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Aus der Klinik fiir Geburtshilfe und Gynikologie der Haustiere,
Universitat Ziirich
(Direktor: Prof. Dr. M. Berchtold)

Ovarielle Verinderungen nach GnRH-A pplikation
bei Kiihen mit normalen Ovarfunktionen

von M. Berchtold*, P. Riisch' und R. Thun?

Die Verabreichung von GnRH3 bewirkt beim Rind eine Ausschiittung des endo-
genen hypophysiaren Luteinisierungshormons (LH). Diese Reaktion ldsst sich mit
grosser Sicherheit auslosen im Proostrus und Ostrus [3, 10], in der Interdstrus-
Phase [3,8,9,10,11, 17,20], bei azyklischen Rindern [9], wéhrend der Graviditit
[13], im Puerperium [9, 22], bei Kiithen mit gestérten Ovarialfunktionen [11, 14,
19], bei mannlichen Tieren [3, 8, 9, 17] und bei juvenilen Tieren [8].

Es ist bekannt, dass die wahrend der Brunst durch GnRH induzierte LH-
Ausschiittung zur Ovulation mit nachfolgender Gelbkorperbildung fiihrt [15]. Uber
die morphologischen Auswirkungen einer LH-Ausschiittung wiahrend der tibrigen
Zyklusphasen liegen dagegen keine systematischen Untersuchungen vor. Verschie-
dene Autoren sind der Ansicht, dass eine wéahrend der Gelbkorperphase induzierte
LH-Ausschiittung nicht zu einer Ovulation fithren kénne [3, 9, 20]. Im Gegensatz
zu diesen Hypothesen wurde aber bereits 1973 durch laparoskopische Untersu-
chungen belegt, dass die GnRH-Applikation bei Kiihen mit einem funktionellen
Corpus luteum die Ovulation eines gleichzeitig vorhandenen Tertidrfollikels auslo-
sen kann [18].

Eine Uberpriifung dieser Moglichkeit schien aus grundsitzlichen Uberlegungen
angezeigt. GnRH wird ausser zur Behandlung von Kiihen mit zystos degenerierten
Follikeln vor allem wihrend der Brunst verabreicht in der Absicht, eine zeitgerechte
Ovulation auszuldsen [5, 7, 21]. Nun haben aber routinemassig im Zusammenhang
mit der Besamung durchgefiihrte Progesteronbestimmungen gezeigt, dass 15-20%
der Kiihe, die nicht konzipieren, zum Zeitpunkt der Insemination Progesteron-
Konzentrationen im Plasma oder in der Milch aufweisen, die auf ein endokrin
aktives Corpus luteum schliessen lassen. Die Tiere sind somit gar nicht briinstig und
bieten auch keine Indikation fiir den Einsatz von GnRH [1, 6].

GnRH-Applikationen wihrend der lutealen Phase sind aber auch im Zusam-
menhang mit der Behandlung von ovariellen Zysten zu erwarten. Leidl et al. [12]
haben aufgrund von Progesteron-Verlaufsuntersuchungen festgestellt, dass bei 28
von 45 Kiihen angenommen werden musste, dass trotz Vorhandensein einer Zyste
¢in normaler ovarieller Zyklus ablief.

1 Adresse: Winterthurerstrasse 260, CH-8057 Ziirich.
2 Institut fiir Zuchthygiene, Universitit Ziirich.
3 Gonadotropin-Releasinghormon.
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Es muss also damit gerechnet werden, dass bei einem nicht unerheblichen Teil
der Tiere GnRH ausserhalb der Brunst verabreicht wird. Bei dieser Situation ist es
dringend erforderlich, iber mogliche ovarielle Auswirkungen von nicht zyklusge-
recht appliziertem GnRH genaue Informationen zu besitzen, was letztlich nur durch
Verifizierung der Palpationsbefunde bei geschlachteten oder kastrierten Kiihen
moglich ist.

Material und Methodik

Fir die Versuche standen 7 nicht gravide Kiihe der Braunvieh- und Simmentaler
Rasse zur Verfiigung. Das Alter der Tiere variierte zwischen 4 und 12 Jahren. 4
Kiihe befanden sich in Laktation. Alle Tiere wiesen einen regelmassigen Brunstzy-
klus auf, der durch zweimalige wochentliche gyndkologische Untersuchungen und
durch Uberpriifung der Brunst mit einem Bullen kontrolliert wurde. In einem Fall
wurde die der Behandlung vorausgehende Brunst mit Prostaglandin ausgelost.

Je 2 Tiere erhielten am 4., 13. oder 17. Tag des Zyklus 0,5 mg GnRH (Lutal®)
intramuskular injiziert. Ein weiteres Tier wurde am 5. Tag behandelt. 3—14 Tage
nach der Injektion wurden die Tiere geschlachtet, damit die Ovarien makroskopisch
beurteilt werden konnten. Am Tage der Behandlung sowie am Tage der Schlachtung
erfolgten Blutentnahmen zur Bestimmung der Progesteronkonzentration im Plas-
ma.

Ergebnisse

Bei 6 von 7 Kiihen fiihrte die GnRH-Applikation trotz Vorhandenseins eines
normalen zyklischen Corpus luteum zur Ovulation eines Tertidrfollikels mit nach-
folgender Gelbkorperbildung. 4 dieser Tiere wiesen zum Zeitpunkt der Behandlung
Plasma-Progesteron-Konzentrationen von mehr als 1,5 ng/ml auf. Die iibrigen drei
Tiere — zwei mit einem Corpus luteum in Anbildung, eines mit einem Corpus luteum
in Riickbildung — zeigten Progesteronwerte unter 1 ng/ml.

Bei der Schlachtung wurde neben dem zyklusgerechten Gelbkorper in sechs
Fillen zusitzlich ein induziertes, entsprechend jiingeres Corpus luteum gefunden
(Tab. 1). Neben den funktionellen Gelbkorpern wiesen die Ovarien stets Tertidrfol-
likel von unterschiedlicher Grosse (0,3—0,8 ml Inhalt) auf. Das Tier, bei welchem
die vorangegangene Brunst durch Prostaglandin ausgelost worden war, ovulierte
nicht. Keines der behandelten Tiere zeigte nach der Lutal-Applikation Anzeichen
einer Brunst.

Um festzustellen, ob die induzierten Corpora lutea zu einer Zyklusverschiebung
fiihren, wurde bei 3 weiteren Tieren am 4., 11. oder 17. Tag des Zyklus je 0,5 mg
GnRH intramuskulér verabreicht. Der Zyklus wurde anschliessend durch regelmas-
sige gynikologische Untersuchungen, die Brunst durch Uberpriifung mit einem
Bullen bestimmt. Das am 11. Tag behandelte Tier reagierte nicht mit einer Ovula-
tion. Bei den beiden anderen Tieren liess sich das induzierte Corpus luteum durch
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Tab.1 Schlachtbefunde an Ovarien von normal zyklischen Kiihen nach Injektion von 0,5 mg GnRH
an verschiedenen Zyklustagen

Behandlung Schlachtbefunde
Kuh Prog. Tage nach Prog. spontanes induziertes
Nr. Tag* ng/ml Behandlung ng/ml  Corp. lut. Corp. lut.
1 4 0,6 4 2,1 Bliite Anbildung
2 4 2,8 14 4,4 Riickbildung  Bliite
3 5 0,6 3 0,8 Blite Anbildung
4 13 2,4 4 21 Bliite Anbildung
3 13 1.7 6 3.8 Riickbildung —
6 17 4.6 3 0,6 Riickbildung ~ Anbildung
7 17 0,4 i 1,2 Riickbildung  Anbildung

* Tag 0 = Brunst

rektale Palpation feststellen. Die Plasma-Progesteron-Konzentrationen am 21.
Zyklustag betrugen 0,4, 1,3 und 4,6 ng/ml. Die nachste Brunst trat, bezogen auf den
urspriinglichen Zyklus, 4 und 6 Tage verspitet auf.

Diskussion

Die vorliegenden Untersuchungen haben die fritheren Erfahrungen [18] besta-
tigt: Eine Applikation von GnRH ausserhalb der Brunst, wihrend der lutealen
Phase von normal zyklischen Kiihen, kann zu Ovulationen fiihren. Der direkte
Nachweis der induzierten parazyklischen Ovulationen erfolgte durch die Untersu-
chung der Ovarien von Kiihen, die nach der GnRH-Behandlung geschlachtet
worden waren. In einem Fall wurden die Eileiter drei Tage nach der Applikation des
GnRH in deszendierender Richtung durchgespiilt, wobei eine mikroskopisch nor-
mal aussehende Eizelle isoliert werden konnte.

Die Auslosung parazyklischer Ovulationen wahrend der lutealen Phase gelang
bei 6 von 7 Tieren. Die Plasma-Progesteron-Konzentrationen zum Zeitpunkt der
Behandlung entsprachen weitgehend den aufgrund der Ovarbefunde erwarteten
Werten. Beziiglich der Interpretation von nicht «passenden» Ergebnissen ist zu
beriicksichtigen, dass es sich um Einzelmessungen handelt, die bei der bekannten
individuellen und zeitlichen Variabilitdt der Progesteronkonzentrationen mit einer
gewissen Zuriickhaltung zu beurteilen sind. Bei der Schlachtung wurde bei den.6
positiv reagierenden Kiihen neben dem zyklusgerechten Corpus luteum noch ein
entsprechend jiingeres, induziertes Corpus luteum vorgefunden. i

Diese Beobachtungen stehen in Widerspruch zu der Auffassung, dass bei Kiihen
mit periodischen Gelbkérpern und Plasma-Progesteron-Konzentrationen von mehr
als 1,5 ng/ml durch GnRH wohl Follikelstimulation, nicht aber Ovulationen ausge-
16st werden kénnen [9]. Man muss aber beriicksichtigen, dass bislang bei den
Versuchen mit GnRH in der lutealen Phase die ovariellen Verdnderungen nur rektal
uberpriift wurden [9, 11]. Die Aussagekraft von rektalen Untersuchungsbefunden
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ist aber doch beschrankt. Vergleichende Untersuchungen an Kiihen vor und nach
der Schlachtung ergaben 17% falsche rektale Diagnosen. Davon entfielen rund die
Halfte auf nicht erkannte Follikel oder Zysten, 15% auf nicht erkannte Corpora
lutea und 10% auf Corpora lutea, die als Follikel oder Zysten angesprochen wurden
[2]. Ferner ist zu beriicksichtigen, dass in den vorliegenden Untersuchungen ein Teil
der Tiere nicht in Laktation war, da die letzte Abkalbung schon iiber ein Jahr
zuriicklag.

Aus den induzierten parazyklischen Ovulationen entstehen neue Gelbkorper,
die offenbar zu einer Verlangerung des urspriinglichen Zyklus fiihren konnen. Dafiir
sprechen einerseits die Feldbeobachtungen, andererseits die erhohten Plasma-Pro-
gesteron-Konzentrationen am 21. Tag. Diese Befunde gestatten auch eine Erkli-
rung der hormonanalytischen Befunde von Kittock et al. [11], die mit unseren
Ergebnissen iibereinstimmen: Nach der Applikation von GnRH bei 4 Kiihen
zwischen dem 10. und 13. Tag des Zyklus wiesen drei Tiere am 21. Tag noch
Plasma-Progesteron-Konzentrationen von 1,8—7,9 ng/ml auf.

Dass nach der GnRH-Behandlung mit nachfolgender Ovulation nicht ein voll-
standig neuer, 21tagiger Zyklus entsteht, hangt vermutlich damit zusammen, dass
die zur Ovulation gelangenden Follikel noch nicht den notwendigen «Reifegrad» fiir
eine anschliessende vollwertige Luteinisierung erreicht haben. Es ist bekannt, dass
die sogenannten Interostrus-Follikel sich von den Proostrus-Follikeln morpholo-
gisch eindeutig unterscheiden [16] und dass sie normalerweise atresieren [4]. Auch
im Puerperium fithrten GnRH-Behandlungen bei Kiihen zu Ovulationen, aus denen
Gelbkorper mit reduzierter Funktion entstanden [22].

Da die vorliegenden Untersuchungen nur an wenigen Tieren durchgefiihrt
wurden, lassen sie keine endgiiltigen Schliisse zu. Sie sollten jedoch Anlass geben,
bei der Interpretation von rektalen Untersuchungsbefunden und von hormonanaly-
tischen Ergebnissen nach GnRH-Behandlungen die Moglichkeit von parazykli-
schen Ovulationen mit anschliessender Bildung von Gelbkorpern in Betracht zu
ziehen.

Zusammenfassung

Die intramuskuldre Injektion von 0,5 mg GnRH (Lutal®) an verschiedenen Zyklustagen fiihrte
bei 6 von 7 Kiihen trotz Vorhandensein eines periodischen Corpus luteum zur Ovulation eines Tertidr-
follikels mit nachfolgender Gelbkorperbildung. 4 dieser Tiere wiesen zum Zeitpunkt der Behandlung
Plasma-Progesteron-Konzentrationen von mehr als 1,5 ng/ml auf. Bei 3 weiteren Tieren hatte dic
gleiche Behandlung in zwei Fillen eine Verschiebung der Brunst um 4 bzw. 6 Tage zur Folge.

Die Ergebnisse zeigen, dass nach nicht zyklusgerechten GnRH-Behandlungen die Moglichkeit
von parazyklischen Ovulationen mit nachfolgender Bildung von Gelbkérpern und Zyklusverschie-
bungen in Betracht zu ziehen sind.

Résumé

Une seule injection intramusculaire de 0,5 mg GnRH (Lutal®), effectuée a différents moments
du cycle oestral sur un premier groupe de 7 vaches, provoqua chez 6 animaux une ovulation d’un folli
cule tertiaire avec formation ultérieure d’un corps jaune, bien qu’un corps jaune périodique existal!
déja. Juste avant le traitement, 4 de ces animaux avaient une concentration de progestérone dans l¢
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plasma dépassant 1,5 ng/ml. Dans un second groupe de 3 vaches, le méme traitement retarda I’appari-
tion des chaleurs chez 2 animaux de 4 resp. 6 jours.
Les résultats montrent qu’un traitement a la GnRH appliqué au mauvais moment peut conduire

ades ovulations paracycliques, avec formation ultérieure de corps jaunes et a des irrégularités du cycle
oestral.

Riassunto

Una iniezione intramuscolare di 0,5 mg di GnRH (Lutal®) a differenti stadi del ciclo induceva
in 6 vacche su 7, nonostante la presenza di un corpo luteo periodico, I"ovulazione di un follicolo
terziario con successiva formazione di un corpo luteo. Quattro di questi animali presentavano, al
momento del trattamento, una concentrazione di progesterone plasmatico superiore a 1,5 ng/ml.

In altri 3 animali la stessa cura aveva come conseguenza, in due casi, un ritardo dell’ovulazione
rispettivamente di 4 e di 6 giorni. I risultati indicano che va tenuta presente la possibilita che tratta-
menti con GnRH non armonizzati con il ciclo siano seguiti da ovulazioni paracicliche con formazione
di corpo luteo e ritardo della ovulazione normale.

Summary

Single intramuscular injections of 0.5 mg GnRH (Lutal®) during the luteal phase of the estrous
cycle induced ovulation and corpus luteum formation in 6 of 7 cows. On the day of treatment, 4 cows
had plasma progesterone concentrations above 1.5 ng/ml. The same treatment delayed estrus in 2 of
3 animals by 4 respectively 6 days.

The results show that GnRH-application can induce paracyclic ovulations with corpus luteum
formation and prolongation of estrous intervals.
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BUCHBESPRECHUNGEN

Vergleichende Untersuchung zur Firsenvornutzung in Reinzucht und Kreuzung. Von H. Kiepe. Gies-

sener Schriftenreihe, Tierzucht und Haustiergenetik, Bd. 40, 1978.

Die Rindervornutzung besteht bekanntlich darin, dass Rinder, bevor sie zweijdhrig werden,
abkalben. Das Kalb kommt an die Mast und die Jungkuh nach einigen Wochen an die Schlachtbank.
Es sei vermerkt, dass man bei uns mit dieser Art von vermehrter Fleischproduktion nicht gute Erfah-
rungen gemacht hat.

In der vorliegenden, fundierten Arbeit geht es darum, Entwicklung, genauen Zuwachs, Schlacht-
tierkorperbewertung und Wirtschaftlichkeit von reinen Schwarzbunten und Kreuzungskilbern (Cha-
rollais, Fleckvieh) zu erfassen. Ferner sind der Entwicklung der Besamungsmethode der Jungrinder
10 Seiten gewidmet.

W. Weber, Bern

Himoglobin- und Serumtransferrinpolymorphismen bei den Schafrassen in der Schweiz. Vol

Ch. Kruszynski. Diss. Bern 1978; Institut fiir Tierzucht.

In einer Population von 570 Schafen aller 5 schweizerischen Rassen sind die Himoglobin- und
Transferrintypen bestimmt worden. Fiir das Himoglobin sind die beiden Allele A und B gefunden
worden. Die Genfrequenzen sind fiir alle Rassen verschieden. Die Hb-A-Tiere weisen hohere Hamato-
kritwerte auf als die Hb-B-Individuen.

Von den 11 bis heute gefundenen Transferrinfraktionen konnten im vorliegenden Unterst-
chungsgut deren 10 festgelegt werden. Das Milch- und das Weisse Schaf besitzen je nur fiinf verschie-
dene Transferrintypen. Am meisten Allele, nimlich 9, wurden beim Schwarzbraunen Schaf gefunden.
Die Genfrequenzen der einzelnen Transferrinfaktoren zeigen innerhalb unserer Rassen kein iiberein-
stimmendes Verhalten.

W. Weber, Bern
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