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Experimentelles interstitielles Lungenemphysem beim Pferd

Abb 6 Aktivität der Creatin - Kinase im Blutserum bei Pferden vor
und nach Infusion von 3-Methylindol bzw Propylenglykol

Infusionsdauer Stunden nach Beginn der Infusion

Abb 7 Aktivität der Aspartat - Aminotransferase im Blutserum bei
Pferden vor und nach Infusion von 3-Methylindol bzw
Propylenglykol

Infusionsdauer Stunden nach Beginn der Infusion
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D. Hämatologische und klinisch-chemische Befunde

Die Erythrozytenzahl sowie die Hämatokrit- und Hämoglobinwerte zeigten bei
keiner der beiden Tiergruppen wesentliche Veränderungen. Das gilt auch für die
osmotische Resistenz der Erythrozyten. Die Aktivität der Creatin-Kinase nahm sowohl
bei Versuchs- als auch bei Kontrolltieren zu (Abb. 6). Auffallend war, dass diese
Aktivität bei fünf Tieren (Pferde Nr. 1, 2, 3, 5 und 6) 24 Stunden nach Infusionsbeginn
den höchsten Wert erreichte. Auch die Aktivität der Aspartat-Aminotransferase
zeigte einen Anstieg bei fünf Tieren. Nur beim Pferd Nr. 2 bheb sie unverändert.
Ihren maximalen Wert erreichte sie bei allen andern 5 Tieren zwischen 12 und 24 Stunden

nach Beginn der Infusion (Abb. 7). Die Aktivität der Alanin-Aminotransferase
sowie der Alkalischen Phosphatase blieben unverändert.

E. Sektionsbefund

a. Makroskopischer Befund

Alle Lungenlappen bei den drei Tieren der Gruppe I waren unterschiedlich stark

gebläht. Einzelne Läppchen und teilweise auch grössere Bezirke waren kollabiert,
oedematös und stark gerötet. Der interstitielle Raum war meist erweitert und enthielt
oft Luftblasen (Abb. 8).

In den Lungen der Tiere der Gruppe II wurden keine Besonderheiten gefunden.

Abb. 8 Lunge (Zwerchfellappen) von Pferd Nr. 1

Erweiterung des interstitiellen Raumes. Zahlreiche subpleural gelegene Luftblasen.
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Abb. 9 Lungenausschnitt von Pferd Nr. 1

Degeneration der Bronchialepithelzellen. Bronchiallumen ist angefüllt mit Detritus. Geringgradige
peribronchiale Infiltration mit Entzündungszellen. Erweiterung von Alveolen.

Abb. 10 Lungenausschnitt von Pferd Nr. 3

Geringgradige peribronchiale Infiltration, Erweiterung von Alveolen und des interstitiellen Raumes.
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b. Mikroskopischer Befund

Die stärksten Veränderungen wurden in der Lunge von Pferd Nr. 1 gefunden.
Die meisten Bronchioli waren mit Fibrin, abgelösten Bronchialepithelzellen, zahlreichen

neutrophilen Granulozyten sowie einzelnen Makrophagen, Lymphozyten und
Plasmazellen angefüllt. Das Bronchialepithel wies stellenweise Degenerationen auf

(Abb. 9). Das um die Bronchioli gelegene Interstitium war mit neutrophilen Granulozyten

sowie Lymphozyten und Plasmazellen infiltriert.
Die Alveolen waren, mit Ausnahme einzelner Herde, die meist in der Nähe von

Bronchioli lagen, nicht kollabiert. Ihre Wände waren dünn, ihr Lumen leer. Peribronchial

war das interalveoläre Interstitium mit neutrophilen Granulozyten sowie mit
einzelnen Lymphozyten und Plasmazellen infiltriert. In einzelnen Bezirken war diese

Infiltration sehr stark und erfasste auch das Alveolarlumen, das mit Exsudat, neutrophilen

Granulozyten und einzelnen Makrophagen angefüllt war. Das interlobuläre
Interstitium war stellenweise stark erweitert und mit wenigen neutrophilen Granulozyten

sowie Lymphozyten und Plasmazellen infiltriert (Abb. 10). In der Lunge der

Pferde Nr. 2 und Nr. 3 waren die Veränderungen ähnlich, aber auf die peribronchio-
lären Bereiche beschränkt und bedeutend weniger ausgeprägt.

Bei den Kontrolltieren kamen in den Bronchioli stellenweise kleine Ansammlungen

von neutrophilen Granulozyten und Makrophagen vor. Die Alveolen waren zum
Teil kollabiert. Infiltrationen von Entzündungszellen sowie degenerative Veränderungen

in den Bronchioli wurden nicht gefunden. Leber, Niere und Muskulatur zeigten
keine Veränderungen, ausgenommen die Niere von Pferd Nr. 3, wo Eiweisszylinder
in den Tubuli vorhanden waren.

Diskussion

Mit intravenöser Infusion von 3-Methylindol kann ein interstitielles Lungenemphysem

beim Pferd, ähnlich wie beim Rind [8, 9, 10] hervorgerufen werden. Diese
Affektion der Lunge ist beim Pferd unter natürlichen Bedingungen kaum anzutreffen,

wogegen diese Tierart für chronisch-obstruktives, alveoläres Emphysem äusserst
anfällig ist [1, 14, 21, 32]. Das Gegenteil gilt für das Rind, bei dem das chronisch-alveo-
läre Lungenemphysem sehr selten zu finden ist, und zwar meistens bei Zugtieren, die

längere Zeit übermässig schwere Arbeit zu leisten hatten. Das interstitielle
Lungenemphysem kommt hingegen sehr oft vor und kann verschiedene Ursachen haben [1,

21, 31]. Eine von diesen stellt die Intoxikation mit 3-Methylindol bzw. seinen
Metaboliten dar [3, 4, 8, 9, 10, 20].

Unseres Wissens ist die Frage des tierartlichen Unterschiedes bezüglich der

Pathogenese des Lungenemphysems noch nicht untersucht worden.
Der Unterschied im Bau der Lungen dieser zwei Tierarten ist gut bekannt. Beim

Pferd hat dieses Organ einen kompakten Bau mit sehr wenig interlobulärem Bindegewebe.

Beim Rind dagegen ist letzteres sehr ausgebildet und teilt die Lunge in Läppchen

[26]. Beim Rind sind die primären Lobuli voneinander durch intakte Interlobu-

larsepten isoliert. Diese Septen sind beim Pferd inkomplett, so dass eine Verbindung
zwischen Alveolen möglich ist [42]. Im Falle der Zerstörung der Alveolarwände tritt
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beim Rind die Luft aus den Alveolen in das lockere interstitielle Bindegewebe. Beim
Pferd hingegen geht die Luft durch die lädierten Wände von einer Alveole in die
andere über. Das Resultat ist im ersteren Fall ein interstitielles, im zweiten ein alveoläres

Lungenemphysem.
Die Tatsache, dass es uns gelungen ist, mit Infusion von 3-Methylindol ein

interstitielles Lungenemphysem beim Pferd hervorzurufen, spricht dafür, dass neben dem
unterschiedlichen Bau der Lunge wahrscheinlich noch andere Faktoren bei der
Entstehung des Lungenemphysems eine Rolle spielen. Möglicherweise wirkt 3-Methylin-
dol destruktiv auf Alveolarzellen. Abgesehen von der Häufigkeit der chronisch-obstruktiven

Lungenerkrankungen beim Pferd [1, 14, 32, 33] gilt das Rind allgemein als
Haustier mit der grössten Anfälligkeit für Lungenkrankheiten.

Diese Prädisposition ist unter anderem durch eine relativ kleine Gasdiffusionskapazität

und grosse Lungenventilation sowie eine niedrige Aktivität der Lysozyme und
niedrige Zahl der Makrophagen in der Lunge bedingt [42], Dazu kommt die Möglichkeit

einer Läsion der Alveolarzellen durch verschiedene Substanzen, die beim Ructus
als Aerosole in die Lunge gelangen.

Der Wirkungsmechanismus von 3-Methylindol ist unbekannt. Es hat eine
destruktive Wirkung auf die Zellmembran [12, 25, 29, 30].

Die Folge der Destruktion der erythrozytären Membran durch 3-Methylindol ist
die Hämoglobinurie. Die Tatsache, dass bei zwei unserer Kontrolltiere auch
Hämoglobinurie auftrat, deutet auf eine ähnliche Wirkung von Propylenglykol auf die
Zellwände. Die destruktive Wirkung von 3-Methylindol wird durch Propylenglykol
erhöht [8, 9, 10]. Die Zunahme der Aktivität von Creatin-Kinase bei allen sechs Tieren
zeigt, dass die beiden Substanzen auch eine Destruktion des Muskelzellmembranen
verursacht haben. Die Zunahme der Aktivität der Aspartat-Aminotransferase deutet
auf eine Schädigung des Herzmuskels hin.

Bei gleicher Dosis von 3-Methylindol (0,06 g/kg) ist beim Pferd ein ähnlicher
Spiegel im Blutserum wie beim Rind zu verzeichnen [9, 10]. Eine positive Korrelation
zwischen der Höhe der Konzentration von 3-Methylindol im Blutserum und dem
Grad der klinischen Symptome sowie der Veränderungen der Atmungsparameter
konnten auch wir nicht feststellen [8, 9, 10], wohl aber zwischen den letzteren und
dem Befund an der Lunge post mortem. Das Pferd Nr. 1 mit dem niedrigsten 3-Me-
thylindol-Spiegel im Blutserum zeigte die stärksten klinischen Symptome und die
grössten Veränderungen der Atmungsparameter. Bei diesem Tier wies auch die
Lunge die stärksten pathologischen Veränderungen auf. Alle drei Pferde zeigten eine

Besserung des allgemeinen Zustandes 48 bzw. 72 Stunden nach Beginn der Infusion
von 3-Methylindol. Diese Besserung war besonders deutlich beim Pferd Nr. 3, das
unmittelbar vor der Schlachtung keine klinischen Krankheitssymptome mehr
aufwies. Allgemein verlief die Krankheit unseres Erachtens bei Pferden weniger dramatisch

als bei Rindern, denen die gleiche Dosis von 3-Methylindol verabreicht wurde
[9,10]. Auch die pathologischen Veränderungen in der Lunge, obwohl ähnlich, waren
bei Pferden weniger ausgeprägt als bei Rindern [9,10]. Auffallend war, dass bei Pferden

die Hyperplasie der Pneumozyten Typ 2, die man bei ähnlichen Versuchen beim
Rind fand [5, 9, 10, 28], fehlte.
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Zusammenfassung

Bei drei Pferden wurde ein interstitielles Lungenemphysem mit intravenöser Infusion von
3-Methylmdol in der Dosis von 0,06 g/kg Korpergewicht in einer Losung von 0,11 g/ml Propylen-
glykol provoziert. Den drei Kontrolltieren wurde Propylenglykol m der Dosis von 0,54 ml/kg
Korpergewicht infundiert Nach Infusion von 3-Methylindol zeigten die Pferde ähnliche klinische
Symptome wie Rinder bei analogen Versuchen. Auch die makro- und mikroskopisch sichtbaren
Veränderungen in der Lunge post mortem waren bei Pferden ähnlich denjenigen beim Rind. Die Kon-
trolltiere zeigten keine Symptome einer Lungenaffektion. Ein interstitielles Lungenemphysem ist
beim Pferd kaum anzutreffen, wogegen es fur das alveolare Emphysem äusserst anfällig ist Das

Gegenteil gilt fur das Rind. Die Ursachen dieses tierarthchen Unterschiedes in bezug auf die

Pathogenese des Lungenemphysems werden diskutiert.

Resume

Un emphyseme mterstitiel pulmonaire a ete provoque chez trois chevaux par infusion mtravei-
neuse de 0,06 g/kg p.c. de la substance 3-methyhndol dissoute dans une solution de 0,11 g/ml de

propyleneglycol Trois ammaux de contröle recevaient une dose egale de 0,54 ml/kg p.c. de la solution

de propyleneglycol seule. Apres infusion de 3-methylindol, les chevaux montraient les mtSmes

symptömes cliniques comme les bovins pendant des essais analogues. Des alterations anatomiques,
macro- et microscopiques pulmonales semblables ä ceux chez les bovins, ont pu etre constatces
Les ammaux de contröle ne montraient aucune lesion pulmonaire.

L'emphyseme pulmonaire mterstitiel est constate tres rarement chez le cheval, en contraste
avec l'emphyseme alveolaire. Le cas oppose se presente chez les bovms. Les possibles raisons de

cette difference entre les deux especes animates, sont discutees du point de vue de leur Pathogenese

Riassunto

In tre cavalli e stato mdotto enfisema pulmonare mterstiziale. A tal fine si e usata una
infusione mtravenosa di 3-metilmdolo alla dose di 0,06 g/kg in una soluzione dl 0,11 g/ml di propilen-
glicolo. I tre animali di controllo hanno ncevuto una infusione di propilenglicolo alla dose di 0,54

ml/kg Dopo infusione di 3-metihndolo 1 cavalli hanno mostrato smtomi clmici analoghi a quelli di
bovim m ncerche analoghe. Anche l reperti macroscopici ed istopatologici post mortem sono nsul-

tati simili a quelli dei bovim. Gli animali di controllo non hanno mostrato alcun sintomo clinico
rifenbile a lesiom polmonari. Un enfisema mterstiziale e un reperto assai raro nel cavallo, ammale

estremamente soggetto ad enfisema alveolare. Per ciö che nguarda ll bovino e vero ll contrario Si

discutono, m rapporto alla patogenesi, le cause di queste differenze legate alia specie.

Summary

An mterstitiel pulmonary emphysema was induced in three horses by intravenous infusion of

3-methyhndole at a dose level of 0,06 g/kg body weight, dissolved m propylene-glycole, 0,11 g/ml
An equal dose of 0,54 ml/kg body weight of propylene-glycole was given to three control horses

After infusion of 3-methylindole, the horses showed similar clinical signs as did cattle m analogue

experiments Macro- and microscopic findings m the lungs were also identical to those m cattle
The control animals did not develop any signs of pulmonary disease In contrast to alveolar emphysema,

interstitial pulmonary emphysema occurs very rarely m horses. The opposite is valid for
cattle. The possible causes of such differences m the pathogenesis of pulmonary emphysema in the

two animal species are discussed
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BUCHBESPRECHUNG

Sammlung fleischbeschaurechtlicher Vorschriften von E Raschke Loseblattsammlung. 24. Ergan-
zungsheferung, Preis DM 44. 1- DM 8.50 fur 2. Ordner DM 52.50. Preis des Gesamtwerkes

DM 56.50 Verlag R. S. Schulz, D-8136 Percha am Starnbergersee
Mit dieser Neuerscheinung wird die Loseblattsammlung auf den Stand vom Dezember 1980

gebracht. Die 24. Erganzungslieferung enthalt die Änderungen der EG-Richthnien Fnsches

Fleisch-Trichmen-Geflugelfleisch-Fleischerzeugmsse und der EG-Verordnung Wassergehalt
Geflügel Sie beinhalten ebenfalls die Bekanntmachung über die Einfuhr von Fleisch aus Drittlandern,
die Neufassung der Bekanntmachung der Emfuhruntersuchungsstellen, die Bekanntmachung der

Eingangsstellen Geflügelfleisch und die dritte Bekanntmachung Wildbret, Hauskaninchen nach

Frankreich.
Das Werk enthalt wiederum verschiedene Vorschriften, die fur Fleischschauer wichtig sind,

welche Fleischschauzeugmsse fur die Ausfuhr von Fleisch und Fleischwaren nach den EG-Mit-
ghedstaaten auszustellen haben M Lauffer, Bern
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