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1. Einleitung und Zielsetzung

Wahrend der ersten postnatalen Minuten und Stunden eines Neonaten, gleich
welcher Spezies, ist es von entscheidender Bedeutung, ob die kardiopulmonale
Funktionseinheit ihre physiologische Tatigkeit im vollen Umfang aufnimmt oder in
ihrer Leistung sowie Anpassungsfahigkeit durch endogene und exogene Faktoren
minimiert wird. Dadurch k&dme es voriibergehend zu lebenseinschrankenden bis hin
zu lebensbedrohlichen Zustanden, wobei letztere ohne therapeutisches Eingreifen

zu einem Exitus letalis des neugeborenen Individuums fuhren kdnnten.

Das Grundlagenwissen uber die Entwicklungsanatomie und -physiologie der Lunge
ist in den vergangenen 50 Jahren enorm gewachsen, wobei, und das sei
herausgestellt, noch nicht alle damit verbundenen Fragen und Probleme geldst sind.
Wesentliche Impulse fir das Verstandnis der Steuerung der Atmung unmittelbar post
natum gingen von der Gruppe um BARCROFT (1936, 1940, 1942, 1946) aus. Die
speziesubergreifenden Ergebnisse seiner und darauf aufbauender Untersuchungen,
vorwiegend durchgefiihrt an Schaffeten, haben heute noch Bestand und gehdéren
zum gesicherten Wissen auf diesem Sektor (DAWES 1953, 1965, 1969, HARNED et
al. 1970). Uber die speziellen Bedingungen bei den pulmonalen Reifungsvorgangen
in der bovinen Gestationsperiode geben die Arbeiten von DE ZABALA und
WEINMAN (1984), SCHOON und KIKOVIC (1987), SCHOON (1989), AUGUSTIN-
VOSS et al. (1989 a und b) sowie CASTLEMAN und LAY (1990) Auskunft.

Mit dem ersten Inspirationsvorgang unmittelbar post natum, also nach Ruptur des
Nabels, kommt es zum Einstrémen von Luft in den Bronchialbaum und so in die
Alveolen. Dies kann nur dann ungestért vor sich gehen, wenn die
Interkostalmuskulatur und Zwerchfelltatigkeit nerval synchron gesteuert wird und das
Atemzentrum auf die Impulse vom Sympathikus sowie auf die der
Chemorezeptorenreize reagiert. Die Alveolen werden mit dem Einstrom von Luft
geweitet und konnen bei genugender Konzentration an wandstandigen,
oberflachenaktiven Lipoproteinen, die in den Pneumozyten |l gegen Ende der
Gestation gebildet werden, nach Exspiration der Luft eine funktionelle
Residualkapazitat (FRK) aufbauen. Dieses standig vorhanden sein missende
Residualgasvolumen (RV) ermdglicht einen kontinuierlichen Gasaustausch, auch in
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der Phase der Exspiration. Parallel dazu muss unmittelbar post natum die in den
Alveolen noch vorhandene Flissigkeit resorbiert werden, um geniigend Raum zur
Aufnahme von Auf3enluft zur Verfigung zu haben. Diese frihen postnatalen
intraalveolaren Prozesse hangen wiederum eng mit der Steigerung der
Lungendurchblutung nach Schluss des Foramen ovale im Verlauf der kardialen

Blutstromanderung ab.

Allgemein wird davon ausgegangen, dass mit den ersten Atemziigen diese
Vorgange progressiv und synchron in kirzester Zeit p. n. ablaufen, damit die
morphologisch reife Lunge sich mit all ihren Anteilen am Gasaustausch beteiligen
kann (FAWCITT et al. 1960, LIND 1960, LIND et al. 1963). Einschrankungen
hinsichtlich dieser bisher als fundamental angesehenen Tatsache ergaben sich
unter anderem aus roéntgenologischen und sonographischen Untersuchungen der
Lunge von bovinen Neonaten (JUNG und BOSTEDT 2004). Noch in der 6.
Lebensstunde waren bei den in diese Untersuchung einbezogenen gesunden,
vitalen Probanden Reverberationsartefakte im sonographischen Bild nachzuweisen.
In den zeitgleich dazu angefertigten Rontgenaufnahmen liel3en sich im Hilusbereich
in Parallelitét dazu verdichtete Zonen darstellen. Erst in der 12. Lebensstunde
waren, soweit erreichbar, sonographisch und roéntgenologisch normal bellftete
Lungenfelder zu erkennen. Allerdings fielen in den tieferen Schichten gewisse
Schattierungen auf, die methodisch bedingt nicht weiter erfassbar und
interpretierbar waren. Von Bedeutung sind in diesem Zusammenhang auch die von
verschiedenen Arbeitsgruppen mitgeteilten histologischen Befunde von Lungen
Neugeborener, die ergaben, dass trotz normalen Ingangkommens der Atmung auch
noch einige Stunden post natum zwischen den luftgefullten Alveolen atelektatische
Bezirke vorliegen (PLANK 1967).

Die interessierenden Fragen, die dieser vorgelegten Arbeit zugrunde liegen, sind, ob
sich die Befunde hinsichtlich einer gewissen Protraktion in der Gasfiullung der
bovinen neonatalen Lunge, von JUNG und BOSTEDT (2004) postuliert, mit
modernsten Untersuchungsmethoden, wie es die Computertomographie bietet, nicht
nur verifizieren, sondern auch erweitern lassen. Dartber hinaus war zu klaren, was
die immer wieder réntgenologisch festzustellenden Schattierungen im Tiefenbereich
des Lungengewebes, respektive die histologisch auffalligen Inseln mit

atelektatischen Alveolen, selbst bei normal geborenen bovinen Neonaten, bei denen
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die Atmung spontan eingesetzt hat, bedeuten. Im Zusammenhang damit ging es in
der Planungsphase dieser Untersuchung auch darum, in welcher Abfolge bei
gesunden, vital zur Welt gekommenen Kéalbern die Lunge in all ihren Segmenten
beliftet wird und wann der neonatale Organismus Uber die volle
Oxygenisierungskapazitat verfugt.

Technische Grundlage dieser Arbeit stellt die Computertomographie dar, mit der die
Funktionsentwicklung der Lunge bei neugeborenen Kélbern segmentweise und in
der Schichtung in verschiedenen Perioden post natum zu Uberprifen war, um so

Aussagen zu den aufgefihrten Problemkreisen machen zu kénnen.

Im Einzelnen waren folgende Fragestellungen zu bearbeiten:

1. Welche Lungenareale werden unmittelbar post natum nach der Ruptur des
Nabelstranges und dem Einsetzen der ersten Atemzige primér bellftet und
welche Verteilung besteht zwischen dorsalen und ventralen sowie cranialen

und caudalen Lungenabschnitten?

2. Ab welchem Zeitpunkt post natum kann davon ausgegangen werden, dass
alle Segmente der bovinen, neonatalen Lunge bellftet sind und damit der

alveolare Gasaustausch optimal gesichert ist?

3. Besteht eine Beziehung zwischen den peripher bestimmbaren Blutgas- und
Saure - Basen - Verhdltnissen und dem Zeitpunkt, zu dem von einer
optimalen Lungenfunktion beim neugeborenen Kalb ausgegangen werden

kann?

-10 -



2. Literaturibersicht

2.1 Entwicklung der Lunge beim bovinen Fetus bis zur Geburt

Die Entwicklung der Lunge lauft Gber mehrere Stufen, die eine unterschiedliche
Zeitspanne innerhalb des embryonalen und fetalen Wachstums umfassen. Die
aktuellen Erkenntnisse dartuber stammen aus Untersuchungen an Rinder-, Schaf-
und Rattenfeten, aber auch von ungeborenen Ferkeln und Meerschweinchen (u.a.
ALCORN et al. 1981, LECHNER und BUNCHERO 1982, KILLERMANN 1984,
SCHOON 1989, BURRI und MOSCHOPULOS 1992, TSCHANZ et al. 1995). Sie
gehen zwar auf altere, grundlegende morphologische Studien zuriick (FLINT 1906,
LENKEIT 1927, SAJONSKI et al. 1965, PATTLE et al. 1972, BRYDEN 1973),
erweitern, erganzen und modifizieren die friher erarbeiteten Resultate aber mittels

neuer physikalischer, histochemischer und biochemischer Verfahren.

Die Anlage des Lungenorganes beginnt in der Embryonalperiode. Aus Teilen des
Vorderdarmes entsteht ein ventrales Divertikel, welches den Ursprung fir das
Kompartiment Kehlkopf, Luftrohre und Lunge darstellt. Aus dem Kopfdarm gehen
der dorsale Anteil des Atmungsapparates, die Nasenhohle und der Nasopharynx
hervor (SINOWATZ 1991). Durch die Veranderungen in den Epithelzellen des
ventralen Divertikels, die sich unter anderem in Glykogeneinlagerungen und
Erhdhung der alkalischen Phosphatase manifestieren, kommt es zur ersten
Konfiguration des Lungenfeldes. Dies ist erkennbar an der Ausbildung der
Lungenrinne, auch als Laryngotrachealrinne bezeichnet. Am caudalen Ende der
Laryngotrachealrinne entstehen zwei zentripetal wachsende Ausstilpungen, die die
primaren Lungenblaschen oder Lungenknospen darstellen (MICHEL 1986,
SINOWATZ 1991, SCHNORR und KRESSIN 2006). Die Lungenknospen sind die
Urspriinge fur die beiden Hauptbronchien. Nach SCHNORR und KRESSIN (2006)
ist die rechte Knospe etwas groéRRer ausgebildet als die linke. MICHEL (1986)
beschreibt diesen Entwicklungsabschnitt wie folgt: , Schon von der Anlage her ist die
Bildung der Lunge asymmetrisch, denn bereits in der Lungenrinne erscheint die

Epithelverdickung rechts starker als links." Links entstehen zwei, rechts drei
sekundare Lungenknospen, wobei diese rechtsseitige Prominenz  nur

vortibergehend eine Rolle spielt.
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Bereits wahrend dieser Wachstumsphase kommt es zur weiteren Differenzierung in
Bronchienvorstufen, bei denen sich Haupt- und Lappenbronchien unterscheiden
lassen. Es bilden sich durch weitere Verzweigungen immer diffizilere Bronchien
heraus, die sogenannten Bronchi segmentalis, wobei diese in ihrer Anlage aus
Tubuli bestehen, die bis gegen Ende der Gestation ein hochprismatisches Epithel

aufweisen.

Der craniale Lappenbronchus sprosst beim Wiederkauer direkt aus der
Trachealanlage (Bronchus trachealis). Der linksseitig craniale Lappenbronchus
spaltet sich auf, woraus sich beim bovinen Fetus spéater die Unterteilung in eine
Pars cranialis und Pars caudalis des Lobus cranialis ergibt, wahrend rechts nur ein
kompakter Lobus cranialis entsteht (SINOWATZ 1991).

Aus dem vorgegebenen Geést von Bronchien entstehen in der Ubergangszeit von
der embryonalen zur fetalen Wachstumsperiode Epithelknospen, die sich in das
umgebende Parenchymgewebe integrativ.  ausdehnen, wodurch das
pseudoglandulare Stadium markiert ist. Es ist davon auszugehen, dass dabei auch
die Anteile des parenchymatdsen Luftraumes am Ende des pseudoglandularen
Stadiums entstehen (Abb.1). Die Bezeichnung ,pseudoglandulares Stadium® rihrt
daher, weil das Gewebe tubulds-azinds-drisig aufgebaut ist. Nach SINOWATZ
(1991) wird in der pseudoglandularen Phase der ,gesamte, spater luftleitende Teil
des Bronchialbaumes, einschliel3lich der Bronchioli terminales angelegt. Aus
dessen Ende formieren sich Sprosse, die die Grundlage fur die Entwicklung des

spateren Gasaustauschgewebesystems darstellen.

Der Ubergang zum kanalikularen Entwicklungsstadium ist flieRend (Abb.1). Sein
Beginn liegt gegen Ende des 4. Gestationsmonats, sein Ende am Ubergang vom 5.
zum 6. Monat (DE ZABALA und WEINMAN 1984). Es Uberlappt sich im 5. Monat
bereits mit dem sich anschlieRenden saccularen Stadium (5. - 6. Monat). Die an den
Bronchioli terminales gebildeten Epithelknospen nehmen an Umfang durch
dichotome Teilung zu und es entstehen traubenartige Gebilde, spater als Azini
bezeichnet, die die respiratorische Einheit bilden. Es entstehen aus einem
Bronchiolus terminalis 2 - 3 Generationen von Bronchioli respiratorii, die vom
Mesenchym zum Azinus zusammen geschlossen werden. Am Ende der Bronchioli

respiratorii entstehen Caniculi und durch Abflachung des Epithels wachsen die
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ersten terminalen Sacculi heran, die durch Primérsepten voneinander getrennt
werden. Die einzelnen Konfigurationen werden durch Mesenchymsepten getrennt.
Im kanalikularen Stadium erweitern sich die Bronchien und Bronchioli und die
Vaskularisation nimmt zu. Es kommt zwischen den heranwachsenden
Epithelschlauchen zur Ausbildung von Kapillargeflechten, wodurch feinste
Verbindungen innerhalb des kompakten Gewebes entstehen. Die damit verbundene
Expansion der Kanéle fuhrt zur Annaherung an den spater luftfihrenden
Gewebeanteil (DE ZABALA und WEINMAN 1984).

Entstehung der Laryngotrachealrinne

|:| Pseudoglandulares Stadium Geburt
I |
50-120 Kanalikulares Stadium
120-180 Sacculares Stadium

180 - 240 Alveolares Stadium

| | Mikrozirkulation

240 - 300
I

50 100 150 200 250 300 350  Tage

Abb. 1: Zeitliche Aufteilung der Lungenentwicklung beim bovinen Neonaten

Im sakkularen Stadium erfolgt die embryonale und fetale Ausdehnung des
angelegten, vorerst primitiven Lungenparenchyms, aus dem terminalen Sacculus
spriel3en neue undifferenzierte Lungenbléschen. Das kanalikulare System erweitert
sich ebenfalls, wobei an dessen Ende bereits die Vorstufen der Alveolen zu
erkennen sind. Aus den angedeuteten glattwandigen Alveolensackchen oder Sacculi
als Vorstufen entstehen letztlich die blind endenden Alveolengange. Beim Rind
entwickeln sich bis zum Ende der sakkuldaren Phase bereits die Alveolen in ihrer
Grundstruktur, die sich dann ab dem 240. Gestationstag weiter differenzieren. Das

Wachstum geschieht zentripetal.

Die spaten Stadien der Lungenentwicklung umfassen das alveolare Stadium und die
mikrovaskulare Ausreifung. In der Alveolarperiode entwickeln sich aus den Kanikuli

die Ductus alveolares und aus den terminalen Sacculi die Sacculi alveolares.
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Die Alveolarisierung mit Abflachung des Epithels erfolgt durch Bildung der
Sekundarrezepten, die aus den Primarsepten auswachsen. Wahrend das alveolare
Stadium am Ende des letzten Trimesters der Graviditat beginnt (ab 8. Monat) und
Uber den perinatalen Zeitraum hinweg andauert, geschieht die mikrovaskulare
Ausreifung erst nach dem Partus. Nach SCHOON (1989) kommt es zwischen 245.
und 285. Tag der Gestation zu einer ,kontinuierlichen Ausreifung des
Alveolarbereiches®. So kann davon ausgegangen werden, dass bei bovinen
Neonaten, die termingerecht geboren werden, die Alveolenausbildung zwar weit
fortgeschritten, aber noch nicht vollendet ist. Nach dem von PLATT und Mitarbeitern
(1970) entwickelten Lungenreifeindex konnte SCHOON (1989) seine Befunde
klassifizieren. Demnach war der Differenzierungsgrad in den Lobi craniales (Lobus
cranialis dexter und Lobus cranialis sinister) nach dem Reifeindex von PLATT et al.
(1970) in der Zeit vom 245. bis zum 280. d der Gestation geringer als in den
caudalen Lobi (Lobus caudalis sinister et dexter). Allerdings, so sagen seine
Befunde aus, war zum Zeitpunkt der Geburt (281. — 285. d) zwischen den cranialen
und caudalen Lobuli hinsichtlich des Reifegrades der Alveolen kein wesentlicher
Unterschied mehr gegeben (modifizierter Lungenreifeindex nach PLATT et al. Lobi

craniales 6,5 + 0,2; Lobi caudales 6,9 + 0,1).

Aus einer anderen Sicht beschreibt TSCHANZ (2007) nach Literaturangaben das
spate Stadium der Lungenentwicklung, insbesondere das der Alveolen. Er schildert
fur diese Phase die ,massive Steigerung der Komplexitat des Lungenparenchyms®,
die zum Ziel hat, die Gasaustauschoberflache maximal auszubilden. Dies ist als
Ergebnis der Differenzierung der Primarsepten zu sehen. Diese bilden kleine Falten,
die nach ihrer Umbildung als Sekundarsepten das Sacculum mehrfach unterteilen.
Zum einen kommt es so zur VergroRerung der Gesamtoberflache, zum anderen
findet parallel dazu eine Erweiterung des Sacculumsystems statt. Von Bedeutung ist
zudem, dass sich in den Septenspitzen Elastingewebe bildet, woraus ein dichtes
Elastingeflecht entsteht. Im Rahmen der mikrovaskularen Ausreifung bilden sich die
Interalveolarsepten, die durch einen geringen Anteil an Bindegewebe charakterisiert
sind. Es entstehen grol3ere Kapillaren, welche sich netzartig ausbreiten. So wird ein
allseitiger Gasaustausch ermdglicht.

In der alveolaren Periode kommt es beim bovinen Fetus zu einer weiteren

Untergliederung der isoprismatischen Epithelzellen, die das bis dahin entstandene
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endstandige Gangsystem, die Canaliculi und terminalen Sacculi, auskleiden. Es
bilden sich zum einen Pneumocyten | aus, wobei sich die isoprismatischen
Epithelzellen abflachen und sich an der inneren Wand der Alveolen ausbreiten. Sie
belegen damit die Innenseite der Alveolen. Zusammen mit dem Endothel der
einsprossenden Kapillaren und einer dinnen Bindegewebslamellenstruktur stellen
sie am Ende dieser Entwicklungsphase die Gas-Blut-Austauschflache dar. Zum
anderen bilden sich Pneumozyten Il aus, die zu einer besonderen Syntheseleistung
befahigt sind. Sie entwickeln und speichern einen Phospolipidkomplex, aus dem sich
ein Antiatelektasefaktor, auch Surfactant genannt, ableitet. Phospholipide, die das
Grundgerust des Atelektasefaktors bilden, sind phosphorhaltige, amphiphile Lipide.

Aus allen speziesgebundenen Untersuchungen, insbesondere aus denen von
PATTLE et al. (1975), DE ZABALA und WEINMAN (1984), SCHOON (1989),
CASTLEMAN und LAY (1990) sowie aus der von REINHOLD (2007), ist abzuleiten,
dass zum Zeitpunkt der Geburt ein boviner Neonat Uber ein weit ausgereiftes, aber
noch nicht vollendetes Gasaustauschsystem verfiigt. Die Anzahl der Alveolen
betragt 5 - 10 x 10°, was einer Gasaustauschoberflache von 120 - 150 m? entspricht.

2.2 Lungenfunktion in der Phase des Uberganges vom

Intrauterinen zum postuterinen Leben

Um das Leben des fetalen Individuums nach der Expulsion aus dem Uterus und dem
Abbruch der materno-fetalen Verbindung, die bis zu diesem Zeitpunkt nicht nur die
nutritive Versorgung und die Zufuhr von Sauerstoff, sondern auch die Ausscheidung
der verschiedensten nichtverwertbaren Stoffwechselendprodukte sowie des
angefallenen Kohlendioxids gewahrleistet hat, zu erméglichen, sind es in erster Linie
die Funktionen des kardiorespiratorischen Systems, welche sich synchron und eng
aufeinander abgestimmt auf diese neue Situation abrupt einstellen muissen.
Geringste Abweichungen im Geburtsablauf sowie endogene Funktionsaberrationen

oder negative exogene Einflisse kdénnen auch bei einem normal entwickelten,
maturen, terminal geborenen Fetus schwere Stérungen im Ablauf dieser
lebenserhaltenden Kaskade innerhalb der ersten postnatalen Minuten hervorrufen
(EIGENMANN et al. 1983, SCENZI et al. 1989, PEIP 1989, WALSER 1990,
HERFEN und BOSTEDT 1999, DANLOIS et al. 2000, SCHEID 2004, RICHTER
2005). Voraussetzung fir ein regelhaftes Ingangkommen der postnatalen
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kardiorespiratorischen Anpassung sind zum einen die normale Entwicklung der
Strukturen des oronasalen und thorakalen Abschnittes, die der Trachea und des
Bronchialbaumes, sowie die abgeschlossene Ausbildung des Lungenparenchyms.
Beim bovinen Neonaten muss zusatzlich die Reifung des Alveolensystems nahezu
abgeschlossen sein. Weiterhin  von Bedeutung ist die Resorption der
Lungenflissigkeit sowie die Steigerung der kardialen Pumpleistung fir das Gebiet

der Lungendurchblutung in Zusammenhang mit der kardialen Umstellung unmittelbar

p.N..

Im Einzelnen sei auf einige Abschnitte dieser peripartalen, kardiorespiratorischen
Umstellungsprozesse eingegangen. Das Lungenparenchym wird bis zum Zeitpunkt
der Geburt durch funktionelle Gleichschaltung der rechten und linken Herzhalfte nur
nutritiv mit Blut versorgt. Die Aorta ascendens erreicht mit ihrem sauerstoffreichen
Mischblut aus der linken Herzkammer das fetale Gehirn und die cranialen Abschnitte
des Korpers. Die Aorta descendens mit ihrem sauerstoffreduzierten Blut durchstromt
die caudalen Kérperpartien. Das aus dem rechten Ventrikel stammende Blut wird in
die Aorta pulmonalis gepresst. Da ein hoher Widerstand in dem nicht entfalteten
Lungenparenchym besteht, durchflieen nur minimale Blutmengen das temporar
funktionslose Lungengewebe. Der grof3te Teil des Blutes aus der A. pulmonalis
stromt durch den Ductus Botalli (Ductus arteriosus) in die Aorta descendens. Es
besteht ein Rechts-Links-Shunt.

Dies andert sich schlagartig mit der Aufnahme der Lungentatigkeit. Der Widerstand
der Gefalie, die die Lungenfligel versorgen, sinkt in dem Moment ab, in welchem
durch den ersten Atemzug sich die alveolaren Strukturen weiten. Als weiterer Faktor
sind die Ausdehnung des Thorax und damit die Steigerung des intrathorakalen
Unterdruckes zu bertcksichtigen. Der Bedarf an Blut wird auf diese Weise
maximiert. Dadurch ist die Basis zur eigenstandigen Oxygenisierung des Blutes und
somit des Gewebes sowie die Ausscheidung des anfallenden CO, als
lebenserhaltende Funktionen des neonatalen Organismus gegeben. Das
Zuruckstromen des gesteigerten Blutvolumens tber die Lungenvenen bedingt einen
Druckanstieg im linken Vorhof. Weil durch die Ruptur des Nabels der Blutdruck im
rechten Vorhof gleichzeitig gesunken ist, ist Gber dieses Druckgefélle die Moglichkeit
geschaffen, dass sich das Foramen ovale schlieen kann, wodurch der Wechsel

zum Links-Rechts-Shunt vollzogen ist.
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Diese vereinfachte Darstellung der Verdnderungen des kardiorespiratorischen
Systems in der Ubergangsphase vom intrauterinen zum postuterinen Leben bedarf
noch einiger Ergdnzungen. Das Lungengewebe unterliegt im letzten Trimester der
Graviditat einer progressiven Wachstumsphase. Dies bedingt, dass auch die
Intensitat der Durchblutung praenatal bereits eine sukkzessive Steigerung erfahrt.
CASSIN und Mitarbeiter (1964 a + b) stellten bei Schaffeten fest, dass deren
LungengefaRwiderstand im Alter von 75 - 90 Gestationstagen hdher ist als kurz vor
dem Partus. Dies wird zum einen damit erklart, dass eine erhohte
Stoffwechselaktivitat infolge der Wachstumsexpression des Lungenparenchyms
gegeben ist. Zum anderen liegt in den letzten Tagen vor der Geburt auch der Beginn
der Synthese des Antiatelektasefaktors. Beide Prozesse machen eine Erh6éhung des
Blutzu- und -abstromes notwendig (RUDOLPH und HEYMANN 1970).

Das fur die Aufrechterhaltung der Oberflaichenspannung an der Alveolenwand
verantwortliche Surfactant- oder Antiatelektasesystem wird beim bovinen Fetus erst
kurz vor der Geburt gebildet. Um den 210. Tag der Gestation sind in der bovinen
Lunge nur die Vorstufen der Pneumozyten vorhanden, wie die Untersuchungen von
DE ZABALA und WEINMAN (1984) sowie SCHOON (1989) ergaben. Wenn auch
vereinzelt um den 220. Gestationstag bereits eine Differenzierung der omnipotenten
Pneumozyten-Stammzellen nachgewiesen werden konnte, ist aber davon
auszugehen, dass die generelle Umwandlung in Pneumozyten | und Pneumozyten I
erst um den 240. Tag einsetzt. Die isoprismatischen Epithelzellen, die die Canaliculi
sowie die terminalen Sacculi auskleiden, flachen im Rahmen dieser
Differenzierungsprozesse extrem ab und kleiden so die Innenflache der Canaliculi
und Alveolen aus. SINOWATZ (1991) beschreibt, dass diese sich verzweigenden
Epithelzellen, als Pneumozyten | bezeichnet, zusammen mit den Endothelzellen der
Kapillaren und den ,dazwischengeschalteten dinnen Bindegewebslamellen das
Aquivalent der Blut-Luft-Schranke® bilden. Einige dieser Stammzellen durchlaufen
eine weitere morphologische Umwandlung. Diese als Pneumozyten Il bezeichneten
Zellen sind in der Lage, einen Lipidkomplex zu synthetisieren, der die

Oberflachenspannung der Alevolenwand reguliert.

Die Aufgabe der Pneumozyten Il besteht demnach darin, kontinuierlich und in
genugender Quantitat diesen Surfactantkomplex zu synthetisieren, zu speichern und
zu sezernieren (EGBERTS et al. 1981, YU et al. 1983, DANIELS und ORGEIG
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2003, FEHRENBACH 2007). Die allgemeine Ansicht geht dahin, dass das System
weitgehend speziesunabhangig und erst kurz vor der Geburt optimiert ist, wobei die
Konzentration an Surfactant in direkter Korrelation zur Differenzierungsintensitat der
Typ lI-Zellen steht. Allerdings gibt es, zumindest beim Rind, sowohl rassebedingte
Unterschiede (DANLOIS et al. 2000) als auch individuelle Aberrationen (FRERKING
et al. 2001). Darlber hinaus wurde jungst von offenbar speziesspezifischen
Unterschieden in der Zusammensetzung berichtet, die jedoch nicht die Grundstrukur
betreffen (LANG et al. 2005).

Gesteuert wird die Bildung der Pneumocyten Il in der spaten Entwicklungsphase des
Fetus Uber eine Hormonkaskade, wobei dem Prostaglandin sowie dem Kortison eine
besondere Rolle zu zu kommen scheint (PACE-ASCIA 1977, EGBERTS et al. 1981,
LEFFLER et al. 1984, MENDELSON und BOGGARAM 1991).

Pulmonales Surfactant besteht im wesentlichen Anteil (80 %) aus ungesattigten und
geséttigten Phospholipidkomplexen (HARWOOD et al. 1975, YU et al. 1983,
JOHANSSON und CURSTEDT 1997). Es setzt sich gro3tenteils zusammen aus
Phosphatidylcholin, wobei dessen zweifach gesittigte Form, insbesondere das
Dipalmitoyl-Phosphatidylcholin, hauptverantwortlich  fir die Reduktion der
Oberflachenspannung ist (YU et al. 1983, JOHANSSON und CURSTEDT 1997,
FRERKING et al. 2001, PEREZ-GIL 2002, DANIELS und ORGEIG 2003). Allerdings
soll das Dipalmitoyl-Phosphatidylcholin nicht bei allen Saugetieren die gleiche
Bedeutung hinsichtlich der Reduktion der Oberflachenspannung an der Grenzflache
von Gas und alveolarem Flussigkeitsfilm haben (LANG et al. 2005).

Das Surfactantsystem erfillt als Grundaufgabe, die Oberflaichenspannung an der
Grenzschicht zwischen gasformigem Anteil in der Alveole und dem Flissigkeitsfilm
an der Alveolenwand bei der Inspiration und Exspiration anzupassen. Die sich
standig wechselnden Volumina in der Alveole machen es notwendig, dass sich die
Oberflachenspannung den gegebenen Verhaltnissen dynamisch anpasst, um eine
Atelektase im Rahmen der Exspiration zu verhindern respektive eine starkere
Expansion der Alveole bei der Inspiration zu induzieren, ohne sie allerdings dabei zu

fragmentieren.

Nur wenn alle diese aufgefiihrten Grundvoraussetzungen erflllt sind, ist das
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Uberleben eines Neonaten nach Ruptur des Nabels moglich, wobei als weiterer
entscheidender Schritt das Einsetzen der Atemfunktion gilt. Die Induktion des ersten
Atemzuges beim Neonaten findet auf verschiedenen Ebenen eine Erklarung. Aus
physikalischer Sicht kommt es bei der Passage des Kalbes durch das knécherne
Becken im Verlauf der Geburt zu einer Kompression der Thoraxregion, wodurch die
im oberen Luftweg vorhandene Flussigkeit zu grof3en Teilen, wahrscheinlich auch
die in den nachgeordneten Anteilen des spater luftfihrenden Systems befindliche
Flussigkeit, abgepresst wird. Diese Kompressionsstellung des Brustkorbes héalt auch
wahrend der Austreibung, also im Stadium Il der Geburt, durch den weichen
Geburtskanal an. Diskutiert wurde in der Vergangenheit, dass nach Expulsion des
Thorax aus der maternalen vulvo-perinealen Region sich dieser weiten kbnne, damit
der Lufteinstrom beganne (FAWCITT et al. 1960). KARLBERG et al. (1962),
KALBERG (1985) sowie MILNER und VYAS (1982) vertraten auf Grund ihrer
Untersuchungsresultate die Meinung, dass diese Druckentlastung allerdings nicht
Zu einem passiven Lufteinstrom fihren wirde. Dies ist bis heute die Ansicht unter
den Neonatologen, wobei von einem sogenannten Erdffnungsdruck ausgegangen
wird, der letztlich die Mechanik der Atmungsprozesse auslost. Wodurch dieser

Er6ffnungsdruck entsteht, wird allerdings nicht naher erlautert.

Parallel zu den physikalischen Grundvorausetzungen fuhrt die Hypoxie in
Verbindung mit der intrapartal entstandenen Hyperkapnie und in der Folge dazu die
Absenkung des pH-Wertes im neonatalen Blut nach Unterbrechung der
Plazentazirkulation zur Reizung des Atemzentrums. Jedes neonatale Individuum
kommt in einer respiratorisch — metabolischen Azidosesituation zur Welt. Zahlreiche
Untersuchungen belegen diesen Zustand. Die Lungenbelliftung im Rahmen der
ersten Inspirations- und Exspirationsvorgdnge geschieht jedoch noch nicht
umfassend. Dies scheint an den relativ flachen ersten Atemzigen zu liegen.
FAWCITT et al. (1960) sowie LIND et al. (1963) belegten, dass sich beim humanen
Neonaten der ventral-posteriore Anteil der Lunge besser und schneller mit Gas fullt
als die cranial-anterioren Abschnitte. Das histologische Bild von Lungengewebe
Neugeborener weist dartber hinaus neben diffus verteilten vollstandig beatmeten
Alveolen auch solche auf, die sich noch einige Stunden p. n. im kollabierten Zustand
befinden (PLANK 1967).

Insgesamt stellen die ersten lebensentscheidenden Atemziige eine Kombination
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zwischen mechanischen Prozessen und Reizungen von Chemorezeptoren dar. Ziel
ist es, ein alveolares Gasvolumen aufzubauen, was nur gelingt, wenn tber diese
genannten Prozesse auch die restliche Flussigkeit in den Alveolen progressiv
resorbiert, die  Lungendurchblutung gesteigert und eine funktionelle
Gasresidualkapazitat aufgebaut wird. Bei den Resorptionsvorgdngen der in den
Alveolen verbliebenen Lungenflissigkeit spielt der p-adrenerge Anteil der
Katecholamine - neben der reinen mechanischen Leistung und den wandstandigen
Diffusionsprozessen — offensichtlich eine groRe Rolle. Auch soll Uber die pB-
adrenergen Substanzen die Freisetzung von Surfactant provoziert werden (OLVER
1981).

Keine klaren Ansichten bestehen bislang dariiber, zu welchem Zeitpunkt postnatal
die neonatale Lunge vollstandig bellftet ist. BARTELS et al. (1972), MILNER und
VYAS (1982), KARLBERG (1985) und andere vertreten die Meinung, dass die
Lunge nach den ersten Atemziigen weitgehend gasgefullt sei. Sie stlitzen sich dabei
im Wesentlichen auf rontgenologische Untersuchungen. Diese Ansicht besteht auch
heute noch und gehort zu den aktuellen Grundauffassungen in der Perinatologie.
Moderne Untersuchungstechniken ermoglichen jedoch einen tieferen Einblick in die
postnatale Lungenentwicklung, wodurch sich die von KARLBERG (1985) und
anderen postulierten Meinungen bestéatigen oder teilweise revidieren liel3en. Als
Beispiel aus jungster Zeit seien die Arbeiten von JUNG (2002) sowie JUNG und
BOSTEDT (2004) aufgeftihrt. An elf neugeborenen vitalen Kalbern mit
physiologischer Atemtétigkeit konnte mittels vergleichender rontgenologisch-
sonografischer Untersuchung festgestellt werden, dass nur bei sieben dieser
Probanden in der 1. Lebensstunde ein vollstandig ventiliertes Lungenparenchym
vorlag. Bei den ubrigen vier Probanden konnten sonografisch noch in der 6.
Lebensstunde im Hilusbereich der Lobi craniales und caudales vereinzelt
Kometenschweifartefakte oder eine reduzierte Auspragung der
Reverberationsartefakte nachgewiesen werden. Die parallel dazu angefertigten
Rontgenaufnahmen wiesen unterschiedlich graduierte Verschattungszonen im
perihilaren Bereich der Lobi craniales und caudales auf. In der 12. Lebensstunde
liel3 sich das Lungengewebe, soweit mit diesen beiden Methoden zuganglich und
beurteilbar, als allgemein bellftet charakterisieren, wobei geringgradige
Graustufenabweichungen noch erkennbar, aber nicht interpretierbar waren. Nur bei

einem Kalb bestand zwo6lf Stunden p. n. sonografisch noch eine reduzierte

-20 -



Auspragung der Reverberationsartefakte. Untersuchungen, die Uber die
12. Lebensstunde hinausgingen, fehlen bei vitalen Kalbern mit normaler
Atemtatigkeit. Dagegen liegen fur diesen Zeitraum einige Arbeiten vor, die sich auf
Neonaten beziehen, deren Atmung von Geburt an als gestort zu bezeichnen war
(SCHNEIDER 1995, RABELING et al. 1998).

Gerade die Feststellung, dass trotz gleicher Ausgangssituation, damit sind Maturitat
und normales Ingangkommen der Atemtatigkeit unmittelbar nach Ruptur der
omphalogenen Strukturen gemeint, die Lunge nicht in jedem Fall unmittelbar p. n.
vollstandig innerhalb kirzester Zeit belluftet wird, lasst neue Fragen hinsichtlich der
terminalen Eingrenzung der kardiorespiratorischen Anpassung aufkommen. Eine
Bestatigung oder Ablehnung der Befunde von JUNG (2002) liegt bislang nicht vor.
Es ist daher geboten, mit weiteren modernen medizinischen Diagnostikverfahren
intra vitam in Form serieller Messungen bei verschiedenen Spezies die
Beluftungskaskade des Lungengewebes zu eruieren. Damit kbnnten tiefere Einblicke

in diese lebens- und entwicklungsrelevanten Prozesse gewonnen werden.

2.3 Kilinische Beurteilungsmoglichkeiten des neonatalen
Status anhand von Bewertungsprogrammen sowie
von Messergebnissen iluber die Blutgas- und Saure-

Basen-Verhaltnisse

Unter klinisch-geburtshilflichen Aspekten stellt die Beurteilung des Vitalitatsgrades
eines unmittelbar nach der Expulsion vorliegenden Neonaten eine nicht zu
unterschatzende Schwierigkeit dar. Letztlich geht es darum, anhand &ufRRerlich
erkennbarer Merkmale in kirzester Zeit den Zustand des Neonaten in der
kardiorespiratorischen Umstellungsphase einzuschatzen. Dabei kommt es darauf an,
bereits larviert auftretende Symptome zu erkennen, die der Vorlaufer flr sich
kumulierende schwerwiegende, lebensbedrohliche Ausfalle sein kbénnen.

Die Bemuhungen um eine Kklinisch exakte Bewertung des neonatologischen

Zustandes allein auf der Basis exogen eruierbarer Merkmale sind so alt wie die
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Geburtshilfe selbst. Es blieb aber im Zuge der Fortschritte in der Medizin nicht
verborgen, dass diese relativ groben und damit mit Fehlern behafteten Verfahren
ungenugend sind. Es gelang der Anasthesistin V. APGAR (1953) diese differenten
Untersuchungstechniken zusammenzufassen und zu systematisieren. lhre daraus
resultierende Publikation aus dem Jahr 1953 mit dem Titel ,,A proposal for a new
method of evaluation oft the newborn infant® war der Ausgangspunkt fir eine
grundlegend neue Beurteilung des humanen neonatalen Individuums unmittelbar
post natum. Diese von APGAR postulierte, relativ simple methodische
Vorgehensweise hat sich in der Humanmedizin weitgehend durchgesetzt und stellt
auch heute noch die Basis fiur klinisch-perinatologische Entscheidungen hinsichtlich

der im Storfall zu ergreifenden MalRnahmen dar.

In die Tiermedizin des deutschsprachigen Raumes wurde dieses System durch
MAURER — SCHWEIZER et al. (1977) sowie WAIZENHOFER et al (1978) aus den
Arbeitsgruppen um WALSER (Miinchen) und MULLING (Berlin) eingefiihrt und fir
die Verhaltnisse beim neugeborenen Kalb modifiziert. Im Bemihen um die
Anpassung des APGAR-Systems spielte sicher eine Rolle, dass besonders in den
siebziger Jahren des letzten Jahrhunderts eine enge Kooperation zu
humanmedizinischen Perinatologen entwickelt wurde.

Das Prinzip des Apgar-Schemas fand mit speziesgebundenen Abanderungen, diese
betrafen besonders den Ganzkorperkolorit und die Reflexkaskade, auch Eingang in
das alle Tierarten umfassende Gesamtgebiet der veterinarmedizinischen
Neonatologie. Die Kklinisch relevante Breite in der veterindrmedizinischen
Neonatologie begriindet sich letztendlich dadurch, dass Nesthocker und Nestflichter
hinsichtlich ihrer komplizierten Reaktionen unmittelbar post natum zu erfassen sind,
woraus differenzierte Programme entstanden. Im Fachbuch ,Neugeborenen- und
Sauglingskunde der Tiere" (WALSER und BOSTEDT 1990) ist das Grundschema ftr
die Beurteilung eines bovinen Neonaten anhand exogener Merkmale dargestellt
(Tab.1).
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Tab. 1: Modifiziertes APGAR — Schema fir die bovinen Neonaten (in Walser,

Bostedt ,Neugeborenen- und Sauglingskunde der Tiere.").

Beurteilungskriterien Punktzahl

0 1 2
Kopfreaktion auf fehlt herabgesetzt spontane aktive
Kaltwasserguss Bewegung
Lid- und fehlen ein Reflex positiv beide Reflexe
Zwischenklauenreflex positiv
Atemtatigkeit blaulich-weil3 blaulich rosarot
Schleimhaut

Abgesehen davon, dass ein Kaltwasserguss und die Uberpriifung der daraufhin
eintretenden Kopfreaktion heute als obsolet gelten, weil der dadurch induzierte
Energieverlust durch die einsetzenden thermischen Gegenreaktionen erheblich ist
und die geringen korpereigenen Energiereserven unnétig belastet, hat das Schema

in den Grundzigen nach wie vor seine Bedeutung.

TORRES und GONZALES (1987) erganzten das Schema, wobei sie auf die von
APGAR (1953, 1966) und SCENCI (1981) gemachten Vorschlage zurlckgriffen. Neu
dabei ist, dass exogene Stimuli zur Uberpriifung der Reflexreaktionen eingefiihrt
wurden, denen bei Nestflichtern ein besonderes Gewicht zukommt. Beide
Autorinnen dieses Scoring-Systems vergeben 10 anstatt 8 Punkte in der Bewertung.
Es weicht daher von der Bewertungsskala mit 8 Punkten ab, die APGAR (1953),
MAURER - SCHWEIZER et al. (1977), WAIZENHOFER und MULLING (1978),
SCENCI (1981) und VOLLHARDT (1983) vorschlagen haben. Eine weitere
Modifikation fiihrte BOSTEDT (2006) ein, wobei der zu beurteilende Zeitraum nicht
nur die Periode unmittelbar post natum, sondern zusatzlich im zweiten Schritt die
ersten 30-60 Lebensminuten umfasst. Grund dafir war, dass bertcksichtigt werden
musste, dass bestimmte an die weitere Entwicklung eines Nestfliichters gekoppelten
Reaktionen erst mit Beginn der rasch einsetzenden Mobilitditsphase im vollen
Umfang zu beurteilen sind, was bei Nesthockern auf Grund anderer physiologischer
Gegebenheiten zu diesem Zeitpunkt noch keine Relevanz besitzt. So sind in das
System die Beurteilung der Brustlage, des Kopfanhebens und der erfolgreichen
Stehversuche in zeitlicher Relation zur Geburt mit eingeflossen. Insgesamt werden
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mit diesem differenzierten Score 18 Punkte vergeben, die in einer vorgefertigten

Liste eingetragen und summiert werden.

Erstaunlich ist, dass das von der Amerikanerin APGAR (1953) kreierte Schema
zwar weltweit in der humanen Neonatologie zum Standard wurde, sich in der
Veterinarmedizin, insbesondere in den anglo-amerikanischen Landern, nicht in dem
MaRe hat durchsetzen konnen, wie es winschenswert wére. Selbst im
deutschsprachigen Raum, in dem die wissenschaftlich bearbeiteten Probleme in der
bovinen Neonatologie einen hohen Stellenwert einnehmen, finden die von AMMANN
und BERCHTOLD (1974), MULLING (1974), WALSER und MAURER-SCHWEIZER
(1978) , VOLLHARDT (1983) EIGENMANN et al. (1984), TORRES und GONZALES
(1987), PEIP (1989), HERFEN und BOSTEDT (1999), RICHTER (2000), BOSTEDT

(2006) gegebenen Anregungen fur die Praxis noch nicht genligende Beachtung.

So wertvoll die Bewertung eines bovinen Neonaten nach &uf3erlich erfassbaren
klinischen Symptomen in der Zeit der kardiorespiratorischen Umstellung und zu
Beginn der Mobilitaitsphase auch erscheinen mag, darf nicht unbertcksichtigt
bleiben, dass sich die Resultate nicht in jedem Fall mit dem Blutgas- und Saure-
Basen-Status deckten. Auf die Mdoglichkeit einer Fehlbeurteilung allein aufgrund
exogen erfassbarer Symptome wiesen bereits HERFEN und BOSTEDT (1999)
sowie jungst RICHTER (2005) hin. Im Falle von Neonaten aus komplikationsfreien
Geburten und mit physiologischem Ingangkommen der Atemfunktion besteht eine
enge Korrelation zwischen der modifizierten APGAR-Benotung und dem Sé&ure-
Basen-Status. Mit zunehmender Geburtslange, besonders aber nach chirurgischem
Eingriff in die Geburt, besteht eine gewisse Diskrepanz zwischen vermindertem
Vitalitdtsgrad und Saure-Basen-Analysenresultat. RICHTER (2005) bestatigt diese
dahin gehende Aussage von HERFEN und BOSTEDT (1999) und stellt resimierend
fest: ,Je hoher die Reduktion der Vitalitat ist, desto unsicherer aber wird die
Einschatzung nach dieser Bewertungsskala. Einerseits werden Kalber mit einem
pH < 7.200 aufgrund ihrer Vitalitatskriterien besser eingestuft, andererseits zeigen
die Kalber mit einer APGAR-Benotung < 6 haufig ein besseres Blutgas- und Saure-
Basen-Verhdltnis als es die klinische Einschatzung vermuten Ilasst. Nach
Spontangeburt betrug die Rate an Fehlbeurteilungen 20 %, nach obstretischen
Eingriffen sogar 54 % und bei durch Sectio caesarea entbundenen Kalbern 36,8 %

(RICHTER 2005). Alle Gruppen zusammengefasst betrug die Fehlbeurteilungsrate
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27,3%. Werden die Werte dieser Punkteskala als Beurteilungsgrundlage
genommen, zeigt sich, dass im Kollektiv mit 7 - 8 Punkten 22,2 % der Félle falsch
eingeschatzt wurden, weil der pH < 7.200 lag, und im Kollektiv mit 4 — 6 Punkten lag

die Minusvariante bei 32 %, weil der pH > 7.200 lag.

Dieses Problem weist unter anderem darauf hin, dass eine richtige Einschatzung
des Neugeborenenstatus mit dem APGAR-Schema nur bei Neonaten aus
komplikationsfreier Geburt annaherungsweise gelingt. Bei vitalitatsreduzierten
Neonaten stellt eine Beurteilung auf der Grundlage des Blutgas- und Saure-Basen-
Status sicher eine groRere Hilfe dar. Dies scheitert aber in praxi daran, dass die
technischen Voraussetzungen dafir noch nicht im vollen Umfang gegeben sind. Das
bedeutet , dass daran gearbeitet werden muss, das fur Nestfliichter in verschiedener
Form modifizierte APGAR-Schema, besonders fiur das Kalb, noch
weiterzuentwickeln und durch Aufnahme neuer Parameter aussagesicherer zu
machen. Hier konnten die Vorschlage von TORRES und GONZALES (1987) sowie
die Erweiterung des Punktesystemes nach BOSTEDT (2006) hilfreich sein. Eine
Uberpriufung zu den Blutgas- und S&ure-Basen-Werten steht jedoch fiir beide

Programme noch aus.

Zur Kaskade, die den ersten Atemzug beim neonatalen Individuum nach
Unterbrechung der maternal-plazentdren Sauerstoffzufuhr im Rahmen der
Geburtsvorgange auslost, gehort nicht zuletzt die Absenkung des pH-Wertes im
fetalen Blut sub partu. Das verschobene Verhaltnis zwischen der Sauerstoff- und
Kohlendioxidkonzentration im Sinne einer Hypoxie und Hyperkapnie stellt neben
anderen Reizen ein Induktionssignal fur das Atemzentrum dar, durch das die
Rhythmizitat der Atemfunktion in Gang gesetzt wird.

Jedes Individuum wird im Zustand einer milden respiratorisch-metabolischen
Azidose geboren. Allerdings darf die intrapartale und unmittelbar postnatale pH-
Absenkung sowie die Auspragung der Hypoxie und Hyperkapnie im fetalen Blut eine
bestimmte Grenze nicht unter- respektive Uberschreiten, um ein pathologisches
Geschehen im Verlauf des Ingangkommens der Atmung zu verhindern. Schon
geringste Abweichungen innerhalb dieses &aufierst labilen Systems fuhren zum
Atemnotsyndrom, welches nicht nur zu vitalitdtseinschrankenden, sondern auch zu

vitalitatsbedrohenden Situationen fiihren kann.
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Es zeigte sich schnell, dass die klinisch zu erhebenden Symptome, die die
kardiorespiratorische Anpassung beim neonatalen Individuum charakterisieren, in
gewisser Korrelation zum Saure-Basen-Status stehen. So konnten bereits 1974
AMMANN und Mitarbeiter sowie etwas spater MULLING et al. (1977) aber auch
MAURER-SCHWEIZER und WALSER (1977) darlegen, dass der klinische Zustand
bei ,asphyktischen* Kalbern, damals war dieser Begriff ,Asphyxie” fir die
Beschreibung des neonatalen Distress-Zustandes noch ublich, durch eine
bedenkliche Azidose im Blutsystem ausgeldst wird.

Zahlreiche Untersuchungen beschéftigten sich in der Folgezeit vor allem mit dem
Saure-Basen-Status in der Zeitspanne zwischen Geburt und ersten Lebenstagen
(EIGENMANN et al. 1984, AURICH et al. 1989, HERFEN und BOSTEDT 1999). Der
Grund dafir, dass vor allem der Saure-Basen-Status in den Untersuchungen
Bertcksichtigung fand, ist der, dass bislang nur die Gewinnung des Substrates aus
der Vena jugularis als problemlos gilt. Die Punktion von arteriellem Blut fuhrenden
Gefallen ist mit verschiedenen Komplikationen verbunden. Vor allem gelang es
nicht, serielle Blutentnahmen vorzunehmen, weil die L&sionen an den verschiedenen
Punktionsstellen (Nabelgefa3, A. carotis externa, A. brachialis, A. auricularis
caudalis, A. coccygealis) bei wiederholter Nutzung erheblich und zudem
ausdauernde Fixationen notwendig sind, was wiederum die Ventilationsrate
unphysiologisch erhéht. So verwundert es nicht, dass nur wenige, kurzzeitige und an
kleinen Probandengruppen ermittelte Resultate des Blutgasstatus vorliegen
(WAIZENHOFER und MULLING 1978, GUSTIN et al. 1988, SCENZI und TAVERNE
1988, ADAMS et al. 1991, COLLIE 1990, UYSTERPRUYST et al. 2000, NAGY et al.
2001) .

RICHTER (2005) gelang es, eine arterielle Punktionsstelle am Ohr (Ramus
auricularis intermedius medialis der Arteria auricularis caudalis) ausfindig zu
machen, die serielle Blutgasanalysen zulasst. Auf dieser methodischen Grundlage
publizierte sie Blutgaswerte von 55 bovinen Neonaten Uber einen 72-Stunden-
Zeitraum. Auf der Basis der von RICHTER (2005) beschriebenen arteriellen
Blutentnahmemaglichkeit bei bovinen Neonaten veroéffentlichten jingst BLEUL et al.
(2007) die Ergebnisse ihrer Studie. Sie bestatigten im Wesentlichen die von
RICHTER (2005) erarbeiteten Resultate.
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Wie insbesondere aus der Studie von RICHTER (2005) abzuleiten ist, steigt der

pO, - Wert bei neugeborenen vitalen Kalbern in den ersten Lebensminuten und

—stunden zwar protrahiert, aber signifikant (p <0,01) an (von 6,75 auf 8,30
kPa 60. Minute). Die Sauerstoffstattigung dagegen ist schneller erreicht, wobei
starke individuelle Variationen in der Ausgangssitutation vorliegen (47 % bis 100 %).
Der pCO, vermindert sich in den ersten 60 Lebensminuten vergleichsweise gering
um 14,2 %. Bis zur 24. respektive 72. Stunde haben sich alle Parameter stabilisiert

und entsprechen den bei Adulten gegebenen Verhaltnissen.

Es ist also auf Grund der Ergebnisse aus diesen beiden letztgenannten
Untersuchungen davon auszugehen, dass eine ausreichende Oxygenisierung des
Gesamtorganismus um die 24. Lebensstunde erreicht ist. Dies wirde insofern im
Kontext zu den Befunden von JUNG und BOSTEDT (2006) stehen, da die Beluftung
des gesamten Lungengewebes zu diesem Zeitpunkt abgeschlossen scheint.
Allerdings weisen die Ergebnisse von RICHTER (2005) darauf hin, dass auch bei
vitalen Kalbern erhebliche individuelle Unterschiede bestehen, die bis zur
72. Lebensstunde zu beobachten sind. Inwieweit dies mit einer nicht vollstdndig

belufteten Lunge im Zusammenhang steht, muss als offene Frage gelten.

2.4 Historie und Anwendung der Computertomographie in

der Veterinarmedizin

Die Computertomographie baut auf die von WILHELM - CONRAD RONTGEN

(1845 - 1923) entdeckten X - rays auf und stellt eine Fortentwicklung der
Rontgentechnik dar. Die grundsatzlichen Experimente zu den von RONTGEN so
bezeichneten X - Strahlen stammen aus seiner Giessener Schaffensperiode. Die
Erstbeschreibung des von ihm entdeckten Phanomens geschah 1895, in der Zeit
also, in der er bereits an der Wiirzburger Universitat arbeitete. RONTGEN hinterlieR
mit den Worten ,,....macht mehr noch aus meiner Erfindung...“, die Aufforderung und
das Verméachtnis an die zuklnftigen Generationen zugleich, das nach ihm benannte

Medizintechnikverfahren auszubauen und weiterzuentwickeln.
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Dies gelang McLeod CORMACK (1924 - 1998) und Sir Godfrey Newbold
HOUNSFIELD (1919 - 2004) mit der Weiterentwicklung des Réntgenverfahrens zu
einem Schnittbildverfahren. lhre Ideen waren, die Projektionsrichtungen der
Rontgenstrahlen zu variieren und die dadurch erhaltenen Einzeldaten mittels der
Computertechnik mathematisch auszuwerten. Es gelang auf diese Weise,
Querschnittshilder einzelner Schichten zu erhalten. Die bahnbrechenden Leistungen
beider Physiker (CORMACK und HOUNSFIELD) wurden 1979 mit dem Nobelpreis

fur Medizin ausgezeichnet.

In  der Abhandlung UUber das moderne bildgebende Verfahren von
GRILLENBERGER und FRITSCH (2007) wird die physikalische Grundlage der

Computertomographie wie folgt beschrieben:

,Die Rontgenstrahlung durchdringt den Korper geradlinig, verliert aber
durch Absorption proportional zur lokalen Massedichte und zur Weglange
an Intensitét, welche auf der gegentberliegenden Seite mittels Detektoren
gemessen wird. Aus dieser Information wird durch Umkehrung der
Radontransformation ein Bild der Massendichte im Korperinneren

rekonstruiert.”

Wie stets in der angewandten technisch-medizinischen Wissenschaft beruhen deren
Erfolge nicht zuletzt auf Erkenntnissen aus den Grundlagenfachern. Wesentliche
Beitrage fur die spater revolutionierende, fortentwickelte Réntgentechnik stammen
dazu von dem bohmischen Mathematiker Johann RADON (1887 - 1956), der 1917
die sogenannte Radontransformation vorstellte. Ausgangspunkt dieses Modelles war

die Uberlegung,

.-..dass die Verteilung eines Materials oder einer Materialeigenschaft in
einer Objektschicht errechnet werden kann, wenn die Integralwerte

entlang unendlich vieler Linien durch diese Schicht bekannt sind.”

Letztlich sagt die Radontransformation aus, dass es gelingen musse, die
Zusammensetzung einer Objektschicht durch mathematische Berechnungen
detailgetreu zu erfassen. Durch diese Uberlegung aus der theoretischen Mathematik

war die Basis geschaffen, physikalische Messeinrichtungen zu entwerfen, die die
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strukturelle Darstellung von Objekten ermdglichen.

Diese Idee griff der stidafrikanische Physiker Allan McLeod CORMACK (1924 -1998)
auf. Sein urséchliches Bestreben war, die Rontgentechnik so zu prazisieren, dass
auch geringe Absorptionsdifferenzen in die Auswertung eingehen. Ihm gelang es,
eine Methode zu entwickeln, die es gemal’ der Radontransformationstheorie schafft,
aus einer Vielzahl von Messdaten Schnittbilder zu errechnen, in denen strukturelle
Abweichungen deutlich erkenn- und interpretierbar werden. G. N. HOUNSFIELD
entwickelte die grundlegenden Experimente von A. Mc L. CORMACK weiter, indem
er die Rontgenstrahlenprojektion aus verschiedenen Ebenen einfihrte und die
Computertechnik zu Hilfe nahm, um die Vielzahl an Messdaten nicht nur zu
erfassen, sondern auch mathematisch auszuwerten. Es gelang ihm auf diese Weise,
einzelne Schnittbilder zu erzeugen, in denen die Strukturen deutlich zu erkennen
waren. Dabei drehen sich die Rontgenréhren und die Detektoren um das zu

untersuchende Objekt.

Das Prinzip der Computertomographie ist, dass jeder Strahlenpunkt in den
Strukturen der getroffenen Schicht einen bestimmten Absorptionswert besitzt, der
dann rechnerisch ausgewertet und zu einem Gesamtbild zusammengefihrt wird.
HOUNSFIELD beschrieb dies 1968 in folgender Weise:

,Mit einem eng fokussierten Rontgenstrahl wird eine transversale
Korperscheibe tangential durchdrungen, das resultierende Intensitatsprofil
wird Uber einen Szinstillationsdetektor erfal3t. Die Durchstrahlung wird aus
einer Vielzahl von Winkeln wiederholt, so dal3 eine entsprechende Zahl an

Intensitatsprofilen aus definierten Winkeln entsteht.”

Der Abschwachungsgrad zwischen ausgesandter Strahlung und der in den
gegenuberliegenden Detektoren erfassten ist je nach Strukturdichte, die
durchdrungen wird, different. Dieser Schwachungskoeffizient stellt die Basis fir die
Bildherstellung auf mathematischer Ebene dar. Dies geschieht entweder mit dem
iterativen Naherungsverfahren oder mit der sogenannten gefilterten Rickprojektion.
Letztere findet in der heutigen Computertomographie vorwiegend Anwendung
(WEGENER 1992, KALENDER 2000).
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In der Zwischenzeit hat die Schnittbilddarstellung auf computergesteuerter
Berechnungsgrundlage ihren festen Platz in der Medizin und in den verschiedensten
technischen und naturwissenschaftlichen Segmenten. Zuerst entstanden die
Translations-Rotations-Scanner, die eine nadelférmige Rontgenstrahlanordnung und
nur einen Detektor hatten. Spater (1976) kam der Rotationsscanner, bei dem die
Rontgenstrahlen facherartig ausgesandt werden und so den Patientenquerschnitt
besser erfassen (WEGENER 1992, KALENDER 2000).

Die Anwendungsmadglichkeiten der Computertomographie sind breit gefachert und
beziehen sich nicht nur auf medizinische und veterinarmedizinische Fragestellungen,

sondern bestehen auch in technischen und kunsthistorischen Bereichen.

In der Tiermedizin sind die fur die Humanmedizin entwickelten Gerate direkt
einsetzbar. Der einzige Unterschied besteht darin, dass Grofitiere wie Pferde oder
Rinder aufgrund ihres Korpergewichtes einen anderen Lagerungstisch bendétigen
(WHATMOUGH und LAMB 20086).

In Parallelitat zur Anwendung der Computertomographie beim Menschen lassen sich
damit auch beim Tier detaillierte Einsichten im Kopf-Thorax-Abdominalsegment,
aber auch im Weichteil- und Knochengebiet erreichen. Es eignet sich insbesondere
im Thorax zur Darstellung der Lungenstrukturen. WHATMOUGH und LAMB (2006)

fuhrten dazu aus:

,CT images of the lungs are particularly useful, often revealing lesions that
are not visible on survey radiographs or enabling detailed assessment of

the extend lesion, which aids surgical planning”.

In ihrem Artikel werden als Haupteinsatzgebiet fir die Diagnostik im Thoraxsegment
Lungentumore, Veranderungen im Lungengewebe sowie ein spontan entstandener,
auf nicht traumatischer Grundlage beruhender Pneumothorax angegeben.
Spezifizierte Beschreibungen zur Anwendung der Computertomographie im
Brustkorbsegment von Kleintieren stammen u. a. von WATERS et al. (1998),
PRATHER et al. (2005) und AU et al. (2006). Weiterhin finden sich Publikationen
Uber CT - Untersuchungen des Kopfbereiches, des Abdomes und des Skelettes von
Hund und Katze (u. a. FUCHS et al. 2001, PEISSNER und FRANK 2001,

-30-



OECHTERING et al. 2007, BOTTCHER et al. 2007). Aber auch im GroRtierbereich
kommt die Computertomographie mehr und mehr zum Einsatz. Dieser beschrankt
sich jedoch in der Literatur vorwiegend auf Einzeldarstellungen, in denen sich die
Computertomographie als wertvolles Diagnostikverfahren erwies (u. a. PETZOLD
und HUSKAMP 2001, BIERVLIET et al. 2004).

Diese Literaturibersicht stellt nur eine kleine Auswahl dar, da die
Computertomographie heute ein in der Veterindrmedizin weit verbreitetes Verfahren
ist und die bildgebende Diagnostik immer mehr dominiert. Hinweise auf die
Anwendung der Computertomographietechnik zur Darstellung anatomischer
Gegebenheiten im Lungenbereich finden sich nur in der Arbeit von DE RYCKE et al.
(2005), wobei es sich darin um die Lunge adulter gesunder Hunde handelt. Die

neonatale Kalberlunge fand bislang in dieser Weise noch keine Bearbeitung.

3. Material und Methoden

3.1 Material

Fur die investigative Untersuchung standen 28 neugeborene Kalber der Rasse
Holstein Frisian (HF) zur Verfugung. Weiblichen Geschlechts waren vierzehn der
Probanden und mannlichen Geschlechts waren vierzehn.

Ihre Mtter waren Uber die Zeit der Hochgraviditat unauffallig und klinisch als gesund
zu bezeichnen. Die Geburten fanden in Boxen mit Stroheinstreu unter allgemeiner
Beobachtung statt. Bei den Probandenmittern lag eine physiologische
Graviditatslange (278 + 8 Tagen) vor. Alle lebend geborenen Kalber (n = 25)
stammten aus komplikationsfreien Geburten (n = 16) oder aus Geburten mit nur
minimaler Zughilfe (n = 7). Nur in drei weiteren Féllen war eine schwere
geburtshilfliche Intervention notwendig, da die Feten bereits vor oder intra partum
abgestorben waren. Die lebend, aber auch die tot geborenen Neonaten waren
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durchweg matur und eutroph. Ein Neonat wies eine embryonal angelegte
Missbildung am Kopf auf, die seine Vitalitat aber nicht beeintrachtigte.

Bei den lebend geborenen Probanden setzte die Atemtétigkeit unmittelbar post
natum spontan ein, so dass sie auf der Grundlage der Schnellbeurteilung durch den
APGAR - Score als vital zu bezeichnen waren. Der APGAR — Wert lag im
Durchschnitt bei 7,5 Punkten. Unmittelbar nach der Geburt kamen zur erganzenden
Vitalisierung der Probanden nur die tblichen physikalisch-mechanischen Methoden
(manuelle Schleimentfernung aus dem Mund- und Rachenbereich, Trockenreibung)
zur Anwendung. Keiner der Probanden unterlag unmittelbar post natum einer
Behandlung in der Art, dass er einen Kaltwasserguss uUber den Gesamtkorper erhielt
oder mit den Hinterextremitaten hochgehoben und mit nach unten hangendem Kopf
zum vermeintlichen Abfluss des tracheal - bronchiolaren Mucus positioniert wurde.
Nach der Trocknung der Kalber verblieben sie bis zur Abholung in die Messstation
beim Muttertier. Innerhalb von 30 bis 40 Minuten post natum (p. n.) wurden sie in
einer Transportbox zur Untersuchungsstelle mit dem dort befindlichen stationaren
Computertomographen gebracht. Die Einteilung der Probanden geschah unter

Bertcksichtigung verschiedener Kriterien in vier Gruppen (Tab. 2):

Tab. 2: Gruppeneinteilung der Probanden.

Gruppe n weiblich mannlich
A 15 9 6
B 1 2
C 4 2 2
D 2 4

In der Gruppe A wurden alle maturen, eutrophen, vitalen und nach der klinischen
Untersuchung als gesund zu bezeichnenden Kalber zusammengefasst. Das
Kollektiv bestand aus 15 Kalbern, wovon 9 weiblichen und 6 mannlichen
Geschlechts waren. In die Gruppe B kamen die Neonaten, deren Exitus entweder

kurz vor oder wahrend der Geburt eingetreten war (n = 3). Diese Tiere hatten keinen
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Atemzug getatigt. Sie dienten der Darstellung der nichtbeatmeten Lunge und stellten
somit die Kontrollgruppe fir die computertomographischen Untersuchungen dar.
Erganzt wurde das Probandenkollektiv durch vier weitere Kélber, die in einem Fall
infolge eines offenen Nabels, in zwei weiteren Fallen infolge fortschreitenden
Opisthotonus und im letztem Fall infolge angeborener Blindheit am ersten, dritten,
funften beziehungsweise vierzehnten Lebenstag euthanasiert werden mussten.
Diese Tiere stellten die Gruppe C dar. Da sie uber eine normale Lungenfunktion
unmittelbar post natum verfugt hatten, dienten sie der Erfassung histologischer
Befunde an der Lunge zwischen erstem und flinftem Lebenstag. Weiterhin wurden in
der Gruppe D sechs weitere eutrophe, mature und vitale Tiere zusammengefasst,
die als Kontrollgruppe fir eine eventuell mogliche Beeinflussung der
Lungenentwicklung durch Sedation dienen sollten.

Die Grunddaten aller Probanden sind in Tabelle 3 zusammengestellt.

Die Gesundheitsiiberwachung der Probanden der Gruppe A erfolgte taglich durch
klinische Kontrollen sowie durch eine kontinuierliche Bestimmung hamatologischer
und blutgasanalytischer Parameter. Alle Probanden der Gruppe A unterlagen einer
regelmaRigen Gewichtskontrolle (Tab. 3 a). Die Tiere wiesen eine normale
Lebendgewichtsentwicklung auf. Zu keinem Untersuchungszeitpunkt zeigten die
Kalber Abweichungen im Gesundheitsstatus respektive im Bereich hamatologisch
erfassbarer Parameter (Tab. 4).
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Tab. 3: Aufstellung tber die Grunddaten der Probanden der Gruppe A, Bund C .

1. 45854 17.03.07 287 49,5 kg Q
2. 90204 18.03.07 282 44,9 kg 3
3. 68614 24.03.07 274 42,7 kg 3
4. .08085 24.03.07 280 43,5 kg 3
5. 68616 26.03.07 281 37,1 kg 3
6. 51966 27.03.07 276 38,5 kg 3
7. 82230 31.03.07 268 33,6 kg Q
8. 45862 01.04.07 277 41,8 kg Q
9. 45866 06.04.07 280 41,6 kg Q
10. 45867 | 07.04.07 281 41,0 kg Q
11. 90221 14.04.07 285 48,7 kg 3
12. 68642 23.04.07 275 42,2 kg Q
13. 45877 | 23.04.07 273 40,8 kg Q
14. 45881 29.04.07 270 35,5 kg Q
15. 68650 | 02.05.07 270 39,3 kg Q
1. Zehna 16.03.07 283 45,3 kg Q
2. Sarmstorf | 24.04.07 279 44,0 kg 3
3. Parum 17.06.07 280 58,4 kg 3
48327 21.06.07 270 38,0 kg Q
48432 24.06.07 274 37,0 kg 3

- 12.04.08 279 41,0 kg g
90102 14.06.08 278 39,6 kg Q
90494 01.09.08 276 40,5 kg Q
90495 01.09.08 280 41,7 kg g
31707 10.09.08 272 38,9 kg 3
38690 10.09.08 274 39,2 kg Q
31731 10.12.08 281 41,0 kg g
31732 10.12.08 276 38,6 kg 3




Tab. 3a: Durchschnittliche Gewichtsentwicklung der Probanden der Gruppe A
(n = 15) fur den gesamten Untersuchungszeitraum 1. Lebensstunde —

3. Lebenswoche.

Lebenstag 1 7 14 21

KGW in kg 41,5 43,3 43,8 49,7

Tab. 4: Entwicklung der hamatologischen Grunddaten von den Probanden der

Gruppe A innerhalb der ersten drei Lebenswochen, Angabenin X +s

g:gﬁg{g?mhe Stl}ﬁde gﬂnde 1. Woche 2. Woche 3. Woche
WBC in 10¥mm?® | X 12,1 12,0 12,9 12,1 10,2
*ts 2,61 4,29 5,66 3,65 2,82
RBCin 10%mm?® | X 8,02 7,88 7,56 8,07 7,70
*+s 1,0 1,11 1,45 1,41 1,52
Hb in g/dl X 10,5 10,0 10,2 10,5 9,8
ts 1,74 1,61 1,82 1,85 1,86
Hkt in % X 34,5 33,3 31,6 32,2 29,7
ts 5,67 5,40 6,30 6,35 6,63
PLT in 10¥mm?® X 503 444 847 688 753
ts 134 105 202 245 298
MCV in pm? X 42,9 42,2 41,8 39,8 38,5
ts 2,78 2,50 2,78 1,91 1,85
MCH in pg X 13,1 12,7 13,5 13,1 12,8
s 0,94 0,91 0,74 0,50 0,49
MCHC in g/dI X 30,5 30,2 32,4 32,9 33,5
ts 0,90 0,81 1,32 1,25 1,98
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3.2 Beschreibung der eingesetzten Geridte und deren

Messprinzipien

3.2.1 Computertomograph

Fur die Untersuchung stand ein Computertomograph vom Typ PQ 2000 zur
Verfuigung (Abb. 1). Er besteht aus einer Scannereinheit (Gentry), einer
Patientenlagerungs- und Patientenpositionierungseinheit (Couch) sowie aus einer
Bedien- und Auswertkonsole.

Hersteller ist die Firma Picker International (Cleveland in Ohio, USA). Als

Produktionsdatum war Juli 1991 und als Seriennummer ,4045" angegeben.

Abb. 1. Computertomograph, der fur die Untersuchung zur Verfligung stand.
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3.2.1.1 Scannereinheit (Gentry)

Die Abmessungen der Gentry betragen: Lange 86 cm, Breite 224 cm und Hohe 196
cm, das Gesamtgewicht liegt bei 1550 kg. Die Gentry6ffnung hat eine lichte Hohe
von 70 cm. Die Gentry des PQ 2000 besitzt 4800 Detektoren auf einem
feststehenden 360-Grad-Ring (Vierte-Generation-Scanner). Ein Niederspannungs-
schleifring Ubertragt die Leistung zum Hochspannungsgenerator und zur Roéhre, so
dass eine kontinuierliche, unidirektionale Rotation mdglich ist. Dadurch verringern
sich die Scan- und die Pausenzeit zwischen den Scans. Ein kompakter
Hochfrequenzgenerator ist auf einem Rotor innerhalb des Detektorrings montiert. In
der Gentry untergebracht ist ein MARK Il S (Dunlee) Rdntgenstrahler, der zwei
Foken mit 0,60 mm x 1,65 mm und 0,9 mm x 2,4 mm betreibt. Er arbeitet mit einer
Anodenwarmkapazitadt von 2 MHU und einer Anodenkthlrate von 0,45 MHU pro
Minute. Der aufRerdem in der Gentry untergebrachte Soild—State—Hochfrequenz-
Generator ist auf einem rotierenden Chassis befestigt. Er ermoglicht eine
Arbeitsweise in den kV Stufen: 80, 100, 120, 130 oder 140 mit einer kV-Genauigkeit
von = 4 Prozent. Die mA-Stufen betragen: 30, 50, 65, 100, 125, 150, 175 oder 200
bei einer mA-Prazision von = 3 % oder 2 mA. In der Gentry befinden sich 4800
Kadmium-Wolframat-Soild—State—Detektoren, die auf 120 wechselbaren Modulen
befestigt sind. Sie haben eine Detektoroffnung von einem Millimeter, bei einem
Detektorabstand von 0,1 mm, einer Gesamtdosiseffizienz von 82 Prozent und einem
Dynamikbereich von gréRer als einer Million. Die Scanebene kann durch eine

Gentrykippung um + 30 Grad verandert werden.

3.2.1.2 Patientenlagerungs- und Patientenpositionier-

ungseinheit (Couch)

Die Patientenlagerungsplatte besteht aus Karbonfasern. Sie hat die Ausmalie von
insgesamt 1803 mm, im Scanbereich von 1220 mm. Die Wiederholgenauigkeit der
Positionierung ist Uber 80 Prozent des Scanbereichs + 0,25 mm. Der
Patientenvorschub betragt 25, 50 oder 100 mm/s. Der Patiententisch besitzt einen
Scherenmechanismus zur Hohenverstellung im Bereich von 56 bis 103 cm. Die
durchschnittliche vertikale Geschwindigkeit betragt 25 mm/s. Die maximal verteilte
Belastung wird vom Hersteller mit 204 kg angegeben. Die Couchdimensionen
bemessen sich in der Ladnge auf 242 cm, in der Breite auf 59 cm und in der H6he auf
102 cm. Das Gewicht betragt 249 kg.
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3.2.1.3 Bedien- und Auswertkonsole

Der Computer der Bedien- und Auswertkonsole ist eine tber den Multibus 1l verteilte
Architektur mit echter Multitaskingfahigkeit (Abb. 2).

Bildberechnung und —darstellung erfolgen tber zw6lf unabhéngige Prozessoren. Die
Anwendungssoftware ist UNIX basiert. Der Videoprozessor unterstiitzt einen 1280 x
1024 Pixel Farbmonitor mit einer Farbtiefe von 16 Bit. Die Ausmalie der Konsole
betragen 104 cm in der Lange, 132 cm in der Breite und 148 cm in der Hohe bei
einem Gewicht von 193 kg. Von der Konsole ausgehend werden Scan-Zeiten von 1;
1,5; 2; 3 oder 4 Sekunden bei mdglichen Schichtdicken von 1; 1,5; 2; 3; 4; 5; 8 oder
10 mm geplant.

Abb. 2: Bedien- und Auswertkonsole des Computers CT -Typ PQ 2000.

Von hier aus wird auch die Steuerung entweder mittels Pilotscan
(Ubersichtsaufnahme), Axialscan oder Spiralscan vorgenommen. Es kdnnen 4800
Projektionen bei 1024 Samples je Projektion als Daten erfasst werden. Die
Bildberechnung ist gekennzeichnet durch 5.299.200 Messungen insgesamt. Der CT
- Wertebereich betréagt — 1000 bis + 3000 Hounsfieldeinheiten (HE). Eine 512 dpi x
512 dpi Matrix wird interpoliert auf eine 1024 dpi x 1024 dpi Anzeige mit einer
PixelgrofRe von 0,47 bis 0,95 mm fir einen Standardscan. Die Auflésung betragt
raumlich 20 Lp/cm cut off und der Kontrast 1,5 mm bei 0,35 Prozent bei 400 mAs.
Das Rauschen wird mit 0,15 Prozent, gemessen am ,6" Pickerphantom, bei 400
mAs, 130 kV und 10 mm Schichtdicke angegeben.
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3.2.2 Blutgasanalysegerat

Der Stat Profile pHOx Plus Blutgasanalysator der Firma Nova Biomedical (Waltham
USA, Baujahr 2004) diente der in-vitro-Diagnostik und dem Point-of-Care-Testing zur
quantitativen Bestimmung von pH, pCO,, pO,, SO,%, Hkt, Hamoglobin (Hb), Na ™,
K*, CI' (oder Ca™) und Glukose (Abb. 3). lonenselektive Elektroden, Amperometrie,
Reflektionsphotometrie und Konduktivitat kommen als Messprinzipien zum Einsatz.
Die ermittelten Daten lassen sich automatisch dokumentieren und

temperaturkorreliert berechnen.

Abb. 3: pHOXx Blutgasanalysator der Firma Nova Biomedical.

Grundlage fur die pH - Messung ist eine wasserstoffionenselektive Glasmembran,
auf deren einen Seite sich eine Losung mit konstantem pH - Wert und auf der
anderen eine Losung mit unbekanntem pH-Wert befindet. Eine modifizierte pH-
Elektrode wird zur Bestimmung des pCO, herangezogen. Das Kohlendioxid in der
unbekannten Loésung kommt mit einer gasdurchlassigen Membran auf einer
kombinierten Mess-Referenzelektrode in BerUhrung. Als Reaktion auf die
Partialdruckdifferenz  diffundiert CO, durch die Membran in eine dinne
Elektrolytldsungsschicht. Uber die Hydrierung des CO, in der Losung lasst sich die
veranderte Wasserstoffionenaktivitat messen. Der pO: wird amperometrisch durch
die Erzeugung von Strom an der Elektrodenoberflache bestimmt. Der hier
entstehende Elektronenfluss ist direkt proportional zum Sauerstoffpartialdruck.

Mittels einer Hamatokritelektrode, die mit zwei Standardlésungen kallibriert ist, wird
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der elektrische Widerstand der Blutproben gemessen und daraus der Hamatokritwert
berechnet. Hamoglobin wird durch eine kombinierte Konduktivitats- und
Photometriemessung bestimmt. Diese wird durch eine SOz - Messung prazisiert, mit
der die Hamoglobin-Konzentration um die Effekte der morphologischen
Veranderungen von Erythrozyten bei Sattigung und die Begleiteffekte auf das
Verhéltnis von Probenkonduktivitdat und Erythrozytenvolumen in der Blutprobe
korrigiert wird. Die Sauerstoffsattigung SO2 wird mit einem Reflektionsphotometer
durch Messung des Reflektionsvermogens von Vollblut erfasst.

Die mit dem Geréat erfassbaren Messbereiche sind:

pH 6,500-8,000 (H+316,23 - 10,00 nmoll/l)

pCO; 3,0 - 200 mmHg (0,4 - 26,7 kPa)

pO, 0 - 800 mmHg (0,0 - 106,7 kPa)

sO2 30,0-100 % (0,3-1,0)

Hkt 12 %-60 % (Mikroanalyse)

Hb 4,0-24,0 g/dl (40,0 - 240 g/dl 2,5-14,9 mmol/l)
BarP 400,0-800,0 mmHg (53,3 -106,7 kPa 15, 7 — 31,5 mmHQ)

Aus den gewonnenen Messdaten sind automatisch weitere Blutparameter

berechenbar:

Basenabweichung im Blut (BE-b) mmol/ |
Basenabweichung extrazellulare Flussigkeit (BE-ecf) mmol/ |
Bikarbonatkonzentration (HCOs-) mmol/ |
Standard-Bikarbonatkonzentration (SBC) mmol/ |
Gesamtkohlendioxid (TCO2) mmol/ |
Sauerstoffgehalt (O2Ct) mi/dI
Sauerstoffsattigung (sO2%) %
Alveolarer Sauerstoff (A) kPa
Alveolo-arterielle pO2-Differenz (AaDO2) kPa
Alveolo-arterieller pO2-Quotient (a/A)
Sauerstoffkapazitat (O2Cap) mi/dl
Halbséattigungsdruck (P50) kPa
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3.2.3 Hamatologiemesseinheit

Das in der Untersuchung benutzte Hamatologiegerat scil Vet abc (Veterinary animal
blood counter) des Herstellers Horiba Abx Diagnostics Viernheim, Baujahr 2006, ist
ein vollautomatisches, tUber einen Mikroprozessor gesteuertes Analysesystem zur
Bestimmung des roten und weil3en Blutbildes (Abb. 4). Es lassen sich mit ihm die
Parameter WBC, RBC, HGB, HCT, MCV, MCH und MCHC bestimmen, wobei je
Untersuchung zwei Verteilungskurven fir RBC und PLT graphisch dargestellt
werden. Das Probenvolumen betragt bis zu 12 pyl EDTA - Vollblut. Nach der Eingabe
der Identifikation der Probe funktioniert das Gerat vom Ansaugen der Probe, Uber
die Verdiinnung und die Analyse bis hin zur Aufzeichnung der Ergebnisse auf dem
Display und dem Ausdruck auf dem Drucker vollautomatisch. Das Messprinzip fur
WBC, RBC und PLT ist die Impendanzmessung; fur den Hamatokrit ist es die

numerische Integration und fur Hamoglobin die Cyanmethdmoglobin - Methode

(Messung bei 550 nm).

Abb. 4: Vorderansicht des Hamatologiegerates scil Vet abc.
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3.3 Vorbereitung der Probanden fir die erste
Untersuchung und Durchfiithrung der

Computertomographie

3.3.1 ErstmafRnahmen in der Praxis

Das jeweils fur die computertomographische Untersuchung vorgesehene Kalb wurde
nach dem Eintreffen am Untersuchungsort sofort auf einer Digitalwaage gewogen.

Der Proband wurde dann vorsichtig in einen entsprechend hergerichteten
Transportwagen ohne erhebliche Zwangsmalinahmen verbracht (Abb. 5) und sicher

auf der Auflageflache fixiert, so dass auch eine Einzelperson die folgenden

Arbeitsschritte vollziehen konnte.

Abb. 5: Transportwagen mit Korbtisch zur Fixation der Probanden.

3.3.2 Blutentnahmen

Entsprechend der Methodenbeschreibung nach RICHTER (2005) zur seriellen
Gewinnung von arteriellem Blut aus dem Ramus intermedius medialis der Arteria
auricularis caudalis wurde das Ohr zur Punktion vorbereitet. Es folgten kurze Rasur
mit Einmalrasierer und Desinfektion der Punktionsstelle mittels alkoholischer
LOsung.

Die arterielle Blutentnahme geschah nach der Fixation des Probanden auf dem
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Korbtisch mittels Einmalkantlen in kleinster Abmessung (Sterican 0,8 mm Braun
Melsungen). Die arterielle Blutprobe wurden in ein heparin-beschichtetes
Kapillarrohrchen (Radiometer Copenhagen) aspiriert und die beiden Enden des
Rohrchens mittels Gummistopfen verschlossen. Fir die Gewinnung venésen Blutes
wurde die Vena jugularis externa zur Punktion benutzt. Dabei kamen sterile
Einmalkantlen in der Abmessung von 1,4 mm (Sterican Braun Melsungen) zum
Einsatz. Das Blut wurde in sterilen EDTA - beschichteten Probenréhrchen
(Mikroprobengefal? aus Polypropylen, konischer Innenboden, auf3en flach, mit
anhdngendem PE-Stopfen, scaliertem Etikett, Volumen 1,3 ml Sarstedt)
aufgefangen. Beide Proben wurden unmittelbar danach zur Weiterverarbeitung in

das der Praxis angeschlossene Labor gebracht und dort weiterbearbeitet.

3.3.3 Sedation

Uber die zur Punktion der Vena jugularis externa gesetzte Kanile erfolgte im
Anschluss an die Probengewinnung die Applikation des Narkosemittels Xylazin 2 %
ig (Xylazinhydrochlorid) der Firma Serumwerk Bernburg in einer Dosierung von 0,09

mg / kg Korpergewicht. Ziele der Sedation waren:

1. Der Proband sollte fur die Dauer der radiologischen Untersuchung nur
so lange immobilisiert werden, dass die mechanische Fixierung auf
dem Couchtisch des CT eine ungestérte Untersuchung gewahrleisten
konnte

2. Es sollte ein stressfreier Umgang mit dem Probanden ermdoglicht

werden.

Die mechanische Fixation mit Klettbandern und Schaumstoffkeilen war geeignet,
den Probanden in Bauchlage mit nach cranial weggestreckten Vorderextremitaten,
dem dazwischen (gelagerten Kopf und nach caudal weggestreckten
Hinterextremitaten zu sichern (Abb. 6, Abb. 7). Der bovine Neonat war durch diese
Fixierungsmethode im Thoraxbereich nicht eingeengt und in seiner Atmung nicht
behindert. Fur die Dauer von 20 Minuten musste er in dieser Stellung weitgehend

regungslos verharren, um die Aufnahme der Messdaten nicht zu stéren.
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Abb. 6: Lateralansicht des Probanden im sedierten Zustand vor Anbringung des

Fixationsmaterials und vor Verbringung in den Untersuchungskanal.

Abb. 7: Craniale Ansicht des sedierten Probanden auf Patientenlagerungseinheit vor

Anbringung des Fixationsmaterials und vor Verbringung in den Untersuchungskanal.
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3.4 Ablauf der CT - Untersuchung

Die zu Erfassung der Grunddaten verwendeten tot geborenen Kalber aus der
Gruppe B wurden verstandlicherweise lediglich einmalig computertomographisch
gemessen. Eine Totgeburt wurde in toto eingefroren, um makroskopische Schnitte
zu erzeugen. Die Schnittfihrung am Praparat wurde in einer weiteren CT —
Messung, nun im gefrorenen Zustand des Probanden, geplant. Ausgehend von
einem erstellten CT - Schichtbild wurde fir das Sagen eine Kennzeichnung mittels
Gentrylaser am Probanden aufgetragen. Die lokale Ubereinstimmung von CT -
Schichtbild und Nativschnittbild war dadurch gegeben. Von den Totgeburten wurden
Gewebeproben aus dem Lobus acessorius entnommen. Die Untersuchungen an
lebenden bovinen Neonaten der Gruppe A erfolgte nach einem strikt festgelegten
Zeit- und MalBnhahmeplan (Tab. 5). Zwei der Tiere der Kontrollgruppe D wurden nur
in der 12. Lebensstunde und zwei weitere Tiere dieser Gruppe nur am 7. Lebenstag

computertomographisch untersucht.

Tab. 5 : Zeitlicher Ablauf der Untersuchungen der Kélber in Gruppe A (n = 15).

Zeitpunkt p. n.
Untersuchungen 1. 6. 12. 1. 2. 3.
Stunde | Stunde | Stunde | Woche | Woche | Woche

Untersuchungs-

1 2 3 4 5 6
Nr.

CT X X X X X X
Blutgaswerte X X X X X X
Haemogramm X --- X X X X

Der Computertomograph wurde unmittelbar nach Information tber die Geburt eines
potenziellen Probanden hochgefahren, so dass mit dem Eintreffen des Kalbes am
Untersuchungsort kein Zeitverzug bestand, sondern sofort der Messvorgang initiiert
werden konnte. Die Bedienung des Computertomographen in der Praxis oblag nur
einer am Gerat eingewiesenen Person, wobei sie bereits zu Untersuchungsbeginn
Uber eine mehrjahrige CT - Erfahrung verfuigte. In ein Journalbuch wurden die Daten

wie Ohrnummer des Tieres, fortlaufende Untersuchungsnummer, Datum und Uhrzeit
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der Messung, Anzahl der individuellen CT - Untersuchungen, Geschlecht und
Gewicht des Probanden eingetragen. Vor Beginn der eigentlichen Untersuchung
erfolgte die Eingabe dieser Daten in den Computer und wurde durch Angaben, wie
Anzahl CT und negative Kontrastmittelbestatigung, erganzt. Der an der Gentry
befindliche Laserstrahl wurde an der Apertura thoracis cranialis auf der Mitte der
Trachea fixiert. Die Couch wurde manuell durch die Gentry bewegt, bis der
Laserstrahl das Tuber coxae erreichte. Gemal der Strahlenschutzverordnung wurde
der Raum verlassen und die Turen wurden verschlossen. An der Konsole des CT
folgten nun weitere Schritte zur Planung und Durchfihrung (Tab. 6). Es konnten die
erste und die letzte fur die Untersuchung festgelegte Schicht bestimmt und der
Studienplan darauf gesichert werden. In drei Blocken wurden insgesamt zwischen
65 bis 80 Scans pro Tier durchgefuhrt. Wahrend der Untersuchung war der Proband
vom Bedienungsraum aus visuell stets zu beobachten. Die Ubertragung der in der
Gentry ermittelten Schwéachungswerte mittels Detektoren an den Computer erfolgte
automatisch. Auf dem Betrachtungsmonitor wurde ein nach unterschiedlichen
elektronischen Daten differenziertes Bild errechnet.
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Tab. 6 : Protokollparameter zur Durchfuihrung der CT — Untersuchungen.

1. PILOT () Pilot mA 30
Pilot scan Vertical
Pilot angle 90.0
Orientation Head
Orientation Prone
Pilot length 1024
Field / Matrix / Full | 1024

2. SCANNEN Image size 360
Field Size Full
Index 10
Thickness 10
Scan time 1
Scan mA 125
Scan kV 130
Scan angle Over
Spiral Revolutions | 70 bis 90
Aquisitionen 3
Compensator Norm
Spiral pitch 15
Algorithmus Standard
Focal spot Large
Spiral Interpolation | Standard
Orientation Head
Orientation Prone
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3.5 Erfassung der Messdaten

Die gewonnenen radiologischen Daten wurden in ein Raster verschiedener
Graustufen umgesetzt. Da das menschliche Auge hdchstens 30 bis 40 Graustufen
unterscheiden kann, lag es nahe, zur Betrachtung und Interpretation der Daten
einen speziellen Lungen-, Mediastinum- oder Abdomenfenster-Modus zu wahlen.
Die Fenstereinstellungen mussten immer den darzustellenden Strukturen
entsprechen. Fur die Weichteiluntersuchungen wurde ein verkleinertes Fenster
gewahlt, so dass sich auch hier feine Dichtenuancen kontrastreich darstellen lieRen.
Die ,Region of interest* (ROI) wurde fur die anstehenden Dichtemessungen so klein
gewahlt, dass das Lungengewebe ohne Versorgungsstrukturen gemessen werden
konnte. Auch fur die Bestimmung der Daten in den Bronchien und ihren
Verzweigungen war eine kleine ROI von Bedeutung. Alle Messungen erfolgten mit
einem ROI von sgmm 12 am Computer des CT.

Die Dokumentation der Messdaten geschah manuell. Die Bilddaten wurden direkt
vom Computer unter der Funktion ,auto mode“ auf ein angeschlossenes
Patientenarchivierungssystem (PACS) vom Typ MEDDIX Ubertragen. In diesem
MEDDIX System wurden den Ohrnummern vierstellige Ziffern vorangestellt, so dass

eine automatische Zuordnung der Probanden im Archiv erfolgte.

1. Boviner Neonat 0001...... 0006 1. bis6.CT
Untersuchung

2. Boviner Neonat 0007...... 0012 1. bis6.CT
Untersuchung

15. Boviner Neonat 0084....... 0090 1. bis6.CT
Untersuchung

Den Totgeburten wurden, da sie nur ein Mal fur die Untersuchung zur Verfiigung
standen, die Nummern 0091, 0092, 0093 vor den Herkunftsortsnamen zugeordnet.

An der Computerstation des CT wurden in einer ROl von sgqmm 12 alle Messungen
vorgenommen. Bei jedem Tier wurde in Hohe des ersten Brustwirbels - bei eindeutig
bestimmbaren Gelenkflachen der Rippen - der erste Messpunkt und damit der

Beginn der Messreihe definiert. Fur den ersten Messpunkt konnten auf Grund der
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topographischen Lage der Organe somit nur Werte fir die Trachea und die
Spongiosa des Brustwirbels ermittelt werden. Gemessen wurde in jeder Schicht in
einem Abstand von einem Zentimeter. Eine bestimmte Anzahl von Messpunkten je
Organ wurde definiert und entsprechend ihrer topographischen Lage wurden
Trachea, Bronchien, Lungengewebe, Magensystem, Leber, Nieren und Spongiosa
der Wirbelkorper gescannt (Tab. 7).

Bei der Messung der Lunge, der Leber und der Nieren wurde darauf geachtet, nur
eindeutig parenchymattses Gewebe zu erfassen.

Tab. 7: Festlegung Uber die Anzahl von Messpunkten je CT - Schnitt in den
einzelnen Organregionen der Probanden aus den Gruppen A und B.

Organ Anzahl Messpunkte je CT Schnitt

Trachea

Bronchus dexter

Bronchus sinister

Lungengewebe

Magensystem

Hepar

Ren dexter

Ren sinister

R R R R W AR R R

Spongiosa vertebra

Um den anatomischen Gegebenheiten und der Grol3e der Lunge Rechnung zu
tragen, wurde der Lungenthoraxbereich in vier Quadranten unterteilt. Die
Quadranten ,A“ und ,C" stellten die dorsalen Quadranten, ,B“ und ,D“ hingegen die
ventralen Quadranten dar (Abb. 8, Abb. 9, Tab. 8).
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Abb. 8: Schematische Darstellung der pulmonalen Anteile vom Rind in dorsaler
Ansicht auf der Grundlage der Darstellung von Ghetie (1958).
1 = Lobus cranialis sinister (Pars cranialis)
= Lobus cranialis sinister (Pars caudalis)
= Lobus caudalis sinister
= Lobus cranialis dexter (Pars cranialis)
Lobus cranialis dexter (Pars caudalis)
= Lobus medius

= Lobus accessorius

o N o 0o~ WODN
1

= Lobus caudalis dexter
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Abb. 9: Schematische Darstellung der pulmonalen Anteile im Transversalschnitt der
Brusthohle in Hohe des 6. Brustwirbels auf der Grundlage eines Praparates von Jacobi
(1964), eingetragen sind die Messregionen A bis D.

Tab. 8 : Zuordnung der Messregionen in der Lunge.

Lunge

Rechts Links
A B C D
oberer unterer oberer unterer

Quadrant [Quadrant |Quadrant|Quadrant

dorsal ventral dorsal ventral

Mit den Messungen selbst wurde erst begonnen, sobald in der ersten CT - Schicht

ausreichend Lungengewebe erkennbar war. Im Bereich des Herzens stand in
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einigen Schichten nicht gentigend Lungengewebe zur Verfiigung, so dass in den
ventralen Quadranten in Herznéahe einige Messergebnisse nicht bestimmt werden
konnten, was in den Messprotokollen mit Leerzeichen gekennzeichnet wurde. Die
Aneinanderreihung der Messpunkte je Scanschicht ergab einen Messlinienverlauf fur

das Lungenparenchym (Abb. 10).

Ser 7915
PQ2000
0.00

Abb. 10: CT - 3 D - Rekonstruktion von der Lage einer Kalberlunge in dextrolateraler
Ansicht mit Darstellung des Messlinienverlaufs im Lungenparenchym bei Kalbern der
Gruppe A und B (Blickrichtung von craniodorsal nach caudoventral).

A
B
C

Messlinienverlauf rechter dorsaler Quadrant

Messlinienverlauf rechter ventraler Quadrant

Messlinienverlauf linker dorsaler Quadrant

Trachea/ Bronchien

Bei der Untersuchung der Trachea wurde das Lumen zentral ohne

Wandbestandteile gemessen. Die sich nach lateral abzweigenden Bronchien
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wurden, unter Beibehaltung immer gleich groRer Messflachen, auch zentral und - so
weit wie mdoglich - auch ohne Wandbestandteile gemessen. Ziel war es, den

Lumeninhalt zu bestimmen (Tab. 9).

Tab. 9 : Aufteilung der Messpunkte im Tracheobronchialsystem.

Bronchus )
Trachea Bronchus links
rechts
/ Messwert /
Messwert / Messwert
Messwert / Messwert

Vertebra, Renes, Hepar

In jeder Schicht wurden - genau zentral in der Spongiosa der zugehdrigen Vertebrea
- die Hounsfieldeinheiten bestimmt. Bei den entsprechend ihrer Topographie
vorgefundenen Renes- und Heparanteilen diente eindeutig erkennbares Parenchym
der Organe als Messgrundlage. Die Bestimmung der Werte dieser Organe erfolgte,

um Vergleichsdaten zu bestehenden humanen Datenerhebungen zu erlangen.

Neben den ermittelten Graustufenbildern wurde fur die bildliche Darstellung und
Auswertung die Falschfarbenumwandlung genutzt. Unter Verwendung eines
sogenannten Look Up Table (LUT) wird fir jede Graustufe ein Wert definiert, der
diesen ersetzt. Bei dem Color LUT wird die ,Sprengung“ des 8-Bit-
Graustufenraumes ausgenutzt und als Ergebnis ein Wert aus dem 32-Bit-True Color-

Farbraum zuriickgeliefert.
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3.6 Durchfithrung der Blutgasanalyse, Erstellung des
Hamogrammes und Praparateanfertigung fir die

histologischen Bewertungen

Die entnommenen arteriellen Blutproben wurden innerhalb von 30 Sekunden
analysiert. Nach Entfernung der Kappen saugte sich das Analysegeréat die Probe aus
den Kapillarréhrchen zur automatischen Bestimmung auf. So unterblieb der Kontakt
mit Umgebungsluft und damit eine Verfalschung der Werte. Die ermittelten
Parameter wurden automatisch auf Papierstreifen dokumentiert und entsprechend
temperaturkorrigiert berechnet. Im Anschluss an die Blutgasparameterbestimmung
wurde die gewonnene ventse EDTA - Blutprobe im Hamatologiegerat ebenfalls
automatisch bestimmt. Die Dokumentation der Ergebnisse erfolgte Uber einen
angeschlossenen Papierdrucker. Alle ermittelten Blutparameter wurden in
Exceltabellen dokumentiert. Die Tiere der Gruppe C wurden nicht in die
hamatologischen und computertomographischen  Untersuchungsmaflinahmen
einbezogen. Bei den Tieren, die nach der Euthanasie zur Verfiugung standen, wurde
histologisch aufzuarbeitendes Untersuchungsgut aus Entnahmestellen folgender
Bereiche entnommen:

a. dorsal aus dem Lobus cranialis sinister pars cranialis

b. dorsal und ventral aus dem Lobus cranialis dexter pars cranialis

c. ventral aus dem Lobus cranialis sinister pars caudalis

d. dorsal und ventral aus den Lobi caudalis dexter et sinister

Die Proben wurden in Formaldehydldsung konserviert und der né&heren
histologischen Untersuchung zugefuhrt. Die in Paraffinblocken eingeschlossenen
Proben wurden geschnitten und dann entparaffiniert. Die Farbung der Praparate
geschah mittels Hamatoxylin - Eosin (HE - Farbung) beziehungsweise nach der
Elastica - van - Gieson - Methode. Im Anschluss wurden sie in der Vergro3erung
von 30 — 60 x betrachtet.

-54-



3.7 Kailberversorgung nach den Untersuchungen

Nach durchgefuhrter Untersuchung wurde der Couchtisch aus der Gentry

herausgefuhrt und die mechanische Sicherung am Tier entfernt. Mittels des

Transportwagens kam das jeweilige Tier in eine auf dem Hof befindliche Iglu-Box
(Abb. 11).

Abb. 11: Iglu-Box, in der das einzelne Kalb zwischen den Untersuchungen

untergebracht war.

Zwei Stunden nach dem ersten Untersuchungsgang, die Tiere waren im Sensorium
wieder vollkommen ungetribt, bekamen sie erstmals heterologes Kolostrum
angeboten. Um eine ausreichende Aufnahme zu gewabhrleisten und Aspirationen
beim Trankevorgang zu umgehen, erfolgte die Eingabe von 1,2 Litern Biestmilch
uber eine Osophagussonde direkt in den Magen. Zur Applikation wurde das
Geratsystem Pecus Beta (Hersteller DMT Demmin, Deutschland) verwendet.

Die Kolostralmilchaufnahme zwischen zweiter und dritter CT - Untersuchung (6. und
12. h p. n.) erfolgte ad libitum aus dem Nuckeleimer. Insgesamt wurden je Proband
am ersten Lebenstag zwischen drei bis vier Liter Kolostralmilch aufgenommen.
Diese wurde aus den Betrieben mitgeliefert und zum Tell tiefgefroren in der Praxis

vorratig gelagert. Samtliche Tiere wurden innerhalb einer Stunde nach der dritten,
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vierten, funften und sechsten CT - Untersuchung in ihre Herkunftsbetriebe verbracht,
dort ebenfalls in Iglus gehalten, klinisch kontrolliert und entwicklungsgemaf ernéhrt.
Die Erndhrung der Kalber in den Herkunftsbetrieben umfasste eine
Nativmilchtrankung bis zum 5. Lebenstag mit schon angebotener Moglichkeit zur
Heuaufnahme. Ab dem 5. Lebenstag wurde Milchaustauscher verabreicht und
neben Heu auch schon Festfutter in Form von Kaélberpellets als Erganzung zur

Selbstaufnahme Dbereitgestellt.

3.8 Statistische Auswertungsverfahren

Grundlage fir die vorgenommene Messdatenauswertung war die Hounsfieldskala.
Die automatische Hounsfieldberechnung erfolgt im DICOM Standard Uber die
DICOM Tags Rescale Intercaept (0028,1052) und Recale Slope (0028,1053). Es
handelt sich somit um eine lineare Gleichung (Slope = Anstieg; Intercept =
Schnittpunkt Y-Achse). Es wird automatisch der Graustufenwert der Originaldaten
ausgelesen, in die Gleichung eingesetzt und das Ergebnis in Hounsfieldeinheiten
erlangt.

Nach der manuellen Erfassung der Messdaten und deren Ubertragung in
Exceltabellen erfolgte ein mathematisches Verfahren fur die statistische Auswertung.
Die Messwerte wurden stabilisiert, das heil3t, jeder Wert wurde mit seinen beiden
Nachbarwerten (sofern vorhanden) gewichtet.

X=(Xn-1 + 2*Xn + Xn + 1)

Jeder gemessene Wert besald einen eindeutigen Index innerhalb der Messung, in
der er genommen wurde.

Die statistische Auswertung der Daten erfolgte mit dem Statistikprogramm SPSS
14.0 for Windows (SPSS Software-GmbH Minchen). Nach Prifung auf
Normalverteilung mit dem Kolmogorov-Smirnov-Test erfolgte die deskriptive Statistik
mit der Berechnung des arithmetischen Mittelwertes, der Standardabweichung, des
Minimums sowie des Maximums der Hounsfieldeinheiten der
Kalberlungenabschnitte, der Kérpermasse und ausgewahlter Blutgasparameter zu
den einzelnen Untersuchungszeiten. Mit der Varianzanalyse fir Messwiederholung
und paarweisen Vergleichen der Mittelwerte mittels T-Tests sowie einer Bonferroni-

Korrektur wurde auf ein Signifikanzniveau von p < 0,05 geprift. Die
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Korrelationsberechnungen erfolgten mit dem Pearsonschen
Korrelationskoeffizienten (r) und dem Bestimmtheitsmald (R?).

Die graphischen Darstellungen erfolgten mit dem MS Excel 2000.

4. Ergebnisse

4.1 Vorausbemerkungen zur Auswertung der Computer-

tomographieaufnahmen

Neben den radiologischen Bildern war, um die Belliftung der Lunge der bovinen
Neonaten darzustellen, die Bestimmung des
Rontgenstrahlenabsorptionskoeffizienten das wichtigste Hilfsmittel. Die dabei zu
bestimmende Schwachung der Rontgenstrahlung in Hounsfieldeinheiten (HE)
veranschaulicht ein breiteres Spektrum der Veranderungen, als allein mit dem Auge
auf Réntgenaufnahmen erfassbar. Jedes im Computertomographen erstellte digitale
Schnittbild der Thoraxregion bestand nur aus einzelnen, raumlich exakt
zugeordneten Grauwerten. Diese konnen mit Filtern so dargestellt werden, dass
sich ausgepragte Grauwertsunterschiede zwischen benachbarten Pixeln detektieren
lassen. Den Grauwerten wurden fir die Betrachtung in Form der
Falschfarbendarstellung spezifische Farben zugewiesen. Damit war es moglich, die
Dichteunterschiede in den zu untersuchenden Geweben farblich herauszuheben.
So zeigen sich in folgenden Farben die Rontgenstrahlenabsorptionsdifferenzen:
blau ausreichend lufthaltig versorgtes Lungengewebe (< - 500 HE)
Lungengewebe mit beginnender Luftversorgung (in etwa — 300 HE),
dichte, aber weiche Gewebe wie unbeatmetes Lungengewebe, Herz,
Muskulatur, Leber- und Nierenparenchym ( ca -100 bis — 200 HE )
weild Knochen (> + 200 HE)
Fur die Messungen der Lunge wurden zwei dorsale (A und C) und zwei ventrale (B
und D) Quadranten definiert. Die craniale erste Messposition wurde festgelegt als
der Punkt, bei dem mit Sicherheit Lungengewebeanteile der Lobi craniales pulmonis
gescannt werden. Seine Fortsetzung erfolgte in caudaler Richtung. Auf Grund der

unterschiedlichen Langen der bovinen Neonaten waren die Messreihen in den
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Quadranten unterschiedlich lang.

In den von cranial beginnenden Messpositionen 1 c¢cm bis 3 cm waren in den
Erstuntersuchungen zum Teil noch keine deutlichen Lungenparenchymteile
feststellbar. Der Bereich 8 bis 11 cm betraf den Herzbereich, wodurch in den
ventralen Quadranten zum Teill auch keine Messungen des
Lungenparenchymgewebes erfolgen konnten. Die Messwerte der letzten 10 cm der
auf der x — Achse dargestellten Messbereiche betrafen dann den Lungen-
Diaphragma-Grenzbereich. Auch hier war zum Teil das Lungenparenchym nur mehr
unvollstandig in toto darstellbar.
Fur die statistische Aufarbeitung wurden infolgedessen als cranialer Bereich die
Daten der Messpunkte 4 bis 7 cm und fur den caudalen Bereich analog 12 bis 26 cm
definiert. Fur die Verdeutlichung der Lungenentwicklung wurden in den Graphiken
alle Messpunkte  einbezogen. Um  Veranderungen  zwischen  zwei
Untersuchungszeiten auszudricken, wurde folgendes Verfahren angewandt:
Der Voruntersuchungswert wird als der in der vorausgegangenen
Untersuchung festgestellte HE-Wert mit 100 % angesetzt, um die prozentuale
Zunahme zu verdeutlichen. In der Endauswertung ist der HE - Wert der
Untersuchung 3. Woche p. n. als 100 % definiert worden, um so zu
verdeutlichen, welcher Bellftungsgrad in den vorausgegangenen
Untersuchungsabschnitten erreicht wurde.
Die durchgefiihrten CT-Messungen erhielten je Proband der Gruppe A fir die
graphische Darstellung folgende Bezeichnung:

1 - 1. CT nach 1 Stunde post natum

2 - 2. CT nach 6 Stunden post natum
3 - 3. CT nach 12 Stunden post natum
4 - 4. CT nach 1 Woche post natum

5 - 5. CT nach 2 Wochen post natum
6 - 6. CT nach 3 Wochen post natum

Die rontgenologische Befundung der gewonnenen CT - Schnittbilder liel3 eine sehr

differente Entwicklung in den einzelnen Quadranten erkennen, so dass in den
einzelnen Auswertungsstufen:

1. die Entwicklungen in den dorsalen und ventralen Quadranten

getrennt nach cranialen und caudalen Segmenten betrachtet

wurden;
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2. die Entwicklungen der dorsalen zu den ventralen Quadranten
verglichen wurden;

3. die Beluftung der Lunge hinsichtlich ihrer Ausbreitung in den
rechten und linken Quadranten auf ihren Zusammenhang hin

geprift wurde.

4.2 Voruntersuchungen

4.2.1 CT - Vergleichsbestimmungen an Leber-, Nieren-

und Knochengewebe

Die Bestimmung der Hounsfieldeinheiten (HE) von den bovinen Organen Leber,
Niere rechts / Niere links sowie an der Spongiosa der Wirbelkdrper diente dem
Zweck, vergleichbare Daten zu denen von humanen Neonaten stammenden zu
ermitteln. Ein Messpunkt wurde im deutlich bestimmbaren Parenchym der Organe je
CT - Schicht festgelegt. Die Wirbelkorper wurden zentral im Corpus vertebralis in
jeder Schicht vermessen. Diese Messungen erfolgten in jeder CT - Serie bei jedem
Probanden der Gruppe A. Nach Zusammenfassung der Einzeldaten ergeben sich
folgende graphische Darstellungen (Abb. 12, Abb. 13, Abb. 14).
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Abb. 12: Mittelwertskurven der erfassten Absorptionen in Hounsfieldeinheiten (HE)

vom Leberparenchym der Probanden der Gruppe A (n = 15) zu den festgelegten
Messzeiten 1 — 6.

1 - = 1hp.n. 4 = 1 Woche p. n.
2 - = 6 hp.n. 5 = 2 Wochen p. n.
3 — = 12 hp.n. 6 = 3 Wochen p. n.
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Abb. 13: Mittelwertskurven der erfassten Absorptionen in Hounsfieldeinheiten (HE)
vom Parenchym der rechten und linken Niere von Probanden der Gruppe A (n = 15)

zu den festgelegten Messzeiten 1 — 6.

1 - = 1lhp.n. 4 = 1 Woche p. n.
2 — = 6 hp.n. 5 = 2 Wochen p. n.
3 — = 12 hp.n. 6 = 3 Wochen p. n.
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Abb. 14: Mittelwertskurven der erfassten Absorptionen in Hounsfieldeinheiten (HE)
der Spongiosa der thorakalen und lumbalen Wirbelkérper von Probanden der

Gruppe A (n = 15) zu den festgelegten Messzeiten 1 — 6.

1 - = 1hp.n. 4 = 1 Woche p. n.
2 — = 6 hp.n. 5 = 2 Wochen p. n.
3 — = 12 hp.n. 6 = 3 Wochen p. n.

Mittels dieser Messreihen konnte die Schwankungsbreite fir bovines
Leberparenchym von 50 bis 65 Hounsfieldeinheiten (humanes Leberparenchym 50
bis 60), fir die bovine Niere von 35 bis 40 Hounsfieldeinheiten (humane Niere 50 bis
70) und fir bovine Knochenspongiosa > 275 Hounsfieldeinheiten (humane
Knochenspongiosa > 200) ermittelt werden. Damit ist dargelegt, dass bei der
Betrachtung der Ergebnisse der RoOntgenminderungen in anderen bovinen
Organsystemen respektive Knochengeweben humane Referenzwerte zum Vergleich

herangezogen werden kdnnen.
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4.2.2 Makroskopische Schnitte und Ganzkorper-
tomographie von einem toten Probanden im

nativen und gefrorenen Zustand

Um eine Ubersicht tiber Thorax und Abdomen zu erhalten, wurde ein Proband der
Gruppe B (Totgeburt), wie beschrieben, unmittelbar p. n. auf der CT - Couch fixiert
und schichtweise computertomographisch untersucht. Die gewonnenen Daten dieser
Ganzkdrpercomputertomographie wurden gespeichert. Es folgte dann die
Tiefgefrierung dieses Kontrollkalbes in etwa der fur die Computertomographie
notwendigen Position. Nach totaler Tiefgefrierung fand eine zweite CT -
Untersuchung statt, deren Daten ebenso gesichert wurden. So standen zwei
Messreihen fur den Vergleich zur Verfugung. Ziel dieser zweiten CT — Untersuchung
war es, reprasentative Schnitte zu definieren. Diese wurden mittels Lasermessung
im CT am Praparat farblich gekennzeichnet. Daran schloss sich eine Zerteilung des
im tiefgefrorenen Zustand befindlichen Kalbes mittels Kettensdge an den
gekennzeichneten Stellen an. Die so entstandenen Querschnitte wurden
photographisch dokumentiert. Diesen Messstellen konnten somit exakt die
entsprechenden CT — Schnitte zugeordnet werden. Sinn dieser Mallhahme war,
Aussagen zur Erkennbarkeit der anatomischen Strukturen des Probanden in den
Computertomographieaufnahmen sicher treffen zu kénnen. So lie3en sich die im
Thoraxbereich befindlichen anatomischen Strukturen, wie beispielsweise Lobus
cranialis dexter et Lobus cranialis sinister der Lunge, Teile des cranialen
intrathorakalen Gefal3systems (Truncus brachiocephalicus, Vena cava cranialis)
sowie Cor, Osophagus, Mediastinum, Spinalkanal, Vertebra und Muskulatur, exakt
topographisch zuordnen (Abb. 15). Bei Betrachtung der CT - Schichtbilder in den
Modalitatenfenstern (Lunge, Knochen, Mediastinum) lie3en sich gleiche Aussagen
wie am Nativschnitt erzielen (Abb. 16). Die CT - Schnitte am Nativ- und am
Gefrierpraparat wiesen in ihrer Bildaussage keine Unterschiede auf. Die
anatomischen Verhaltnisse im Thoraxbereich waren somit eindeutig identifizierbar
und gestatteten eine genaue Zuordnung (Abb. 16, Abb. 17). Die Nachregelungen
des Helligkeits- und Kontrastbereiches ermdoglichten auch die prominente

Darstellung von Feinstrukturen.
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Abb. 15: Nativschnitt von einem Gefrierpréparat durch den cranialen Thoraxbereich
(Proband Gruppe B) in Sternallage, Aufsicht in caudocranialer Blickrichtung.

a - Medulla spinalis b - Corpus vertebralis

C - Lobus cranialis pulmonis sinister d - Lobus cranialis pulmonis dexter
e - Cor f - Sternum

g - Scapula



Abb. 16: SW CT - Schnitt von einem Gefrierpraparat im cranialen Thoraxbereich,
(Proband der Gruppe B) in halbseitlicher Sternallage, Aufsicht in craniocaudaler

Blickrichtung.

a - Medulla spinalis b - Corpus vertebralis

C - Lobus cranialis pulmonis sinister d - Lobus cranialis pulmonis dexter
e - Cor f - Sternum

g - Scapula
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Abb. 17: SW CT - Schnitt von einem Nativpraparat im cranialen Thoraxbereich,

(Proband der Gruppe B ) in Sternallage, Aufsicht in caudocranialer Blickrichtung.

a - Medulla spinalis b - Corpus vertebralis

c - Lobus cranialis pulmonis sinister d - Lobus cranialis pulmonis dexter
e - Cor f - Sternum

g - Scapula

Die Schnittfihrung im Abdomenbereich wurde so gewahlt, dass ein mdglichst hoher
Anteil der inneren Organe sichtbar gemacht werden konnte. Im makroskopischen
Nativschnitt waren deutlich die Abdominalorgane des Tieres, wie beispielsweise
Abomasum, Duodenum, Jejunum, Renes dexter et sinister und Hepar, zu erkennen.
Auch Knochen (Femurschnitt, Vertebraschnitte) und Muskelanteile waren
differenzierbar (Abb. 18).
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Abb. 18: Nativschnitt von einem Gefrierpraparat durch das Abdominalsegment in
linksseitlicher Lage ( Proband Gruppe B in caudaler Blickrichtung).

a - Ren dexter b - Hepar c - Ren sinister
d - Vertebralumbalis e - lleum f - Abomasum
g - Femur h - perirenales Fettgewebe

In der CT - Messung wurden am gefrorenen Probanden im Abdominalsegment in
vergleichbarer Weise die inneren Organe in ihren Konturen sicher identifiziert. Auch
die Darstellung der Muskelschichten gestattete eine zuverlassige anatomische
Zuordnung. Knocherne Strukturen wie Femur- und Vertebraschnitte waren ebenfalls
anatomisch sicher zu positionieren und konnten im speziellen Knochenfenster noch

prominenter herausgehoben werden (Abb. 19).
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Abb. 19: SW CT - Schnitt von einem Gefrierpraparat im Abdominalsegment in
gleicher Position wie in Abb. 18, (Proband der Gruppe B, Lumbalwirbelsaule sagittal

geschnitten).

a - Rendexter b - Hepar ¢ - Ren sinister
d - Vertebra lumbalis e - lleum f - Abomasum
g - Femur

Die unterschiedlichen Gewebedichten der inneren Organe des Abdomens waren
allerdings in der CT - Untersuchung am Gefrierpraparat nicht mehr so deutlich
darstellbar wie in der CT - Messung am Nativpraparat. Auch die Abgrenzung der
Fettschichten zu den Organen gelang im Nativpraparat wesentlich deutlicher (Abb.
20). Somit konnten mit den CT - Untersuchungen am Nativobjekt kontrastreichere
Abdominalbilder im Vergleich zu den CT - Untersuchungen am Gefrierpraparat

gewonnen werden.
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Abb. 20: SW CT - Schnitt von einem Nativpraparat im Abdominalsegment (Proband
der Gruppe B, Lumbalwirbel axial geschnitten).

a - Rendexter b - perirenales Fettgewebe

4.2.3 Computertomographische Befunde der thorakalen
Strukturen von Probanden der Gruppe B

(Totgeburten)

Bei den unmittelbar nach ihrer Geburt zur computertomographischen Untersuchung
verbrachten Probanden der Gruppe B (n = 3) wurden
Rontgenstrahlenabsorptionsmessungen nicht nur im Lungenparenchym, sondern
auch an der Trachea und von den Stammbronchien  durchgefihrt. Die
Messergebnisse der Trachea mit - 920 HE wiesen auf eine sehr gute Gasfillung bei
allen drei Kalbern hin. Auch die beiden Stammbronchien waren bei ihnen gut
luftgefillt, wobei der HE — Wert flr die rechten mit - 664 HE die hoheren und fur die
linken Bronchien mit - 751 HE die niedrigeren Roéntgenstrahlenabsorptionswerte
aufwiesen (Tab. 10).
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Tab. 10 : Darstellung der Gasfillung im rechten und linken Stammbronchus in

Hounsfieldeinheiten (HE) von Probanden der Gruppe B (Totgeburten n = 3).

Die relativ gute Fullung der Bronchien mit Luft setzte sich jedoch im
Lungenparenchym nicht weiter fort und es lag ein deutlicher Dichtesprung in den
Rontgenstrahlenabsorptionen zwischen den Bronchienlumina (rechts - 765 und links
- 656 HE) und dem Lungenparenchym (dorsal — 103 und ventral + 12 HE) vor

(Abb. 21).
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Abb. 21: Darstellung der Mittelwertkurven der erfassten Absorptionen der Trachea,
der Stammbronchien sowie der dorsalen und ventralen Lungenhemispharen von

Probanden der Gruppe B ( n = 3), in Hounsfieldeinheiten (HE).

= blau = Absorptionskurve der Trachea

= grau = Absorptionskurve der rechten und linken Stammbronchien

= grun = Absorptionskurve der dorsalen Lungenhemisphére

= rot = Absorptionskurve der ventralen Lungenhemisphéare

Die dorsalen Lungenhemispharen wiesen eine Rontgendichte knapp unterhalb des
Referenzwertes fur Wasser auf. In den dorsocranialen Bereichen konnten - 249 bis
+ 44 HE gemessen werden, in den dorsocaudalen lagen die Werte zwischen - 121
bis + 40 HE. Die sehr weit auseinanderklaffenden Hounsfieldwerte geben einen
Hinweis darauf, dass individuell minimale Luftmengen zumindest die dorsocranialen
Abschnitte der Lunge erreicht haben miussen. Dabei handelt es sich um den einen
Probanden, der mit schlagendem Herzen, aber im Zustand einer echten Asphyxia

neonatorum geboren wurde. Er wies keine Atemtatigkeit auf und eine Druckmassage
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erfolgte nur in seiner Herzregion. Die ventralen Quadranten wiesen dagegen
generell eine hohere Rontgendichte als der Referenzwert fir Wasser (0 HE) auf. Die
Intensitat der Absorptionen konnte fur ventrocranial mit + 13 (+ 13) HE und fur
ventrocaudal mit + 11 (x 23) HE bestimmt werden (Tab. 11, Tab. 12).

Tab. 11 : Segmentale Darstellung der Rontgenstrahlenabsorptionswerte in HE von
drei Probanden der Gruppe B fur die jeweiligen Lungenquadranten A — D
entsprechend cranialer und caudaler Zuordnung. Die Minimalwerte stammen

ausschlie3lich vom Probanden Bs, der mit echter Asphyxia neonatorum zur Welt

kam.

Tab. 12 : Darstellung der Rontgenstrahlenabsorptionswerte in HE der dorsalen und
ventralen Lungenhemisphare von drei Probanden der Gruppe B fir den cranialen

und caudalen Bereich.
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In den Untersuchungen an tot zur Welt gekommenen Feten wurde die unauffallige
Abbildungen der intrathorakalen Gefal3e und des jeweiligen Herzens in loco typico
vorgefunden. Thoraxweichteile und Thoraxskelettanteile waren ebenfalls ohne
abweichende  Befunde und regelgerecht abzubilden gewesen. Die
Tracheobronchialsysteme zeigten sich anatomisch korrekt ausgebildet, mit Gas
gefullt und ohne pathologischen Binneninhalt. Es bestanden positive
Luftboronchogramme, die offenbar Ausdruck des Lufteintrittes im Sinne des
Druckausgleiches in diesem Bereich waren. Die Lungen lagen der Thoraxwand
allseits an. Nur in einem Fall fand sich rechtsseitig ein schmaler
Mantelpneumothorax. Die Lungenparenchyme waren flachig dichteangehoben. Es
zeigten sich sehr kompakte flachige Transparenzminderungen in allen
Lungenabschnitten bis hin zu komplett dichten Verschattungen (Abb. 24, Abb. 25).
Das Lungenparenchym prasentierte sich feinnoduldr imponierend und partiell
konfluierend (Abb. 22, Abb. 23, Abb. 26, Abb. 27).

<%, 0092 ZehnaTotgeburt, 16.03.2007: CT Yom 16.03.2007

Scoutpilot %
3 i i
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XfY:5101100

W1485 / C-469

KV: 130

ma:125

Slice pos: 9822 ST:10.0mm

Abb. 22: SW CT - Thoraxschnitt des Probanden B 1 (Zehna) aus dem cranialen
Bereich. Das gesamte Lungenparenchym weist dichte Verschattung, aber ein

positives Luftbronchogramm auf.
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Abb. 23: Derselbe CT - Thoraxschnitt von Abb. 22 hier in Falschfarbendarstellung.
Coloriert sichtbar gemacht ist die dichte Verschattung des gesamten

Lungenparenchyms (gelb bis geringfiigig orangene Anfarbung) sowie das positive
Lufttrachea- sowie Luftbronchogramm (blau).
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Abb. 24: SW CT - Thoraxschnitt des Probanden B 2 (Sarmstorf) aus dem caudalen

Bereich mit erkennbarer flachiger Transparenzminderung aller Lungenabschnitte.
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Abb. 25: Gleicher CT - Thoraxschnitt wie in Abb. 24 in Falschfarbendarstellung. Es
besteht eine flachige Transparenzminderung aller Lungenabschnitte, erkennbar an

der ausgepréagten gelben bis orangenen Anfarbung.
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Abb. 26: SW CT - Thoraxschnitt des Probanden B 1 (Zehna) aus dem caudalen

Bereich. Das Lungenparenchym tritt feinnoduldr imponierend hervor und ist partiell
konfluierend.
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Abb. 27: CT - Thoraxschnitt des Probanden der Gruppe B von Abb. 26 in

Falschfarbendarstellung. Das Lungenparenchym ist im caudalen Bereich feinnodular

imponierend und partiell konfluierend.

4.2.4 Histomorphologische Auswertung der

Lungenbefunde von Totgeburten

Das entnommene Probenmaterial aus der Lunge wurde zuerst einer Schwimmprobe
unterzogen, die stets negativ ausfiel und bewies, dass das Gewebe als nicht
pneumatisiert charakterisiert war. Bei der histologischen Untersuchung konnten von
den Praparaten der Pobanden der Gruppe B relativ identische mikroskopische
Befunde erhoben werden. Es lag hier ein gestationsaltersgerecht entwickeltes
Lungengewebe mit zarten intralobuldren Septen und unauffalligen Gefal3en vor. Die

intrapulmonalen Gefal3e hatten eine regelgerechte Wandarchitektur, bestehend aus
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Intima, Media und Adventitia. Die Pleura war mit zartem kollagenem Fasersaum
versehen. Es lag im mikroskopischen Praparat eine teilweise geringe Ektasie der
Bronchien mit Sekretinhalt vor. Die Alveolen waren durchweg nicht entfaltet und
somit primar fetal atelektatisch. Vereinzelt konnten intraalveolar winzige
Fruchtwasserbestandteile nachgewiesen werden. Die Kapillaren zeigten eine starke
Blutflillung. Zum Teil fielen akute Erythrozytenansammlungen in den
Alveolarwandkapillaren bis hin zur Kapillarektasie bei Erythrozytenauffillung auf. In
einigen Abschnitten wurden unaufféllige Alveolardeckzellen beobachtet. Bronchien
und Bronchioli wiesen ein regulares respiratorisches Epithel auf. Im Bronchiallumen

stellte sich wenig eosinophile Flussigkeit ohne auffallige Erregermuster dar und es

konnten keine relevanten entzindlichen Infiltrationen nachgewiesen werden (Abb.
28, Abb. 29, Abb. 30).

Abb. 28: Unbelliftetes Lungengewebe vom Probanden B 2 mit GefalRen und
einem zentralen Bronchiolus, Farbung nach van Gieson, VergroR3erung 30 X.
A Arterie B
C

Bronchus
Vene

nicht beltftetes Lungenparenchym D
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Abb. 29: Unbeliftetes Lungengewebe vom Probanden B 2 mit einem zentralen
Bronchiolus und Blutgefal3en, Farbung nach van Gieson, VergroR3erung 20 X.

A = Arterie

B = Bronchus

C = nicht beltftetes Lungenparenchym
D = Vene
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Abb. 30: Unbellftetes Lungengewebe vom Probanden B 1 mit rundlichen
Deckzellen und zum Teil intraalveolarem Sekret, Farbung nach van Gieson,
VergroRerung 60 X.

A
B

rundliche Deckzellen

Alveolen mit intraalveolarem Sekret
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4.3 Hauptuntersuchungen - Computertomographische
Darstellung der funktionellen Lungenentwicklung

beim bovinen Neonaten bis zur 3. Lebenswoche

4.3.1 Lungenfunktionsentwicklung bis zur 1. Lebensstunde

Die in die Gesamtuntersuchung einbezogenen Kéalber der Rasse HF (Probanden
Gruppe A n = 15) kamen alle vital zur Welt und standen nach 60 + 5 Minuten fur die
serielle computertomographische Messung des Thoraxsegmentes zur Verfigung.
Schon bei der Erstuntersuchung eine Stunde post natum konnte festgestellt werden,
dass die Lungenfligel allseits der Thoraxwand anlagen. Es waren in keinem der

Féalle Flussigkeitsansammlungen im Pleuraspalt nachweisbar.

Trachea und Stammbronchien

Die zentralen und peripheren Anteile der Tracheobronchialsysteme waren
ausnahmslos frei beluftet, ohne intraluminale Dichteanhebungen und ohne
Binnenstrukturen. Keine der dargestellten und ausgewerteten trachealen Bereiche
wiesen anatomisch oder funktionell bedingte Stenosen auf. Somit waren ein
gleichmafdiger Luftein- oder -ausstrom gewahrleistet. Die durch die CT — Messungen
ermittelten Beluftungswerte der Tracheae zeigten bereits in der ersten Lebensstunde
ein sehr hohes Niveau an. Die Mittelwerte der Beluftung der Luftrohren lagen mit

- 940 + 23 HE sehr nahe am definierten Luftwert von - 1000 HE. Die Intensitat der
trachealen Beliftung der ersten Lebensstunde unterschied sich nur unwesentlich
von den Messergebnissen, die in der Gruppe der Totgeburten bestimmt wurden
(Abb. 31).
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Abb. 31: Darstellung der Entwicklung der Beluftung der Tracheae in
Hounsfieldeinheiten von Probanden der Gruppe A (Lebendgeburten n = 15) in der
ersten Lebensstunde im Vergleich zu Messwerten der Probanden von Gruppe B
(Totgeburten n = 3).

— Trachealwerte von lebend geborenen Probanden in der 1. Lebensstunde

— Trachealwerte von tot geborenen Kalbern

Die Lumina der beiden Stammbronchien wurden, beginnend ab der Aufzweigung am
Ende der Trachea, vermessen. Nach caudal wurden die Messungen soweit
fortgefuhrt, so lange noch deutlich darstellbare Hohlrdume der Stammbronchien
erkennbar waren. Die Messung erfolgte mit einer standardisierten Flache von 12
sgmm, so dass einschrankend anzugeben ist, dass in den caudalsten Abschnitten
der Bronchien geringfligig auch Wandstrukturen mit erfasst worden sein kénnten,

was die Anhebung der HE- Werte im caudalen Abschnitt begriindet.
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Den Bronchien der vitalen Neonaten war schon bei der Erstuntersuchung ein
hoher Ausgangswert der Bellftung gemeinsam. Aufgrund des unterschiedlichen
Querdurchmessers war es nicht unerwartet, dass die Rontgenstrahlenminderung in
den Bronchien von cranial nach caudal deutlich zunahm. Es bestand demnach im
cranialen Bronchienabschnitt eine bessere Luftfillung als im caudalen. Allerdings
ergaben die bronchialen Messungen ein fur rechts und links differenziertes Bild
(Tab. 13). Aus den Daten des linken Bronchialbereiches liel3 sich ein Mittelwert von
— 756 %= 98 HE berechnen, was im Vergleich zu dem des rechten (- 671 * 87 HE)
eine um 10 % bessere Luftfillung bedeutet (p < 0,05). Die Beluftung beider
Stammbronchien setzte im Gegensatz zu den Totgeburten im cranialen Abschnitt
auf einem deutlich besseren Niveau ein, was in den niedrigeren Messwerten der
Rontgenstrahlenabsorption  zum  Ausdruck kommt (Tab. 13). In den
Gesamtmesswerten der Luftfillung beider Stammbronchien unterschieden sich die

beiden Gruppen A und B nur unwesentlich.

Tab. 13 : Darstellung der Entwicklung der Gasfullung in Hounsfieldeinheiten (HE) im

rechten und linken Stammbronchus von Probanden der Gruppe A (Lebendgeburten

n = 15) in der ersten Lebensstunde.
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Abb. 32: Darstellung des Luftfullungsgrades in Hounsfieldeinheiten (HE) in den
rechten und linken Stammbronchien von Probanden der Gruppe A (Lebendgeburten
n = 15) in der ersten Lebensstunde. Im Vergleich dazu die Messwerte von
Probanden der Gruppe B (Totgeburten n = 3).

— Gasflllung rechter Stammbronchus vital geborener Kalber
= Gasflllung rechter Stammbronchus von tot geborenen Kalbern
--- Gasfullung linker Stammbronchus vital geborener Kalber

--= Gasfullung linker Stammbronchus von tot geborenen Kalbern

Lungenparenchym

Gemessen an den von Totgeburten als Referenzwerte fir die intrapartale Situation
(Stunde 0) ermittelten Daten, bestand im Lungenparenchym von vitalen bovinen
Neonaten die absolut gréf3te Dichteminderung der Rontgenstrahlen innerhalb des
Zeitraumes zwischen Geburt und der 1. Lebensstunde.

Der bei den Totgeburten zu beobachtende grof3e Dichtesprung der

Rontgenstrahlenabsorption zwischen den Lumina der Stammbronchien an ihrem
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caudalen Ende und des sie umgebenden Lungenparenchyms war bei den lebend
geborenen Kélbern nicht mehr gegeben. Dies stellt ein sehr markantes Zeichen fir

eine deutliche Gasfullung des Lungenparenchyms dar (Abb. 33).

Absomption / HE

-1000 | | | [ [
0 5 10 15 20 25

Abb. 33: Vergleichende Darstellung der Mittelwertskurven der erfassten
Absorptionen in HE von der dorsalen und ventralen Lungenhemisphéare, der
Trachea und den Stammbronchien von Probanden der Gruppe A (Lebendgeburten n

=15) 1 Stunde p. n. gegentber denen der Gruppe B (Totgeburten n = 3).

Beluftungskurve der Trachea vitaler Kalber

Beluftungskurve der Trachea von toten Kalbern
Beluftungskurve der rechten und linken Stammbronchie vitaler Kalber

Bellftungskurve der rechten und linken Stammbronchie von toten Kéalbern

Beluftungskurve des dorsalen Lungenparenchyms von vitalen Kalbern
Bellftungskurve des ventralen Lungenparenchyms von vitalen Kalbern
Beluftungskurve des dorsalen Lungenparenchyms von Totgeburten
Bellftungskurve des ventralen Lungenparenchyms von Totgeburten
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Die Zunahme der Luftfullung des Lungenparenchyms bis zum Ende der ersten
Lebensstunde bedingte eine ausgepragte Abnahme der
Rontgenstrahlenabsorptionswerte im Lungengewebe, wobei die Werte von den
Totgeburten wiederum dem Vergleich dienten (Tab. 14,Tab. 15). Ausgehend von
den an Totgeburten ermittelten Referenzdaten war die Reduktion der
Rontgenstrahlenabsorptionsintensitaten in allen Lungensegmenten bei den vitalen
Kalbern bis zum Ende der ersten Lebensstunde hochsignifikant (p < 0,0001). Die
Luftfillungsunterschiede zwischen den dorsalen und ventralen Lungenanteilen
lieRen sich ebenfalls hochsignifikant sichern (p < 0,0001).

Tab. 14 : Segmentale Entwicklung der Gasfullung im Lungenparenchym von vitalen

Kalbern bis zur 1. Lebensstunde in craniocaudaler Richtung. Angaben in HE.
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Tab. 15: Segmentale Darstellung der Rontgenstrahlenabsorption im Lungengewebe
von Probanden Gruppe B (Totgeburten n = 3) in craniocaudaler Richtung. Angaben
in HE.

Lokalisl\ggf)ipunkt N X s Minimum Maximum
A cranial 8 -38 85 -141 +48
A caudal 18 -7 23 -41 +39
B cranial 8 +1 13 -22 +18
B caudal 18 +12 29 -51 +51
C cranial 12 -174 165 -358 +40
C caudal 27 -53 73 -201 +40
D cranial 6 +27 27 -24 +51
D caudal 18 +9 34 -107 +46

Die differenzierte Auswertung ergab allerdings, dass bis zum Ende der 1.
Lebensstunde nur Teilabschnitte der Lunge beatmet sind und eine gleichméaRige
Beteiligung aller Lungensegmente noch nicht vollzogen ist. In den erstellten CT -
Schnittbildern bestehen diesbeztiglich erhebliche Differenzen sowohl zwischen den
dorsalen und ventralen Quadranten als auch zwischen den cranialen und caudalen
Lungenparenchymregionen (Abb. 34, Abb. 35, Abb. 36, Abb. 37). Bis zum Ende der
ersten Lebensstunde wurde im dorsalen Lungenbereich nur eine Minderung der

Rontgendichte von mehr als 400 Hounsfieldeinheiten erreicht (Tab. 16).
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<. 001368614, 24.03.2007: CT Vom 24.03.2007

Scoutpilot %

SPIRAL ABDOMEN
p

XIY: 495/199

“
L
W1400/C-400

s
KV: 130

ma;125
Slice pos: 9459 ST: 10.0mm

Abb. 34: Cranialer CT - Thoraxschnitt des Probanden 68614 aus der Gruppe A
(Lebendgeburten ) 1 Stunde p. n. in SW Darstellung. Ersichtlich ist, dass sich Luft

in der Trachea (schwarz), aber auch im dorsalen Lungenparenchym (dunkelgrau)
befindet.
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<. 001368614, 24.03.2007: CT Vom 24.03.2007
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Abb. 35: Cranialer CT - Thoraxschnitt des Probanden von Abb. 34 1 Stunde p. n. in
Falschfarbendarstellung. Erkennbar ist eine freie Luftfillung in der Trachea
(schwarzblau). Nur der dorsale Anteil des Lungenparenchyms ist ebenfalls mit Luft
gefullt (blaue Tonung). Der ventrale Bereich  hingegen ist geringer oder kaum

beluftet, kenntlich an der orangenen Farbung des Lungengewebes.
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<. ' 003182-230Hydrozele, 31.03.2007: CT Yom 31.03.2007
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Slice pos: 1135.5 ST: 10.0mr

Abb. 36: Caudaler CT - Thoraxschnitt des Probanden 82230 aus der Gruppe A

(Lebendgeburten ) 1 Stunde p. n. in Schwarzweil3darstellung. Erkennbar ist eine

freie BelUftung der Stammbronchien. Gegenuber dem Befunde aus dem cranialen
Sektor wird deutlich, dass dorsocaudal noch eine wesentlich starkere Verschattung
besteht. Das Gebiet ventral einer in Ho6he der Herzbasis gezogenen

Schwerkraftlinie (X) weist ausgepragte Dichteanhebungen auf.
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. 003182-230Hydrozele, 31.03.2007: CT VYom 31.03.2007
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Abb. 37: Caudaler CT - Thoraxschnitt des Probanden von Abb. 36 1 Stunde p. n.
in Falschfarbendarstellung. Wahrnehmbar ist, dass sich im Vergleich zu den
cranialen Sektoren (Abb. 35) dorsal deutlich weniger Luft im Lungenparenchym
befindet (angedeutete Blautdnung). Ventral einer in Hohe der Herzbasis gezogenen
Schwerkraftlinie ( ) ist eine ausgepragte Dichteanhebung (kompakt orange
dargestellt) zu erkennen.

Tab. 16: Rontgenstrahlenabsorptionswerte des Lungenparenchyms in HE von 15
vitalen Kalbern 1 Stunde p. n.. Angegeben sind die Messdaten der dorsalen und

ventralen Lungensegmente.

Lungen- | Messzeit

sektor n X +s Minimum Maximum
A+ C

Rl Es 60 -570 82 718 -389
B+D

(eranio- | o DS 60 -304 149 -567 -27
ventral ) -

A (S 1 Stunde

(caudo- p. N 135 -488 58 -607 -328
dorsal) -

B+D 1 Stunde

(caudo- - 131 -276 111 -478 -56
ventral) -
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Fur die differenzierte Beurteilung der Messdaten Uber den Luftfillungsgrad des

Lungenparenchyms in der Zeit zwischen der Geburt und der 1. Lebensstunde wird

deren Entwicklung in folgender Reihenfolge betrachtet:

1. Dorsocraniale Lungenabschnitte im Vergleich zu den dorsocaudalen:
Bei vitalen bovinen Neonaten stellt der dorsocraniale Bereich eine Stunde p. n.
die Region mit der geringsten Rontgenstrahlenabsorption dar. Die Zunahme der
Luftfillung in diesem Segment ist gegenuber den Daten von tot zur Welt
gekommenen Kalbern hochsignifikant (p < 0,0001). Dorsocaudal liegt zwar
statistisch eine gleichfalls hochsignifikante Zunahme der Gasfiillung vor, aber das
craniale HE-Niveau wird nicht erreicht. Im dorsocaudalen Bereich ist der
Erstmessungswert um 82 Hounsfieldeinheiten héher (= 14%), was auf eine
grolRere Lungendichte gegentber dorsocranial schliel3en lasst (Tab.16,
p <0,001).

2. Ventrocraniale Lungenabschnitte im Vergleich zu deren ventrocaudalen:
Die basalen und ventralen Anteile beider Lungenhalften lassen bei vital
geborenen Neonaten nach Abschluss der ersten Lebensstunde noch erheblich
mehr Dichteanhebungen erkennen (Abb. 37). Besonders hoch sind noch die
Dichten in der Nahe des Herzens und des Lobus accessorius pulmonis. In den
ventralen Lungenbereichen erreicht die Zunahme der Luftfullung des
Lungenparenchyms in der 1. Lebensstunde, gemessen an den Ausgangswerten
von den Totgeburten, zwar auch ein signifikantes Niveau (p < 0,0001), aber die
Rontgenstrahlenabsorptionswerte bewegen sich noch ausnahmslos im héheren
Abschnitt (Tab. 16). Im ventralen Lungenabschnitt  weisen wiederum die
cranialen Bereiche eine um 10 % bessere Luftversorgung auf als die caudalen.

3. Dorsocraniale Lungenbereiche im Vergleich zu den ventrocranialen:
Bei Gegenuberstellung der Messergebnisse der cranialen Lungenabschnitte ist
nach Vollendung der 1. Lebensstunde zu konstatieren, dass die dorsocraniale
Gasaustauschflache eine wesentlich héhere Funktionalitat, abgeleitet aus den
Messungen der Rontgenstrahlenabsorption, aufweist als die ventrocraniale
(Tab. 16, Abb. 38). Dieser Unterschied ist hochsignifikant (p < 0,0001).

4. Dorsocaudale Lungenbereiche im Vergleich zu den ventrocaudalen:
Zwischen den caudalen Strukturen l&sst sich der schon fir cranial beschriebene
dorsal / ventral Unterschied ebenfalls konstatieren. Es ist deutlich erkennbar,
dass auf Grund der 77 % geringeren ROntgenstrahlenabsorption die

dorsocaudalen Sektoren signifikant  besser mit Luft versorgt sind als die
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ventrocaudalen Bereiche (p < 0,0001).

. Rechts- Links- Vergleiche fur die cranialen und caudalen Segmente:

Bei der Ermittlung der Rechts- / Linksverteilung in der Befillung des dorsalen
Lungengewebes mit Luft ergibt sich zugunsten der linken Hemisphéare ein
signifikanter Unterschied (p < 0,02). Diese Differenz leitet sich aus einer
dorsocranial um 6 % besseren linksseitigen Luftfullung ab. Ventrocranial liegt
die linksseitige Minderung der Rontgenstrahlenabsorptionen 5 % unter dem
rechtsseitigen Niveau (p > 0,05) (Tab. 17). Fur den caudalen Bereich ergibt der
Rechts- / Linksvergleich hinsichtlich der Luftfillung minimal andere Ergebnisse
gegenidber dem cranialen Bereich. Dorsocaudal besteht fur die linke
Lungenhemisphare eine 2 %ige schlechtere Luftfillung (p > 0,05). Auch
bestehen ventrocaudal Differenzen, sie sind aber nicht signifikant (p > 0,05,

Tab. 18).
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Abb. 38: Ubersicht tiber die Entwicklung der Beliiftung des dorsalen und ventralen
Lungenparenchyms in Hounsfieldeinheiten (HE) von Probanden der Gruppe A

(Lebendgeburten n = 15) bis zur ersten Lebensstunde. Angaben in X .

Absorptionskurve des dorsalen Lungenparenchyms in der 1.

Lebensstunde

=== Absorptionskurve des ventralen Lungenparenchyms in der 1.

Lebensstunde
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Tab 17: Roéntgenstrahlenabsorptionswerte (HE) des cranialen Lungenparenchyms

von 15 vitalen Kéalbern 1 Stunde p. n. im Vergleich zwischen rechter und linker

Lungenhalfte.

Seite Ebene Quadrant n X +s Minimum | Maximum

rechts | dorsal | A 60 -552 94 -701 -294
ventral | B 60 -297 156 -543 -27

links dorsal | C 60 -589 109 -787 -350
ventral | D 34 -311 167 -637 -4

Tab 18: Rontgenstrahlenabsorptionswerte  (HE) des caudalen

Lungenparenchyms von 15 vitalen Kalbern 1 Stunde p. n. im Vergleich zwischen

rechter und linker Lungenhalfte.

Seite Ebene Quadrant n X +s Minimum | Maximum
rechts | dorsal A 135 -493 64 -646 -306
ventral B 125 277 138 -571 -15
links ) dorsal < 135 -484 91 -673 -257
ventral P 128 -274 136 -560 -66

Besonders herausgestellt sei, dass die Rontgenstrahlenabsorptionswerte zwischen
den einzelnen Probanden erhebliche Differenzen aufwiesen. Alle Werte waren
jedoch normal verteilt. Dieser Umstand ist umso bemerkenswerter, weil jedes Kalb
der Gruppe A komplikationsfrei zur Welt gekommen ist, dessen Atmung spontan
einsetzte und auch in der Beurteilung der Vitalitat nach dem APGAR- Score keine
Unterschiede zwischen den Probanden feststellbar waren. Diesem Problem wurde
auswertungsgemal in zwei Richtungen nachgegangen: Zum einen wurden die
Zusammenhange zum Geburtsgewicht, zum anderen zur Gestationslange und somit
zum Reifegrad des Lungengewebes tberprift. Fir die Auswertung wurden die
Rontgenstrahlenabsorptionswerte der vier Segmente gemittelt. Eine Korrelation
zwischen dem Geburtsgewicht und dem Lufteintrittsgrad bis zur 1. Stunde p. n.
besteht nicht. So ist beispielhaft aufzufiihren, dass sich bei dem Probanden mit dem
geringsten und dem mit dem héchsten Geburtsgewicht gleichermalf3en sehr hohe
Absorptionswerte der Rontgenstrahlung ergaben, was auf ein noch verdichtetes

Lungengewebe hinweist. Der Proband mit dem zweith6chsten Geburtsgewicht zeigte
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hingegen die geringsten Rontgenstrahlenschwachungswerte im Lungenparenchym
und damit die beste Luftfullung (Tab. 19).

Tab 19 : Darstellung der Roéntgenstrahlenabsorptionswerte in HE von 15 vitalen
Kalbern 1 Stunde p. n. fur ihre jeweiligen Lungenquadranten A — D in Abhangigkeit
zum Geburtsgewicht. Gekennzeichnet sind mit rot die drei Tiere mit den héchsten

(> - 335 HE) und mit grin die drei Tiere mit den niedrigsten (< - 475 HE)

Absorptionswerten.

Kélber- Geschlecht | Geburts- R6AbsW. in HE

nummer Gewicht & 5 © . Ges

kg X X X X X

45854 Q 49,5 -475 -133 -378 -161 -
90221 d 48,7 -540 -313 -629 532 | =504
90204 3 44,9 -502 -172 -440 211 -
08085 3 43,5 -496 -200 -437 -258 | -348
68614 d 42,7 -539 -362 -485 -250 | -409
68642 Q 42,2 -443 -268 -554 340 | -401
45862 Q 41,8 -591 -285 -565 -336 | -444
45866 Q 41,6 -575 -368 -581 -470 | -498
45867 Q 41,0 -456 -228 -473 201 | -339
45877 Q 40,8 -509 -328 -500 -212 | -387
68650 Q 39,3 -534 -399 -446 306 | -421
51966 d 38,5 -612 -436 -532 -313 | -473
68616 3 37,1 -533 -338 -536 421 | -457
45881 Q 35,5 -441 -289 -555 241 | -381
82230 Q 33,6 -386 -141 -440 -181 !

Auch bei Betrachtung der Luftflllung des Lungenparenchyms im Zusammenhang
zur Gestationslange der Probanden ergibt sich kein einheitliches Bild. Sowohl das
Kalb mit der l&angsten als auch das mit der kiirzesten Gestationsdauer weisen hohe
Absorptionswerte fur die Réntgenstrahlung und damit eine geringere Luftflllung auf.

Wird das Probandenkollektiv hinsichtlich der Gestationslange in zwei Gruppen
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untergliedert (> 280 : < 280 Tage), dann ergibt sich, dass in den beiden Gruppen die

Gesamtgasfullung der Lunge bis zur ersten Lebensstunde gleichmaf3ig auf niedrige

(> - 400 HE) und hohere (< - 400 HE) Rontgenstrahlenabsorptionswerte verteilt ist

(Tab. 20).

Tab 20: Darstellung der Lungenrdntgenstrahlenabsorptionen in HE von 15 vitalen

Kalbern 1 Stunde p. n. fur ihre jeweiligen Lungenquadranten A — D in Abhangigkeit

zur Gestationslange in Tagen. Gekennzeichnet sind mit rot die drei Tiere mit den

hochsten (> - 330 HE) und mit grin die drei Tiere mit den niedrigsten
Absorptionswerten (< - 475 HE).

Kélber- Geschlecht | Gestations- ROAbsW. in HE
nummer lange 2 e © B Ges
q x x x x x

45854 Q 287 -475 -133 -378 -161 -
90221 3 285 -540 -313 -629 -532 | -532
90204 3 282 -502 -172 -440 -211 -
45867 Q 281 -456 -228 -473 201 | -339
68616 3 281 -533 -338 -536 -421 | -457
08085 3 280 -496 -200 -437 -258 | -348
45866 Q 280 -575 -368 -581 -470 [-498
45862 Q 277 -591 -285 -565 -336 | -444
51966 3 276 -612 -436 -532 -313  [-473
68642 Q 275 -443 -268 -554 340 | -401
68614 3 274 -539 -362 -485 -250 | -409
45877 Q 273 -509 -328 -500 212 | -387
45881 Q 270 -441 -289 -555 241 | -381
68650 Q 270 -534 -399 -446 -306 | -421
82230 Q 268 -386 -141 -440 -181 -

- 08 -



Zusammenfassend fir den Lungenbeatmungsstatus bei vitalen bovinen Neonaten

am Ende der 1. Lebensstunde lasst sich Folgendes postulieren:

1. Der dorsocraniale und dorsocaudale Teil des Lungengewebes weisen eine
geringere Rontgenstrahlenminderung und somit bessere Gasfullungsrate auf
als die entsprechenden ventralen Abschnitte. Dieser Unterschied ist
statistisch hochsignifikant (p < 0,0001).

2. Zudem findet sich in der dorsalen linken Lungenhemisphare im Vergleich zur
rechten Seite eine signifikant bessere Luftflllung des Gewebes (p < 0,0001).

3. Es bestehen jedoch zu diesem Zeitpunkt keine zu sichernden Differenzen
zwischen dem ventralen rechten und linken Lungensektor.

4. Auffallig sind die individuell relativ ausgepragt abweichenden Minimum- und
Maximum-Réntgenstrahlenabsorptionswerte, wobei keine Beziehungen zum

Geburtsgewicht oder zur Gestationslange zu finden waren.

4.3.2 Lungenfunktionsentwicklung bei bovinen Neonaten

bis zur 6. Lebensstunde

Die fur die Untersuchung zur Verflgung gestandenen neugeborenen Kalber
verbrachten ihren ersten Lebenstag in einem Kélberiglu am Untersuchungsort, so
dass computertomographische Aufnahmen in dichter Reihenfolge méglich waren.

Der CT - Messung 1 Stunde p. n. folgte die Messung 6 Stunden p. n..

Tracheae und Stammbronchien

In allen vorliegenden radiologischen Aufnahmen aus der Zeit 6 h p. n. war ein
deutlich freies Tracheallumen bei jedem Probanden des Probandenkollektivs
erkennbar. Bei keinem Kalb konnte pathologischer Inhalt in der Trachea
nachgewiesen werden. Die in diesen CT - Messungen ermittelten Werte des
Lufteintrittes in die Tracheae zeigen sowohl im Vergleich innerhalb der
Probandengruppe als auch im Vergleich zwischen den beiden bisherigen
Messzeiten des ersten Lebenstages (1. und 6. h p. n.) ein gleichm&Rig hohes und

ausgeglichenes Niveau. Die Mittelwerte des Lufteintritts in die Luftréhren
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entsprachen mit - 940 HE fast dem fur Luft festgelegten Wert von - 1000 HE (Abb.
39, Tab. 21).

Tab. 21: Daten der Roéntgenstrahlenabsorption in HE aus dem Bereich der
Tracheae von Probanden der Gruppe A (Lebendgeburten n = 15) fir die ersten zwei

Messzeiten am ersten Lebenstag.

Der Ausgangswert von - 938 HE hatte sich nur unwesentlich um 2 HE bis zur 6.
Lebensstunde p. n. geandert. Gegenilber den cranialen und caudalen Messpunkten
der Tracheae konnte in deren mittleren Abschnitten eine Abnahme der
Roéntgenminderung und damit ableitbar eine Zunahme des dortigen
Bellftungsgrades  registriert werden. Diese Veranderungen hatten aber kein
signifikantes Niveau. Damit ist davon auszugehen, dass die Trachea bereits am
Ende der 1. Lebensstunde ihre maximale Funktionsleistung erreicht hat.
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Abb. 39: Darstellung des Luftfullungsgrades (in HE) der Tracheae von Probanden

der Gruppe A (Lebendgeburten n = 15) fir die ersten zwei Messzeiten des ersten
Lebenstages.

BelUftungskurve Trachea zur 1. Lebensstunde

Beluftungskurve Trachea zur 6. Lebensstunde

Im zweiten Untersuchungsabschnitt wurde der Luftfillungsgrad der beiden
Stammbronchien Gberpruft. Der schon zur 1. Lebensstunde ermittelte gute
Lufteintritt in beide Stammbronchien fand auch in der nachsten Messung des ersten
Lebenstages seine Bestatigung. Die zwischen der rechten und linken
Stammbronchie in den Erstmessungen 1 Stunde p. n. beobachteten Unterschiede
hinsichtlich der Gasaufnahmekapazitat bestand auch noch in der 6. Stunde p. n.. Die
linke Stammbronchie wies eine geringere Rontgenstrahlenabsorption und somit
einen besseren Luftfullungsgrad auf als die rechte. So betrug dieser Unterschied zur
Erstmessung 10 % und fur die Zweitmessung immerhin noch 8 %. Die Berechnung

der Daten ergab fir den Seitenunterschied der Luftflllung der Stammbronchien
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eine Signifikanz von p < 0,05 (Abb. 40, Tab. 22).
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Abb. 40: Luftaufnahmekapazitat (in HE) des rechten und linken Stammbronchus von

Probanden der Gruppe A (Lebendgeburten n = 15) als Vergleich fir die ersten zwei

Messzeiten am ersten Lebenstag. Angaben in x .

Luftfillung im linken Stammbronchus in der 1. Lebensstunde
Luftfillung im linken Stammbronchus in der 6. Lebensstunde
--=  Luftfillung im rechten Stammbronchus in der 1. Lebensstunde

Luftfillung im rechten Stammbronchus in der 6. Lebensstunde

Die starke Zunahme der Rontgenstrahlenabsorptionswerte der Stammbronchien in
ihrem caudalen Bereich erklart sich ursachlich aus der beim Messvorgang
verwendeten konstant grof3en Messflache und der Abnahme der Lumina dieser

Bronchien in ihrem caudalen Bereich. Hier wurden offensichtlich
Bronchienwandbestandteile mit vermessen.
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Tab. 22: Messwerte (in HE), die die Entwicklung der Gasfillung des rechten und
linken Stammbronchus von Probanden der Gruppe A (Lebendgeburten n = 15) von
der 1. bis zur 6. Lebenstunde wiedergeben. Angaben in x und £ s.

Lungenparenchym

Bis zur 6. Lebensstunde kam es zu einer progressiven Erweiterung der
Gasaustauschflache  im  Lungenparenchym. Es  bestanden  signifikante
Veranderungen zwischen  den Messergebnissen im Verlauf der Zeit. Fur das
gesamte Lungenparenchym war eine weitere hochsignifikante Zunahme der
Luftfillung zwischen der 1. h p. n. und der 6. h p. n. gegeben (p < 0,0001). Dartuber
hinaus konnte nachgewiesen werden, dass sich die eingangs fur die 1.
Lebensstunde beschriebene Situation hinsichtlich der Differenzen in der Bellftung
der cranialen und caudalen sowie der dorsalen und ventralen Lungenabschnitte
zwar erhalten hatte, die Abstande zueinander aber geringer ausfielen (Tab. 23).
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Tab. 23: Segmentale Entwicklung der Lungenbeatmung im cranialen und caudalen

Bereich, von 15 vitalen Kalbern im Vergleich zwischen der 1. und 6. Lebensstunde

p. n., gemessen in HE.

Unter- | Unter- cranial Caudal

such- | such-—

ungs- | ungs- Mini- | Maxi- Mini- | Maxi-

punkt ;e:]t n X +s | mum | mum n X +s | mum | mum
A 1h 60 | -552 | 94 | -701 | -294 | 135 | -493 | 64 | -646 |-306
A 6 h 60 | -629 66 | -748 | -368 | 135 | -604 56 | -700 |-347
B 1h | 60 |-297 | 156 | -543 | -27 | 125 | -277 | 138 | -571 | -15
B 6 h 60 | -406 | 138 | -621 | -16 | 130 | -408 | 110 | -603 | -65
C 1h | 60 |-589 | 109 | -787 | -350 | 135 | -484 | 91 | -673 | -257
C 6 h 60 | -688 64 | -788 | -458 | 135 | -596 87 | -746 | -384
p | 1n | 34 |-311| 167 | -637 | -4 | 128 | -274 | 136 | -560 | -66
D 6 h 24 -450 | 124 | -671 | -188 | 130 | -404 | 134 | -642 |-102

Eine differenziertere Auswertung der Daten von den einzelnen Lungensektoren wird

in folgender Weise beschrieben:

=

Vergleich

der

dorsocranialen Sektoren mit

Berlcksichtigung der Seitenzugehdrigkeit

2. Vergleich der

ventrocranialen Sektoren mit

Bertcksichtigung der Seitenzugehdrigkeit

3. dorsocraniale Sektoren im Vergleich zu deren ventrocranialen Abschnitten

4. dorsocaudale Sektoren im Vergleich zu den ventrocaudalen Abschnitten

5. rechts : links Vergleich der Sektoren flr cranial und caudal

den dorsocaudalen ohne

den ventrocaudalen ohne

1. Im Bereich der dorsalen Lungenhemisphare ergaben die Ergebnisse der

Messungen fur den Zeitraum zwischen 1. und 6. Lebensstunde eine progressive

-104 -




und damit deutlich signifikante Entwicklungstendenz (p < 0,0001). Es war
zwischen Erst— und Zweituntersuchung eine starke Zunahme der luftgeftllten
Flachen nachzuweisen. Es zeigte sich in der zweiten CT - Messung des ersten
Tages weiterhin, dass das am besten mit Luft versorgte Lungenparenchym im
dorsocranialen Segment liegt. Jedoch wies das dorsocaudale eine
Uberdurchschnittliche Zunahme des Luftfillungsgrades auf, so dass eine gewisse
Annaherung untereinander bestand. Die Ausdehnung der als gasgefillt zu
erkennenden Areale macht im dorsocranialen Sektor 15,6 %, in den
dorsocaudalen dagegen 22,9 % aus (Tab. 24, Abb. 41). Die cranialen Anteile
des Lungenparenchyms zeigten gegentber den caudalen eine 9,8 % geringere

Rontgenstrahlenminderung auf.

Tab. 24: Entwicklung der Rontgenstrahlenabsorptionswerte (HE) des dorsocranialen

Lungenparenchyms gegentber dem dorsocaudalen  Lungenparenchym von 15

vitalen Kalbern im Vergleich zwischen 1. und 6. Lebenstunde.
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Abb. 41 : Entwicklungsgrad der Belilftung des dorsalen Lungenparenchyms in HE

von vitalen Kalbern (Gruppe A n = 15) fiur die ersten zwei Messzeiten am ersten

Lebenstag, Differenz p < 0,001. Angaben in x .

2.

Absorptionskurve des dorsalen Lungenparenchyms zur 1. Lebensstunde

Absorptionskurve des dorsalen Lungenparenchyms zur 6. Lebensstunde

In den ventralen Bereichen der Lunge fallen im Vergleich zu den dorsalen die
Verédnderungen in der Rontgenstrahlenschwachung far den
Untersuchungsabschnitt 1. — 6. Lebensstunde noch deutlicher aus. Die
progressiven Verdnderungen in diesen Segmenten lieRen sich statistisch
hochsignifikant sichern (p < 0,0001). Hinsichtlich der Zunahme der Luftfillung
zeigt sich zwischenzeitlich eine Verbesserung ventrocranial um 37,2 % und
ventrocaudal sogar um 47,5 % (Tab. 25, Abb. 42). Sind in der 1. Lebensstunde
die Abweichungen zwischen ventrocranial und ventrocaudal mit 9,7 % noch
erheblich, so verringerte sich der Abstand bis zur 2. Messung merklich. Dies

begriindet sich insbesondere daraus, dass zwischenzeitlich die ventrocaudalen
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Bereiche intensiv in den Gasaustausch mit einbezogen worden sind. Das zum
Ende der 6. Stunde p. n. erreichte Ergebnis der Gasflullung des ventralen
Lungenparenchyms ergibt dann nur noch eine Differenz von — 22 HE (- 450:
- 404) zwischen ventrocranial und ventrocaudal, was einem Anteil von 2,5 %
entspricht. Hinzuweisen sei auf eine im linken ventrocranialen Sektor deutlich

geringere Rontgenstrahlenabsorption als im linken ventrocaudalen Bereich.

Tab. 25: Entwicklung der Rontgenstrahlenabsorptionswerte (HE) des ventrocranialen

Lungenparenchyms gegeniber dem ventrocaudalen Lungenparenchym von 15

vitalen Kalbern im Vergleich zwischen der 1. und 6. Lebenstunde
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Abb. 42: Entwicklungsgrad der Belliftung des ventralen Lungenparenchyms in HE
von vitalen Kalbern (Gruppe A, n = 15) fir die ersten zwei Messzeiten am ersten

Lebenstag, Differenz p < 0,001, Angaben in x .

Absorptionskurve zur 1. Lebensstunde

Absorptionskurve zur 6. Lebensstunde

3. Im Vergleich der Entwicklung der Luftfullung der dorsocranialen zu den
ventrocranialen Lungensektoren bleibt der Umstand erhalten, so dass die
dorsalen Bereiche  auch in der 6. Lebensstunde  niedrigere
Rontgenstrahlenabsorptionswerte aufweisen als die ventralen. Die zur
Erstuntersuchung (1 Stunde p. n.) festgestellte dorsocranial bessere Luftfillung
von 87,5 % gegenuber ventrocranial verringert sich bis zur 6. Stunden p. n. zwar
auf - 659 HE zu - 417 HE, aber es besteht immer noch ein Unterschied von 58,3
%. Somit verringert sich im Untersuchungszeitraum 1. — 6. Lebensstunde das
craniale dorsoventrale Gefélle in der Rontgenstrahlenabsorption um 29,2 %.

4. Fur den caudalen Bereich des Lungenparencyms zeigen sowohl die dorsalen als
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auch die ventralen Sektoren im Vergleich eine analoge Entwicklung, wie schon
fur cranial dargestellt. Betrug der dorsoventrale Unterschied in der Luftflllung in
der Erstuntersuchung 43,4 %, so waren es zur Untersuchung 6 h p. n. 32,2 %.
Die Zunahme der Luftfullung zwischen Erst- und Zweituntersuchung betragt
dorsal 22,9 % und ventral 47,4 %.

Bezuglich der Luftfullung des Lungenparenchyms werden weiterhin Unterschiede
zwischen der rechten und linken Lungenhélfte beobachtet. Die linken
dorsocranialen  Quadranten  zeigen eine  starkere  Abnahme  der
Rontgenminderung als die im analogen rechten Gebiet. Einer Verbesserung des
linken Luftfullunggrades um 16,9 % steht rechtsseitig nur eine solche von 13,9
% in der 6. Stunde p. n. gegenuber. Zur 6. Lebensstunde p. n. liegt die
Gasfullung in den linken dorsocranialen Segmenten im Ergebnis um 9 % und
damit signifikant Uber der der rechten dorsocranialen Segmente (p < 0,01). Die
linken dorsalen Lungensektoren weisen cranial eine 15 % signifikant bessere
Luftfillung auf als die caudalen. Fur die rechten dorsalen Lungensektoren

betragt der Unterschied cranial zu caudal nur 5 % (Tab. 26).

Tab. 26: Rontgenstrahlenabsorptionswerte des dorsalen Lungenparenchyms (in

HE) von 15 vitalen Kalbern im Vergleich der Messergebnisse von der 1. gegentber

der

6. Lebensstunde unter Berlcksichtigung der cranialen und caudalen

Messbereiche.

Messpunkt
Lokalisation n X +s Minimum Maximum
A cranial 1. h 60 -552 94 -701 -294
A cranial 6. h 60 -629 66 -748 -368
A ceueel 1, o 135 -493 64 -646 -306
A ceueEl & 135 -604 56 -700 -347
c cranial 1. h 60 -589 109 -787 -350
c cranial 6. h 60 -688 64 -788 -458
c ceueel 1, 0 135 -484 91 -673 -257
© el . 135 -596 87 746 -384

Bei der Betrachtung des Seitenvergleiches linker und rechter ventraler Sektoren wird

fur cranial ein signifikanter Unterschied der luftgefillten Flachen nur knapp verfehilt.
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Die gesamten ventralen linken Lungenparenchymbereiche haben allerdings eine
10,8 % geringere Rontgenstrahlenminderung gegentber der rechten Seite (Tab.
27).

Tab. 27: Rontgenstrahlenabsorptionswerte des ventralen Lungenparenchyms (in
HE) von 15 vitalen Kalbern im Vergleich der Messergebnisse von der 1. gegenuber
der 6. Lebensstunde unter Bertcksichtigung der cranialen und caudalen
Lungenabschnitte.

Messpunkt
Lokalisation n X ts Minimum | Maximum
B cranial 1. h 60 -297 156 -543 -27
B cranial 6. h 60 -406 138 -621 -16
B caudal 1. h 125 277 138 -571 -15
B caudal 6. h 130 -408 110 -603 -65
D cranial 1. h 34 -311 167 -637 -4
D cranial 6. h 24 -450 124 -671 -188
D caudal 1. h 128 274 136 -560 -66
D CENEE] 5 130 -404 134 -642 -102

Was durch die Messungen exakt zahlenmafig in HE ermittelt werden konnte, lasst
sich in den radiologischen CT - Schnittbildern auch visuell wahrnehmen. Als
Beispiel sei das Kalb Nummer 68614 aufgefiuhrt. Die folgenden Abbildungen zeigen
die analogen cranialen und caudalen Schnittstellen des Kalbes aus der
Untersuchung zur 1. Stunde p. n. und zum Zeitpunkt 6. Stunde p. n.. Die Darstellung
des cranialen und caudalen Schnittbildes erfolgt zuerst in Schwarzweil3abbildung
und dann in Falschfarbendarstellung.

Die  weitere  Minimierung der Rontgenstrahlenschwachungswerte im
Lungenparenchym zwischen Erst- und Zweituntersuchung verdeutlicht das Resultat,
welches in den Bilddarstellungen (Abb. 43, Abb. 44, Abb. 45, Abb. 46)

wiedergegeben wird.
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<. 001468614, 24.03.2007: CT Vom 24.03.2007
Scoutpilot X

SPIRAL ABDOMEN
=]

X/Y:506/362 : ,
W1274 / C-486

KV: 130

ma:125

Slice pos: 1050.1 ST: A0.0mrh

Abb. 43: Cranialer CT - Thoraxschnitt des Probanden 68614 der Gruppe A
(Lebendgeburten ) in SW-Darstellung 6 Stunden p. n.. Die Trachea ist frei und

luftgefullt (schwarz). Im dorsalen Lungenparenchym ist eine deutliche Luftfillung
(dunkelgrau) zu  erkennen. Zwischen den  ausgeprdgten ventralen

Dichteanhebungen wird nun eine erste zdgerliche Luftfullung (hellgrau) sichtbar.
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Abb. 44: Rechts im Bild ist der gleiche craniale CT - Thoraxschnitt des Probanden
68614 der Gruppe A (Lebendgeburten) von Abb. 43 aus der 6. Stunde p. n.
dargestellt, allerdings hier in Falschfarbendarstellung. Im Vergleich zu der

Wiedergabe aus der 1. Stunde p. n. (links) ist im dorsalen Lungenparenchym eine
zunehmende Luftfillung (Flachen blau gefarbt) wahrnehmbar. Zwischen den
ausgepragten ventralen Dichteanhebungen kommt es nun zu einer ersten

zogerlichen Luftfullung (orange dargestellt).
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<. 0014 68614, 24.03.2007: CT Vom 24.03.2007

R 8- SPIRAL ABDOMEN

P

XY 49714
W1671 / C-608

KV: 130

ma:125

Slice pos: 1170.0 ST: §0.0mars

Abb. 45: Caudaler CT - Thoraxschnitt des Probanden 68614 der Gruppe A
(Lebendgeburten ) in SW - Darstellung 6 Stunden p. n.. Erkennbar ist gegenuber
dem cranialen Schnittbild (Abb. 43), dass sich caudodorsal im Lungenparenchym

deutlich weniger Luft (nur hellgrau gefarbt) befindet. Im ventralen Bereich sind noch

ausgepragte Dichteanhebungen mit nur zogerlich einsetzender Luftfillung (hellgrau)
gegeben.
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Abb. 46: Rechts im Bild derselbe caudale CT - Thoraxschnitt des Probanden 68614
der Gruppe A (Lebendgeburten) aus Abb. 45, jetzt in Falschfarbendarstellung.

Erkennbar ist gegentber dem cranialen Schnittbild (Abb. 44), dass dorsal deutlich
weniger luftgefillte Bezirke im Lungenparenchym (blau geféarbt) bestehen. Ventral
sind zwischen den noch ausgepragten Dichteanhebungen erste luftgeflllte Anteile
im Parenchym zu erkennen (blau und orange dargestellt). Werden die von der
gleichen caudalen Schnittstelle in der Untersuchung 1. Stunde p. n. (links im Bild)
gewonnenen Schnittbilder herangezogen, ist zu erkennen, dass sich zwar der
Beluftungsgrad in diesem Abschnitt zwischen den Untersuchungsterminen
verbessert hat, der caudale Abschnitt aber immer noch eine hoghere

Rontgenstrahlenabsorption aufweist als der craniale.

Im Weiteren war es von Interesse auszuwerten, ob die Probanden, die in der
1. Lebensstunde eine entweder optimale oder weniger optimale Bellftung der
Lungenflache aufwiesen, auch in der 6. Lebensstunde hinsichtlich dieses Kriteriums

als auffallig zu beurteilen waren. Obwohl im Probandenkollektiv auch in der 6.
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Lebensstunde erhebliche individuelle Schwankungen in der
Rontgenstrahlenschwéachung und somit in der Luftfillung des Lungenparenchyms
gegeben waren, stellte sich heraus, dass diese Félle nicht zu denen der 1.
Lebensstunde assoziiert waren. Es war nicht so, dass die Tiere, die zur 1.
Lebensstunde eine optimale Bellftung der Lungenflache aufwiesen, dann zur 6.
Lebensstunde ebenfalls Gber die besten Luftfillungswerte verfigten. Auch die
Kalber, bei denen zur 1. Lebenstunde Minderungswerte der
Rontgenstrahlenabsorption im unteren Drittel der Probandengruppe nachgewiesen
wurden, fanden sich in der 6. Lebensstunde nicht in dieser Gruppe wieder (Tab. 28).
Bei Betrachtung der Ergebnisse der bovinen Neonaten unter Bertcksichtigung ihres
Geburtsgewichtes war auffallend, dass die 3 Tiere mit der deutlichsten Luftfillung
des Lungenparenchyms zur 6. Lebenstunde hinsichtlich ihres Geburtsgewichtes im
oberen Drittel des Probandenkollektivs lagen. In dieser Geburtsgewichtsgruppe
fanden sich aber auch zwei von drei derjenigen Kalber mit der héchsten
Rontgenstrahlenminderung und somit geringsten Luftfillung im Lungenparenchym
wieder. Auch ein Zusammenhang zwischen der Gestationslange und der Fullung
des Lungengewebes mit Luft lie? sich zu diesem Zeitpunkt nicht eindeutig herstellen.
Es schien zwar in der Erlangung der besten Luftfillungswerte eine Tendenz zur
Gestationslange zu existieren, die aber statistisch nicht ausreichend gesichert
werden konnte. Es befanden sich die drei am besten mit Luft versorgten Tiere im
oberen Bereich der Gestationslangen. Bei den nicht so gut versorgten Tieren
befanden sich zwei der drei schlechteren Tiere im unteren Bereich der
Gestationslange (Tab. 27). Es ist also, ausgehend von diesen Befunden, zu einem
individuellen Wechsel zwischen anfanglich guter und suboptimaler Bellftung des
Lungenparenchyms innerhalb von finf Stunden gekommen. Wahrend die
anfanglichen Minusvarianten in der Beluftungsintensitat aufgeholt haben, blieben

andere hinsichtlich dieses Kennwertes zuriick.
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Tab 28: Ergebnisse der Lungenrdntgenstrahlenabsorptionsmessungen (in HE) von

15 vitalen Kalbern in der 6. Lebensstunde im Vergleich zu den Werten der 1. Stunde

p. n., zugeordnet zu ihrem entsprechenden Geburtsgewicht.

Kélber- Geschlecht Geburts- R6AbsW. in HE
nummer Gewicht kg f‘ ? S ? Gesilmt
X X X X X

45854 Q 49,5 -660,9 | -524,7 | -618,8 | -572,1 | -594,1
90221 a 48,7 -602,4 | -408,6 | -674,4 | -549,2 | -558,7
90204 d 44,9 -614,6 | -118,8 | -660,1 | -288,0 -
08085 a 43,5 -626,6 | -456,0 | -586,7 | -474,2 | -535,9
68614 3 42,7 -568,4 | -396,3 | -540,2 | -320,9 -
68642 Q 42,2 -633,2 | -389,7 | -693,6 | -548,9 | -566,3
45862 Q 41,8 -625,4 | -484,9 | -580,9 | -423,9 | -528,8

Q 41,6 -600,5 | -391,3 | -595,3 | -465,9 | -513,2
45867 Q 41,0 -623,0 | -417,9 | -676,4 | -476,7 | -548,5
45877 Q 40,8 -515,8 | -383,7 | -461,3 | -204,9 -
68650 Q 39,3 -555,7 | -404,9 | -533,3 | -382,8 | -469,1

3 38,5 -608,5 | -464,7 | -586,1 | -304,2 | -490,9
68616 d 37,1 -561,8 | -456,7 | -588,3 | -391,1 | -499,5
45881 Q 35,5 -597,6 | -388,2 | -647,9 | -430,1 | -516,0
82230 Q 33,6 -595,9 | -357,7 | -636,6 | -476,4 | -516,7

gelb = maximale Absorptionswerte (3 Tiere) > - 335 HE fur die 1. h p. n.

— blau = minimale Absorptionswerte (3 Tiere) < - 473 HE fiur die 1. h p. n.

grin = minimale Absorptionswerte (3 Tiere) < - 555 HE fur die 6. h p. n.
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Tab 29: Ergebnis der Lungenréntgenstrahlenabsorptionsmessung in HE von 15
vitalen Kélbern fir die 6. Stunde im Vergleich zu den Werten der 1. Stunde p. n.,

zugeordnet zu ihrer entsprechenden Gestationslange.

Kalber- Geschlecht Gestations- RO6AbsW. in HE
nummer lange in d & = < = Gzt
X X X X X
45854 Q 287 -660,9 |-524,7 |-618,8 |-572,1 [-594,1
90221 a 285 -602,4 |-408,6 |-674,4 |-549,2 |-558,7
90204 J 282 -614,6 |-118,8 |-660,1 |-288,0
45867 Q 281 -623,0 |-417,9 |-676,4 |-476,7 |-548,5
68616 d 281 -561,8 | -456,7 |-588,3 [-391,1 |-499,5
08085 a 280 -626,6 | -456,0 |-586,7 |-474,2 |-535,9
Q 280 -600,5 |-391,3 |-595,3 |-4659 |-513,2
45862 Q 277 -625,4 |-484,9 |-580,9 |-423,9 [-528,8
a 276 -608,5 | -464,7 |-586,1 |-304,2 |-490,9
68642 Q 275 -633,2 |-389,7 |-693,6 |-548,9 |-566,3
68614 d 274 -568,4 |-396,3 |-540,2 |-320,9
45877 Q 273 -515,8 |-383,7 |-461,3 |-204,9
45881 Q 270 -597,6 |-388,2 |-647,9 |-430,1 |-516,0
68650 Q 270 -555,7 |-404,9 |-533,3 [-382,8 |-469,1
82230 Q 268 5959 |-357,7 |-636,6 |-476,4 |-516,7

gelb = maximale Absorptionswerte (3 Tiere) > - 335 HE fur die 1. h p. n.
— blau = minimale Absorptionswerte (3 Tiere) < - 473 HE fiur die 1. h p. n.

rot = maximale Absorptionswerte (3 Tiere) > - 460 HE fur die 6. h p. n.

grin = minimale Absorptionswerte (3 Tiere) < - 555 HE fir die 6. h p. n.
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Zusammenfassend ist fur die Luftfillung sowohl des dorsalen als auch des ventralen
Lungenparenchyms im Untersuchungsabschnitt 1. - 6. Lebensstunde ein
signifikanter Zusammenhang mit einer positiven Korrelation zwischen den in diesen
Lungenabschnitten ablaufenden Entwicklungen festzustellen. Somit kann postuliert
werden, dass bei einer Minderung der Réntgenstrahlenabsorption in den dorsalen
Lungenquadranten sich diese Entwicklung auch gesichert in den ventralen
Lungenquadranten vollzieht. Auch die Zunahme des Beliftungsgrades in der einen
Lungenhemisphare war mit einer gleichlaufenden Entwicklung in der anderen
Lungenhemisphéare verbunden.

Fur alle cranialen und caudalen Quadranten bestand hinsichtlich des
Luftfillungsgrades ein auf dem Niveau von p < 0,0001 zweiseitiger hochsignifikanter
Zusammenhang zur Untersuchungszeit. Mit wachsender, somit zunehmender
Lebenszeit (1. zur 6. Lebensstunde) kam es zu einer bedeutsamen Minderung der
Rontgenstrahlenabsorption in allen Lungenquadranten. Auch die Korrelationsmalie
zwischen den einzelnen Quadranten erwiesen sich auf hdchstem Niveau als
zweiseitig signifikant (p < 0,0001). Diese positive Entwicklung zeigt auf, dass die
Abnahme der Hounsfieldeinheiten in einem Quadranten dann auch in allen anderen

Quadranten zu beobachten war.

4.3.3 Veranderungen in der Lungenfunktionsentwicklung

zwischen der 6. und 12. Lebensstunde

Tracheae und Stammbronchien

Auch bei der 3. Untersuchung innerhalb des ersten Lebenstages zeigte sich in den
radiologischen Aufnahmen weiterhin ein deutlich freies Lumen der Tracheae.
Uberraschend war, dass der bereits in der 6. Lebensstunde festgestellte gute
Luftfullungsgrad der Trachea sich noch weiter optimiert hatte. Zwischen der 6. und
der 12. Lebensstunde kam es zu einer weiteren Ausdehnung des trachealen
Durchmessers, kenntlich an den noch niedrigeren Absorptionswerten der
Rontgenstrahlung (-938 £ 28 HE 6 h p. n. zu - 946 + 15 HE 12 h p. n., Abb. 47).

Diese Differenz konnte noch mit p < 0,02 gesichert werden.
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Abb. 47: Beluftungsgrad der Tracheae in HE von Probanden der Gruppe A

(Lebendgeburten n = 15) im Vergleich fur die Messzeiten 6. und 12. h p. n. des
ersten Lebenstages.

Beluftungskurve zur 6. Lebensstunde

Beluftungskurve zur 12. Lebensstunde

Auch die Luftfullung in den Stammbronchien nahm in in diesem Zeitraum noch
etwas zu. Eine bei 3,5 % respektive 3,7 % liegende Minderung der
Rontgenstrahlenabsorption liel3 sich sowohl fir die rechte als auch fir die linke
Stammbronchie nachweisen. Im Verhéltnis der Luftversorgung der linken zu der
rechten Stammbronchie lag weiterhin ein signifikanter Unterschied zu Gunsten der

linken Seite vor (p < 0,01). Diese seit Anfang an bestehende Seitendifferenz erhthte
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sich im Zeitraum 6. zur 12. Lebensstunde nochmals um 0,2 % (Tab. 30, Abb. 48).

Tab. 30: Darstellung der Entwicklung der Luftfillung (in HE ) im rechten und linken

Stammbronchus von Probanden der Gruppe A (Lebendgeburten n = 15) im

Vergleich zwischen den Messzeiten 6. und 12. Lebensstunde p. n..
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Abb. 49: Luftaufnahmekapazitat (in HE) des rechten und linken Stammbronchus von

Probanden der Gruppe A (Lebendgeburten n = 15) im Vergleich zwischen 6. und
12. Lebensstunde.

= Luftfallung im linken Stammbronchus in der 6. Lebensstunde

= Luftfallung im linken Stammbronchus in der 12. Lebensstunde

= Luftfillung im rechten Stammbronchus in der 6. Lebensstunde

= Luftfillung im rechten Stammbronchus in der 12. Lebensstunde

Lungenparenchym

In der am Ende der 12. Lebenstunde vorgenommenen Untersuchung Uber die
Gasflllung des Lungenparenchyms zeigte sich eine differenzierte Entwicklung.

In folgender Reihung sei die Betrachtung der Daten der einzelnen
Lungensektoren vorgenommen:

1. dorsale Luftfillung und Betrachtung der dorsocranialen Sektoren im Vergleich zu
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den dorsocaudalen, ohne Berlicksichtigung der Seitenzugeharigkeit

2. ventrale Luftfillung und Betrachtung der ventrocranialen Sektoren im Vergleich
zu den ventrocaudalen, ohne Berucksichtigung der Seitenzugehdrigkeit

3. dorsocraniale Sektoren im Vergleich zu den ventrocranialen

4. dorsocaudale Sektoren im Vergleich zu den ventrocaudalalen

5. rechts : links Vergleiche zwischen den cranialen und caudalen Sektoren

1. In den dorsalen Lungenabschnitten ist eine gewisse Protraktion hinsichtlich
der weiteren Entwicklung der Gasaustauschflache im Parenchym zu erkenen.
Dorsocranial besteht nun eine Abnahme um 2,2 %. Dorsocaudal kommt es
sogar zu einer Zunahme der Rontgenstrahlenabsorptionswerte um 1,4 % (p >
0,05). Es ist auf Grund dieses Resultates davon auszugehen, dass innerhalb
dieser 6 Stunden nicht wesentlich mehr Alveolenabschnitte mit Luft gefullt
worden sind (Abb. 50). Das von dorsocranial nach dorsocaudal existierende
signifikante Gefélle (p < 0,001) in der Luftfillung vergroRerte sich weiterhin
von 9,8 % inder 6. h p.n.auf 13,7 % inder 12. h p.n. (Tab. 31).

Tab. 31: Entwicklung der Rdntgenstrahlenabsorptionswerte (HE) des dorsocranialen
Lungenparenchyms gegenuber dem dorsocaudalen  Lungenparenchym von 15

vitalen Kalbern der Gruppe A in der Zeit zwischen der 6. und 12. Lebenstunde.

gﬁit Messzeit n X s Minimum | Maximum

6 Stunden

A+C p. n. 60 -659 a7 -753 -551

(dorsocraniale e

Segmente) Stunden 60 -673 50 -751 -570
p. n.

A+C o m et 135 -600 67 716 | -367

(dorsocaudale -

Segmente) 12
Stunden 135 -592 68 -712 -307
p. n.
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Abb 50: Beliuftungsgrad des dorsalen Lungenparenchyms in HE von vitalen Kalbern
(Gruppe A n =15) im Vergleich fur die 6. und 12. Stunde p. n..

Absorptionskurve fir die 6. Lebensstunde

Absorptionskurve fir die 12. Lebensstunde

2. Im gesamten ventralen Lungenbereich kommt es dagegen sowohl cranial als
auch caudal zu einer weiteren progressiven Luftflllung. Dabei konnte
festgestellt werden, dass sich gegentber der 6. Lebensstunde besonders der
ventrocaudale Abschnitt weiter mit Gas gefullt hat, so dass insgesamt in der
12. Lebensstunde von einer besseren Beluftung der ventralen Lungenpartien

auszugehen ist (p < 0,03, Tab. 32, Abb. 50).
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Tab.32 : Entwicklung der Réntgenstrahlenabsorptionswerte (HE) des ventrocranialen

Lungenparenchyms gegeniber dem ventrocaudalen Lungenparenchym von 15
vitalen Kalbern im Vergleich zwischen 1. und 6. Lebenstunde .

2 2 3
11717

Absorption / HE
5 8

cranial Position / cm caudal

Abb. 50a: Darstellung der Entwicklung der Beluftung des ventralen

Lungenparenchyms in HE von vitalen Kalbern (Gruppe A n = 15) zwischen der 6.
und 12. Stunde p. n..

Absorptionskurve fir die 6. Lebensstunde
Absorptionskurve fir die 12. Lebensstunde
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3. Weisen die craniodorsalen Lungenbereiche im Vergleich zu den cranioventralen

zur 6. Lebenstunde noch eine um 58 % geringere Roéntgenstrahlenabsorption

auf, so veringert sich dieser Unterschied zur Messung in der 12. Lebensstunde
auf nur noch 40 % (p < 0,05 ; Tab. 33).

4. Noch gravierender stellt sich die dorsale und ventrale Entwicklung

im

Luftfillungsgrad im caudalen Lungenbereich dar. Betragt der Unterschied zur 6.

h p. n. 47 %, so hat in den folgenden 6 Stunden der Bellftungsgrad so stark

zugenommen, dass die Differenz nur noch bei 28 % liegt (p < 0,05; Tab. 34).

Tab. 33: Rontgenstrahlenabsorptionswerte (in HE) des gesamten dorsalen

Lungenparenchyms von 15 vitalen Kalbern der Gruppe A zur 6. und 12. Stunde

p. N..
cranial caudal

Untersu- | Untersu- n X + s | Mini- | Maxi- n X +S Mini- | Maxi-

chungs- | chungs- mum | mum mum | mum

punkt zeit p. n.

A 6 h 60 | -629 | 66 | -748 | -368 | 135 | -604 56 -700 | -347
12 h 60 | -643 | 70 | -763 | -400 | 135 | -601 87 -730 | -10

C 6 h 60 | -688 | 64 | -788 | -458 | 135 | -596 87 -746 | -384
12 h 60 | -703 | 63 | -811 | -531 | 135 | -582 86 -699 | -25

Tab. 34: RoOntgenstrahlenabsorptionswerte (in HE) des gesamten ventralen

Lungenparenchyms von 15 vitalen Kalbern der Gruppe A zur 6. und 12. Stunde

p.n..
cranial caudal

Untersu- | Untersu- n X + s | Mini- | Maxi- n X +S Mini- | Maxi-

chungs- | chungs- mum | mum mum | mum

punkt zeit p. n.

B 6 h 60 |-406 |138| -621 | -16 | 130 | -408 | 110 | -603 | -65
12 h 60 | -475 (138 | -682 -23 133 | 477 90 | -679 | -113

D 6 h 24 | -450 (124 | -671 | -188 | 130 | -404 | 134 | -642 | -102
12 h 37 |-505 (114 | -680 | -272 | 132 | -446 | 116 | -713 | -176

-125-




5. Im Seitenvergleich zeigt sich der linke dorsocraniale Lungenbereich weiterhin
gesichert besser mit Luft versorgt als der rechte (p < 0,001). Die Zunahme in
der Luftfillung in den rechten und linken dorsalen Segmenten vollzog sich
gleichméafRig. Dorsocranial nimmt die Gasfullung rechts wie links um 2,2 % zu.
Dorsocaudal erhdht sich hingegen die Rontgenstrahlenabsorption links um
2,4 % und rechts um 0,5 %. Der dorsocaudale Seitendivergent betragt nun
1,9 % (p < 0,04, Tab. 33).

Bei differenzierter Betrachtung des Ausmales der Minderungen der
Rontgenstrahlenabsorptionen in den einzelnen ventralen Sektoren kann
festgestellt werden, dass sich rechts ventrocranial und ventrocaudal
signifikante Veranderungen in diesen 6 Stunden vollzogen haben (p < 0,015:
p < 0,001, Tab. 32). Links erfolgten in dieser Zeit ventrocranial dagegen keine
gesicherten Veranderungen der Luftfillung mehr und fur ventrocaudal wird
die Signifikanz nur knapp verfehlt (p < 0,07). Das Rechts - Linksniveau der
Luftfullung im ventralen Lungenparenchym zeigt fur cranial zu Gunsten von
links mit p < 0,03, fur caudal zu Gunsten von rechts mit p < 0,001 einen

gesicherten Seitenunterschied.

Was in den Messungen als errechnetes Ergebnis ermittelt werden konnte, lasst sich
in den radiologischen CT - Schnittbildern auch visuell wahrnehmen. Als Beispiel
seien die Kalber Nummer 45866 und 08085 aufgeftihrt. Die folgenden Abbildungen
zeigen die analogen cranialen und caudalen Schnittstellen der Kéalber aus der
Untersuchung zur 6. Stunde p. n. und zur 12. Stunde p. n. im Vergleich. Die
Darstellung des cranialen und caudalen Schnittbildes erfolgt zuerst als schwarz-

weil3 - Abbildung, dann in Falschfarbendarstellung.
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Abb. 51: Cranialer CT - Thoraxschnitt des Probanden 45866 aus der Gruppe A
(Lebendgeburten ) in SW- und Falschfarbendarstellung 12 Stunden p. n. Im
dorsalen Lungenparenchym links ist eine deutlich ausgepragtere Luftfillung
(intensiver blau gefarbt) erkennbar. Im ventralen Segment ist noch immer nur eine
zogerliche Luftfillung zwischen den ausgepragten Dichteanhebungen (orange
dargestellt) gegeben.
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Abb. 52: Cranialer CT - Thoraxschnitt des Probanden von Abb. 51 in
Falschfarbendarstellung rechts 12. Stunde p. n. und links das Bild der
Voruntersuchung 6. Stunde p. n.. Erkennbar ist in beiden Bildern eine freie
Luftfullung in der Trachea (dunkelblau). Der dorsale Anteil des Lungenparenchyms
ist sichtbar mit Luft gefillt (blau gefarbt, x =AC 6 hp.n.-659 HE : AC 12 hp. n.

— 673 HE). Hingegen ist der ventrale Bereich zur 6. h p. n. geringer belliftet

X = BD 6 h p. n. — 417 HE (orangene Féarbung des Lungengewebes) gegeniber
der12. hp.n. X = BD 12 h p. n. — 479 HE.
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Abb. 53 : Caudaler CT - Thoraxschnitt des Probanden 08085 der Gruppe A
(Lebendgeburten ) in SW- und Falschfarbendarstellung 12 Stunden p. n.. Aus den

Aufnahmen ist zu entnehmen, dass gegenuber dem in Abb. 51 dargestellten
cranialen Schnittbild dorsocaudal deutlich weniger Luft (Blaufarbung) im
Lungenparenchym vorhanden ist. Ventral der gedachten Schwerkraftlinie ( X))

unterhalb der Herzbasis bestehen immer noch punktuelle Dichteanhebungen

(orange dargestellt), das Parenchym selbst weist aber bereits lockere Strukturen auf.
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Abb. 54: Derselbe caudale CT - Thoraxschnitt des Probanden von Abb. 53 in

vergleichender Falschfarbendarstellung (6. Stunde p. n. links und 12. h p. n. rechts).
Wahrnehmbar ist, dass caudodorsal im linken Bild eine deutlich geringere
Luftfillung im Lungenparenchym besteht als in den caudodorsalen Sektoren im
rechten Bild. Auch ventral differieren die Farbflachen zwischen der 6 h p. n. und der
12. h p. n.. Die Anteile an luftgefilitem Gewebe haben sich augenfallig vergréRert

und vermehrt (mehr blau bis blaugraue als orangene Anteile).

Wie in den vorangegangenen Untersuchungszyklen wurde nochmals eine
Betrachtung zur Entwicklung der Luftfillung des Lungenparenchyms unter
Bertcksichtigung des Geburtsgewichtes beziehungsweise der Gestationslange
vorgenommen. Wahrend sich noch bis zur 6. h p. n. bei einer hoéheren

Gestationslange eine Tendenz zur Entwicklung einer geringer werdenden
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Rontgenstrahlenminderung abzeichnete (allerdings nicht signifikant), so waren zur
12. h p. n. sowohl die niedrigeren als auch die héheren Luftfillungsraten unabhéangig
von allen Gestationsdaten verteilt (Tab. 35). Es steht also mehr der zeitassoziierte
individuelle Ausdehnungsgrad der beliifteten Lungenareale im Vordergrund als eine

direkte Abhangigkeit zur Gestationslange.

Tab. 35: Ergebnis der Lungenrdntgenstrahlenabsorptionsmessung in HE von 15
vitalen Kalbern fur die 12. Stunde im Vergleich zu den Werten der 6. Stunde p. n.,

zugeordnet zu ihrer entsprechenden Gestationslange.

Kalber- Geschlecht | Gestations- Absorptionen der Lungenquadranten in HE
nummer lange in d A B C D Gesamt
X X X X X
Q 287 -600,1 | -441,4 | -524,7 | -536,7 | -600,1
3 285 -662,7 | -590,9 | -624,0 | -394,3 | -567,9
90204 d 282 -653,3 | -262,0 | -564,4 | -316,8 -
45867 Q 281 -652,8 | -519,5 | -678,4 | -501,9 | -588,1
68616 3 281 -580,9 | -448,1 | -614,0 | -518,5 | -540,4
08085 d 280 5451 | -384,0 | -565,2 | -428,1 -
45866 Q 280 -623,8 | -473,8 | -613,9 | -453,0 | -541,1
Q 277 -600,4 | -541,8 | -587,9 | -472,6 | -550,7
51966 3 276 -656,1 | -484,9 | -643,0 | -317,9 | -5255
68642 Q 275 -674,6 | -490,2 | -674,9 | -539,8 | -594,8
68614 3 274 5455 | -436,3 | -530,5 | -354,6 | -545,5
45877 Q 273 -574,8 | -462,6 | -606,6 | -503,3 | -574,8
45881 Q 270 -676,9 | -557,0 | -682,4 | -536,4 | -613,2
68650 Q 270 5775 | -426,5 | -539,5 | -329,1 -
82230 Q 268 -691,0 | -595,8 | -722,6 | -631,6 | -575,7

gelb = maximale Absorptionswerte (3 Tiere) > - 455 HE fir die 6. h p. n.
— blau = minimale Absorptionswerte (3 Tiere) < - 555 HE fur die 6. h p. n.

rot = maximale Absorptionswerte (3 Tiere) > - 445 HE fir die 12. h p. n.

grun = minimale Absorptionswerte (3 Tiere) < - 590 HE fiur die 12. h p. n.
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Tab. 36: Ergebnis der Lungenrdntgenstrahlenabsorptionsmessung in HE von 15
vitalen Kalbern fur die 12. Stunde im Vergleich zu den Werten der 6. Stunde p. n.,

zugeordnet zu ihrem entsprechenden Geburtsgewicht.

Kalber- Geschlecht | Geburts- Absorptionen der Lungenquadranten in HE
nummer gewicht A B C D Gesamt
kg X X X X X
45854 Q 49,5 -600,1 | -441,4 | -524,7 | -536,7 | -600,1
% d 48,7 -662,7 | -590,9 | -624,0 | -394,3 | -567,9
90204 J 44,9 -653,3 | -262,0 | -564,4 | -316,8
08085 d 43,5 5451 | -384,0 | -565,2 | -428,1 -
68614 a 42,7 5455 | -436,3 | -530,5 | -354,6 | -5455
68642 Q 42,2 -674,6 | -490,2 | -674,9 | -539,8 | -594,8
45862 Q 41,8 -600,4 | -541,8 | -587,9 | -472,6 | -550,7
Q 41,6 -623,8 | -473,8 | -613,9 | -453,0 | -541,1
Q 41,0 -652,8 | -519,5 | -678,4 | -501,9 | -588,1
45877 Q 40,8 -574,8 | -462,6 | -606,6 | -503,3 | -574,8
68650 Q 39,3 577,56 | -426,5 | -539,5 | -329,1 !
51966 3 38,5 -656,1 | -484,9 | -643,0 | -317,9 | -5255
68616 d 37,1 -580,9 | -448,1 | -614,0 | -5185 | -540,4
45881 Q 35,5 -676,9 | -557,0 | -682,4 | -536,4 | 613,11
82230 Q 33,6 -691,0 | -595,8 | -722,6 | -631,6 | -575,7

gelb = maximale Absorptionswerte (3 Tiere) > - 455 HE fur die 6. h p. n.

— blau = minimale Absorptionswerte (3 Tiere) < - 555 HE fiur die 6. h p. n.

rot = maximale Absorptionswerte (3 Tiere) > - 445 HE fir die 12. h p. n.

grin = minimale Absorptionswerte (3 Tiere) < - 590 HE fir die 12. h p. n.

Zwischen den Geburtsgewichten der bovinen Neonaten und dem Mal3 der
Gasfiullung im Lungenparenchym konnten auch in der 12. h p. n. keine
Zusammenhange ermittelt werden. Ist auch hier zur 6. h p. n. eine nicht gesicherte
Tendenz dahin gehend zu beobachten, dass die hohen Werte (> — 500 HE)

hinsichtlich der Luftfillung auch mit héheren Geburtsgewichten im Zusammenhang
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stehen konnten, so verteilten sie sich in den oberen und den unteren Bereichen

nunmehr unabhangig vom Geburtsgewicht (Tab. 36).

Histomorphologische Untersuchungen

Zur Untersuchung kam die Lunge eines Probanden aus der Gruppe C, der infolge
einer Colonatresie eingeschlafert werden musste. Seine Atemtatigkeit unmittelbar p.
n. (APGAR — Wert, klinische Beurteilung) entsprach bis zur 12. h p. n. der Norm und
war ohne Auffalligkeit. Entsprechend der getroffenen Einteilung der Lunge in dorsale
und ventrale Lungenabschnitte wurden sowohl rechts- als auch linksseitig aus den
cranialen und caudalen Bereichen zahlreiche Bioptate entnommen.

Die Luftfillung des Lungengewebes ist zu diesem Untersuchungszeitpunkt noch
sehr uneinheitlich. Neben deutlich gut bellfteten Lungenabschnitten, besonders im
linken craniodorsalen Bereich, zeigten sich in anderen pulmonalen Gebieten, hier
waren besonders die ventralen betroffen, ausgepragt grofRe, nicht bellftete
Bereiche.

Die Luftfullung des Lungengewebes ist somit als fortschreitender Prozess zu werten,
der nicht einheitlich verlauft. So sind in den histologischen Schnittbildern neben
schon belifteten Alveolarbereichen auch noch atelektatische Zonen nachweisbar.
Eine Trennung der Bereiche durch morphologische Lungenbarrieren lag nicht
generell vor. Darstellbar waren namlich auch Abschnitte, in denen Gebiete mit einer
vollen Entfaltung der Alveolen neben atelektatischen Lungenbereichen vorlagen, die
aber eindeutig durch Lungensepten voneinander getrennt waren. Dies lasst
vermuten, dass die Beluftung der Alveolen segmental erfolgt sowie innerhalb dieser
progredient ablauft. Die Progredienz der Luftfillung stellt sich innerhalb der
Segmente durch das Konfluieren von fokalen oder fokal ektatischen
Alveolarbereichen dar. Somit liegen fur den Entwicklungsabschnitt der Lunge zur 12.
Lebensstunde verschiedene Reifegrade in der Lunge nebeneinander vor.
Beobachtet werden komplett ektatische, ektatische neben fetal atelektatischen und

vollstandig atelektatische Bereiche zu diesem Untersuchungszeitpunkt.
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Abb. 55: Darstellung von beliiftetem und unbellftetem Lungengewebe aus dem
rechten dorsocranialen Lungenbereich eines Probanden der Gruppe C 12 Stunden
p. n.. Atelektatisches Lungengewebe ist erkennbar (A), welches begrenzt ist durch
ein Lungenseptum (B) als anatomische Barriere und an schon vollstandig
ektatischen Alveolarbereiche (C) angrenzt. HE Farbung mit 30 x Vergrol3erung.
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Abb. 56: Darstellung von belluftetem Lungengewebe aus dem rechten
dorsocranialen Lungenbereich eines Probanden der Gruppe C 12 Stunden p. n.. Die
Alveolen sind bereits tUberwiegend bellftet, die Alveolarsepten stellen sich noch
deutlich breit dar. HE Farbung mit 60 x Vergrol3erung.
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Abb. 57: Darstellung von beluftetem Lungengewebe aus dem linken dorsocranialen
Lungenbereich eines Probanden der Gruppe C fir den Entwicklungsabschnitt 12 h
p. n. Das dargestellte Lungenparenchym ist durchweg beltiftet und gegentber dem
aus dem rechten dorsocranialen Lungenbereich angefertigten Praparat (Abb. 58)
stellen sich die Alveolarsepten hier deutlich schmaler dar. HE Farbung mit 30 x
VergréfRerung.
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Abb. 58:. Darstellung von beluftetem und unbeliiftetem Lungengewebe aus dem
rechten ventrocranialen Lungenbereich eines Probanden der Gruppe C 12 Stunden
p. n.. Durch ein Lungenseptum abgegrenzt ist neben einem Lungengewebesektor
mit einem Ubergangsbereich von atelektatischem zu ektatischem Lungenparenchym
ein vollstéandig atelektatisches Lungengewebebereich erkennbar. HE Farbung mit
Vergo6Rerung 30 X.

A = atelektatisches Lungengewebe

B = Lungenseptum

C = Alveolarseptum

D = Alveole in ektatischem Lungengewebe
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Abb. 59: Darstellung von beliftetem neben noch teilweise unbeliftetem

Lungengewebe aus dem linken ventrocranialen Lungenbereich eines Probanden der

Gruppe C 12 h p. n. (Lungenbronchiole, ektatisches und atelektatisches

Lungengewebe). HE Farbung mit 30 x Vergro3erung.

A

B
C
D

atelektatisches Lungengewebe
ektatische Alveolen
Lungenbronchiole

Alveolarseptum
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Abb. 60: Darstellung von ektatischem und atelektatischem Lungenparenchym aus

dem rechten dorsocaudalen Lungenbereich eines Probanden der Gruppe C 12 h p.
n.. Im Praparat ist noch Uberwiegend unbelliftetes Lungengewebe erkennbar,
welches zum rechten Bildrand hin in beluftete Areale Gbergeht. HE Farbung mit 30 x

Vergroferung.
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Abb. 61:. Darstellung von beluftetem und unbeliiftetem Lungengewebe aus dem

linken dorsocaudalen Lungenbereich eines Probanden der Gruppe C 12 Stunden p.
n.. Atelektatisches Lungengewebe ist begrenzt durch ein Lungenseptum als
anatomische Barriere. Es schlie3t an schon vollstandig ektatische Alveolarbereiche
an. Im rechten unteren Bildausschnitt ist eine beginnende Zunahme der
Alveolarentfaltung zu erkennen. HE Farbung mit 30 x VergréRerung.
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Abb. 62: Darstellung von beliftetem Lungengewebe aus dem rechten

ventrocaudalen Bereich eines Probanden der Gruppe C fur den
Entwicklungsabschnitt 12 h p. n.. Ersichtlich sind beluftete Alveolarbereiche links und
rechts entlang einer Trennung durch ein Lungenseptum. Entsprechend dieser
Trennlinie sind links und rechts davon Alveolarsepten in unterschiedlicher Starke zu
ermitteln gewesen. HE Farbung mit 60 x Vergrof3erung.
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Abb. 63: Darstellung von ektatischem und atelektatischem Lungenparenchym aus

dem linken ventrocaudalen Lungenbereich eines Probanden der Gruppe C 12 h p.
n.. Zentral im Praparat ist eine unbeliftete Region erkennbar, wahrend linksseitig
beluftete Alveolen vorliegen. HE Farbung mit 30 x Vergrol3erung.
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4.3.4 Computertomographische Messungen zur
Darstellung der Entwicklung des Lungengewebes

nach Abschluss der 1. Lebenswoche

Nachdem die bovinen Neonaten zu allen bisherigen computertomographischen
Messungen ununterbrochen am Untersuchungsort anwesend waren und dann in
ihren Ursprungsbestand transportiert wurden, wurden sie fur die Messungen eine
Woche p. n. etwa 1 Stunde vor Untersuchungsbeginn aus den jeweiligen
Landwirtschaftsbetrieben wieder an den Untersuchungsort verbracht. Nach einer
kurzen klinischen Kontrolle wurden die Probanden in gewohnter Weise fir die nun
folgende computertomographische Untersuchung vorbereitet. In den jeweiligen
Zwischenzeiten im Herkunftsbestand unterlagen sie einer standigen klinischen
Beobachtung, so dass sich die die Gruppe A aufgenommenen Probanden stets in

bestem Gesundheits- und ausgeglichenem Erndhrungszustand befanden.

Tracheae und Stammbronchien

Die Gasfillung der Tracheae verbesserte sich in diesem Zeitraum nur noch
unwesentlich um 1,1 %, so dass zwischen der Kontrolle 12 h p. n. und der am Ende
der 1. Lebenswoche keine signifikante Anderung mehr bestand (p > 0,05). Es
wurden in den Tracheae 95,7% des mit -1000 HE angegebenen
Rontgenstrahlenabsorptionswertes fur Luft erreicht. Fir die linke Stammbronchie
ergab sich allerdings eine weitere statistisch zu sichernde Zunahme  der
Gasaufnahmekapazitat um 8,2 % (12. h =- 772 HE, 1. Woche = - 835 HE,

p < 0,001). Die Erweiterung des rechten Stammbronchus blieb dagegen moderat
und lag bei 5,3 % (12. h =- 710 HE, 1. Woche = - 748 HE, p > 0,05, Tab. 37, Abb.
64).
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Tab. 37: Darstellung der Entwicklung der Gasfillung im rechten und linken
Stammbronchus, angegeben in HE, von Probanden der Gruppe A (Lebendgeburten

n = 15) im Vergleich fur die Messzeiten von der 12. Lebensstunde p. n. zur 1.
Lebenswoche p. n..
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Abb. 64: Darstellung der Luftaufnahmekapazitat fir den rechten und linken

Stammbronchus in HE von Probanden der Gruppe A (Lebendgeburten n = 15) fir
die 12. h p. n. und die 1. Woche p. n..

= Luftfallung im linken Stammbronchus in der 12. Lebensstunde

= Luftfillung im linken Stammbronchus in der 1. Lebenswoche

= Luftfillung im rechten Stammbronchus in der 12. Lebensstunde

= Luftfillung im rechten Stammbronchus in der 1. Lebenswoche

Lungenparenchym

Der Luftfullungsgrad fiir das gesamte Lungenparenchym zeigte in diesem
Untersuchungsabschnitt eine nur langsam fortschreitende Entwicklung. Die

Betrachtung der einzelnen Lungensegmente geschieht wie folgt:
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1. dorsale Luftfullung, wobei die dorsocranialen Sektoren im Vergleich zu deren
dorsocaudalen ohne Berlcksichtigung der Seitenzugehorigkeit ausgewertet
worden sind

2. ventrale Luftfullung und Lokalisationsvergleich zwischen ventrocranialen und
ventrocaudalen Sektoren ohne Berlcksichtigung der Seitenzugehdorigkeit

3. dorsocraniale Sektoren im Vergleich zu den ventrocranialen

4. dorsocaudale Sektoren im Vergleich zu den ventrocaudalen

5. rechts : links Vergleich zwischen den cranialen und caudalen Sektoren

1. In der dorsalen Lungenhemisphdre ergaben sich in diesem
Untersuchungsabschnitt keine signifikanten Anderungen im Luftfiillungsgrad
mehr. Die Zunahmen (0,3 -1,8 %) waren gering. Das von cranial nach caudal
bestehende Gefélle in der Rontgenstrahlenabsorption blieb in diesem
Untersuchungsabschnitt bestehen und verringerte sich nur um 1 %. Die
Differenz in Hohe von 76 HE blieb deshalb auch weiterhin hochsignifikant
(p £0,001; Tab. 38, Abb. 65).

Tab:38: Entwicklung der Rontgenstrahlenabsorptionswerte (HE) des dorsocranialen
Lungenparenchyms gegenuber dem dorsocaudalen Lungenparenchym von 15
vitalen Kalbern im Vergleich zwischen 12. Lebenstunde und 1. Lebenswoche.

gjﬁit /Messzeit n X ts Minimum | Maximum
12 Stund
A+C on |60 -673 50 -751 -570
(dorsocraniale
Sektoren) 1p.Vr\1lf)che 60 678 54 779 531
A+C 12 Stunden 135 592 63 712 307
(dorsocaudale | P-N-
Sektoren)
e 135 -602 50 702 -461
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Abb. 65: Darstellung der Entwicklung der Beluftung des dorsalen
Lungenparenchyms in HE von vitalen Kalbern (Gruppe A n = 15) im Vergleich

zwischen der 12. Lebenstunde und der 1. Lebenswoche.

Absorptionskurve fir die 12. h

Absorptionskurve fir die 1. Lebenswoche

2. Fur die ventralen Lungenabschnitte ist eine deutlichere Zunahme in der
Gasflllung des Lungenparenchyms zu beobachten gewesen. In den cranialen
Sektoren vermindert sich die Rontgenstrahlenabsorption in diesem Zeitraum
um 4,5 %, wahrend sie in den caudalen Lungenabschnitten leicht um 1,8 %
zunimmt. Die cranialen Abschnitte liegen hinsichtlich ihrer Luftfillung mit

10,1% weiterhin signifikant Uber den caudalen (Tab. 39, Abb. 66).
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Abb. 66: Darstellung der Entwicklung der Beliftung des ventralen
Lungenparenchyms in HE von vitalen Kéalbern (Gruppe A n = 15) im Vergleich
zwischen der 12. Lebensstunde und der 1. Lebenswoche p. n..

" Absorptionskurve fiir die 12. h Absorptionskurve fir die 1. Lebenswoche

Tab. 39: Entwicklung der Réntgenstrahlenabsorptionswerte (HE) des ventrocranialen

Lungenparenchyms gegeniber dem ventrocaudalen  Lungenparenchym von 15
vitalen Kéalbern im Vergleich zwischen 12. Lebenstunde und 1. Lebenswoche.
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Die dorsocranialen Lungenabschnitte weisen im Untersuchungszeitraum eine
etwas geringere prozentuale Zunahme der Luftfillung gegeniber den
ventrocranialen Bereichen auf. Liegt zur 12. Lebensstunde die dorsocraniale
Rontgenstrahlenminderung um 40,5 % Uber der ventrocranialen, so betragt
diese Differenz zum Ende der 1. Lebenswoche noch 35,3 %, ist aber
weiterhin signifikant (p < 0,001)

Die dorsocaudalen Segmente haben zur 12. Stunde p. n. einen um 28,7 %
hoheren Beluftungsgrad gegentber den ventrocaudalen Bereichen. Auf
Grund der leichten sich im Streubereich befindlichen Zunahme der
Rontgenstrahlenabsorption im ventrocaudalen Bereich zwischen diesem
Kontrolltermin und dem am Ende der 1. Lebenswoche vergrésserte sich
diese Differenz auf 33,2 %. Die dorso - ventrocaudale Differenz hat
weiterhin ein signifikantes Niveau (p < 0,001).

Hinsichtlich der Zuordnung der Messwerte von rechts und links bleibt der
linke dorsocraniale Sektor derjenige, der die geringste Minderung der
Rontgenstrahlung aufweist. Im Vergleich zur rechten Seite werden 10,3 %
weniger HE gemessen. Hingegen nimmt in diesem Untersuchungsabschnitt
die Rontgenstrahlenabsorption linksseitig dorsocaudal zu, so dass eine
Minderung der Luftversorgung um 3 % im Vergleich zur Voruntersuchung
ermittelt werden konnte (Tab. 40). Im rechten ventrocaudalen Sektor zeigt
sich eine geringflgige Zunahme der Absorption der Rontgenstrahlen. In den
anderen ventralen Sektoren entwickelt sich eine zogerliche Abnahme der
Rontgenstrahlenabsorption und somit eine weitere, wenn auch geringe,

Zunahme des Luftflllungsgrades des Lungenparenchyms (Tab. 41).
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Tab. 40:

Entwicklung der BelUftung im dorsalen Lungensegment in craniocaudaler

Richtung von 15 vitalen Kélbern zwischen der 12. Lebensstunde und

1. Lebenswoche. Angabe in HE.

cranial caudal
Unter- Unter-
such- such- Mini- | Maxi- Mini- | Maxi-
ungs- ungs- n X | £s |mum |mum X +s mum | mum
punkt zeit
p.n.
A 12h 60 | -643 | 70 | -763 | -400 | 135 | -601 87 -730 | -10
1 Wo 60 | -645| 44 | -736 | -503 | 135 | -611 39 -701 | -517
c o 60 | -703 | 63 | -811 | -531 | 135 | -582 86 -699 | -25
1 Wo 60 |-711| 77 | -831 | -389 | 135 | -593 68 -705 | -398

Tab. 41: Entwicklung der Belliftung im ventralen Lungensegment in craniocaudaler

Richtung von 15 vitalen Kalbern zwischen der

Lebenswoche. Angabe in HE.

12. Lebensstunde und 1.

Cranial caudal
Unter- Unter-
such- such- Mini- | Maxi- Mini- | Maxi-
ungs- ungs- X s (mum |[mum X ts mum |[mum
punkt zeit
p.n.
B 12 h 60 | -475|138| -682 | -23 133 | -477 90 -679 | -113
1 Wo 60 |-491 | 75 | -593 | -307 | 135 | -452 | 119 | -621 | -57
D 12h 37 |-505|114| -680 | -272 | 132 | -446 | 116 | -713 | -176
1 Wo 44 -510 | 117 | -744 | -231 135 | -451 | 124 | -668 -60

Die durch die Messungen ermittelten Werte spiegeln eine an sich protrahierte

Entwicklung hinsichtlich der Gasflllung in den einzelnen Lungensegmenten wider.

Die zwischen der 12. h p. n. und der 1. Woche p. n. vollzogenen Verdnderungen

stellen sich als sehr moderat dar (Abb. 67, Abb. 68, Abb. 69, Abb. 70).
Schnittbilder

Die nachfolgend aufgefuhrten

computertomographischen

der

Thoraxsegmente der Probanden stammen fur die cranialen Abbildungen aus der

Region des 3. und 4. Thoraxwirbelkdrpers und fir die caudalen Abbildungen aus

dem Bereich des 8. und 9. Thoraxwirbelkérpers:
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Abb. 67: Cranialer CT - Thoraxschnitt des Probanden 90204 der Gruppe A in SW-
und Falschfarbendarstellung 1 Woche p. n.. Im Lungenparenchym dorsal links ist
eine deutlich kraftigere Luftfillung (intensiver blau geféarbt) als rechts zu erkennen.
Ventral bestehen immer noch ausgepréagte Dichteanhebungen (orange dargestellt),

die zwar eine weitere, aber noch nicht optimale Luftfillung charakterisieren.
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Abb. 68: Craniale CT - Thoraxschnitte des Probanden von Abb. 67 in Falsch-

farbendarstellung aus der Untersuchung 1. Woche p. n. (rechtes Bild) und der

gleiche Proband aus der Voruntersuchung zur 12. Lebensstunde (linkes Bild). Der
Proband ist an anatomisch gleicher Stelle computertomographisch untersucht
worden. Ersichtlich ist zur 12. h p. n. dorsal im Lungenparenchym eine gute
LuftfGllung (intensiv blau gefarbt), wahrend die ausgepragten ventralen
Dichteanhebungen fur eine nur sehr zogerliche Luftfillung (orange dargestellt)
sprechen. Die Verbesserung des Luftfullungsgrades des Lungenparenchyms in der
Untersuchung fur die 1. Lebenswoche wird besonders im ventralen Bereich durch

eine leichte Zunahme der blau gefarbten Bezirke deutlich.
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Abb. 69: Caudaler CT - des Probanden 68650 der Gruppe A in SW- und
Falschfarbendarstellung 1 Woche p. n.. Gegenuber dem cranialen Schnittbild der
zeitgleichen Untersuchung ist caudal deutlich weniger Luft im dorsalen
Lungenparenchym enthalten, was ersichtlich wird an der unterschiedlichen
Intensitat der Blaufarbung in diesem Bereich. Die Luft ist rechts wie auch links
gleichmafiig im Lungenparenchym verteilt, aber es sind immer noch schlecht oder
gering bellftete Areale zu erkennen. Ventral einer in HOhe der Herzbasis
festgelegten Linie (X) bestehen noch ausgepragte Dichteanhebungen (orange mit

blauen Anteilen gemischt).
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Abb. 70: Caudale CT - Thoraxschnitte des Probanden von Abb. 69 in
Falschfarbendarstellung. Rechtes Bild aus der Untersuchung 1. Woche p. n. und

links aus der Voruntersuchung zur 12. Stunden p. n.. Der Proband ist an gleicher
anatomischer Stelle computertomographisch untersucht worden. In der
vorangegangenen Untersuchung 12. h p. n. ist die Luft dorsal rechts wie auch links
gleichmafig im Lungenparenchym verteilt, aber es bestehen hier immer noch
verdichtete Areale. Des Weiteren sind zu diesem Untersuchungszeitpunkt ventral
der Herzbasis noch ausgepragtere Dichteanhebungen erkennbar, die allerdings von
orangen — blauen Anteilen unterbrochen werden. Demgegenuber stellt sich in der
Untersuchung zur 1. Lebenswoche der ventrale Parenchymbereich etwas besser
strukturiert und aufgelockerter dar, wenngleich die Randbezirke immer noch

kompakt erscheinen (orangene Farbung)

Histomorphologische Untersuchungen

Aus dem Bereich der ventralen Lungenhemisphare wurde von zwei Probanden der
Gruppe C (n = 4) Lungengewebsmaterial entnommen und histologisch untersucht.

Das Gewebe stammt von Neonaten im Entwicklungsabschnitt 6. — 8. Tag p. n.. Der

- 154 -



Grund fir die Euthanasie dieser Tiere lag in angeborenen nicht
atemwegsassoziierten Missbildungen. Ihre Atmung blieb Gber den Zeitraum
zwischen der Geburt und dem Einschlafern klinisch unauffallig.

Das histologische Bild zeigt altersgerecht entwickelte zarte intralobulare Septen mit
unauffalligen GefalRen. Neben voll bellfteten Alveolen gibt es auch solche, die
entweder unregelmaRigere Konturen aufweisen oder auch als Uberdehnt interpretiert
werden kdnnen. Die Bronchien waren nur zum Teil ektatisch. Abschnittsweise lagen
initiale Granulozyteninfiltrate vor. Die erfassten bindegewebigen Anteile und die

Bronchien zeigen eine regulare Entwicklung. Subpleural konnten geringe
Atelektasen nachgewiesen werden (Abb. 71, Abb. 72, Abb. 73).

Abb. 71: Darstellung von beluftetem Lungengewebe aus dem dorsalen
Lungenbereich mit Uberwiegend regelgerechter Alveolarseptenarchitektur. Es ist
ohne Bruchsticke mit normalen, zum Teil stark geweiteten und vergroRerten

Alveolarlumina versehen. Farbung nach van Gieson, Vergrof3erung 60 X.
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Abb. 72: Darstellung von nur zum Teil bellftetem Lungengewebe aus dem ventralen

Lungenbereich eines Kalbes am Ende der 1. Lebenswoche p. n.. Neben gut
belufteten Abschnitten sind auch unbellftete Lungengewebsbereiche zu erkennen.
Vereinzelt sind kleine herdférmige Alveolenuberdehnungen gegeben. Farbung nach
van Gieson, VergrofRerung 30 X.

So sind in den histologischen Schnittbildern aus den ventralen Lungensektoren
neben schon belifteten Alveolarbereichen auch noch atelektatische Zonen
nachweisbar. Darstellbar waren weiterhin Abschnitte, in denen Gebiete mit einer
vollen Entfaltung der Alveolen neben atelektatischen Lungenbereichen vorlagen, die
aber eindeutig durch Lungensepten voneinander getrennt waren. Dies lasst
vermuten, dass die Beluftung der Alveolen segmental erfolgt sowie innerhalb dieser
progredient ablauft. Die Progredienz der Luftfillung stellt sich innerhalb der
Segmente durch das Konfluieren von fokalen oder fokal ektatischen
Alveolarbereichen dar. Somit liegen fir den Entwicklungsabschnitt der Lunge zur 1.

Lebenswoche verschiedene Reifegrade in der Lunge nebeneinander vor.
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Abb. 73: Darstellung von beliuftetem Lungengewebe mit dunnwandigen
Alveolarmembranen (A), normalen (B) und vergro3erten (D) Alveolarlumina sowie
von einigen schmalen unbelufteten Lungengewebsbereichen (C). HE-Farbung,
VergroRerung 30x.

4.3.5 Computertomographische Messungen zur
Darstellung der Entwicklung des Lungengewebes

nach Abschluss der 2. Lebenswoche

Trachea und Stammbronchien

Zwei Wochen p. n. wurden genau wie am Ende der 1. Lebenswoche 95 % des fir
die Rontgenstrahlenabsorption in der Luft ermittelten Wertes von -1000 HE in der

Trachea gemessen. Die Ausdehnung und damit die Gasfullung in der Trachea hat zu
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diesem Zeitpunkt offenbar ihren optimalen Zustand erreicht. In den
Stammbronchien waren dagegen rechts erst 78,4 % und links 83,1 % dieses
Referenzwertes feststellbar. Gegenuber den Messergebnissen von der 1.
Lebenswoche nahm die Rontgenstrahlenabsorption rechts sogar um 4,8 % ab, links
allerdings um 0,5 % zu. Insgesamt verringerte sich die Differenz der Werte zwischen
den Bronchien auf nur noch 5,9 %. Die Réntgenstrahlenabsorptionswerte im Lumen
der Bronchien zeigten weiterhin von cranial nach caudal eine steigende Tendenz
(Tab. 42, Abb. 74).

Tab. 42: Entwicklung des Luftfillungsgrades (in HE) im rechten und linken
Stammbronchus von Probanden der Gruppe A (Lebendgeburten n = 15) im

Vergleich zwischen den Messzeiten der 1. und der 2. Lebenswoche.
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Abb. 74. Darstellung der Absorptionswerte fur die Réntgenstrahlung (in HE) von der

rechten und linken Stammbronchie der Probanden der Gruppe A als Vergleich der
Wertermittlung von der 1. zur 2. Lebenswoche.

= Luftfillung im linken Stammbronchus in der 1. Lebenswoche
= Luftfallung im linken Stammbronchus in der 2. Lebenswoche
= Luftfillung im rechten Stammbronchus in der 1. Lebenswoche
= Luftfillung im rechten Stammbronchus in der 2. Lebenswoche

Lungenparenchym

Die  Gasfullung des Lungengewebes nimmt zwischen der 1. und der 2.
Lebenswoche aufs Neue progressiv zu, sichtbar an der ausgepragten Minderung

der Rontgenstrahlenabsorption in beiden Lungenhalften (p < 0,002 respektive
p <0,0001).
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Die weitere Entwicklung des Luftfillungsgrades vom Lungenparenchym sei fur
diesen Untersuchungsabschnitt segmentweise besprochen:
1. dorsale Luftfillung und Betrachtung der dorsocranialen Sektoren im Vergleich
zu den dorsocaudalen, ohne Bericksichtigung der Seitenzugehdrigkeit
2. ventrale Luftfillung und Betrachtung der ventrocranialen Sektoren im
Vergleich zu den ventrocaudalen, ohne Bericksichtigung der
Seitenzugehorigkeit
3. dorsocraniale Sektoren im Vergleich zu den ventrocranialen
4. dorsocaudale Sektoren im Vergleich zu den ventrocaudalen

5. rechts : links Vergleiche fir die cranialen und caudalen Abschnitte

1. Das bereits am Ende der 1. Lebenswoche erreichte hohe Niveau der Luftfillung
im dorsalen Lungenfeld hat sich bis zum Ende der 2. Lebenswoche noch einmal
deutlich gesteigert. Dorsocranial erreicht sie eine Anhebung um 5,4 %

(p < 0,002). Dorsocaudal betragt die Abnahme der Rontgenstrahlenabsorption
sogar 8,3 % (p < 0,001, Tab. 43, Abb. 75). Zwischen der 1. und der 2.
Lebenswoche kommt es diesen Ergebnissen zufolge zu einer kaskadenhaften
Erweiterung der Gasaustauschflache. Der Niveauunterschied in der Absorption
der Rontgenstrahlen zwischen cranial und caudal bleibt in der dorsalen
Lungenhemisphare allerdings  bestehen, betragt aber nur noch 8,8 %

gegenuber 11,2 % in der 1. Lebenswoche.

Tab. 43: Rontgenstrahlenabsorptionswerte ( in HE) des dorsocranialen gegentber
dem dorsocaudalen Lungenparenchym von 15 vitalen Kalbern der Gruppe A im

Vergleich zwischen 1. und 2. Lebenswoche.

I;\)Alfrsnft IMesszeit n X s Minimum | Maximum
A+C HoRne 60 -678 54 779 531
(dorsocraniale
Sektoren) 2 Wochen 60 715 31 766 634
A+C LWoche 935 -602 50 -702 461
(dorsocaudale
Sektoren

) awoehen 1| 135 -652 34 727 | 572
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Abb. 75: Darstellung der Entwicklung der Belluftung des dorsalen
Lungenparenchyms in HE von vitalen Kalbern (Gruppe A) im Vergleich zwischen der

1. und der 2. Woche p. n. (cranial p < 0,002 und caudal p < 0,001).

Absorptionskurve fir die 1. Lebenswoche

Absorptionskurve fir die 2. Lebenswoche

2. In der ventralen Lungenhemisphéare konnte gleichwohl sowohl fir den
cranialen als auch fiir den caudalen Bereich eine signifikante Steigerung der
Luftfillung des Lungenparenchyms nachgewiesen werden (p < 0,001
respektive p < 0,0001). Die cranialen Sektoren bleiben auch zu diesem
Zeitpunkt besser mit Gas gefillt als die caudalen. Die Differenz betragt 10,5
%. (Tab. 44, Abb. 76).
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Tab. 44: Rontgenstrahlenabsorptionswerte (in HE) des ventrocranialen gegeniber

dem ventrocaudalen Lungenparenchym von 15 vitalen Kélbern der Gruppe A im
Vergleich zwischen der 1.und der 2. Lebenswoche.
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i

cranial Pasition / em caudal

Abb. 76: Darstellung der Entwicklung des Beluftungsgrades (in HE) des ventralen

Lungenparenchyms von vitalen Kélbern (Gruppe A ) im Vergleich zwischen 1. und
2. Woche p. n..

Absorptionskurve fir die 1. Lebenswoche

Absorptionskurve fir die 2. Lebenswoche
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Zwar hat dorsocranial hat die Rdntgenstrahlenminderung gut erkennbar
deutlich abgenommen, aber im ventrocranialen Bereich féllt sie noch
gravierender aus. Die zu Gunsten des dorsalen Abschnittes bestehende
Differenz von 26,2 % in der 1. Woche p. n. verringert sich auf 18,4 % in der
2. Wochen p. n.. Dennoch bleibt ein statistisch hoch gesicherter Unterschied
bestehen (p < 0,0001).

Liegt zur Untersuchung in der 1. Woche p. n. dorsocaudal eine 25 % grol3ere
Luftfullung des Lungenparenchyms gegenuber ventrocaudal vor, so
verringerte sich dieser Abstand bis zur Untersuchung in der 2. Woche p. n.
auf 13,5 % (p < 0,05).

Linksseitig dorsocranial lag zur 1. Lebenswoche mit — 711 HE schon ein
hohes Niveau der Luftfullung vor. Hier ist die Messwertdnderung der
Rontgenstrahlenabsorption auf — 748 HE zum Untersuchungszeitpunkt 2
Wochen p. n. nicht mehr signifikant (p > 0,052). Rechtsseitig dorsocranial
erreicht die Anderung signifikante 5,2 % (p < 0,05). Dorsocaudal steigt die
Gasflllung linksseitig um 10,6 % und rechtsseitig um 6,1 % an (p < 0,001,
Tab.45). Lag zum Untersuchungzeitpunkt 1. Lebenswoche der Messwert fur
die Luftfillung des gesamten dorsalen Lungenabschnittes fur die linken
Lungenparenchymsektoren um 3,7 % Uber dem der rechten dorsalen Seite,
so vergrOBerte sich diese Differenz zum Untersuchungszeitpunkt 2.
Lebenswoche auf 5,3 %. Ventral werden rechtsseitig 14,4 % Abnahme der
Rontgenstrahlenminderung und linksseitig 13,1 % erreicht (p < 0,001,

Tab. 46). Betrug der Unterschied in der ventralen Luftfillung  zur
Untersuchung 1. Lebenswoche noch 1,8 % zu Gunsten der linken Abschnitte,
so veringerte er sich zur Untersuchung 2. Woche p. n. auf nur noch 0,4 %.
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Tab. 45: Entwicklung der Bellftung der dorsalen Lungensegmente in craniocaudaler
Richtung von 15 vitalen Kalbern der Gruppe A zwischen der 1. und 2. Lebenswoche.

Angaben in HE.

cranial caudal
Unter- Unter-
such- such- Mini- | Maxi- Mini- | Maxi-
ungs- ungs- n X s mum |[mum [N X +s mum |[mum
punkt zeit
p.n.

A 1w 60 |-645| 44 | -736 | -503 | 135 | -611 | 39 | -701 | -517
2Wo 60 |-681| 37 | -760 | -607 | 135 | -648 | 40 | -733 | -543
C 1 Wo 60 |-711| 77 | -831 | -389 | 135 | -593 | 68 | -705 | -398
2 Wo 60 |-748 | 42 | -818 | -658 | 135 | -656 | 39 | -760 | -567

Tab. 46: Entwicklung der Belliftung der ventralen Lungensegmente in
craniocaudaler Richtung von 15 vitalen Kéalbern der Gruppe A zwischen der 1. und 2.

Lebenswoche. Angaben in HE.

cranial caudal
Unter- Unter-
such- such- Mini- | Maxi- Mini- | Maxi-
ungs- ungs- n X S |mum |mum |n X s mum | mum
punkt zeit
p.n.

B 1w 60 |-491| 75 | -593 | -307 | 135 | -452 | 119 | -621 | 57
2 Wo 60 |-568 | 71 | -695 | -297 | 135 | -533 | 86 | -675 | -81
D 1 Wo 44 | -510 |117| -744 | -231 | 135 | -451 | 124 | -668 | 60
2 Wo 53 | -597 | 77 | -751 | -435 | 135 | -508 | 118 | -684 | -24

Die weitere Progressivitat der Luftfullung des Lungenparenchyms lasst sich auch mit
den ermittelten computertomographischen Schnittbildern darstellen, die in der 12.
Lebensstunde ermittelt worden sind. Es ergibt sich eine sichtbar verbesserte
Luftfullung des Lungengewebes, was anhand der Grauwerte der RoOntgenbilder
respektive der Falschfarbendarstellung nachzuvollziehen ist. Die Dichteanhebungen,
besonders in den ventralen Bereichen, bilden sich merkbar zurtick (Abb. 77,

Abb. 78, Abb. 79, Abb. 80).
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Abb. 77: Cranialer CT - Thoraxschnitt des Probanden 90204 der Gruppe A in SW-

und Falschfarbendarstellung 2. Woche p. n.. Ersichtlich ist dorsal im
Lungenparenchym links weiterhin eine bemerkenswerte und auch rechts eine
augenfallig verbesserte Luftfillung (blau gefarbt). Ventral sind noch leichte
Dichteanhebungen mit dazwischen deutlich verbesserten luftgefillten Arealen

(orangene Farbung mit zunehmenden blauen Bezirken) ersichtlich.
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Abb. 78: Craniale CT - Thoraxschnitte des Probanden von Abb. 77 in
Falschfarbendarstellung fir die Untersuchungzeiten rechts 2 Wochen p. n. und links 1.
Woche p. n..Der Proband ist an anatomisch gleicher Stelle computertomographisch
erfasst. Ersichtlich ist in der Untersuchung eine Woche p. n. im Lungenparenchym
dorsal links eine kréftige und rechts etwas geringere Luftfillung (blau gefarbt).
Ventral sind noch Dichteanhebungen mit dazwischen zunehmender Luftfillung
vorhanden (orange Farbung mit blauen Arealen). Im Untersuchungsbefund 2 Wochen
p. n. (rechtes Bild) ist neben einer Zunahme der rechten dorsalen Gasfullung auch

eine fallbare Verbesserung der ventralen Luftflllung (blaue Farbung) festzustellen.
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Abb. 79: Caudaler CT - Thoraxschnitt des Probanden 51966 der Gruppe A in SW-
und Falschfarbendarstellung 2 Woche p. n.. Erkennbar ist gegentiber dem cranialen
Schnittbild aus der gleichen Untersuchungsserie, dass sich dorsal weniger
gasgefullte Bezirke (blau gefarbt mit etwas orange) im Lungenparenchym befinden.
Die Luft ist rechts wie auch links gleichmaRig im Lungenparenchym verteilt. Ventral
sind nun auch unterhalb der Herzbasis zwischen den noch vorhandenen
Dichteanhebungen héhere Anteile an Flachen, die sich am Gasaustausch beteiligen,

zu erkennen (zunehmend blaue Areale mit nunmehr nur leicht orangener Farbung).
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Abb. 80: Caudale CT - Thoraxschnitte des Probanden aus Abb. 79 in

h—__

Falschfarbendarstellung fur die Untersuchungszeiten 2 Wochen p. n. (rechtes Bild)
und 1. Woche p. n. (linkes Bild). Der Proband ist an anatomisch gleicher Stelle
computertomographisch untersucht worden. Kenntlich sind in der vorangegangenen
Untersuchung, dass dorsal mehr Dichteanhebungen (orange) und etwas weniger
Gasaustauschflache (blau gefarbt) im Lungenparenchym bestehen als eine Woche
spater. Die Luft ist hier rechts und links nahezu gleichméaRig im Lungenparenchym
verteilt. Ventral sind im linken Bild unterhalb der Herzbasis die noch ausgepragten
Dichteanhebungen zu erkennen (orange mit leicht blauen Arealen dargestellt). In
der Folgeuntersuchung 2. Woche p. n. vergrossert sich ventral unterhalb der
Herzbasis mehr und mehr eine ins blauliche Gbergehende Flache (zunehmend blaue

Areale mit oranger Farbung).
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Histomorphologische Untersuchungen

Ein blind geborenes Kalb, welches zusatzlich eine angeborene Missbildung des
Beckens hatte, wurde im Alter von 14 Tagen geschlachtet und die Lunge wurde
einer histomorphologischen Untersuchung zugefiihrt. Die Atmung blieb Uber den
Zeitraum zwischen der Geburt und dem Schlachten unauffallig.

Cranial und caudal wurden mehrfach bilateral sowohl aus den dorsalen als auch aus
den ventralen Anteilen der Lunge Parenchymproben Bioptate enthommem und
untersucht. Das histologische Bild zeigt altersgerecht entwickelte zarte intralobulare
Septen mit unauffalligen GefalR3en. Es wurden in allen Abschnitten voll belliftete
Alveolen mit regelméaRigen Konturen gefunden. Die Bronchien waren, soweit
miterfasst, ektatisch. Die bindegewebigen Anteile zeigten eine regulare Entwicklung
und subpleural waren nun keine Atelektasen mehr, wie in der 1. Lebenswoche,
nachweisbar. Unterschiede im histologischen Entwicklungstand des
Lungenparenchyms waren zu diesem Zeitpunkt weder zwischen cranialen und

caudalen, noch zwischen dorsalen und ventralen Sektoren mehr gegeben.

Abb 81: Darstellung von beliftetem Lungengewebe aus dem rechten
dorsocranialen Lungenbereich eines Probanden der Gruppe C fiur den
Entwicklungsabschnitt 2. Lebenswoche. Ersichtlich sind bellftete ektatische
Alveolarbereiche links und rechts entlang zweier Trennungen durch Lungensepten.
Entsprechend diesen Trennlinien sind links und rechts davon Alveolarsepten in

einheitlicher Starke festzustellen. HE Farbung mit 30 x Vergrof3erung.
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Abb. 82: Gleiches Praparat wie in Abb. 81 mit Detaildarstellung der regelgerechten

Entwicklung von Alveolen und Alveolarsepten. HE Farbung mit 60 x Vergrél3erung.

Abb. 83: Darstellung von beliftetem Lungengewebe  aus dem linken
dorsocranialen Lungenbereich eines Probanden der Gruppe C fiur den
Entwicklungsabschnitt 2. Lebenswoche. Ersichtlich sind bellftete ektatische
Alveolarbereiche und Alveolarsepten in einheitlicher Starke. HE Farbung mit 30 x
VergroRerung.
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Abb. 84: Darstellung von beluftetem Lungengewebe aus dem rechten
ventrocranialen Lungenbereich eines Probanden der Gruppe C fir den
Entwicklungsabschnitt 2. Lebenswoche. Ersichtlich sind bellftete ektatische
Alveolarbereiche links und rechts entlang einer Trennung durch Lungenseptum,
Bronchus, Arterie und Vene. Beidseitig dieser Trennlinie ist ein einheitlicher
Entwicklungsgrad von Alveolen und Alveolarsepten festzustellen. HE Farbung mit
30 x VergrofRerung.

A = Lungenarterie

B = Alveolen mit Alveolarsepten
C = Lungenbronchus

D = Lungenseptum

E = Lungenvene
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Abb. 85: Darstellung von beluftetem Lungengewebe aus dem linken
ventrocranialen Lungenbereich eines Probanden der Gruppe C fir den
Entwicklungsabschnitt 2. Lebenswoche. Auch hier sind die beliifteten ektatischen
Alveolarbereiche gut zu erkennen, wobei im rechten Bildabschnitt die Alveolarsepten
andeutungsweise noch etwas prominenter ausgebildet sind als im linken Bildbereich.
HE Féarbung mit 30 x Vergrdl3erung.

-172 -



Abb. 86: Darstellung von beliftetem Lungengewebe aus dem linken
dorsocaudalen Lungenbereich eines Probanden der Gruppe C fur den
Entwicklungsabschnitt 2. Lebenswoche. Auch in diesem Areal sind durchgehend
beluftete ektatische Alveolarbezirke und Alveolarsepten in einheitlicher Starke zu

finden gewesen. HE Farbung mit 30 x Vergrdf3erung.
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Abb. 87: Darstellung von beluftetem Lungengewebe aus dem rechten
ventrocranialen Lungenbereich eines Probanden der Gruppe C fir den
Entwicklungsabschnitt 2. Lebenswoche. Insgesamt liegt ein einheitlicher
Entwicklungsgrad von Alveolen und Alveolarsepten in diesem Lungensegment vor.
HE Farbung mit 30 x VergréRerung.

= Lungenarterie
= Alveolen mit Alveolarsepten
Lungenbronchus

= Lungenseptum

m O O ® »
I

= Lungenvene

4.3.6 Abschlussuntersuchung nach Vollendung der 3.

Lebenswoche

Zur Abschlussuntersuchung wurden wiederum alle Probanden aus den
Herkunftsbetrieben an den Untersuchungsort verbracht. Sie hatten sich
zwischenzeitlich normal und ohne Stdérungen weiterentwickelt und an Gewicht

zugenommem.
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Trachea und Stammbronchien

In den durchgefuhrten Messungen zur Ermittlung der Luftfillungen der Tracheae der
15 vitalen Probanden konnte keine Anderung zu den Ergebnissen der Vorwoche
ermittelt werden. FUr den Lufteintritt in die Stammbronchien ergeben sich, ebenfalls
unter Bezugnahme auf die in der Vorwoche ermittelten Messwerte, keine weiteren
signifikanten Anderungen. In der linken Stammbronchie ist nach wie vor eine
geringere Rontgenstrahlenabsorption auch zu diesem Melzeitpunkt festzustellen
(Tab. 47, Abb. 88). So bleibt auch wie zuvor eine gewisse, wenn auch geringer

gewordene, Praferenz der linken Stammbronchie gegentber der rechten bestehen.

Tab. 47: Entwicklung der Gasfullung im rechten und linken Stammbronchus in HE

von Probanden der Gruppe A im Vergleich der Messergebnisse von der 2. und der

3. Lebenswoche.
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Abb. 88: Luftaufnahmekapazitat des rechten und linken Stammbronchus in HE von

Probanden der Gruppe A im Vergleich der Messergebnisse der 2. und der 3.
Lebenswoche.

Luftfillung im linken Stammbronchus in der 2. Lebenswoche
Luftfullung im linken Stammbronchus in der 3. Lebenswoche
Luftfillung im rechten Stammbronchus in der 2. Lebenswoche

Luftfillung im rechten Stammbronchus in der 3. Lebenswoche
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Lungenparenchym

In der Kontinuitat des Gesamtuntersuchungsprogrammes wurde weiterhin tGberpruft,
ob sich zwischen zweiter und dritter Lebenswoche hinsichtlich des
Gasflllungsgrades im Lungenparenchym noch wesentliche Veranderungen
ergeben haben. Die Messungen der Rdntgenstrahlenabsorption in den einzelnen
Schnittbildern lieRen nicht erkennen, dass es in dieser Zeit noch zu einer weiteren
Zunahme der Luftaufnahmekapazitat gekommen ist. Es bleibt jedoch ein
signifikanter Abstand fur die gemessenen HE zwischen den rechten und linken
dorsocranialen Anteilen (- 683 : - 739 HE, Tab. 45) der Lunge auch in der 3.
Lebenswoche bestehen (p < 0,03). Dies bedeutet, dass das Areal der linken
dorsocranialen Lungenseite weiterhin eine bessere Bellftung aufweist als die
korrespondierende rechtsseitige. Im dorsocaudalen Bereich sind dagegen keine
Unterschiede mehr gegeben (- 662 : - 656 HE, Tab. 48, Abb. 89).

Tab. 48: Entwicklung der Beliftung der dorsalen Lungensegmente in craniocaudaler
Richtung von 15 vitalen Kalbern der Gruppe A zwischen der 2. und 3. Lebenswoche.

Angaben in HE.

cranial caudal
Unter- | Unter-
such- |such- Mini- | Maxi- Mini- | Maxi-
ungs- |ungs- n X s mum |mum [n X ts mum | mum
punkt |zeit
p.n.

A 2 Wo 60 | -681 | 37 | -760 | -607 | 135 | -648 | 40 | -733 | -543

3Wo 60 | -683 | 32 | -751 | -581 | 135 | -662 | 39 | -724 | -539

< 2 Wo 60 | -748 | 42 | -818 | -658 | 135 | -656 | 39 | -760 | -567

3 Wo 60 | -739 | 37 | -812 | -647 | 135 | -656 | 32 | -729 | -575

Insgesamt fallen aber nach wie vor erhebliche individuelle Entwicklungstendenzen,
markiert durch die Minimal- und Maximalwerte, auf. Die Unterschiede liegen bei
-170 HE.

-177 -



5 9 8

1
s

%Aba%rpﬁo% ! HE%

I I N N
5§ 10 15 20 25 30

5

cranial Pasition / cm caudal

Abb. 89: Darstellung der Entwicklung der Bellftung des gesamten dorsalen
Lungenparenchyms in HE von vitalen Kalbern (Gruppe A ) im Vergleich zwischen

der 2. und der 3. Woche p. n..

= Absorptionskurve fir die 2. Lebenswoche

= Absorptionskurve fir die 3. Lebenswoche

Im ventralen Lungenbereich bleibt es in der dritten Lebenswoche weiterhin dabei,
dass dieser eine geringere Gasaufnahmekapazitat aufweist als der dorsale. Aus den
Berechnungen geht hervor, dass immer noch eine statistisch signifikante Differenz
von p < 0,001 besteht. Die Rdntgenstrahlenabsorptionen liegen in den ventralen
Abschnitten im Mittel zwischen - 573 bis - 576 HE fur cranial, respektive zwischen

- 535 bis - 548 HE fur caudal (Tab. 49, Abb. 90). Sie bewegen sich damit auf
gleichem Niveau wie zur 2. Lebenswoche. Der dorsal gegebene Unterschied

zwischen rechter und linker Lungenseite lasst sich fur die ventralen Bereiche nicht

verifizieren.
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Tab. 49: Entwicklung der Belluftung der ventralen Lungensegmente in
craniocaudaler Richtung von 15 vitalen Kéalbern der Gruppe A zwischen der 2. und 3.

Lebenswoche. Angaben in HE.

cranial caudal

Unter- | Unter-
such- |such- Mini- | Maxi- Mini- | Maxi-
ungs- |ungs- n mum |[mum |n mum | mum
punkt |zeit

p.n.

Xl
I+
%
XI
I+
7%

B 2 Wo 60 |-568 | 71 | -695 | -297 | 135 | -533 | 86 | -675 | -81
3 Wo 60 | -576 | 59 | -687 | -442 | 135 | -535 | 101 | -704 | -255

) 2 Wo 53 | -597 | 77 | -751 | -435 | 135 | -508 | 118 | -684 | -24
3 Wo 52 | -573 |82 | -712 | -289 | 135 | -548 | 90 | -676 | -132

10

1

8 2
T 1779

Absorption / HE
% 3

-800
| | | | | |
0 5 10 16 20 25 30

cranial Pasition / cm caudal
Abb. 90: Darstellung der Entwicklung der Bellftung des gesamten ventralen

Lungenparenchyms in HE von vitalen Kalbern (Gruppe A) fur die 2. und 3. Woche
p. N..

Absorptionskurve fir die 2. Lebenswoche

Absorptionskurve fir die 3. Lebenswoche
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Zusammenfassend fir diese Teiluntersuchung ist darzulegen, dass auch in den
mittels Computertomographen erstellten Schnittbildern im Probandenkollektiv in der
Befundung zur Vorwoche visuell keine Veranderung mehr zu erkennen sind. Die
Luftfullung hat nun weitgehend, jedoch in unterschiedlicher Intensitat, alle Bereiche
des Lungenparenchyms erreicht. Veranderungen der Intensitdt der weiteren
Luftfillung im Vergleich zur Vorwoche lassen sich mit dem Auge nicht mehr
ausmachen. In der Falschfarbendarstellung zeigten sich durch kraftige Blaufarbung,
wie auch schon in den vorangegangenen Untersuchungen, dorsal die am
intensivsten mit Luft versorgten Parenchymbezirke. Ventral mischen sich einige auf
geringfugige Dichteanhebungen hinweisende orangene Farbténe mit hinzu, die hier
die nachgewiesene héhere Rontgenstrahlenabsorption verdeutlichen.

Der Querschnitt des Thorax ist bis zum Ende der 3. Lebenswoche von einer
langsovalen zu einer mehr runden Form Ubergegangen. Im Bereich der caudalen
Lungensektoren ist im Vergleich zur Vorwoche diese Zunahme der Rundung des
Thoraxquerschnittes besonders deutlich auszumachen (Abb. 91, Abb. 92, Abb. 93,
Abb. 94).
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Abb. 91: Cranialer CT - Thoraxschnitt des Probanden 45854 der Gruppe A in SW-
und Falschfarbendarstellung 3. Woche p. n.. Erkennbar ist dorsal im
Lungenparenchym links und rechts eine sehr kraftige Gasfullung (blau gefarbt), die
gegenuber der Vorwoche unverandert scheint (siehe Abb. 92). Ventral sind noch
einige wenige, allerdings sehr geringe Dichteanhebungen (orangene Farbung) mit

dazwischen geschalteten ausgepréagten gasgefullten Arealen (blau) augenfallig.
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Abb. 92: Craniale CT - Thoraxschnitte des Probanden aus Abb. 91 in
Falschfarbendarstellung fur die Untersuchungszeiten 3 Wochen p. n. (rechtes Bild)
und 2. Woche p. n. (linkes Bild). Der Proband ist in etwa an anatomisch gleicher
Stelle computertomographisch untersucht worden. Dorsal im Lungenparenchym
links und rechts besteht eine ausgeprdgte nahezu zusammenhangende
Gasaustauschflache (blau gefarbt). Ventral sind  allerdings noch geringe
Dichteanhebungen (orangene Farbung) mit dazwischen geschalteten Bezirken mit

ausgepragter Luftfillung zu erkennen.
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Abb. 93: Caudaler CT - Thoraxschnitt des Probanden 90204 der Gruppe A in
Falschfarbendarstellung 3 Woche p. n.. Sichtbar ist gegeniber dem cranialen
Schnittbild aus der gleichen Untersuchung, dass dorsal eine etwas weniger
luftgeflllte Flache (blau gefarbt) im Lungenparenchym existent ist. Die gasgefullten
Abschnitte sind rechts wie links gleichmaRig im Lungenparenchym verteilt. Ventral
ist unterhalb der Herzbasis zwischen den noch erkennbaren Dichteanhebungen
(orange dargestellt) eine sich zunehmend ausdehnende Flache nachweisbar, die
die intakte Lungenfunktion charakterisiert.
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Abb. 94: Caudale CT - Thoraxschnitte des Probanden aus Abb. 93 in
Falschfarbendarstellung fur die 3. Woche p. n. (rechtes Bild) und die 2. Woche p. n.
(linkes Bild). Der Proband ist an anatomisch gleicher Stelle computertomographisch
untersucht worden. Ersichtlich ist dorsal im Lungenparenchym links und rechts eine
deutlich kraftige Luftfullung (blau gefarbt). Ventral ist im Lungenparenchym eine
sehr geringfligige Dichteanhebungen (orangene Farbung) mit dazwischen deutlich

ausgepragter Luftflllung erkennbar.

4.3.7 Zusammenfassende Darstellung aller computer-

tomographischen und histologischen Befunde

Unter Einbeziehung aller Messdaten, die innerhalb der ersten 12 Lebensstunden ge-
wonnen werden konnten, lasst sich Folgendes feststellen:
1. In der Zunahme des Luftfullungsgrades des Lungenparenchyms lassen sich

die ausgepragtesten Veréanderungen am ersten Lebenstag beobachten,
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Abb.

wovon zwischen der 0. und der 1. Lebensstunde in allen Lungenabschnitten
die hochsten Minderungen der Rdntgenstrahlenabsorptionen nachzuweisen
waren. Von der 1. zur 6. Lebensstunde sind noch weitere gravierende
Verdnderungen zu beobachten gewesen, die zur 12. Lebensstunde hin
abflachen.

Es besteht bis zur 12. Lebensstunde hinsichtlich der Kapazitat fir den
Gasaustausch im Lungengewebe ein hochsignifikantes Gefalle zwischen den
dorsalen und ventralen Abschnitten. Die dorsalen Anteile bleiben besser
beluftet als die ventralen (p < 0,0001). Dieser Unterschied besteht sowohl fir
cranial als auch fur caudal (Abb. 95, Abb. 96). Darlber hinaus ist
festzustellen, dass bis zur 12. h p. n. noch nicht alle Lungenareale voll
beatmet sind. Dies betrifft sowohl den dorsocaudalen Lungenabschnitt, vor

allem aber die ventralen Lungensegmente im carnialen und caudalen Bereich.

100 -
0 - dorsocranial: y=-51,5x- 531; R?=0,85
-100 - ventrocranial: y = -87x - 226; R*=0,97
-200 - I
-300 - T
L
T 400 - J I
-500 - 1 L
-600 - { T
700 ! t
€0~
1 Std 6 Std. 12 Std
95: Entwicklung der craniodorsalen und cranioventralen

Rontgenstrahlenabsorptionswerte in HE von Probanden der Gruppe A (n = 15) zu

den festgelegten Messzeiten des ersten Lebenstages (rot = dorsocranial,

blau = ventrocranial).
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Abb. 96: Entwicklung der caudodorsalen und caudoventralen

Rontgenstrahlenabsorptionswerte in HE von Probanden der Gruppe A (n = 15) zu
den festgelegten Messzeiten des ersten Lebenstages (rot = dorsocaudal, blau =

ventrocaudal)

Alle Untersuchungsergebnisse ab der 12. Lebenstunde zusammengenommen

lassen folgende Feststellungen zu:

2. Nach der 12. Lebenstunde verlauft der Prozess der Erweiterung der
Gasaufnahmekapazitdt dann deutlich protrahiert bis zur 1. Lebenswoche.
Zwischen der 1. und der 2. Lebenswoche gibt es offenbar eine nochmalige
Intensivierung in der Erweiterung der Gasaustauschflache. Nach den
vorliegenden Ergebnissen ist davon auszugehen, dass dieser Prozess
-besonders im dorsalen Lungensegment - bis zum Ende der 2. Lebenswoche
aber weitgehend seinen Abschlul3 findet.

3. Ventrocranial zeigen die Lungenbezirke fur den Untersuchungszeitraum 12 h
p. n. bis zur Abschlussuntersuchung 3. Woche p. n. eine starkere prozentuale
Abnahme der Roéntgenstrahlenabsorption als die dorsocranialen. Aber das
Niveau, welches fur die dorsocranialen Bereiche besteht, wird fir die
entsprechenden ventralen Bereiche im Messzeitraum nicht erreicht. So bleibt
ein deutlich signifikanter Unterschied zwischen dorsocranial und ventrocranial

bis zum Ende der Untersuchung bestehen (p < 0,001, Abb. 97).
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Abb. 97: Darstellung der dorso- und ventrocranialen
Rontgenstrahlenabsorptionswerte in HE von Probanden der Gruppe A (n = 15) zu
den festgelegten Messzeiten ab 12. h p. n. bis zur Abschlussuntersuchung 3

Wochen p. n. (rot = dorsocranial, blau = ventrocranial).

dorsocraniale Rontgenstrahlenabsorptionen

ventrocraniale Rontgenstrahlenabsorptionen

4. Dorsocaudal und ventrocaudal lasst sich eine ausgeglichene Tendenz in der
Entwicklung der Luftfillung des Lungenparenchyms vom ersten Lebenstag bis
zum Abschluss der 3. Lebenswoche konstatieren. Es bleiben aber auch hier
die Luftfullungsunterschiede in den Parenchymsegmenten zwischen dorsal
und ventral weiter auf signifikantem Niveau bestehen (p < 0,01, Abb. 98).
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Abb. 98: Darstellung der dorso- und ventrocaudalen Rontgenstrahlenabsorptionen
in HE von Probanden der Gruppe A (n = 15) zu den festgelegten Messzeiten ab 12.
h p. n. bis zur Abschlussuntersuchung 3 Wochen p. n. (blau = dorsocaudal,

rot = ventrocaudal).

dorsocraniale Réntgenstrahlenabsorptionen

ventrocraniale Rontgenstrahlenabsorptionen

5. Im Vergleich der rechten und linken Lungenhalften gibt es sowohl fir dorsal
als auch fur ventral Entwicklungsunterschiede in der Gasfullung. Dorsocranial
links besteht immer die beste Luftflllung im Lungengwebe (p < 0,001). Ventral
kann ein Unterschied nicht durchweg gesichert werden.

6. Im Verlaufe der Untersuchungen kann eine allméhliche Veradnderung der
Thoraxkonfigurationen festgestellt werden. Die Thoraxform zeigt im cranialen
Bereich zur Erstuntersuchung eine eher flacheliptische Form, deren
Querschnitt sich bis zur Abschlussuntersuchung hin merklich verbreiterte. Im
caudalen Bereich kann diese Entwicklung deutlicher als im cranialen Bereich
wahrgenommen werden. Hier ahnelt die Thoraxkonfiguration am Ende der

3. Lebenswoche eher einem Kreis (Abb. 99).
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Abb.99: Darstellung der Form der Thoraxkonfiguration zur Erst- (1 Stunde p. n.) und

zur Abschlussuntersuchung (3. Woche p. n.).

1 = craniale Thoraxkonfiguration 1 h p. n.

2 = craniale Thoraxkonfiguration 3 Wochen p. n.

3 = caudale Thoraxkonfiguration 1 h p. n.

4 = caudale Thoraxkonfiguration 3 Wochen p. n.

7.

Unter Zugrundelegung der Messwerte im Lungenparenchym aus der 3.
Lebenswoche konnte fir die dorsalen Lungenabschnitte mit der
Erstuntersuchung 1 h p. n. cranial ein 80 %iger und caudal ein 74 %iger Wert
der Luftfillung ermittelt werden. Fir den ventralen Bereich lagen die analogen
Werte hingegen zwischen 50 — 54 %. Die dorsalen Lungenabschnitte wiesen
schon in 6. Lebensstunde Uber 90 % des Luftfullungsgrades auf, der
anlaBlich der Abschussuntersuchung eruiert worden war. Fiur die ventralen
Lungenbereiche wurde ein Ergebnis Utber 90 % erst anlallich der

Untersuchung in der 2. Lebenswoche ermittelt (Tab. 50).
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Tab. 50 : Darstellung des Gasfiullungszustandes im Lungenparenchym von 3 tot
geborenen Kalbern der Gruppe B sowie die Entwicklung der Gasflllung im
Lungengewebe von 15 vitalen Kalbern der Gruppe A fur den gesamten
Untersuchungszeitraum von der 1. Lebensstunde bis 3. Lebenswoche. Angaben in
HE und in %, wobei die Messwerte der 3. Lebenswoche als 100 % zum Vergleich

gesetzt wurden.

-7 +1 +12 -174 -53 +27 +9

-493 | -297 =277 -589 | -484 | -311 | -274

74 52 52 80 74 54 50

-604 | -406 | -408 | -688 | -596 | -450 | -404

91 70 76 93 91 79 74

-601 | -475 | -477 | -703 | -582 | -505 | -446

90 82 89 95 89 88 81

-611 | -491 | -452 | -711 | -593 | -510 | -451

92 85 84 96 90 89 82

-648 | -568 | -533 | -748 | -656 | -597 | -508

98 99 100 100 100 100 93

-662 | -576 | -535 | -739 | -656 | -573 | -548

100 100 100 100 100 100 100

Nachfolgend werden diese Messergebnisse in einer Folge von Abbildungen
dargestellt, die - ausgehend von den Werten der Totgeburten bis hin zu den
Messergebnissen der 3. Lebenswoche - die Entwicklung der Luftfillung im
Lungenparenchym in einer Serie verdeutlichen sollen. Links in den Abbildungen sind

stets die cranialen und rechts der caudalen Bereiche abgebildet.
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Abb. 100: CT - Thoraxschnitt in Falschfarbendarstellung eines tot geborenen
Probanden.

Abb. 101: CT - Thoraxschnitt in Falschfarbendarstellung 1 h p. n. eines Probanden
der Gruppe A.
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Abb. 102: CT - Thoraxschnitt in Falschfarbendarstellung 6. h p. n. eines Probanden
der Gruppe A.

Abb. 103: CT - Thoraxschnitt in Falschfarbendarstellung 12 h p. n. eines Probanden
der Gruppe A.
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Abb. 104: CT - Thoraxschnitt in Falschfarbendarstellung 1 Woche p. n. eines
Probanden der Gruppe A.

n
-

_-__ - ‘

Abb. 105: CT - Thoraxschnitt in Falschfarbendarstellung 2 Wochen p. n. eines
Probanden der Gruppe A.
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Abb. 106: CT - Thoraxschnitt in Falschfarbendarstellung 3 Wochen p. n. eines

Probanden der Gruppe A.

4.3.8 Vergleichsuntersuchungen von Kaialbern der
Gruppe D (n = 6) fiir die 12. Lebensstunde und 1.

Lebenswoche

Um zu Uberprifen, ob die Sedierungen mit Xylazin am ersten Lebenstag, deren
Gabe fir eine Relaxation der Probanden fur die CT - Untersuchung notwendig war,
eventuell einen Einfluss auf die Lungenfunktionsentwicklung haben kénnte, wurden
in der Gruppe D (n = 6) zwei bovine Neonaten zur 12. Lebensstunde und vier
weitere am 7. Lebenstag computertomographisch untersucht. Alle Probanden der
Gruppe D stammten gleichfalls aus komplikationsfreien Geburten und waren klinisch
gesund. Sie hatten gegeniber den Probanden der Gruppe A (n = 15) infolge des
Fehlens von Voruntersuchungen bisher noch keine Sedierungen erhalten. In den
nachfolgenden Bildern von CT - Thoraxschnitten in Falschfarbendarstellung zeigt

sich sowohl fir cranial als auch fir caudal zu beiden Untersuchungszeiten ein

- 194 -



analoges Befundbild, wie es auch fir die Probanden der Gruppe A ermittelt werden

konnte (Abb. 107 — Abb.110).
l

j
1

2
Abb. 107: Craniale CT - Thoraxschnitte in Falschfarbendarstellung eines

Probanden der Gruppe A ( -1- linkes Bild) und eines Probanden der Gruppe D ( -2-
rechtes Bild) zum Zeitpunkt der 12. Lebensstunde. Die wiedergegebenen

Schnittebenen liegen bei beiden Probanden an anatomisch gleicher Stelle.
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Abb. 108: Caudale CT - Thoraxschnitte in Falschfarbendarstellung eines

Probanden der Gruppe A ( -1- linkes Bild) und eines Probanden der Gruppe D ( -2-
rechtes Bild) zum Zeitpunkt der 12. Lebensstunde. Die wiedergegebenen

Schnittebenen liegen bei beiden Probanden an anatomisch gleicher Stelle.
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Abb. 109: Craniale CT - Thoraxschnitte in Falschfarbendarstellung eines
Probanden der Gruppe A ( -1- linkes Bild) und eines Probanden der Gruppe D ( -2-
rechtes Bild) zum Zeitpunkt der 1. Lebenswoche. Die wiedergegebenen

Schnittebenen liegen bei beiden Probanden an anatomisch gleicher Stelle.
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SRIRAL ABDOMEN

2

Abb. 110: Caudale CT - Thoraxschnitte in Falschfarbendarstellung eines
Probanden der Gruppe A ( -1- linkes Bild) und eines Probanden der Gruppe D ( -2-
rechtes Bild) zum Zeitpunkt der 1. Lebenswoche. Die wiedergegebenen

Schnittebenen liegen bei beiden Probanden an anatomisch gleicher Stelle.

Fir die 12. Lebensstunde p. n. waren zwischen dem Probandenkollektiv der Gruppe
A und der Vergleichsgruppe D nur geringfiigige Unterschiede in den Messungen
der Rontgenstrahlenabsorption im Lungenparenchym bestimmbar. Lediglich im
linken ventrocranialen und in den ventrocaudalen Lungensektoren lag ein
gesicherter Unterschied vor (Tab. 51). In der weiteren Auswertung der Messdaten
der Vergleichsgruppe D zeigten sich eine Woche p. n. gleichfalls nur geringfugige
Unterschiede im Vergleich zu den Probanden der Gruppe A. Nur der craniale
Lungenabschnitt sowie die rechten craniodorsalen und caudodorsalen Quadranten
wiesen einen signifikanten Unterschied auf. In allen Gbrigen Lungensektoren

konnten keine Unterschiede in der Luftfillung ermittelt werden (Tab. 52).
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Tab. 51: Vergleichende Darstellung der fir die 12. Lebensstunde in den Gruppen A
mit vorausgegangener zweimaliger Sedierung (n = 15, Vorsedierung ja) und D ohne
vorausgegangener Sedierung (n = 4, Vorsedierung nein) gewonnenen Mittelwerte
der Rontgenstrahlenabsorption (in HE, Angaben in X und #s). Berlcksichtigung

fanden die entsprechenden Lungensektoren mit Angabe des Rechenwertes aus

dem Statistikprogramm.

Tab. 52: Vergleichende Darstellung der fur die 1. Lebenswoche in den Gruppen A
mit vorausgegangener dreimaliger Sedierung (n = 15, Vorsedierung ja) und D ohne
vorausgegangene Sedierung (n = 4, Vorsedierung nein) gewonnenen Mittelwerte der
Rontgenstrahlenabsorption (in HE, Angaben in X und £s). Beriicksichtigung fanden
die entsprechenden Lungensektoren mit Angabe des Rechenwertes aus dem

Statistikprogramm.
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4.4 Thoraxbefunde von zwei Probanden (68642 und
68614) der Gruppe A als Einzelfalldarstellung,
beginnend ab erster Lebensstunde bis zum Untersu-

chungsende drei Wochen post natum

4.4.1 Beschreibung der Thoraxbefunde 1 Stunde post natum

Schon bei der Erstuntersuchung 1 Stunde post natum liel3 sich bei beiden
Probanden (68642 und 68614) festgestellen, dass die Lungen allseits der
Thoraxwand anlagen. Es war keine Flussigkeitsansammlung im Pleuralspalt
nachweisbar. Die Segmente der Trachealbdume waren bis in die Peripherie
regelgerecht zu verfolgen. Die zentralen und peripheren Anteile dieses
Tracheobronchialsystems waren frei bellftet, ohne intraluminale Dichteanhebungen
und ohne Binnenstrukturen. Die intrathorakalen Gefal3e und die Herzen stellten sich
unauffallig dar. Weiterhin lag eine normale regelrechte Entwicklung der
Thoraxweichteile und des Thoraxskeletts vor.

Im Lobus medius und caudalis der Lunge konnten zum Teil markante peribronchiale
Dichteanhebungen als Ausdruck einer interstitiellen Flissigkeitseinlagerung
gefunden werden. Diese waren insbesondere ventralseitig betont. Auch war eine
Schwerkraftlinie in der Bellftung erkennbar. Ausdruck dessen waren auch die
Dichteanhebungen in den basalen und ventralen Anteilen beider Lungen. Hier
zeigten sich ausgepragte peribronchiale Verschattungen, die insbesondere im
hilaren Bereich sehr dicht wirkten. Lediglich der Lobus cranialis linksseitig zeigte sich
partiell ohne grobere Dichteanhebungen. Zusatzlich fand sich ein feingranuléres
Muster in beiden Hemithoracae. Am auffalligsten waren diese Verschattungen
innerhalb der Lobus accessorius und medius beidseitig (Abb. 111, Abb. 112,

Abb. 113, Abb. 114).

- 200 -



. 001368614, 24.03.2007: CT Vom 24.03.2007

SPIRAL ABDOMEN
P

| XJY:490/89
wWo48 / C-329
KV: 130

| ma:125

Abb. 111: SW CT - Thoraxschnitt aus dem cranialen Bereich (siehe Scoutpilot) des
Probanden Nr. 68614 1 Stunde p. n. (Schwerkraftlinie unterhalb der Herzbasis X))
cranialer Bereich.

<. 001368614, 24.03.2007: CT Vom 24.03.2007
| Scoutpilot . | = E e
L - SPIRAL ABDOMEN

o = P

XiY: 507103
W1294 / C-427
KV: 130
ma:125

Abb. 112: Gleicher CT - Thoraxschnitt wie Abb.111 in Falschfarbendarstellung
(Schwerkraftlinie unterhalb der Herzbasis X).
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Scoutpilot

SPIRAL ABDOMEN
P

XY 180/5
w1041 / C-389
KV: 130
ma:125

Abb. 113: SW CT - Thoraxschnitt aus dem caudalen Bereich (siehe Scoutpilot) des

Probanden 68642 1 Stunde p. n. (basale ventrale Parenchymverdichtung).

= 006768642, 23.04.2007: CT Vom 23.04.2007
' Scoutpilot L

SPIRAL ABDOMEN
P

XY 510/368
W1512/7C-394
KV: 130
ma:125

Abb. 114: Gleicher CT - Thoraxschnitt wie in Abb. 113 in Falschfarbendarstellung

(basale ventrale Parenchymverdichtung).
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4.4.2 Beschreibung der Thoraxbefunde 6 Stunden post

natum

Die computertomographischen Aufnahmen von der 6. Stunden p. n. zeigten
ebenfalls, dass die Lungen allseits den Thoraxwanden anlagen. Ebenso war keine
Flissigkeit im Pleuraspalt zu finden. Die Tracheobronchialsysteme mit ihren
peripheren und zentralen Anteilen stellten sich weiterhin als frei beluftet dar, ohne
intraluminale Dichteanhebungen und ohne Binnenstrukturen. Thoraxweichteile und
Thoraxskelett zeigten  eine regelgerechte Struktur. Die Gefallbaume waren
unauffallig und die Herzen waren gut konturiert.

Sowohl die in der Erstuntersuchung beschriebenen  peribronchialen
Dichteauffalligkeiten als auch die im Lungenparenchym hatten sich diskret
zuruckgebildet. Die Lobi craniales zeigten sich jetzt weitestgehend reguléar beliftet.
Es stellten sich hierbei rechtsseitig aber noch Restzeichnungen des feingranularen
azindsen Musters dar (Abb. 115, Abb. 116). Insbesondere die peribronchiale
Zeichnungsvermehrung bildete sich hier zurick.

<+ 001468614, 24.03.2007: CT Vom

24.03.2007
Scoutpilot 4

SPIRAL ABDOMEN
P

XIY: 493/285

W1433 / C-455

KV: 130

ma:125
Abb. 115: SW CT - Thoraxschnitt aus dem cranialen Bereich (siehe Scoutpilot) SW
des Probanden 68614 6 Stunden p. n. (feingranulares azinéses Muster) cranialer

Bereich.
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<. 001468614, 24.03.2007: CT Yom 24.03.2007
' Scoutpilot |

SPIRAL ABDOMEN
=]

XN:510M175
WH1484 [ C-327
KV: 130
ma:125

Abb. 116: Gleicher CT - Thoraxschnitt wie in Abb. 115 in Falschfarbendarstellung

(feingranuléres azindses Muster).

Deutliche Restbefunde der Dichteanhebungen fanden sich jedoch beidseitig noch
innerhalb der Lobi medii. Die zuvor beschriebenen Dichteanhebungen der
tracheobronchialen und peribronchialen Manschetten in den Lobi accessorii, medii
und caudales waren weiterhin abgrenzbar (Abb. 117, Abb. 118).
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<. 001468614, 24.03.2007: CT Vom 24.03.2007

SPIRAL ABDOMEN
P

X/Y: 446/254
W1314 /C-199
KV: 130

| ma:125

Abb. 117: SW CT - Thoraxschnitt aus dem caudalen Bereich (siehe Scoutpilot) des
Probanden 68614 6 Stunden p. n. (Dichteanhebungen Lobus caudalis).

<. 001468614, 24.03.2007: CT Vo
' Scoutpilot

SPIRAL ABDOMEN
P

X 511/363
W1446 f C-455
KV: 130
ma:125

Abb. 118: Gleicher CT - Thoraxschnitt wie in Abb. 117 in Falschfarbendarstellung
(Dichteanhebungen Lobus caudalis).
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4.4.3 Beschreibung der Thoraxbefunde 12 Stunden post

natum

Die Tracheobronchialsysteme waren allseits frei beliftet und ohne pathologische
Binnenstrukturen. Sie lieRen sich bis in die Peripherie einwandfrei verfolgen. In den
Lobi craniales der Lunge bildeten sich die noch in der 6. h p. n. bestehenden
feinnodularen Zeichnungen leicht zurtick. Hier zeigte sich - wie auch in den
vorangegangenen Untersuchungen - eine unverandert gute Bellftung. Auffallend
aber war, dass die Beluftung des Lobus cranialis sinister besser als die im Lobus
cranialis dexter und anderen Lungenabschnitten war. Die Lobi craniales wiesen eine
weitestgehend normgerechte Lobulierung auf. Die peribronchialen Manschetten
zeigten sich zwar noch diskret betont, wiesen aber weiterhin eine ricklaufige
Tendenz auf (Abb. 119, Abb. 120).

. 001568614, 24.03.2007: CT Vom 24.03.2007
Scoutpilot %

SPIRAL ABDOMEN
P

¢

-
i

XIY: 48012330 N\
W1400 / C-453 '
KV: 130 .

ma:125

Abb. 119: SW CT - Thoraxschnitt aus dem cranialen Bereich (siehe Scoutpilot) des
Probanden 68614 12 Stunden p. n. (peribronchiale Manschette).
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<. 001568614, 24.03.2007: CT Vom 24.03.2007
Scoutpilot w

SPIRAL ABDOMEN
P

XY 510280
W1436 / C-408,

|

Abb.120: Gleicher CT - Thoraxschnitt wie in Abb. 119 nun in Falschfarbendarstellung

(peribronchiale Manschetten).

In den Lobi caudales befanden sich noch peribronchiale Manschetten, die als
Ausdruck einer Flussigkeitseinlagerung gelten. Die feinnodulédre Zeichnung hatte
sich auch hier weiterhin zurlickgebildet. Im Lobus accessorius und im Lobus medius
erschienen nur noch diskrete Dichteanhebungen (Abb. 121, Abb. 122).
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001568614, 24.03.2007: CT Vom 24.03.2007
= .

SPIRAL ABDOMEN
P

xov: 500187(
W1510 / C-288
KV: 130

ma:125 ~. o | -
Abb. 121: SW CT - Thoraxschnitt im caudalen Bereich (siehe Scoutpilot) des
Probanden 68614 12 Stunden p. n. (L. caudalis, feinnoduldre Zeichnung und

peribronchiale Manschette).

—

<. 001568614, 24.03.2007: CT Vom 24.03.2007

SPIRAL ABDOMEN
P

XY 508/247 ~—
W1599 /C-422 \ 2

Kv: 130
ma:125 \n
Slice pos: 1126.1 ST: 10.0mm

Abb. 122: Gleicher CT - Thoraxschnitt wie in Abb.121 in Falschfarbendarstellung
(L. caudalis, feinnodulare Zeichnung und peribronchiale Manschette).
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4.4.4 Beschreibung der Thoraxbefunde 1 Woche post natum

In den Untersuchungen 1 Woche post natum zeigte sich ein unverandert guter
Befund fir die Bellftung der Tracheobronchialsysteme. Wie auch in den
vorangegangenen Untersuchungen waren sie frei von pathogenen Binnenstrukturen
und regular beliftet. Die Gefallbdume zeichneten sich ebenso unaufféllig ab. Die
Herzen, die Thoraxweichteile und die Thoraxskelette stellten sich gut konfiguriert
dar. Im dorsocaudalen Bereich fand eine zunehmend bessere Bellftung statt.
Gegenuber der vorangegangenen Untersuchung 12 h p. n. konnte eine deutliche
Abnahme der dort noch vorhandenen Dichterestzeichnung festgestellt werden. In
ventrocaudalen Anteilen des Lungenparenchyms war eine weitere rucklaufige
Dichteanhebung zu beobachten. Ventral der hilaren Strukturen waren sie als leicht
milchglasartige Tribungen und damit immer noch als Ausdruck von noch
vorhandenen Flissigkeitseinlagerungen zu sehen. Die Restzeichnungsvermehrung
im Bereich der Lobi medii beidseitig sowie zum Teil im Lobus accessorius war zu
erkennen. Die feinnodulédre azintse Zeichnung in den Lobi craniales hatte sich
vollstandig zurtickgebildet. Sie wiesen eine gute Beliftung auf (Abb. 123, Abb. 124,
Abb. 125, Abb. 126).
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<. 001668614, 24.03.2007: CT Vom 31.03.2007

SPIRAL ABDOMEN
=]

XIY: 507/263

W1417 /1 C-407

KV: 130

ma:125

Slice pos: 912.0 ST:10.0mm

Abb. 123: SW CT - Thoraxschnitt im cranialen Bereich (siehe Scoutpilot) des
Probanden 68614 1 Woche p. n. (gute Beluftung Lobus cranialis).

SPIRAL ABDOMEN
P

X/Y:504/310

W1344 /1 C-412

KV: 130

ma:125

Slice pos: 902.0 ST: 10.0mm

Abb. 124: Gleicher CT - Thoraxschnitt wie in Abb. 123 in Falschfarbendarstellung
(gute Beluftung Lobus cranialis).
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<+ 001668614, 24.03.2007: CT Vom 31.03.2007
Scoutpilot

SPIRAL ABDOMEN
P

XIY: 495/275

W1166 /1 C-465

Kv: 130

ma:125

Slice pos: 1032.1 ST: 10.0mm

Abb. 125: SW CT - Thoraxschnitt im caudalen Bereich (siehe Scoutpilot) des
Probanden 68614 1 Woche p. n. (leichte Dichteanhebung ventral).

<. 001668614, 24.03.2007: CT Vom 31.03.2007

Scoutpilot |

SPIRAL ABDOMEN
P

X/Y:506/74
W1450 / C-442
K\V: 130
ma:125

Slice pos: 10321 ST:10.0mm

Abb. 126: Gleicher CT - Thoraxschnitt wie in Abb. 125 in Falschfarbendarstellung
(leichte Dichteanhebung ventral).
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4.4.5 Beschreibung der Thoraxbefunde 2 Wochen post

natum

Zentrale und periphere Anteile des Tracheobronchialsytems stellten sich auch
weiterhin ohne pathogenen Inhalt und ohne intraluminale Dichteanhebungen dar.
Sie waren frei beltftet und konnten weiterhin bis in die Peripherie verfolgt werden.
In den cranialen und caudalen dorsalen Bereichen des Lungenparenchyms war jetzt
eine umfassende freie Bellftung erkennbar. Die Restzeichnungsvermehrung in den
ventralen und caudalen Anteilen des Lungenparenchyms - in den zurlckliegenden
Untersuchungen Ausdruck noch vorhandener peribronchialer
Flissigkeitseinlagerungen - hatte sich weiter zurtickgebildet. Lediglich in den
unmittelbaren parakardialen Anteilen war noch eine sehr diskrete Restzeichnung
peribronchial gegeben.

Die feinnodulére Zeichnung im Lungengewebe hatte sich komplett aufgehoben (Abb.
127 — Abb. 130).

<. D017 68614, 24.03.2007: CT Yom 07.04.2007
Scoutpilot W

SPIRAL ABDOMEN
p

X7Y: 509/461

W1070 /C-444

Kv: 130

ma:125

Slice pos: 1004.1 ST: 10.0mm

Abb. 127: SW CT - Thoraxschnitt im cranialen Bereich (siehe Scoutpilot) des
Probanden 68614 2 Wochen p. n. (diskrete Restzeichnung parakardial).
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SPIRAL ABDOMEN
P

XY 4691
W1483 / C-398
Kv: 130

Abb. 128: Gleicher CT - Thoraxschnitt wie in Abb. 127 in Falschfarbendarstellung

(diskrete parakardiale Restzeichnung).

. D017 68614, 24.03.2007: CT Vom 07.04.2007

SPIRAL ABDOMEN
P

X/Y:510/266
| W901 /C-316
[ KV:130
ma:125
| Slice pos: 1124.0 ST:10.0mm

Abb. 129: SW CT - Thoraxschnitt im caudalen Bereich (siehe Scoutpilot) des
Probanden 68614 2 Wochen p. n..
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<. 0017 68614, 24.03.2007: CT Vom 07.04.2007

Scoutpilot %

SPIRAL ABDOMEN
P

XIY: 500/185
V1658 /1 C-355
KV: 130
ma:125

Slice pos: 1124.0 ST:10.0mm ™\

Abb. 130: Gleicher CT - Thoraxschnitt wie in Abb. 129 in Falschfarbendarstellung.

4.4.6 Beschreibung der Thoraxbefunde 3 Wochen post

natum

In der abschlieRenden sechsten CT - Untersuchung wurden aktuell fir die
Thoraxweichteile, das Thoraxskelett, die intrathorakalen Gefale und das Herz die
Ergebnisse der Voruntersuchungen bestatigt und waren somit weiterhin unverandert
regelgerecht konfiguriert. Ein Befundwandel im Bereich des
Tracheobronchialsystems stellte sich auch in dieser Untersuchung nicht ein. Der
Tracheobronchialbaum war bis in die Peripherie zu verfolgen und erwies sich
durchweg als vollkommen frei beluftet. Es waren keine wesentlichen
Restzeichnungen in den peribronchialen Anteilen und keine weiteren flachenhaften
Verdichtungen im Lungenparenchym mehr erkennbar.

Die Beluftung war jetzt in allen dorsalen und ventralen Lungenabschnitten ohne
Restbefunde von feinnodularen Zeichnungen oder tracheobronchialen Manschetten
gegeben (Abb. 131 — Abb. 134).
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. 001868614, 24.03.2007: CT Vom 14.04.2007

SPIRAL ABDOMEN
P

[ XAY: 509192

[ W1086 / C-284

[ KV:130

[ ma:125

| Slice pos: 1009.9 ST:10.0mm

Abb. 131: SW CT - Thoraxschnitt im cranialen Bereich (siehe Scoutpilot) des
Probanden 68614 3 Wochen p. n..

<. 001868614, 24.03.2007: CT Vom 14.04.2007

:

SPIRAL ABDOMEN
P

XIY: 121148

[ W1776/C-319
KV: 130

[ ma:125

[ Slice pos: 1009.9 ST:10.0mm ™\

Abb. 132: Gleicher CT - Thoraxschnitt wie in Abb.131 in Falschfarbendarstellung.
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<. 001568614, 24.03.2007: CT Vom 14.04.2007

SPIRAL ABDOMEN

XY 496/304
W1086 / C-284
K\V: 130
ma:125
| Slice pos: 1129.8 ST:10.0mm

Abb. 133: SW CT - Thoraxschnitt im caudalen Bereich (siehe Scoutpilot) des
Probanden 68614 3 Wochen p. n..

<. 001868614, 24.03.2007: CT Vom 14.04.2007

SPIRAL ABDOMEN

XJiY: 493/232
W2079 fC-325 1
KV: 130 N\
ma:125 “,
| Slice pos: 1129.8 ST: 10.0mm ™\

Abb. 134: Gleicher CT - Thoraxschnitt wie in Abb. 133 in Falschfarbendarstellung.
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4.5.1 Blutgasverhaltnisse

Fir die Untersuchung wurden nur lebensfrische Probanden ausgewahlt, die auf der
Grundlage der Erstbeurteilung der bovinen Neonaten anhand des APGAR-Scores
und klinisch erfaBbaren Kriterien als solche in den Herkunftsbetrieben ermittelt
wurden. Neben den morphologischen und funktionellen Erhebungen an der
postnatalen Lunge vital geborener und Uber den Gesamtbefundungszeitraum
gesund gebliebener Kalber wurde jeweils parallel dazu der Blutgas - und Séure —
Basen - Status erhoben. Die ermittelten Daten stellten neben den klinischen
Befunden die Basis flr die altersabhéangige Beurteilung des Gesundheitszustandes
der Probanden dar. Damit sollte ausgeschlossen werden, dass sich in diesem
Kollektiv Neonaten befinden, deren Lungenfunktion von vornherein oder im Verlauf
des Messzeitraumes Normabweichungen aufweist respektive pathologische Formen

entwickelt.

Der Sauerstoffpartialdruck steigerte sich allmahlich von der 1. Lebensstunde bis

zum Ende der Untersuchung (3. Lebenswoche), wobei eine deutliche Zunahme erst
ab der 1. Lebenswoche zu verzeichnen war (Tab. 53, Abb. 135).

Tab. 53 : Entwicklung des Sauerstoffpartialdrucks (pO, ) von vitalen bovinen

Neonaten im Verlaufe des gesamten Untersuchungszeitraums. Angaben in kPa als

Xund+s.
Untersuchungs- n X +s Minimum Maximum
zeitpunkt
1. Stunde p.n. 15 7.1 1,6 4.7 9,3
6. Stunde p.n. 15 7.5 2.6 4,3 11,8
12. Stunde p.n. 15 7.9 20 4,7 11,4
1. Woche p.n 15 8,2 2,4 51 11,9
2. Woche p.n. 15 10,2 2.0 6,5 13,6
3. Woche p.n. 15 10,7 1,1 8,9 12,7

Bis zur 12. Lebensstunde bewegte sich der Sauerstoffpartialdruck auf relativ
niedrigem Niveau. Eine ausreichende Signifikanz (p < 0,01) wurde erst im Vergleich

zwischen dem Erstwert und dem, der in der zweiten Lebenswoche gemessen
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worden ist, erreicht, wahrend der zu den Zwischenwerten nicht zu sichern war.

Auffallig waren die groRen Spannen bezogen auf die einzelnen Messpunkte, obwohl

klinisch keine Beeintrachtigungen der Atemfunktion, auch nicht in angedeuteter

Weise, bestanden.

14,0 4
12,0 1
10,0 1

8,0

6,0

pO2in kPa

4,0 -

2,0 1

0,0

1 Stunde p. n.

6 Stunden p. n. 12 Stunden p. n.

1 Woche p. n. 2 Wochen p. n. 3 Wochen p. n.

Abb. 135: Darstellung der Entwicklung des Sauerstoffpartialdruckes pO2 in kPa fir

die Probandengruppe A (n = 15) innerhalb des festgelegten Messzeitraumes

( Angaben

X £ S).

Zusatzlich wurden die unterschiedlichen Hohen des Sauerstoffpartialdruckes am

Ende der

1. Lebensstunde

Gestationslange gesetzt (Tab. 54).

Jedoch war

in Beziehung zum Geburtsgewicht und der

diesbezuglich weder eine

Abh&ngigkeit zum Gewicht noch zur Gestationslange zu erkennen gewesen.

Die Tiere mit den geringsten Sauerstoffpartialdricken im Probandenkollektiv, in Tab.

54 rot gekennzeichnet, wiesen auch bei den weiteren Messungen am ersten

Lebenstag Uberwiegend geringe Werte hierfur auf. Die Probanden mit den hochsten

Werten zum Zeitpunkt der ersten Lebensstunde (grin gekennzeichnet) wurden

allerdings von anderen Probanden des Kollektivs schon zur 2. Messung am 1.

Lebenstag Ubertroffen.
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Tab. 54: Vergleichende Darstellung der Entwicklung des Sauerstoffpartialdruckes

(pO, ) aller Probanden der Gruppe A (n = 15) mit Angaben ihres

individuellen

Geburtsgewichtes und der Gestationslange. Die Reihung der Tiere erfolgte nach der

Hohe des pO, - Erstwertes 1 h p. n.. Mit rot wurden die drei niedrigsten und mit

grun die drei hochsten Erstmesswerte gekennzeichnet.

Kéalber Geburts- | Gestations-
Nr. 6. h 12. h | 1.Woche | 2.Woche | 3.Woche | Gewicht | Lange
p.n. p.n. p.n. p.n. p.n. Platz/kg | Platz./d

68616 6,64 | 8,48 8,37 11,54 11,25|13./37,1| 5./280
82230 537 | 4,71 6,79 10,39 10,68 | 15./33,6 | 15./268
45854 4,34 | 5,83 5,61 7,45 8,97 | 1./49,5 1./285
45867 556| 6,61 9,98 11,90 11,27 12,68 | 9./41,0 4./282
90204 6,30| 6,37 | 5,82 6,77 6,52 10,70 | 3./44,9 3./282
45862 6,66 | 7,14| 7,41 8,23 8,13 10,51 | 7./41.8 8.1277
68642 6,82 | 11,29 | 9,52 6,30 13,55 10,77 | 6./42,2 | 10./275
45866 7,02| 558| 8,10 11,60 10,95 10,83 | 8./41,6 7./1280
45877 7,31 ] 11,52 | 11,38 10,10 10,94 10,64 | 10./40,8 | 12./273
45881 7,76|1181| 7,57 11,66 11,13 12,09 | 14./35,5| 13./270
68650 8,19 | 8,23| 6,69 8,77 9,66 11,68 | 11./39,3 | 14./270
51966 899 | 499| 6,61 512 12,20 8,94 | 12./38,5 9./276
90221 9,07 10,70| 10,0 9,70 12,02 11,20 | 2./48,7 2.1285
68614 932 5,77 | 10,46 6,76 7,80 10,58 | 5./42,7 | 11./]274
08085 904 651| 6,24 5,36 9,98 8,95 | 4./43,5 5./280
In  direkter Korrelation zum  Sauerstoffpartialdruck  verhielt sich  die

Sauerstoffsattigung. Sie stieg von 84,3 % auf 96,5 % an (Tab. 55, Abb. 136).

Eine relativ hohe Spanne zwischen Minimum und Maximum war vor allem in der

Anfangsmesszeit gegeben, was

eine beachtenswerte Variabilitat wiedergibt.

Allerdings lag trotz zweimaliger Sedierung der Probanden mit Xylazin der 12 —
Stundenwert bereits signifikant tber dem der 1. Stunde (p < 0,0048).
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Tab. 55: Ergebnisse der SO, — Bestimmung ( % ) bei vitalen bovinen Neonaten bis

zur 3. Lebenswoche. Angabenin X und xs.

Untersuch-
ungs- n X +s Minimum Maximum
zeitpunkt
;hswnde 15 84.30 7,50 73,20 94,70
S'- ?unde 15 85,70 12,10 58,90 97,60
o 15 90,50 7,90 71,30 91,10
° oche 15 95,70 2,60 88,40 98,80
S'. nocne 15 96,50 1,30 93,50 97,90
100,0
95,0 [ N//;_/_’I
80,0 4 y-f-”ff
& 84,0 1 \ J
§ 80,0 -
o 75,0 1
70,0 1
65,0 4
50,0 . . ' ! ' '
18tunde p. n. B Stundenp. n. 12 Stunden p. n. 1Woche pon 2Wochen p.ono 3Wochenp n

Abb. 136: Darstellung der Entwicklung der Sauerstoffsattigung in % fir Probanden

Gruppe A (n

15) zu den festgelegten Messzeiten Uber den gesamten

Untersuchungszeitraum hinweg (Angaben in X und % s).

Die Einzeldarstellung der Sauerstoffsattigungsgrade weist auf, dass sie sich analog
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zu den schon beschriebenen Verhaltnissen des Sauerstoffpartialdruckes verhielten.
Die Tiere mit den geringsten Messwerten (rot gekennzeichnet) blieben Gberwiegend,
aber nicht gesichert, im geringeren Bereich. Die Probanden mit den hochsten
Sattigungsraten der ersten Lebensstunde (griin gekennzeichnet) wiesen in den
nachfolgenden Messungen nicht mehr die hochsten Sattigungswerte der Gruppe
auf (Tab. 56). Ein Zusammenhang der Messergebnisse zur Gestationslange bzw.

dem Geburtsgewicht konnte nicht festgestellt werden.

Tab. 56: Entwicklung der Sauerstoffsattigung (SO, %) aller Probanden der Gruppe
A (n = 15) Uber das Untersuchungsintervall hinweg mit Angaben ihres individuellen
Geburtsgewichtes und der Gestationslange. Die Reihung der Tiere erfolgte nach der
Hohe des SO, % - Erstwertes 1 h p. n.. Mit rot wurden die drei niedrigsten und mit

grun die drei hochsten Erstmesswerte gekennzeichnet.

Kalber Geburts- | Gestations-
Nr. 6. h 12. h | 1.Woche | 2.Woche | 3.Woche | gewicht | lange

p.n. p.n. p.n. p.n. p.n. Platz/kg | Platz./d
68616 81,80 | 88,65 94,00 97,10 96,90 | 13./37,1 | 5./280
82230 75,80 | 75,00 89,60 96,50 94,50 | 15./33,6 15./268
45854 58,92 | 83,60 87,96 98,76 97,60 | 1./49,5 1./285

90204 76,92 | 72,24 | 70,32 84,72 88,40 94,60 | 3./44,9 3./282

45862 80,10 | 94,08 | 94,72 96,72 94,80 93,50 | 7./41,8 8./1277

68642 80,80 | 97,60 | 91,60 94,32 98,20 97,40 | 6./42,2 | 10./275

45867 81,72 | 92,88 | 93,50 96,20 96,80 97,90 | 9./41,0 4./1282

45881 82,60 | 96,80 | 94,50 95,70 97,80 97,90 | 14./35,5| 13./270

45877 82,70 | 96,30 | 94,20 92,60 94,80 97,00 | 10./40,8 | 12./273

90221 89,80 | 94,10 | 96,70 95,40 97,40 97,20 | 2./48,7 2./1285

68614 90,90 | 87,96 | 94,40 97,12 94,71 96,40 | 5./42,7 | 11./274

68650 91,60 | 94,10 | 91,08 91,10 93,50 97,30 | 11./39,3 | 14./270

45866 93,96 | 80,52 | 91,20 95,90 94,10 96,40 | 8./41,6 7./1280

51966 94,10 | 68,40 | 94,30 71,30 97,80 96,80 | 12./38,5 9./1276

08085 94,70 | 93,70 | 95,50 75,36 95,20 96,10 | 4./43,5 5./280

In negativer Korrelation zur Zunahme des Sauerstoffpartialdruckes nimmt die
Kohlendioxidspannung kontinuierlich ab (Tab. 57, Abb. 137). Lag sie noch eine
Stunde p. n. bei 7,5 = 1,10 kPa, verminderte sie sich bis zur 12. Lebensstunde auf
6,80 = 1,00 kPa (p < 0,01). Danach kam es zu einer weiteren Minderung, so dass
am Ende der Untersuchung die CO,— Spannung im arteriellen Blut 6,00 + 0,60 kPa
betrug (p < 0,01, Abb. 130).
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Tab. 57: Ergebnisse der CO, Messung (kPa) Uber den gesamten Versuchszeitraum

(Angabenin X = s).

Untersuchungs- n X +s Minimum Maximum
zeitpunkt
1. Stunde p.n. 15 7,50 1,10 5,40 9,9
6. Stunde p.n. 15 7,80 1,00 6,20 9,7
12. Stunde p.n. 15 6,80 1,00 5,30 8,9
1. Woche p.n 15 6,20 0,60 4,90 7,1
2. Woche p.n. 15 6,00 0,80 4,30 7,0
3. Woche p.n. 15 6,00 0,60 5,10 7,2
10,0
9,0 |
8,0 -
7,0 4
[ g
= 50 I
8 4,0 |
= 30
2,0
1,0 4
0,0 T T T T T 1
1 Stunde p. n. 6 Stunden p. n. 12 Stunden p. n. 1 Woche p. n. 2 Wochen p. n. 3 Wochen p. n.

Abb. 137: Darstellung der Entwicklung des Kohlendioxidpartialdruckes pCO, (kPa)
der Probanden der Gruppe A (n=15) Uber den gesamten Untersuchungszeitraum

hinweg (Angabenin X +s).

Auch bei den individuellen CO, — Partialdriicken wurde eine Sortierung der
Probandenmessdaten hinsichtlich der Hohe der Werte aus der Erstmessung
vorgenommen. Weder das Geburtsgewicht noch die Gestationslange liel3en einen
Einfluss auf die Messdaten der 1. Lebensstunde sowie die weitere Entwicklung dieser

Werte im Untersuchungszeitraum erkennen (Tab. 58).
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Tab. 58: Vergleichende Darstellung der Entwicklung des Kohlendioxidpartialdruckes
(pCO; in kPa) aller Probanden der Gruppe A (n = 15) mit Angaben ihres individuellen
Geburtsgewichtes und der Gestationslange. Die Reihung der Tiere erfolgte nach der
Hohe des pCO; Erstwertes 1 h p. n.. Mit rot wurden die drei niedrigsten und mit grin

die drei hochsten Erstmesswerte gekennzeichnet.

Kéalber Geburts- | Gestations-
Nr. 6. h 12. h | 1.Woche | 2.Woche | 3.Woche | gewicht | lange

p.n. p.n. p.n. p.n. p.n. Platz/kg | Platz./d
68616 9,65 | 8,91 5,35 5,40 6,50 13./37,1 | 5./280
90204 9,57 7,53 6,63 6,24 5,14 3./44,9 3./282
82230 8,88 | 6,36 5,68 5,02 6,20 15./33,6 | 15./268

45877 796 | 799 | 6,84 7,03 6,41 564 |10./40,8 | 12./273

45866 791 | 801 | 6,70 6,12 7,03 6,68 8./41,6 7./1280

45854 7,87 | 814 | 7,23 6,61 6,94 5,68 1./49,5 1./285

45867 7,58 | 7,58 | 6,07 5,98 7,03 5,56 9./41,0 4./1282

45881 7,50 | 751 | 6,80 4,88 511 6,43 |14./355| 13./270

68642 7,36 | 6,21 | 7,50 5,87 5,35 5,05 6./42,2 10./275

90221 7,23 | 6,74 | 5,28 6,35 6,25 5,40 2./48,7 2./1285

45862 701 | 795 | 7,89 6,44 6,60 6,40 7./41,8 8./1277

68650 6,30 | 7,39 | 7,13 5,92 6,24 7,16 | 11./39,3| 14./270

68614 6,02 | 7,08 | 547 6,60 6,12 6,56 5./42,7 11./274

51966 95,/2 | 8,49 | 6,98 7,51 5,90 6,10 |12./38,5| 9./276

08085 942 | 6,48 | 592 7,12 4,26 5,46 4./43,5 5./280

4.6.2 Saure - Basen - Status

Die pH - Bestimmungen im arteriellen Blut ergaben ein allméhlich ansteigendes
Niveau innerhalb des gesamten Untersuchungszeitraumes. Die Probanden wiesen
am Ende der 1. Lebensstunde einen pH — Wert von 7,28 + 0,06 auf. Bis zur 6.
Lebensstunde blieb er in diesem Bereich, um dann bis zur 3. Lebenswoche auf 7,38
+ 0,04 anzusteigen (Tab 57). Wie aus den Angaben des Minimalwertes hervorgeht,
gab es nur einen Probanden, der 6 Stunden post natum einen Wert unter 7,20 hatte.
Ausgehend von dem Messwert 6 Stunden p. n. zeigte sich mit p < 0,05 eine
signifikante Steigerung im Vergleich zu den Messwerten 1 Woche p. n., 2 Wochen p.
n. und 3 Wochen p. n. (Abb. 138).
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Tab. 58: Entwicklung des pH — Wertes von vitalen bovinen Neonaten (Gruppe A) im

Verlaufe des gesamten Untersuchungszeitraumes (Angabe in X +s).

Untersuchungs- n X ts Minimum | Maximum | Sig.
zeitpunkt (2-seitig)
1. Stunde p.n. 15 7,28 0,06 7,221 7,354 -
6. Stunde p.n. 15 7,28 0,05 7,184 7,362 n.s.
12. Stunde p.n. 15 7,33 0,06 7,225 7,419 n.s.
1. Woche p.n 15 7,35 0,04 7,313 7,460 n.s.
2. Woche p.n. 15 7,36 0,04 7,311 7,455 n.s.
3. Woche p.n. 15 7,38 0,04 7,345 7,483 n.s.
7,45
7,40
g I I
“?f' 7,25 1
T
S 720 -
715 1
7,10
l. h 6. h 12. h 1. W 2. W 3W
|Untersuchung p. n.

Abb. 138: Veranderung der arteriellen Blut-pH-Werte von Probanden Gruppe A
(n = 15) innerhalb des gesamten Untersuchungszeitraumes ( Angabenin X +s).

Die pH — Messergebnisse von den bovinen Neonaten ergaben einen ahnlichen
Verlauf, wie schon fir die Blutgase beschrieben. Die Tiere mit den niedrigsten
Werten zur Erstmessung (1. Lebensstunde, rot gekennzeichnet) blieben auch an
den folgenden Messzeitpunkten des ersten Lebenstages im niedrigen Bereich. Die
Tiere mit den hoéchsten Werten bei der Erstmessung (grin gekennzeichnet) blieben
bei den folgenden Messungen des ersten Lebenstages im oberen Bereich. Ein
Zusammenhang zwischen Gestationszeit beziehungsweise Geburtsgewicht zum

pH — Wert konnte nicht bestimmt werden (Tab. 59).
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Tab. 59: Vergleichende Darstellung der Entwicklung des pH - Wertes aller Probanden
der Gruppe A (n = 15) mit Angaben ihres individuellen Geburtsgewichtes und der
Gestationslange. Die Reihung der Tiere erfolgte nach der Hohe des pH - Erstwertes 1
h p. n.. Mit rot wurden die drei niedrigsten und mit gruin die drei héchsten

Erstmesswerte gekennzeichnet.

Kalber Geburts- | Gestations-
Nr. 6. h 12.h | 1.Woche | 2.Woche | 3.Woche | gewicht | lange

p.n. p.n. p.n. p.n. p.n. Platz/kg | Platz./ d
68616 7,203 | 7,225 7,400 7,356 7,343 | 13./37,1 5. /280
45854 7,234 | 7,261 7,343 7,383 7,430 1./49,5 1./285
45881 7,310 | 7,310 7,365 7,455 7,411 | 14./35,5 13./270

90204 7,244 | 7,184 | 7,257 | 7,313 7,311 7,373 | 3./44)9 3./1282

82230 7,275 | 7,221 | 7,327 | 7,460 7,360 7,377 |15./33,6 | 15./268

68650 7,293 | 7,141 | 7,271 | 7,385 7,289 7,366 |11./39,3| 14./270

45867 7,312 | 7,259 | 7,373 | 7,381 7,349 7,345 | 9./41,0 4./1282

68614 7,313 | 7,362 | 7,372 | 7,375 7,327 7,347 | 5./42,7 11./274

90221 7,314 | 7,346 | 7,419 | 7,356 7,349 7,424 | 2./48,7 2./1285

45862 7,324 | 7,267 | 7,242 | 7,368 7,331 7,359 | 7./41,8 8./1277

45877 7,330 | 7,287 | 7,285 | 7,353 7,365 7,401 |10./40,8 | 12./273

51966 7,335 | 7,297 | 7,288 | 7,330 7,376 7,353 |12./38,5| 9./276

68642 7,348 | 7,356 | 7,316 | 7,359 7,317 7,432 | 6.142,2 10./275

08085 7,354 | 7,327 | 7,394 | 7,318 7,319 7,259 | 4./43,5 5./280

45866 7,964 | 7,294 | 7,327 | 7,391 7,330 7,483 | 8./41,6 7./1280

Die Tabellen mit den Basenabweichungen (BE), den Basenabweichungen unter
Berlicksichtigung der extrazellularen Flissigkeit (BEecf) und dem Standardbicarbonat
(SBC) zeigen auf, dass die Kalber bereits eine Stunde nach der Geburt Gber eine
ausreichende Pufferkapazitat verfugt haben (Tab. 61, Tab. 63, Tab. 65). Allerdings
sind die Standardabweichungen erheblich, was die grof3en individuellen Differenzen
widerspiegelt (Tab. 62, Tab. 64, Tab. 66). Ein Zusammenhang zwischen den
Messwerten und der Gestationslange beziehungweise dem Geburtsgewicht war,

ebenso wie bei den bereits abgehandelten Parametern, nicht gegeben.
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Tab. 60: Werte fur den BE unter Berlcksichtigung der extrazellularen Flussigkeit

(BE <c) bei vitalen bovinen Neonaten zwischen der 1. Lebensstunde und der 3.

Lebenswoche. Angaben in X und £s sowie als Minimum und Maximum.

Tab. 61: Vergleichende Darstellung der Entwicklung des BE unter Bertcksichtigung
der extrazellularen Flussigkeit (BE ) aller Probanden der Gruppe A (n = 15) mit
Angaben ihres individuellen Geburtsgewichtes und der Gestationslange. Die
Reihung der Tiere erfolgte nach der Hohe des BE ¢ - Erstwertes 1 h p. n.. Mit rot

wurden die drei niedrigsten und mit grin die drei héchsten Erstmesswerte

gekennzeichnet.

11./39,3 | 14./270
10,4 3,6 9,3 3,0 6,6 5./42,7 11./274
7,6 4,5 0,1 8,3 11,8 |14./355| 13./270
6,0 7,6 6,6 -5,7 -4,6 4./43,5 5./280
7,1 3,5 6,4 59 4,9 12./38,5| 9./276
10,0 8,5 9,7 7,5 6,9 3./44,9 3./1282
8,2 5,7 8,1 7,2 15,7 8./41,6 7./280
9,2 7,7 6,4 2,8 9,4 1./49,5 1./285
11,6 8,8 7,8 5,2 13,1 7./41,8 8./1277
7,4 6,2 6,3 5,3 7,3 2./48,7 2./285
7,6 9,3 12,2 0,4 7,5 15./33,6 | 15./268
3,3 6,4 6,6 8,8 1,7 9./41,0 4./1282
6,1 8,0 4,3 -1,2 6,0 6./42,2 10./275
7,4 2,5 9,2 7,4 6,5 10./40,8 | 12./273
12,3 | 115 5,0 1,8 6,0 13./37,1| 5/280
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Tab. 62: Resultate der Messung der Basenabweichung (BE) bei vitalen bovinen

Neonaten zwischen der 1. Lebensstunde und der 3. Lebenswoche. Angaben in X

und s .

1.
6.
12. . n. 15 6,53 2,00 2,80 10,20
1. Woche p. n. 15 6,98 2,44 1,20 11,90
2. Woche p. n. 15 4,99 3,75 -3,50 10,70
3. Woche p. n. 15 7,54 4,28 -3,40 14,80

Tab 63: Vergleichende Darstellung der Entwicklung des BE aller Probanden der
Gruppe A (n = 15) mit Angaben ihres individuellen Geburtsgewichtes und der
Gestationslange. Die Reihung der Tiere erfolgte nach der Hohe des BE - Erstwertes
1 h p. n. Mit rot wurden die drei niedrigsten und mit grin die drei hochsten

Erstmesswerte gekennzeichnet.

11./39,3 | 14./270
7,7 4,8 1,2 9,1 11,5 |[14./355| 13./270
9,2 4,4 8,8 3,4 6,6 5./42,7 11./274
5,5 3,5 5,4 6,4 5,2 12./38,5| 9./276
6,0 7,4 6,3 -3,5 -3,4 4./43,5 5./280
6,6 55 8,3 7,1 14,8 8./41,6 7./1280
8,2 7,4 9,0 7,0 7,1 3./44,9 3./282
8,1 7,2 6,3 3,1 9,6 1./49,5 1./285
9,3 8,1 7,6 51 12,5 7./41,8 8./1277
7,2 7,0 6,6 5,7 7,8 2./48,7 2./1285
6,5 8,6 11,9 1,9 7,7 15./33,6 | 15./268
3,1 6,6 7,0 8,7 2,8 9./41,0 4./1282
6,5 7,9 4,5 0,2 7,1 6./42,2 10./275
7,4 2,8 9,2 7,4 7,1 10./40,8 | 12./273
10,4 | 10,2 5,6 2,6 6,2 13./37,1| 5./280
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Tab. 64: Standardbicarbonatwerte (SBC) von vitalen bovinen Neonaten der Gruppe

A zwischen der 1. Lebensstunde und der 3. Lebenswoche. Angaben in X und %s.

Tab. 65: Messwerte fur das Standardbicarbonatniveau aller Probanden der Gruppe A

(n = 15) Uber den gesamten Untersuchungszeitraum hinweg mit Angaben zum

individuellen Geburtsgewicht und zur individuellen Gestationslange. Die Auflistung der

Tiere erfolgte unter Berticksichtigung der Hohe der Erstwerte aus der Messung 1. h p.

n.. Mit rot wurden die drei niedrigsten und mit grun die drei hochsten Werte der

Erstmessung gekennzeichnet.

11./39,3 | 14./270
31,5 | 28,6 25,5 32,8 352 |14./355| 13./270
32,3 | 28,3 32,3 27,2 30,4 5./142,7 11./274
28,6 | 27,2 28,6 30,2 28,9 |12./38,5| 9./276
29,6 | 30,7 29,6 21,4 21,4 4./43,5 5./280
296 | 291 32,0 30,9 38,7 8./41,6 7./1280
31,3 | 30,5 32,3 30,3 30,8 3./44,9 3./1282
31,2 | 30,6 29,8 27,0 33,2 1./49,5 1./285
32,6 | 31,6 31,1 28,8 36,2 7./41,8 8./1277
29,8 | 31,8 35,4 26,0 31,4 |15./33,6 | 15./268
26,8 | 30,3 30,8 32,5 26,9 9./41,0 4./1282
30,9 | 30,8 30,4 29,6 31,6 2./48,7 2./285
30,3 | 31,6 27,9 24,6 30,8 6./42,2 10./275
33,2 | 33,3 29,4 26,8 30,0 |13./37,1| 5./280
31,2 | 26,8 32,8 31,1 30,9 |10./40,8 | 12./273
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Weder bei der Erhebung der klinischen Befunde noch an Hand der bestimmten
Blutgasverhaltnisse und des Saure — Basen — Status lieRen sich innerhalb der ersten
12 Lebensstunden erhebliche Abweichungen hinsichtlich einer Verschlechterung
erkennen. Dies ist insofern von Bedeutung, da die Probanden in diesem relativ
engen Zeitraum zweimalig Xylacin zur Sedation erhalten hatten, dessen eventuelle
Negativwirkung auf den neonatalen Organismus bislang nicht bekannt ist. Die
Ruhezeiten zwischen den Untersuchungen 12. Lebensstunde bis zur
AbschlufBuntersuchung 3. Lebenswoche betrugen jeweils rund 7 Tage, so dass auf
Grund dessen von vornherein keine Nachhallwirkungen hinsichtlich der

Blutgasverhaltnisse zu erwarten gewesen sind.
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5. Diskussion

Unmittelbar nach der Expulsion des neonatalen Koérpers aus der passiven,
intrauterinen in die aktive, postuterine Umwelt mussen innerhalb dieses ein bis zwei
Minuten umfassenden Zeitabschnittes in erster Linie zwei Organsysteme synchron
morphologisch und funktionell intakt sein, um das Fortbestehen des Lebens unter
grundsatzlich veranderten Konditionen zu sichern. Dies betrifft zum einen das Herz —
Kreislauf - System, zum anderen den Respirationstrakt. Nach Kompression und
letztendlich Ruptur des Funiculus umbilicalis ist die Aufnahme einer regelméafiiigen
Luftinsufflation mit Entfaltung der pulmonalen Anteile von essentieller Bedeutung.
Unmittelbare Voraussetzung fur diesen mechanischen Prozess ist sowohl die
Abnahme des Lungengefallwiderstandes durch Bildung eines intrathorakalen
Unterdruckes als auch eine gleichzeitig drastische Erhéhung der
Lungendurchblutung. Letzteres ist das Resultat des coronaren Wechsels vom
Rechts — Links - Shunt in den Links — Rechts - Shunt durch Schluss des Foramen
ovale. Weiterhin muss das Freisein der luftfihrenden Wege von Sekreten und
Mucus, die den Lufteinstrom behindern kdnnten, gewahrleistet sowie die Elastizitéat
und nervale Aktivitat des Diaphragmas zusammen mit der Interkostalmuskulatur
gegeben sein. Nur so lasst sich die geburtsassoziierte Hypoxie und Hyperkapnie
gemeinsam mit dem verschobenen S&ure — Basen - Haushalt rasch abbauen und
eine stabile physiologische intravasale Sauerstoffspannung herstellen. Damit
verbunden ist die wieder einsetzende Oxygenierung der peripheren Gewebe, die
unmittelbar post natum einen erhdhten Sauerstoffbedarf haben. Die mit der partal
bedingten Wehenbildung einhergehende Sauerstoffsparschaltung im fetalen
Organismus hat voribergehend zu einer erheblichen Reduktion der
Gewebeoxygenierung geftihrt, wobei nur das Herz und Gehirn davon ausgenommen
sind (WALSER 1990, McNAMARA und JOHNSON 1995). Diesen Zustand gilt es
innerhalb kurzer Zeit post natum adaquat zu beseitigen, um so nicht nur die
gewebliche Atmung und die damit verbundenen Stoffwechselvorgdnge wieder in
Gang zu setzen, sondern vor allem auch den postuterin extrem gesteigerten
metabolischen Anspriichen durch das Einsetzen der neonatalen Funktionsleistungen

vollauf zu gentgen.

In diesem Gesamtgefiige darf es zu keiner Irritation innerhalb des Systemablaufes

kommen. Dies hatte zur Folge, dass die notwendige Gewebeoxygenierung nur
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teilweise vollzogen wirde oder ganz ausbliebe. In letzter Konsequenz wirden
daraus partikulare oder totale Funktionsausfélle resultieren, was bei langerem
Andauern vor allem zum Absterben ganzer Gehirnzellregionen mit daraus
entstehender Debilitéat oder gar zum Tod des Neonaten fihren wirde. Das, was aus
exogener Sicht als ein naturlicher und autark regulierter, nahezu stérungsfreier
Prozess bei allen neugeborenen Individuen innerhalb der ersten Lebensminuten
empfunden wird und zur Beobachtung kommt, stellt in Wahrheit eine der grol3ten
funktionellen Umstellungsprozesse innerhalb der komplizierten postuterinen
Entwicklungs- und Lebensphase dar. Zusammengefasst wird dies schlicht im Begriff
einer postnatal kardiopulmonalen Anpassung. Zwar sind heute viele der damit
verbundenen Teilreaktionen bekannt und lassen sich deshalb im Falle einer
Gefahrensituation physikalisch oder medikamentell beeinflussen. Es ist aber nicht zu
Ubersehen, dass es noch zahlreiche offene Fragen innerhalb dieses
Gesamtkomplexes gibt, deren Losung letztendlich weitere Schritte fir das
Verstandnis Uber physiologische Vorgédnge im peripatalen Abschnitt bedeuten

wirden und damit der Sicherung des neonatalen Lebens dienen kann.

Zu diesen noch nicht vollends geklarten Problemen gehoért, so eigentiimlich es auch
erscheinen mag, neuerdings wieder die Frage, in welcher Zeiteinheit post natum sich
alle Lungenanteile am Gasaustausch beteiligen und so die Sauerstoffversorgung
des Gesamtorganismus dauerhaft sichern. Zwar entspricht es auch heute noch der
allgemeinen Ansicht, die bereits in den 60er Jahren des letzten Jahrhunderts auf der
Grundlage der damals existenten Kenntnisse postuliert wurde, dass mit den ersten
kraftigen Atemzigen die Trachea erweitert und so ,eine vollstdndige oder nahezu
vollstdndige Bellftung des Lungenparenchyms“ erreicht wird (H. und P.
SCHWARTZE 1977). Auch die Ausfihrungen im anerkannten Standardwerk
,Physiologie und Pathologie der Geburt* von KUNZEL und WULF (1990) lauten
dahingehend, dass ,nach dem ersten Atemzug"“ die Lunge ,weitgehend* bellftet sei.
Gleichlautend vertreten BARTELS und Coautoren (1972) sowie WALSER (1990) die
Ansicht, dass sich mit den ersten Atemzigen alle ,Teile der Lunge ausreichend mit
Luft* fallen wirden. Neben den rontgenologisch pulmonalen Befunden, so von
KARLBERG (1985) an humanen Neonaten ermittelt, dienen argumentativ dafir vor
allem die Druck - Volumendiagramme, die fur das Lungengewebe nach dem ersten
Atemzug von humanen und animalen, maturen, eutrophen und intakten Neonaten
erstellt worden sind (KARLBERG et al. 1962, MILNER und VYAS 1982).
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Die Uberpiifung dieses Postulates geschah von JUNG (2002) im Rahmen einer
deskriptiven Untersuchung an atmungsaktiven, maturen und eutrophen sowie an
Atemdepression und pulmonalen Krankheitsprozessen leidenden bovinen Neonaten.
Ziel war, Klinisch fundierte Bewertungsgrundlagen im Falle einer pathologischen
Lungensituation bei neugeborenen Kélbern zu schaffen. Mit Hilfe radiographischer
und sonographischer Serienuntersuchungen wurde von ihr zuerst versucht, den
Grad der Beluftung der Lunge in den ersten 24 Lebensstunden bei gesunden
Probanden darzustellen. Von den 11 untersuchten atmungsaktiven bovinen
Neonaten konnte bei 7 zu allen Untersuchungszeitpunkten (1., 6.,
12. Lebensstunde) auf dieser Basis ,ein vollstandig ventiliertes Lungenparenchym®
festgestellt werden (JUNG 2002). Bei den Ubrigen Probanden vollzog sich dieser
Prozess, den Resultaten dieser Autorin folgend, erst innerhalb von 12 Stunden,
ohne dass dafir Grinde aufzufihren gewesen waren. Damit waren fast
gleichgerichtete Verhaltnisse, wie in der Literatur fir humane Neonaten beschrieben,
auch bei bovinen Neonaten gegeben. Schlu3endlich gibt die Autorin aber zu
bedenken, dass sowohl der Sonographie als auch der Réntgentechnik in der
Darstellbarkeit vollstandig bellfteten Lungengewebes gewisse Grenzen gesetzt
seien. Der sich rontgenologisch ergebende Bildschatten in der Tiefe des Objektes,
vor allem aber in der Umgebung der Lungenarterien und hilusnahen Abschnitte der
Bronchien, bringt nicht zu vernachlassigende Interpretationsschwierigkeiten mit sich.
Auch gestaltet die minimale Eindringtiefe der Ultraschallwellen keine vollends
gesicherte Aussage Uber den normalen Bellftungsgrad des neonatalen
Lungenparenchyms in schallkopfentfernteren Gebieten. Letztlich stellen die an
gesunden Kalbern ermittelten Lungenbefunde zwar die Grundlage fiir die Diagnostik
von pathologischen Prozessen wie Fruchtwasseraspiration, Entziindungen oder
Abszessbildung dar, lassen aber nach wie vor die Frage offen, ob tatséchlich
innerhalb der ersten Lebensstunde bei vitalen Neonaten alle pulmonalen Strukturen
am Gasaustausch beteiligt werden oder ob dies mit einer erheblicheren individuellen
Protraktion als bisher allgemein angenommen geschieht (JUNG und BOSTEDT
2004).

Aber noch eine andere, immer wieder erwdhnte Tatsache lasst das Postulat, dass
das Lungengewebe mit den ersten Atemziigen vollstandig beluftet werde, in einem
etwas kritischerem Licht  erscheinen. Histologische Befunde von

Lungenparenchympraparaten humaner, capriner und boviner Neonaten, deren
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Atemfunktion in der frihen postnatalen Periode als klinisch ungestoért galt, gaben
immer wieder einen Hinweis darauf, dass neben voll beliifteten ektatischen Alveolen
auch Gebiete mit atelektatischen existent sind. Aus den themenbezogenen
Untersuchungen von DE ZABALA und WEINMAN (1984), SCHOON (1989) sowie
CASTLEMAN und LAY (1990) ist abzuleiten, dass beim bovinen Neonaten zum
Zeitpunkt der Geburt ein zwar umfangreiches, jedoch noch nicht vollends
ausgereiftes Lungengewebe vorliegt. Dies wirde fur die vermutete protrahiert
alveolare Beluftung sprechen. Deshalb &auf3ern sich auch Autoren in neueren
Abhandlungen Gber die Lungenbeliftung dahingehend, dass diese wohl
~-weitgehend" in den ersten Lebensminuten bis —stunden vollzogen sei und dricken
damit einen gewissen Zweifel Uber die vollstandige Erfassung dieses komplexen
Geschehens aus. So erwahnt WALSER (1990) in seiner Ubersicht, dass sich
.paravertebrale Bezirke* der neonatalen Lunge in ,manchen Féllen erst nach Tagen

voll entfalten®.

Deshalb war es Ziel der vorgelegten Arbeit, die Entwicklung der pulmonalen
Gasaustauschkapazitatsflache bei bovinen Neonaten mit Hilfe
computertomographischer Messungen zu untersuchen. Diese medizintechnische
Moglichkeit, wie es die Computertomographie darstellt, gestattet in vivo eine
schichtweise Darstellung der Thoraxverhaltnisse mit exakter Datenerfassung Uber
den Gasfilllungsgrad in Form des bestimmbaren Dichtegradienten in HOUNSFIELD
- Einheiten (HE). So war es eine logische Uberlegung, dass eine genauere
Uberprufung der bislang vorliegenden Kenntnisse (ber die Entwicklung der
neonatalen Lunge mit dieser Technik erfolgen kann, zumal zusatzlich eine
Moglichkeit zur Umsetzung der Grautonanteile im pulmonalen Gewebe in
sogenannten Falschfarben besteht und dies zu nutzen wére. Denn eine allein auf
visueller Basis beruhende Beurteilung der rontgenologisch wiedergegebenen
pulmonalen Grauttne in verschiedenen Abstufungen stellte und stellt ein nicht
unerhebliches Interpretationsrisiko in der Bewertung von neonatalen physiologischen
Lungenaufnahmen dar, was bereits JUNG und BOSTEDT (2004) anmerkten. Mit
diesem Verfahren der Falschfarbenwiedergabe gelingt es aber, die erfassten

Dichtegradientensituation auch visuell erkennbar und somit begreifbarer zu machen.

In Voruntersuchungen wurden zuerst die Auswertregionen im Thoraxabschnitt

anhand von seriellen CT - Schnittbildern von einem toten Kalb, im nativen und
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spater in tiefgefrorenen Zustand, ermittelt und standardisiert. An drei weiteren tot zur
Welt gekommenen Kalbern wurde auf dieser Grundlage die Thoraxsituation
segmentweise erfasst und ausgewertet. Uberraschenderweise zeigte sich bei ihnen,
dass nicht nur die Trachea, sondern auch der rechte und linke Stammbronchus mit
Luft geflllt waren, obwohl alle drei Probanden zum Zeitpunkt der Geburt Gber keine
Lebenszeichen verfigten und zumindest in zwei Fallen klinisch deren Tod eindeutig
belegt werden konnte. Allerdings, dies ergaben die vorausgegangenen
Untersuchungen, haben sie noch im Stadium | der Geburt gelebt, so dass deren
Exitus erst wahrend oder gar am Ende der Austreibung (Stadium II) eingetreten war.
Es ist also davon auszugehen, dass sie extrauterin keinen aktiven Atemzug
vollzogen haben. Fir die Trachea konnte dennoch ein durchschnittlicher Wert von

—920 = 23 HE und fiur die beiden Stammbronchien ein solcher von — 664 + 86 HE
(rechts) respektive — 751 = 98 HE (links) ermittelt werden. Diese Daten lassen den
Schluss zu, dass es unter der Geburt oder unmittelbar danach bei allen drei
Probanden passiv zu einem Lufteinstrom in den oberen Atemwegen gekommen sein
musste. Das Ergebnis berihrt in besonderer Weise die in der Neonatologie nach wie
vor kontrovers diskutierte Frage, ob der erste Lufteinstrom als passiver oder aktiver
Prozel3 zu interpretieren ist. KARLBERG (1962), aber auch MILNER und VYAS
(1982) sind der Meinung, dass trotz der Druckentlastung, die unmittelbar nach
Durchtritt des thorakalen Segmentes durch die Rima vulvae gegeben ist, es nicht zu
einem passiven Lufteinstrom kommen konnte. Allgemein geht man daher auch heute
noch davon aus, dass es eines sogenannten Er6éffnungsdruckes bedarf, der nur
beim vitalen Neonaten entsteht, um den ersten Lufteinstrom in die pharyngo-

tracheale Region und dann in den tieferen Atemweg zu ermadglichen.

Die vorgelegten Resultate der computertomographischen Erfassung des tracheo-
pulmonalen Organsystemes an drei maturen, aber toten Probanden lassen jedoch
eine anderslautende und somit kontrére Interpretation zu. Sie begrundet sich
folgendermal3en. Mit Durchtritt des thorakalen Segmentes durch den kndchernen
und weichen Geburtsweg ist eine starke Kompression dieser Korperregion
verbunden. Sobald der Kopf des bovinen Fetus aus der Rima vulvae tritt und auch
die Thoraxregion durch mehrere kréaftige Presswehen dieses Hindernis tberwunden
hat, kommt es infolge geanderter extra - vaginaler Druckverhéltnisse zu einer
passiven Dehnung des Brustkorbes und dadurch offenbar zum Aufbau eines

Unterdruckes, noch ehe der erste Atemzug einsetzt. Soweit der Nasen -
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Rachenraum nicht mit Schleim blockiert ist, vollzieht sich durch die pl6tzliche
Entspannung und Dehnung des Thoraxraumes auch beim toten Neonaten ein
passiver Lufteinstrom, der die Trachea und die Stammbrochien fillt. Die Messungen
der Rontgenstrahlenabsorptionsquantitéat in der Lungenparenchymregion ergaben
bei zwei der Totgeburten Werte, die im Bereich zwischen - 40 und + 30 HE lagen.
Damit wird deutlich, dass der hohe Lungenwiderstand bei diesen Probanden das
Eindringen von Luft verhinderte. Zu registrieren war aber bei einem dritten
Probanden, dass zumindest Teile des dorsalen Lungenabschnittes geringgradig
beluftet worden sind (Tab. 11, Tab. 12). Dieses Kalb wurde bei noch schlagendem
Herzen, aber ohne jedwede Thoraxfunktion geboren und verstarb innerhalb weniger
Sekunden post natum. Es handelte sich also um einen echten Fall einer neonatalen
Asphyxie. Entweder kann es so gewesen sein, dass bei diesem infolge der noch
intakten kardialen Situation der Lungenwiderstand eine geringfligige Abnahme
durch eine partielle Blutzufuhr erfahren hat und dadurch ein Gaszustrom erméglicht
wurde. Oder nach der Passage des Thorax war der Druckabfall beziglich des
vestibulo - labialen Hemmpunktes bei ihm so stark, dass sich aus der Starke des
nun  einsetzenden  Lufteinstromes eine  minimale  Uberwindung des
Lungenwiderstandes ergab. Auf zweierlei Weise lassen sich also die dorsalen
Messwerte bei diesem einen der Probanden interpretieren. Auffallend war, dass die
Messungen der dorsalen linken Abschnitte Werte zwischen — 10 und — 400 HE
ergaben, wahrend in den Ubrigen Segmenten sich die Skala vorwiegend zwischen

+ 40 und - 150 HE bewegte.

Die Befunde lassen den allgemeinen Schluss zu, dass bei tot geborenen bovinen
Feten eine Gasfullungssituation im tracheo - bronchialem Segment zu finden ist, die
in HOUNSFIELD - Einheiten ausgedrickt keinen Zweifel daran lasst, dass sich darin
Luft befindet. Diese Befunde lassen weiterhin den vorlaufigen Schluss zu, dass es
keines Eroffnungsdruckes bedarf, um die Trachea und Anteile der Brochien mit Luft
zu fullen. Es ist daher die Aussage von FAWCITT et al. (1960), die noch im Jahr
2001 in der Human- und Veterinarmedizin allgemein anerkannt war (MORTOLA
2001), zumindest fur das neugeborene Kalb zu widerlegen, dass sich die Trachea
und Bronchien erst wahrend ,...a successful inspiration...“ dilatieren und mit Gas
fullen. Die Frage ist allerdings dabei, wann der Tod des Fetus erfolgt ist. Sobald sich
eine luftgefullte Trachea und dartber hinaus Anteile der Hauptbronchien mit

Gasinhalt computertomographisch nachweisen lassen, kann aller Wahrscheinlichkeit
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nach daraus geschlossen werden, dass der Exitus letalis erst wenige Minuten zuvor
eingetreten ist. In diesem Intervall ist es noch moglich, dass sich der Thorax durch
die plotzliche Druckentlastung extravaginal dehnt, weil seine elastischen
Faseranteile noch keiner postmortalen Degeneration unterworfen waren. Trat der
Tod dagegen praepartal oder am Anfang der Geburt (Stadiuml) ein, ist
anzunehmen, dass dieser postnatale Dehnungsprozess nicht mehr funktioniert und
so der passive Ansaugvorgang unmittelbar nach Durchtritt des Thorax aus der Rima
vulvae infolge der Inaktivitat der elastischen Fasern nicht mehr vollzogen werden
kann. Diese mit moderner Medizintechnik erfassten Befunde an bovinen Totgeburten
konnten eventuell forensische Bedeutung erlangen. Ob diese Befunde auch
Gultigkeit fur andere neugeborenen Individuen haben, muissen entsprechende
speziesspezifsche Untersuchungen auf gleicher Grundlage zeigen. Zumindest ist
dies aber anzunehmen, weil die unmittelbar nach der Geburt zur Wirkung
kommenden Funktionsablaufe weniger speziesspezifisch als vielmehr allgemeiner

Natur sind.

Denn bei aller gebotener Vorsicht in der Umsetzung von Einzelbefunden auf andere
Spezies ist doch aufzufuhren, dass die Geburt und die ersten postnatalen
Reaktionen biologische Grundphanomene darstellen, wodurch ein bei einer Tierart
erarbeitetes  Resultat durchaus nach  speziesbezogener  Uberprifung
Allgemeingultigkeit erlangen kann. In diesem Zusammenhang sei an die zahlreichen
Untersuchungen an Schweine-, Hunde- und Schaffeten erinnert, die letztendlich alle
mit dem Ziel durchgefuhrt wurden, die Induktion der Atmung bei ihnen - und darauf
grindend bei humanen Neonaten - besser zu verstehen, um sie im Notfall
regulieren zu koénnen (PERKS und CASSIN 1989, CUMMING et al. 1993,
MORTOLA 2001, FLECKNOE et al. 2007). Es muss also diesen neuen
computertomographischen Erkenntnissen zufolge zwischen der passiven Fullung
des tracheal-bronchialen Abschnittes und der ersten aktiven Inspiration differenziert
werden. Letzteres steht im Zusammenhang mit der kardiopulmonalen Umstellung
beim vitalen Neonaten, die dazu fihrt, dass durch Senkung des pulmonalen
Arteriendruckes von 80 mm Hg auf 30 mm Hg auch Gas in die alveolaren Strukturen
der Lunge eindringen kann (REEVES und LEATHERS 1964). Erstes scheint einen
autogenen, rein mechanischen Prozel3 infolge der veranderten Druckverhaltnisse

darzustellen.
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Die Mechanik der an der Atmung beteiligten Strukturen stellen offenbar die eine
Seite der Vorgange bei der Inspiration und Exspiration dar. Die andere betrifft die
Intensitat des alveolaren Gasaustausches und dessen Rhythmizitat. In den ersten
Sekunden post natum bedeutet jedoch die Induktion der pulmonalen Funktion das

primare lebensentscheidende Moment.

Als Stimulus fur den ersten aktiven Atemzug kommen eine Reihe von Faktoren in
Betracht, die weniger unabhéngig voneinander als vielmehr synchron den ersten
Inspirationsvorgang und in der Folge davon die erste Exspiration induzieren. Zum
einem ist in diesem Kontext die gemischt respiratorisch - metabolische Azidose zu
nennen. Sie entsteht im Verlauf der Wehenbildung. In Zusammenhang damit kommt
es durch die rhythmischen Konstriktionen des Myometriums zu einer partiellen
undulierenden Ischamie mit Hamostase in der Uteruswand. Dies wiederum bedingt
eine Drosselung der Blutzufuhr Uber die plazentar - umbilicale Verbindung zum
Fetus. Das Angebot an Sauerstoff ist reduziert, der Abtransport von CO, ist
weitgehend blockiert. Dies bedingt, dass bei allen héherstufigen Neonaten sub partu
ein Abfall der intravasalen pH - Bilanz eintritt, die nicht nur begleitet wird von einer
Reduktion des Sauerstoffpartialdruckes und einer Maximierung der pCO, -
Konzentration, sondern auch in Verbindung damit zu einer metabolischen Azidose

durch einen Lactatanstieg fuhrt.

Die Bemuhungen, die Blutgasverhaltnisse auch bei neugeborenen Kalbern zu
erfassen und als klinisches Diagnostikum zu nutzen, scheiterten meist daran, dass
die moglichen Punktionsstellen fur die Gewinnung arteriellen Blutes beim Kalb
entweder nur flr eine einmalige Messung tauglich sind oder eine aufwandige
Fixation des neugeborenen Probanden notwendig machen. Das wiederum fihrt zu
Stress mit Hyperventilation, so dass die gewonnenen Werte nur bedingt den
realistischen Status wiedergeben (DONAWICK und BAUE 1968, WAIZENHOFER
und MULLING 1978, GUSTIN et al. 1988, SCENCI und TAVERNE 1988, ADAMS et
al. 1991, COLLIE 1991, VARGA et al. 1999, UYSTEPRUYST et al. 2000, NAGY et
al. 2001). Klinisch werden daher bislang zur Beurteilung des Vitalitatsgrades boviner
Neugeborener fast ausschliel3lich ventse Blutparameter genutzt, wobei vor allem
der pH - Wert und das Saure - Basenverhdltnis als Grundlage dafur dienen
(MAURER - SCHWEIZER und WALSER 1977, MULLING et al. 1977, EIGENMANN
et al. 1984, AURICH et al. 1989, HERFEN und BOSTEDT 1999). RICHTER (2005)
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konnte die Erkenntnisse Uber die Blutgasverhaltnisse bei bovinen Neonaten
ausdehnen, indem er die bisherig nur aus Einzelmessungen punktuell
(Nabelgefal3e) abgeleiteten Ergebnisse durch chronische Messungen im arteriellem
Blut ersetzte, sie in geburtsverlaufsabhangigen Variationen darstellte und somit die
Basiskenntnisse Uber dieses lebensentscheidende, subpartal auftretende
Phaenomen erweiterte. Dazu wurde eine Punktionsstelle (Ramus intermedius
medialis auricularis der A. auricularis caudalis) benutzt, die eine wiederholte
Entnahme arteriellen Blutes in fur die Blutgasmessung ausreichender Quantitét
zulasst. Der Vorteil ist dabei, dass diese Entnahmetechnik stressfrei ist, im Gegentell
zu der an der A. brachialis, A. carotis communis, A. abdominalis, A. axilliaris
vorgenommenen, um nur einige Beispiele zu nennen. Auf der von RICHTER (2005)
erarbeiteten methodischen Grundlage aufbauend publizierten jingst BLEUL und
Coautoren (2007) gleiche Resultate fur die kurze Spanne des Ubertrittes eines
Kalbes vom intrauterinen zum postuterinen Dasein und bestatigen damit die von ihr
ermittelten Daten der Blutgasanalyse. Auch in der vorgelegten Studie wurde diese
neue Entnahmetechnik angewandt. Es zeigte sich, dass alle in die Untersuchung
aufgenommenen Probanden am Ende der 1. Lebensstunde zwar noch einer leichten
hypoxisch — hyperkapnamischen Situation unterlagen, sich aber alle Werte im
Normbereich befanden. Somit waren, auch retrospektiv betrachtet, bei allen Kalbern
der Gruppe A physiologische Verhaltnisse im Vorfeld und zum Zeitpunkt des

Beginnes der Untersuchung gegeben.

Nach allgemeiner Ansicht sind die hypoxisch - hyperkapnischen Blutgasverhaltnisse
der Ausloser fur das Ingangkommen der Atmung. Dazu spielen noch chemotaktische
Reize und auch mechanische Ablaufe eine Rolle. Uber paragangliare
Zwischenstufen, aber partiell auch durch direkte Schaltung kommt es zur Anregung
neuronaler Bereiche, die sich in der Medulla oblongata, in der Briicke des
Hirnstammes und im oberen Halsmark befinden. Das Atemzentrum stellt nicht so
sehr ein lokalisiertes, fest umgrenztes Organ als vielmehr eine funktionelle Einheit
mehrerer Neuronengruppen dar, die 0ortlich voneinander unabhangig agieren.
Respirationsinduzierende Neurone finden sich allerdings vorwiegend in der Medulla
oblongata, wobei einzelne Zellgruppen vornehmlich in der Inspirations-, andere in
der Exspirationsphase tatig sind (SILBERNAGL und DESPOPOULUS 1988,
THEWES et al. 1989).
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Der abgesunkene Sauerstoffpartialdruck im Blut eines Neonaten hat in der
Ubergangsphase vom uterinen zum postuterinen Dasein einen direkten Einfluss auf
das an der Teilungsstelle der Arteria carotis communis sitzende Paraganglion
(Glomus caroticum) mit seinen Chemorezeptoren sowie auf beigeordnete Ganglien
im Bereich des Aortenbogens. Der Zustand der Hyperkapnie und die Veranderungen
in der intravasalen H' - lonen - Konzentration wirken dagegen tiberwiegend auf die
Chemorezeptoren im Hirnstamm. Sie stellen dort das Hauptelement der Stimulation
der zentral gesteuerten Atmung dar.

Diese Neuronen nehmen im Zuge der Druckentlastung auf den Thoraxbereich nach
dem Durchgleiten durch die Rima vulvae unter maximaler Anspannung des
Perineums Einfluss auf die Dehnungsrezeptoren des Diaphragmas und des
Lungenparenchyms und regulieren so den Inspirations- und Exspirationsvorgang.
Von den inspiratorischen Neuronen geht eine nervale Induktion der
Inspirationsmuskulatur aus, wobei in dieser Phase die exspiratorischen Neuronen
durch Zwischenneuronen vortbergehend blockiert werden. Mit fortschreitender
Deaktivierung  der  Inspirationsneuronen  nimmt  die  Aktivierung  der
Exspirationsneuronen zu. Die Inspirationsamplitude ist so bemessen, dass es nicht
zu einer Uberdehnung der alveolaren und muskularen Lungenanteile kommt, was im
Hering — Breuer - Reflex, auch als Lungendehnungsreflex bekannt, innerhalb des

peripheren Atemregulationsprozesses seinen Ausdruck findet.

Beim Neonaten haben zudem die besonders nach der Geburt erstmals auf den
fetalen Organismus einwirkenden Situationsreize - wie akuter Druckabfall, rapider
Warmeverlust sowie Licht- und Gerauschexposition - Bedeutung fir die Induktion
des ersten Atemzuges. Ein auf den neonatalen Organismus einwirkender
Kaltestimulus ist insofern gegeben, als dass im uterinen Bereich sub partu eine
konstante Temperatur von ca. 39° - 40°C herrscht. Bei Eintritt des Fetus in die
postuterine Umwelt kommt es somit automatisch zu einem starken Temperatursturz.
Dieses setzt die kéltegradabhangige Thermogenese in Gang, die wiederum mit
einem erhdhten Sauerstoffbedarf einhergeht. Dass dieser Kalteschock auch
gemeinsam mit der ersten Lichtexposition und der hypoxisch - hyperkapnamischen
Lage in irgendeiner Weise Einfluss auf die diaphragmale, rhythmisch wechselnde
tonische und hypotonische Téatigkeit nimmt, ist anzunehmen. Gleichzeitig oder kurz

vor Aufnahme dieser lebenslangen Funktion muss es zudem zu einer Verstarkung
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der Durchblutung des diaphragmalen Gewebes kommen, um so deren metabolische
Grundlage fur die Permanentfunktion sicherzustellen (BERGER et al. 1994). Dies gilt
gleichermalRen fir die Interkostalmuskulatur. Die erste Atemfunktion stellt sich
demnach als ein Prozess aus der Summe von einer Reihe fein abgestimmter und

synchron aktivierender Ablaufe dar.

Alle Faktoren zusammengenommen gelten als primare Trigger fir die erste
Inspiration beim bovinen Neonaten. Sie sind aber nur dann in ihrer Gesamtheit
wirkungsvoll, wenn die pranatale Lungenreifung weit fortgeschritten ist, wobei der
Synthese von Surfactant durch die Pneumozyten Il dabei besondere Bedeutung
zukommt. Der von PLATT et al. (1970) eingefuhrte und von SCHOON (1989)
modifizierte Lungenreifeindex Ilasst den Schluss zu, dass die ab dem
220. Gestationstag eintretenden Maturitatsvorgange zwar diskontinuierlich ablaufen,
aber zum Zeitpunkt des Partus (> 278. d) zumindest grof3e Teile des bovinen
pulmonalen Gewebes Uber ein intaktes Surfactantsystem verfigen. Im Weiteren
muss es unter und unmittelbar nach der Geburt zur mechanischen Entleerung der
Lungenalveolen kommen und die verbleibenden Reste des alveolaren Fluids
missen zeitgleich, aber kontinuierlich resorbiert werden. Nur so erhalten die
maturen Alveolen die Mdglichkeit, Luft zu insufflieren, wobei die Alveolenwand durch
den Antiatelektasefaktor eine elastische Stabilitat erhélt, die eine Dehnung bei der

Insufflation zwar ermdglicht, aber eine Atelektase nach der Exspiration verhindert.

Ein Kalb in Vorderendlage und oberer Stellung und gestreckter Haltung wird im
Stadium Il der Geburt kontinuierlich durch den sich steigernden Wehendruck in die
Apertura pelvis cranialis et caudalis gepresst. Nach Durchtritt des Kopfes und Eintritt
desselben in den Vaginalkanal wird der fetale Thoraxbereich in seiner Konfiguration
den Innenmal3en des bei Primiparae langsovalen, bei Pluriparae lateral mehr
ausgeweiteten Beckens angepasst. Dieser erhebliche Kompressionsdruck halt auch
noch in der Phase des Durchgleitens durch den Vaginalabschnitt an. Der materno -

caudale Druck auf die fetale Lunge wird zusatzlich in dem Moment verstarkt, in dem
das Abdomen in die Apertura pelvis eintritt. Beide Komponenten, die Kompression
des Thorax im Geburtsweg und der materno - caudale Druck auf das fetale
Diaphragma nach Eintritt des Abdomens in das Becken, bedingen, dass die in den
praeformierten und zellwandstabilisierten Alveolen befindliche Flussigkeit zum

grofdten Teil abgepresst wird.

- 240 -



Der verbleibende geringere Anteil des alveolaren Fluids wird in der Folgezeit
resorbiert. Unter der Geburt wird dieser Prozess durch die gesteigerte Epinephrin -
Ausschittung in Zusammenhang mit der Zunahme des epithelialen lonen -
Austausches gesteuert (WALTERS und OLVER 1978, STANG 1991). Aber auch das
sub partu freigesetzte Vasopressin ist an diesem Resorptionsvorgang der alveolaren
Flissigkeit, die bislang die Wachstumsexpression der Alveole gefdrdert hat und
deren Spannung bis zur Aufnahme des oberflachlichen Gasaustausches erhielt,
beteiligt. Die Resorption geschieht dann durch die Alveolenwand und der Abfluss
Uber das interalveolare Lymphsystem wird zumindest, wie bislang bekannt, bei
Schaf- und Ziegenfeten reguliert (PERKS und CASSIN 1989, WALLACE et al. 1990,
CUMMING et al. 1993). Es ist aber davon auszugehen, dass dies auch bei anderen
relevanten Spezies eine gleichbedeutende Rolle im Verlaufe des Uberganges von

der intrauterinen zur postuterinen Lebensform besitzt.

In den Alveolen, die zur Geburt reif sind, muss die darin befindliche Flussigkeit ihre
Platzhalterfunktion aufgeben. In dem Moment, in welchem der Gaseinstrom beginnt,
muss der gréRte Teil davon, zumindest in den groBen Abschnitten des
Lungenparenchyms, sowohl abgepresst als auch resorbiert sein, um den Lufteintritt
in die Alveole zu ermdglichen und ein Residualvolumen zu erhalten. MILNER und
VYAS (1982) meinten zwar, dass dieses Prinzip nur fur den humanen Neonaten
gelten wirde, aber alle experimentellen Untersuchungen an Schwein-, Rinder-,
Hunde-, Schaf- und Ziegenfeten weisen darauf hin, dass dieser Vorgang als ein
allgemein biologischer im Verlauf der Aufnahme der Atemtétigkeit einzustufen sei

und somit auch fur den bovinen Neonaten gelte.

Die rapide Abnahme des alveolaren FlUssigkeitsinhaltes soll innerhalb weniger
Stunden geschehen, wie radiologische Untersuchungen von FLETCHER und
Coautoren (1970) an Schaflammern zeigen konnten. Damit war die Grundlage fur
das Postulat, dass die Lunge innerhalb kurzer Zeit post natum voll beatmet wird,
gegeben, welches in dieser Form jahrzehntelang Aktualitat behielt. Allerdings ist
diese Aussage rund 40 Jahre spater insofern kritisch zu sehen, als dass Aufnahmen
des Lungenparenchyms mit X - Strahlen, die das vollstandige Beseitigen des
Alveolarfluids belegen sollen, schon in der damaligen Zeit schwierig gewesen sein
misste. Aber auch heute, unter verbesserten technischen Mdglichkeiten, ist

ebenfalls nur eine bedingte Interpretationsmaoglichkeit hinsichtlich feinstruktureller
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Veranderungen in den tieferen Schichten gegeben. So sind gewisse Zweifel an der
Feststellung von FLETCHER et al. (1970) dahingehend angebracht, ob tatséachlich
alle Lungenregionen in wenigen Stunden vom alveolarem Fluid befreit sind. Dem
steht ndmlich, abgesehen von der Bildinterpretation, widersprichlich entgegen, dass
— wie hinlanglich bekannt - die Synthese von Surfactant durch die Pneumocyten Ii
noch nicht zum Zeitpunkt der Geburt voll abgeschlossen ist, sondern erst post natum
ihre Maximierung erhélt. Dies bedeutet wiederum, dass bei der Geburt oder Stunden
danach immer noch ein Teil der noch nicht vollends mit Surfactant ausgestatteten
Alveolen ihren intraalveolaren Flissigkeitsspiegel erhalten missen, um eine
Atelektase zu verhindern. In diesen Abschnitten der Lunge misste also theoretisch
die Resorption des Fluids erst spater erfolgen, und zwar dann, wenn genigend
Surfactant vorhanden ist, um die Zellwand auch bei diesen nachgereiften Alveolen
in ihrer Stabilitdt zu erhalten. Nur so kann sich ein Residualvolumen der Atemluft
auch bei ihnen aufbauen. Die Platzhalterfunktion des alveolaren Fluids muss also in
bestimmten Lungenparenchmregionen weit Uber die Geburt existent bleiben.
Daruber berichteten FLETCHER et al. (1970) in ihrer Publikation jedoch nichts. Die
vorgelegten Ergebnisse der eigenen Studie sprechen aber fir diese Theorie, da
gezeigt werden konnte, dass sich die volle Lungenfunktion kaskadenartig aufbaut
und dass dieser Prozess beim bovinen Neonaten nahezu zwei Wochen in Anspruch

nimmt.

Die Auswirkungen der intrapartal respiratorischen - metabolischen Azidose, die
zuerst enorme Kompression im Geburtsweg und im Anschlul3 daran die passive
Erweiterung des Thorax nach Durchtritt durch die Rima vulvae sowie die gleichzeitig
stattfindende Verminderung der im alveolaren Antrum vorhandenen Flussigkeit -
durch Druck auf die Lunge und Steigerung der intraalveolarer Resorptionsleistung
unter Wirkung von Epinephrin und Vasopressin - stellen letztendlich notwendige,
vorbereitende Prozesse fur den Vollzug des ersten Inspirationsvorganges dar. Die
direkte, unmittelbare Auslésung des ersten Atemzuges bleibt in sich, trotz aller
vorliegender  experimenteller  Untersuchungsergebnisse und der daraus
resultierenden Kenntnisse, nach wie vor ein gewisses Mysterium - sowohl in der

human- als auch veterindrmedizinischen Neonatologie.

Nicht zu vernachlassigen sind in diesem Problemkreis, der sich mit dem Beginn der

ersten Inspirations- und Exspirationsvorgange beim Kalb beschéftigt, die klinisch
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ethologisch erfassbaren Merkmale. In der fur die Rindergeburt typischen Endphase
innerhalb des Stadiums Il, in welchem der Kopf des Kalbes die Rima vulvae und das
Perineum extrem dehnt, um zu passieren, und im Anschluss daran der fetale Thorax
in Parallelitat zur maternalen Wirbelsdule unter Wirkung von Prel3wehen
herausgleitet, ist zu beobachten, dass die Augen des Neonaten noch geschlossen
sind und aus den Nasenéffnungen geringgradige Mengen an Flissigkeit passiv
abtropfen. Dieser Mucusabgang wird indirekt verstarkt durch die leicht ventrolaterale
Lagerung des bis dahin expulsierten Teilsegmentes des fetalen Koérpers. Der
Mundspalt des Kalbes ist zu diesem Zeitpunkt noch leicht gedffnet. Der Neonat
verharrt in dieser Situation immer noch im Zustand einer primaren Apnoe. Mitunter
ist bei vitalen Neonaten zu registrieren, dass Nasenfligel und Unterkiefer leicht
bewegt werden, was aber nicht dahingehend zu interpretieren ware, dass dies schon
die erste aktive Insufflation von Luft bedeuten wirde. Erst nach vollstandiger
Passage des Thorax kommt es durch die plétzliche Entlastung des Druckes, der auf
das fetale Brustsegment sub partu eingewirkt hat, zu einer sichtbaren Dehnung des
Rippenbogens. Hier ist der Moment gegeben, dass sich oronasal der Rachenraum
und dann fortsetzend die Trachea mit den angegliederten Stammbronchien passiv

- und nicht wie bislang angenommen durch aktive Prozesse - mit Luft flllt. Die
vorgestellten Ergebnisse der computertomographischen Messung an tot zur Welt
gekommenen bovinen Feten zeigen dies Uberzeugend. Dieser rein mechanische
Vorgang lauft namlich auch unmittelbar nach Eintritt des intrapartalen Todes ab, was
ein Argument dafiur sein durfte, dass es keines ausschlieRlichen Eroffnungsdruckes

bedarf, um Trachea und Stammbronchien mit Luft zu fillen.

Erst wenn das Thorakalsegment vollstdandig und der Abdominalabschnitt zum
grofdten Teil aus der Rima vulvae gepresst worden sind, richtet sich der bovine
Neonat nach einer kurzen Sequenz des total schlaffen Liegens bei noch
geschlossenen Augen leicht auf. Das aus der Rima vulvae hervorquellende
Abdominalsegment nimmt wieder seine normale urspriingliche Konfiguration an.
Dies scheint der Moment zu sein, in dem der auf den Fetus ausgelbte caudo -
craniale Druck auf das Zwerchfell, der wahrend der pelvin - vaginalen Passage
durch die maternale Enge des Geburtskanales aufgebaut worden ist, abrupt abfallt.
Es ist denkbar, dass dadurch die kurzfristig artifiziell erreichte Exspirationsstellung
des Diaphragmas aufgelost wird und sofort als Folge der Entlastung in eine

Inspirationsstellung tUbergeht. Diese mechanische Sogwirkung hat sicher mit initiale
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Bedeutung beim Aufbau der regelmafiiigen Atemtatigkeit. Denn im Zusammenhang
mit der Druckentlastung kommt es zum ersten Inspirationssog durch den getffneten
Mundspalt. Die Augen 0ffnen sich. Die oronasalen Atemzige sind anfangs noch
unregelmaRig, von kurzzeitigen apnoeischen Phasen unterbrochen und eher als
flach zu bezeichnen. Nach wenigen Sekunden schlief3t sich der Mundspalt, was
bedeutet, dass fortan sowohl die Inspirations- als auch Exspirationstatigkeit allein
nasal vollzogen wird. Der bovine Neonat verharrt nun in Brustlage und beginnt mit
den ersten Bewegungen des Gesamtkorpers. Die Hinterextremitaten befinden sich
zu diesem Zeitpunkt noch meist im Vaginalkanal. Der Umbilicus ist entweder bereits

gerissen oder stark komprimiert.

Die Frage, die sich in solchen Momenten stellt, ist die, welche Eindringtiefe fur die
angesogene Luft besteht, insbesondere welche pulmonalen Anteile zuerst beatmet
und welche in bestimmter Zeiteinheit zugeschaltet werden. Diese Frage lasst sich
anhand der vorliegenden computertomographischen Messergebnisse fir die erste
Lebensstunde zumindest partikulér beantworten, jedoch ist damit nicht der Anspruch

zu erheben, dass dieses Problem nunmehr vollends geldst sei.

Versuchsbedingt konnten die vital geborenen bovinen Neonaten erstmals eine
Stunde post natum computertomographisch kontrolliert werden. lhre Blutgaswerte
(pO2 7,1 kPa; pCO, 7,50 kPa; SO, 84,3 %; pH 7,28) weichen vereinzelt geringfugig
von denen ab, die UYSTERPRUYST et al. (2000) respektive RICHTER (2005) fur
eine Stunde alte Kalber angegeben haben. Alle Parameter liegen aber im
Normbereich. Die moderaten Abweichungen kénnen mit dem Transport vom
Geburtsstall zur Untersuchungsstelle in Zusammenhang stehen oder sind
geratebedingt. Dieser Ortswechsel hat in der Regel zwar nur 10 - 15 Minuten
gedauert, ist dennoch als eine milde temporare Stressbelastung zu werten, die
wiederum als Grund fur die festgestellte minimale Wertverschiebung in den

Blutgasverhaltnissen in Betracht kame.

Bis zum Ende der ersten Lebensstunde kam es im Vergleich zu Messungen an tot
geborenen Kalbern nur zu unwesentlichen Ausweitungen des Tracheallumens. In
HE ausgedrickt hatten tot geborene Kélber einen Wert von - 920 + 32,8, der bei vital
geborenen lag eine Stunde p. n. bei - 940 + 23 HE. Eine deutliche Erweiterung

erfuhren allerdings die cranialen Anteile der Stammbronchien, wobei im Gegensatz
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zu den uUberpriften Totgeburten bei den lebend zur Welt gekommenen Probanden
der linke Stammbronchus eine bessere Luftfullung aufwies (- 756 + 98 HE) als der
rechte (- 671 £ 86 HE). Hier scheint offenbar ein Wechsel eingetreten zu sein, denn
die Totgeburten hatten einen besser mit Luft gefullten rechten Stammbronchus (re

- 765 = 86 HE; li - 656 *= 98 HE). Rechte und linke craniale Pulmonalsegmente
sind eine Stunde p. n. dementsprechend geringflgig different mit Gas gefullt,
wenngleich die HE mit - 552 (A = re dorso-craniales Segment) respektive - 589 (C =
li dorso-craniales Segment) noch weit entfernt vom Idealzustand sind, der in der

2. | 3. Lebenswoche erreicht wird. Eine Stunde p. n. sind erst 80 % der dorso-
cranialen und 74 % der dorso - caudalen Gesamtflaiche am Gasaustausch beteiligt.
Auffallig ist, dass die ventro - cranialen pulmonalen Abschnitte dagegen bis zum
Ende der ersten Lebensstunde relativ gering beliftet sind, kenntlich an den hohen
gemessenen HE - Werten (- 297 bis - 311 HE). Dies entsprdche einem
Beliiftungsanteil von 52 - 54 %. Ahnliche Verhéltnisse liegen ventro - caudal (50 -
52 %) vor (Tab. 50).

Nach einer differenzierten Auswertung der Daten ist also davon auszugehen, dass
die Lungenfunktion beim neugeborenen Kalb bis zum Ende der 1. Lebensstunde
noch nicht in allen pulmonalen Abschnitten voll gegeben ist. Dorsal schreitet sie von
cranial nach caudal fort. Die mangelnde Beliftung betrifft vor allem die ventralen
Anteile des Lobus cranialis sinister, die dorsalen Regionen des L. caudalis sinister,
der L. caudalis dexter sowie des L. accessorius. Eine relativ gute Gasflllung zeigen
dagegen des L. cranialis sinister sowie der L. cranialis dexter. Sie weisen die
hochste Rontgenstrahlminderung gegentuber den anderen Anteilen auf. Die dorso -
cranialen Lungenbereiche verfigen nach den ersten 60 Lebensminuten Uber eine
signifikant bessere Funktionalitéat hinsichtlich des Gasaustausches als die dorso -
ventralen (p < 0,0001). Bemerkenswert ist auch, dass insgesamt fir die linke dorsale
Lungenhafte im Vergleich zur rechten niedrigere HE zu messen waren (p < 0,002).
Dies bedeutet, dass bis dahin die links lokalisierten Alveolenbereiche mehr in den
Gasaustauschprozess inokuliert sind als die rechten. Dies ist offenbar Folge dessen,
dass der Stammbronchus links ein groReres Luftvolumen hat als der rechte. Es
muss aber auch bedacht werden, dass eventuell die Blutzufuhr linksseitig
herzassoziiert in diesem Stadium hdher ist als rechtsseitig. Im ventralen Bereich
bestehen diesbeziglich keine  Differenzen. Der Gasflullungsgrad des
Lungengewebes ist durch die Technik der Falschfarbendarstellung deutlich
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erkennbar zu machen. Blau kolorierte Abschnitte sind nur im dorsalen Segment zu
erkennen, dabei cranial starker als caudal (Abb. 35 und 37). Ventral dominiert die

Farbe orange, Zeichen fir eine noch nicht volle Beluftung dieser Lungenanteile.

Aus den vorliegenden Untersuchungsergebnisse ist also abzuleiten, dass die
einzelnen Lungensegmente am Ende der ersten Lebensstunde nur zu 50 bis 80 %
voll beatmet sind, wobei die dorsalen Abschnitte eine Gasfullung zwischen 74 und
80 %, die ventralen jedoch nur eine zwischen 50 und 52 % aufweisen. Dabei liel3en
sich weder Unterschiede in Abhangigkeit zum sich generell im Normbereich
bewegenden Geburtsgewicht noch zur Gestationslange nachweisen. Es ist also
nach den vorliegenden Ergebnissen nicht davon auszugehen, dass Neonaten mit
hoherer Korpermasse (+ 5 kg) und einer geringgradig langeren Gestationsdauer
(+ 5 Tage) eine Stunde p. n. Uber eine bessere Bellftungsintensitat verfiigen, als
die mit etwas niedrigerem Kdrpergewicht und etwas weniger Gestationstagen. Bei
diesem Kriterium scheinen vielmehr individuelle Faktoren eine gréf3ere Rolle als
Gestationslange und Geburtsgewicht zu spielen. Zudem ist zu bertcksichtigen, dass
alle Probanden matur und eutroph waren, so dass weder extreme Korpermassen
noch erhebliche Gestationslangendifferenzen gegeben waren. Auch die
Geburtslangen entsprachen der Norm, so dass dieser Einfluss, von HERFEN und
BOSTEDT (1999) im Falle einer erheblichen Ausdehnung als negativer Faktor auf
pH- und Saure — Basen - Verhaltnisse beschrieben, vernachlassigt werden kann. Als
wichtiges Teilergebnis kann gelten, dass die vorherrschende Ansicht, dass sich mit
den primaren Inspirationszigen unmittelbar post natum das Lungengewebe
innerhalb der ersten Lebensstunde vollstandig beluftet, nach den vorliegenden
Resultaten zumindest fur das Kalb nicht mehr in jener strikten Form aufrecht zu
erhalten ist ( WALSER, 1990; JUNG und BOHSTEDT, 2004).

Die Grunde fur die segmental differente Gasfullung des Lungengewebes sind
komplex. Allein die klinischen Beobachtungen, so subjektiv sie auch sein modgen,
geben einen groben, erklarenden Hinweis auf diese noch am Ende der ersten
Lebensstunde protrahierte, funktionelle Lungenentwicklung. Zu regristieren ist bei
vitalen Neonaten namlich, dass die Atemtatigkeit noch bis zur 30. Lebensminute
sehr unregelmafdig sein kann. So erscheint bei einem Teil der Kélber die Atmung
flach, diskontinuierlich und sie ist von kurzen, apnoeischen Phasen unterbrochen,

wahrend sie bei anderen schon rhythmisch erfolgt und von tiefen Atemzigen
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gepragt ist. Letztgenannte Kalber stehen auch friher auf, haben aber genauso wie
die Kalber mit flacherer Atmung noch lange Liegeperioden (BOSTEDT 2006).
Individuell kann der erstgenannte Zustand bis zur 60. Minute andauern, ohne dass
sich daraus Klinische oder therapeutische Konsequenzen ergeben wirden. Auch ist
der Mundspalt aller dieser Kalber geschlossen und die Atmung erfolgt
ausschlieBlich nasal. Wirde zu diesem Zeitpunkt noch die Inspiration und
Exspiration rein oral oder partiell oronasal erfolgen, ware dies als Hinweis auf eine
Konstriktion respektive Obturation der oberen Luftwege, auf eine erhohte
Ansammlung von Flussigkeit im Lungengewebe oder auf einen ungenigend
abgebauten Lungenwiderstand zu werten. Die langeren Liegeintervalle in Brustlage,
die fur die ersten 30 - 50 Lebensminuten typisch und nicht als abnorm zu
bezeichnen sind, konnten aber ein Grund dafir sein, dass sich nicht alle
Lungenabschnitte, insbesondere die ventralen, gleichmafdig beliften. DEAN (1985)
konnte einen Einflu der Position unmittelbar post natum auf die Atemmechanik und
somit auf die Lungenfunktion feststellen. Es miussten weitere Messserien mit der
beschriebenen computertomographischen Methode in Zusammenhang mit dem
frihen Verhalten der Neonaten durchgefiihrt werden, um herauszufinden, ob Kalber,
die frihzeitig p. n. aufstehen, einen besseren Beliftungsgrad aufweisen als solche,

die langer in Sternallage verharren.

Interessant ist, dass auch UYSTERPRUYST und Mitarbeiter (2000) darstellen
konnten, dass Resistance und Reactance von der Position des Kalbes abhéngen. In
liegender Position bestehen diesbeziglich andere Verhaltnisse als in stehender.
Dies wuirde die Ansicht untermauern, dass eventuell die Dauer der frihen
postnatalen Liegeperiode einen Einfluss auf die Entfaltung der Lunge ausibt. Eine
sichere Mobilitat ist erst nach ca. 180 Minuten gegeben (BOSTEDT 2006). Insofern
sind die schwerkraft- und positionsbedingten Verhaltnisse innerhalb dieser Zeit nach
wechselnd und konnen allein von dieser Situation ausgehend die differenten

Lungenbeatmungslagen erklaren .

Neben diesen ethologischen Kriterien sind dariber hinaus aber eine Reihe von
endogenen in die Betrachtung aufzunehmen, die eine Erklarung fur die noch nicht
vollstdndig beatmetete Lunge am Ende der ersten Lebensstunde geben kdnnten.
Sie sind wahrscheinlich essentieller als die reine Atemmechanik in Abhangigkeit von

der Liegeposition (DEAN 1985). Es ist zu vermuten, dass die kardiale Umstellung
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vom Rechts — Links - Shunt in den Links — Rechts - Shunt und die damit verbundene
Steigerung der Durchblutungsintensitdit des Lungengewebes nicht bei allen
neugeborenen Individuen gleichermal3en bis zum Ende der 1. Lebensstunde
abgeschlossen ist. Dies scheint mit dem sich erst allméhlich abbauenden
Lungenwiderstand in Zusammenhang zu stehen. Auch wenn CASSIN und
Mitarbeiter (1964) feststellen konnten, dass bei Schaffeten der Lungenwiderstand bis
zur Geburt hin sukkzessive abnimmt, was mit der erhéhten Stoffwechsellage und
Wachstumsexpression des Lungengewebes korreliert , ist doch davon auszugehen,
dass dieser unmittelbar post natum noch nicht seinen Minimalwert erreicht hat
(RUDOLPH und HEYMANN 1970). Die Arbeiten von VARGA et al. (1999) sowie
UYSTERPRUYST und Coautoren (2000) weisen darauf hin, dass nach ihren
Messungen mittels Impulse Oscillation Systems (I0S) beim bovinen Neonaten
innerhalb der ersten Lebensstunde noch ein erhéhter Resistance - Wert (Rsyz bis
Ra3snz) besteht, der erst in den folgenden Stunden abféllt. Kontrar dazu steigt der

Reactance - Wert an.

Dieser unmittelbar post natum noch nicht vollends abgebaut Lungenwiderstand ware
eine weiterer Grund daflr, dass am Ende der ersten 60 Lebensminuten noch nicht
alle Lungenparenchymanteile mit Gas gefillt sein kdnnen. Eventuell ist auch ein
Zusammenhang darin zu sehen, dass in den ventral gelegenen alveolaren Bezirken
noch befindliche Residualfliissigkeit nicht vollends am Ubergang vom intrapartalen
zum postnatalen Zustand abgepresst wurde, was mit der Schwerkraftproblematik zu
interpretieren ware. Auch dies ist als ein denkbarer Grund fir ein nur fraktioniertes

Eindringen der angesaugten Luft anzusehen.

Zu diskutieren ist weiterhin, dass sich die Resorptionsvorgange in den Zellschichten
der Alveolarwand und die lymphatische Weiterleitung des Fluids in Abh&ngigkeit von
der Durchblutungsintensitat erst allmahlich aufbauen. Auch dadurch lieBe sich
erklaren, warum einige Alveolenabschnitte erst spater vom Fluid befreit werden und
deshalb vorerst nur eine eingeschrankte Oberflache fur den Gasaustausch zur

Verfiigung stellen kénnen.

Aber noch andere Faktoren sind bei der Beurteilung der ermittelten Daten zu
berticksichtigen, wobei der Stand der Lungenreife zum Zeitpunkt der Geburt eine
bedeutsame Rolle spielen kdnnte. Nach SCHOON (1989) erfolgt die fetale
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Lungenreifung im Alveolarstadium lokalisations- und gestationsbezogen*
diskontinuierlich. Sie schreitet nach seinen Erkenntnissen von caudal nach cranial
fort. Dabei hat die Ausbildung der Typ Il - Pneumozyten eine herausragende
Bedeutung. Sie entwickeln sich aus den Typ | - Pneumozyten. SCHOON (1989)
konnte in seinen Untersuchungen zeigen, dass vom 200. Tag der Gestation beim
bovinen Fetus die Flache der prospektiv luftfihrenden Wege nicht nur bis zur
Geburt, sondern auch dartber hinaus zunimmt. Wie lange dies allerdings andauert,
ist unbekannt, denn das Ende seiner morphologischen Erhebungen ist auf den
3. d p. n. terminiert. Auch DE ZABALA und WEIMANN (1984) vertreten die Ansicht,
dass die alveoldre Entwicklung Uber das Ende der Graviditat bis hin in die erste
postuterine Phase reicht, ohne sich allerdings zeitlich festzulegen. Von besonderem
Interesse sind ihre Befunde, dass die alveolare Ausbildung in zentripetaler Richtung
erfolgt, wahrend die vorausgegangene Lungenparenchymentwicklung vom Hilus in
die Peripherie verlauft. Experimentelle Studien an Schaffeten von FLECKNOE und
Mitarbeiter (2003) belegen, dass zu Beginn des letzten Trimesters der Gestation die
Zahl der Alveolar — Endothel - Zellen (AEC) vom Typ Il rasant zunehmen, die Zahl
der AEC vom Typ | bis zur Geburt jedoch gleichbleibt. Aber, und dies scheint fur die
Interpretation der vorgelegten eigenen Resultate wichtig, die Menge an AEC Typ |l
steigert sich nach dem Partus bis zur 2. Lebenswoche, wahrend die des Typs I leicht
abnehmen, aber auf hohem Niveau verbleiben.

In Zusammenhang mit der Ausbildung der Konfiguration der Alveolen und der
Bildung von alveolarem Sekret, welchem eine Platzhalterfunktion zukommt, muss
die Synthese des Phosphatidylcholin (Ptd cho) fur die Bildung des pulmonalen
Surfactant beginnen. Nur so ist mittels dieser oberflachenaktiven Substanz im
Exspirationsstadium die Gewahr gegeben, dass eine gasférmige Residualkapazitéat
aufgebaut wird, die einen kontinuierlichen Gasaustausch ermdglicht (u. a. RIDSALE
und POST 2004). Nach neuesten Ergebnissen kommt dabei der Phosphocholine
Cytidylyltransferase o eine Schlisselfunktion zu (TIAN et al. 2007). Sie ist aber
dieser Arbeitsgruppe nach nicht integriert in die Proliferationsvorgange oder in die
Differenzierungsprozesse des Lungenepithels. Es ist anzunehmen, dass die
Synthese von Phosphatidylcholin (Ptd cho) nicht in allen Alveolen gleichmafiig
stattfindet, sondern sich auch nach der Geburt erst maximiert und so den
Gasaustausch optimiert. Diese neuen Resultate ergdnzen somit die Ausfihrungen
von DE ZABALA und WEINMANN (1984) sowie die von FLECKNOE et al. (2003).
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Es ist also in Kontext zu den Basiserkenntnissen und den vorgelegten Messdaten
auf der Grundlage der Roéntgenstrahlabsorption auf verschiedenen Ebenen zu
erklaren, dass bis zum Zeitpunkt der ersten Lebensstunde erst eine partielle
Aerogenisierung der Lunge erfolgt ist. Demnach liegt um die 1. Lebensstunde und in
den folgenden noch kein vollstandig reifes Lungenparenchym vor, so dass zu
diesem Zeitpunkt dorsal erst 80 %, ventral sogar erst rund 55% der
Gasaustauschflache funktionell intakt ist. Als Erklarung fur die erst teilweise
ausgereiften Lungen, kann neben der protrahiert ablaufenden coronaren
Blutflussanderung auch die intermittierende Liegeposition - woraus sich ein erhéhter

Lungenwiderstand ergibt — dienen.

Es hat demnach die von JUNG und BOSTEDT (2004) aufgrund der rontgenologisch
und sonographischen Untersuchungsergebnisse getétigte Aussage, dass 7 von 11
vital geborenen Kalbern bereits zur ersten Lebensstunde Uber ein ,voll ventiliertes
Lungenparenchym® verfugt haben sollen, keinen fortdauernden Bestand, da die hier
vorgestellten Messergebnisse zu einer ganz anderen Sichtweise Anlass gaben.
Diese Diskussion soll jedoch nicht den Eindruck vermitteln, dass die mittels
Rontgenstrahlen- und Ultraschallwellen ermittelten Daten von JUNG und BOSTEDT
(2004) grundsatzlich anzuzweifeln waren, zumal das Hauptaugenmerk dieser
Publikation der Befunderhebung von Lungenaffektionen bei neonatalen Kélbern galt.
Aber sie macht auf die Interpretationsschwierigkeiten hinsichtlich des
Beluftungsgrades neonatalen Lungenparenchyms allein auf der Grundlage der

Rontgen- und Sonographie - Technik nachhaltig aufmerksam.

Innerhalb der folgenden 5 Lebensstunden kam es bei den in die eigene
Untersuchung integrierten Probanden zu einer progressiven und signifikanten
(p <0,0001) Erweiterung der am Gasaustausch beteiligten Lungenparenchymflache.
Dabei blieben die bereits in der 1. Lebensstunde festgestellten Unterschiede sowohl
fur die dorsocranialen und dorsocaudalen Lungenabschnitte als auch zwischen den
dorsalen und ventralen Messreihen weiterhin bestehen. Auch die Dominanz
hinsichtlich des Gasfullungszustandes der linken dorsocranialen gegentuber der

rechten Region hatte weiterhin Bestand (p < 0,05).

Gemessen an den Endwerten der RoOntgenstrahlenabsorption, die in der 2.

respektive 3. Lebenswoche ermittelt werden konnten und eine bis zu diesem
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Zeitpunkt eingetretene Maximierung der Gasaustauschoberflache darstellten, hat
sich bis zur 6. Lebensstunde im linken und rechten dorsalen Lungenabschnitt die
Alveolarflache, die am Gasaustausch beteiligt ist, auf 91 - 93 % erhoht, was
gegenuber dem Stand in der ersten Lebensstunde einer Steigerung um mehr als
10 % entspricht (Tab. 50). Die ventralen Lungenabschnitte weisen zwar auch eine
bessere Belluftung in der 6. Lebensstunde auf, der Anteil der Gasaustauschflache

hinkt aber der, die im dorsalen Bereich besteht, weiter deutlich hinterher.

Allerdings war zu beobachten, dass dieser Umstand der ungleichmafZigen Belluftung
innerhalb des Lungenkomplexes bei den 15 vitalen Probanden, die fiur die
Messreihen herangezogen worden waren, zu keinen Beeintrdchtigungen der
Atemtatigkeit gefuhrt hatte. Im Gegenteil, die Inspirations- und Exspirationsvorgange
waren rhythmisch. So weit klinisch beurteilbar, waren sie auch von entsprechender
Tiefe, kenntlich an der regelméaRigen, deutlichen lateralen Ausdehnung des Thorax
bei der Inspiration und der exspirationsbedingten thorakalen Volumenreduzierung.
Der Sauerstoffpartialdruck im arteriellen Blut hat zwischen dem ersten und zweiten
Messintervall nur leicht zugenommen (von 7,1+1,6 auf 7,5 = 4,3 kPa).
Dementsprechend liegt der Grad der Sauerstoffsattigung bei 85,7 £ 12,1 %. Wenig
Differenzen bestehen diesbeztiglich zu den Angaben von VARGA et al. (1999), die
bei gesunden, vitalen und nicht vorbehandelten Kalbern fur diesen postnatalen
Zeitabschnitt einen SO, - Wert von 88,2 + 8,3 % angeben. Nur bei UYSTERPRYUST
und Mitarbeiter (2000) liegt die entsprechende prozentuale Angabe etwas hdher
(93,4 £ 3,2 %). Die Frage ist, ob die einmalige Gabe von Xylazin funf Stunden vor
der 2. Computertomographie einen Einfluf3 auf die Blutgasverhaltnisse gehabt haben
konnte oder ob noch andere Faktoren in Betracht kommen, die die geringen
Differenzen, besonders im O, - Sattigungsgrad, die in der aktuellen Literatur zu
finden waren, erklaren lieen. Xylazin hat eine gewisse reduzierende Wirkung auf
das Herz-Kreislaufsystem, wobei nach einem kurzfristigen Blutdruckanstieg eine
Hypotension in Verbindung mit einer Bradycardie, Hypothermie und Atemdepression
folgt (EBERT et al. 2001). Dessen ungeachtet ist zu bedenken, dass Uber die
Wirkdauer des Thiazinderivates fir neugeborene Kalber keine verlasslichen Daten
vorliegen. So konnen diese Abweichungen in den Blutgasverhaltnissen bei den
eigenen Probanden gegentber denen von UYSTERPRUYST und Coautoren (2000)
verstandlicherweise nur unter diesen Pramissen interpretiert werden. Wie bereits

dargestellt, befanden sich die Probanden zum Zeitpunkt kurz vor der 2. Messung alle
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in stehender Position sowie im wachen, aufmerksamen Zustand, so dass kein
Hinweis auf einen noch bestehenden sedativ - hypnotischen Zustand bestand.
Schlussendlich hat sich bis zur 6. Lebensstunde bei den eigenen Probanden der
Luftraum im dorsalen Bereich auf tber 90 % erweitert, so dass unabhangig von der
Medikation davon auszugehen ist, dass in diesem Lebensabschnitt eine genligend
gro3e Gasaustauschoberflache ausgebildet war. Zu bertcksichtigen ist namlich bei
den Angaben von UYSTERPRUYST et al. (2000), dass die von ihm gemessenen
Blutproben aus der A. subclavia stammen. Um diese zu punktieren, ist eine nicht
unerhebliche Fixation notwendig, wodurch es nach allen klinischen Erkenntnissen
zur stressbedingten Hyperventilation kommt. So lasst sich vielleicht die relativ hohe
O, - Sattigung von deren Kalber erklaren. VARGA et al. (1999) geben ebenfalls
einen leicht héheren Wert an, wobei diese Arbeitsgruppe die A. brachialis als

Entnahmeort wahlten, was auch eine strengere Fixation der Probanden bedingt.

Die Entnahme der arteriellen Blutproben geschah in der vorliegenden Arbeit aus
dem Ramus auricularis intermedius medialis der A. auricularis caudalis (RICHTER
2005). Die Probanden stehen dabei und bedirfen nur einer leichten, nicht
stressverursachenden Kopffixation, so dass anzunehmen ist, dass echte Ruhewerte
bestimmt worden sind. Somit ist nach derzeitigem Stand der Untersuchung nicht
davon auszugehen, dass durch die Xylazingabe ein nachhaltig protrahierender
Effekt auf die frihe postnatale Lungenfunktion respektive —entwicklung gegeben ist,
da sich die Blutgaswerte kurz vor der 2. computertomographischen Messserie alle

im Normbereich befanden.

Aber bereits in der 1. Lebensstunde fiel auf, dass erhebliche individuelle Differenzen
hinsichtlich der Rdntgenstrahlenminderung zwischen den durchweg als Kklinisch
unauffallig zu bewertenden Probanden bestehen, was auch in der 6. Lebensstunde
weiterhin zu beobachten war. Dies betrifft weniger die dorsale Lungenhemisphére
als vielmehr die ventrale. Die Messdaten dieser Schichtregionen zeigen, dass bei
einzelnen bovinen Neonaten die ventralen Lungenflachen auch zu diesem Zeitpunkt
noch kaum beatmet waren, bei anderen dagegen grosse Fortschritte zwischen der 1.
und 6. Lebensstunde darzustellen waren. Die Hounsfield - Einheiten schwanken bei
einzelnen Kéalbern im unteren Bereich zwischen - 4 und - 188, was darauf schliel3en
lasst, dass noch grolRere kompakte Parenchymsegmente bestehen. Bei anderen

Probanden lieRen sich Werte um - 500 HE messen. Uberpriift wurde zudem, ob
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diejenigen Kalber, die in der 6.Lebensstunde besonders ventral noch hohe
Hounsfield - Werte aufwiesen, auch jene waren, bei denen dieses Phanomen in der
1. Lebensstunde gegeben war. Dem war aber nicht so. Suspekte Kalber hinsichtlich
der Lungenentfaltung in der 1. Lebensstunde hatten sich bis zur zweiten Messung
wesentlich gebessert, wahrend andere in der Zwischenzeit keine kontinuierlich
positive Entwicklung zeigten und somit in der 6. Lebensstunde eine deutliche
Protraktion in der weiteren Lungenentfaltung gegenuber anderen Neonaten
aufwiesen. In der 6. Lebenstunde bestand ebenfalls kein Zusammenhang zwischen

den Kriterien Geburtsgewicht oder Graviditatslange hinsichtlich der Hounsfield -
Gesamtwerte. Dies lasst den Schluss zu, dass in der ersten frihen
Adapationsphase, die die Stunden 0 - 6 umfasst, beziglich der Gasfullung des
Lungenparchyms keine erkennbaren Abhangigkeiten bestehen, sondern diese mehr
von noch nicht genau determinierbaren, individuellen Faktoren abzuhangen scheint.
Hier kamen wieder die Dauer der Liegeperioden, der unterschiedliche Reifegrad der

Alveolen sowie Fragen der differenten Durchblutungskapazitat erklarend in Betracht.

Von besonderem Interesse war die Auswertung der ermittelten Daten von der 12.
Lebensstunde. Dieser Zeitpunkt wird weitgehend Ubereinstimmend fur den
humanen, equinen, ovinen und bovinen Neonaten als derjenige angesehen, zu
welchem das pulmonale Gewebe vollkommen beluftet sei (FACWITT 1960,
KARLBERG et al. 1962, STEWART et al. 1984, MORTOLA 2001, JUNG und
BOSTEDT 2004). Abgeleitet wird dies zum einen aus klinischen Beobachtungen und
rontgenologischen respektive sonographischen Untersuchungen, zum anderen aber
insbesondere von den blutgasanalytischen Verhéltnissen (OLIVER et al. 1961,
STEWART et al. 1984, BERGER et al. 1990, VARGA et al. 1995, RICHTER 2005).
Die zu diesem Zeitpunkt weitgehend ausgeglichenen Blutgasverhéaltnisse werden
argumentativ fur die These der vollstandigen Bellftung um die 12. h p. n.
herangezogen. Denn, so lautet die bisherige Interpretation, eine volle pO,-Spannung
respektive ein hoher SO, - Wert sei nur zu erreichen, wenn weitgehend alle
verfigbaren pulmonalen Anteile in die lebenserhaltende Funktion inokuliert sind,
also die Gasfullung des Lungenparenchyms bis auf minimale Rest maximiert ist.
Allerdings ist auch aus den zitierten Arbeiten abzuleiten, dass die
Blutgaskomponenten innerhalb der Messreihen, aber auch zwischen den
Publikationen aulRerordentlich stark variieren, was entnahmebedingt oder

geratebedingt begriindet sein kann. Dennoch, in zumindest drei Publikationen sind
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vage Andeutungen dahin gehend zu finden, ob nicht doch Verzégerungen in der
Lungenentfaltung dber die 12. Lebensstunde hinaus bei manchen Individuen
bestehen, ohne dass diese Klinisch auffallig werden (GUSTIN et al. 1988, WALSER
1990, ADAMS et al. 1991).

Die vorliegenden Ergebnisse zeigen im Widerspruch zu den meisten Angaben in der
Literatur, die von einer abgeschlossenen Lungenbelliftung spatestens bis zur 12.
Lebensstunde ausgehen, dass zumindest beim bovinen Neonaten noch nicht das
Maximum an Gasaustauschflache bis zu diesem Zeitpunkt erreicht ist, was an Hand
der Rontgenstrahlenabsorptionswerte ermittelt werden konnte. Es kommt sogar
zwischen der 6. und 12. Lebensstunde zu einer gewissen Protraktion innerhalb der
Entwicklung des Ro&ntgenstrahlenabsorptionsspektrums. Unter den gleichen
Pramissen, dass ein vollstandig beatmetes Lungengewebe eine
Rontgenstrahlenabsorption im Durchschnitt um die - 700 HE aufweisen sollte, liegen
die 12 — Stunden - Werte sowohl dorsal als ventral noch dartiber. Werden die in der
2. und 3. Woche eruierten Hounsfield - Einheiten zur vergleichenden Berechnung
herangezogen, so zeigt sich, dass bei bovinen Neugeborenen unter den gegebenen
Untersuchungsbedingungen um die 12. Lebensstunde rund 90 - 95 % des dorsalen
Lungenparenchyms, ventral dagegen erst 81 - 89 % beatmet sind. Wahrend in der
dorsalen Lungenhdalfte kaum eine weitere Zunahme der gasgefillten
Alveolenbereiche im Vergleich zum 6 — Stunden - Befund zu verzeichnen war, hat
sich die Belilftung der ventralen Abschnitte in dieser Entwicklungsphase allerdings
signifikant (p <0,03) verbessert. Die etwas unterschiedliche Gesamtentwicklung
zwischen 1. und 12. Lebensstunde der craniodorsalen zu den cranioventralen
Lungenabschnitten kommt auch im Korrelationsfaktor mit r>=0,85 zu r* = 0,97
(siehe Abbildung 95) zum Ausdruck. Die ventralen Lungenabschnitte weisen zwar
eine bessere Beluftung als in der 6. Lebensstunde auf, der Anteil der
Gasaustauschflache hinkt aber der, die im dorsalen Bereich besteht, nach wie vor
beachtlich hinterher. Weiterhin ist auch zu diesem Zeitpunkt die immer noch
fortbestehende leichte Dominanz der linken dorsalen Luftpartie hinsichtlich der
erreichten Gasaustauschflache gegeben (p < 0,01), wahrend im Gegensatz dazu
ventral die rechten Bezirke eine stetigere Zunahme der Luftaufnahmekapazitat
zeigten als die linken. Diese Dominanz der linken dorsalen Lungenhélfte lasst sich
allein morphologisch nicht erklaren. Schlief3lich erscheint die linke Lungenhélfte,

zumindest beim adulten Rind, gegentber der rechten, allein von der
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makroskopischen Anatomie ausgehend, geringflgig kleiner. Der Lobus cranialis
sinister (pars cranialis et caudalis) erscheint auf den Abbildungen von GEHTIE
(1958) weniger stark ausgebildet als der Lobus cranialis dexter. Zudem ist rechts
noch der Lobus accessorius angelegt (GHETIE 1958). Aber bereits zum Zeitpunkt
der 1. Messung konnte die Feststellung getroffen werden, dass der linke
Stammbronchus einen gréReren Durchmesser und damit besseren Luftflllungsgrad
hatte als der rechte. Diese Verhdltnisse bleiben auch in der 12. Lebensstunde (3.
Messung) bestehen (-772 + 90 |links; 710+ 92 HE rechts). Die
Luftaufnahmekapazitat der linken unteren Atemwege scheint demnach hoéher, was
eventuell den Gasdruck erhéht wund so die geringer vorhandene
Lungenparenchymmasse durch einen besseren Gasflllungsstatus der Alveolen
ausgleicht.

Allerdings war ebenfalls zu beobachten, dass dieser Umstand der geringfiigig
ungleichméagigen BelUftung innerhalb des Lungenkomplexes bei den 15 vitalen
Probanden auch in dieser Lebensphase, wie bereits in der 6. Lebensstunde, zu
keiner Beeintrachtigung der Atemtétigkeit gefuhrt hatte. Im Gegenteil, die
Inspirations- und Exspirationsvorgange waren bei allen rhythmisch und, soweit
Klinisch beurteilbar, auch von entsprechender Tiefe, kenntlich an der regelméafiigen
deutlichen lateralen Ausdehnung des Thorax bei der Inspiration und dessen

exspirationsbedingten Volumenreduzierung.

Die Protraktion in der Zunahme der Gasaustauschoberflache im Intervall zwischen
der 6. zur 12. Lebensstunde kommt auch in den Blutgaswerten zum Ausdruck. Die
pO, — Werte haben in dieser Zeit nur geringfiigig zugenommen (7,5 + 2,6 auf
7,9 £ 2,0 kPa, p > 0,05), jedoch hat sich der O, - Sattigungsgrad merklich, aber nicht
gesichert, verbessert (85,7 + 12,10 auf 90,0 £ 7,80). Wahrend VARGA et al. (1999)
und RICHTER (2005) keine Angaben fur die 12. Lebensstunde machen, liegen
solche allein von UYSTERPRUYST et al. (2000) vor. Dabei liegen deren Werte

etwas hoher als die von den eigenen Probanden ermittelten.

Auch hier ist wieder das Problem zu diskutieren, ob die bis zur 12. Lebensstunde
zweimalig verabreichte Xylazingabe fur die Entwicklung der Blutgasverhéltnisse eine
Rolle spielt oder ob die Differenzen eventuell methodenbedingt sind. Denn die

gleichen Beobachtungen, die hinsichtlich des Kklinischen Status in der
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6. Lebensstunde gemacht worden sind, waren auch in der 12. gegeben. Alle Kalber
machten einen wachen, vitalen Eindruck und verfiigten Gber eine normale Mobilitat.
Abweichungen in den Grundparametern (Atemfrequenz, Pulsfrequenz, rektale
Temperatur) bestanden bei keinem Probanden. Um aber bestehende Zweifel
dahingehend auszurdaumen, ob ein Einfluss der fir die Computertomographie
notwendigen Ruhigstellung mittels Xylazin auf die Entwicklung der Lungenfunktion
besteht, wurden ergadnzende Untersuchungen durchgefuhrt. Diese betreffen zum
einen feingewebliche Studien an Lungenbioptaten, zum anderen wurde der Thorax
von Kalbern, die vital und bis zur 12. Lebensstunde keinen vorausgegangenen

Untersuchungen unterworfen waren, ebenfalls computertomographisch erfasst.

Der Nachweis fur die noch nicht vollendete und differente Entwicklung der
Gasaustauschflache ist das Resultat der computertomographischen Erfassung der
Rontgenstrahlabsorptionswerte von zweimalig vorher untersuchten 15 Kalbern,
welches in einer Serie dargestellt werden konnte. Dieses Ergebnis fortlaufend
ermittelter computertomographischer Befunde spiegelt sich in den
histomorphologisch erfassten Resultaten von der Lunge eines 12 Stunden alten
Kalbes wieder. Auch unter Beachtung aller Einschrédnkungen kénnen diese Befunde
aber als Beispiel dafur aufgefuhrt werden, dass die in vivo festgestellte Verzogerung
der Gasflllung bei bovinen Lungen p. n. nicht experimentell verursacht worden ist,
sondern durchaus natirlich vorgegebenen Verhaltnissen entspricht. Es zeigte sich
aber auch, dass histologisch noch besonders grol3e Areale unbellfteten
Parenchyms im ventralen Bereich nachweisbar waren, was sich auch in den
computertomographischen Messwerten respektive Schnittbildern so darstellen liel3.
Der Atmungstrakt dieses Probanden war nicht von dem Krankheitsprozess betroffen,
der die Euthanasie notwendig machte (offener Nabel), so dass davon ausgegangen
werden kann, dass pulmonale Normverhaltnisse vorlagen. Der Luftfillungsgrad im
Lungenparenchym war bei ihm noch sehr uneinheitlich ausgebildet. Die
Messergebnisse, insbesondere die Differenzen zwischen dorsalen und ventralen
sowie zwischen cranialen und caudalen Lungenparenchymabschnitten, wurden
durch die histologische Aufarbeitung der mikrostrukturellen Gegebenheiten voll
bestétigt. So konnte fur die 12. Lebensstunde dargestellt werden, dass sich nicht nur
innerhalb des gesamten Lungenparenchyms neben ektatischen auch in belufteten
Abschnitten noch einzelne Inseln mit fetal atelektatischen Alveolen befanden (Abb.

58 und 60). Es ist zu vermuten, dass zu diesem Zeitpunkt noch verschiedene

- 256 -



Reifegrade der Alveolen in Gruppen oder in von Septen umgebenen Gebieten
vorliegen, was wiederum in Ubereinstimmung mit den computertomographischen
Befunden in vivo steht. Dies gibt auch eine Erklarung dafir, dass dorsal erst 85 —
95 % der Gasaustauschflache funktionell intakt sind. Ventral hat sich zwar
zwischenzeitlich die gasgefillte Flache progressiv vergro3ert, aber es bleibt das
Gefélle zwischen dorsaler und ventraler Lungenhemisphére bestehen (Tab. 33,

Tab. 34).

Da selbst in der 12. Lebensstunde noch nicht davon auszugehen ist, dass die
Beluftung der Lunge als vollstandig gelten kann, musste die Untersuchung
fortgefuhrt werden. Es sollte so stufenweise eruiert werden, ab welchem Zeitpunkt in
der frihen postnatalen Entwicklung eine maximale Lungenbeliftung beim Kalb
gegeben ist. Gewahlt wurde deshalb der 7. Lebenstag, um eine zu grol3e Belastung
der Probanden in Gruppe A zu vermeiden. Aul3erdem sollte gewahrleistet werden,
dass sie sich zwischenzeitlich von eventuellen Beeintrachtigungen, die durch die
Xylazingaben bedingt sein konnten, erholt haben. Alle Probanden waren bis dato
gesund geblieben und hatten an Gewicht normgerecht zugenommen. Sie
entsprachen in allen bewertbaren Parametern voll vitalen, unbehandelt gebliebenen

Kalbern derselben Altersgruppe.

Wie die Serienmessungen ergaben, haben sich zwischenzeitlich weiter zu sichernde
Zunahmen des Durchmessers fur die Stammbronchien ergeben, wahrend der der
Trachea nahezu gleich blieb. Dabei wies die linke Stammbronchie, von den HE
ausgehend, immer noch eine hohere Luftaufnahmekapazitat auf als die rechte (- 935
HE zu - 748 HE). Zu interpretieren ware dieser Befund dahingehend, dass die
Trachea zum Zeitpunkt der Geburt wohl eine weitgehend abgeschlossene Gréle
und Volumenkapazitat hat, die vorerst in der frihen postnatalen Entwicklungsphase
keiner Progression mehr bedarf. Dagegen scheinen sich die Stammbronchien
eventuell durch einsetzende Wachstumsprozesse im Durchmesser zu erweitern oder

diese Zunahme wird durch einsetzende Dehnungsvorgange in der Wand bedingt.

Auffallig und eigentlich unerwartet war, dass es in der Zeit zwischen der 12.
Lebensstunde und dem 7. Lebenstag in den dorsalen Lungenparenchymregionen
sogar zu einer geringen Abnahme der Rontgenstrahlenabsorption (- 1 %) gekommen

war. In diesem Bereich kam es zwischen dem 1. und 7. Lebenstag also zu keiner
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Steigerung der alveolaren Flachen mehr, die sich am Gasaustausch beteiligen
konnten. Rund 93 % der Gasaustauschoberflache, bezogen auf den drei Wochen-
Status, waren jedoch funktionell eingebunden. Fur die ventralen Abschnitte war
ebenfalls eine  Abnahme der Hounsfield - Einheiten (HE), allerdings im cranialen
Bereich, zu registrieren (-4,5%). Auch hier blieb die Angabe Uber den
Beluftungsgrad im vergleichbaren Bereich zur 12. Lebensstunde (~87 % der
Gasaustauschflache). Dagegen kam es in den ventrocaudalen Abschnitten, die
bislang immer am schwachsten beatmet waren, zu einer leichten Zunahme der HE
(+ 1,8 %). Immerhin betrug zu diesem Zeitpunkt die Differenz hinsichtlich des
Beluftungsgrades  zwischen dem dorsocaudalen und ventrocaudalen
Lungenabschnitt immer noch 29 %. Das Fazit aus dieser partiellen
Untersuchungsserie ist demnach, dass selbst am 7. Tag p. n. noch keine voll
beatmete Lunge beim bovinen Neonaten vorliegt und dass zwischen dem 1. und 7.
Lebenstag keine wesentlichen Verdnderungen gegeben sind. Abgesehen davon,
dass bei allen Kalbern trotz dieses Befundes ein stabiles Saure — Basen — Verhéltnis
vorlag, befanden sich auch die Blutgaswerte in einem Bereich, der nahe an den von
Adulten herankam. Vorausgesetzt, die Untersuchungsserie ware zu diesem
Zeitpunkt abgebrochen worden, ware der Schluss zu ziehen gewesen, dass der
Luftfillungsgrad des Lungenparenchyms bis dahin einen gewissen, vielleicht
vorlaufigen Abschluss gefunden habe. Offensichtlich reicht in diesem
Entwicklungsabschnitt eines bovinen Neonaten die bis dahin erlangte
Gasaustauschkapazitat aus, um die Stoffwechselprozesse im Gesamtorganismus
optimal ablaufen zu lassen. Die Gewichtszunahme bei den Probanden lag im Mittel
bei rund 2 kg (= 4,3 %) und war somit zwar im positiven Trend, aber vergleichsweise
gering. Dies erklart vielleicht zusatzlich die gewisse Stagnation in der Entwicklung
der Lungenkapazitat. Auch in der wenigen heranziehbaren Fachliteratur, die sich
ausschlieBlich und intensiv mit der Lungensituation beim Neonaten Uber den
Geburtszeitraum hinaus beschaftigt, wird beschrieben, dass die Lungenentwicklung
beim Kalb zum Zeitpunkt der Geburt noch nicht abgeschlossen ist und sich dies Uber
Tage hinausziehen kann (DE ZABALA und WEINMAN 1984, CASTLEMAN und LAY
1990). Allerdings handelt es sich bei der Aussage, dass das Erreichen der vollen
Lungenfunktion erst in mehreren Tagen geschehe, um eine Vermutung ohne exakte
Terminierung des Geschehens. Von besonderem Interesse im Zusammenhang mit
der vorgelegten Untersuchung ist dabei die morphologisch - ultrastrukturelle Arbeit
von CASTLEMAN und LAY (1990). In ihr sind Lungen von 24 ménnlichen Holstein —
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Frisian - Kalber zu verschiedenen Zeitpunkten post natum intensiv untersucht
worden. Es wurden je 3 Probanden am Tag der Geburt sowie am 4., 7., 14. und

30. d p. n. euthanasiert. Nach den von diesen Autoren publizierten Resultaten hat
es den Anschein, als ob die Dichte und die Zahl der Alveolen zwischen dem 1. Tag
der Geburt und dem 7. Tag p. n. abnimmt. Unmittelbar post natum betrug die Dichte
3,65+ 1,73 x 10%cm® Lungengewebe, am 7.Tag 2,42 + 0,36 x 10%cm?®. Ahnlich
verhélt es sich mit der Totalsumme aller Alveolen. Sie fallt von 10,03 * 6,62 x 10° auf
4,96 +0,96 x 10°. Die  Gesamtalveolaroberfliche  vermindert sich  von
15,68 + 4,46 x 10°/cm®  Lungengewebe  auf 12,47 +1,92 x 10°cm®  Um
Fehlinterpretationen zu diesen veré6ffentlichten Daten zu vermeiden, ist das
Korpergewicht der Probanden aus der Untersuchung von CASTLEMAN und LAY
(1990) einer kritischen Wurdigung zu unterziehen. Am Tag der Geburt hatten die 3
euthanasierten Neonaten ein Gewicht von 50,04 +8,17 kg, die am 7.Tag
euthanasierten Kalber aber nur eins von 43,56 = 7,07 kg. Es sind demnach
Probanden in die Untersuchung aufgenommen worden, die ein stark differentes
Geburtsgewicht (ca. 38 — 58 kg Gruppe 1; 37 - 50 kg Gruppe 2) hatten, was die
Unterschiede in verschiedenen korpermasserelevanten Parametern erkléaren lasst.
Gerade im Hinblick auf die Ausdehnung der Lungenparenchymflache ware es
hilfreich gewesen, wenn die entsprechenden Daten in Relation zum individuellen
Kdrpergewicht angegeben worden wéren. Nur so hatten sie einen direkten Vergleich
zu den eigenen zugelassen. Die fortlaufend kontrollierten Probanden der eigenen
Untersuchung hatten am 1. Tag ein Gewicht von 41,5 kg und am 7. Tag ein Gewicht
von 43,3 kg. So ist die Arbeit von CASTLEMAN und LAY (1990), so wertvoll deren
Untersuchung ist, nur schwer fur die Interpretation der eigenen Resultate heran zu
ziehen. Eines scheint jedoch aus beiden Untersuchungen ableitbar. Die Autoren
schreiben: ,...Alveolen surface area and total number of alveoli increased
significantly with increasing age (p < 0,05)“. Dies ist auch aus der vorgelegten in —
vivo - Studie an Hand der Hounsfield — Einheiten - Entwicklung zu ersehen.
Allerdings ist die relative Protraktion in der Zunahme der Gasaustauschflache
zwischen der 12. Lebensstunde und dem 7. Lebenstag aufféllig. Sie kann aber auch
bedingt und unter Berucksichtigung des nicht ganz einheitlichen
Probandenkollektives aus den Unterlagen von CASTLEMAN und LAY (1990) erklart
werden, denn die Gewichtszunahmen in dieser Zeit sind als verhalten zu
bezeichnen. Es wurde bereits mit Erstaunen erwéhnt, dass es trotz einer - wenn

auch geringen - Gewichtszunahme zu keiner bedeutenden Zunahme der
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Gasaustauschflache zwischen der 12. Lebensstunde und dem 7. Lebenstag kommt,
sondern diese Entwicklung stagniert. Dies erweckt den Anschein, als kénnte der
Neonat nach Ausgleich der geburtsbedingten Hypoxie mit einer noch nicht voll
entfalteten Lunge und trotz Kérpermassezunahme die Oxygenisierung der Gewebe
voll erfullen. Dies wiederum wirde bedeuten, dass auch den wachsenden
stoffwechselbedingten Anspriichen bis zum Ende der 1. Lebenswoche mit einer

noch nicht voll ausgenutzten Lungenkapazitat ausreichend Geniige geleistet wird.

Dieser Fragestellung war nachzugehen, indem Lungenpréaparate von gleichaltrigen,
atemweggesunden Kalbern histologisch aufzuarbeiten waren, um zu eruieren, ob
anndhernd gleiche Befunde wie die in vivo erhobenen vorliegen. Lungen von zwei
zwischen 6 und 8 Tage alten Kalbern, die wegen nicht atemtraktassoziierten
Missbildungen (1 x Opistotonus und 1 x offener Nabel) euthanasiert werden
mussten, konnten histologisch bewertet werden. Neben voll bellfteten Alveolen
waren immer noch Inseln mit nicht bellfteten Aleveolen zu finden. Die
Alveolarseptenarchitektur war regelgerecht aufgebaut. Diese Befunde lassen eine
bedingte Erklarung dafir zu, warum auch am 7. Tag noch nicht die maximale
Rontgenstrahlenabsorptionsabnahme erreicht wurde. Nach diesen Ergebnissen ist
also noch fetal angelegtes afunktionelles Parenchym vorhanden, dessen
Uberfiihrung in funktionelles Gewebe in naher Zeit moglich ware.

Dies geschieht offenbar auch zwischen dem 7. und 14. Lebenstag. In dieser
Entwicklungsphase kommt es nach den Resultaten dieser
computertomographischen bzw. —morphologischen Studie zu einer weiteren
Progression in der Zunahme der Gasaustauschflache, was zu belegen ist mit der
signifikanten (p < 0,0001) Abnahme der Rontgenstrahlenabsorptionswerte. Auch die
Luftzufuhrkapazitat in den Stammbronchien hat sich partiell erhéht. Besonders der
rechte Stammbronchus hat sich hinsichtlich seines Durchmessers und somit seines
Aufnahmevermdgens weiterentwickelt, wahrend die Groflienverhéltnisse im linken in
etwa gleich Dblieben. Erstmals werden in den dorsalen und ventralen
Lungenparenchymregionen Werte bezuglich des Gasfullungsstandes um 93 — 100 %
erreicht. Diese verandern sich bis zur 3.Lebenswoche nur noch in zu
vernachlassigender Weise, so dass zwischen diesen beiden Terminen keine
Differenzen mehr bestehen (Tab. 50). Somit ist zu postulieren, dass ein boviner

Neonat seine maximale Lungenbellftung zwischen der 1. und 2. Lebenswoche
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erreicht. Bildlich dargestellt geht dies auch aus der Falschfarbenwiedergabe hervor.
Die Flache bellfteten Lungengewebes hat bis zur 2. Lebenswoche kontinuierlich
zugenommen. Es bestehen nur noch minimale Abweichungen in der Farbzeichnung
der bellfteten und unbellfteten Lungenanteile zwischen 2. und 3. Lebenswoche, so
dass davon ausgegangen werden kann, dass am Ende der 2. Adaptationsperiode
(14. Lebenstag) eine optimale Lungenfunktion innerhalb dieses
Entwicklungsabschnittes besteht. Auch hier dienen die ermittelten Daten zu den
Blutgasverhaltnissen der weiteren Untermauerung der in dieser Studie gewonnenen
computertomographischen Erkenntnissen. Der pO, - Wert liegt erstmals tber 10
kPa. Die Sauerstoffsattigung des Blutes betragt im Mittel 96 %.

Zusétzlich kdnnen noch die histologischen Befunde von einem aufbereiteten Kalb
aufgefuhrt werden. Es musste wegen angeborener Blindheit euthanasiert werden,
wobei der allgemeine Gesundheitsstatus, insbesondere der Atmungstrakt, bis zum
Tage der Euthanasie unbeeintrachtigt war. Es war bei ihm eine regulare Entwicklung
des Lungenparenchyms gegeben, wobei alle untersuchten Anteile aus der dorsalen
und ventralen Region entfaltet waren. Dies steht in direkter Konkordanz zu den

Schichtbildaufnahmen.

Unter der Pramisse, dass das Lungenvolumen in Korrelation zur Kérpermasse beim
Neonaten steht, sprechen auch die fur die 2. und 3. Lebenswoche von
CASTLEMAN und LAY (1990) publizierten Daten daflr. Tatsache ist allerdings, dass
bei seinen Probanden das Geburtsgewicht mit 50,04 + 8,17 kg hdher ist als das der
Kalber, die am Ende der 2. Lebenwoche in die Untersuchung integriert worden sind
(48,65 + 1,49 kg). Dementsprechend fallen auch die Angaben fur das
Lungenvolumen (3,170 + 5562 cm® : 3,181 + 188% ¢cm®) und die Zahl der Alveoli
(10,03 £ 6,62 : 7,69 + 3,99 x 10°) etwas unterschiedlich aus. In der eigenen
Untersuchung war dagegen eine kontinuierliche Gewichtszunahme bei den in die
Messung einbezogenen 15 Neonaten gegeben (1. Stunde p. n. 41,5 kg bis 2.
Lebenswoche 43,8 kg). Es zeigte sich, dass es im Verhdltnis zur
Kdrpermassezunahme zu einer standig fortschreitenden pulmonalen Funktion kam.
Offenbar kommt es im Zuge der Nachreifung der fetal angelegten Alveolen, die bis
dahin eine gewisse Reserve darstellen, zu einer Zuschaltung in den allgemeinen
Gasaustauschprozess. Dies bedeutet im Umkehrschluss, dass sich das Volumen
der Gasaustauschflache gewichtskorreliert kaskadenformig aufgebaut haben muss.
Dies lasst sich indirekt aus den Resultaten von CASTLEMAN und LAY (1990) ab
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der 1.Lebenswoche ableiten. Ab diesem Zeitpunkt sind gleichgerichtete
Zusammenhange wie in der hier vorgestellten Studie zu erkennen. Nur die hohen
Gewichts- und demzufolge gesteigerten Lungenareal - Werte der von diesen beiden
Autoren unmittelbar nach der Geburt in die Untersuchung einbezogenen Kalber
geben kein reales Bild der grundlegend wichtigen Erkenntnissen flr die ersten 7
Lebenstage wieder, was aber durch die eigene Arbeit nicht nur ergénzt, sondern

sogar belegt werden konnte.

Die Frage, warum die Entfaltung der fetal vorgepragten Lungenareale im
Gesamtentwicklungsprozess im Rahmen der alveolaren Phase eine so lange
Zeitspanne von rund zwei Wochen in Anspruch nimmt, ist teilweise innerhalb der
einzelnen Abschnitte schon abgehandelt worden. Am Ende der Messreihen lassen
sich aber noch folgende, da erst zu diesem Zeitpunkt offensichtlicher werdende

Erkenntnisse im Kontext zu den computertomographischen Ergebnissen auffihren.

Es darf in diesem Zusammenhang nicht Ubersehen werden, dass die Zunahme der
Gesamtkodrpermasse um 16,5 % zwischen Tag 1 und Tag 21 post nhatum sowohl von
einer Vergrésserung des Muskelgewebes, als auch der Entwicklung der Grund- und
Stutzsubstanz sowie des Knochengeristes bestimmt wird. Dabei muss es in enger
Korrelation damit zwangslaufig auch zur Vergro3erung der Organsysteme kommen,
um die gesamten Wachstumsprogressionen weitgehend zu ermoglichen. Dies
bezieht sich insbesondere auf die VergroRerung des Gasaustauschvolumens, um
den zunehmenden Anforderungen an Bereitstellung von Sauerstoff fur die
metabolischen Prozesse und fur den Austausch von CO, gerecht zu werden. Ob
das Lungenparenchym zum Ende der 2. Adaptationsperiode (14. Lebenstag)
Uberhaupt einer Wachstumsexpression unterliegt, steht noch nicht fest. So ist
anzunehmen, dass die progressive Zunahme im pulmonalen Gasaustausch anfangs
mehr darauf konzentriert wird, dass fetal bereits angelegte, aber zum Zeitpunkt der
ersten 24 Lebensstunden noch nicht beatmete Parenchymregionen nach und nach
in den Prozel3 des Gasaustausches einbezogen werden. Sie stellen sozusagen eine
sofort abrufbare Reserve dar, welche mit Zunahme der Stoffwechselfunktionen in
der frthen postnatalen Entwicklung in  Abhéngigkeit zur moderaten
Kdrpermassevermehrung zugeschaltet wird. Dies héngt sicher vor allem mit der
Ausreifung der Pneumocyten Il - Population und demzufolge mit einer erhdhten

Surfactant - Synthese zusammen. Uberlappend wird sich dazu die Funktionsflache
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durch allmahlich beginnende Wachstumsvorgange im Lungenparenchym
vergroRern. Aber es ist auch zu bertcksichtigen, dass wahrscheinlich noch ein
anderer Faktor als die Nachreifung der Alveolen mit zunehmender Surfactant —
Synthese von Bedeutung ist. Anfangs haben besonders die ventralen Lungenflachen
in Folge der Thoraxkonfiguration keine direkten Ausdehnungsmaoglichkeiten. Oder
anders ausgedrlckt, sie unterliegen einer gewissen Kompression durch die sie
umgebende Wand. Dies verandert sich, wie dargestellt werden konnte, im Verlaufe
der ersten 3 Lebenswochen pragnant (Abb. 99). Deutlich ist an den
Querschnittsaufnahmen zu erkennen, dass der craniale Abschnitt des Brustkorbes
von der hochovalen, schmalen Form in eine etwas gestauchte, enorm vergrol3erte
und lateral ausgedehnte in den ersten 3 Wochen p. n. Gibergeht. Noch auffalliger ist
die Umrisssituation im caudalen Bereich. Unmittelbar post natum besteht zwar auch
eine ovale Form, sie ist aber lateral mehr ausgeweitet und ahnelt so einem Ei. Sie
bildet sich dann im Laufe der Zeit in eine nahezu kreisrunde Flache um. Es kommt
also im Zuge der friihen Wachstumsprozesse zu einer Umformung des Thorax, die
dazu fuhrt, dass die unmittelbar post natum stark komprimierte Thoraxregion sich
lateral ausdehnt. Dies bedeutet, dass sich vor allem die ventralen
Lungenparenchymanteile besser entfalten konnen und nicht mehr durch die ossar

- muskulére Begrenzung daran gehindert werden. Dies liel3e sich auch als Erklarung
daflr heranziehen, warum die ventralen Parenchymbezirke in der Bellftung den
dorsalen bis zum Abschluss der 2. Adaptationsperiode stets hinterherhinken. Aber
es ist auch eine mdgliche Erklarung dafir, dass die im Antrum einer ventralen
Alveole befindliche Flussigkeit nicht in dem Mal3e intra und unmittelbar post partum
ausgepresst werden kann. Schwerkraftwirkung und temporar permanenter
Kompressionsdruck verhindern zusammen mit eventuell gerade in diesen Bereichen
nicht gentgender Surfactantbildung eine verzogerte Reifung und Entfaltung der
Alveolen. Die Zunahme an der Gasaustauschflache stellt also beim bovinen
Neonaten ein komplexes, sich kaskadenartig aufbauendes Geschehen dar, dessen

vorlaufiger erster Abschluss am Ende der zweiten Lebenswoche liegt.
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6. Zusammenfassung

Allgemein wird davon ausgegangen, dass bei Neonaten, die von Saugetieren
abstammen, die pulmonale Funktion innerhalb der 1. bis spatestens zur 12.
Lebensstunde ihr Optimum erreicht hat. Vereinzelt wurde diese Feststellung
insbesondere fur den bovinen Neonaten auf Grund von sonographischen,

réntgenologischen und auch histologischen Untersuchungen in Zweifel gezogen.

Ziel dieser Arbeit war es daher, die Entwicklung der Lungenfunktion beim vitalen
bovinen Neonaten durch spezielle Messungen mittels Computertomographie,
erganzt durch die Bestimmung des arteriellen Blutgas — und Saure — Basen - Status
sowie partiell auch durch histologische Untersuchungen von Lungengewebsproben,
zu Uberprufen. Damit sollte der Zweck erreicht werden, den Zeitpunkt fur die
umfassende pulmonale Funktion bei unter physiologischen Bedingungen geborenen

Kalbern innerhalb der 1. und 2. Adaptationsperiode besser definieren zu kénnen.

Fur die Untersuchungen standen insgesamt 28 Kalber der Rasse HF — SB aus
verschiedenen landwirtschaftlichen Betrieben zur Verfigung. Dieses
Probandenkollektiv wurde in vier Gruppen aufgeteilt:

A n=15 (6 x d,9x ) Kalber aus komplikationslosen
Geburten mit einem APGAR — Wert > 7. Voraussetzung fur den
Verbleib in dieser Gruppe war, dass der einzelne Proband tber
den Untersuchungszeitraum hinweg gesund blieb und sich
korperlich progressiv entwickelte.

B n=3 (2x &, 1x Q) Bovine Neonaten, deren Exitus
entweder kurz vor oder wahrend der Geburt eingetreten war. Sie
hatten keinen Atemzug getatigt und wiesen somit eine nicht aktiv
beatmete Lunge auf. Sie dienten als Kontrollgruppe fiir die
Computertomographie.

C n=4 (2 x d, 2 x Q) Kélber aus komplikationslosen
Geburten mit physiologischer Lungenfunktion. Diese Tiere
wiesen angeborene, aber den Atmungstrakt nicht

beeintrachtigende Missbildungen auf und mussten deswegen
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euthanasiert werden. Deren Lungen standen fir histologische
Untersuchungen zur Verfigung.

D n=6 (4 x 38, 2 x Q) Eine weitere Kontrollgruppe, die aus
eutrophen, maturen und vitalen Tieren bestand, um einen
eventuell bestehenden Einfluss wiederholter Sedationen, die in
Gruppe A prainvestigativ notwendig waren, Uberprifen zu
konnen. Zwei der Probanden wurden zur 12. Lebensstunde und
die anderen 4 Probanden zur 1. Lebenswoche

computertomographisch untersucht.

Die Messung der Rontgenstrahlenabsorption im Tracheal- und Thoraxbereich
geschah mit einem Computertomographen der Firma Picker (Typ PQ 2000). Die
Blutprobenentnahmen fir die Analyse des Blutgasstatus wurden aus dem Ramus
intermedius medialis der Arteria auricularis caudalis vorgenommen. Fir die dann
folgende Bestimmung der arteriellen Blutgas — und Saure — Basen — Parameter bei
den Kalbern der Gruppe A stand ein Stat Profile pHOx Blutgasanalysator zur
Verfiigung. Zusatzlich erfolgte neben der fortlaufenden klinischen auch die
hamatologische Uberwachung der Probanden der Gruppe A. Fur die histologischen
Untersuchungen von Lungenparenchymproben (Gruppe C) fanden die

Hamatoxylin — Eosin beziehungsweise die Elastica — van Gieson — Farbung
Anwendung. Die Probanden der Gruppe A wurden zur 1., 6. und 12. Lebensstunde
sowie am 7.,14. und 21. Lebenstag computertomographisch vermessen. Vor jeder
Untersuchung erhielten sie 0,09 mg/ kg Kdrpergewicht Xylazin 2 %, um sie in
ruhiger, aufrechter Sternallage wahrend des Messvorganges zu halten. Die
Totgeburten der Gruppe B wurden einmalig untersucht, ebenso die Probanden der

Gruppe D.

Folgende Resultate waren zu erzielen:

1. Gruppe B - Totgeburten -
Durch die Rontgenstrahlenabsorptionsmessungen konnte fir die Trachea eine
Gasfillung von - 920 (Hounsfield Einheiten) sowie fir die Bronchien — 664
(rechts) und — 751 (links) HE ermittelt werden. Die Lungen lagen allseits den
Thoraxwanden an, wobei das nicht beltftete Lungenparenchym eine
Rontgendichte knapp unterhalb des Referenzwertes flr Wasser aufwies. Dies

bedeutet, dass sich unmittelbar p. n. bei den toten Kéalbern die Trachea und die
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Bronchien passiv mit Luft flllten. Die bislang geltende Annahme, dass dafir ein
aktiver Eroffnungsdruck notwendig sei, lasst sich fur den bovinen Neonaten
demnach nicht aufrecht erhalten.

2. Gruppe A - Hauptgruppe mit vitalen bovinen Neonaten -

2.1 Trachea und Stammbronchien
Uber den gesamten Untersuchungszeitraum hinweg verfiigten die Trachea
(1. h p.n. —940 HE ; 3. Lebenswoche - 959 HE) und die Bronchien
(1.hp.n:re. —671/li. —756 HE; 3. Lebenswoche: re. —790/li. - 853 HE)
Uber eine sehr gute Gasfullung . Zu jedem Messzeitpunkt konnte fir sie ein
freies Lumen und das Fehlen von pathologischem Inhalt ermittelt werden. Die
linken Bronchien wiesen stets eine etwas geringere Rontgenstrahlenabsorption
auf als die rechten. Mit dem Erreichen der 1. Lebenswoche war das Optimum
der Gasfillung erreicht. In der Folgezeit waren keine wesentlichen
Veranderungen mehr festzustellen.

2.2 Lungenparenchym
1. Lebensstunde: Zwischen der 1. Lebensminute - ausgehend von den
Messdaten der tot geborenen Kontrolltiere - und der 1. Lebensstunde konnte in
allen Lungenabschnitten der Probanden die hochste Minderung der
Rontgenstrahlenabsorptionen nachgewiesen werden. Dorsal bestand im
Lungenparenchym zu diesem Zeitpunkt eine deutlich hohere Gasfillung als
ventral (p < 0,0001). Ebenso markant ist dieser Unterschied auch zwischen den
cranialen — besser luftgefillten — und caudalen Lungensektoren (p < 0,001).
Bezogen auf die optimale Gasaustauschflache, die ab der 2. Lebenswoche
erreicht war, lagen fur craniodorsal/ cranioventral Luftfillungsgrade von 80 % /
54 % und fur caudodorsal/ caudoventral von 74 % / 52 % vor.
6. Lebensstunde: Es kam im gesamten Lungenparenchymbereich zu weiteren
progressiven Veranderungen innerhalb des Zeitraumes von der 1. zur 6. h p. n..
Die Minderung der Rontgenstrahlenabsorption konnte fur alle Sektoren
gesichert werden (p < 0,001). Die schon in der 1. Lebensstunde beobachteten
Unterschiede in der Gasfullung hinsichtlich dorsal zu ventral und cranial zu
caudal bestanden bis zur 6. Lebensstunde weiter fort (p < 0,01). Damit lasst sich
postulieren, dass bis zur 6. Lebensstunde noch nicht alle Lungenparenchym-
bezirke in den Gasaustauschprozess einbezogen worden sind (dorsal 91 %;
ventral 74 %).
12. Lebensstunde: Die Veranderungen der Gasfullung in den Lungensektoren
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vollzogen sich zwischen der 6. und 12. Lebensstunde deutlich abgeflachter.
Dorsocranial nahm die Réntgenstrahlenabsorption geringfugig ab, wahrend fur
den dorsocaudalen Sektor sogar eine leichte Zunahme zu registrieren war. Das
dorsoventrale Gefélle der Gasfullung blieb auch in diesem Untersuchungsab-
schnitt weiter bestehen, trotz einer signifikante Zunahme der Luftflllung im
ventralen Lungenparenchym (p < 0,03). Auch nach Erreichen der 12. h p. n. war
festzustellen, dass noch nicht alle Lungenareale voll beatmet waren. Dies betraf
den dorsocaudalen, vor allem aber die cranialen und caudalen ventralen
Lungensegmente.

1. Lebenswoche: Dorsal ergaben sich zwischenzeitlich (12. zur 168.
Lebensstunde) keine deutlichen Veranderungen in der Gasfullung. Ventral nahm
dagegen die Rontgenstrahlenabsorption zwar etwas mehr ab, brachte aber keine
signifikanten Zunahmen hinsichtlich der Luftfillung im Lungenparenchym. Bisher
festgestellte Unterschiede zwischen cranial und caudal beziehungsweise dorsal
und ventral bestanden weiterhin (p < 0,001). Bis zum Ende der 1. Lebenswoche
(168. Lebensstunde) waren demnach dorsal erst 93 % und ventral 85 % der
Lungenalveolarflache am Gasaustausch beteiligt.

2. Lebenswoche: Die Gasfillung des Lungengewebes nahm erneut progressiv
zu, was sichtbar wurde an einer ausgepragten Minderung der Absorptionen der
Rontgenstrahlen in beiden Lungenhalften (p < 0,002 und p < 0,0001). Insgesamt
ergab sich in diesem Untersuchungsabschnitt offenbar eine nochmalige
Intensivierung in der Erweiterung der Gasaustauschflache.

3. Lebenswoche: Zwischen der 2. und 3. Lebenswoche kam es zu keiner
weiteren signifikanten Veranderung in der weiteren Luftfullung.

Nach den vorliegenden computertomographischen Lungenmessungen ist davon
auszugehen, dass der Prozess der vollstandigen Funktionsaufnahme der
vorhandenen, fetal praformierten Alveolarflache erst zum Ende der 2.
Lebenswoche seinen vorlaufigen Abschluss erreicht und sich dabei
kaskadenéhnlich aufgebaut hat. Die in den Untersuchungen festgestellten
Unterschiede in der BelUftung der dorsocranialen zu den ventrocranialen, aber
auch fir die dorsocaudalen zu den ventrocaudalen Parenchymsegmenten
bestanden auch in der 3. Lebenswoche fort (p < 0,001).

Im Vergleich der rechten zur linken Lungenhélfte gab es schon seit der
Erstuntersuchung deutliche Unterschiede (p < 0,001) in der Gasfullung des

Gewebes. Dorsocranial links bestand immer die beste Luftfiillung (p < 0,001),
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wahrend ventral nicht immer ein seitenabhangiger Unterschied gesichert werden
konnte.

. Vergleichsgruppe (Gruppe D)

In dieser Gruppe wurden Tiere, analog zu denen der Gruppe A, zur

12. Lebensstunde und am 1. Lebenstag einmalig computertomographisch
untersucht. Es wurden jeweils die gleichen HE — Messwerte vorgefunden wie bei
den Tieren der Gruppe A. Die notwendigen wiederholten Sedationen der
Probanden der Gruppe A mittels Xylacin 2 % hatte demnach keinen negativen
Einflul3 auf die Entwicklung der Gasaustauschflache in Abhangigkeit zur
Untersuchungszeit.

Blutgas - und S&ure — Basen - Analysen

Versuchsbedingt konnten die vital geborenen bovinen Neonaten erstmals eine
Stunde post natum computertomographisch kontrolliert werden. lhre
Blutgaswerte (pO, 7,1 kPa; pCO, 7,50 kPa; SO, 84,3 %; pH 7,28) lagen im
Normbereich fur die 1. Lebensstunde. Der Sauerstoffpartialdruck im arteriellen
Blut nahm zwischen dem ersten und zweiten Mef3intervall leicht zu (von
7,1+1,6auf 7,5 £ 4,3 kPa). Dementsprechend lag der Grad der
Sauerstoffstattigung zur 6. Lebensstunde bei 85,7 + 12,1 %. Die Protraktion in
der Zunahme der Gasaustauschoberflache zwischen der 6. und

12. Lebensstunde kam auch in den Blutgaswerten in gewisser Weise zum
Ausdruck. Die pO, — Werte hatten sich in dieser Zeit nur geringfiigig verandert
(7,5+2,6 auf 7,9 £ 2,0 kPa, p > 0,05), jedoch hatte sich der O, - Sattigungsgrad
merklich, aber nicht gesichert, verbessert (von 85,7 £ 12,10 auf 90,0 = 7,80 %).
Zwischen dem 1. und 7. Lebenstag lag ein stabiles Saure — Basen — Verhaltnis
vor und es waren keine wesentlichen Verénderungen in den Blutgaswerten
festzustellen. Die weiteren Untersuchungen zeigten in Parallelitat zu den
computertomographischen Resultaten, dass ein boviner Neonat seine maximale
Lungenbeltftung zwischen der 1. und 2. Lebenswoche erreicht. Der pO, - Wert
lag in diesem Intervall erstmals tber 10 kPa. Die Sauerstoffsattigung des Blutes
betrug im Mittel 96 %.

Thoraxform

Im Verlaufe der Untersuchung konnte eine Verénderung im Querschnitt der
Thoraxkonfiguration beobachtet werden. Dessen Form entwickelte sich von
spitzoval zu rundoval im cranialen Sektor und von rundoval zu kreisférmig im

caudalen Sektor bis zum Ende 3. Lebenswoche. Dies weist darauf hin, dass sich
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die den Luftraum beengende Knochen — Weichgewebe — Ummantelung im
Rahmen der Wachstumsprozesse erweitert hat und so besonders im ventralen
Bereich eine bessere Entfaltungsmaoglichkeit fur die pulmonalen Alveolen bietet.
3. Histomorphologie (Gruppe C)
In dem zur Verfigung stehenden Probenmaterial konnten die radiologisch
gemessenen Werte histomorphologisch weitgehend bestétigt werden.
Ausgedehnte nicht belliftete Segmente waren neben bellfteten
Lungenparenchymbereichen noch bis zur 1. Lebenswoche nachweisbar.
Besonders in den ventralen Lungenabschnitten wurden viele noch nicht am
Gasaustausch beteiligte Alveolarbereiche nachgewiesen. Die Progredienz der
Luftfillung innerhalb der Segmente stellte sich durch das Konfluieren von
fokalen oder fokal ektatischen Alveolarbereichen dar. Des Weiteren zeigte sich,
begrenzt durch Lungensepten, voll beliiftetes neben noch nicht beltftetem
Lungenparenchym. Ab der 2. Lebenswoche kann der Prozess der Gasfullung

der Alveolen auch histologisch als abgeschlossen bezeichnet werden.

Die vorliegende Studie zeigt auf, dass zum Einen kein Eroffnungsdruck fur die
Gasfllung der Trachea und der Bronchien notwendig ist. Tot geborene Kalber
weisen nahezu identische Hounsfieldeinheiten (HE) in diesen Segmenten des
oberen und unteren Luftweges auf, wie vitale eine Stunde alte bovine Neonaten.
Zum Anderen konnte festgestellt werden, dass die Entfaltung der Lunge respektive
die Gasfullung der Alveolarflache die ersten 2 Lebenswochen in Anspruch nimmt
und somit erst am Ende der 2. Adaptationsperiode vollzogen ist. Die vorgelegten
Daten aus den computertomographischen Vermessungen der differenten
Lungenparenchymabschnitte lassen demzufolge den Schluss zu, dass zumindest
fur den bovinen Neonaten nicht die allgemeine Ansicht gilt, dass bereits um die 12.
Lebensstunde die optimale Lungenfunktion erreicht ist. Vielmehr kommt es bis zum
Ende der 2. Adaptationsperiode zu einer kaskadenartigen Zunahme der
Gasaustauschflache, was auch in Konkordanz zu den komplementierenden blutgas-

analytischen und histomorphologischen Untersuchungen steht.
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7. Summary

Commonly it is assumed that the pulmonary function of mammal neonates reaches
its optimum within the first hour, and at the latest within 12 hours post-natum. Based
on examinations using sonography, radiography and histology, this hypothesis was

sporadically tested, especially in the case of bovine neonates.

The purpose of this research paper was to examine the development of the lung
function of vital bovine neonates using computer tomography [CT] which were
enhanced by arterial blood-gas and acid-alkaline-values. Partial histological lung
tissue samples were also looked at. In doing so the development of the full
pulmonary function within the 1% and 2" period of adaptation of bovine neonates

that were born under physiological circumstances should be defined more precisely

Holstein Frisian and German Black Pied calves (n= 28) originating from different

farms were divided into four groups:

A n=15(6x J, 9 x 2) bovine neonates born without
complications with an APGAR — value > 7. Criteria for inclusion
in this group were healthiness during the whole study period and

progressive physical development.

B n=3 (2x J,1x ?) bovine neonates, who died
either shortly before or during birth. They were unable to breathe
and therefore showed no actively ventilated lung. As a result,

they represented the control group for the computer tomography.

C n=4(2xd,2x Q) calves born without
complications with a physiological functioning lung. This group
showed congenital malformations which did not affect the
respiratory tract and had to be euthanized. The lungs could be

examined histologically.

D n=6(4xd, 2x %) another control group including
eutrophic mature and vital animals in order to examine the
possible influence of repeated sedations which were necessary
before investigation of group A. Two calves were examined with
a CT scan at the 12" hour post natum and the other 4 in the 1°

week post natum.
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The x-ray-absorption in the tracheal and thorax area was measured with a computer
tomograph of the brand Picker (PQ 2000). The blood samples for the analysis of the
blood gases were taken from the Ramus intermedius medialis of the Arteria
auricularis caudalis. The arterial blood gas and acid — alkaline— values for group A
were examined with a Stat Profile pHOXx blood gas analyser. Apart from continuous
clinical examinations the neonates of group A were additionally monitored
haematologically. Hamatoxylin — Eosin or Elastica — van Gieson — staining was

applied for the histological examination of the lung parenchyma samples (group C).

Group A was scanned at the 1%, 6™ and 12" hour post natum as well as at the 7™,
14" and 21 day of life. Prior to each examination they were treated with 0,09 mg /
kg bodyweight Xylazine 2 % in order to keep them in a secure upright sternal

position during the scan. The dead born (group B) as well as the calves in group D

were examined once.

Following results were observed :

1. Group B - born dead-

With the help of the x-ray-absorption-measurement a gas filling of - 920 HU
(Hounsfield units) for the trachea as well as— 664 (right) and — 751 (left) HU for
the bronchia were measured. The lungs were attached on all sides to the thorax
wall. The non-ventilated lung parenchyma showed x-ray-values marginally below
the reference values of water. This indicates that immediately p.n. trachea and
bronchia of the dead calves passively filled with air. Up to now it was assumed
that an active opening pressure was necessary. Considering the scans, this is

now no longer applicable for bovine neonates.

2. Group A - main group with vital bovine neonates -

2.1 Trachea and truncus bronchi

During the whole examination period, the trachea (1 h p. n. — 940 HU ; 3" week
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p.n. - 959 HU) and the bronchia (1 h p. n. : right - 671/ left — 756 HU; 3 week
p.n. : right - 790 / left - 853 HU) showed the ability to fill with gas. At each point
of analysis they showed free lumen and no pathological content. The left
bronchia demonstrated slightly lower x-ray-absorption than the right. At the 1%
week p.n. the optimum level of gas filling was reached. Afterwards, no further

significant changes occurred.

2.2 lung parenchyma

1st hour p.n.: From the 1% minute post natum — based on the values of the
stillborn control group — and the 1% hour p.n. all lung areas of this group showed
the greatest decline of x-ray-absorption. At this point in time, the gas filling was
clearly higher in dorsal regions of the lung parenchyma than in ventral ones (p <
0,0001). Similarly significant is the difference between the better ventilated
cranial than caudal lung sections (p < 0,001). Referring to the optimal gas
exchange area, which was reached after the 2"* week p.n., the craniodorsal /
cranioventral air filling degree was 80 % / 54 % and caudodorsal / caudoventral
74 % | 52 %.

6™ hour p.n.: For all regions of the lung parenchyma, progressive changes were
shown between the 1st and 6™ hour p.n.. Declining values of x-ray-absorption
were statistically confirmed for all sections (p < 0,001). The differences in gas
filling capabilities already observed in the 1% hour between dorsal and ventral, as
well as cranial and caudal, remained until the 6™ hour p.n. (p < 0,01). Therefore it
is postulated that until the 6™ hour p.n. not all lung parenchyma regions are

involved in the gas exchange (dorsal 91 %; ventral 74 %).

12" hour p.n.: Changes in gas filling capabilites between the 6™ and 12" hour
p.n. occurred obviously to a lower level. In dorsocranial sectors the x-ray-
absorption decreased marginally, while in the dorsocaudal sectors even a slight
increase was measured. Also during this research period, the dorso-ventral
decline in gas filling capacity remained despite a significant increase of air filling
in the ventral lung parenchyma (p < 0.03). After reaching the 12" h p. n. it was
also observed that not all areas of the lungs were fully ventilated. This was found

in the dorsocaudal, but mainly in the cranial and caudal ventral lung segments.
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1% week p.n.: In the dorsal regions no significant changes in gas filling
capabilities took place during this period (12" to 168™ hour p.n.). In contrast, the
ventral x-ray absorption declined slightly, but did not lead to a significant increase
regarding air filling in the lung parenchyma. The observed differences thus far
between cranial and caudal respectively dorsal and ventral still persisted (p <
0001). At the end of the 1% week of life (168" hour p.n.) only 93% of dorsal
surface of the lung alveoli and 85% of ventral surface participated in gas

exchange.

2" week p.n.: Again, the gas filling capacity in the lung tissue increased
progressively, as was demonstrated by a reduction of the absorption of x-rays in
both halves of the lungs (p < 0.002 and p < 0.0001). In summary, this research
period showed a further increase of the enlargement of the gas exchange

surface.

3" week p.n.: Between the 2" and 3™ week no further significant changes of air
filling capabilities occurred. According to the available lung CT measurements, it
can be assumed that the process of full functioning of the fetal preformed alveoli
surface reaches its preliminary completion only up to the end of the 2™ week and
develops like a cascade. The differences in ventilation observed from not only
dorsocranial to ventrocranial, but also from dorsocaudal to ventrocaudal
parenchyma segments continued in the 3" week post natum (p < 0.001).
Comparing the left and the right half of the lung, significant differences in the gas
filling capabilities of the tissue were already found in the initial investigation (p <
0001). The dorsocranial left half always revealed the best ventilation (p < 0001)
while ventrally not always a difference at the side of the lung could be statistically

confirmed.

3. Control group (Group D)

In this group animals were scanned once at the 12" hour p.n. and on the first
day of life. In both instances, the same HU values were found for the animals of
group A at the same points in time. Therefore, the necessary repeated sedation
of the calves in Group A using Xylacine 2% had no negative influence on the
development of gas exchange surfaces at either of the points in time that were

looked at.
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4. Blood gas - and acid - alkaline analysis

Due to the trial design, the vital born bovine neonates could first be analyzed with
the CT at one hour post natum. Their blood gas values (pO2 7.1 kPa, pCO2 7.50
kPa, SO2 84.3%, pH 7.28) were within the normal range for the 1 hour post
natum. The oxygen partial pressure in arterial blood increased slightly between
the first and second measurement interval (from 7.1 £ 1.6 to 7.5 + 4.3 kPa).
Accordingly, the degree of oxygen saturation at the 6™ hour p.n. was 85.7 +
12.1%. The protaction in the increase of gas exchange surface between the 6™
the 12" hour p.n. was also reflected somehow in the blood gas values. The pO 2
- values in this period changed only slightly (7.5 + 2.6 to 7.9 £ 2.0 kPa, p> 0.05);
however, the O2 saturation improved distinctly but was unable to be confirmed
(from 85.7 + 12.10 to 90.0 + 7.80%).

Between the 1% and 7™ day post natum a stable acid - alkaline - ratio was found
and no significant changes in the blood gas values were seen. Further
investigation mirrored the CT results by showing that a bovine neonate reaches

its maximum lung ventilation capacity

between the 1% and 2" week p.n.. The pO2 - value in this interval was for the

first time over 10 kPa. The oxygen saturation of the blood was on average 96%.

5. Thorax form

During the investigation, a change in the cross-sectional configuration of the
thorax was observed. Its shape developed from a thin oval shape to a round oval
shape in the cranial sector and from a round oval shape to a more circular shape
in caudal sectors up until the end of the 3™ week post natum. This indicates that
the airspace limiting bone coat, or soft tissue, has expanded during the growth
process and particularly in the ventral area offers a better opportunity for the

development of pulmonary alveoli.

6. Histomorphology (Group C)

In the available samples, the radiographic values were confirmed through

histomorphological analyses. Large non-ventilated segments located next to
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ventilated lung parenchyma areas were still detectable until the 1% week p.n.
Especially in the ventral lung sections, one could see that many alveoli areas
were not yet involved in gas exchange. The progress of the air filling capacity of
the segments was represented by the coalescence of focal or focal ectasic
alveoli areas. Furthermore, fully ventilated lung parenchyma were seen next to
non-ventilated parenchyma, bordered by lung septa. Also, from the 2" week p.n.
on, the process of gas filling of the alveoli can be histologically described as

completed.

The present study demonstrates that no opening pressure for the gas filling of the
trachea and bronchi is necessary. Dead born calves show almost identical
Haunsfield points (HU) in the segments of the upper and lower respiration tract
compared to vital bovine neonates one hour after birth. Furthermore, it was found
that the evolution of the lung in respect to the gas filling capacity of the alveoli
surface occurs during the first two weeks of life. Hence, only at the end of the 2™
adaptation period is the process completed. From the present data of the CT
measurements for the different lung parenchyma sections, it can also be concluded,
at least for bovine neonates, that the general opinion - optimal lung function is
reached at the 12" hour p.n. - does not apply. In fact, until the end of the 2™
adaptation period, the gas exchange area increases a cascading course, which is

confirmed by the complementary blood gas— analysis and histological examinations.
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pH = (pondus hydrogenii) negativer dekadischer Logarithmus der

Wasserstoffionenkonzentration

PLT = Blutplattchen (Thrombozyten)

pO, = Partialdruck von Sauerstoff

R 2 = Bestimmtheitsmal}

r = Pearsonschen Korrelatinoskoeffizienten
RBC = Rote Blutkdrperchen (Erythrozyten)
RBV = Residualvolumen

RDW = Verteilungsindex der roten Blutkdrperchen
RO6AbsW = Rontgenstrahlenabsorptionswert
ROI = Region of interest

RV = Residualgasvolumen

S = Standardabweichung

SBC = Standard-Bikarbonatkonzentration
sO; = Sauerstoffsattigung

sO2% = Sauerstoffsattigung in Prozent
sgmm = englisch fur Quadratmillimeter

SW = Schwarzweil}

Tab. = Tabelle

TCO:2 = Gesamtkohlenstoff

TK = Totalkapazitéat

WBC = WeilRe Blutkorperchen (Leukozyten)
i = Mikroliter

- 299 -



10. Amtstierarztliche Bescheinigung zur
tierschutzrechtlichen Frage der durchgefiihrten

Untersuchung

Landkreis Gustrow

- Der Landrat -

Landkreis Gustrow, Amt 39, Postfach 14 55, 18264 Gustrow

Veterindr- und Lebensmitteliberwachungsamt

Herrn Ihre Zeichen:
Bernd Linke Inre Nachricht vom:
Bgm.-Dahse-Strale 33 Unsere Zeichen:
18273 Gustrow Besucheranschrift:  Am Wall 3-5
Bearbeiter: Frau Dey
Telefon: 03843 755-3900
Fax: 03843 755-3980
E-Mail: elisabeth.dey@kreis-gue.de
Datum: 26.01.2009

Durchfiihrung von Untersuchungen an neugeborenen Kalbern mittels Computertomografie

Sehr geehrter Herr Linke,

das Tierschutzgesetz in der Fassung der Bekanntmachung vom 18.Mai 2006 (BGBL.I, S.1206,1313), zuletzt
gedndert durch G. vom18.Dezember 2007 (BGBL.I, S. 3001;2008, 47) sagtin § 7 (1):

,Tierversuche im Sinne dieses Gesetzes sind Eingriffe oder Behandlungen zu Versuchszwecken

1. an Tieren, wenn sie mit Schmerzen, Leiden oder Schaden fur diese Tiere oder
2. am Erbgut von Tieren, wenn sie mit Schmerzen, Leiden oder Schaden fur die erbgutveranderten Tiere oder
deren Tragertiere verbunden sein kénnen.”

In den von Ihnen kurz beschriebenen Darstellungen Ihrer Untersuchungen mittels CT an neugeborenen Kal-
bern, ist bei sachgemalRer Durchfihrung nicht davon auszugehen, dass den Tieren Schmerzen, Leiden oder
Schaden zugefligt werden kénnten. Das schlielt den tierartgerechten Umgang mit den Tieren, wie z.B. Versor-
gung des Neugeborenen, Sicherung der Kolostrumaufnahme und des Warmebediirfnisses, ein.

Die Durchfuhrung der beschriebenen Untersuchungen fallt nach meinem Verstandnis nicht unter die Definition
eines Tierversuches im Sinne des Tierschutzgesetzes.

Mit freundlichen Grim?/w

Tel. 03843 755-0 Fax: 03843 755-1080 E-Mailinfo@kreis-gue.de Internet:www.kreis-gue.de
Bankverbindung: Ostseesparkasse Rostock Konto-Nr. 060 511 11 11 BLZ 130 500 00
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Erklarung

.Ich erklare: Ich habe die vorgelegte Dissertation selbststandig und ohne unerlaubte
fremde Hilfe und nur mit den Hilfen angefertigt,

die ich in der Dissertation angegeben habe. Alle Textstellen, die wortlich oder
sinngemal’ aus verdffentlichten oder nicht verdffentlichten Stellen entnommen sind,
und alle Angaben, die auf mundlichen Auskiinften beruhen, sind als solche kenntlich
gemacht. Bei den von mir durchgefihrten und in der Dissertation erwahnten
Untersuchungen habe ich die Grundsétze guter wissenschaftlicher Praxis, wie sie in
der , Satzung der Justus — Liebig — Universitat Giessen zur Sicherung guter

wissenschatftlicher Praxis” niedergelegt sind, eingehalten.”
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