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1 Einleitung

Zahlreiche Pferde, die in menschlicher Obhut gehalten werden, zeigen
Verhaltensweisen, die in ihrer Intensitat, Dauer und der Art der Ausfihrung sowie in
der Konsequenz des Verhaltens deutlich vom Normalverhalten abweichen und
aufgrund ihres repetitiven, unverédnderlichen Charakters und des nicht unmittelbar
erkennbaren Verhaltenszwecks als Stereotypien eingeordnet werden (Mason, 1991a;
Zeitler-Feicht, 2008c). Das Koppen ist dabei neben Weben und Boxenlaufen eine der
haufigsten Verhaltensstbérungen bei domestizierten Pferden, wie in Kapitel 2.1.1
dargestellt wird. Die Bedeutung des Koppens fir das betroffene Pferd, seinen
Besitzer und die Umwelt kann unter verschiedenen Gesichtspunkten betrachtet
werden. Zum einen stellt es in vielerlei Hinsicht eine erhebliche Belastung des
Pferdehalters dar (Dodman et al., 1987). Koppen wurde in der "Kaiserlichen
Verordnung betreffend die Hauptméangel und Gewahrfristen beim Viehhandel vom
27. Marz 1899" und im Birgerlichen Gesetzbuch (“Regeln tber den Viehkauf”, 88§
481 — 493 BGB) als Hauptgewahrsmangel aufgeftihrt. Obwohl die Gewahrsmangel
im Verkaufrecht im Jahre 2002 abschafft wurden, ist dieser negativ belegte Begriff im
Zusammenhang mit koppenden Pferden immer noch allgegenwartig. Dies, aber auch
das noch eingeschrankte Wissen tber die Ursachen und Folgen des Koppens, fuhrt
zu einer erheblichen Wertminderung koppender Pferde, da dem Tier das stereotype
Verhalten falschlicherweise als Charakterschwache bzw. sogenannte Untugend
(Houpt, 1986; Zeitler-Feicht, 2008b) angelastet wird oder gesundheitliche
Folgeschaden befiirchtet werden. Der wissenschaftlich nicht fundierte Glaube daran,
dass Koppen von anderen Pferden abgeguckt wird und auch eine befirchtete oder
tatsachliche Beschadigung des Stalls infolge des Aufsetzens, fuhren dazu, dass die
Halter koppender Pferden aus Pensionsstéllen verwiesen oder gar nicht erst
aufgenommen werden (Marsden, 2002). Oftmals kommt es sogar zu gezieltem
»,mobbing" betroffener Personen, z.B. indem das Umfeld in Abwesenheit des
Besitzers unerlaubt zu rigorosen ,ErziehungsmalRnahmen*“ bei dem koppenden Pferd
greift oder dem Pferdehalter suggeriert wird, Schuld an der Verhaltensstérung seines
Pferdes zu haben, auch wenn er das Pferd bereits mit bestehendem Koppen
erworben hat. All diese Umstdnde belasten sowohl den Menschen als auch die
Mensch-Pferd-Beziehung erheblich. Der andere und fir diese Arbeit entscheidende
Blickwinkel ist aber vor allem der auf das koppende Pferd an sich und die Folgen fur
dessen Gesundheit und Wohlbefinden, wobei sich Uberschneidungen mit oben



1 Einleitung 11

bereits aufgeflhrten, den Besitzer betreffenden, Konsequenzen ergeben. Allgemein
ist davon auszugehen, dass die Ursache von Verhaltensstérungen wie Koppen in
einer chronischen Frustration essentieller, arttypischer Verhaltensmuster liegt
(Wirbel, 2006b). Das Auftreten des Koppens bei Pferden wird dabei mit bestimmten
Restriktionen in der Haltung, der Fitterung, sowie Formen des Managements in
Verbindung gebracht, die dem Verhalten des Pferdes nicht gerecht werden, damit die
Anpassungsfahigkeit des Tieres nachhaltig Uberfordern und so zu pathologischen
Verdanderungen im Bereich der Basalganglien fihren kénnen (McBride and
Hemmings, 2009). Zudem deutet vieles auf Zusammenhange zwischen einigen
dieser Faktoren, dem Koppen und Stoérungen der Verdauungsphysiologie des
Pferdes, im Speziellen entzindlichen Erkrankungen der Magenschleimhaut, hin.
Vorausgesetzt, dass eine Verhaltensstérung eine Reaktion auf inaddquate oder
schadliche Umweltbedingungen darstellt, konnte Koppen zum Zeitpunkt des ersten
Auftretens durchaus als Indikator flr eine beeintrachtigte Lebensqualitdt und als
sichtbare Manifestation tierschutzrelevanter Umweltbedingungen bzw. eines
tierschutzrelevanten Zustands eines betroffenen Pferdes gewertet werden (Cooper
and Mason, 1998; Zeitler-Feicht, 2008b). Man geht allerdings davon aus, dass
Stereotypien, zu denen auch das Koppen gezéahlt wird, mit der Zeit zunehmend
unabhangig von den auslésenden Faktoren werden. Stereotypien bleiben dann auch
unter Bedingungen bestehen, unter denen sie normalerweise nicht entstehen wirden
(Cooper et al., 1996). Etabliertes Koppen gibt demzufolge nicht mehr zwangslaufig
Auskunft Uber die aktuellen Umweltbedingungen. Dieses Phanomen, das als
Emanzipation bezeichnet wird, schrankt die Erfolgsaussichten therapeutischer
MalRnahmen stark ein und fuhrt zu Frustration bei den Besitzern, wenn das Verhalten
trotz engagierter ,Therapieversuche” unveréandert bestehen bleibt. Dieser Umstand
unterstreicht die Bedeutung der Pravention von Verhaltensstérungen. Koppende
Pferde sind oft zeitlebens von Haltungsrestriktionen betroffen. Aufgrund der oben
bereits erwahnten Angst der Pferdehalter vor dem Abgucken des Koppens durch bis
dahin gesunde Tiere, werden koppende Pferde haufig isoliert und ohne Sichtkontakt
zu Artgenossen aufgestallt, was eine grof3e Belastung fir das Pferd als Herdentier
darstellt. Ein weiterer wichtiger Aspekt bei der Betrachtung der Situation koppender
Pferde ist, dass bis jetzt nicht abschlielend geklart werden konnte, welche
Auswirkungen das Koppen an sich auf das betroffene Pferd hat, wobei es mit einigen

gesundheitlichen Beeintrachtigungen in Verbindung gebracht wird. All diese Aspekte,
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die im Zusammenhang mit dem Koppen stehen, fihren dazu, dass Koppen héaufig
um jeden Preis unterdriickt werden soll. Der grof3te Teil der bisher praktizierten
»Therapien“ setzt allerdings nicht an den Ursachen des Koppens an, sondern ist rein
symptomatisch ausgerichtet, wobei die eingesetzten Mallnhahmen von diversen
kommerziell erhaltlichen Kopperriemen, tber Einreibungen der Box mit bitteren
Substanzen, bis hin zu Stacheldraht, Elektroschocks und Peitschenhieben reichen.
Dauerhaften Erfolg sollen Kopperoperationen bringen, bei denen Muskel- oder
Nervenschnitte die zum Koppen notwendige Muskelanspannung unmaglich machen
sollen. Leider ist ein grol3er Teil der z. Zt. gangigen ,Koppertherapien“ durchaus als
tierschutzrelevant anzusehen (Lebelt, 1998a; McGreevy, 2004b). Die hier
angesprochen Probleme koppender Pferde und ihrer Besitzer zeigen die Relevanz
neuer Informationen Uber die Ursachen des Koppens, um einerseits Wege fiur eine
gezielte Pravention aufzuzeigen und, um andererseits Ansatzpunkte fur eine
wirksame und vor allem pferdegerechte kausale Therapie zu finden, die im Einklang

mit dem Tierschutzgesetz und dem Wohlbefinden des Pferdes steht.

Das Ziel der vorliegenden Arbeit bestand in der genauen Betrachtung der
Zusammenhange von Koppen und entzindlichen  Verdnderungen der

Magenschleimhaut bei Pferden durch die Beantwortung der folgenden Fragen:

Bewirkt eine erfolgreiche Therapie von Ulcerationen der Magenschleimhaut (EGUS)
mit einem kommerziell erhaltlichen Magensauresekretionshemmer (Omeprazol,
GastroGard™, Merial) eine Veranderung des Koppverhaltens bei den betroffenen

Pferden?

Besteht folglich ein Zusammenhang zwischen der Stereotypie Koppen und
ulcerativen Erkrankungen der Magenschleimhaut (EGUS) bei Pferden?

Ist der Erfolg dieser Therapie in Hinsicht auf das Koppverhalten abhéangig vom Alter

der Pferde und damit indirekt von der Dauer des Bestehens des Koppens?
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2 Literatur

2.1 Koppen

2.1.1 Definition / Pravalenz

Bis zu 34,7% der in menschlicher Obhut gehaltenen Pferde entwickeln abhéngig von
Rasse, Alter, Haltungsform und Nutzungsart Verhaltensstérungen wie Holzkauen,
Weben, Boxenlaufen und Koppen (Bachmann and Stauffacher, 2002; McGreevy et
al., 1995b; Waters et al., 2002). Als Verhaltensstorungen werden Verhaltensweisen
definiert, die in ihrer Ausfuhrungsart, Intensitat oder Frequenz erheblich und
dauerhaft vom Normalverhalten abweichen. Normalverhalten bezeichnet dabei das
Verhalten, das Pferde typischerweise in der freien Wildbahn zeigen (Zeitler-Feicht,
2008c). Bei wildlebenden Equiden im natirlichen Habitat konnten stereotype
Bewegungsablaufe bisher nicht beobachtet werden (Lebelt, 1998a; Zeitler-Feicht,
2008b). Stereotypien sind jedoch kein Resultat der Domestikation, da selbst ,echte®
Wildpferde, wie Przewalski-Pferde, auf der Weide und vielmehr noch unter
Stallbedingungen koppen (Houpt, 1986). In Zoos zeigen 8% der Przewalski-Pferde
Stereotypien, wobei wiederum 4% der betroffenen Tiere reine Kopper sind (Marsden,
1995). Der Anteil der koppenden Pferde liegt, bezogen auf alle Pferde, zwischen
4,4% (Albright et al., 2009) und 6% (McGreevy et al., 1995b) und bei den
Vollblutpferden sogar zwischen 10,5% (Waters et al., 2002) und 13,3% (Albright et
al.,, 2009). Speziell in Deutschland sind etwa 6,5% der Reitpferde von
Verhaltensstorungen betroffen, wobei die Kopper mit 2,8% den groften Anteil
ausmachen. Bei 85% dieser Pferde etabliert sich die Stereotypie bereits vor dem
sechsten Lebensjahr (Zeitler-Feicht et al., 2003).

Koppen tritt in zwei verschiedenen Formen auf, dem Aufsetzkoppen und dem
sogenannten Freikoppen. Beim Aufsetzkoppen setzt das Pferd die oberen
Schneidezahne auf ein vertikales oder horizontales Objekt (z.B. Futtertrog, Boxenttr
oder Zaun), meist in Ho6he des Sternums, auf und spannt die ventrale
Halsmuskulatur sichtbar an, wobei es zu einem charakteristischen Rulpsgerausch
kommt. Manche Pferde nutzen dafiir sogar Korperteile anderer Pferde. Wahrend der
Anspannung kann das Pferd unter minimaler Beugung der Sprunggelenke leicht
nach hinten wippen. AnschlieRend werden die Zahne wieder vom Objekt gelost. Das
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Freikoppen lauft ahnlich ab, mit dem Unterschied, dass die Zahne nicht auf ein
Objekt aufgesetzt werden, sondern der Kopf wahrend der Muskelanspannung frei
getragen wird. Einige Pferde machen beim Freikoppen deutliche Nickbewegungen
mit Kopf und Hals. Auch hierbei entsteht das typische Koppgerausch (Houpt and
McDonnell, 1993; Marsden, 2002; Marsden, 2008; McGreevy et al., 1995c; Redbo et
al.,, 1998; Winskill et al., 1995; Zeitler-Feicht, 2008c). Freikoppen tritt deutlich
seltener auf als Aufsetzkoppen, wobei aber einzelne Pferde sogar beide Formen
zeigen (Monk, 2005; Zeitler-Feicht, 2008c). Obwohl Koppen am haufigsten im Stall
bzw. nach dem Aufstallen beobachtet werden kann, koppen viele Pferde auch auf
der Koppel, wo sie z.B. auf dem Weidezaun aufsetzen (Monk, 2005; Nicol, 2000). Oft
geht dem Koppen ein Belecken der Aufsetzflache voraus (Lebelt, 1998a; Simpson,
1998).

Mittels Video-Fluoroskopie und Endoskopie konnte fur Aufsetzkopper nachgewiesen
werden, dass die Epiglottis und der weiche Gaumen wahrend des Koppens in ihrer
Ruheposition verbleiben und es nicht zu einem Schluckakt kommt. Im Augenblick der
Muskelanspannung flllt sich der craniale Oesophagus abrupt mit Luft, wobei ein
typisches Rilpsgerausch entsteht. Es wird dabei nur eine sehr geringe Peristaltik des
Oespohagus beobachtet, wodurch nur kleine Luftmengen bis in den Magen
gelangen. Die restliche Luft entstromt passiv durch den Pharynx. Es kann somit
keine aktive Aerophagie bei Aufsetzkoppern beobachtet werden (McGreevy et al.,
1995c).

Abb. 1 Aufsetzkoppen (Copyright Toewe)
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2.1.2 Klassifikation / Ursachen

Koppen erfolgt meist in mehreren gleichen, hintereinander ablaufenden Vorgangen
an derselben Stelle bzw. an demselben Objekt. Oft wird dabei innerhalb des Stalls
eine bestimmte Stelle bevorzugt oder sogar ausschliel3lich benutzt (Marsden, 2008;
McGreevy and Nicol, 1998b). Aufgrund dieser Auspragung des Verhaltens, das sich
wiederholende Bewegungen des Mauls beinhaltet, wird Koppen, wie z.B. auch
Holzkauen, Zungenspielen oder Barrenwetzen den oralen Stereotypien zugerechnet
(Simpson, 1998; Zeitler-Feicht, 2008b) Stereotypien sind per Definition repetitive,
unveranderliche Verhaltensmuster ohne erkennbaren Zweck (Mason, 1991a).
Obwohl stereotype Aktivitaten dabei méglicherweise bizarr erscheinen, enthalten sie
Ublicherweise isolierte Elemente normalen Verhaltens (Marsden, 2008). Der
Verhaltensablauf des Koppens deutet dabei am ehesten auf einen Bezug zum
Fressverhalten des Pferdes hin (McGreevy and Nicol, 1998c; Zeitler-Feicht, 2008b).
Stereotypien sind die haufigsten haltungs- und managementbedingten
Verhaltensstorungen bei Saugetieren und Vogeln in menschlicher Obhut.
Untersuchungen an unterschiedlichen Tierarten deuten als gemeinsame Ursache
aller Stereotypien auf eine chronische Frustration essentieller, arttypischer
Verhaltensweisen  hin. Sie  scheinen sich generell aus adaptiven
Verhaltensreaktionen zu entwickeln, die auf die Bewaltigung dieser chronischen
Frustration hoch motivierten Verhaltens ausgerichtet sind. Wenn die
Anpassungsversuche erfolglos sind, resultiert daraus abnormales, maladaptives oder
pathologisches Verhalten, das moglicherweise eine beeintrachtigte Funktion des
Gehirns widerspiegelt (Wurbel, 2006b).

2.1.2.1 Hypothesen

2.1.2.1.1 Coping

Eine Theorie zur Entstehung von Stereotypien geht von davon aus, dass diese
Bewaltigungsstrategien (,coping“) darstellen. Es handelt sich demnach in erster Linie
um erlernte Reaktionen, die dem Tier helfen aversive Situationen zu kontrollieren
und dadurch einen Nutzen fur das Tier haben, z.B. in Form von Stressreduktion,
Ausschittung endogener Opioide oder anderer Veranderungen, die das subjektive

Wohlbefinden verbessern. Es wird angenommen, dass diese Effekte des Verhaltens
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als Verstarker wirken und so den, flr Stereotypien typischen, repetitiven
Verhaltensablauf bedingen. Die Stereotypie als Bewaltigungsstrategie ist nicht
zwangslaufig an spezifische Situationen gebunden, sondern kann als eine Art
Allzweckmittel dienen (Wirbel et al., 2006; Wiurbel, 2006b). Wenn dieses Modell
zutrifft und Stereotypien eine effektive Bewaltigungsfunktion haben, kénnten sie als
adaptive Modifikation des Verhaltens unter abnormalen (d.h. nicht arttypischen)
Bedingungen eingestuft werden (Wurbel, 2006a; Wirbel, 2006b).

Pferde in menschlicher Obhut leben haufig in einer nicht pferdegerechten Umwelt,
die durch Eingesperrtsein, soziale Isolation, restriktiven Zugang zu Futter und
Auslauf, sowie einem Mangel an Umgebungsreizen und eine geringe Kontrolle der
Umwelt gepragt ist (Waran and Henderson, 1998; Zeitler-Feicht, 2008c). Diese
Defizite konnen zu starker Erregung und chronischem Stress filhren (Zeitler-Feicht,
2008c). Fur Pferde mit vorhandener Stereotypie wuirde erfolgreiches ,Coping®
bedeuten, dass sie in derselben stress-induzierenden Umwelt grundsétzlich oder
zumindest wahrend der Austibung der Stereotypie eine niedrigere Stressbelastung
aufweisen mussten als nicht-stereotypierende Pferde (Nicol, 2000). Einige
Untersuchungsergebnisse stitzen die ,,Coping-Hypothese” in Bezug auf das Koppen
bei Pferden. McBride und Cuddeford (2001) mal3en bei stereotypierenden Pferden
vor einer Koppperiode signifikant héhere Cortisolwerte im Plasma und im Anschluss
daran eine signifikante Erniedrigung des Cortisolspiegels. Die Autoren deuteten dies
als Hinweis darauf, dass Koppen die Stressbelastung der betroffenen Tiere senkt
(McBride and Cuddeford, 2001). Zudem konnte bei Pferden wahrend des Koppens
eine Absenkung der Herzfrequenz im Vergleich zum Basalwert gemessen werden
(Lebelt et al., 1998; Minero et al., 1999) Des Weiteren wiesen Lebelt et al. (1998;
1998b) eine signifikante Erniedrigung der Schwelle fir die Wahrnehmung von
Temperaturreizen wahrend der Koppphasen nach. Auch dies spricht fir einen
Erregungsabbau infolge des Koppens, da die Schmerzwahrnehmung wahrend der
Ausibung der Stereotypie nicht wie in Stresssituationen gedampft, sondern sogar
erhoht ist (Lebelt et al., 1998; Lebelt, 1998b).

Zu einem weiteren Befund kamen McGreevy et al. (1998a), indem sie bei Koppern
signifikant hohere Cortisol-Basalwerte nachwiesen als bei gesunden Pferden. In
einem Versuch entzogen sie den Pferden die Méglichkeit zu koppen und maRRen die
Reaktion des Cortisolspiegels im Plasma. Nur wenn die Pferde gleichzeitig auch kein

Futter als Alternative zur Verfugung hatten, kam es zu einem signifikanten Anstieg
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des Cortisolspiegels. Die alleinige Unterbindung des Koppens bedingte dagegen
keine Verdnderungen des Cortisolspiegels. Der fehlende Anstieg des
Cortisolspiegels in diesem Versuch deutet darauf hin, dass die Funktion der
Stereotypie Koppen, anders als von McBride und Cuddeford (2001) im
beschriebenen Versuch postuliert, nicht in der Stressreduktion liegt (McGreevy and
Nicol, 1998a). Ein Stressanstieg infolge der Unterbindung eines Verhaltens besagt
demnach nicht zwangslaufig, dass sich das Verhalten urspriinglich als Reaktion auf
stressinduzierende Umstande entwickelt hat. Vielmehr weist es darauf hin, dass die
Unterdrickung des Verhaltens, sobald es einmal Bestandteil des
Verhaltensrepertoires ist, potentiell frustrierend fir das Tier ist (Cooper and
Albentosa, 2005). Es ist mdglich, dass der Entzug der Koppgelegenheit ohne die
alternative Mdglichkeit der Futteraufnahme bei Pferden Stress verursacht (McGreevy
and Nicol, 1998a). Auch ist es denkbar, dass bestimmte Pferde, bevor sie eine
Stereotypie entwickeln, reaktiver sind als andere. Moglicherweise reduziert die
Stereotypie die Stressbelastung dieser Pferde dann nur auf ein ,normales* Niveau
(Nicol, 1999; Nicol, 2000). Insgesamt sind die Messergebnisse bisheriger Studien fur
die Basalwerte von Cortisol und B-Endorphin, sowie die Herzfrequenz bei Koppern
sehr unterschiedlich (siehe Kapitel 2.1.5). Und auch in Bezug auf
Forschungsergebnisse an Nagetieren ist die Evidenz fur die ,Coping-Hypothese"
sehr gering und inkonsistent (Wurbel, 2006b). Zudem ist unklar, inwiefern mogliche
»,Ccoping-Effekte” tatsachlich kausal an der Entstehung und kontinuierlichen
Ausuibung von Stereotypien beteiligt sind oder, ob es sich eventuell nur um
Nebeneffekte handelt (Wirbel et al., 2006). Mdglicherweise sind Stereotypien als
maladaptiv anzusehen, wenn es sich um normale adaptive Verhaltensreaktionen
handelt, die jedoch in einer ,abnormalen* Umwelt nicht adaptive oder sogar negative
Auswirkungen haben (Wirbel, 2006a; Wirbel, 2006b).

2.1.2.1.2 Pathologie

Untersuchungen an Rotelmausen zeigten, dass Stereotypien mit der Zeit unabhéngig
von den auslosenden Faktoren werden. Dies &uf3ert sich unter anderem darin, dass
etablierte Stereotypien auch unter Bedingungen persistieren kdnnen, unter denen sie
normalerweise nicht entstehen wirden (Cooper et al., 1996). Das bedeutet, dass
Stereotypien mit zunehmender Dauer durch ein grol3eres Spektrum an Reizen

ausgelost werden als in der frihen Entstehungsphase und relativ unempfindlich
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gegenuber normalen Kontrollmechanismen werden. Hierin liegt auch eine mdgliche
Erklarung, warum d&ltere Pferde auch in pferdegerechten Haltungssystemen
Stereotypien zeigen (Nicol, 2000). Broom und Kennedy (1993) stellten in diesem
Zusammenhang die Hypothese auf, dass die Wahrscheinlichkeit daftr, dass die
Ausubung einer bestehenden Stereotypie wieder dauerhaft beendet wird, gro3er ist,
je junger das betroffene Tier ist. Da Koppen aber meist trotz Verdnderungen der
Umwelt, wie z.B. Optimierung von Haltung und Management, bestehen bleibt,
bezeichnen einige Quellen diese Verhaltensstorung als residual-reaktiv (Lebelt,
1998a; McGreevy, 2004b; Mills and Nankervis, 1999; Zeitler-Feicht, 2005; Zeitler-
Feicht, 2008b). Dieses auch als ,Emanzipation“ bezeichnete Phanomen deutet auf
einen progressiven Verlauf hin und stimmt mit neueren Befunden Uberein, wonach
etablierte  Stereotypien Ausdruck einer Stérung inhibitorischer neuronaler
Mechanismen der Verhaltenssteuerung im Bereich der Basalganglien sind (Garner
and Mason, 2002; Mills and Nankervis, 1999). Sie waren demnach als pathologisch
einzustufen (Wurbel, 2006a). Daraus resultierend wird vermutet, dass Stereotypien
nicht zwangslaufig bestehende Leiden reflektieren, sondern einmal etabliert, auch
unabhangig von der bestehenden Situation, vergleichbar mit einer Narbe,
vergangene Ereignisse widerspiegeln kénnen (Lebelt, 1998a; Mason, 1991b; Zeitler-
Feicht, 2005).

Die Basalganglien bestehen aus mehreren subcortikalen Kerngebieten, zu denen
das Striatum, der Globus pallidus, der subthalamische Nucleus und die Substantia
nigra gehoéren. Das Striatum wird in verschiedene Bereiche unterteilt, wobei Putamen
und der Nucleus caudatus den dorsalen Anteil des Striatum ausmachen. Der
Nucleus accumbens als zweiter grofRer Teil ist rostro-ventral von diesen Strukturen
lokalisiert. Die Hauptfunktionen der Basalganglien bestehen in der Steuerung sowohl
der Vorbereitung und Ausfihrung motorischer Vorgéange, als auch kognitiver Aspekte
des Verhaltens und der Motivation einschlie8lich emotionaler limbischer Prozesse.
Das Striatum ist die zentrale ,nput“-Struktur far die vom cerebralen Corex
ausgehenden Afferenzen. Die eingehenden Signale werden Uber einen direkten und
einen indirekten Signalweg zum Globus pallidus und zur Substantia nigra
weitergeleitet, die die Hauptausgangsstrukturen der Basalganglien darstellen. Die
Funktionsschleifen sind dabei parallel angeordnet und schlieen den Thalamus und

die Hirnrinde ein. Man unterscheidet zum einen die sogenannten assoziativen



2 Literatur 19

Schleifen, die an der Wertung sensorischer Informationen, an der
Verhaltensanpassung an den emotionalen Kontext, sowie an Motivation und
langfristiger Aktionsplanung beteiligt sind. Der Nucleus accumbens im ventralen
Striatum spielt hierbei die Schlusselrolle bei der Motivationsbildung. Die
skeletomotorische Schleife steuert via Putamen und die okulomotorische Schleife via
Nucleus caudatus, d.h. uber das dorsale Striatum die Koordination und
Geschwindigkeit von Bewegungen (Garner, 2006a; Silbernagel and Despopoulos,
2001b; Wiesendanger, 2000).

Als wichtiger erregender Neurotransmitter der Basalganglien agiert Glutamat,
wohingegen GABA und Neuropeptide wie Substanz P und Enkephalin inhibitorisch
wirksam sind. GABA fuhrt in diesen Regelkreisen Uber zweifach inhibitorische
Serienschaltungen aber auch zu Disinhibition. Die Schltsselrolle fir die Funktion der
Basalganglien hat der Neuromodulator Dopamin durch die Feinkontrolle der
cortikalen Zuflisse zum Striatum. Die Signaltibertragung vom cerebralen Cortex tber
das Striatum zum Globus pallidus erfolgt in zwei Regelkreisen. Der direkte Signalweg
wird Uber die Bindung von Dopamin an D1-Rezeptoren aktiviert und fihrt zu einer
Abschwéchung der Hemmung und somit zu einer erhéhten Aktivitdt der motorischen
Thalamuskerne (Disihibition/Thalamus-Enthemmung). Durch die dopaminerge
Bindung an D2-Rezeptoren erfolgt Gber den indirekten Signalweg via Nucleus
subthalamicus zum Globus pallidus eine Vertiefung der Thalamus-Hemmung, die in
Form einer verminderten Aktivtat des Thalamus und des motorischen Cortex zum
Tragen kommt. Beide Rezeptortypen sind im Bereich des Putamen lokalisiert.
Dopamin kann damit sowohl eine vermehrte, als auch eine verminderte Aktivierung
des Globus pallidus und damit auch des Thalamus und motorischer Areale des
Cortex bewirken und steht bei einem gesunden Organismus in einem
physiologischen Gleichgewicht mit den anderen Neurotransmittern. Dieses wird
durch eine standige ,Berieselung” des Striatum mit Dopamin aus den dopaminergen
Neuronen der Pars compacta der Substantia nigra aufrechterhalten (Alexander and
Crutcher, 1990; Hauber, 1998; Silbernagel and Despopoulos, 2001b; Wiesendanger,
2000).

Bei humanen Patienten mit Erkrankungen, bei denen Stereotypien als Symptom
auftreten, wie Trichotilomanie, Tourette’s Syndrom oder Autismus, konnten

Verdnderungen im Bereich der Basalganglien nachgewiesen werden (Berardelli et
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al.,, 2003; O'Sullivan et al., 1997; Sears et al.,, 1999). Weitere Hinweise auf die
Bedeutung der Funktion der Basalganglien fur die Entstehung von Stereotypien
gaben Experimente mit Medikamenten, die spezifische Rezeptoren der
Basalganglien aktivieren oder inhibieren. Die Injektion von Dopamin bzw. Dopamin-
Agonisten (Apomorphin) in das Corpus striatum bzw. in den Nucleus caudatus l0ste
z.B. in Versuchen an Ratten, Katzen oder Tauben Stereotypien aus (Cools and van
Rossum, 1970; Ernst and Smelik, 1966; Goodman, 1981). Die intrastriatale Injektion
von selektiven D1-Rezeptor-Antagonisten oder N-Methyl-D-Aspartat (NMDA)-
Rezeptor spezifischen Glutamat-Antagonisten fuhrte hingegen zu einem Rickgang
stereotypen Verhaltens bei Mausen, ohne zu medikamentenbedingten
Verénderungen des gesamten motorischen Verhaltens zu fuhren (Presti et al., 2003).
Ein vergleichbarer Effekt wurde auch bei Sauen mit umweltinduzierten Stereotypien
durch die Gabe des Dopamin-Antagonisten Haloperidol erzielt (von Borell and
Hurnik, 1991). Bei koppenden Pferden fuhrte die Gabe des NMDA-Rezeptorblockers
Dextromethorphan fiir den Zeitraum der Wirkdauer zu einem Rickgang und sogar
zeitweise zum Ausbleiben der Stereotypie (Rendon et al., 2001). Diese Ergebnisse
fuhrten zu der Hypothese, dass stereotypes Verhalten Ausdruck eines abnormal
ablaufenden motorischen Verhaltens aufgrund von Imbalancen zwischen dem

direkten und dem indirekten Signalweg der Basalganglien ist (Lewis et al., 2006).

Cabib und Bonaventura (1997) zeigten, dass Stereotypien bei Mausen durch
chronischen Stress, wie z.B. mehrtagige Futterdeprivation, ausgelost werden
kobnnen. Zudem wiesen diese Mause eine Sensibilisierung in Bezug auf die
lokomotorischen Effekte der systemischen Gabe von Amphetamin auf. Eine mégliche
Erklarung hierflr liegt in einer stressbedingten Veranderung der Dichte von
Dopamin-Rezeptoren im Bereich der Basalganglien, wie sie im Versuch an Mausen
nachgewiesen werden konnte. Hier kam es in Abhangigkeit von der Zuchtlinie zu
einem Anstieg der D1- und D2-Rezeptordichte im Bereich des Nucleus accumbens
und zu einer Abnahme der Dichte an D1-Rezeptoren im Bereiche des Nucleus
caudatus und des Putamen, sowie der D2-Rezeptoren der S.nigra (Cabib et al.,
1998). Laut Cabib (2006) fuhrt andauernder, nicht kontrollierbarer Stress zu einer
Imbalance  zwischen der mesocortikalen und der mesoaccumbialen
Dopamintransmission. Wenn der Schwerpunkt dabei auf dem mesoaccumbialen

Signalweg liegt, kommt es vermehrt zu aktiven Bewaltigungsreaktionen, liegt das
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Gewicht hingegen mehr auf dem mesocortikalen Signalweg, kommt es zu passiven
Reaktionen, wie ,Hilflosigkeit* und Anhedonie. Diese Balance der Dopamin-Antwort
und die Verhaltensreaktion eines Tieres auf wiederholte Stressexposition werden

durch die Interaktion von Genotyp, Erfahrungen und Umwelt bestimmt (Cabib, 2006).

Ahnliche Veranderungen lieBen sich auch bei stereotypierenden Pferden
nachweisen. McBride und Hemmings (2005) zeigten, dass bei Koppern eine
signifikant hohere Dichte an D1- und D2-Rezeptoren im Bereich des Nucleus
accumbens vorliegt, als bei gesunden Pferden. Im Bereich des Nucleus caudatus
weisen die Kopper hingegen eine signifikant geringere Dichte an D1-Rezeptoren auf.
Die Autoren schlossen daraus auf eine erhohte Aktivitat des mesoaccumialen
Dopamin-Signalwegs in ventralen Striatum. Sie vermuteten, dass ein derart
verandertes oder ,sensibilisiertes® mesoaccumbiales System auch bei Pferden,
ahnlich wie bei Mausen beschrieben, das Resultat eines Lebens mit chronischem
Stress vermutlich in direktem Bezug zu speziesspezifischen Verhaltensbedurfnissen,
restriktiver Futterung, restriktiver Bewegung und sozialer Isolation, sowie
Stresssituationen in frihen Entwicklungsphasen des Pferdes, wie dem Absetzen, in
Kombination mit einer genetischen Pradisposition ist (Hemmings et al.,, 2007;
McBride and Hemmings, 2009; McBride and Hemmings, 2005).

Eine Ausschittung endogener Opioide wie B-Endorphin verursacht demnach auch
bei Pferden, entweder Gber erhdhte Basalwerte infolge von chronischem Stress oder
Uber eine direkte Stimulation der Dopamin-Rezeptoren infolge akuter Anstiege von
B-Endorphin, z.B. aufgrund von Schmerz, der Aufnahme von hochschmackhaftem
Futter oder sehr anstrengendem Training (Oltras et al., 1987), eine dopaminerge
Hypersensibilisierung speziell der mesoaccumbialen Region der Basalganglien.
Moglicherweise kann sogar das Saugen bei der Mutterstute, bei entsprechender
genetischer Pradisposition, infolge eines damit verbundenen Anstiegs endogener
Opioide, das Auftreten von Stereotypien bei Saugfohlen erklaren. Die Tiere werden
durch die beschriebenen Vorgange in einen a&hnlichen Zustand versetzt, wie er bei
Menschen durch psychostimulierende Substanzen hervorgerufen wird (Cardinal and
Everitt, 2004; Everitt and Robbins, 2005), welcher dann zu einem hypermotivierten,
belohnungssichtigen Phanotyp fuhrt. Tiere mit einer derart erhdhten
mesoaccumbialen dopaminergen Aktivitat befinden sich laut McBride und Hemmings

(2005) in einem Zustand erhohter Motivation, bezogen auf ein zielgerichtetes
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Verhalten. Wenn diese Motivation durch die Umwelt dauerhaft frustriert wird, fuhrt
dies zu repetitiv ausgefuhrtem Appetenzverhalten. Veranderungen im Bereich des
dorsalen Striatum etablierter Kopper werden der Dauer der bestehenden Stereotypie
zugeschrieben, da das nigrostriatale System an der Gewohnheitsbhildung beteiligt ist
(Hemmings et al., 2007; Marsden, 2008; McBride and Hemmings, 2009; McBride and
Hemmings, 2005). Im Rahmen dieser Gewohnheitsbildung kommt es mdglicherweise
zu einer ventrodorsalen Verschiebung der neuronalen Aktivitdt innerhalb des
Striatum (Everitt and Robbins, 2005).

Erhdhte B-Endorphinlevel waren demnach der Grund fur das Auftreten von
Stereotypien und keine Folge derselben. Moéglicherweise reagieren manche Pferde
infolge einer bereits genetisch festgelegten gréReren Anzahl von dopaminergen
Neuronen mit einer niedrigeren Stimulationsschwelle empfindlicher auf die oben
beschriebenen Einflisse und entwickeln daher eher Stereotypien als andere
(Marsden, 2008).

Untersuchungsergebnisse von Lebelt et al. (1998) stltzen diese Hypothese. Sie
malf3en im Plasma koppender Pferde dreifach hohere basale B-Endorphinwerte, als
bei gesunden Pferden entsprechenden Alters und Geschlechts und werteten diesen
Befund als Indikator fir chronischen Stress. Andere Autoren fanden dagegen bei
Koppern im Vergleich zu Kontrolltieren niedrigere B-Endorphin-Basalwerte (Gillham
et al., 1994). Den Grund fur diesen gegenteiligen Befund sieht Marsden (2008) darin,
dass die B-Endorphinlevel im Plasma von Pferden mit dem Alter der Tiere korreliert
sind und in der Untersuchung von Gillham et al. (1994) potentiell relevante
Altersunterschiede zwischen der Versuchs- und der Kontrollgruppe bestanden. Des
Weiteren gehen Ereignisse wie z.B. die Futteraufnahme, von denen man weil3, dass
sie den mesoaccumbialen Dopamin-Signalweg aktivieren, tatséchlich mit einem
verstarkten Auftreten der Stereotypie Koppen einher (Clegg et al., 2008; Gillham et
al., 1994; McBride and Hemmings, 2009; McGreevy, 2004a; McGreevy and Nicol,
1998c). Werden die Opioidrezeptoren dagegen z.B. mit Naloxon blockiert, wird kein
Koppen mehr gezeigt (Dodman et al.,, 1987). Und auch im Verhalten koppender
Pferde bei instrumentellen Lerntests spiegeln sich die postulierten Veranderungen
der Dichte von Dopamin-Rezeptoren im Bereich der Basalganglien wieder. Im
sogenannten ,concurrent chain schedule-Test" erreichten Kopper das Lernkriterium
im Vergleich mit gesunden Pferden nicht. Die Kopper waren dabei nicht in der Lage,

in der letzten Stufe des Tests konsistent zwischen zwei Hinweisen zu unterscheiden,
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die einen unterschiedlich schnell erfolgenden Verstarker vorhersagten. Die Ursache
hierfir sehen die Autoren in der verminderten Dichte von D1-Rezeptoren im
dorsomedialen Striatum koppender Pferde und damit in einem beeintrachtigten
.response-outcome-learning “ (McBride and Hemmings, 2005; Parker et al., 2008b).
Wie bereits oben beschrieben, kdnnen Dopamin-Agonisten wie Amphetamin, &hnlich
wie chronischer Stress, zu neurophysiologischen Veranderungen des Mittelhirns
fuhren und Stereotypien auslésen. Ein bekanntes Charakteristikum dieser
medikamenteninduzierten neurologischen Veradnderungen ist ein Verschiebung des
Lernverhaltens vom ,response-outcome-learning”® hin zu einem vermehrten
~Stimulus-response-learning” (Parker et al., 2009). Parker et al. (2009) konnten in
verschiedenen Lerntests zeigen, dass Pferde mit der Stereotypie Koppen, die mit
stressinduzierten Veranderungen der Basalganglien assoziiert ist, im Vergleich zu

gesunden Pferden ebenfalls bevorzugt ,stimulus-response-learning” nutzten.

Andere Wissenschaftler sehen die neuronalen Ursachen von Stereotypien in
Stérungen des motorischen Systems der Basalganglien, das im dorsalen Striatum
lokalisiert ist. Danach fiihrt eine verminderte Aktivitdt von Neuronen des indirekten
Signalweges zu einer fehlerhaften Hemmung von Verhaltensreaktionen, die sich in
nicht angemessenen Verhaltenswiederholungen, die unter Testbedingungen als
Perseveration bezeichnet werden, &ul3ert. Dieses Ph&nomen konnte z.B. bei
Wihimé&usen anhand von sogenannten Extinktions-Lerntests quantifiziert werden.
Dabei brauchten Tiere mit hoher Stereotypierate lAnger bzw. mehr Versuche, um das
Lernkriterium der Extinktion zu erreichen, als solche, die eine niedrigere
Stereotypierate aufwiesen (Garner and Mason, 2002). Vergleichbare Ergebnisse
zeigten Extinktions-Lerntests auch bei anderen Tierarten mit Stereotypien, wie z.B.
Baren (Vickery and Mason, 2003; Vickery and Mason, 2005) oder Singvogeln
(Garner et al., 2002). Eine neuere Untersuchung wies Perseveration im Lerntest
auch fur Kopper nach. Koppende Pferde brauchten, wenn zuvor erlerntes Verhalten
nicht mehr belohnt wurde, signifikant mehr Versuche bis zum Erreichen des
Versuchskriteriums Extinktion als die gesunden Probanden (Hemmings et al., 2007).
Wahrend Garner et al. (2006b) die neurologische Ursache flr Stereotypien und
Perseveration im Lerntest primar in Form einer Disihibition motorischen Verhaltens
im dorsalen Striatum lokalisiert sehen und sich dabei auch auf Befunde an humanen

Patienten mit Lasionen im Bereich des dorsalen Striatum stiitzen, die ebenfalls
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Perseveration aufweisen (LURIA, 1965; Sandson and Albert, 1984), stellen
Hemmings et al. (2007) in Bezug auf die nachgewiesene Perseveration bei
koppenden Pferden Verédnderungen des ventralen Striatums in den Vordergrund.
Eine erhéhte Dichte an D1- und D2-Rezeptoren und damit vermehrte dopaminerge
Aktivierung in Bereich des Nucleus accumbens fuhrt demnach zu einer hdheren
Bereitschaft, auf vorhersagende Signale zu reagieren, auch wenn sie irgendwann
keine Belohnung mehr vorhersagen (Hemmings et al., 2007; Nicola et al., 2005; Yun
et al., 2004). Diese Befunde weisen auf eine veranderte Funktion der Basalganglien
koppender Pferde hin, womit Koppen laut Hemmings et al. (2007) in dieselbe
atiologische Kategorie wie Stereotypien bei anderen Tierarten eingeordnet werden

kann.

2.1.3 Faktoren fir das Auftreten von Koppen

2.1.3.1 Genetik / Rasse

Nach einer amerikanischen Umfrage gaben 40,9% der Besitzer koppender Pferde
an, davon uberzeugt zu sein, dass Genetik und Umweltaspekte zur Entstehung des
Koppens beitragen. 3,4% sahen in der Genetik sogar den priméaren Grund fur diese
Verhaltensstorung (Albright et al., 2009). 29% der Besitzer von Rennstéllen, sowie je
23% der Besitzer von Reitschulen und Wettkampfstéallen der Disziplinen Dressur,
Springen und Vielseitigkeit glaubten, dass Stereotypien vererbt werden. Die
Rennstallbesitzer berichteten zudem von 13,3% Stuten und den dazugehérigen
Fohlen, die gleichzeitig Stereotypien ausiibten. In den Reitstéllen waren es dagegen
0% stereotypierende Stuten mit stereotypierenden Fohlen und bei den
Wettkampfpferden nur 4,3% (McBride and Long, 2001) Die Pravalenz des Koppens
liegt fur die Gesamtpopulation der Pferde zwischen 4,4% (Albright et al., 2009) und
6% (McGreevy et al., 1995b), wobei Vollbliter mit bis zu 13,3% den héchsten Anteil
der betroffenen Pferde ausmachen. Andere Rassen sind in einer amerikanischen
Studie mit Anteilen von 5,5% fur Warmbluter, 4,8% fur Quarter Horses und 3,0% flr
Araber betroffen (Albright et al., 2009). Waters et al. (2002) wiesen in ihrer Studie an
einer Population von 225 Vollblitern bei 27% der Pferde abnormales Verhalten und
einen Anteil koppender Pferde von 10,5% nach. Auch bei Bachmann und Stauffacher
(2002) machten Vollbluter mit 8,3% und Warmbliter mit 5,1% im Vergleich mit 2,6%
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der Freiberger und 1,2% der Ponys und Esel einen deutlich hoheren Anteil der
Kopper, Weber und Boxenlaufer aus. Eine Untersuchung aus Schweden zeigte
ebenfalls, dass Stereotypien wie Koppen, Weben und Boxenlaufen im Vergleich mit
Trabern signifikant haufiger bei Vollblitern vorkommen (Redbo et al., 1998).
Zugpferde haben ein geringeres Risiko fur das Auftreten von Koppen als leichtere
Pferdetypen (Christie et al., 2006). Auch einer deutschen Studie zufolge treten
Stereotypien Uberdurchschnittlich haufig bei Vollblitern mit 9,8% und bei veredelten
Rassen mit 6,1% auf (Zeitler-Feicht et al., 2003). Ebenso kamen Luescher et al.
(1998) zu dem Ergebnis, dass Vollbliter signifikant h&aufiger von Koppen betroffen
sind, als andere Pferderassen.

Es ist mdglich, dass nicht nur das Management und die Umwelt, sondern auch die
genetische Pradisposition ein Faktor fir die hohe Préavalenz des Koppens bei
bestimmten Rassen ist (Albright et al., 2009). Schon Hosoda (1950) fand Hinweise
daflr, dass Koppen bei Pferden in bestimmten Abstammungslinien haufiger
vorkommt und hielt es fur mdglich, dass eine Disposition an die Nachkommen
weitergegeben wird. Eine Untersuchung zur Erblichkeit von Stereotypien an
Przewalski-Pferden (Marsden, 1995) ergab, dass auch hier Verhaltensstérungen in
manchen Familien haufiger vorkamen als in anderen. In einzelnen Familien waren
sogar bis zu 67% der Tiere betroffen. Die Wahrscheinlichkeit dafir, dass ein
Nachkomme eine Stereotypie entwickelte, war dabei vom Verhalten der Elterntiere
abhangig. Wenn weder Mutter noch Vater eine Stereotypie ausubten, lag die
Wahrscheinlichkeit fir den Nachkommen, selbst eine Stereotypie zu entwickeln, bei
25% und stieg fur den Fall, dass entweder der Hengst oder die Stute betroffen
waren, auf 60% an. Wenn jedoch beide Elterntiere stereotypes Verhalten zeigten,
ergab sich eine Wahrscheinlichkeit von 89%. Dabei entwickelte der Nachkomme
nicht zwangslaufig die gleiche Stereotypie wie Mutter oder Vater. Zudem stieg die
Wahrscheinlichkeit dafir, dass ein Individuum unter bestimmten Umweltbedingungen
eine Stereotypie entwickelt, mit dem Inzuchtkoeffizienten an. Marsden vermutet
einen rezessiven Erbgang unter Beteiligung weniger, nicht geschlechtsgebundener
Allele (Marsden, 1995). Ahnliche Hinweise auf die Beteiligung einer genetischen
Komponente gab auch eine Untersuchung an italienischen Vollblutpferden. In dieser
wiesen Vecchiotti und Galanti (1986) fur bestimmte Familien mit 30% eine deutlich
hohere Inzidenz von koppenden Pferden nach, als in der untersuchten

Gesamtpopulation mit 2,4% Koppern. Es sei jedoch méglich, dass dabei nicht das
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Koppen an sich vererbt wird, sondern eine ungewdhnlich hohe Erregbarkeit der
Pferde (Vecchiotti and Galanti, 1986). Eine neuere Studie belegt, dass Vollbliter in
ihrem Verhalten signifikant erregbarer und angstlicher sind, als andere untersuchte
Pferderassen. Die Autoren dieser Arbeit sehen darin Anhaltspunkte fur die
Vererbung rassespezifischer Charakteristika (LIoyd et al., 2008). Wissenschaftler aus
der Schweiz berichten, dass Pferde, die von ihren Besitzern als reaktionsfreudig
beschrieben werden, eine doppelt so hohe Wahrscheinlichkeit haben, Koppen,
Weben oder Boxenlaufen zu entwickeln, als ruhigere Pferde (Bachmann and
Stauffacher, 2002). Es ist allerdings auch mdoglich, dass Vollbliter haufiger von
Stereotypien betroffen sind, weil sie normalerweise fir Rennen genutzt werden und
das Management daher besonders intensiv ist. Laut McGreevy (2004b) ist es
schwierig, die Effekte von Management und Rasse zu unterscheiden. Lebelt (1998b)
stellt die Hypothese auf, dass das Auftreten von Stereotypien bei Pferden keine
klassische Erbkrankheit ist, sondern dass es sich vielmehr um die vererbte
Pradisposition handelt, empfindlicher auf Belastungssituationen zu reagieren und
daher unter bestimmten Bedingungen Verhaltensstérungen zu entwickeln.

Auch Untersuchungen an anderen Tierarten wie Wuhlmausen (Schoenecker and
Heller, 2000), Streifenmausen (Schwaibold and Pillay, 2001) oder Nerzen (Jeppesen
et al., 2004) legen eine genetische Pradisposition fir Stereotypien nahe.
Schoenecker und Heller (2000) vermuten bei stereotypierenden Wihimé&usen die
genetische Pradisposition fur eine veranderte Stressbewaltigung. Nach Schwaibold
und Pillay (2001) ist das Auftreten von Stereotypien durch die Interaktion von

genetischer Pradisposition und Stressoren in der Umwelt bedingt.

2.1.3.2 Stereotypierende Artgenossen / ,Abschauen*

Die Annahme, dass Pferde das Koppen von betroffenen Artgenossen abschauen, ist
weit verbreitet. Nach einer britischen Umfrage gehen 48% der Rennstallbesitzer,
52% der Besitzer von Reitschulen und 37% der Besitzer von Wettkampfstallen davon
aus, dass Stereotypien von anderen Pferden erlernt werden (McBride and Long,
2001) In einer amerikanischen Studie gaben 48,8% der Besitzer koppender Pferde
an, dass ihre Pferde das Koppen durch Beobachtung eines Koppers erlernt haben
(Albright et al., 2009). In einer weiteren Studie waren sogar 72% der Befragten davon
Uberzeugt, dass abnormales Verhalten von anderen Pferden kopiert wird (McGreevy
et al., 1995b).
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Wissenschatftliche Untersuchungen legen jedoch nahe, dass die Fahigkeit zu reinem
Beobachtungslernen bei Pferden eher gering ist. Lindberg et al. (1999) konnten in
einem Versuch zeigen, dass Pferde einen operanten Vorgang, wie das Driicken
einer Taste fir eine Futterbelohnung, nicht durch reines Beobachten eines trainierten
Sozialpartners erlernen. Dieses Ergebnis wird durch andere Untersuchungen
gestutzt, bei denen keine signifikanten Effekte der Beobachtung eines trainierten
Demonstrators auf die Durchfihrung von Diskriminations-Tests bei Pferden
nachgewiesen wurden (Baer et al., 1983; Baker and Crawford, 1986; Clarke et al.,
1996). Nach den Ergebnissen einer grof3angelegten Befragung amerikanischer
Pferdehalter stellt der soziale Kontakt gesunder Pferde mit koppenden Pferden kein
signifikant erhéhtes Risiko fir das Auftreten von Koppen da. Nur 1% der Pferde, die
mit einem Kopper zusammenleben, fingen in der Zeit seit dem ersten Kontakt an zu
koppen (Albright et al., 2009). Eine Untersuchung an Przewalski-Pferden zeigte,
dass 73% der von Stereotypien betroffenen Nachkommen von nicht-
stereotypierenden  Stuten abstammen und umgekehrt nur 27% von
stereotypierenden Stuten. Dies stitzt die Annahme, dass ein Erlernen der
Stereotypie von der Mutter nicht beteiligt ist (Marsden, 1995).

Dem entgegen stehen die Befunde anderer Studien zu den méglichen Effekten von
stereotypierenden Nachbarn auf das Verhalten von Artgenossen. Cooper und Nicol
(1994) wiesen nach, dass mehr junge Wihlmause Stereotypien entwickeln, wenn sie
Sichtkontakt zu Artgenossen mit etablierten Stereotypien haben, als ihre
Altersgenossen der Kontrollgruppe mit verhaltensgesunden Nachbartieren.
Vergleichbare Effekte wurden auch bei Tauben (Palya and Zacny, 1980) und Sauen
(Appleby et al.,, 1989) beobachtet. Zwei madgliche Erklarungen fir diese
.Nachbareffekte* werden angefihrt. Zum einen, dass die Tiere das Verhalten der
Nachbartiere nachahmen, zum anderen aber auch, dass das Verhalten der
stereotypierenden Nachbarn als Stressor wirkt und dadurch das Auftreten von
Stereotypien beeinflusst (Appleby et al., 1989). Cooper und Nicol (1994)
beschrieben, dass Wihimause mit Nachbartieren, die stereotypes Saltoschlagen
zeigten, eher das gleiche Verhalten entwickelten. Das Saltoschlagen trat in diesem
Fall im Gegensatz zu komplexeren Stereotypien scheinbar infolge sozialen Lernens
auf (Cooper and Nicol, 1994). Die zweite Hypothese wird dadurch gestitzt, dass das
Auftreten repetitiven Verhaltens von Jungsauen starker mit stereotypem Kettenkauen

durch Nachbarsauen korreliert ist, als das Auftreten &hnlichen stereotypen
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Verhaltens (Appleby et al., 1989). Auch die Tauben im Versuch von Palya und Zacny
entwickelten Stereotypien, die denen der stereotypierenden Nachbarn in ihrer Form
nicht ahnlich waren (Palya and Zacny, 1980).

Eine &hnliche Untersuchung zum Einfluss stereotypierender Artgenossen gibt es
auch fur Pferde. Die Anwesenheit eines stereotypierenden, aber auch eines
aggressiven Boxnachbarn erhoht nach Nagy et al. (2008b) das Risiko fur das
Auftreten von Koppen und Weben. Es ist mdglich, dass das Beobachten des
Koppens oder die Koppgerausche sensitive Individuen unruhig machen und dadurch
Stereotypien auslésen konnen (McGreevy, 2004b; Nagy et al., 2008b). Wenn
benachbarte Pferde in einem Stall Stereotypien entwickeln, kdnnte dies aber auch
das Resultat derselben inadaquaten Umweltbedingungen und Stressoren sein, unter
denen die beteiligten Tiere gehalten werden (Lebelt, 1998a; Waran and Henderson,
1998; Winskill et al., 1995).

2.1.3.3 Haltung, Nutzung und Management

Zahlreiche Untersuchungen stitzen die Annahme, dass Haltung, Nutzung und
Management Faktoren flr die Entstehung von Verhaltensstérungen, wie Koppen, bei
Pferden sind. Rund 54,4% amerikanischer Pferdebesitzer gaben an, in erster Linie
Umweltfaktoren fur die Ursachen von Koppen bei Pferden zu halten (Albright et al.,
2009). Nach einer anderen Befragung von Pferdbesitzern tber die Nutzung ihrer
Pferde und das Auftreten von Verhaltenstérungen, zeigen 32,5% der Dressurpferde,
30,8% der Vielseitigkeitspferde und 19,5% der Distanzpferde abnormales Verhalten
(McGreevy et al., 1995b). McBride und Long (2001) geben bei Rennpferden eine
Pravalenz von 3,8% Koppern an. Bei Reitschulpferden sind es 2,1% und bei
Turnierpferden in den Disziplinen Dressur, Springen und Vielseitigkeit 3,0%
koppende Pferde (McBride and Long, 2001). Bachmann und Stauffacher (2002)
fanden bei Freizeitpferden signifikant weniger Verhaltensstérungen als bei
Sportpferden. Englisch gerittene Pferde weisen im Vergleich mit Pferden, die im
Westernstil trainiert werden, signifikant mehr Verhaltensprobleme inklusive
Stereotypien auf (Normando et al., 2002). Pferde, die fur den Rennsport gehalten
werden, waren im Vergleich mit Pferden anderer Nutzungsrichtungen beim ersten
Auftreten einer Stereotypie signifikant haufiger jinger als ein Jahr (Casey, 2005).

Distanzpferde verbringen signifikant mehr Zeit auRerhalb des Stalls und zeigen

signifikant weniger abnormales Verhalten, als Pferde anderer Nutzungsrichtungen.
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Die Dauer der Zeit, die Dressur- und Vielseitigkeitspferde téglich in der Box
verbringen, ist mit einem hoheren Risiko fur das Auftreten abnormalen Verhaltens
korreliert (McGreevy et al., 1995b). Auch bei Vollblutern, die in GroR3britannien fur
Flachrennen trainiert werden, sind Managementfaktoren, die in Verbindung mit der in
der Box verbrachten Zeit stehen, am starksten mit dem Auftreten von stereotypem
Verhalten assoziiert (McGreevy et al., 1995a). Eine Arbeit zur Pravalenz von
Verhaltensstorungen bei Reitpferden in Deutschland kam zu dem Ergebnis, dass
Stereotypien signifikant am haufigsten in Betrieben mit vorwiegender
Innenboxenhaltung und eingeschranktem Auslaufangebot auftreten (Zeitler-Feicht et
al., 2003). Auch Normando et al. (2002) zeigten in ihrer Studie, dass Springpferde,
die mehr als dreimal pro Woche geritten werden und selten Zugang zu einem
Paddock haben, am haufigsten von Verhaltensstérungen betroffen sind. Bei
australischen Vollblutpferden hingegen ist die Pravalenz von Verhaltensproblemen
inkl. Stereotypien bei Pferden, die mehr Zeit au3erhalb des Stalles verbringen, nicht
geringer (Pell and McGreevy, 1999b). In einer Studie von Bachmann et al. (2003b)
verbrachten Pferde zwischen 10,4 und 64,7% der Zeit, in der sie aufgestallt waren,
mit Koppen.

Laut einer aktuellen amerikanischen Studie koppen 5,9% der Pferde, die taglich mit
anderen Pferden auf die Weide oder ein Paddock gehen, ebenfalls 5,9% der Pferde
die Sichtkontakt mit Artgenossen haben, 5,6% der Pferde die nur durch eine Barriere
taktilen Pferdekontakt haben und 12,5% der Pferde, die isoliert gehalten werden.
Allerdings sind die Unterschiede im Kopprisiko zwischen den verschiedenen
Sozialkontaktlevels statistisch nicht signifikant (Albright et al., 2009). Bei englischen
Vollblitern in Trainingsstallen ist ein Boxdesign mit Stangen oder Gittern, die
visuellen Kontakt zwischen den Pferden zulassen, mit einem geringeren Risiko fur
das Auftreten abnormalen Verhaltens verbunden (McGreevy et al., 1995a). Nach
dem ersten Aufstallen entwickeln signifikant mehr junge Pferde in Einzelhaltung
Stereotypien wie Weben und Koppen im Vergleich zu Altergenossen, die in Paaren
aufgestallt werden (Visser et al., 2008). Auch in der Schweiz liegt der Anteil von
Pferden mit Stereotypie in Einzelhaltung signifikant héher als in Gruppenhaltung.
Dort weisen Pferdehaltungen, die Korperkontakt mit Artgenossen ermdglichen, einen
geringeren Anteil stereotypierender Tiere auf, als solche mit Pferden ohne
Korperkontakt. Laut Bachmann und Stauffacher (2003a; 2002) zeigen Pferde mit
taglichem Weidegang weniger stereotypes Verhalten, als Pferde mit
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witterungsabhéngigem Weidegang oder Pferde ohne Weidegang. Diese Ergebnisse
werden auch von einer kanadischen Studie gestitzt. Bei den untersuchten Pferden
sank das Risiko fur die orale Stereotypie Koppen mit zunehmender Dauer des
taglichen Weidegangs (Christie et al., 2006). Ahnliche Zusammenhange ergab auch
eine Studie aus Schweden, nach der die untersuchten Vollbluter signifikant haufiger
von Stereotypien betroffen waren, als eine Vergleichsgruppe von Trabern. Die Traber
hatten mehr soziale Kontakte zu anderen Pferden und verbrachten mehr freie Zeit in
einem Aulenauslauf als die Vollbliter. Diese hatten zwar langere
zusammenhangende jahrliche Trainingspausen, daflr aber generell hdhere
woOchentliche Trainingszeiten als die Traber. Bei den Vollblutern stieg das Risiko fur
Stereotypien zudem mit der Anzahl der Pferde pro Trainer an (Redbo et al., 1998).
Normando et al. (2002) zeigten, dass Pferde, die von mehr als einer Person geritten
und versorgt werden, weniger Problemverhalten inkl. Stereotypien aufweisen.

Besonders haufig treten Verhaltensstorungen in Standerhaltung auf. Zeitler-Feicht
und Buschmann (2004) fanden in Anbindehaltung bei 51% der Pferde

Verhaltensstérungen, wobei Koppen neben Weben am haufigsten vorkam.

2.1.3.4 Futterung

Pferde sind an die kontinuierliche Aufnahme von energiearmem und rohfaserreichem
Futter angepasst und fressen unter naturlichen Bedingungen lber eine Dauer von
12-18 Stunden pro Tag (Zeitler-Feicht, 2008a). Laut Marsden (1993) hat die
Futterungspraktik einen gréReren Einfluss auf das Verhalten und Wohlbefinden von
Pferden, als die Haltung. In einem Versuch zeigte sie, dass physische Restriktion
durch eine Anbindehaltung keinen signifikanten Effekt auf das Auftreten abnormalen
Verhaltens bei Pferden hatte. Die Fitterung einer grof3en Kraftfutter- und einer
geringen Raufutterration fuhrte dagegen zu einem signifikanten Anstieg, nicht néher
charakterisierten, abnormalen Verhaltens (Marsden, 1993). Verschiedene Aspekte
der Fatterung werden mit dem Auftreten von Stereotypien bei Pferden in Verbindung
gebracht. Ein Grund daflr ist die Beobachtung, dass Koppen und Fressen
gemeinsam auftreten (McGreevy, 2004a). Dabei verlauft der Tagesrhythmus des
Koppens ahnlich dem des Fressens (McGreevy and Nicol, 1998c). Viele Pferde
koppen wahrend der Futteraufnahme, wobei sie diese nach ein paar Bissen
unterbrechen, um aufzusetzen (Lebelt, 1998a). Die Frequenz des Koppens ist bei

Pferden nach der Aufnahme von Kraftfutter am héchsten. Im Gegensatz zu anderen
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Stereotypien wie Weben, das vor allem in Zeit hoher Umgebungsaktivitaten, wie
wéahrend der routineméaligen Vorbereitung der Fltterung oder in der Stunde vor dem
taglichen Weidegang am haufigsten auftritt (Clegg et al., 2008; Dodman et al., 1987).
Auch Kusunose (1992) beobachtete im Tagesverlauf eine starke Assoziation von
Koppfrequenz und Futterung bzw. Art des Futters. Wahrend rund um den Zeitpunkt
der Raufuttergabe eine verminderte Koppfrequenz zu messen war, fuhrte die Gabe
einer Mischung aus pelletiertem Kraftfutter und Hafer dagegen zu einem
anschlielenden Anstieg des Koppens (Kusunose, 1992).

Ein wichtiger Faktor im Zusammenhang mit dem Auftreten von Koppen ist demnach
das Raufutter. In Zeiten, zu denen weniger Raufutter verfigbar ist, kann haufiger
stereotypes Verhalten beobachtet werden (Cooper et al., 2005). Eine Untersuchung
aus Schweden beschreibt, dass das Risiko fur Stereotypien bei Vollblitern abnimmt,
wenn die Menge des verfiigbaren Raufutters ansteigt (Redbo et al., 1998). McGreevy
et al. (1995a) zeigten, dass bei der Gabe von Raufuttermengen unter 6,8kg pro Tag
ein erhbhtes Risiko fur das Auftreten von Stereotypien gegeben war. Das
Stereotypierisiko sank jedoch, wenn anstelle von Heu andere Raufutterarten
gegeben werden und Raufutter mehr als dreimal taglich gefittert wurde. Eine
dreimalige Gabe von Raufutter war in dieser Untersuchung hingegen, genau wie
strohlose Einstreu, mit einem erhdhten Risiko assoziiert (McGreevy et al., 1995a).
Christie et al. (2006) beschreiben, dass das Risiko flr das Auftreten von Koppen bei
der Nutzung von Stroheinstreu signifikant verringert ist. Auch andere Studien weisen
auf die Bedeutung der Futterungsfrequenz hin. Bachmann und Stauffacher (2003a;
2002) zeigten, dass der Anteil stereotypierender Pferde bei taglich viermaliger
Raufuttergabe signifikant héher war, als bei ad libitum geflitterten Tieren oder bei
zwei- bis dreimaliger Raufuttergabe. Bei dreimaliger Kraftfuttergabe trat signifikant
mehr Koppen, Weben und Boxenlaufen auf, als bei zweimaliger Ftterung. Zwischen
einer ein-, zwei- und viermaligen Futterung fanden sie hingegen keinen Unterschied.
Fur Pferde, die kein Kraftfutter bekamen, ergab sich ein signifikant geringerer Anteil
stereotypierender Tiere, als bei denen mit Kraftfuttergabe (Bachmann et al., 2003a;
Bachmann and Stauffacher, 2002). Einer aktuellen Studie zufolge koppen Pferde, die
kontinuierlich jede Stunde Kraftfutter aus einem Automaten erhielten signifikant
mehr, als Pferde, die nur zweimal taglich mit Kraftfutter gefittert wurden, da jede
einzelne Kraftfuttergabe mit Koppverhalten assoziiert ist (McCall et al., 2009). Im

Gegensatz dazu wiesen Cooper et al. (2005) fur Kopper bei steigender
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Futterungsfrequenz  mit  kleineren Kraftfuttermengen einen Rickgang des
stereotypen Verhaltens nach. Bei Webern und Pferden mit stereotypem Kopfnicken
kam es dagegen zu einem Anstieg des Verhaltens vor den Fitterungen. Es wird
vermutet, dass das Aufteilen der taglichen Kraftfuttermenge auf mehrere kleine
Mahlzeiten orale Stereotypien reduzieren kann. Bei Stereotypien, wie z.B. Weben,
fuhrt diese Futterungspraktik hingegen zu einem Anstieg des Verhaltens im Vorfeld
der Futterung. Letzteres trifft auch auf Pferde zu, die nicht gefittert werden, aber
visuellen Kotakt zu héaufig gefutterten Pferden haben (Cooper et al., 2005). Die
wiederholte Erwartung von Futter bei Pferden, die mehrmals taglich geftittert werden,
bedingt vermehrt Unruhe und Erregungszustédnde (Houpt, 1995). Diese nehmen
maoglicherweise infolge einer weiter erhdhten Futterungsfrequenz wieder ab, da das

Futter dann schon fast ad libitum vorliegt (Bachmann and Stauffacher, 2002).

Laut Redbo et al. (1998) steigt das Risiko fir das Auftreten von Stereotypien bei
Vollblutern mit dem Anstieg der Kraftfuttermenge. Und auch die Art des Futters
beeinflusst Stereotypien bei Pferden. In einer Untersuchung an Koppern fuhrte der
Verzehr von gesuf3tem und ungesiuf3tem Getreide zu einem signifikanten Anstieg der
Koppfrequenz, wohingegen die Ftterung von Luzernepellets keinen Einfluss auf die
Frequenz des Verhaltens hatte. Der basale B-Endorphinspiegel derselben Kopper
war nur halb so hoch, wie der der Kontrollgruppe und blieb auch wahrend der
Futterung signifikant niedriger (Gillham et al., 1994). Einen vergleichbaren Anstieg
des Koppens infolge der Gabe gesuf3ten Futters beschrieben auch Dodman et al.
(1987). Es wird vermutet, dass das vermehrte Koppen nach der Gabe von Kraftfutter
durch die besondere Schmackhaftigkeit bestimmter Futtermittel bedingt ist. Diese
fuhrt, wie z.B. auch Stress, zur Ausschittung endogener Opioide (Dum et al., 1983;
Gillham et al.,, 1994) Dann folgt aufgrund des Anstiegs von B-Endorphin eine
Aktivierung dopaminerger Signalwege (Gillham et al., 1994; Goodman et al., 1983).
Allerdings gab es in dieser Studie weder bei den Koppern noch bei den
Kontrollpferden in Abhangigkeit von der Art der Futterung signifikante
Verdnderungen des [B-Endorphin-Spiegels im Plasma. Die Autoren stellten die
Hypothese auf, dass bei Koppern aufgrund ihres verminderten basalen B-Endorphin-
Spiegels eine erhdhte Sensitivitdt der Opioidrezeptoren vorliegt. Moglicherweise
konnen auf diesem Wege Stimuli, die einen Anstieg endogener Opioide bedingen, zu

einer Uberstarken Reaktion fiihren, so dass auch geringe Endorphinausschuttungen



2 Literatur 33

zu einem deutlichen Anstieg des Koppens filhren (Gillham et al., 1994). Freire et al.
(2009) verglichen die Reaktionen von Koppern, Webern und normalen Pferden auf
die Umstellung von einer Fitterung mit einem Getreideanteil von 35% auf einen
Getreideanteil von 50%. Alle Versuchspferde brauchten eine langere Zeit, um die
Ration mit dem hoheren Getreideanteil zu konsumieren. Aul3erdem zeigten alle
Pferde weniger Explorationsverhalten im Stall, eine geringere Wasseraufnahme und
tendenziell weniger Defékation, wenn sie die getreidereiche Diat erhielten. Die
Verdaulichkeit der Ration mit niedrigerem Getreidegehalt war dabei hoher, als bei
der Ration mit 50% Getreide. Insgesamt hatte der Getreidegehalt des Futters jedoch
keinen Effekt auf die Frequenz der Stereotypien Koppen und Weben. Ebenso hatten
die zwei Diaten bei allen Pferden des Versuchs keinen signifikanten Effekt auf die
Cortisolkonzentration im Plasma, die oroceacale Durchgangszeit der Ingesta und die
durchschnittliche Herzfrequenz (Freire et al., 2009).

Eine Hypothese, die auf der Annahme basiert, dass das Auftreten von Sterotypien
mit einer vermehrten dopaminergen Aktivtat v.a. im Bereich des Nucleus accumbens
in Zusammenhang steht, beschreibt, dass ein im Verhaltnis zum Serotoninvorlaufer
Tryptophan relativ erhéhter Anteil der Dopamin-Vorstufen Tyrosin und Phenyalanin in
der Nahrung zu einer erhbhten stereotypen Aktivitat fihren kdnnte, da der Transport
grofRer Aminosauren durch die Blut-Hirn-Schranke kompetitiv erfolgt. Tryptophan ist
ein relativ seltenes Nahrungsprotein. Futtermittel, die Gblicherweise genutzt werden,
um den Proteinanteil des Pferdefutters zu erhdhen, wie Hafer, Mais, Erbsen und
Bohnen, enthalten relativ wenig Tryptophan und reduzieren damit das Verhaltnis von
Tryptophan zu Tyrosin im Plasma. Eine UberméRige Proteinfltterung bzw. der
Einsatz von Futtermitteln wie Hafer und Mais kdnnte somit mdglicherweise infolge
einer erhohten dopaminergen Aktivitdt Stereotypien bei genetisch pradisponierten
Pferden fordern (Marsden, 2008). Tatsachlich maflen Lebelt et al. (1998) bei
koppenden Pferden tendenziell niedrigere basale Serotoninwert als bei normalen
Pferden.

Ein weiterer Faktor ist die Fltterungsumstellung junger Pferde im Rahmen des
Absetzens. So ist die Futterung von Kraftfutter nach dem Absetzen bei jungen
Vollblitern mit einem vierfach hoéheren Risiko fur das Auftreten von Koppen
verbunden (Waters et al., 2002). Absetzer, die mit einem alternativen Raufutter, z.B.
Heulage geflittert werden, haben ebenfalls ein erhéhtes Risiko abnormales Verhalten

zu entwickeln. Die Weidehaltung von Fohlen nach dem Absetzten verringert dagegen
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das Risiko der Entstehung abnormalen Verhaltens (Parker et al., 2008a). Fohlen, die
eine Fett/Ballaststoff-Diat erhalten, erscheinen direkt nach dem Absetzen gelassener
und weniger gestresst, sowie in einer Reihe von Verhaltenstests neugieriger, als

Fohlen, die mit einer Starke/Zucker-Diat gefuttert werden (Nicol et al., 2005).

2.1.3.5 Absetzen

Die Praxis des Absetzens von Fohlen in menschlicher Obhut birgt Faktoren, die mit
dem Auftreten des Koppens bei Pferden assoziiert sind. Dazu gehéren zum einen die
mit dem Absetzen verbundene Futterumstellung (siehe Kapitel 2.1.3.4) und eine
damit potentiell verbundene Beeintrachtigung der Magengesundheit (siehe Kapitel
2.2.3.2.2), aber auch andere im Folgenden aufgefuhrte Aspekte der Absetztechnik,
wie Haltung und Management. Eine Untersuchung zeigte, dass 93,7% der Jahrlinge
direkt nach dem Absetzen begannen, abnormales Verhalten zu zeigen (Borroni and
Canali, 1993). Auch Casey (2005) beschreibt einen signifikanten Zusammenhang
zwischen der Art der Stereotypie und dem Alter des Pferdes zum Zeitpunkt des
ersten Auftretens der Verhaltensstérung. 50% der untersuchten Kopper waren jliinger
als ein Jahr, als sie mit dem Koppen begannen (Casey, 2005). In einer prospektiven
Studie Uber vier Jahre betrug das durchschnittliche Alter der Pferde zum Zeitpunkt
des ersten Auftretens der Stereotypie Koppen zwanzig Wochen. Zwei Drittel der
Pferde entwickelten Stereotypien nach dem Absetzen innerhalb eines Monats,
obwohl sie in unterschiedlichem Alter von der Mutter getrennt wurden. Dabei hatten
Fohlen, die zum Absetzen in einem Stall eingesperrt wurden, ein zweifach héheres
Risiko Stereotypien zu entwickeln, als Fohlen, die auf einem Paddock abgesetzt
wurden. Eine weitere Stallhaltung nach dem Absetzen, im Vergleich mit einer
Weidehaltung, steigerte das Risiko nochmals. Nachkommen von Stuten mit
niedrigem oder mittlerem Rang hatten dabei eine geringere Wahrscheinlichkeit
abnormales Verhalten zu entwickeln, als Fohlen von dominanten Stuten (Nicol, 1999;
Waters et al., 2002). Eine Studie von Parker et al. (2008a) zeigte, dass naturliches,
d.h. durch die Mutter initiilertes Absetzen, mit einer geringeren Wahrscheinlichkeit fur
das Auftreten von abnormalem Verhalten verbunden ist. Die Haltung in einem Stall
vor dem Absetzen erhoht dagegen das Risiko (Parker et al., 2008a). Heleski et al.
(2002) verglichen das Verhalten von Fohlen, die nach dem Absetzen in kleinen
Gruppen auf einem Paddock lebten und solchen, die einzeln in Boxen gehalten

wurden. Die einzeln aufgestallten Absetzer verbrachten in diesem Versuch signifikant
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mehr Zeit mit abnormalem Verhalten, wie z.B. dem Belecken und Bekauen des Stalls
bzw. der Boxenwédnde (Heleski et al., 2002). Auch Nicol et al. (2005) fanden
Anzeichen dafir, dass das Absetzen in einem Stall mit mehr Stress verbunden ist,
als das Absetzen auf einem Paddock. Die Stallabsetzer defékierten haufiger als die
Absetzer auf den Paddocks. Zudem frassen sie weniger Raufutter und zeigten mehr
Laufen und Scharren (Nicol et al., 2005).

Nach dem traditionellen abrupten Absetzen, bei dem es zu einer plétzlichen und
permanenten Trennung von der Mutterstute kommt, zeigen Fohlen héaufig
umorientiertes Saugverhalten am Genitalbereich von Artgenossen. Moglicherweise
tragt eine nicht befriedigte Saugmotivation zur Entwicklung des Koppens bei Fohlen
bei (McGreevy, 2004a).

2.1.3.6 Erkrankungen des Verdauungstraktes

Schon 1911 beschrieb Fitzwygram die Ursachen des Koppens folgendermalien:
»-..most commonly crib-biting arises from some acidity or chronic irritability of the
stomach, which produces a craving for something to appease it, i.e. to suck in wind.”
(Fitzwygram, 1911). Und Mayhew empfahl bereits im Jahre 1861 das Koppen zu
lindern, indem man einen Salzstein in die Krippe gibt. Wenn dadurch keine
Besserung eintritt, sollte noch Kalk hinzugegeben werden. Und falls dieser nicht
verflugbar ist, legt der Autor nahe, das Futter bei jeder Gabe anzufeuchten und
Magnesium dariiber zu streuen, sowie eine grol3e Hand voll gemahlene Eichenrinde
unterzumischen (Mayhew, 1861).

Viele Forscher sehen auch heute noch einen direkten Zusammenhang zwischen
Stérungen und Erkrankungen des Verdauungstraktes und dem Auftreten von Koppen
bei Pferden. So zeigte eine Untersuchung von Lester et al. (2007), dass Koppen
neben Risikofaktoren, wie z.B. Trainingsdauer oder Lage des Trainingsstalls positiv
mit dem Auftreten von Ulcerationen der cutanen Magenschleimhaut bei
Vollblutrennpferden assoziiert ist. Eine Hypothese besagt, dass Koppen infolge von
Entzindungen der Magenschleimhaut auftritt. Nicol et al. (2002) wiesen in diesem
Zusammenhang auf die Uberschneidung zwischen den, in anderen Studien
gefundenen, managementbezogenen Risikofaktoren fir das Auftreten von
Magengeschwiren und denen, die mit dem Auftreten des Koppens assoziiert sind,

hin. Bei ihrer Untersuchung fanden sie bei jungen Pferden, die vor kurzem mit dem
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Koppen begonnen hatten, signifikant mehr Ulcerationen und Entzindungen der
Magenschleimhaut, als bei gleichaltrigen nicht-stereotypierenden Pferden. Ein
Zusatz des Antacidums Neighlox® zweimal taglich zum Kraftfutter fihrte, im
Vergleich zur Kontrollgruppe, die Kraftfutter ohne puffernden Zusatz erhielt, zu einer
signifikanten Verbesserung des Gesundheitszustandes des Magens. Das
Koppverhalten verringerte sich bei allen Koppern des Versuchs unabhangig von der
Futterung, aber bei den Pferden mit der antaciden Diéat tendenziell in einem gréReren
Mafe. Die Fohlen mit der starksten Verbesserung im Magen-Scoring zeigten auch
den besten Ruckgang in der Frequenz und der Dauer des Koppens (Nicol et al.,
2002). Auch bei etablierten Koppern, die diese Verhaltensstérung durchschnittlich
schon seit sechs Jahren austibten, konnte ein vergleichbarer Effekt erzielt werden.
Infolge des Zusatzes einer Mischung aus Calciumcarbonat, Magnesiumcarbonat,
Aluminiumhydroxid und Dicalciumphosphat einmal taglich zum Kraftfutter kam es zu
einer signifikanten Reduktion des Koppens, und dies vor allem in der Zeit nach der
Futterung (Mills and Macleod, 2002). Wissenschaftler der Auburn Universitat
erzielten durch eine dreiwdchige Futterung koppender Pferde mit Neighlox® zwar
einen signifikanten pH-Wert-Anstieg der Magenflussigkeit, aber im Gegensatz zu den
Ergebnissen der Versuche von Nicol et al. (2002) und Mills et al. (2002) keinen Effekt
auf die Anzahl der Koppvorgange oder die Dauer des Koppens (Garcia et al., 2004).
Die Akupunktur von Punkten, die zur Behandlung gastrointestinaler Erkrankungen
genadelt wurden, fihrte in einer Versuchsgruppe mit vorberichtlichen oder akuten
gastrointestinalen Symptomen, wie Diarrhoe oder rezidivierender Kolik bei 64% der
behandelten Pferde zu einer Verminderung oder sogar zum Verschwinden des
Koppverhaltens, sowie zu einer Verbesserung oder dem Ausbleiben der klinischen
Magen-Darm-Symptome, wohingegen keiner der Kopper der Gruppe ohne
Symptome gastrointestinaler Erkrankungen auf die Nadeln reagierte (Kuussaari,
1983).

Einige Wissenschaftler vermuten, dass Pferde, die mit wenig Raufutter oder viel
Getreide gefiuttert werden, unzureichende Mengen an basischem Speichel
produzieren, um ihre Magensaure abzupuffern. Mdglicherweise beginnen Pferde mit
dem Koppen, um den Speichelfluss zu steigern und die Passage des
aufgenommenen Futters zu beschleunigen (Nicol, 1999; Nicol et al., 2002).
Speichelsekretion findet bei Pferden allerdings nur wahrend Kaubewegungen statt

(Alexander and Hickson, 1970). Koppen kénnte demnach ein alternativer Versuch
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sein, die Ohrspeicheldriise durch Muskelkontraktion wéahrend der Koppbewegung zu
stimulieren (Nicol et al., 2002). Diese Hypothese wird auch durch den Befund
gestlitzt, dass Kopper tendenziell mehr trinken als normale Pferde (McGreevy,
1995). Moeller et al. (2008) verglichen Speichelproben von Koppern und nicht
koppenden Pferden. Bei der ersten Probenentnahme war das durchschnittliche
Gewicht der Speichelproben der Kopper geringer, als das der Kontrollgruppe. Nach
funf Minuten bzw. nach 10-15 Koppvorgangen wurde eine zweite Probe entnommen,
die bei den Nicht-Koppern eine Gewichtsabnahme des Speichels, im Vergleich zur
ersten Probe, zeigte. Ein vergleichbarer Effekt zeigte sich auch bei Pferden, die am
Koppen gehindert wurden. Bei den koppenden Pferden kam es hingegen zwischen
erster und zweiter Probe zu keiner Gewichtsreduktion. Die Autoren schlossen
daraus, dass Koppen Speichelfluss auslost und dass die Kopper so einen Verlust
von Speichel infolge der ersten Probenentnahme ausgleichen. Dabei unterschied
sich der pH-Wert des Speichels von Koppern und nicht koppenden Pferden nicht
(Moeller et al., 2008). Nicol et al. (2002) geben zu bedenken, dass die Mdéglichkeit,
dass Koppen anstatt einer Folge, auch der Grund flr ein saures Magenmilieu sein
konnte, nicht ganzlich ausgeschlossen werden kann, genauso wenig wie der Ansatz,
dass Koppen und Magengeschwire zwei unabhangige Reaktionen auf diatetische
Faktoren sein konnten.

Bei koppenden Pferden konnte nach zwdlfstindigem Fasten ein signifikant
niedrigerer pH-Wert der Magenflissigkeit gemessen werden, als bei normalen
Pferden. Auch nach anschlieRender Kraftfuttergabe blieb der pH-Wert der Kopper
niedriger, als der der nicht-koppenden Kontrollgruppe. Dabei war die Varianz der pH-
Werte bei den koppenden Pferden grof3er, als bei den gesunden Pferden. Wurden
die Kopper mit einem kommerziellen Kopperriemen am Koppen gehindert, war der
pH-Wert signifikant hoher als bei Pferden, die ungehindert koppen durften (Lillie et
al., 2003).

Auch andere Veranderungen des Verdauungstrakts bzw. der Verdauungsphysiologie
stehen mdoglicherweise mit dem Koppen in Verbindung. Pferde, die am Koppen
gehindert wurden zeigten ein erhohtes Nahrungsaufnahmeverhalten. Wenn sie
sowohl am Koppen als auch am Fressen gehindert wurden, kam es zu einer relativen
Stase der Motilitat des Vorderdarms, die sich bei den stereotypierenden Pferden in
Form einer signifikant verlangerten orocaecalen Durchgangszeit aufRerte. Es wird

vermutet, dass eine normale Darmaktivitit bei diesen Tieren von einem freien



2 Literatur 38

Zugang zu Futter und passenden Koppgelegenheiten bzw. oraler Aktivitdt abhangt
(McGreevy and Nicol, 1998a). In einem weiteren Versuch verglichen McGreevy et al.
(2001) verdauungsphysiologische Parameter von Koppern und Nicht-Koppern, die
zweimal taglich mit einer Komplettdiat gefuttert wurden. Die totale Darmpassagezeit
der normalen Pferde war signifikant kirzer als die der Kopper, wahrend es keine
signifikanten Unterschiede zwischen den beiden Gruppen in der oroceacalen
Durchgangszeit gab. Dies spiegelt laut den Autoren eine verlangerte Aktivitat des
Dickdarms bei koppenden Pferden wider. Eine mdgliche Erklarung ist eine bei
Koppern infolge schlechterer Kauaktivitatt und damit verbunden schlechterer
Emulgierung der Nahrung, weniger effiziente orocaecale Verdauung, so dass die
Ballaststoffanteile der Nahrung anschlielend langer als normal im Dickdarm
verweilen. Ebenso kénnten als Grunde fur die Retention der Ingesta eine Imbalance
der Darmflora und eine damit verbundene Dickdarmazidose vorliegen. Koppen
konnte laut McGreevy et al. (2001) ein adaptiver Versuch sein, die Passagezeit zu
verkurzen, der aber nur im Bereich des Vorderdarms effektiv ist. Die Unterschiede
der Darmfunktion manifestierten sich augenscheinlich nicht in einer schlechteren
Verdaulichkeit der verschiedenen Inhaltsstoffe des Futters. Es ergaben sich in
diesem Versuch zwischen den Gruppen keine statistischen Unterschiede in der
Zunahme des Korpergewichts wahrend der Versuchsdurchfihrung sowie in der
Trockenmasse der fakalen Ausscheidungen (McGreevy et al., 2001). Auch andere
Studien stitzen diesen Ansatz. Clegg et al. (2008) wiesen bei koppenden Pferden,
im Vergleich mit einer Kontrollgruppe, keinen Einfluss des Verhaltens auf die
Verdaulichkeit des Futters oder die Gewichtszunahme nach. Im Gegensatz zu den
oben beschriebenen Befunden von McGreevy und Nicol (1998a) zeigten die Kopper
in diesem Versuch tendenziell eine kiirzere orocaecale Durchgangszeit als die nicht-
koppenden Pferde. Die stereotypierenden Pferde brauchten signifikant langer, um
ihre Futterration aufzunehmen und machten dabei wiederholt Fresspausen. Letztere
Befunde wurden als Hinweise auf abdominales Unwohlsein gewertet. Zudem
beobachteten die Autoren einen deutlichen Anstieg des stereotypen Verhaltens zwei
bis vier Stunden nach der Futtergabe, wobei der héchste Peak acht Stunden nach
der Futterung erreicht wurde. Dieser Verlauf der Koppfrequenz deckte sich zeitlich
mit der Ankunft der Ingesta im Blinddarm des Pferdes 110 Minuten nach der
Futteraufnahme. Die Autoren schlossen daraus auf einen Zusammenhang zwischen

Koppen und viszeralen Beschwerden, der eher im Bereich einer fermentativen
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Azidose des Dickdarms zu sehen ist. Aber auch die Mdglichkeit, dass es infolge der
beobachteten verlangerten Fresszeiten koppender Pferde zu einem kumulativen
Effekt konzentrierten Futters auf eine entziindete Magenschleimhaut und damit zu
gesteigertem Schmerz in diesem Bereich kommen konnte, wurde nicht ganz
ausgeschlossen (Clegg et al., 2008). Johnson et al. (1998) wiesen bei Pferden nach
einer vierwochigen Futterung mit steigenden Kraftfuttermengen mehr abnormales
orales Verhalten und niedrigere pH-Werte im Kot nach, als bei Pferden mit reiner
Heufltterung. Auch Nicol et al. (2002) maRRen im Kot koppender Fohlen einen
signifikant niedrigeren pH-Wert als bei verhaltensunauffalligen Kontrolltieren. Der pH-
Wert war jedoch in diesem Fall nicht mit der Anzahl der Koppvorgange oder der
Dauer der Stereotypie korreliert. Laut Johnson et al. (1998) fuhrten im Versuch
nichttherapeutische Mengen des Antibiotikums Virginiamycin (Founderguard®), das
die Bildung von Milchsdure im Dickdarm unterbindet, zu einem Rickgang
abnormalen oralen Verhaltens. Dies laf3t die Autoren vermuten, dass ein niedriger
pH-Wert im Dickdarm der motivierende Faktor fir abnormales orales Verhalten ist.
Allerdings befanden sich in der Versuchsgruppe dieser Studie keine koppenden
Pferde (Johnson et al., 1998). Eine aktuelle Untersuchung konnte einen derartigen
Effekt fur Pferde mit Stereotypien allerdings nicht bestatigen. Ein Zusatz von
Virginiamycin zum Futter hatte bei Koppern und Webern im Vergleich mit einem
Placebo bzw. Kontrolltieren keinen Einfluss auf das Stereotypieverhalten.
Stattdessen kam es bei den koppenden Pferden zu einer gesteigerten
Wasseraufnahme, wobei es nicht mdglich war, andere Faktoren fir diesen Effekt
auszuschlie3en. Virginiamycin fuhrte zu keinen Veranderungen des Verhaltens oder
der Physiologie der Pferde und hatte auch keine Auswirkungen auf die Verdaulichkeit

des Futters und die orocaecale Durchgangszeit (Freire et al., 2008).



2 Literatur 40

2.1.4 Physiologische Parameter

Bei koppenden Pferden werden Unterschiede im Bereich physiologischer Parameter

sowie Abweichungen vom Verhalten gesunder Pferde vermutet.

2.1.4.1 Cortisol

Die durchschnittlichen Basalwerte von Cortisol im Plasma waren bei koppenden
Pferden unter verschiedenen Versuchsbedingungen signifikant hoéher, als bei
normalen Pferden, befanden sich aber noch innerhalb des normalen
Referenzbereichs (McGreevy and Nicol, 1998a). In einer Studie aus dem Jahr 1999
fanden Pell und McGreevy (1999a), im Gegensatz zu dem oben beschriebenen
Befund, keine Unterschiede der Cortisolkonzentration im Plasma und Speichel von
normalen Pferden und solchen mit oralen und lokomotorischen Stereotypien. Dieser
Befund wird von den Ergebnissen andere Wissenschaftler gestiitzt, die ebenfalls
keine Unterschiede des Plasmacortisolspiegels bei koppenden und gesunden
Pferden mal3en (Bachmann et al., 2003b; Clegg et al., 2008; Lebelt et al., 1998).

2.1.4.2 B-Endorphin

Die Angaben zum B-Endorphin-Spiegel im Plasma koppender Pferde sind sehr
inkonsistent. In einer Studie maflen Gillham et al. (1994) bei koppenden Pferden
durchschnittliche B-Endorphin-Basalwerte, die nur die Héalfte der Werte der nicht-
koppenden Pferde betrugen. Lebelt et al. (1998) fanden dagegen bei Koppern einen
dreifach hoheren basalen B-Endorphin-Wert als bei gesunden Kontrollpferden.
Andere Studien kamen wiederum zu dem Ergebnis, dass sich die B-Endorphin-
Basiswerte im Plasma von koppenden und normalen Pferden nicht unterscheiden
(McGreevy and Nicol, 1998a; Pell and McGreevy, 1999a).
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2.1.4.3 Herzfrequenz

Die durchschnittliche Herzfrequenz koppender Pferde unterscheidet sich nicht von
der webender oder gesunder Pferde (Clegg et al., 2008). Auch Bachmann et al.
(2003b) wiesen keine signifikanten Unterschiede der Herzfrequenz zwischen
koppenden und normalen Pferden nach. In einer &alteren Studie wurde bei Koppern
dagegen eine hohere durchschnittiche Herzfrequenz festgestellt als bei den
Kontrollpferden. Dabei war die gemessene Herzfrequenz wahrend des Koppens
niedriger als wahrend anderer Verhaltensweisen (Minero et al., 1999). Auch Lebelt et
al. (1998) malRen wahrend des Koppens eine signifikante Absenkung der basalen
Herzfrequenz um 2,4 Schlage pro Minute.

Die Power-Spectral-Analyse der Herzfrequenzvariabilitdit ergab fir Kopper im
Vergleich mit Kontrollpferden einen signifikant niedrigeren vagalen Tonus und einen
signifikant héheren sympathischen Tonus. Dies weist auf mdgliche Unterschiede in
der Abstimmung des autonomen Nervensystems und der Stressreaktivitdt von

Koppern und gesunden Pferden hin (Bachmann et al., 2003b).

2.1.4.4 Verhalten

Fohlen, die noch vor dem Absetzen abnormales orales Verhalten entwickeln, zeigen
ein unterbrochenes Saugverhalten mit mehr einzelnen Saugvorgangen pro
Beobachtungszeitraum als normale Fohlen oder solche, die erst spater abnormales
orales Verhalten entwickeln. Dagegen ist die Liegezeit bei ersteren wesentlich
geringer als bei den Ubrigen Fohlen. Zudem knuffen sie die Euterregion ihrer
Mutterstute haufiger. Fohlen, die erst spater eine orale Stereotypie entwickeln,
verbringen mehr Zeit mit Saugen und doppelt so viel Zeit damit, an der Stute
herumzuknabbern, als gesunde Fohlen oder Fohlen mit bereits entwickeltem,
abnormalem oralen Verhalten (Nicol and Badnell-Waters, 2005).

Kopper brauchten bei Beobachtungen signifikant langer, um ihre tagliche Futterration
aufzunehmen, als eine Kontrollgruppe gesunder Pferde (Clegg et al., 2008). Des
weiteren fand man bei Koppern einen Trend daflr, weniger Zeit mit Fressen zu
verbringen und mehr Wasser aufzunehmen als normale Pferde (McGreevy, 1995;
McGreevy et al., 2001). Zudem verbachten die koppenden Pferde signifikant weniger
Zeit mit Ruhen als die Kontrollpferde (McGreevy et al., 2001). Auch Hausberger et
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al. (2007) stellten fest, dass Pferde, die Stereotypien aufweisen, weniger Zeit mit
Liegen und Schlafen verbringen als verhaltensgesunde Pferde. In einer Studie von
Monk (2005) unterschied sich das Zeitbudget fur Fressen, Ruhe und sonstige
Verhaltensweisen von Pferden mit Stereotypien inkl. Koppen und normalen Pferden
unter Weidebedingungen nicht. Im Stall bestand der einzige Unterschied darin, dass
die eine Gruppe Zeit mit der Ausiibung von Stereotypien verbrachte und die andere
nicht. Ansonsten waren keine signifikanten Unterschiede im Zeitbudget sichtbar
(Monk, 2005).

Kopper unterschieden sich im Versuch in ihrer Reaktion auf Stressoren von
gesunden Pferden. Kopper reagierten weniger bzw. ruhiger auf Anlegen einer
Nasenbremse, als die Kontrollpferde. Die Herzfrequenz der koppenden Pferde kehrte
nach der Applikation der Nasenbremse schneller zum Basalwert zurlck, als bei den
verhaltensgesunden Pferden. Nach der Entfernung der Bremse, verbrachten Kopper
mehr Zeit damit Heu und Stoh zu knabbern. Auf das Aufblasen eines Ballons
reagierten Kopper dagegen starker als die Kontrollpferde und verbrachten danach
mehr Zeit damit, in der Box herumzulaufen (Minero et al., 1999). Andere nutzten die
Prasentation eines bekannten, aber nicht erreichbaren Futtereimers als Stressor.
Hierbei kam es zu keinen Unterschieden in der Verhaltensreaktion, der Herzrate und
der Plasma-Cortisolkonzentration zwischen Koppern und Nicht-Koppern. Die
Koppfrequenz ging wahrend der Stimulusprasentation zurtick (Bachmann et al.,
2003b). Pferde mit Stereotypien waren in einem instrumentellen Lernversuch
weniger erfolgreich als verhaltensnormale Pferde. Die Autoren schlossen daraus auf
ein vermindertes Lernvermdgen bei stereotypierenden Pferden (Hausberger et al.,
2007).

2.1.5 Folgen des Koppens

Bei einer Befragung gaben 31% der Besitzer von Rennstdllen, 30% der
Reitschulbesitzer und 27% der Besitzer von Turnierstéllen an, tber das Auftreten von
stereotypem Verhalten besorgt zu sein, da sie die Leistungsfahigkeit von Pferden mit
Stereotypien fir eingeschrankt halten. Entsprechend gingen 52%, 55% und 56% der
Befragten von ungunstigen klinischen Auswirkungen der Stereotypien auf die Pferde
aus (McBride and Long, 2001). Diese Einschatzung bestatigte sich auch bei einer
Internetumfrage unter Pferdehaltern und Reitern in Michigan. 79,6% der Befragten

waren davon Uberzeugt, dass sich Koppen negativ auf die Gesundheit des Pferdes
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auswirkt. Zudem gaben 23,1% der Pferdehalter an, dass Koppen genau wie Weben
die Lern- und Trainingsfahigkeiten des betroffenen Tieres beeintrachtigt (Wickens et
al., 2007).

Dem entgegen steht eine Umfrage unter Mitgliedern der britischen ,National
Racehorse Trainers’ Federation®, nach welcher Rennpferde mit Stereotypien weder
haufiger krank sind noch hohere Tierarztkosten verursachen und auch nicht weniger
leistungsfahig sind als Pferde ohne Verhaltensstérung (Prince, 1987). Und nur
sieben Prozent der an der Universitatsklinik Zurich behandelten Kopper litten laut
Vorbericht unter Gesundheitsproblemen, wie rezidivierenden Koliken oder
Abmagerung (Ritzberger-Matter and Kaegi, 1996).

Zu den klinischen Problemen, die mit der Stereotypie Koppen in Verbindung
gebracht werden, gehoért unter anderem ein erhohtes Kolikrisiko (Archer and
Proudman, 2006). Die Wahrscheinlichkeit an einer Kolik zu erkranken ist flr Kopper
laut Muller (2002) 2,18mal so hoch wie fur nicht-koppende Pferde. Hillyer et al.
(2002) fanden heraus, dass Koppen als Risikofaktor stark mit dem Auftreten von
Obstruktionen des Kolons und Gaskoliken assoziiert ist. Andere Studien beschreiben
fur Kopper ein vielfach erhthtes Risiko an einer Einklemmung des Dinndarms in das
Foramen epiploicum zu erkranken, als an einer anderen Kolikart. Die Kopper hatten
zudem, in den der aktuellen Kolik vorangegangenen zwolf Monaten, bereits
signifikant haufiger eine Kolikerkrankung gehabt als die nicht-koppenden Pferde. Die
Autoren postulieren, dass der Dinndarm moglicherweise durch einen veranderten
intra-abdominalen Druck wéhrend des Koppens in Richtung des Foramen epiploicum
gepresst wurde (Archer et al., 2004a; Archer et al., 2004b; Archer et al., 2008b;
Archer et al.,, 2008a). Oft wird auch beim Koppen abgeschluckte Luft fur das
Auftreten von Koliken verantwortlich gemacht (Houpt and McDonnell, 1993).
McGreevy et al. (1995c) konnten jedoch nachweisen, dass beim Koppen keine
Aerophagie stattfindet und nur unwesentliche Mengen an Luft bis in den Magen
gelangen.

Auch Berichte aus der Praxis beziehen sich auf Zusammenhange zwischen dem
Koppen und gesundheitlichen Folgen bei Pferden. So wird oft beschrieben, dass
Kopper ihr Korpergewicht schlechter halten, als normale Pferde (McGreevy, 2004a).
Zudem gibt es Hinweise darauf, dass der Anteil diinner Pferde unter Koppern erhéht
ist, wobei die betroffenen Pferde aber auch leichter erregbar und damit disponierter

seien, als dickere Pferde (Zeitler-Feicht, 2008c). Zahnabnutzungen, die infolge des
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Koppens entstehen, sind meist nicht von klinischer Bedeutung. Oft kommt es erst in
einem fortgeschrittenen Stadium zu sichtbaren Verdnderungen der oberen
Schneidezahne, dem sogenannten Koppergebiss, das aber nur selten die
Nahrungsaufnahme behindert (Marsden, 2002; Marsden, 2008; Zeitler-Feicht,
2008c). Dies ist vor allem der Fall, wenn das Pferd auf harten Oberflachen, wie z.B.
Metall aufsetzt (Marsden, 2008) und die Abnutzung so stark ist, dass die oberen und
unteren Schneidezahne infolge dessen bei geschlossenem Maul keinen Kontakt
mehr haben (Fraser, 1992). Dixon und Dacre (2005) beschrieben bei Koppern
geringgradige occlusale Frakturen der Schneidezdhne sowie haufiger auftretend eine
anormale Abnutzung der labialen Anteile der vorderen Schneidezédhne. Bei
asymmetrischer Abnutzung der Schneidezahne kann es, infolge von Veranderungen
der Kaubewegungen, auch zu einem ungleichmafligen Abrieb der Backenzdhne
kommen (Lebelt, 1998a). Das Aufsetzen auf Holzunterlagen kann orale Verletzungen
durch Splitter verursachen (Marsden, 2008).

Uber lange Zeit ausgetibtes Aufsetzkoppen fiihrt in einigen Fallen zu einer gering-
bis mittelgradigen Hypertrophie der ventralen Halsmuskulatur ohne gesundheitliche
Beeintrachtigungen (Fraser, 1992; Lebelt, 1998a; Marsden, 2002; Marsden, 2008;
Zeitler-Feicht, 2008c).

AulRerdem bedeutet stereotypes Verhalten fir 45% der Rennstallbesitzer, 59% der
Inhaber von Reitschulen und 31% der Besitzer von Stallen mit Turnierpferden eine
Minderung des finanziellen Wertes der betroffenen Pferde (McBride and Long, 2001).
Eine Studie an englischen Vollblutern kam zu dem Ergebnis, dass der Marktwert
eines Pferdes durchschnittlich um 37% sank, wenn es eine Stereotypie entwickelte.
Das Ausmalfd der Wertminderung hing dabei von der Art der Stereotypie ab und war

bei Koppern mit 50% am héchsten (Prince, 1987).

2.1.6 Management und Therapie

4% der Rennstall- und 32% Reitschulbesitzer, sowie 17% der Inhaber von
Turnierstéllen geben an, auf ihrem Gelande keine Haltung von Pferden mit
Stereotypien zu erlauben. Jeweils 35%, 43% und 36% der Befragten versuchen, die
kausalen Faktoren der Stereotypien zu beseitigen. Zudem geben je 77%, 67% und
79% der Stallbesitzer an, Stereotypien physikalisch zu unterbinden. Zum Einsatz
kommen dafir bei koppenden Pferden Kopperriemen, das Entfernen von

Aufsetzmdglichkeiten, das Einreiben von Oberflachen mit schlecht schmeckenden
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Substanzen, Maulkdrbe sowie der Einsatz von Elektrodraht im Stall (Houpt and
McDonnell, 1993; McBride and Long, 2001; Simpson, 1998). Einer weiteren Studie
zufolge versuchen 81,2% der Besitzer koppender Pferde das Verhalten zu
unterbinden. 77,9% dieser Halter setzen Kopperriemen ein, 56,9% veranderten fur
diesen Zweck die Aufsetzflache und 54,7% den Koppelgang (Wickens et al., 2007).
Zwischen 30% und 48% der Stallinhaber isolieren betroffene Tiere von anderen
Pferden (McBride and Long, 2001).

Reitstallbesitzer, die verschiedene Managementmallinahmen einsetzten, um
mogliche kausale Faktoren von Stereotypien bei Pferden zu beseitigen, geben an,
dass eine Erhohung der aul3erhalb des Stalls verbrachten Zeit in 75% der Falle
Erfolg brachte. Spielzeug wurde fur 45%, vermehrtes Training fur 100%, bauliche
Veranderungen des Stalls fir 60% und das Anbieten von sozialem Kontakt fur 71%
der Einsatze als Therapie zur Reduktion stereotypen Verhaltens durch Stallbesitzer
als erfolgreich beschrieben. Ahnliche Effekte brachten laut dieser Befragung auch
Mallnahmen, wie betroffene Pferde einer Gruppe zuerst zu trainieren oder zu

futtern, sowie die Erhéhung der verfiigbaren Heumenge (McBride and Long, 2001).

Eine der gangigsten Methoden zur Unterbindung des Koppens ist der Einsatz eines
Kopperriemens bestehend aus einem Ledergurt, der um den Hals des Pferdes gelegt
wird und einem Metallbogen mit Scharnier, der dabei die Trachea umschliel3t und die
Anspannung des Halses und damit das Koppen so unangenehm oder schmerzhaft
machen soll, dass es unterlassen wird (McGreevy, 2004a; McGreevy and Nicol,
1998b; Simpson, 1998). In einem Versuch fiihrte der Einsatz eines Kopperriemens
zu einem signifikanten Anstieg des Cortisolspiegels im Plasma sowohl koppender als
auch gesunder Pferde, was die Vermutung zulasst, dass das Tragen eines
Kopperriemens an sich bei diesen Pferden Stress ausloste (McBride and Cuddeford,
2001). Hachten (1995) beschrieb, dass Kopperriemen in vielen Fallen wunde Stellen
am Hals der Pferde verursachen oder zu verminderter Futter- und Wasseraufnahme
fuhren. Da einige Riemen sehr eng geschnallt werden mussen, damit nicht mehr
gekoppt werden kann, wird dabei auch der Blutfluss im Kopfbereich eingeschrankt
(Hachten, 1995). McGreevy und Nicol (1998c) unterbanden das Koppen bei sechs
Pferden fur 24 Stunden mit einem Kopperriemen. Am ersten Tag nach dem
Entfernen des Kopperriemens zeigten die Pferde signifikant mehr Koppen als Kopper

der Kontrollgruppe, die keinen Kopperriemen getragen hatten. Die Versuchspferde
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koppten am ersten Tag nach der Behandlung mit dem Riemen zudem auch
signifikant mehr als vor der Versuchsbehandlung. Dieser sogenannte ,post inhibitory
rebound“ deutet, laut den Autoren, auf einen Anstieg der inneren Koppmotivation
wahrend der Phase der Unterbindung des Koppens hin (McGreevy and Nicol,
1998c). Dieses bestehen bleiben der Koppmotivation kénnte auch ein Grund sein,
warum viele Eingriffe wie Kopperiemen, Elektroschockbehandlungen und
Operationen héaufig erfolglos sind (McGreevy, 2004a). Noch effektiver soll das
Verhalten durch Kopperriemen mit zusatzlichen Dornen, die sich bei Anspannung der
ventralen Halsmuskulatur schmerzhaft in die Haut bohren oder elektrische
Halsbénder, die fir Hundetraining benutzt werden oder spezielle
Pferdeelektrohalsbander (ViceBreaker®) bestraft werden (Houpt and McDonnell,
1993; Simpson, 1998). Diese extremen Formen einer sogenannten ,Aversions-
Therapie“ sollen dazu fuhren, dass das Pferd lernt, das ausgefiihrte stereotype
Verhalten mit den Elektroschocks bzw. der physischen Bestrafung zu verknipfen
(Kennedy et al.,, 1993; Waran and Henderson, 1998). In aller Regel ist es jedoch
nicht moglich, Koppen Uber eine Lerntherapie abzukonditionieren, da es sich um eine
echte Verhaltensstérung handelt, die mit Verdnderungen neuroendokriner
Regelsysteme einhergeht und nicht um ein unerwinschtes Verhalten, d.h. Verhalten,
das dem Normalverhalten entspricht, aber dennoch Problem bei der Haltung und im
Umgang bereitet (Lebelt, 1998a; Zeitler-Feicht, 2008b). Eine Stereotypie kann
demnach nicht durch Drohungen, Strafen, Schmerz oder andere aversive
Konsequenzen gestoppt werden (Marsden, 2002). Die Pferde koppen nur so lange
nicht, wie sie bestraft werden. Derartige MalRnahmen bringen demnach keinen
dauerhaften Erfolg und sind aus Tierschutziiberlegungen grundséatzlich abzulehnen
(Lebelt, 1998a).

Eine Unterbindung des Koppens durch die Entfernung der Aufsetzmdglichkeit ohne
Entzug des Raufutters fihrte bei koppenden Pferden zu einem vermehrten
Fressverhalten, aber weder bei den Koppern noch bei den Kontrollpferden zu einem
Anstieg des Cortisolspiegels. Ebenso verhielt es sich bei alleinigem Entzug des
Raufutters bei erhaltener Koppmdglichkeit. Wurde jedoch sowohl die
Aufsetzmdglichkeit als auch das Raufutter entzogen, kam es bei beiden
Versuchsgruppen zu einem signifikanten Anstieg von Cortisol im Plasma. Wahrend
dieser Versuchsanordnungen, d.h. Unterbindung des Koppens durch Entzug der

Moglichkeit zum Aufsetzen und/oder Entzug von Raufutter, wiesen Kopper zudem
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auch signifikant héhere B-Endorphin-Werte auf, als die Kontrolltiere (McGreevy and
Nicol, 1998a).

Auch chirurgische Techniken werden angewendet, um das Aufsetzen zu
unterbinden. Ein von Karlander et al. (1965) beschriebener Eingriff ist die
Buccostomie. Dabei sollte das Koppen durch chirurgisch gelegte Fisteln in der
Backenmuskulatur des Pferdes unmoglich gemacht werden. Eine andere Methode
besteht aus der bilateralen Neurektomie und/oder Myektomie, wobei Teile von
Nerven (spinaler N. accessorius) und Muskelstrange (M. omohyoideus, M.
sternohyoideus, M. sternothyroideus) durchtrennt bzw. entfernt werden, um die
Anspannung des Halses anatomisch unméglich zu machen. Diese immer wieder
leicht modifizierte Methode geht urspringlich auf Forssell (1926) zuriick. Die
Angaben zur Wirksamkeit sind allerdings sehr unterschiedlich (Forssell, 1926;
Frauenfelder, 1981; Greet, 1982; Hakansson et al., 1992; Schofield and Mulville,
1998). So berichten Autoren davon, dass nur zwei von zehn operierten Pferden
dauerhaft kein Koppen mehr zeigten. Bei zwei Pferden wurde durch die Operation
zumindest eine Verbesserung erreicht, die restlichen sechs Pferde fingen nach zwei
Wochen bis sechs Monaten wieder mit dem Koppen an (Schofield and Mulville,
1998). Delacalle et al. (2002) erreichten dagegen bei allen zehn Pferden ihrer Studie
durch einen chirurgischen Eingriff eine langfristige Unterbindung des Koppens. Nagy
et al. (2008a) verglichen die Reaktionen von gesunden Pferden, koppenden Pferden
und Koppern, die mithilfe eines Kopperriemens oder infolge einer Operation am
Koppen gehindert wurden, in einem Stresstest, bei dem ein nicht erreichbarer
Futtereimer prasentiert wurde. Bei den normalen Pferden und denen, die ungehindert
koppen durften, beobachteten sie zu Beginn des Stresstests einen initialen Anstieg
der Herzfrequenzvariabilitdt, die aber gegen Ende wieder zum Basalwert
zuruickkehrte. Bei den operierten Pferden sowie bei den Kopperriementragern blieb
die Herzfrequenzvariabilitdt wahrend des gesamten Tests erhdht und zeigte starke
Schwankungen. Die gesunden Pferde versuchten, den prasentierten Futtereimer zu
erreichen und standen danach ruhig. Die Kopper unternahmen keine wirklichen
Versuche, an den Eimer zu gelangen, stattdessen konnte beobachtet werden, dass
sie koppten bzw. versuchten zu koppen und weniger ruhten (Nagy et al., 2008a).
Nach der Ansicht von Lebelt (1998a) steht der chirurgische Eingriff bei koppenden
Pferden im Widerspruch zu den Bestimmungen des deutschen Tierschutzgesetzes,

da dieses das vollstandige oder teilweise Amputieren von Korperteilen sowie das
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Zerstoren von Organen und Geweben nur zuldsst, wenn eine tierérztliche Indikation
besteht oder der Eingriff im Einzelfall fir die Nutzung des Tieres unerlasslich ist. Dies
sei bei Koppern aber nur in Ausnahmefallen gegeben. Eine reine Erhdhung des
Handelswertes eines Pferdes erfllle die Vorgaben des Tierschutzgesetzes nicht
(Lebelt, 1998a).

MaflRnahmen wie Kopperoperationen oder Kopperriemen unterdriicken nur das
Sichtbarwerden der Verhaltensstérung, ohne die kausalen Faktoren zu beheben
(Nicol, 2000; WinskKill et al., 1995). Derartige Methoden, die das Koppen ,post-
motivational® unterdricken oder bestrafen, kdnnen bei den betroffenen Pferden
sogar zusatzlichen Stress und Schéden verursachen. Dabei ist es mdglich, dass das
Unterbinden einer Stereotypie eine Modifikation der bisherigen oder das Auftreten
einer alternativen Stereotypie herbeifihren kann (Marsden, 2008; McGreevy and
Nicol, 1998b; Nicol, 2000; Winskill et al., 1995). So wurde von Koppern berichtet, die
am Aufsetzen gehindert wurden und infolge dessen mit Freikoppen begannen
(Sambraus and Rappold, 1991).

Einige Wissenschaftler beschaftigen sich mit einem medikamentésen Ansatz zur
Behandlung des Koppens bei Pferden. Dodman et al. (1987) erzielten zwanzig
Minuten nach der Verabreichung der Opioidantagonisten Naloxone, Nalmefene oder
Diprenorphin bei 100% der behandelten Pferde ein voribergehendes Ausbleiben des
Koppverhaltens. Die Wirkungsdauer einer einzelnen Injektion betrug dabei zwanzig
Minuten fur Naloxon und bis zu vier Stunden und langer fir Nalmefene und
Diprenorphin. Die effektive Dosierung lag bei 0,02-0,04mg/kg Naloxone, 0,04mg/kg
Naltrexone, 0,08mg/kg Nalmefene und 0,02-0,03mg/kg Diprenorphin. Durch die
kontinuierliche Infusion von 5-10mg Nalmefene pro Stunde konnte das Koppen sogar
fur die Dauer von einer Woche unterbunden werden, wobei es wieder auftrat, sobald
die Infusion beendet wurde und die Konzentration von Nalmefene im Plasma unter
5ng/ml sank. Nebenwirkungen wurden in Form von halbflissiger Kotkonsistenz,
zeitweiliger Penisrelaxation und leichter Sedation beobachtet. Die Pferde reagierten
normal auf externe Stimuli, zeigten einen ungestérten Appetit und reagierten beim
Reiten angemessen (Dodman et al., 1987). Auch im Versuch von McBride und
Cuddeford (2001) fuhrte die intraventse Gabe von 0,02mg/kg/h des Opioid-
Antagonisten Naloxone bei koppenden Pferden im Vergleich zu einer mit
Kochsalzlésung behandelten Kontrollgruppe zu einem signifikanten Rickgang des

Koppverhaltens. Allerdings stieg auch die Ruhezeit der mit Naloxon behandelten
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Kopper signifikant an. Moglicherweise trug diese sedative Wirkung, die auch schon
von Dodman et al. (1987) beobachtet wurde, zur Reduktion des Koppens bei oder
war sogar ganzlich fur diesen Effekt verantwortlich. Die Autoren weisen darauf hin,
dass ein solcher sedativer Einfluss von Naloxon jedoch weder bei der behandelten
Kontrollgruppe noch bei den ebenfalls in dieser Studie untersuchten Webern zu
beobachten war. Die Ursache fur diese Unterschiede zwischen den
Versuchsgruppen konnte in einer unterschiedlichen Opioid-Physiologie der
koppenden Pferde liegen (McBride and Cuddeford, 2001). Rendon et al. (2001)
testeten die Wirkung des NMDA-Rezeptorblockers Dextrometorphan, dessen Vorteil
darin liegt, dass er relativ gunstig ist und wenig toxische Nebeneffekte hat. Nach der
intravendsen Gabe von 1mg/kg kam es bei acht von neun Pferden zu einem
signifikanten Ruckgang der Koppfrequenz, wobei die Haélfte dieser Tiere das Koppen
fur die Dauer von 35 bis 60 Minuten sogar einstellte. Kurz nach der Testperiode
kehrte die Koppfrequenz jedoch wieder zu Ausgangswert zurlick (Rendon et al.,
2001). Koppen wird damit nur unterbunden, solange ein Medikament wirkt. Das
entscheidende Problem beim kommerziellen Einsatz der getesteten Medikamente
liegt in der kurzen Halbwertszeit, den hohen Kosten und moéglichen Nebenwirkungen
der Wirkstoffe, so dass eine tagliche Injektion fur viele Pferdebesitzer inakzeptabel ist
(Dodman et al., 1987; Houpt and McDonnell, 1993; Kamerling et al., 1990; Marsden,
2008; McGreevy and Nicol, 1998b).

Marsden (2008) beschreibt, dass der lokale Einsatz von Sprays, die maternale
Pheromone enthalten und von denen man annimmt, dass sie einen beruhigenden
Effekt auf Pferde haben, die Koppfrequenz wahrend des Fressens und auch direkt
danach senkte.

Ein weiterer Therapieansatz ist das sogenannte ,environmental enrichment®, d.h. die
Anreicherung der Umwelt eines Tieres, das eine Stereotypie aufweist. Bei Pferden
kommt dabei in erster Linie fltterungsbezogenes Enrichment zum Einsatz, wie z.B.
Futterballe. Es wird angenommen, dass diese einen positiven Einfluss auf das
Wohlbefinden von Pferden haben, da sie die Zeit, die mit Stehen verbracht wird,
reduzieren, dafur aber die Dauer der taglichen Futteraufnahme erhéhen und damit
das Zeitbudget des Pferdes so verandern, dass es eher dem der freilebenden
Artgenossen entspricht (Winskill et al., 1996). Henderson und Waran (2001) testeten
den Einfluss einer zweimal taglichen Kraftfuttergabe mittels ,Equiball™* auf das

Verhalten von Pferden mit den Stereotypien Koppen, Weben, Boxenlaufen und
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Holzkauen. Bei ,The Equiball™* handelt es sich um eine zylindrische ballartige
Vorrichtung, in die pelletiertes Kraftfutter eingefiillt werden kann, das dann durch
Offnungen in kleinen Portionen herausfallt, sobald das Pferd den Ball mit dem Maul
oder den Hufen Uber den Boden rollt. Wahrend der Enrichmentphase ging das
stereotype Verhalten der Pferde insgesamt tendenziell zurtick. Die tagliche Dauer
der Kraftfutteraufnahme stieg dabei von 20 Minuten auf 72 Minuten an. Allerdings
schien der Equiball™ einen groBeren Nutzen bei der Behandlung
futterungsbezogener lokomotorischer Stereotypien, wie Weben, zu haben. Bei zweli
von drei Koppern wurde, im Gegensatz zu den Webern, ein Anstieg des stereotypen
Verhaltens wahrend der Nacht beobachtet. Eine, durch den Equiball™ verlangerte
Periode der Kraftfutteraufnahme konnte in diesem Zusammenhang eine vermehrte
Ausschuittung von B-Endorphin bewirkt haben, welches das Koppen maoglicherweise
verstarkte (Henderson and Waran, 2001; Marsden, 2008). Das ,Erarbeiten* von
Futter kdnnte zudem bei manchen Pferde zu Frustration fuhren und so als Stressor
fungieren (McGreevy, 2004a).

Fur viele Wissenschaftler fuhrt das Unterbinden bzw. Unterdriicken von Stereotypien
zu tierschutzwidrigen Problemen. Angenommen, dass Koppen z.B. zur Minderung
von Frustration und Stress bei den betroffenen Pferden beitragt, kdonnte das
Verhindern der Ausfihrung der Verhaltensstorung, fur den Fall, dass das Tier in der
Umwelt verbleibt, die initial Frustration und Stress ausgeldst hat, zu weiterer
Frustration fihren (McGreevy, 2004b; Waran and Henderson, 1998).

2.2 Equine Gastric Ulcer Syndrome (EGUS)

2.2.1 Definition / Pravalenz / Pradisposition

Das Equine Gastric Ulcer Syndrome (EGUS) umfasst die entzindlichen und
ulzerativen Magenschleimhauterkrankungen des Pferdes (Schusser et al., 2006).
Der Begriff beschreibt dabei den multifaktoriellen und komplizierten Charakter dieser
Erkrankung (Andrews and Nadeau, 1999). Per Definition des ,Equine Gastric Ulcer
Council“ sind gastrointestinale Ulcera Defekte der Magenschleimhaut infolge von
Zellzerstoérung, die bis in den Bereich der Lamina propria reichen kénnen. Weniger
schwere Defekte werden als Erosionen bezeichnet und sind haufig die Vorstufe

klinischer Ulcera (Andrews et al., 1999a).
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Magenulzera sind eine haufige Erkrankung bei Fohlen und adulten Pferden (Andrews
and Nadeau, 1999). Die Pravalenz fur ulzerative Erkrankungen der
Magenschleimhaut bei adulten Pferden reicht je nach Nutzungsrichtung und
Pferdepopulation von 11% (Chameroy et al., 2006) bis zu 90% (Begg and O'Sullivan,
2003; Johnson et al., 2001; Rabuffo et al., 2002). Die Pravalenz fir das Auftreten von
Magengeschwiren bei Vollblutfohlen ohne klinische Anzeichen fur eine Erkrankung
des Magens im Alter zwischen zwei und 85 Tagen liegt bei bis zu 57%, wobei die
Lasionen am haufigsten bei Fohlen beobachtet werden, die jinger als zehn Tage
sind. Die geringste Pravalenz weisen dagegen die Fohlen auf, die alter als 70 Tage
sind (Murray et al., 1990b). Bei asymptomatischen Quarter Horse Fohlen fanden
Deado et al. (1998) bereits im Alter von einem Tag bis zum vierten Lebensmonat
Lasionen der Magenschleimhaut mit einer Pravalenz von 43,3%.

Eine retrospektive Studie zeigt, dass Vollbliter und Traber dreimal haufiger von dem
EGUS betroffen sind als Kaltbluter (Sandin et al., 1999). Die Angaben zum Einfluss
des Geschlechts auf das EGUS sind unterschiedlich. Wahrend laut Sandin et al.
(1999) Hengste signifikant haufiger betroffen sind als Stuten und Wallache, fanden
Deado et al. (1998) keine geschlechtsspezifischen Unterschiede. Aulierdem haben
Pferde, die als nervos charakterisiert werden, eine signifikant hdhere
Wahrscheinlichkeit an Magengeschwiiren zu erkranken als ,normale“ oder ruhige
Pferde (McClure et al., 1999).

2.2.2 Physiologie des Pferdemagens

Pferde sind reine Pflanzenfresser, die unter natirlichen Bedingungen téaglich
mindestens 12 bis 18 Stunden mit der Futteraufnahme verbringen (Zeitler-Feicht,
2008a). Hauptnahrungsmittel sind dabei Gras und Heu (Schéning, 2008). Der mit
einem Volumen von 15 — 20 Litern relativ kleine Pferdemagen ist folglich auf eine
kontinuierliche Aufnahme kleiner Mengen energiearmen und rohfaserreichen
Grinfutters ausgelegt (Meyer, 1995; Pagan, 2007; Schoning, 2008; Zeitler-Feicht,
2008a).

Das Pferd besitzt einen einhdhligen Magen, bei dem zwei groRe Schleimhautanteile
unterschieden werden. Als Besonderheit beim Pferd findet sich im Anschluss an die
Cardia, der Einmindung des Oesophagus in den Magen, ein gro3erer Blindsack, der
mit drisenloser, cutaner Schleimhaut ausgekleidet ist und die Pars nonglandularis
der Magenschleimhaut bildet (Breves et al., 2000; Klein and Bostedt, 2006; Picavet,
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2002). Die Schichten der cutanen Schleimhaut setzen sich histologisch aus den
germinativen Stratum basale, dem Stratum spinosum, dem Stratum granulosum und
dem Stratum corneum zusammen. Diese aul3erste, dem Magenlumen zugewandte
Schicht ist je nach Alter und Fitterung unterschiedlich stark keratinisiert (Murray and
Mahaffey, 1993; Widenhouse et al., 2002). Die cutane Schleimhaut ahnelt der
Auskleidung des Oesophagus (Picavet, 2002).

Distal schlief3t sich dem Blindsack der Corpus ventriculi an, der in das Antrum
pyloricum im Bereich des Magenausgangs, dem Pylorus, mindet. Dieser zweite
gro3e Anteil des Pferdemagens ist mit Drusenschleimhaut ausgekleidet, die sich
wiederum in die Pylorus- und Fundusdriisenzone sowie eine gemischte Cardia- und
Pylorusdriisenzone aufteilt. Diese Pars glandularis wird durch den deutlich
erkennbaren Margo plicatus von der cutanen Schleimhaut abgegrenzt (Breves et al.,
2000; Klein and Bostedt, 2006; Picavet, 2002). Die cutane Schleimhaut kleidet ca.
1/3 der gesamten Magenschleimhaut aus, der zweite, mit 2/3 grof3eren Anteil entfallt
auf die Drisenschleimhaut (Andrews and Nadeau, 1999). Insgesamt ist der Magen
des Pferdes U-férmig, so dass Cardia und Pylorus nahe zusammen liegen (Picavet,
2002).

Der durchschnittliche pH-Wert im Bereich der Oberflache der cutanen Schleimhaut
im dorsalen Abschnitt des Magens von Fohlen liegt bei 4,9 und bei adulten Pferden
bei 5,5. Im Bereich des Margo plicatus ergeben sich Werte von wiederum 4,9 bei
Fohlen und 4,1 bei erwachsenen Pferden (Murray, 1992; Murray and Grodinsky,
1989). Im Bereich der Pars glandularis betragt der luminale pH-Wert des Magens
zwischen pH 1,5 und pH 2, wahrend er unter der Mucusschicht im Bereich der
Epitheloberflache bei 6,5 liegt (Murray, 1992).

Die Fundusdriisen bestehen zum einen aus Nebenzellen (Halszellen), die Schleim
sezernieren, und zum anderen aus Belegzellen (Parietalzellen) und Hauptzellen. Die
Parietalzellen liegen in der Tiefe der Driisenschlauche und produzieren Salzsaure
(HCI), indem die H'/K'-ATPase, als Schliusselenzym in der apikalen Membran der
Zelle, H" unter ATP-Spaltung gegen den Konzentrationsgradienten in das
Driisenlumen sezerniert und im Austausch K* in die Zelle aufnimmt. Durch Kanéle in
der apikalen Membran treten zudem K* und CI" ,bergab“ aus der Zelle aus. K* wird
anschlieRend durch H'/K*-ATPase wieder in die Zelle transportiert, H* und CI
gelangen zusammen Uber den Driisenkanal in das Magenlumen (Breves et al., 2000;
Herling and Petzinger, 2005; Hick, 2000).
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Auf ihrer basolateralen, der Blutseite zugewandten, Membran verfugt die
Parietalzelle Uber verschiedene Rezeptoren, Uber die die Salzsauresekretion
induziert wird. Erstens neurokrin durch die Freisetzung von Acetylcholin aus
postganglionaren parasympathischen Neuronen und dessen Bindung an
muscarinerge ms-Rezeptoren. Weiterhin regt das Hormon Gastrin, das von G-Zellen
der Magenwand im Antrum gebildete wird und endokrin Uber die Blutbahn zu den
Gastrinrezeptoren in der Zellmembran der Parietalzellen gelangt, die HCI-Sekretion
an. Die Gastrinausschuttung wird indirekt durch Aminoséauren und Peptide, die bei
der bereits im Magen beginnenden Proteinverdauung anfallen, sowie durch Gastrin-
Releasing-Peptide, die von parasympathischen Neuronen der Magenwand als
Transmitter freigesetzt werden, stimuliert. Das Absinken des pH-Wertes des
Mageninhalts wirkt infolge negativer Ruckkopplung wiederum indirekt hemmend auf
die Gastrinsekretion. Als dritte, parakrin wirksame Substanz aktiviert Histamin, das
aus enterochromaffinen (ECL-) Zellen der Magenschleimhaut freigesetzt wird, die
Salzsauresekretion Uber H,-Histaminrezeptoren der Parietalzelle. Die Ausschittung
von Histamin wird durch Actylcholin und Gastrin vermittelt (Breves et al., 2000;
Herling and Petzinger, 2005; Hick, 2000; Lang, 2000a).

An den Ribosomen der Hauptzellen wird Pepsinogen synthetisiert, das dann am
Golgi-Apparat in Sekretgranula verpackt und per Exocytose Uber die apikale
Membran in das Drisenlumen abgegeben wird. Pepsinogen wird durch den
niedrigen pH-Wert des Magensekrets unter Abspaltung mehrerer Peptidketten zu
Pepsin aktiviert. Neben der Aktivierung von Pepsinogen, hat der durch die HCI-
Sekretion bedingte niedrige pH-Wert des Mageninhalts auch eine bakterizide
Wirkung. Die Zellen der Pylorusdriisen entsprechen funktional den Nebenzellen der
Fundusdriisen und sezernieren Schleim, der aus grof3molekularen Glycoproteinen
(Mucinen) bestehend in Sekretgranula verpackt per Exocytose aus der Zelle
geschleust wird. AuBerdem sezernieren dieselben Zellen iber einen CI/HCOs"-
Austauscher in der apikalen Membran Bicarbonat (HCOs") in das Magenlumen. Die
Schleimschicht dient dem mechanischen Schutz der Schleimhaut und Bicarbonat
sorgt selbst bei luminalen pH-Werten zwischen 1 und 2 fir neutrale pH-Verhaltnisse
unter dieser Schleimschicht (Breves et al., 2000; Hick, 2000; Murray, 1991). Die
Sekretion von Schleim wird durch einen niedrigen pH-Wert im Magen stimuliert,
wobei dieser die Acetylcholinausschittung parasympathischer Neurone der

Magenwand aktiviert und die Bildung von Prostaglandin E anregt. Prostaglandine
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und dabei besonders PGE, férdern die Mucus- und Bicarbonatbildung, die
Epithelregeneration sowie die Durchblutung der Magenschleimhaut durch
Vasodilatation und bewirken eine Drosselung der Sauresekretion (Breves et al.,
2000; Herling and Petzinger, 2005; Hick, 2000). Bei Pferden findet eine
kontinuierliche Sekretion von HCI bzw. Magenflissigkeit in das Magenlumen statt
(Andrews et al., 2005; Campbell-Thompson and Merritt, 1987; Sangiah et al., 1989).
Die Angaben zum gesamten Magensekretvolumen des Pferdes liegen zwischen 6-8
Liter pro Tag (Breves et al., 2000) und 1,5 Litern pro Stunde (Picavet, 2002).

2.2.3 Equine Ulzerogenese

2.2.3.1 Pathogenese

Das sensible Gleichgewicht zwischen protektiven und aggressiven Faktoren besteht
zum Schutz der Magenschleimhaut vor Selbstverdauung (Herling and Petzinger,
2005). Aggressive Faktoren sind v.a. Salzsaure, Pepsin und Gallensauren, die durch
duodenogastralen Reflux in den Magen gelangen. Eine protektive Wirkung haben
dagegen Schleim, Bicarbonat und Prostaglandine vom Typ E und damit verbunden
auch eine ausreichende Schleimhautdurchblutung und Epithelregeneration (Weiss,
1999). Magenulzera entstehen, wenn dieses Gleichgewicht nachhaltig gestért wird
und die schleimhaut-aggressiven Faktoren infolgedessen gegenliber den
schleimhaut-protektiven Faktoren Uberwiegen (Klein and Bostedt, 2006; Weiss,
1999). Die Aggressivitat der Salzsaure beschréankt sich dann nicht nur auf
Nahrungsbestandteile, sondern greift auch korpereigene Gewebe an (Herling and
Petzinger, 2005; Lang, 2000a). Die verschiedenen Regionen der Magenschleimhaut
sind unterschiedlich stark von ulzerativen Veranderungen betroffen. Das
vorwiegende Auftreten von Lasionen im Bereich der Pars nonglandularis lasst sich
durch das Fehlen der schitzenden Mucus-Bicarbonat-Schicht in dieser driisenlosen
Region des Magens erklaren (Klein and Bostedt, 2006; Nadeau et al., 2003a; Weiss,
1999). Schutzmechanismen der cutanen Schleimhaut sind Speichel und die
Pufferkapazitat des Futters (Pagan, 2007). Wenn nicht geniigend Speichel produziert
wird, um die Magensaure abzupuffern, beglnstigt diese die Entstehung von
Lasionen der Magenschleimhaut (Pagan, 2005). Die cutane Schleimhaut reagiert mit
zunehmender Dicke ihrer Keratinschicht auf die Saureirritation (Edwards, 2003).

Trotzdem stellen die Epithelschichten der cutanen Schleimhaut im Vergleich mit der



2 Literatur 55

Drisenschleimhaut nur eine minimale physikalische Barriere gegen die
Saurediffusion dar (Andrews et al., 2005; Edwards, 2003). Ulzerationen der cutanen
Schleimhaut sind in erster Linie Folge einer Exposition mit Saure, Pepsin oder
Gallensauren. Wobei Gallensauren, die alleine keinen signifikanten Effekt haben, laut
Berschneider et al. (1999) bei niedrigem pH-Wert eine schadigendere Wirkung auf
die Magenschleimhaut haben als Saure alleine. Der Schweregrad der
Veréanderungen hangt dabei vermutlich von der Dauer der Saureexposition ab
(Andrews and Nadeau, 1999; Berschneider et al., 1999). Wasserstoff-lonen fuhren
zunachst zu einer Erh6hung der Permeabilitat der aul3eren Gewebebarriere und
ermdglichen der Salzsdure so, in die tieferen Zellschichten zu diffundieren, wo es zur
Ansauerung und infolge eines verminderten Na-Transports zur Anschwellung der
Zellen kommt (Nadeau et al., 2003a). Eine Dauer der Saureexposition von mehr als
drei Stunden bei einem pH-Wert <4 kann so nach Untersuchungen von Nadeau et al.
(2003a) zu saurebedingten Lasionen und Magengeschwiren fuhren. Vor allem im
Bereich des Margo plicatus ist diese Exposition besonders konstant (Andrews and
Nadeau, 1999). Eine Untersuchung an australischen Vollblitern und Trabern im
Renneinsatz ergab, dass die cutane Schleimhaut im Bereich des Margo plicatus am
haufigsten von Ulzerationen betroffen ist (Begg and O'Sullivan, 2003; Sandin et al.,
1999). Begg und O’Sullivan (2003) beschrieben gleichzeitig fur die Region der
Drisenschleimhaut im Bereich des Pylorus signifikant niedrigere Scoring-Grade als
fur die cutane Schleimhaut. Und auch bei Fohlen treten Magenulcera laut einer
Untersuchung von Murray et al. (1990b) am héaufigsten im Bereich der cutanen

Schleimhaut auf.

Die Drusenschleimhaut hat im Gegensatz zur cutanen Schleimhaut ausgepragte
Schutzmechanismen, wie die bicarbonatreiche Schleimschicht, ein grof3flachiges
Kapillarnetz sowie die Fahigkeit zur raschen Zellerneuerung und Heilung (Andrews et
al., 2005). Geschwire im Bereich der Drisenschleimhaut werden in erster Linie
durch den Niederbruch dieser Barrierefunktionen, wie Stérungen der Durchblutung
und eine verminderte Mucus- und Bicarbonatsekretion bedingt, woraus eine
Ruckdiffusion von H*-lonen und eine Schadigung der Submucosa resultieren
(Andrews et al., 2005; Andrews and Nadeau, 1999). Eine entscheidende Rolle spielt
dabei die Reduktion der Bildung von Prostaglandinen durch die stressbedingte

Ausschittung von endogenen Opioiden oder infolge der Gabe von nicht-steroidalen
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Antiphlogistika (NSAIDs) (Andrews et al., 2005; Andrews and Nadeau, 1999). Das
akute Ulkus kann Uber Granulationsgewebe mit Narbenbildung abheilen (Weiss,
1999). Ist erstmal ein Ulkus vorhanden, verhindert der saure Magensaft aber meist
die Heilung (Herling and Petzinger, 2005). Dann entsteht ein chronisches Ulkus
(Weiss, 1999).

Die Ulcerogenese bei neugeborenen Fohlen stellt laut Klein und Bostedt (2006) ein
besonders Problem dar, da es bei diesen in den ersten zwei Lebenstagen bereits zu
erheblicher  Salzsaureproduktion  kommt, die  Schutzmechanismen der
Magenschleimhaut aber noch nicht vollstandig entwickelt sind. Sanchez et al. (1998)
malfden bei klinisch gesunden Fohlen zwischen dem zweiten und sechsten Lebenstag
intermittierend intragastrale pH-Werte < 1. Ahnlich wie altere Fohlen und adulte
Pferde verfigen neugeborene Fohlen demnach bereits Uber sehr saure
Magenflissigkeit (Sanchez et al., 1998). Die Keratinisierung der cutanen
Magenschleimhaut findet aber erst wahrend der spaten fetalen Entwicklungsphase
des Fohlens statt. Bei Neonaten besteht die Epithelschicht der cutanen Schleimhaut
zunachst nur aus 10 bis 12 Zellschichten mit vier bis funf diinnen Lagen Keratin und
nimmt erst mit fortschreitendem Lebensalter an Dicke zu, was ein Grund daftr sein
konnte, dass die cutane Magenschleimhaut von Fohlen schlechter gegen die
Einwirkung von Magenséaure geschiitzt ist als die von alteren Pferden (Murray and
Mahaffey, 1993). Die Ursache fur Magengeschwire bei Neonaten liegt laut Klein und
Bostedt (2006) primar in dieser Unreife der Magenschleimhaut, wohingegen bei
alteren Jungtieren dieselben Faktoren zum Tragen kommen wie bei adulten Pferden.
Ergebnisse verschiedener Studien stutzen diese Annahme. Zum einen konnte
gezeigt werden, dass Magenulcera bei Fohlen am haufigsten im Bereich der cutanen
Schleimhaut auftreten (Murray et al., 1990b). Und zum anderen diagnostizierten
Wissenschaftler bei 84% der Fohlen, die junger als 30 Tage waren, Verdnderungen
der cutanen Magenschleimhaut, aber nur bei 30% der Fohlen im Alter zwischen 30
und 60 Tagen. Die jungsten Pferde, bei denen Erosionen und Ulcerationen
beschrieben wurden, waren erst zwei Tage alt. Bei den meisten Fohlen ohne
klinische Symptome heilten die L&sionen der cutanen Schleimhaut wahrend der
Dauer der Studie ohne Behandlung und ohne klinische Konsequenzen spontan ab
(Murray et al., 1990a).
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2.2.3.2 Risikofaktoren

Einzelne oder interagierende Risikofaktoren tragen zum ulcerogenen Druck eines
Pferdes bei. Die Expression dieses ulcerogenen Drucks in Form von
Magengeschwiren hangt sowohl von den individuellen Charakteristika des Tieres als
auch von den Risikofaktoren an sich ab (White et al., 2007). Pagan (2005) sieht die
Entstehung von Magengeschwiren, gerade bei Sportpferden, als von
Menschenhand geschaffenes Problem und in erster Linie als Folge von Management
und Futterung, da Pferde, die ausschlief3lich auf der Weide gehalten werden, extrem
selten von Ulcera betroffen sind. Einige Wissenschaftler vermuten, dass Stressoren,
wie hartes Training, Transport, lange Reisestrecken und Wettkampfe, sowie
unterbrochene und unregelmallige Futterung, die Aufnahme von grof3en Kraftfutter-
bzw. Getreidemengen, langerer Futterentzug vor dem Renntraining, mangelnder
Weidegang, Stallhaltung, standiges Handling und auch ein haufig lautes und
beunruhigendes Umfeld zur Entstehung des EGUS vor allem bei Sport- und
Rennpferden beitragen (Johnson et al., 2001; Mitchell, 2001; Pagan, 2005). Im
Folgenden wird der Einfluss einzelner Risikofaktoren auf die Entstehung des EGUS

bei Pferden genauer beleuchtet.

2.2.3.2.1 Training / Nutzung

Insgesamt  sind Renn- und  Turnierpferde  signifikant  h&ufiger von
Magenschleimhautlasionen betroffen als Hobbyreitpferde (Ddrges et al., 1997). Die
Pravalenz fur ulzerative Erkrankungen der Magenschleimhaut bei adulten Pferden
reicht je nach Nutzungsrichtung von 11% fur eine gemischte Pferdepopulation mit
nur mangiger Trainings- und Wettkampfbeanspruchung (Chameroy et al., 2006), tber
40% fur Westernpferde mit starker Nutzung (Bertone, 2000) und 58% fur Turnier-
und Showpferde (McClure et al., 1999) bis zu 67% fir Distanzpferde (Nieto et al.,
2004) und 70% bei Trabern (Jonsson and Egenvall, 2006). Die hochste Pravalenz
fand sich mit bis zu 90% bei Vollblitern im Renntraining und Renneinsatz (Begg and
O'Sullivan, 2003; Johnson et al., 2001; Rabuffo et al., 2002).

Verschiedene Studien beleuchten einen potentiellen Zusammenhang zwischen

Training, Nutzung und Wettkampfeinsatz von Pferden und dem Auftreten des EGUS.
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Bei Trabern im Renntraining war der Schweregrad der ulzerativen
Magenerkrankungen bei Pferden mit einem Alter von = 3 Jahren signifikant hoher als
bei den zweijahrigen Pferden. Eine mégliche Erklarung fir den Zusammenhang von
Alter und Schweregrad der Ulzera liegt in der Dauer des Renntrainings. Die
zweijdhrigen Traber wurden erst seit wenigen Wochen oder Monaten, die alteren
Pferde hingegen bereits seit Jahren trainiert. Man kann daher laut der Autoren
annehmen, dass das Risiko fir die Entwicklung und Verschlimmerung von
Magengeschwiren zunimmt, je langer Pferde bereits im Renntraining sind,
wohingegen die Wahrscheinlichkeit, dass bestehende Ulzera heilen, abnimmt
(Rabuffo et al., 2002). Auch eine aktuelle Studie unterstreicht, dass das Risiko flr
das Auftreten des EGUS sowie der Schweregrad der Veréanderungen der
Magenschleimhaut bei Rennpferden mit der Dauer des Trainings und der
Renneinsatze zunimmt (Orsini et al., 2009). Johnson et al. (1994) fanden dagegen
bei 9,6% der zwei- und dreijghrigen mannlichen Vollblitern im Renntraining
Magenulcera, bei Uber dreijahrigen trainierten Vollbluthengsten und —wallachen
hingegen nur bei 2,2% der untersuchten Tiere. Bei den Stuten gab es in derselben
Studie unter den gleichen Bedingungen kaum Unterschiede zwischen beiden
Altersgruppen.

Dionne et al. (2003) zeigten, dass sowohl die Wahrscheinlichkeit fur die Entwicklung
von Magengeschwiren als auch die tatsédchliche Pravalenz von Ulzerationen bei
Pferden im aktiven Renneinsatz signifikant hoher ist als bei Rennpferden in
Ruhepause. Auch bei chinesischen Rennpferden im aktiven Training fanden
Wissenschaftler postmortal eine signifikant hoher Inzidenz fur das Auftreten von
Magengeschwiren, als bei Pferden, die seit einem Monat oder langer aus dem
Training in eine Ruhepause ausgeschieden waren, wobei 45% der Tiere im Training
sogar schwere Lasionen aufwiesen, im Gegensatz dazu aber nur 5% der Pferde in
Ruhepause (Hammond et al., 1986). Eine retrospektive Studie aus Schweden
zufolge traten bei jungen Trabern signifikant haufiger Magengeschwire auf als bei
alteren Pferden derselben Rasse. Die Autoren vermuten hierbei einen
Zusammenhang mit der Trainings- und Wettkampfaktivitat, die bei jungen
Trabrennpferden hoher war als bei alteren (Sandin et al., 1999). Murray et al. (1996)
zeigten, dass der Schweregrad der Lasionen der cutanen Schleimhaut bei

Vollblitern mit steigender Renn- bzw. Trainingsintensitat zunimmt.
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Bei einer Untersuchung von Distanz-, Spring-, Dressur- und Westernpferden zu
Beginn der Wettkampfsaison wiesen 17,4% der Tiere geringgradige Magenulcera
auf. Bei der zweiten Gastroskopie nach mindestens drei aufeinanderfolgenden
Tagen mit Transport und Wettkampf litten 56,5% der Pferde an Magengeschwiiren.
Vertreten waren dabei auch héhere Schweregrade. Von den initial gesunden Pferden
entwickelten 47,4% Ulcera, wahrend bei 75% der Tiere, die schon vor der
Wettkampfphase Verdnderungen der Magenschleimhaut aufwiesen, eine
Verschlimmerung der Veranderungen sichtbar war und der Befund bei den restlichen
25% unverandert blieb (Hartmann and Frankeny, 2003). Einen weiteren Hinweis auf
das Renntraining als ulcerogenen Faktor gibt eine Untersuchung von McClure et al.
(2005b). Von initial magengesunden Pferden waren 28 Tage nach Beginn des
Renntrainings nur noch 14% frei von Ulcera. Wenn die Sauresekretion jedoch, unter
denselben Rahmenbedingungen, durch die Gabe des Protonenpumpenblockers
Omeprazol gehemmt wurde, blieben 82% der Pferde magengeschwirfrei (McClure
et al., 2005b). Ahnliche Zusammenhé&nge beschreibt auch eine neuere Studie bei
Pferden im Westerntraining, Laufbandtraining und Renntraining. Unter leichten bis
schweren Trainingsbedingungen waren vor Trainingsbeginn magengesunde Pferde
zu 88% frei von Magenulcera, wenn sie wahrend einer achttagigen Trainingsphase
eine 1mg/kg KM Omeprazolpaste (Ulcergard™, Merial) einmal taglich erhielten. In
der Placebogruppe waren dagegen nur noch 27% der Pferde nach acht
Trainingstagen ohne Befund (White et al., 2007). Aber auch Aktivitaten, die durchaus
auch im Umgang mit Freizeitpferden dblich sind, wie eine Kombination aus
Hangertransport, Stallhaltung in unbekannter Umgebung und leichtem Training
fuhrten im Vergleich mit Kontrolltieren bereits in kurzer Zeit zu einer erhéhten

Inzidenz von Magenschleimhautlasionen (McClure et al., 2005a).

Einen mdglichen Pathomechanismus beschreiben Lorenzo-Figueras und Merritt
(2002). Sie maf3en den intra-abdominalen bzw. intra-gastralen Druck und pH-Wert im
proximalen Abschnitt des Magens bei Pferden wahrend der Bewegung auf einem
Laufband oder wahrend einer Trainingseinheit. Der intra-abdominale Druck nahm
dabei infolge der angespannt Bauchmuskulatur parallel zur Trainingsintensitat und
Bewegungsgeschwindigkeit zu. Die dadurch verursachte gastrale Kompression
driickte den sauren Mageninhalt in Richtung der proximalen gelegenen Pars

nonglandularis. Der intraluminale pH-Wert im proximalen Abschnitt des Magens sank
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parallel zum Anstieg des intra-abdominalen Druckes mit Beginn der Bewegung
signifikant bis unter pH 4, wobei dieses Absinken im Vergleich mit Schrittbewegung
besonders deutlich im Trab und Galopp zum tragen kam. Eine erhdohte Dauer der
Saureexposition der cutanen Schleimhaut in Bezug zur Dauer des taglichen
Trainings kénnte ein Grund daflr sein, dass sich Magengeschwire entwickeln oder
verschlimmern, wenn Pferde intensiv trainiert werden (Lorenzo-Figueras and Merritt,
2002). Zudem nimmt die Durchblutung der Magenschleimhaut bei Pferden mit
zunehmender Bewegungsgeschwindigkeit und damit Belastungsintensitat infolge von
Vasokonstriktion signifikant ab (Manohar et al., 1995). Ischamie ist ein potentieller
Faktor bei der Entstehung von Magenulcera (Weiss, 1999). Ein adaquater Blutfluss
ist notwendig, um die Waserstoff-lonen zuriick zu transportieren, die durch
schitzende Mucusschicht der Drisenschelmhaut diffundieren. Ischamie der
Magenschleimhaut konnte so zu hypoxie-induzierter zellularer Azidose, zur
Freisetzung von freien Radikalen, Phospholipasen und Proteasen fiihren, die die
Zellmembran zerstéren und Nekrosen bedingen (Andrews et al., 2005).

Andrews und Nadeau (1999) stellen die Hypothese auf, dass maximale
Trainingsbelastungen gerade bei Rennpferden auch einen inhibitorischen Effekt auf
die Magenmotilitdt und -entleerung haben kdnnten, wodurch es zu einer verlangerten
Saureexposition der cutanen Magenschleimhaut kommt, welche dann zu

Ulcerationen fuhren kann.

Ein mdglicher Zusammenhang konnte aber auch zwischen trainings- und
managementbezogenem Stress und der hohen Pravalenz von Magengeschwiren
bei Sportpferden bestehen (siehe Kapitel 2.2.3.2.4).

Andere Studienergebnisse geben Hinweise auf einen moglichen Zusammenhang
von physischer Belastung bei Pferden und der Ausschittung des Peptidhormons
Gastrin, welches die Salzsauresekretion in den Magen stimuliert (siehe Kapitel
2.2.2). So zeigten Furr et al. (1994), dass die postprandialen Gastrinwerte bei
Pferden nach einem sechswochigen Laufbandtraining signifikant h6her waren als die
postprandialen Werte vor der Trainingsphase. Sandin et al. (1998) fanden dagegen
wahrend eines experimentellen Laufbandtrainings keine Veranderungen der

Gastrinkonzentration im Plasma.
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2.2.3.2.2 Fltterung / Management

Neben anderen Risikofaktoren scheinen solche, die die Futterung betreffen, ganz
besonders in Verbindung mit der Entstehung von Magengeschwiren bei adulten

Pferden zu stehen (Nadeau et al., 2000; Vervuert and Coenen, 2004).

Ein wichtiger Faktor bei der Ulcerogenese ist die Dauer bzw. das Intervall der
Futterung und die, sich daraus ergebenden Nuchterungszeiten. Im Versuch unterzog
man Pferde, die zu Beginn nachweislich eine gesunde Magenschleimhaut aufwiesen,
einem Futterungsprotokoll, bei dem sie Uber eine Zeitspanne von sieben Tagen
insgesamt 84 Stunden freien Zugang zu Heu hatten und parallel alternierend ebenso
84 Stunden Heuentzug erlitten, wobei das Heu nie langer als 24 Stunden am Stlick
entzogen wurde. Nach 36 Stunden Futterdeprivation konnten zunachst
Hyperkeratosen, Erosionen und leichte Ulzerationen diagnostiziert werden. Nach 84
Stunden wiesen bereits neun von zehn Pferden Magengeschwire auf. Laut Autor
resultierten diese aus einer wiederholten und langeren nuchterungsbedingten
Saureexposition der Magenschleimhaut (Murray, 1994a). Ergebnisse einer weiteren
Studie von Murray und Eichorn (1996), nach denen die Unterdrickung der
Sauresekretion durch den Histamin-H2-Rezeptorantagonisten Ranitidin zu einer
effektiven  Minderung von ulcerierten Areale bei einer vergleichbaren
intermittierenden Futterdeprivation fuhrte, stiitzen diese Hypothese. Sanchez et al.
(1998) beobachteten, dass der pH-Wert auch im Magen von zwei bis sechs Tage
alten Fohlen in Liegephasen bereits nach zwanzig Minuten, wahrend denen keine
Milch aufgenommen wurde, unter 2,5 absank. Saugphasen fiihrten dagegen infolge
des hohen pH-Werts von Milch und Speichel zu einem deutlichen Anstieg des pH-
Wertes im Magenlumen. Dieser Effekt beruhte wahrscheinlich auf einer
Neutralisation und Verdinnung des sauren Mageninhalts. Eine unregelmaliige
Aufnahme von Milch koénnte neugeborene Fohlen so moglicherweise fur das
Auftreten von Magengeschwiren pradisponieren (Sanchez et al., 1998).

Murray und Schusser (1993) mal3en im Magen von Pferden, die fir 24 Stunden kein
Futter erhielten, Uber diesen Zeitraum zu einem signifikant héheren Prozentsatz pH-
Werte < 2 als bei Pferden, die in derselben Zeit freien Zugang zu Wiesenheu hatten,
wobei auch der 24 Stunden pH-Wert im Mittel mit 1,55 bei den nichternen Pferden

signifikant niedriger war als bei den gefutterten Pferden mit einem Mittelwert von 3,1.
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Der equine Magen sezerniert kontinuierlich Magenséaure, auch wenn kein Futter
aufgenommen wird. Dies fuhrt dazu, dass der pH-Wert im Magen wahrend
Nuchterungsphasen rasch bis zu einem Wert von < 2 absinkt und niedrig bleibt,
solange keine erneute Nahrungsaufnahme erfolgt. Am geringsten ist der Sauregehalt
im Magen dagegen wahrend des Fressens, da hierbei die Sekretion von
bicarbonathaltigem Speichel stimuliert wird, welcher einen Teil der Magenséaure
neutralisiert. Aufgenommene Raufaser absorbiert zudem die Magensekrete, so dass
sie keinen Kontakt zur Mucosaoberflache haben. So bilden sich innerhalb von 24 -
48 Stunden Lasionen der cutanen Schleimhaut, wenn Pferde am Fressen gehindert
werden und sich die Flache der Mucosa in ungeschitztem Kontakt zur Salzsaure
befindet (Edwards, 2003; Murray and Schusser, 1993; Sangiah et al., 1989). Bei
Pferden in Weidehaltung ist die Pravalenz des EGUS dagegen gering, da wahrend
des Grasens ein kontinuierlicher Fluss von Speichel und Ingesta stattfindet, welcher
die Saure im Magen Uber einen grol3en Teil des Tages auf einen pH-Wert >4
abpuffert. Wenn Futter jedoch im Rahmen des Managements z.B. vor dem Rennen
entzogen wird, fallt der pH-Wert rapide ab und die nonglandulare Schleimhaut ist
dem sauren Milieu ausgesetzt (Andrews et al., 2005). Auch Orsini (2000) sieht das
Risiko fur das Auftreten von Magengeschwiren bei Futterentzug in der
kontinuierlichen Sauresekretion des Pferdemagen in Kombination mit dem Fehlen
puffernder Materialien aus Gras und Heu. Wahrend Transportphasen ist die
Aufnahme von Futter und Wasser ebenfalls oft vermindert, was die Inzidenz des
EGUS bei Pferden erhdhen kdnnte (Andrews et al., 2005).

Als weiterer fltterungsassoziierter Risikofaktor fir das Auftreten von
Magengeschwiren wird neben der Futterzuteilung auch immer wieder der Rationstyp
gesehen (Vervuert and Coenen, 2004). Restriktiver Zugang zu Raufutter und die
Futterung grofRer Kraftfuttermengen sowie die daraus resultierende Reduktion der
Zeit, die mit der Raufutteraufnahme verbracht wird, férdern eine erhdhte Aziditat des
Pferdemagens (Edwards, 2003).

Die Anzahl der Kaubewegungen und damit auch der Speichelfluss, der bei Pferden
nur wahrend Kaubewegungen stattfindet, hangen von der Struktur und Konsistenz
des Futters ab (Alexander and Hickson, 1970; Zeitler-Feicht, 2008a). Ein Grof3pferd
macht bei der Aufnahme von einem Kilogramm Heu ca. 3500 Kauschlage, bei einem
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Kilogramm Hafer dagegen nur 800 Kauschlage (Zeitler-Feicht, 2008a). So wird bei
der Aufnahme von einem kg Heu mit bis zu 5 kg mehr als doppelt so viel Speichel
gebildet, wie bei der Aufnahme von einem kg Kraftfutter mit einem Speichelfluss von
einem bis 1,5 kg (Meyer, 1995). Demnach kdénnen z.B. Getreidefutterung und
ausgedehnte Nahrungskarenz zu einer erheblichen Magensauresekretion ohne
adaquaten Speichelfluss fuhren (Pagan, 2007). Wenn dagegen Speichel- und
Chymusfluss bei kontinuierlicher Futterung gewahrleistet sind, sinken die pH-Werte
im Magen selten unter pH 4 (Vervuert and Coenen, 2004).

Speichel enthalt Mineralstoffe und Bicarbonat, wodurch Uberstehende S&ure im
Magen neutralisiert werden kann (Meyer, 1995). Zudem finden sich im Speichel
sogenannte ,epidermal growth factors®, die die DNA-Synthese und die Proliferation
der Mucosazellen fordern, sowie eine Rolle bei der Prostaglandinsythese und der
Hemmung der Sauresekretion im Magen spielen (Andrews et al., 1999a). Eine
Untersuchung weist bei Pferden im Randbereich von Erosionen und Ulcerationen der
cutanen Magenschleimhaut infolge von Futterdeprivation eine signifikant héhere
mitotische Zellaktivitat und eine vergrol3erte Flachen mit ,epidermal growth factor”-
Rezeptoren nach. Folglich ist es moglich, dass ,epidermal growth factors* auch eine
wichtige Rolle bei der Heilung von Magengeschwiren und Erosionen beim Pferd

spielen (Jeffrey et al., 2001).

Ein geringer Anteil an Heu in der taglichen Futterration ist mit dem Auftreten von
Magengeschwiren bei Sportpferden assoziiert (McClure et al., 1999). Tatsachlich
wiesen zehn von 27 Ponys, die Uber mindestens 14 Tage ausschliel3lich mit
Mischfutter geflttert wurden, z.T. grol3flachige Ulcerationen der cutanen Schleimhaut
im Bereich des Margo plicatus auf, wohingegen bei Ponys, die im selben Zeitraum
eine reine Heufltterung erhielten, keine Lasionen der Magenschleimhaut zu finden
waren (Coenen, 1990). Smyth et al. (1989) mal3en bei Pferden nach der Gabe von
Kraftfutter einen signifikant erhohten postprandialen Serum-Gastrinspiegel,
wohingegen es nach reiner Heufltterung nur zu sehr geringen Veranderungen kam.
Moglicherweise fuhrte dieser infolge des Kraftfutters erh6hte Gastrinspiegel zu einer
erhohten Magenséauresekretion und bedingte damit ein gesteigertes Risiko fur das
Auftreten von Magengeschwiren (Smyth et al., 1989). Weiterhin ergaben sich bei
der Gabe von pelletiertem Mischfutter im Vergleich zur Heufltterung Hinweise auf

eine verringerte Durchsauerung des Mageninhalts, wobei der mittlere pH-Wert des
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Mageninhalts nach Mischfuttergabe bei 4,87 gegeniber einem pH-Wert von 3,83 bei
Heuflutterung lag (Coenen, 1990). Meyer et al. (1980) mal3en im Bereich des Pylorus
noch pH-Werte um 5,6 im Futterbrei. Die Durchdringung des Chymus wird
maoglicherweise durch den nach Aufnahme von Kraftfutterpellets im Vergleich zur
HeufUtterung relativ festen, teigartigen bis brdckeligen, kaum durchmischten
Mageninhalt mit einer Trockenmasse von teilweise Uber 40% erschwert, der sich u.a.
durch eine geringere Einspeichelung bei Mischfutteraufnahme erklaren a3t (Coenen,
1990; Meyer et al., 1980; Meyer, 1995; Vervuert and Coenen, 2004). Weiterhin kam
es infolge der Aufnahme von pelletiertem Mischfutter im Vergleich mit
Raufutteraufnahme zu einer temporar starkeren Fillung des Magens und zu einer
langeren Verweildauer der Ingesta im Magen (Meyer et al., 1980). Dies erklart sich
ebenfalls durch die mangelhafte Durchmischung des Mageninhalts und hat
vermutlich eine erhohte Magensaftsekretion zur Folge, da Kkeine regulative
Ruckkopplung infolge der Durchséduerung der Ingesta stattfindet (Coenen, 1992).
Zudem wurden nach der Gabe von pelletiertem Mischfutter im Inneren des festen
Mageninhalts Temperaturen von bis zu 43,4C gemessen, die offenbar Resultat
bakterieller Umsetzungen sind (Meyer et al., 1980). Flichtige Fettsduren, wie Acetat,
Propionat und Butyrat, die infolge bakterieller Fermentation von leicht verdaulichen
Kohlenhydraten, die gerade in Rationen von Sportpferden in grol3en Mengen
enthalten sind, im Magen gebildet werden, verursachen bei einem niedrigen pH-Wert
schwerere funktionelle und histopathologische Veranderungen der nonglandularen
Magenschleimhaut als Salzsdure alleine. Aufgrund ihrer hohen FettlGslichkeit bei
einem pH-Wert < 4 konnen undissoziierte flichtige Fettsauren in die Zellen der
cutanen Schleimhaut eindringen und fuhren dort zu einer Anséduerung der Zellen,
hemmen den Natrium-Transport, stéren damit die die Regulation des Zellvolumens
und verursachen infolgedessen eine Zellschwellung mit anschlieRenden Zelldefekten
(Andrews and Nadeau, 1999; Edwards, 2003; Nadeau et al., 2003a; Nadeau et al.,
2003b; Vervuert and Coenen, 2004).

Mehrere Studien beleuchten den Einfluss der Art und Eigenschaften von
Futterinhaltsstoffen wie deren Pufferkapazitat auf die Saureproduktion bzw. den pH-
Wert im Magen und damit auch auf die Ulcusbildung. In einer Untersuchung fihrte
eine Luzerne- / Getreidefltterung im Vergleich mit einer St3grasfutterung (Trespe) in

den ersten funf Stunden nach der Fitterung zu einem signifikant hoheren pH-Wert
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und einer héheren Konzentration an flichtigen Fettsduren in der Magenflissigkeit.
Die Pferde, die die Luzerne- / Getreidediat erhielten, wiesen zudem eine signifikant
geringere Anzahl an Ulzerationen und einen geringeren Schweregrad der Lasionen
der nonglanduléaren Schleimhaut auf. Die Autoren vermuten, dass dieser Effekt durch
den hohen Gehalt an Calcium in der Luzerne bedingt sein konnte (Nadeau et al.,
2000). Futter mit einem hohen Gehalt an Calciumcarbonat kann den pH-Wert des
Mageninhalts anheben. Zudem scheint es, als ob Calcium die Regeneration des
zellularen Natrium-Transportsystems in der nonglandularen Magenschleimhaut
beschleunigt und damit die, durch flichtige Fettsauren und HCI verursachten
Schéaden ruckgangig machen kann (Andrews et al., 2006). Es ware aber auch
denkbar, dass der hohe Proteingehalt der Luzerne / Getreidediat die Pufferkapazitat
im Magen erhoht. Ein solcher Zusammenhang konnte bei Rindern mit proteinreicher
Futterung beobachtet werden (Haaland et al., 1982; Nadeau et al., 2000). Die héhere
Konzentration an flichtigen Fettsduren schreiben die Autoren dem hohen Gehalt an
fermentierbaren Kohlenhydraten in der Luzerne / Getreideration zu (Nadeau et al.,
2000). Bei hohen pH-Werten liegen flichtige Fettsduren jedoch groR3tenteils
dissoziiert vor, konnen so die Mucosazellen der cutanen Schleimhaut nicht
durchdringen und somit auch nicht schadigen (Argenzio and Meuten, 1991; Nadeau
et al.,, 2000). Andere Wissenschaftler zeigten mit ihrer Arbeit ebenfalls, dass eine
Futterung mit Alfalfa-Heu im Vergleich zu einer Fltterung mit Bermudagrasheu den
Schweregrad von Magengeschwiren bei jungen Pferden mit leichter
Trainingsbelastung, die alle das gleiche Kraftfutter erhielten, signifikant reduzierte
und zudem die Ulcusbildung bei 93% der initial ulcusfreien Versuchspferde
verhinderte. Daher kdnnte die Futterung von Alfalfa laut den Autoren eine nitzlich

Erganzung der Behandlung und Pravention des EGUS sein (Lybbert et al., 2007).

Boswinkel et al. (2007) verglichen den Einfluss einer Fitterung mit rohfaserreicher
Heulage sowie einer rohfaserarmen Heulagefutterung auf das Auftreten von
Magengeschwiren  bei  hollandischen ~ Warmblutpferden  wéhrend  einer
Trainingsphase mittelschwerer Intensitat. Der Scoringgrad fiur die Anzahl und die
Schwere der Lasionen der Magenschleimhaut war nach der Trainingsperiode bei den
Pferden mit rohfaserreicher Futterung Uberraschenderweise hoher als bei der
rohfaserarmen Gruppe. Die Versuchspferde mit rohfaserreicher Fitterung zeigten

allerdings nach 12 Stunden Fasten eine Retention des Mageninhalts. Dieser Verbleib
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vorfermentierter Heulage im Magen konnte laut Autoren den unerwarteten Scoring-
Befund erkléaren, da er zu einer verlangerten bakteriellen Fermentation und damit zu
einem Anstieg ulzerogener flichtiger Fettsauren fuhren kénnte. Bei den rohfaserarm
gefutterten Pferde bedingte eine beobachtete, aber unbeabsichtigte Aufnahme von
Rohfaser in Form von Einstreu und Koprophagie madglicherweise eine vermehrte
Speichelbildung und infolge dessen einen hoéheren pH-Wert des Magens und
minimierte damit das Risiko fir die Entwicklung von Magengeschwiren in dieser
Versuchsgruppe (Boswinkel et al., 2007).

In einer anderen Untersuchung war der pH-Wert der Magenflissigkeit und der Gehalt
an fluchtigen Fettsduren von Pferden, die eine Diat 1 mit hohem Gehalt an
Kohlenhydraten und Protein erhielten, signifikant hoéher als bei einer zweiten
Futterungsgruppe mit mittlerem Kohlenhydratgehalt und niedrigerem Proteinanteil.
Dagegen war der Schweregrad der Magenlasionen bei dieser zweiten
Versuchgruppe mit maRigem Gehalt an Kohlenhydraten signifikant hoher als bei den
Pferden mit Diat 1. Innerhalb der ersten Futterungsgruppe hatten die Pferde mit
einem hohen Gehalt an flichtigen Fettsauren bei niedrigerem pH eine hbéhere
Wahrscheinlichkeit fur schwerere L&asionen. Die Autoren erklaren sich diese
Zusammenhange mit der moglichen Schadigung durch fliichtige Fettsauren infolge
des Kohlenhydratanteils des Futters bei niedrigem pH-Wert, wobei auch hier
vermutet wird, dass die Pufferkapazitat der Diat mit hohem Proteingehalt diesen
Effekt verhindert (Nadeau, 1998 267 /id; siehe oben).

Nach einer Woche in strikter Stallboxenhaltung wiesen sechs von sieben initial
magengesunden Pferden Ulcera auf, wohingegen bei Pferden, die sieben Tage auf
einer Weide verbrachten, nur zwei Rétungen der Magenschleimhaut aufwiesen. Da
die Boxenpferde Heu ad libitum bekamen, ist es mdglich, dass strikte Stallhaltung an
sich ein wichtiger Faktor bei der Pathogenese von Magengeschwiren ist, wobei aber
nicht ausgeschlossen werden konnte, dass auch ein vom Grasen abweichendes
Fressverhalten in der Box ursachlich sein kénnte. AuRerdem wéare denkbar, dass
Weidegras Faktoren enthalt, die den pH-Wert und die Widerstandsfahigkeit der
Magenschleimhaut positiv beeinflussen und die in getrocknetem Heu fehlen (Murray
and Eichorn, 1996). McClure et al. (1999) geben an, dass alle Tieren einer
untersuchten Population von Sportpferden mit einer Pravalenz fir das Auftreten von

Magengeschwiren von 58% vorwiegend im Stall gehalten wurden und nur minimalen
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Zugang zur Weide hatten. In einem anderen Versuch hatten die unterschiedlichen
Haltungsformen Boxenhaltung mit bzw. ohne Sozialpartner sowie die Haltung auf
einem Graspaddock mit Heufutterung ad libitum wahrend jeweils 24h unter
experimentellen Bedingungen keinen signifikanten Einfluss auf den pH-Wert im
proximalen und distalen Abschnitt des Magens adulter Pferde (Husted et al., 2008).
Die Haltung in einer Box alleine erklart laut Husted et al. (2008) demnach das

erhohtes Risiko fur das Auftreten von Magengeschwiren bei Pferden nicht.

2.2.3.2.3 Medikamente

Medikamente wie nichtsteroidale Antiphlogistika (NSAIDs) verursachen Schéaden der
Magenschleimhaut (Tomlinson and Blikslager, 2003). Direkte lokale Schéaden
entstehen dadurch, dass einige NSAIDs als schwache Sauren bei saurem
Magenmilieu nicht-ionisiert vorliegen und so leicht durch die Lipidmembran der
Epithelzellen diffundieren kdnnen. Im neutralen Zelllumen werden die Molekile
ionisiert, woraus eine Anreicherung des Stoffs in der Mucosazelle (pH-Falle) und
eine Freisetzung dann intrazellular gefangener Wasserstoffionen resultiert, welche
die Zellfunktion beeintrachtigen (L&scher, 2003; Schoen and Vender, 1989;
Tomlinson and Blikslager, 2003). Zum anderen vermindern NSAIDs entsprechend
den korpereigenen Stresshormonen die Bildung von Prostaglandinen, indem sie das
Enzym Cyclooxigenase hemmen, welches Arachidonsdure in Prostaglandin
umwandelt und reduzieren damit die prostaglandinvermittelten protektiven
Mechanismen der Magenschleimhaut (Breves et al., 2000; Tomlinson and Blikslager,
2003). Die Hemmung der Cyclooxigenase und damit eine verminderte Konzentration
an Prostaglandin I, und Prostaglandin E, resultiert in einer verminderten
Durchblutung der Magenschleimhaut. Infolge der Ischédmie kann es zur
Gewebsschadigung kommen. AulRerdem fallt die sekretionshemmende Wirkung der
Prostanglandine weg, was zu einer erhdhten Sekretion von Magenséaure fuhrt. Diese
fuhrt zusammen mit einem, durch den fehlenden Prostaglandinstimulus bedingten
Ruckgang der Sekretion von Bicarbonat und einer reduzierten Mucusproduktion zu
Schleimhautschaden. Aul3erdem sind die Regeneration und Heilung der
Magenschleimhaut beeintrachtig, da auch an diesen Prozessen Prostaglandine
beteiligt sind (Ldscher, 2003; Tomlinson and Blikslager, 2003). Die Gefahr von
gastrointestinalen  Blutungen wird ebenfalls erhdoht, da NSAIDs die

Thromboxansynthese und damit die Thrombozytenaggregation hemmen und so die
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Blutgerinnung verzdogern (Loscher, 2003). So entwickelten alle Pferde, denen im
Rahmen einer wissenschaftlichen Untersuchung fur zwei Wochen das nichtsteroidale
Antiphlogistikum Phenylbutazon in einer hohen Dosierung oral verabreicht wurde
Magengeschwire. In der Vergleichsgruppe, die eine vergleichbare Menge des
Phenylbutazonderivats Suxibuzon erhielt, konnten nach derselben Zeit nur bei zwei
Pferden und in der Placebogruppe sogar nur bei einem Pferd Ulcera diagnostiziert
werden. Die Magenschleimhaut der mit Phenylbutazon behandelten Pferde wies
signifikant tiefere Ulzera sowie eine signifikant gréf3ere Anzahl an Magengeschwiiren
auf als die Schleimhaut der beiden anderen Versuchsgruppen (Monreal et al., 2004).
Auch bei Fohlen fiihrte bereits eine flinftagige intravendse Gabe einer allerdings sehr
hohen Dosis des NSAIDs Flunixin-Meglumin im Vergleich mit einer Kontrollgruppe,
der physiologische Kochsalzlosung verabreicht wurde, zu signifikant mehr

gastrointestinalen Ulcerationen (Carrick et al., 1989).

2.2.3.2.4 Stress

Eine weitere Hypothese besagt, dass das Auftreten von Magengeschwiren bei
Pferden mit Stress durch Training, Transport oder Boxenhaltung assoziiert sein
konnte, indem dieser zur Ausschittung endogener Corticosteroide fuhrt, welche die
Prostaglandinsythese hemmen und so zum Niederbruch schleimhautprotektiver
Faktoren fuhren (Andrews and Nadeau, 1999; Edwards, 2003; MacAllister and
Sangiah, 1993). Einige Untersuchungen wiesen im Plasma von Pferden nach
unterschiedlichen Belastungen, wie Laufbandtraining, Wettkdmpfen der Disziplinen
Springen, Vielseitigkeit, Trabrennen, Galopprennen und Distanzreiten im Vergleich
zu den Basalwerten tatsachlich signifikant erhohte Cortisolwerte nach (Desmecht et
al., 1996; Fazio et al.,, 2008; Sandin et al., 1998). Die in der Nebennierenrinde
gebildete Glucocorticoide dienen in Stresssituationen, wie psychischen aber auch
physischen Belastungen, in erster Linie der Mobilisierung von Reserven.
Stresshormone wie Cortisol stimulieren dabei aber auch die Sekretion von Salzsaure
in den Magen und hemmen dort zugleich die Schleim- und Prostaglandinbildung. Der
Einfluss von Glucocorticoiden beeintrachtigt hierdurch, ahnlich wie bei der Gabe von
NSAIDs (siehe Kapitel 2.2.3.2.3), die Schutzfunktionen des Magens (Breves et al.,
2000; Lang, 2000b; Murray, 1992). Zudem kommt es zur Hemmung von Zellteilung,
Zellwachstum und  Kollagensynthese und damit zur  Stérung von

Reparationsvorgangen bei Verletzungen und Entzindungen (Lang, 2000b). So
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besteht laut Silbernagel und Despopoulos (2001a) bei hoher Glucocorticoidgabe
oder starkem Stress die Gefahr von Magengeschwiiren.

Obwohl es schwierig ist Stress zu quantifizieren, halt Murray (1991) es fur
wahrscheinlich, dass klinische Erkrankungen Stressoren fur Fohlen darstellen.
Wissenschaftler beobachteten, dass Krankheit, Schmerz und fortgesetzte
Behandlung bei Fohlen im Vergleich mit klinisch gesunden Fohlen zu einer erhéhten
Inzidenz von Ulcerationen des Magens, vor allem im Bereich der Drisenschleimhaut
fuhrten. Ein erhohter Cortisolspiegel im Serum war dabei allerdings nicht
nachweisbar, wobei eine Gewdhnung an die wiederholte Stressexposition und eine
folglich veranderte Hormonreaktion eine Rolle spielen kénnte (Furr et al., 1992).
Auch in einer Untersuchung von Murray et al. (1990b) war die Pravalenz von
Magengeschwiren bei Fohlen mit einer vorangegangenen Erkrankung signifikant
grol3er als bei Tieren ohne Vorerkrankung. Deegen et al. (1992) berichten, dass sie
auch bei adulten Pferden, die schwere Kolikerkrankungen tberstanden hatten, haufig
solitare Magenulcera vorfanden.

Andererseits wiesen zwar alle Pferde, die im Versuch einem simulierten Renntraining
unterzogen wurden, das aus Aufstallung, Kraftfuttergabe und Training an sechs
Tagen pro Woche bestand, bereits nach 14 Tagen Geschwire der cutanen
Magenschleimhaut auf, wobei im Vergleich zu den Ausgangswerten signifikant
hohere Schweregrade der Verdnderungen vorlagen und die Ulcera bis zum
Versuchsende am 56. Tag unverdndert bestehen blieben. Die gemessen
Cortisolwerte waren jedoch von Anfang am im Referenzbereich und sanken wéahrend
der Versuchsdauer sogar ab (Vatistas et al., 1999a). Orsini (2000) halt es fur
unwahrscheinlich, dass Stress ein bedeutender Faktor bei der Entstehung von
Magengeschwiren bei adulten Pferden ist, da Ulcera bei diesen haufiger im Bereich
der cutanen Schleimhaut zu finden sind und nicht im Bereich der Driisenschleimhaut,

wo Stressulcera mutmalflich auftreten.

2.2.3.2.5 Infektionen

Helicobacter pylori, ein spiralig gekrimmtes, gramnegatives Stdbchenbakterium mit
iophotricher Begeil3elung, spielt bei der Pathogenese der chronischen Gastritis und
der Ulcus-Krankheit des Menschen eine wichtige Rolle (Kayser, 2001; Lullmann and
Mohr, 2001). Und auch bei vielen Saugetieren ist Helicobacter ssp. als eine
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atiologische Ursache von Magengeschwiren und Gastritis anerkannt. Contreras et
al. (2007) wiesen zum ersten Mal per Polymerase-Chain-Reaction (PCR)
Helicobacer-like DNA in der Magenschleimhaut von 11 Vollblitern ohne klinische
EGUS-Symptomatik nach, wobei zehn dieser Pferde von Lasionen und
Entzindungen der Magenschleimhaut betroffen waren. Allerdings fanden sich
insgesamt bei 39% der untersuchten Pferdepopulation dieser Studie pathologische
Veranderungen ohne den Nachweis von Helicobacter. Eine andere Gruppe von
Wissenschaftlern wies 2008 bei 20 von 43 Pferden mit Magenulcera und bei 12 von
43 Pferden mit Gastritis Helicobacter spp. mittels PCR nach. Bei einer Helicobacter
pylori spezifischen PCR fanden sie dagegen keine positive Probe. Insgesamt hatten
alle Pferde dieser Untersuchung, bei denen Helicobacter spp nachweisbar war,
Ulcera bzw. entzindliche Verdnderungen der Magenschleimhaut (Morales et al.,
2008). Die Autoren schlussfolgerten daraus, dass Helicobacter ssp. zwar in der
Magenschleimhaut von Pferden prasent zu sein scheint und madglicherweise eine
Rolle bei der Pathogenese von Magenerkrankungen bei Pferden spielt,
Magengeschwire bei Pferden aber auch durch andere Ursachen als
Mikroorganismen ausgelést werden kénnen und dass weiterer Forschungsbedarf
besteht (Contreras et al., 2007; Morales et al., 2008).

2.2.4 Symptome / Diagnostik

Der Verdacht auf EGUS ergibt sich aufgrund des Vorberichts und der klinischen
Symptome (Boswinkel et al., 2007; Orsini, 2000). Basierend auf Befunden, die eine
starke Schmerzsymptomatik bei humanen Patienten mit Refluxoesophagitis belegen,
halt Murray (1992) es nicht fur Uberraschend, wenn Ulcerationen der cutanen
Schleimhaut auch bei Pferden Schmerzen auslésen wirden. Als mégliche Anzeichen
fur bestehende entzindliche bzw. ulzerative Veranderungen der Magenschleimhaut
beim Pferd werden ein insgesamt schlechtes Allgemeinbefinden, reduzierte
Nahrungsaufnahme bis hin zur Anorexie, Leistungsschwache, Abmagerung,
chronische Diarrhoe, Bruxismus, Ptyalismus, Ruktus, eine schlechtes Fell und
Verdanderungen des Temperaments aufgrund von Schmerz und Unwohlsein
angesehen. Des Weiteren kdnnen oft periprandiale, akute oder auch chronisch
rezidivierende Kolikanzeichen auftreten (Boswinkel et al.,, 2007; Dieckmann and
Deegen, 1991; Dérges et al., 1995; Huskamp et al., 1999; Vatistas et al., 1999b). Die

viszeralen Schmerzen im Zusammenhang mit Magenschleimhautldsionen,
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Magengeschwiren und Gastritiden werden durch eine direkte Irritation, infolge des
Verlusts der Magenschleimhaut und der schitzenden Mucusschicht, frei
zuganglicher sensorischer Nervenendigungen durch den sauren Magensaft
ausgelost. Medikamente, die die Magensaure reduzieren, wirken daher indirekt
schmerzstillend (Guyton, 1991; Schusser et al., 2006).

Murray et al. (1989) beschreiben bei Pferden mit klinischen gastrointestinalen
Symptomen eine signifikant héhere Pravalenz fir das Auftreten von Lasionen der
Magenschleimhaut sowie einen signifikant hoheren Schweregrad dieser
Verdanderungen als bei einer Gruppe mit asymptomatischen Pferden. Allerdings
fanden sie auch bei den asymptomatischen Pferden, obwohl der Schweregrad bei
diesen insgesamt geringer war, Pferde mit schweren Veranderungen. 77% der
Spring- und Dressurpferden mit diagnostizierten Magengeschwuiren wiesen laut einer
Studie von Mitchell (2001) das Symptom Leistungsschwache auf und 49% dieser
Pferde zeigten Kolikanzeichen. Bei insgesamt 25% der am EGUS erkrankten Pferde
traten beide Symptome sogar parallel auf. Die Leitungsschwache wurde als
Beeintrachtigung des Springstils beschrieben, wobei die Pferde eine Tendenz daflr
zeigten, die Springe haufiger zu beriihren oder vermehrt seitlich nach rechts oder
links zu springen. Die Dressurpferde strdubten sich gegen das Reiten und waren
schwierig zu trainieren. Nach der Behandlung der Magengeschwire mit Omeprazol
zeigten die Pferde laut Angaben der Trainer subjektiv eine verbesserte
Trainingsbereitschaft. Diese Ergebnisse indizieren laut Autoren eine signifikante
Pravalenz  von Magengeschwiren bei Sportpferden mit vorberichtlicher
Leistungsschwache (Mitchell, 2001). Und auch bei einer Untersuchung von
Westernpferden im Leistungssport wiesen 88% der Tiere, die laut Vorbericht
Beschwerden wie Leistungsschwéche, haufige Urinabsatzhaltung,
Korpergewichtsverlust und verminderte Wettkampfaufmerksamkeit zeigten,
Magenulcera auf. Die Abheilung der Magenschleimhaut unter medikamentdser
Therapie fuhrte bei allen betroffenen Pferden zu einem Verschwinden dieser
Symptome (Bertone, 2000). Bei einer Untersuchung von 45 Pferden
unterschiedlichen Alters mit akuter oder vorberichtlicher Koliksymptomatik wurden
bei 93% dieser Tiere endoskopisch Magenulcera, in erster Linie im Bereich der
cutanen Schleimhaut, nachgewiesen. Bei 24 von 32 Pferden, die mit einem Hs-

Rezeptorantagonisten behandelten wurden, kam es zu einem Ausbleiben weiterer
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Kolikanzeichen. Der Autor schliel3t daraus, dass in diesen Féallen eine direkte
Assoziation von Magengeschwiren und Koliksymptomatik bestand (Murray, 1988).

Einige Wissenschaftler weisen aber auch darauf hin, dass durchaus eine gewisse
Inkonsistenz zwischen dem Auftreten von Magengeschwuren, deren Schweregrad
und der Manifestation klinischer Symptome besteht (Andrews et al., 1999a; Murray,
1994b). So wiesen Murray et al. (1996) in einer Studie zwar bei 62 von 67
untersuchten Vollblitern Lasionen der Magenschleimhaut nach, aber keines der
Pferde zeigte dabei klinische Anzeichen fir abdominalen Beschwerden. Und Vatistas
et al. (1999a) berichteten bei 30 untersuchten Pferden mit Magenulcera von nur
einem Pferd mit Koliksymptomen und einem weiteren Pferd mit vermindertem

Appetit.

Basierend auf klinischen, chirurgischen und postmortalen Befunden kdnnen speziell
beim Fohlen vier verschiedene Krankheitsbilder unterschieden werden. Zum einen
treten einzelne, nicht perforierende asymptomatische oder stille Ulcera meist im
Bereich der Pars nonglandularis der Magenschleimhaut entlang des Margo plicatus
auf. Aufgrund fehlender Symptome werden diese haufig nur als Zufallsbefund
diagnostiziert (Becht and Byars, 1986; Klein and Bostedt, 2006). Am haufigsten sind
Fohlen im Alter von unter vier Monaten betroffen, was mit der beschriebenen Unreife
der protektiven Eigenschaften der cutanen Magenschleimhaut zusammenhangen
konnte. Dieser asymptomatische Krankheitstyp stellt eine Prodromalform dar, die
meist unauffallig verlauft, aber infolge von Stress auch klinisch aufféllig werden kann
(Klein and Bostedt, 2006). Einer Untersuchung von Murray et al. (1987) zufolge
waren bei 51% klinisch asymptomatischer Fohlen endoskopisch Magengeschwiire
nachweisbar. Deado et al. (1998) fanden bei einer Untersuchung an Quarter
Horsefohlen bei 43,3% der Pferde Lasionen der Magenschleimhaut, wobei aber
keines der Tiere klinische Symptome zeigte, die eine Erkrankung des Magens
indizieren.

Der zweite Krankheitstyp der symptomatischen Ulcera ist im akuten Stadium durch
charakteristische Anzeichen fur abdominalen Schmerz, wie Ruhelosigkeit, Walzen
und das Verharren in Riuckenlage gepragt. Weiterhin kbnnen bei den betroffenen
Fohlen Symptome, wie Foetor ex ore, Bruxismus, starke Salivation, allgemeine
Depression und Anorexie auftreten (Becht and Byars, 1986; Klein and Bostedt, 2006;

Rebhun et al., 1982). Als drittes Krankheitsbild beim Fohlen werden perforierende
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Magengeschwilre beschrieben, die zu einer diffusen Peritonitis mit extrem hoher
Mortalitdt fuhren. Beschrieben wird ein perakuter Verlauf mit hochgradigen
therapieresistenten Kolikanzeichen, schwerer Depression, Herz-Kreislaufkollaps und
Tachypnoe. Nur kleine Perforationen kdnnen mitunter spontan abheilen, wobei das
Risiko einer spateren Abszedierung besteht (Becht and Byars, 1986; Klein and
Bostedt, 2006). Strikturen als Folge abheilender Magengeschwire bedingen den
vierten Krankheitstyp infolge gastraler oder duodenaler Obstruktion. Klinisch auffallig
sind dabei Anorexie, Kolikanzeichen im Anschluss an das Saugen bei der Stute,
reduzierter Absatz von Fazes, gastro-oesophagaler Reflux, sowie Bruxismus und
Salivation (Becht and Byars, 1986; Klein and Bostedt, 2006).

Als Hinweis auf EGUS gilt zum einen die positive Reaktion auf eine spezifische anti-
ulzerative Therapie (Boswinkel et al., 2007). Ein weiteres diagnostisches Hilfsmittel
ist die Messung der Sucrose-Konzentration im Urin (O'Conner et al., 2004). Das
Disaccharid Sucrose ist so grof3, dass es das intakte Epithel der Magenschleimhaut
nicht passieren kann. Normalerweise wird es im proximalen Abschnitt des
Dunndarms durch das Enzym Sucrase in die Monosaccharide Glucose und Fructose
gespalten. Diese Hydrolyse findet auch dann statt, wenn eine schwere Schéadigung
des Dunndarms vorliegt. Daher weist die Permeation von Sucrose spezifisch auf
einen Defekt der Mucosa proximal des Ortes der Hydrolyse, d.h. auf einen Defekt der
Magenschleimhaut hin. Sucrose gelangt so in den Blutkreislauf, wird von den Nieren
herausgefiltert und mit dem Urin ausgeschieden (Meddings et al., 1993; O'Conner et
al., 2004). O’'Conner et al. (2004) zeigten, dass die Konzentration von Sucrose im
Urin dafur geeignet ist, Pferde mit Magengeschwiren zu identifizieren. In ihrer
Untersuchung war die Sucrosekonzentration im Urin nach Verabreichung einer
definierten Menge Sucrose bei denselben Pferden mit experimentell induzierten
Magengeschwiren vor einer Behandlung mit Omeprazol signifikant héher als nach
der Behandlung. Zudem schien die Sucrosekonzentration mit zunehmendem
Scoringgrad der Ulcera anzusteigen. So war die Sucrosekonzentration im Urin bei
Pferden mit Scoring-Grad > 1 signifikant hoher als bei Pferden mit einem Scoring-
Grad < 1. Bei einem Grenzwert von 0,7 mg/ml lag die Sensitivitdt daftir mithilfe des
Tests auf Sucrosepermeabilitdt Magengeschwire mit einem Schweregrad > 1 zu
detektieren bei 83%, bei einer Spezifitat von 90% (O'Conner et al., 2004). Hewetson

et al. (2006) mal3en nach nasogastraler Verabreichung einer definierten Menge
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Sucrose bei Pferden mit mittel- bis hochgradigen Magengeschwiren einen
signifikanten Anstieg der Sucrosekonzentration im Serum. Sie fanden dabei einen
Konzentrationspeak nach 45 Minuten, der mit dem Schweregrad der Ulcera korreliert
war. Die Autoren bewerten die Sucrosemessung im Serum sowohl als praktikablen
Test zur Indentifikation von Pferden mit endoskopisch nachweisbaren
Magengeschwiren als auch als nicht-invasive Methode fur ein Screening und
Monitoring von Pferden im Renntraining oder anderen wettkampfbezogenen

Disziplinen (Hewetson et al., 2006).

Eine eindeutige Diagnose des EGUS kann jedoch nur durch eine Gastroskopie
gestellt werden. Dazu muss dem Pferd nach verschiedenen Angaben fir ca. 6-8
Stunden oder sogar fur 24 bis 48 Stunden das Futter entzogen werden, damit sich
der Magen entleert und dadurch eine Begutachtung der Schleimhaut méglich wird.
Brown et al. (1985) empfehlen zusétzlich einen Wasserentzug zwo6lf Stunden vor der
Untersuchung. Das Endoskop wird durch eine der Nusternéffnungen eingefihrt,
wobei die Untersuchung bei den meisten Pferden unter Sedation erfolgt. Fir die
vollstadndige Inspektion des Magens einschlie3lich des Duodenums muss das
Endoskop eine Lange von zwei bis drei Metern aufweisen. Zusatzlich kann tber das
Endoskop Luft in den Magen eingeleitet werden, um Schleimhautfalten zu beseitigen
und damit eine genauere Untersuchung der Mucosa maoglich zu machen (Andrews et
al., 1999b; Brown et al., 1985; Edwards, 2003; Orsini, 2000). Anhaftende Futterreste
konnen mithilfe einer Wasserdisenpumpe von der Magenschleimhaut abgespuilt
werden (Picavet, 2002). Die nonglandulare Schleimhaut ist physiologisch weil3 mit
variierenden Langsfalten, wohingegen sich die Drusenschleimhaut rosa, glatt und
glanzend darstellt. Die einzelnen Drisenzonen sind dabei optisch nicht zu
unterscheiden (Brown et al., 1985).

Schusser et al. (2006) teilen die entzindlichen und ulzerativen Erkrankungen der
Magenschleimhaut bei Pferden anhand von gastroskopischen Befunden, ahnlich wie
in der Humanmedizin, in akute Magenschleimhautlasionen, wie akutes Stressulcus
und hamorrhagische Gastritis, chronische Gastritis, chronisch-peptische Ulzera, die
in unterschiedlichen Graden vorwiegend in der kutanen Schleimhaut auftreten und in
Gastropathien, wie die hypertrophe Gastropathie, ein. Die akuten Formen
Stressulcus und hamorrhagische Gastritis kénnen gleichzeitig vorkommen, wobei

morphologische Uberginge beobachtet werden konnen. Als Charakteristikum der
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hamorrhagischen Gastritis werden punktférmige Blutungen der Drisenschleimhaut
v.a. im Bereich des Pylorus beschrieben (Schusser et al., 2006). Das akute Ulcus ist
scharf von der Umgebung abgegrenzt und wirkt dabei wie ausgestanzt. Es ist oft
oberflachlich verschorft und am Grund leicht blutend oder sogar schwarz blutig. Beim
chronischen Ulcus ist der Rand dagegen durch Granulationsgewebe wallartig
aufgeworfen und der Geschwuirsgrund teilweise vernarbt (Schusser et al., 2006;
Weiss, 1999). Bei der chronischen Gastritis konnen hyperkeratotische Areale der
kutanen Schleimhaut beobachtet werden (Schusser et al., 2006). Bei
Magengeschwiren (Gastritis ulcerosa) reicht der Substanzverlust im Unterschied zur
Erosion bis zur Muscularis mucosae oder tiefer (Weiss, 1999). Hypertrophe
Gastropathien stellen sich als zirkulare, wulstige oder knotige, z.T. auch gerotete
Schleimhautverdickungen dar (Schusser et al., 2006). Bei akuten und chronischen
Ulcera kann es zu Arrosionsblutungen, Sickerblutungen und chronischer
Blutungsandmie bis hin zur Massenblutung sowie in letzter Konsequenz zum
Verbluten kommen. Eine weitere beflirchtete Komplikation ist die Perforation des

Magens mit anschlieBender Peritonitis (Weiss, 1999).

Verschiedene Scoring-Systeme werden eingesetzt, um die gastroskopischen
Befunde beim Pferd zu bewerten. Dabei besteht jedoch immer das Risiko, dass der
Untersucher die Anzahl sowie den Schweregrad und die Tiefe der Magengeschwire
im Bereich der cutanen Schleimhaut unterbewertet oder dass Geschwire der
Drisenschleimhaut Gbersehen werden (Andrews et al., 2002). Andrews et al. (2002)
verglichen das ,practioner’s simplified scoring system (PS)“ nach Andrews (1999b),
das auf einer Bewertung der Gr6f3e der Magenulcera basiert mit dem ,number /
severity scoring system (N/S)“ nach MacAllister (1997), das die Anzahl und Tiefe der
Veranderungen bewertet. Die Anzahl der Magengeschwire wurde bei einer
Beurteilung der Gastroskopiebefunde mit dem N/S-System signifikant niedriger
bewertet, als bei der nachfolgenden pathologischen Untersuchung. Bei der
Bewertung der L&sionen mit dem PS-System ergaben sich hingegen keine
signifikanten Unterschiede zwischen den gastroskopischen Scoring-Werten und der
pathologischen Beurteilung der Magengeschwire. Es schien demnach fir den
Untersucher leichter zu sein, die Grol3e der Veranderungen zu bewerten als deren
Anzahl. Obwohl eine schwache, aber signifikante Ubereinstimmung zwischen den

endoskopischen und den histopathologischen Befunden besteht, liel? die Endoskopie
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scheinbar keine zuverlassige Bewertung im Hinblick auf die Tiefe der Ulcera zu. 57%
der Magengeschwire wurden falschlicherweise als oberflachlich bewertet, obwohl
die Histopathologie zeigte, dass diese Veranderungen tief bis in die Submucosa und
die Tunica muscularis reichten. Das PS-System ist damit laut den Autoren geeignet
im Rahmen der gastroskopischen Untersuchung die Grol3e von Magengeschwitiren
zu bewerten, wobei diese nicht in Bezug zur Schwere der Veranderungen stehen
muss (Andrews et al., 2002).

Eine neuere Studie zeigte zudem, dass das Scoring-System des Equine Gastric
Ulcer Council (EGUC), welches sich nur geringfiigig von dem Scoring-System nach
Andrews (1999b) unterscheidet, schneller und einfacher zu benutzen ist als das N/S-
Scoring und dass die Ubereinstimmung der Befunde verschiedener unabhangiger
Untersucher hoch war, was fir eine sehr gute Reproduzierbarkeit und Eignung als
Standardsystem spricht (Andrews et al., 1999a; Bell et al., 2007).

2.2.5 Therapie

Zu einer umfassenden Therapie des EGUS gehort, neben der Ermittlung und
Korrektur der zugrundeliegenden Ursachen wie Management und Fltterung, auch
eine pharmakologische Therapie. Die Ziele der Therapie sind dabei
Schmerzlinderung, das Beheben klinischer Symptome, Foérderung der Heilung,
Vorbeugung sekundarer Komplikationen und eines Rezidivs (Andrews, 2008).

2.2.5.1 medikamentdse Therapie

Bei bestehenden Ulcera verhindert die Magensaure meist die Heilung (Herling and
Petzinger, 2005). Und gerade bei Rennpferden, die im Training verbleiben, ist eine
spotane Heilung selten. Im Gegenteil verschlimmern sich die Lasionen tendenziell
sogar (Murray et al., 1996). Eine pharmakologische Hemmung der Sauresekretion
und eine daraus resultierende Verschiebung des Magen-pH Wertes in neutralere
Bereiche schafft die Vorraussetzungen fir eine Heilung der Magengeschwire
(Herling and Petzinger, 2005).

Eine Mdglichkeit der Ulcustherapie besteht darin, oral Wirkstoffe zu verabreichen, die
bereits sezernierte Magensaure lokal neutralisieren oder adsorbieren. Diese

sogenannten Antazida enthalten alleine oder in Kombination schwache Basen, wie
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Aluminium- und Magnesiumhydroxid bzw. Salze schwacher Sauren, wie Magnesium-
oder Calciumcarbonat und Natriumbicarbonat, wobei sich die einzelnen Substanzen
in der Neutralisierungskapazitat, der Zeit bis zum Wirkungseintritt, der
Wirkungsdauer und in den Nebenwirkungen unterscheiden. Bei der
Séaureneutralisation durch Natriumbicarbonat wird CO? gebildet, wodurch es zu
Tympanie und Magenuberdehnung kommen kann. Die Dehnung der Magenwand
stimuliert die Freisetzung von Gastrin, welches wiederum die Sauresekretion anregt.
Es kommt zum sogenannten ,acid rebound®. AuRerdem kann die hohe Resorption
von Natriumbicarbonat eine Hypernatridamie mit entsprechenden klinischen Folgen
bedingen. Aus diesen Griinden wird der Einsatz von Natriumbicarbonat heute als
obsolet angesehen. Andere Antazida haben Auswirkungen auf die Darmmotorik.
Magnesiumsalze wirken laxierend, Calcium- und Aluminiumsalze dagegen
obstipierend (Petzinger, 2002; Ungemach, 2003). Insgesamt kommt es durch die
Abpufferung der Saure im Regelkreis zur Rickmeldung, dass Saure fehlt. Dies fuhrt
zu einer UberschieBenden Sauresekretion nach Antazidaeinsatz, die als
Saureexazerbation bezeichnet wird. Aus diesem Grund sollten Antazida héufig bzw.
mehrmals taglich oral verabreicht werden (Petzinger, 2002). Im Versuch bewirkte die
Zugabe eines speziellen Antazidiums fur Pferde (Neigh-Lox®, Kentucky Performance
Products), das als neutralisierende Inhaltsstoffe Dihydro-Aluminium-Natriumcarbonat
und Aluminiumphosphat enthélt, zum Krippenfutter zweimal taglich tber vierzehn
Wochen bei Fohlen im Vergleich mit einer Placebogruppe eine signifikante
Verbesserung des Gesundheitszustands der Magenschleimhaut (Nicol et al., 2002).

Sucralfat ist ein basisches, so gut wie nicht resorbierbares Aluminiumsalz von
sulfatierter Sucrose und hat als Antazidum nur noch sehr geringe neutralisierende
Eigenschaften. Sucralfat wirkt cytoprotektiv, indem es bei saurem pH-Wert im Magen
mit Proteinen stabile Komplexe bildet, die Gallenséduren und Pepsin adsorbieren. Des
Weiteren bildet es einen gelartigen Schutzfilm, der spezifisch auf Ulcuslasionen bzw.
dem Geschwirsgrund anhaftet und durch den Gallensduren und Pepsin kaum
diffundieren kdnnen, so dass das Gewebe vor weiterer Zerstérung geschuitzt wird. In
der intakten Mucosa induziert Sucralfat die Bildung cytoprotektiver Prostaglandine
(Petzinger, 2002; Ungemach, 2003). Borne und MacAllister (1993) fanden bei einer
Untersuchung zur Wirkung einer Gabe von 22 mg/kg KM Sucralfat per os alle acht

Stunden Uber 14 Tage an Fohlen mit subklinischen Magengeschwiren heraus, dass
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Sucralfat die Heilung der L&sionen im Vergleich mit einer mit Maissirup behandelten
Kontrollgruppe nicht forderte. MacAllister et al. (1999) vermuten, dass Sucralfat
maoglicherweise keinen Effekt hat, weil es nur wenig Einfluss auf die Magenséaure
nimmt.

Als distetisches Schleimhautprotektivum wird bei Pferden das sogeannte Apolectol®
ein Pektin-Lezithin-Glycerol-Komplex (Pronutrin®, Fa. Boehringer Ingelheim)
eingesetzt. Pektine sollen laut Hersteller die schadigende Wirkung der Gallenséuren
verhindern, die Mucusbarriere stabilisieren, die Pufferkapazitat des Mageninhalts
erhéhen und damit die Dauer der postprandialen pH-Wert Erhdéhung verlangern.
Lezithin  und Glycerol verstdrken die hydrophobe Schutzschicht der
Magenschleimhaut (http://www.vetpharm.uzh.ch/reloader.htm?tpp/00000000/A0162-
XX.htm?inhalt_c.htm). Venner et al. (2001) beobachteten bei Pferden nach einer
zehntagigen Gabe des Diatfuttermittels Pronutrin® in einer Dosis von 300g pro Tier
und Tag im Vergleich zu einer unbehandelten Kontrollgruppe eine signifikante

Verminderung von Magenschleimhautlasionen.

Ein weiterer wichtiger Weg der Ulcustherapie besteht in der Hemmung der
Saureproduktion. Entsprechend den Rezeptoren der Parietalzellen kann
Magenséauresekretion durch Histamin, Gastrin und Acetylcholin stimuliert und
demnach durch die jeweiligen Rezeptorantagonisten gehemmt werden (Herling and
Petzinger, 2005). Von therapeutischer Bedeutung sind hierbei verschiedene,
unterschiedlich  starke Histamin-H,-Rezeptorantagonisten, die durch eine
dosisabhangige kompetitive Blockade von Histamin-H,-Rezeptoren die Saure- und
Pepsinsekretion der Belegzellen hemmen, ohne die Schleimproduktion zu
beeintrachtigen (Nieto et al., 2002; Ungemach, 2003). Am haufigsten werden die
Histamin-H,-Rezeptorantagonisten Cimetidin und Ranitidin in der Pferdepraxis
eingesetzt (Lester et al., 2005). Die Nebenwirkungen dieser Wirkstoffe sind sehr
gering (Ungemach, 2003). Bei Pferden mit freiem Zugang zu Heu, denen wahrend 24
Stunden alle acht Stunden oral 6,6mg Ranitidin pro Kilogramm Ko&rpermasse
verabreicht wurde, konnte ein signifikant hoherer mittlerer 24 Stunden pH-Wert
nachgewiesen werden als bei Pferden, die nur Heu ab libitum ohne Medikament
erhielten. Zudem war der Anteil der pH-Wert Messungen < 2,0 wahrend 24 Stunden
mit 9% bei den mit Ranitidin behandelten Pferden signifikant niedriger als bei den

Pferden mit Heufutterung ohne Behandlung mit 30%. Ranitidin vermindert demnach



2 Literatur 79

effektiv die Magenséure bei Pferden mit Heufutterung ad libitum (Murray and
Schusser, 1993). Bei klinisch gesunden Fohlen hob die einmalige intravendse Gabe
von 2mg Ranitidin pro kg Korpermasse den intragastralen pH-Wert flr vier Stunden
signifikant an, die orale Gabe von 6,6 mg Ranitidin pro Kilogramm Kdrpermasse
fuhrte sogar zur signifikanten Erh6hung des pH-Werts Uber acht Stunden (Sanchez
et al., 1998). Aufgrund der insgesamt verhaltnismafig kurzen Wirkdauer von zwei bis
acht Stunden wird allgemein empfohlen, Pferde mindestens dreimal taglich und
spatestens alle acht Stunden zu behandeln (Lester et al., 2005). Laut einer
Therapiestudie von Furr und Murray (1989) konnte die orale Gabe von Ranitidin
sowohl den Scoring-Grad von Magengeschwiren, als auch ulcusassoziierte klinische
Symptome effektiv vermindern.

Andere Versuchsergebnisse sprechen allerdings gegen die Wirksamkeit von
Histamin-H,-Rezeptorantagonisten. So inhibierte die Gabe von 0,5mg Ranitidin pro
kg KM als Bolus im Versuch die Sauresekretion in den Pferdemagen zwar tber vier
Stunden, bewirkte aber keine signifikante Veranderung des pH-Werts (Campbell-
Thompson and Merritt, 1987). Zudem heilten Lasionen der Magenschleimhaut, die
bei Ponys experimentell mittels Elektrokauter induziert wurden, bei einer
mehrtagigen Behandlung mit Cimetidin nicht schneller, als die einer mit Wasser
behandelten Kontrollgruppe. Diesem Versuch nach scheint Cimetidin die
Heilungsrate der Lasionen nicht zu beschleunigen (MacAllister et al., 1994). Auch in
einem weiteren Versuch bewirkte Ranitidin im Vergleich mit Maissirup keine
signifikante Beschleunigung der Heilung experimentell mittels Gabe von Flunixin

induzierter Magenulcera (MacAllister and Sangiah, 1993).

Obwohl Gastrin und Acetylcholin die Sauresekretion in erster Linie indirekt Gber die
Vermittlung der Freisetzung von Histamin aus enterochromaffin-ahnlichen Zellen
stimulieren, haben beide Transmitter Gber die Aktivierung von Cholecystokinin B
bzw. muscarinergen Typ-3-Rezeptoren zusétzliche sekretorische Effekte auf die
Parietalzellen der Magenschleimhaut. Auf diese Weise wird eine begrenzte
Sauresekretion auch wahrend einer Behandlung mit Histamin-H»-
Rezeptorantagonisten aufrechterhalten. Nur einen Ort der Stimulation der
Sauresekretion der Parietalzelle zu hemmen, reicht demnach nicht aus, um die
Sauresekretion effektiv. zu kontrollieren. Im Gegensatz zu Histamin-H,-

Rezeptorantagonisten blockieren Protonenpumpeninhibitoren das Enzym H'/K’-
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ATPase, das fur den terminalen Schritt der S&uresekretion der Parietalzelle
verantwortlich ist und hemmen die Sauresekretion so unabhangig vom
sekretorischen Stimulus (Hersey and Sachs, 1995; Lester et al., 2005; Nieto et al.,
2002; Sachs et al., 1995; Ungemach, 2003).

Protonenpumpeninhibitoren, wie Omeprazol, Lansoprazol oder Pantoprazol gehoren
zur Klasse der substituierte Benzimidazole. Es handelt sich dabei um schwache
Basen, die bei einem pH-Wert von 4 zu je 50% in der ionisierten bzw. nicht-
ionisierten Form vorliegen. Nur die nicht-ionisierte Form, die bei neutralen pH-Werten
im Blut Uberwiegt, kann biologische Membranen frei durchdringen. Infolge des
sauren pH-Werts von 1-2 im Kanalsystem der Parietalzellen der Magenschleimhaut
kommt es dort zu Akkumulation von Omeprazol, da Omeprazol als ionisiertes
Molekul nicht mehr zurickdiffundieren kann. Inhibitoren wie Omeprazol sind
saurelabil und unterliegen im sauren Milieu einem chemischen Umlagerungsprozess,
aus dem ein Sulfenamid resultiert, das die H'/K'-ATPase durch eine kovalente
Bindung an Sulfhydrylgruppen derselben irreversibel hemmt und damit sowohl die
basale als auch die stimulierte Sauresekretion blockiert (Herling and Petzinger, 2005;
Sachs et al., 1995; Ungemach, 2003). Damit dieser Prozess nicht schon im sauren
Magensaft, sondern erst in der Parietalzelle erfolgt, ist fiur die orale Anwendung eine
sauregeschutzte galenische Formulierung erforderlich (Haven et al., 1999; Nieto et
al., 2002). So gelangt Omeprazol erst nach enteraler Absorption Uber die Blutbahn
zur Zielzelle in der Magenschleimhaut, wo nach Akkumulation im sauren
Kanalsystem die Umlagerung in den aktiven Inhibitor erfolgt, der dann an die
Protonenpumpe in der apikalen Membran bindet (Herling and Petzinger, 2005). Ein
Versuch von Nieto et al. (2002) verdeutlichte diesen Zusammenhang. Im Vergleich
mit einer Omeprazol-Suspension (Venner et al., 2001) fuhrte die Gabe einer
sauregeschutzten Omeprazol-Pastenformulierung (Merial, 2008) zu einer signifikant
héheren maximalen Serumkonzentration von Omeprazol. Bei gleicher Dosierung
forderte die Omeprazol-Paste die Heilung von Magengeschwiren, wohingegen die
Suspension unwirksam blieb (Nieto et al., 2002). Omeprazol bewirkt eine bis zu drei
Tage andauernde Hemmung der Magensauresekretion. Da diese Hemmung
irreversibel ist, hangt die Wirkdauer von der biologischen Halbwertzeit bzw. der
Neusytheserate der Protonenpumpe ab, weshalb die Wirkdauer auch langer ist als

die Plasmahalbwertszeit (Herling and Petzinger, 2005; Im et al.,, 1985). Laut
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Angaben des Herstellers reduziert der Protonenpumpen-Blocker GastroGard® nach
einer Gabe von 4mg/kg KM die Sekretion von Magensaure uber acht Stunden zu
99%, Uber 16 Stunden zu 95% und Uber 24 Stunden zu 90% (Daurio et al., 1999;
Merial, 2008). Omeprazol (GastroGard™, Merial) ist der erste Wirkstoff, der in
Deutschland fur die Behandlung des EGUS bei Pferden zugelassen ist (Herling and
Petzinger, 2005). Andrews et al. (1999b) zeigten in einer Studie an Rennpferden,
dass Omeprazol als kommerziell erhaltliche, spezielle orale Pastenformulierung fur
Pferde (Merial, 2008) bei einer Dosierung von 4mg/kg Koérpermasse einmal taglich
Uber 28 Tage bei 77% der behandelten Pferde zu einer Heilung und bei 92% der
Pferde zu einer signifikanten Verbesserung von Magengeschwiren flhrte,
wohingegen 96% der placebobehandelten Tiere nach demselben Zeitraum immer
noch Ulcera aufwiesen. Bei den unbehandelten Pferden kam es in diesem Versuch
folglich zu keiner signifikanten Spontanheilung. MacAllister et al. (1999) bestatigten
diesen hohen Heilungserfolg einer 28tdgigen Therapie mit Omeprazol in einer
Feldstudie an Fohlen und adulten Pferden unschiedlichster Rassen. Die Autoren
beschreiben bei 99% der behandelten Tiere eine Verbesserung des ,Ulcer-Scoring”
im Vergleich zu 32,4% Verbesserung bei der unbehandelten Kontrollgruppe. In der
Omeprazol-Gruppe heilten die Magengeschwiire bei 86,7% der Pferde vollstandig
aus, gegeniber nur 8,9% Heilung bei den Kontrolltieren (MacAllister et al., 1999).
Eine andere Studie zeigte, dass die Gabe von 1,54g Omeprazol (Merck & Co. Inc.,
Sommerville, New Jersey, USA) als Pastenformulierung einmal taglich tGber 28 Tage
den Scoringgrad fir Magengeschwire sogar bei Pferden im aktiven Renntraining
signifikant reduzieren konnte (Vatistas et al., 1999c). Auch die intravendse Gabe von
0,5mg/kg KM Omeprazol einmal taglich flhrte bereits eine Stunde nach der ersten
Applikation zu einem signifikanten Anstieg des pH-Wertes der Magenflussigkeit,
wobei aber nur die Halfte der Pferde bei dieser Dosierung pH-Werte > 4 aufwiesen.
Nach der vierten taglichen intravendsen Dosis war der pH-Wert bei allen Pferden fir
23 Stunden signifikant erhéht und nach der filinften Injektion wurden signifikante
Anstiege auf durchschnittliche pH-Werte von 7 erreicht. Gleichzeitig kam es zu einem
signifikanten Riuckgang des Ulcus-Scoring fur die non-glandulare Magenschleimhaut
(Andrews et al., 2007). Laut Andrews et al. (2007) stellt die intervendse Therapie
eine Alternative fur Pferde da, die aufgrund von schweren Erkrankungen oder einer

drohenden Magenruptur oral keine Omeprazolpaste aufnehmen kénnen.
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Magengeschwire konnen wieder auftreten, wenn die Therapie beendet wird
(McClure et al., 2005c). Eine im Anschluss an eine Behandlung mit 4mg/kg KM
fortgesetzte Gabe sowohl der vollen Dosis Omeprazol von 4mg/kg als auch der
halben Dosis von 2mg/kg Korpermasse per os Uber weitere 28 Tage verhindert
effektiv ein Rezidiv des EGUS (Andrews et al., 1999b). McClure et al. (2005c)
zeigten, dass sogar eine Dosierung von 1mg/kg KM einmal taglich Gber 28 Tage
ausreichte, um dem erneuten Auftreten von Magengeschwiren bei 79% der
untersuchten Rennpferden im Anschluss an eine erfolgreiche initiale Therapie
effektiv vorzubeugen.

Protonenpumpeninhibitoren wie Omeprazol sind den Histamin-H,-
Rezeptorantagonisten aufgrund ihrer langen Wirkdauer und der, von der
Stimulationsart unabhangigen Hemmung der Magensauresekretion deutlich
Uberlegen und daher Mittel der Wahl bei der Ulcustherapie (Herling and Petzinger,
2005). Ein direkter Vergleich der Wirksamkeit am héaufigsten genutzten anti-
ulcerativen Therapeutika Cimetidin und Omeprazol ergab, dass Omeprazol bei oraler
Gabe von 2mg/kg bzw. 4mg/kg Koérpermasse als Paste alle 24 Stunden bei der
Behandlung und Préavention eines Rezidivs von Magengeschwiuren bei Vollblitern im
aktiven Renntraining effektiver war als Cimetidin, das in einer Dosierung 20mg/kg
Kdrpermasse alle acht Stunden per os Uber denselben Zeitraum wie Omeprazol
verabreicht wurde (Nieto et al., 2002). Die Uberlegenheit einer Behandlung mit
Omeprazol unterstreicht auch eine Studie an aktiven Rennpferden, bei der die Gabe
einer geschutzten Formulierung von Omeprazol mit einer signifikant geringeren
Wahrscheinlichkeit fir das Auftreten mittlerer und schwerer Magenulcera assoziiert
war. Die Wahrscheinlichkeit fur mittelschwere und schwere Magengeschwiire bei
Pferden, die mit Puffern, Sucralfat, Histamin-H2-Rezeptorantagonisten oder einer
zusammengesetzten Rezeptur von Omeprazol behandelt wurden, unterschied sich
hingegen nicht von der bei Pferden ohne Medikation (Orsini et al., 2003).

Murray et al. (1999) zeigten, dass die orale Gabe von 4mg/kg KM Omeprazol einmal
taglich iber 28 Tage in Form einer Paste, von Fohlen im Alter von 11 bis 16 Wochen
und Jahrlingen im Alter von bis zu 17 Monaten sehr gut akzeptiert wurde und bei
keinem der Tiere zu Nebenwirkungen fuhrte. Laut Plue et al. (1999) kam es selbst
bei einer Dosierung von bis zu 20mg/kg KM Omeprazol bei Fohlen und erwachsenen
Pferden Uber jeweils 91 Tage, sowie bei einer Gabe von bis zu 40mg/kg KM

Omeprazol fur 21 Tage bei adulten Pferden in Form einer oralen Pastenformulierung
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weder bei den Fohlen noch bei den adulten Pferden zu behandlungsbezogenen
klinischen Symptomen, biochemisch nachweisbaren Verdnderung im Serum oder

hamatologischen Abweichungen.

2.2.5.2 Management / Pravention

Verschiedene Autoren empfehlen im Hinblick auf die hohe Inzidenz von
Magengeschwiren bei Pferden Management- und Futterungsmal3nahmen, wie z.B.
die Begrenzung der Kraftfutterportionen auf maximal 0,4kg/100kg KM pro Mabhlzeit
(Vervuert and Coenen, 2004) oder max. 0,5% der Lebensmasse (Meyer et al., 1980),
um einer zu starken Fillung des Magens vorzubeugen (Meyer et al., 1980; Vervuert
and Coenen, 2004). Vor allem die Aufnahme leicht fermentierbarer Kohlenhydrate
sollte begrenzt werden, wobei Mengen von maximal 0,5kg Getreide/220kg KM
anfuhrt werden (Andrews, 2008). Die Futterung mit Raufutter vor der Kraftfuttergabe
soll zudem Speichelbildung und Durchmischung des Mageninhalts férdern, wobei
auch Mischfutter mit Faserkomponenten als vorteilhaft angesehen werden. Die
tagliche Raufutterration sollte dabei mindestens 1kg/100kg KM betragen (Vervuert
and Coenen, 2004). Andere Wissenschaftler empfehlen sogar eine Heufltterung ad
libitum far im Stall gehaltene Pferde (Edwards, 2003; Feige et al., 2002; Orsini,
2000). Insgesamt sollten lange Nuchterungszeiten, aber auch schwere korperliche
Belastungen nach der Futteraufnahme vermieden werden bzw. der zeitlich Abstand
zwischen Futterung und Arbeits- bzw. Trainingsbeginn nicht zu kurz gewéhlt werden
(Meyer et al., 1980; Vervuert and Coenen, 2004). Auch die Fitterung von Alfalfaheu
ist moglicherweise eine nutzliche Erganzung eine antiulcerativen Therapie (Andrews,
2008; Lybbert et al., 2007). Als weitere Mallnahme kann Weidegang Stress
reduzieren und Magengeschwiren vorbeugen, da es sich dabei um die nattrlichste
und am wenigsten ulcerogene Haltungsform handelt (Andrews, 2008; Edwards,
2003).
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3 Zusammenhang zwischen Koppen und EGUS

Zunachst legt der zwar abstrakte Ablauf der Stereotypie Koppen, obwohl ethologisch
schwer zuzuordnen, als orale Stereotypie einen Bezug zum Fressverhalten und
damit auch zum Verdauungstrakt des Pferdes nahe (Marsden, 2008; McGreevy and
Nicol, 1998c; Simpson, 1998; Zeitler-Feicht, 2008b). AuRerdem vermuteten bereits
historische Quellen die Ursache des Koppens in Stérungen der Magengesundheit
bzw. —physiologie und gaben dementsprechende therapeutische
Futterungsempfehlungen zur Abpufferung von Magensaure (Fitzwygram, 1911;
Mayhew, 1861). Neuere Arbeiten greifen diesen Ansatz auf. Nicol und Mills
behandelten koppende Pferde mit saurepuffernden Antacida. Diese Therapie fuhrte
zu einer Verbesserung der Magenschleimhautgesundheit bei den behandelten
Koppern (Nicol et al., 2002) und damit einhergehend zu einer Verminderung des
Koppverhaltens (Mills and Macleod, 2002; Nicol et al., 2002). Diese Ergebnisse
stitzen die Hypothese, dass ein Zusammenhang zwischen dem Auftreten der
Stereotypie Koppen und entzindlichen Verdnderungen der Magenschleimhaut bei
Pferden (EGUS) besteht und bilden damit die zentrale wissenschaftliche Grundlage
der vorliegenden Arbeit.

Weitere Hinweise ergeben sich aus der Schnittmenge der Faktoren, die in der
Literatur zum einen im Zusammenhang mit dem Auftreten des Koppens des Pferdes,
aber in &hnlicher Weise auch im Zusammenhang mit der Pathogenese der EGUS
genannt werden (Nicol et al., 2002). Beide Veranderungen werden in Verbindung mit
einem Pferdemanagement, das durch intensive sportliche Nutzung und intensives
Training gepragt ist, beschrieben (Bachmann and Stauffacher, 2002; Dorges et al.,
1997; Hartmann and Frankeny, 2003; McBride and Long, 2001; McGreevy et al.,
1995b; Murray et al., 1996; White et al., 2007). Und auch Haltungsfaktoren, wie
Boxenhaltung und restriktiver Weidegang werden in beiden Zusammenhangen
genannt (Bachmann et al., 2003a; Bachmann and Stauffacher, 2002; Christie et al.,
2006; McClure et al., 1999; Murray and Eichorn, 1996). Besonders zu beachten ist
ausserdem, dass sowohl die Stereotypie Koppen als auch die Erkrankung EGUS in
Bezug zu Fuitterungsregimes, die von hohem Kraftfutter- und niedrigerem
Raufutteranteil gepragt sind, stehen (Coenen, 1990; Cooper et al., 2005; Edwards,
2003; Kusunose, 1992; Marsden, 1993; McClure et al., 1999; Redbo et al., 1998).
Interessant ist weiterhin, dass Vollbluter und im speziellen Vollblutpferde im
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Renntraining, die einem entsprechend intensiven wie auch restriktiven Management
unterliegen, prozentual sowohl den grof3ten Anteil an Koppern als auch den grof3ten
Anteil an Pferden mit EGUS ausmachen (Albright et al., 2009; Bachmann and
Stauffacher, 2002; Begg and O'Sullivan, 2003; Dorges et al., 1997; Johnson et al.,
2001; Luescher et al., 1998; McBride and Long, 2001; McGreevy, 2004b; Rabuffo et
al., 2002; Redbo et al., 1998). Eine Arbeit beschreibt sogar konkret, dass Koppen bei
Rennpferden neben anderen Risikofaktoren mit Ulcerationen der Magenschleimhaut
assoziiert ist (Lester et al., 2007). Einen weiteren Hinweis auf einen maoglichen
Zusammenhang von Koppen und Magenproblemen bei Pferden gibt die Erkenntnis,
dass gerade junge Pferde im Absetzeralter haufig von beiden Veranderungen
betroffen sind. Koppen ist eine der Verhaltensstérungen, die am friihesten in der
Ontogenese von domestizierten Pferden auftritt. Beobachtet wurde das erste
Auftreten der Stereotypie in einer Studie geh&uft um die zwanzigste Lebenswoche,
die in der Praxis mit der Trennung von Mutter und einer entsprechenden
Futterumstellu ng von Milch auf Kraftfutter zusammenfallt (Nicol, 1999; Waters et al.,
2002). Milch hat eine hohe Pufferkapazitdt im Magen und wahrend langerer
Trinkpausen konnte ein starkes Absinken des pH-Wertes gemessen werden. Der
Wegfall der puffernden Milch ist ein Faktor, der den Boden fur das EGUS bereitet
(Sanchez et al., 1998). Und gerade junge Fohlen entwickeln aufgrund der noch nicht
vollstdndigen Reife der Magenschleimhaut besonders leicht Magenulcera (Klein and
Bostedt, 2006; Murray and Mahaffey, 1993). Es wird zudem vermutet, dass das, im
Vergleich mit dem nattrlichen Absetzalter von ca. einem Jahr, frihe Absetzen in der
Praxis um den funften Lebensmonat bei den jungen Pferden ein Saugdefizit
erzeugen koénnte. Nach abruptem Absetzen ohne Artgenossen und ohne Weidegang
zeigten Fohlen Studien zufolge zudem vermehrt Stresssymptomatik und abnormales
orales Verhalten (Heleski et al., 2002; McGreevy, 2004a; Nicol et al., 2005).

Stress konnte ein weiteres Bindeglied zwischen der Stereotypie Koppen und der
Erkrankung EGUS darstellen. Einige Autoren beschreiben Koppen als Ausdruck
pathologischer Veranderungen im Bereich der Basalganglien, die durch chronischen
Stress infolge dauerhafter Frustration hochmotivierten Verhaltens bedingt sind
(Hemmings et al., 2007; McBride and Hemmings, 2009; McBride and Hemmings,
2005). Zudem gibt es wissenschaftliche Hinweise auf eine genetische Komponente
fur den Phanotyp Koppen bei Vollblutern, wobei aber nicht abschlieRend geklart ist,

ob Koppen wirklich direkt vererbt wird oder nur die genetische Pradisposition dafr,
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unter bestimmten Umweltbedingungen eine Stereotypie zu entwickeln. Denkbar wéare
dabei eine genetisch bedingt erhdhte Stresssensitivitat (Hosoda, 1950; Lebelt,
1998b; Vecchiotti and Galanti, 1986). Erhdhte Erregbarkeit wird als Rassemerkmal
fur Vollblutpferde beschrieben (Lloyd et al., 2008). Auch bei anderen Rassen zeigen
Individuen, die von ihren Besitzern als Pferde mit erh6hter Reaktivitat beschrieben
werden, haufiger Koppen als ruhigere Pferde (Bachmann and Stauffacher, 2002).
Und auch bei der Pathogenese des EGUS spielt Stress eine Rolle. Auffallig ist dabei,
dass auch in diesem Zusammenhang wieder Faktoren, wie Training, Transport und
Boxenhaltung genannt werden (Andrews and Nadeau, 1999; Edwards, 2003;
MacAllister and Sangiah, 1993).

Allerdings weisen nicht alle Studien einheitlich darauf hin, dass Koppen in
Zusammenhang mit Magengeschwiren beim Pferd steht. So fihrte ein
Therapieversuch eines Forscherteams der Auburn Universitat, obwohl das gleiche
bzw. ein gleichwertiges Antacidum wie in den Versuchen von Nicol et al. (2002)
sowie Mills und Macleod (2002) einsetzt wurde, zwar zu einem signifikanten Anstieg
des pH-Wertes der Magenflussigkeit, aber zu keiner Verhaltensanderung bei den
behandelten Koppern (Garcia et al., 2004). Auch die Ergebnisse von Kuussaari
(1983), die nach der Behandlung von Akupunkturpunkten, die spezifisch fur
Magendarmerkrankungen sind, eine Verminderung von Koppverhalten bei Pferden
mit klinischen Syptomen gastrointestinaler Erkrankungen nachwiesen, deuten zwar
potentiell auf einen Zusammenhang von Koppen und Erkankungen des
Verdauungstraktes des Pferdes hin, konnten die Ursache aber nicht eindeutig in
Bereich des Magens lokalisieren. Ausserdem weisen einige Studien auf eine
Beteilung anderer Abschnitte des Verdauungstraktes, wie Dickdarm und Blinddarm
am Auftreten der Stereotypie Koppen bei Pferden hin (Clegg et al., 2008; Johnson et
al., 1998; McGreevy and Nicol, 1998a; McGreevy et al., 2001).

Auch die Funktion des Koppens in Bezug auf den Verdauungstrakt des
stereotypierenden Pferdes wird unterschiedlich diskutiert. Einige Autoren sehen das
Koppen als kompensatorische Reaktion auf das saure Magenmilieu, die infolge der
Kieferbewegung beim Koppen zur Produktion von pufferndem Speichel zum
Ausgleich des Magen-pH-Wertes fuhren soll (Nicol, 1999; Nicol et al., 2002). Eine

Untersuchung legt nahe, dass Koppen tatsachlich Speichelfluss induziert, wobei die
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Messung der Speichelmenge bei Pferden aufgrund der schwierigen Durchfiihrung in
vivo problematisch scheint (Moeller et al., 2008). Andere Wissenschaftler vermuten
hingegen, dass Koppen bei den betroffenen Pferden ebenso wie Nahrungsaufnahme
zu einer Normalsierung der Darmaktivitat bzw. —passage beitragt (McGreevy and
Nicol, 1998a; McGreevy et al., 2001).

Obwohl es in der Literatur zahlreiche Anhaltspunkte gibt, ist wissenschaftlich nicht
abschlieBend geklart, ob das EGUS die Ursachen fur das Koppen bei Pferden
darstellt. Basierend auf den bisher beschriebenen wissenschaftlichen Arbeiten
ergaben sich fur die vorliegende Dissertation folgende Fragestellungen:

Bewirkt eine erfolgreiche Therapie von Ulcerationen der Magenschleimhaut mit
einem kommerziell erhéltichen Magensauresekretionshemmer (Omeprazol,
GastroGard™, Merial) eine Veranderung des Koppverhaltens bei den betroffenen

Pferden?

Besteht folglich ein Zusammenhang zwischen der Stereotypie Koppen und
ulcerativen Erkrankungen der Magenschleimhaut bei Pferden?

Ist der Erfolg dieser Therapie in Hinsicht auf das Koppverhalten abhéangig vom Alter

der Pferde und damit indirekt von der Dauer des Bestehens des Koppens?

Dabei wurde der Therapieansatz von Nicol et al. (2002) sowie Mills und Macleod
(2002) im Prinzip aufgegriffen, aber durch die Wahl des hoch magenspezifischen
Therapeutikums Omeprazol in Bezug auf die Lokalisation der Ursache der
Verhaltensstorung und die Aussagekraft einer potentiellen Veranderung im
Koppverhalten weiter prazisiert.
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4 Eigene Untersuchungen

4.1 Material und Methoden

Im Rahmen des im Nachfolgenden ausfihrlich beschriebenen Versuchs wurden
Kopper mit Kklinisch nachgewiesenem EGUS in einer placebokontrollierten
Doppelblindstudie einer hochspezifischen Ulcustherapie unterzogen. Es sollte dabei
Uberprift werden, ob eine erfolgreiche Therapie endoskopisch nachgewiesener,
entzuindlicher Verdnderungen der Magenschleimhaut (EGUS) bei Koppern mit einem
kommerziell erhéltlichen Magensauresekretionshemmer fir Pferde (Omeprazol,
GastroGard®, Merial) im Vergleich zum Koppverhalten vor der Behandlung in
Abh&ngigkeit vom Alter der Tiere zu einer Verminderung des Koppens oder sogar
zum Ausbleiben der Stereotypie nach der Behandlung fuhrt.

4.1.1 Patienten

Die eigenen Untersuchungen fanden im Zeitraum von Dezember 2006 bis zum
August 2008 an insgesamt 33 koppenden Pferden im Alter von sieben Monaten bis
hin zum Lebensalter von 19 Jahren statt. Die Probanden wurden Utber Anzeigen in
Zeitschriften (z.B. Unser Pferd, Ausgabe 05/2006, Landwirtschaftliches Wochenblatt
Westfalen-Lippe, Ausgabe September 2006), Anzeigen und Links im Internet
(http://de.wikipedia.org/wiki/Koppen) und einen Hinweis auf der Homepage der
Professur fur Tierschutz und Ethologie (http://www.uni-giessen.de/~gil547/) sowie
Uber Aushange in regionalen Reitstallen und Reitsportgeschaften angeworben. Bei
den Pferden handelte es sich um 25 deutsche Warmblutpferde, ein lettisches
Warmblut, 2 Vollbliter, 3 Quarter Horses sowie um ein Kaltblutmix und ein Pony. Die
teilnehmenden Patienten teilten sich in 14 Stuten, 16 Wallache und 3 Hengste auf,

die aus der Haltung privater Besitzer und von Zichtern stammten.
4.1.2 Anamnese und Auswabhlkriterien
Alle Pferdebesitzer erhielten zu Beginn einen Fragebogen zur Erhebung der

allgemeinen Daten des Besitzers und des Patienten (Anhang 10.3). Dabei wurden

Fragen zum Koppen, aber auch zur Haltung, Fatterung und Nutzung, sowie zu
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sonstigen Verhaltensproblemen und Vorerkrankungen des Probanden gestellt. Diese
Informationen dienten dazu, die Eignung eines Pferdes fiur die Teilnahme an der

Studie zu Uberprifen, wurden aber nicht weiter ausgewertet.

Als Zulassungskriterium fur die Teilnahme an der Studie wurde festgelegt, dass die
teilnehmenden Pferde als etablierte Aufsetzkopper bekannt sein sollten, die
zwischen dem Fohlenalter und spatestens dem funften Lebensjahr mit dem Koppen
begonnen hatten, mit Ausnahme von einem Pferd, das in die Studie aufgenommen
wurde, obwohl es erst mit sechs Jahren mit dem Koppen begonnen hatte. Zudem
sollten die Pferde frei von schweren Erkrankungen sein, die durch eine starke
Beeintrachtigung des Allgemeinbefindens einen erheblichen Einfluss auf das
Verhalten und damit auch auf das Koppen haben kdnnten (z.B. akute Infektionen mit
Fieber, akute Kolik etc.). Toleriert wurden dagegen Erkrankungen, die mutmaflich
nicht im Zusammenhang mit dem Auftreten des Koppens standen und
wahrscheinlich keinen Einfluss auf das bestehende Koppverhalten hatten (z.B.
leichte chronische Erkrankungen des Bewegungsapparates, milde chronische
Erkrankungen der Atemwege etc.). Die teilnehmenden Kopper sollten zudem in
Hinblick auf das EGUS nicht vorbehandelt sein und keinen Kopperriemen tragen.

4.1.3 Verhaltensbeobachtung

Das Verhalten der Kopper wurde anhand von Direktbeobachtungen aufgenommen.
Der erste Beobachtungstermin fand in der Woche vor der ersten Magenspiegelung
statt, der zweite Termin lag zwischen dem 21. wund 28Tag der
achtundzwanzigtagigen Therapie, wobei in wenigen Fallen eine Uberschreitung
dieser Frist von max. 2-3 Tagen aus arbeitstechnischen Griinden vorkam. Auch die
zweite Beobachtung fand vor der zweiten Magenspiegelung statt, um eine
Beeinflussung des Verhaltens durch den Transport und die Magenuntersuchung
auszuschlieBen. Die Beobachtungen wurden im jeweiligen Heimatstall der
teiinehmenden Pferde durchgefuhrt. Vertreten waren hierbei Innen- und
AulRenboxenhaltung, Boxen mit angeschlossenem Paddock, Gruppenlaufstalle und
Weidehaltung. Bis auf ein Pferd, bei dem es zu einem Stallwechsel im
Versuchzeitraum kam, wurden alle Pferde beide Male in derselben Box bzw.

demselben Stall, sowie zur gleichen Uhrzeit beobachtet. Der Beobachtungszeitpunkt
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orientierte sich an der, im jeweiligen Stall morgens und abends ublichen
Futterungszeit fur Kraftfutter. Bei einzelnen Pferden, die normalerweise nur einmal
taglich Kraftfutter bekamen, wurde fir die Beobachtung eine zweite Fitterung
vereinbart, die sich an gangigen Futterungszeiten orientierte. Alle Pferde erhielten
innerhalb des Beobachtungszeitraumes auch Raufutter.

Aufgenommen und ausgewertet wurden insgesamt vier Stunden Beobachtungszeit.
Beobachtet wurden an einem oder zwei aufeinanderfolgenden Beobachtungstagen
morgens und abends je die erste Stunde vor der Kraftfuttergabe, sowie die
darauffolgende Stunde ab dem Zeitpunkt der Kraftfuttergabe. Die Beobachterin
befand sich wahrend dieser Zeit vor bzw. im Stall, ohne Kontakt zu dem Pferd
aufzunehmen. Sonstige Arbeitsablaufe und Aktivitaten im Stallumfeld fanden im

gewohnten alltaglichen Rahmen statt.

Kraftfutter Kraftfutter
[ [
1h 2h 3h 4h
morgens abends

Abb. 2 Schema Zeitablauf der Verhaltensbeobachtung

Die aufzunehmenden Verhaltensweisen wurden in einem Ethogramm charakterisiert
und in die drei Hauptgruppen allgemeine ,Aktivitat®, ,Ruheverhalten“ und ,Koppen®,
eingeteilt, denen wiederum einzelne Verhaltensweisen zugeordnet wurden (siehe
Kapitel 4.1.3.1). Erfasst wurden diese Daten per Pointsampling in einem
30sekundigen Intervall, sodass sich pro Stunde 120 einzelne Messdaten (= Scans)
ergaben. Das Intervall wurde als Piepssignal mittels Kopfhorer von einem MP3-
Player (Creative®) vorgegeben. Die Aufzeichnung erfolgte handschriftlich, wobei die
Kirzel fur die einzelnen Verhaltensweisen in ein gedrucktes Formular eingetragen

wurden. Parallel dazu wurde die absolute Zahl aller Koppvorgénge innerhalb des
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Beobachtungszeitraumes

aufgenommen

und

in

einer Strichliste

gezahlt.

Abschlielend wurden alle Verhaltensdaten zur Auswertung in ein Excel-Blatt

Ubertragen.

Zeit: () Verhalten:

(o Mt

42

Zeit: ( ) Verhalten:

Q)

Zeit: (. __) Verhalten:

S

Zeit: ( ) Verhalten: %AV \‘\’\\
Zeit: ) Verhalten: C}#
Zeit: ) Verhalten: __ \(6 \\\\\

Zeit: ( ) Verhalten:

S el
(

Zeit: ( ) Verhalten: (@

Zeit: ( ) Verhalten: Qf\\‘
Zeit: ) Verhalten: q%'
Zeil: ( ) Verhalten: C

Zeit: ( ) Verhalten: /R/‘
Zeit: ( ) Verhalten:

Zeit: ( ) Verhalten:

Zeit: ) Verhalten:

Zeit: (_____) Verhalten;

Zeit: ) Verhalten:

Zeit: ( ) Verhalten:

Zeit: Verhalten:

Zeit: (_ ) Verhalten:

Zeit: Verhalten:

Zeit: ) Vethalten:

Zeit: ( ) Verhalten:

Zeit: _) Verhalten;

Zeit: ( ) Verhalten:

Abb. 3 Formular fur die Aufzeichnung der direkten V

erhaltensbeobachtung
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4.1.3.1 Ethogramm

4.1.3.1.1 Ruheverhalten

Zum Ruheverhalten gehoren folgende Verhaltensweisen, die nicht der Aktivitat oder

dem Koppen zugeordnet werden kdnnen:

Ruhen im Stehen / Désen (RS) - Das Pferd steht, wobei ein Hinterbein entlastend
abgewinkelt ist, so dass nur die Hufspitze den Boden berihrt. Hals und Kopf sind auf
Widerristhohe oder tiefer abgesenkt. Die Unterlippe hangt locker herunter und die
Ohren sind seitwarts abgestellt. Die Augen sind halboffen oder offen. Das Pferd steht

ruhig und entspannt.

Ruhen im Liegen (RL) - Das Pferd liegt mit angewinkelten Beinen in Brust-
Bauchlage. Die Ohren sind locker seitwarts abgestellt und die Augen halboffen oder
offen. Der Kopf wird mit dem Maul auf dem Boden aufgestlitzt oder erhoben mit
locker hangender Unterlippe getragen.

Schlafen (SL) - Das Pferd liegt ruhig auf der Seite. Kopf und Hals liegen dabei flach
auf. Die Augen sind halboffen oder geschlossen. Zwei bis vier Beine sind
ausgestreckt.

4.1.3.1.2 Aktives Verhalten

Unter den Uberbegriff Aktivitat fallen folgende Verhaltensweisen:

Stehen (ST) - Das Pferd steht, wobei alle vier Hufe den Boden beriihren. Zeitweise
kann ein Bein abgewinkelt sein, so dass nur die Hufspitze den Boden beruhrt. Der
Kopf und der Hals befinden sich oberhalb der Widerristhohe. Die Augen sind offen
und die Ohren sind nach vorne gerichtet oder werden in verschiedene Richtungen

bewegt.

Lokomotion (LK) - Das Pferd hebt jeden seiner vier Hufe mindestens einmal vom
Untergrund ab und setzt ihn an einer anderen Stelle wieder auf. Dabei legt es eine

Distanz zurtick.
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Fressen (FR) - Das Pferd steht mit halbhoch getragenem oder tief abgesenktem
Hals und Kopf. Es nimmt Futter mit den Lippen und Zahnen ins Maul auf, kaut dieses
und schluckt es ab. Gleichzeitig kann Lokomotion und/oder ein Abheben von Hals

und Kopf erfolgen.

Exploration (EX) = Das Pferd beschnuppert ein Objekt oder ein Tier einer anderen
Spezies mit den Nustern unter hérbarem Ein- und Ausatmen. Es berihrt, betastet
oder beknabbert das Objekt oder das speziesfremde Tier mit Tasthaaren, Lippen,

Mund oder Zahnen bzw. es tippt es mit der Maulpartie oder einem Huf an.

Aktivitat (AK) - Alle Aktivitaten, die nicht unter Ruheverhalten, Koppen oder eine
der anderen unter aktivem Verhalten aufgezahlten Verhaltenskategorien fallen.
Hierzu gehoren u.a. Sozialverhalten, Komfortverhalten, Aggressionsverhalten
Trinken, Ausscheidungsverhalten und Fortpflanzungsverhalten.

4.1.3.1.3 Koppen

Alle Versuchspferde zeigten folgende Form des Koppens:

Aufsetzkoppen (KO) - Das Pferd steht und setzt seine oberen Schneidezahnen auf
ein Objekt auf, bei dem es sich um einen vertikal oder horizontal angeordneten,
festen oder beweglichen Bestandteil des Stalls oder in einzelnen Fallen auch um
Kdrperregionen eines Sozialpartners handeln kann. Dann zieht es seinen gesamten
Koper unter deutlicher Anspannung v.a. der Halsmuskulatur nach hinten. Dabei
entsteht ein nach auf3en hin deutlich hérbares Rulpsgerausch. Anschliel3end lasst
die Kdrperspannung nach und die Zaéhne werden wieder vom Objekt gel6st. Dies
entspricht einem Koppvorgang. Es koénnen mehrere dieser Koppvorgange
hintereinander an demselben Objekt erfolgen. Einige Pferde belecken das Objekt,

auf das sie aufsetzen, unmittelbar vor jedem Koppvorgang.
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Abb. 4 Ethogramm Aufsetzkoppen (Copyright Toewe)

4.1.4 Gastroskopie

Zur Untersuchung des Magens wurden alle Versuchpferde von ihren Besitzern in die
Klinik fur Pferde mit Lehrschmiede, Innere Medizin, der Justus-Liebig-Universitat in
Giel3en gebracht. Der erste Untersuchungstermin fand zwischen dem ersten bis
siebten Tag nach der ersten Verhaltensbeobachtung statt. Die zweite
Magenspiegelung lag zwischen dem 21. und 28. Tag der Therapie und wurde nach
der zweiten Verhaltensbeobachtung durchgefuhrt. Vor der Magenspiegelung wurden
die Pferde fur ca. 14-16 Stunden nichtern gestellt und bekamen fir ca. 8-10 Stunden
keinen Zugang zu Wasser. Bei vier Pferden kam es innerhalb dieser Zeitspanne zu
keiner ausreichenden Entleerung des Magens, so dass diese Pferde weitere 12 bis
24 Stunden nuchtern gestellt werden mussten. Das Nuchternstellen wurde entweder
zuhause von den Besitzern vorgenommen oder erfolgte nach stationérer Aufnahme

in der KIlinik. Die Untersuchung begann mit einer allgemeinen klinischen
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Untersuchung sowie einer kurzen speziellen Untersuchung des Herz-Kreislauf-
Systems, des Atmungs- und des Verdauungsapparates. Nach Ermittlung des
exakten Korpergewichts mithilfe einer Viehwaage, wurden alle bis auf zwei Pferde,
die ohne Sedation untersucht werden konnten, mit Cepesedan® RP (Wirkstoff
Detomidin, cp-Pharma®) in der Dosierung von 0,1ml pro 100kg Korpermasse sediert
und im klinikeigenen Zwangsstand stehend endoskopiert. Die Gastroskopien wurden
mit einem Videochipendoskop (Xion medical, RV-G 300, Dr. Fritz, Tuttlingen) mit
einer Arbeitslange von 320cm durchgefihrt und digital aufgezeichnet.

Begutachtet wurden die Drisenschleimhaut (Pars glandularis) und die cutane
Magenschleimhaut (Pars nonglandularis). Die Driusenschleimhaut wurde am
Ubergang zur cutanen Schleimhaut im Bereich des Margo plicatus und der kleinen
Curvatur sowie im Bereich des Pylorus untersucht. In den meisten Fallen war es
maoglich, auch den ersten Abschnitt des Duodenums zu beurteilen. Im ventralen
Anteil des Magens bedeckte stets ein kleiner Flissigkeitssee die Driisenschleimhaut,
so dass dieser Bereich bei keinem Pferd vollstdndig in Augenschein genommen
werden konnte. Futterpartikel und Anhaftungen auf der Magenschleimhaut wurden
nach Mdglichkeit mit Wasser durch den Arbeitskanal des Endoskops abgesplilt. Der
Gesundheitszustand der cutanen Schleimhaut wurde im Bereich der Cardia, des
Margo plicatus, der dorsalen Aussackung des Magens und der kleinen Curvatur
beurteilt. AbschlieRend wurde beim Herausziehen des Endoskops die Auskleidung
des Oesophagus inspiziert. Die Bewertung der Magenbefunde erfolgte nach
anschlieBender mehrmaliger Betrachtung der Aufzeichnungen mit dem Scoring-
System nach Andrews (Andrews et al., 1999b; Andrews et al., 2002). Hierbei wurden
die Befunde optisch nach dem Ausmaf} und der Tiefe der Verdnderungen in die
Grade von 0 bis 3 eingeteilt (siehe Tab.1). Die Bewertung erfolgte blind in Bezug auf
das Kriterium ,Behandlung mit Medikament oder Placebo“ und das Kriterium ,vor
oder nach Behandlung®.
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Abb. 5 Magenschleimhaut Pferd (Copyright Toewe)

Tab. 1 Scoring-System (Andrews et al., 1999b)

Score Beschreibung

0 Intaktes Mucosaepithel (leichte R 6tung und/oder Hyperkeratose méglich)

1 Kleine einzelne oder kleine multifokale Lasionen

2 Grof3e einzelne oder grof3e multifokale Lasionen oder extensive oberflachliche Lasionen
3 Extensive (oft verschmelzende) Lasionen mit Arealen sichtbar tiefer Ulzeration

Die cutane Magenschleimhaut und die Drisenschleimhaut wurden getrennt beurteilt.
Fur die Bewertung der gesamten Magenschleimhaut wurde der jeweils héchste von
beiden Scoring-Werten fiur die Schleimhautanteile vor bzw. nach der Behandlung

herangezogen.
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4.1.5 Therapie

Im Anschluss an die erste Gastroskopie erfolgte eine 28tagige Therapie der
entzindlichen Veranderungen der Magenschleimhaut mit dem
Protonenpumpenblocker Omeprazol (GastroGards7»®, Merial, Ch.-B.SBK0780) oder
einem Placebo. Als Placebo wurde eine Paste aus Erdnussol, hydriertem Erdnussal,
Eisenoxid und Kaliumsorbat angemischt (Schubert Apotheke Giessen, Ch.-
B.R0987), die dem Verum optisch und v.a. farblich sehr ahnlich war. Die Abfillung
des Placebos erfolgte von Hand zu einem Teil in leere Originalhtllen
(GastroGards7%®, Merial, Ch.-B.SBK0780), zum anderen Teil in weil3e unbeschriftete
Applikationsspritzen mit  hellblauem  Stempel (Firma Merial) mit einer
Gewichtsskalierung bis 600kg. Das Omeprazol wurde in den weil3-griinen
GastroGard® Originalhtlllen mit einer Skalierung bis 575kg belassen. Alle Besitzer
erhielten die Information, dass es sich bei dem Inhalt der Spritzen um das
Medikament oder um ein Placebo handeln kdnnte und beides fir den Einsatz in
dieser Studie abgepackt wurde. Aus arbeitstechnischen Griinden erhielten die ersten
12 Pferde Verum. Der Versuch war zu diesem Zeitpunkt nur fur die Eigentiimer der
Pferde blind. Die vollstdndige Verblindung des Versuchs erfolgt ab dem 13.
Versuchspferd. Die Pferde wurden der jeweiligen Behandlung zufallig randomisiert
zugeordnet. Daraus ergab sich insgesamt eine GastroGard®-Gruppe von n = 22
Pferden und eine Placebo-Gruppe von n = 11 Pferden.

[ IR Ea B

J

Abb. 6 Applikationsspritzen GastroGard 37%® / Placebo (Copyright Toewe)
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Das Medikament bzw. das Placebo wurde dem Besitzer in Form von
Applikationsspritzen in einer verschlossenen Originalschachtel (GastroGardz7%®,
Merial, Ch.-B.SBK0780) ausgehandigt. Die Dosierung erfolgte nach Kérpergewicht,
das hierfir am Tag der ersten Gastroskopie mithilfe einer Viehwaage auf dem
Gelande der Veterinarklinik der Justus-Liebig-Universitat Giessen ermittelt wurde,
wobei dieses mathematisch ab 50kg auf glatte 100kg gerundet wurde. Die
Medikation wurde per Hinweiszettel, der zusammen mit dem Medikament bzw.
Placebo Uberreicht wurde, auf 4mg Omeprazol pro Kilogramm Koérpermasse Uber
vier Tage und ab dem finften Tag bis zum 28. Tag auf 1mg Omeprazol pro
Kilogramm Korpermasse festgelegt. Die Besitzer wurden angewiesen, die Paste
mithilfe eines Stellradchens entsprechend der Skalierung zunéchst fir das volle
Korpergewicht zu dosieren und die Dosis ab dem flnften Tag auf ein Viertel zu
reduzieren. Die Paste sollte dem Pferd einmal taglich zur gleichen, vom Besitzer
gewahlten Zeit mit der Applikationsspritze ins leere Maul eingegeben werden.
Ansonsten sollte die Nutzung und Futterung des Pferdes Uber den gesamten

Zeitraum der Therapie wie gewohnt beibehalten werden.

1.Gastroskopie

2.Gastroskopie

Kraftfutter Kraftfutter Kraftfutter Kraftfutter
11 11 L1 1 L1 |
1h 2h 3h 4h 1h 2h 3h 4h
morgens abends morgens abends

1.Beocbachtung

2.Beobachtung

1.Tag

21.Tag 28.Tag

Behandlung mit GastroGard / Placebo

Abb. 7 Versuchsablauf / Verhaltensbeobachtung und B ehandlung
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4.1.6 Statistische Auswertung

Die statistische Auswertung der Daten wurde in Zusammenarbeit mit Herrn Dr.
Failing auf den Rechnern der Arbeitsgruppe Biomathematik und Datenverarbeitung
des Fachbereiches Veterinarmedizin der Justus-Liebig-Universitat Giel3en mithilfe
des Statistikprogrammpakets BMDP Statistical Software Inc., Release 8.1
durchgeftihrt. Die Datenhaltung, -auswertung sowie die Erstellung der graphischen
Abbildungen im Rahmen der Ergebnissprasentation erfolgte auf einem privaten
Laptop Acer TravelMate 4101IMi mit den Programmen Microsoft® Office Excel 2003,
Microsoft® Paint NET und Sigma Plot®.

Bei der Bewertung der statistischen Signifikanzen wurde das Signifikanzniveau a =
0,05 zugrunde gelegt, d.h. Ergebnisse mit p < 0,05 wurden als statistisch signifikant
angesehen. Zusatzlich wurde, wenn moglich, der exakte p-Wert angegeben.
Ansonsten erfolgten die Ublichen Benennungen bzw. in Abbildungen die Ubliche
Kennzeichnung mit Sternen: fur p < 0,001 hochsignifikant (h.s./***), p < 0,01:
signifikant (s./**), p < 0,05: schwach signifikant und p > 0,05: nicht signifikant (n.s.).
Ergebniswerte mit p > 0,05 und < 0,1 wurden als Trend interpretiert. Ergebnisse > 0,1

und < 0,11 wurden noch als schwacher Trend in die Auswertung einbezogen.

4.1.6.1 Verhalten

Ausgewertet wurde der Einfluss der Faktoren ,Gruppe” (= GastroGard oder Placebo),
.Behandlung“ (= vor oder nach der Behandlung), ,Zeit* (= morgens oder abends),
.Kraftfutter* (= vor oder nach Kraftfuttergabe) und ,Alter” (= Lebensalter in Monaten)
sowie der Kovariablen ,Geschlecht (= Stute oder Wallach/Hengst) und ,Haltung” (=
Einzelhaltung oder Gruppenhaltung) auf die Verhaltensmessgrof3en ,Ruhe”,
LJAktivitat* und ,,Koppen®, ,Koppen absolut‘ und ,Koppen relativ®. ,Koppen* bezeichnet
dabei den Anteil der Stereotypie Koppen an 120 Einzelmesspunkten pro Stunde (=
Scans), die sich insgesamt aus den drei Kategorien ,Ruhe”, ,Aktivitat“ und ,Koppen*
zusammensetzen konnen. ,Koppen absolut” ist die Gesamtzahl der tatsachlich im
Beobachtungszeitraum durchgefiihrten Koppvorgéange. ,Koppen relativ‘ bezieht sich

auf die tatséchlich durchgefiihrten Koppvorgénge in Relation zur nach Anzahl der
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Scans aktiv genutzten Zeit (= ,Aktivitat* + ,Koppen®), da Koppen per Definition
wahrend ,Ruhe” nicht stattfindet.

Die Daten wurden zunéchst einer Arcus-Sinus-Transformation unterzogen. Zur
statistischen Prifung des Faktoreneinflusses auf Signifikanz, wurde eine
vierfaktorielle  Varianzanalyse mit Messwiederholungen in den Faktoren
.Behandlung“, ,Zeit* und ,Kraftfutter* durchgefuhrt. Aufgrund der rechtsschiefen
Verteilung der Daten der gebildeten Variablen ,Koppen relativ‘ wurden diese einer
logarithmischen Transformation unterzogen. Da diese Variable Nullwerte enthélt,
wurde vor der Logarithmierung der Wert 0,02 dazu addiert. Dieser Wert entspricht
einer Koppbewegung pro Stunde und damit dem kleinstmdglichen positiven Wert.

Zur Berechnung des Einflusses der ,Gruppe” und der Kovariablen auf Veranderung
der VerhaltensmessgrofRen nach der Behandlung wurden die Differenzen ,nach —vor
Behandlung®, gemittelt Gber ,Zeit* und ,Kraftfutter”, gebildet und damit eine

einfaktorielle Varianzanalyse durchgefuhrt.

4.1.6.2 Magen

Die statistische Berechnung des Einflusses der Variablen ,Gruppe“ und
.Behandlung” auf den Gesundheitszustand der Magenschleimhaut erfolgte mithilfe
einer zweifaktoriellen Varianzanalyse mit Messwiederholungen im Faktor
.Behandlung“ explorativ fiur die Schleimhautvariablen, da diese nur die Werte 0, 1, 2

oder 3 annehmen kdnnen.

4.1.6.3 Einfluss des Alters

Zur Uberprufung des Einflusses des Alters auf eine potentielle Verhaltensanderung
infolge der Behandlung mit Omeprazol bzw. Placebo wurden fur das Koppverhalten
(Koppen, Koppen rel. und Koppen abs.) die Differenzen ,nach - vor Behandlung”
gemittelt Uber Zeit und Kraftfutter gebildet und anschlieRend getrennt nach zwei
Altersgruppen (< 60 Monate / > 60 Monate) ausgewertet. Daraus ergab sich fur die
GastroGard®-Gruppe eine Verteilung von n = 8 Pferden < 60 Monate und n = 14
Pferde > 60 Monate. Bezogen auf die gesamte Versuchpolulation ergab sich ein

Verhéltnis von n = 13 jingeren zu n = 20 alteren Pferden. Fir die GastroGard®-
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behandelte Gruppe erfolgte diese Auswertung in Form einer einfaktoriellen
Kovarianzanalyse fiur den Faktor ,Alter* und fur alle Versuchspferde zusammen als
zweifaktoriellen Kovarinazanalyse fur die Faktoren ,Alter* und ,Gruppe“. Die
Kovariablen waren ,Geschlecht” und ,Haltung®.

Die Untersuchung eines Alterseinflusses auf die Behandlung der Magenschleimhaut
erfolgte explorativ flir die Schleimhautvariablen, ebenfalls getrennt nach
Altersgruppen (< 60 Monate / > 60 Monate). Fur die GastroGard-Gruppe wurde eine
zweifaktorielle Kovarianzanalyse mit den Faktoren ,Alter* und ,Behandlung® bzw.
Messwiederholung im Faktor ,Behandlung” durchgefuhrt. Fir die gesamte
Versuchsgruppe kam bei der durchgefihrten dreifaktoriellen Kovarianzanalyse mit
Messwiederholung im Faktor ,Behandlung” noch der dritte Faktor ,Gruppe® hinzu.

Die Kovariablen waren erneut ,Geschlecht” und ,Haltung".

4.1.6.4 Zusammenhang zwischen Koppen und Magen

Die Untersuchung moglicher Zusammenhédnge zwischen ,Koppen® und
.Magengesundheit erfolgte vor der Behandlung fir beide Gruppen zusammen bzw.
nach der Behandlung nach Gruppe getrennt, jeweils mit Mittelwertbildung tber ,Zeit"
und ,Kraftfutter mit Hilfe von Korrelations- bzw. Regressionsanalysen bzw. mit dem
Rangkorrelationskoeffizienten nach Spearman (rs). Fur die statistische Berechnung
der Zusammenhange zwischen einer Veranderung des Koppverhaltens und einer
Veréanderung der Magen-Scorings nach der Behandlung, wurden zunachst die
jeweiligen Differenzen ,nach — vor Behandlung® jeweils mit Mittelwertbildung tber
LZeit* und Kraftfutter* und nach Gruppen getrennt gebildet und anschlie3end eine
Korrelations- bzw. Regressionsanalyse durchfuhrt. Die Zusammenhange wurden

wiederum mit dem Rangkorrelationskoeffizienten nach Spearman (rs) untersucht.



5 Ergebnisse 102

5 Ergebnisse

5.1 Verhalten

5.1.1 Einfluss der Faktoren auf das Ruheverhalten

Bei den Koppern der mit Verum behandelten Gruppe wurde im Beobachtungzeitraum
vor der Behandlung bei durchschnittlich 9,6 Scans von 120 Scans pro Stunde und
nach der Behandlung bei durchschnittlich 11,14 von 120 Scans pro Stunde
Ruheverhalten beobachtet. Die Pferde der Placebo-Gruppe zeigten in vier Stunden
Beobachtungszeit vor der Behandlung bei durchschnittlich 9,45 Scans pro Stunde
und nach der Behandlung bei durchschnittlich 4,57 Scans pro Stunde Ruheverhalten
(Abb.8).

Es konnte insgesamt kein signifikanter Unterschied im Ruheverhalten zwischen der
GastroGard®-Gruppe und der placebobehandelten Versuchsgruppe nachgewiesen
werden. Es ergaben sich zudem auch keine signifikanten Veranderungen des
Ruheverhaltens vor und nach der jeweiligen Behandlung mit GastroGard® oder
Placebo (Tab.2; Abb.8).
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Abb. 8 Ruheverhalten vor und nach der Behandlung
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Tab. 2 Einfluss der Faktoren auf das Ruheverhalten

Effekte Ruhe
F-Wert P-Wert
Haupteffekte
Gruppe (G) 0,70 0,4085
Behandlung (B) 0,40 0,5341
Zeit (£) 0,10 0,7578
Kraftfuttergabe (K) 9,83 0,0037*
zweifach Ww
BG 244 0,1281
Fie 0,02 0,8898
BZ 1,28 0,2672
KG 3,15 0,0859
BK 0,17 0,6833
ZK 0,34 0,5632
dreifach Ww
BZG 0,48 0,4921
BKG 4 54 0,0411*
ZKG 0,76 0,3902
BZK 0,02 0,8795
vierfach Ww
BZKG 0,03 0,8656
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Ebenso konnten keine signifikanten Unterschiede im Ruheverhalten zwischen den
Beobachtungen am Morgen und am Abend nachgewiesen werden. Die Gabe des
Kraftfutters hatte jedoch einen signifikanten Effekt auf das Ruheverhalten (f = 9,83, p
= 0,0037). Bis auf die Morgenfitterung der Placebopferde vor der Behandlung nahm
das Ruheverhalten in allen Beobachtungszeitfenstern nach der Kraftfuttergabe ab.
Tendenziell war dieser Effekt bei der GastroGard®-Gruppe starker ausgepragt als
bei der Placebo-Gruppe, wie der Trend fur eine zweifach Wechselwirkung zwischen
Kraftfutter und Gruppe (KG) zeigt (f = 3,15, p = 0,0859). Eine signifikante dreifach
Wechselwirkung zwischen Behandlung, Kraftfutter und Gruppe (f = 4,54, p = 0,0411)
zeigte sich darin, dass die Abnahme von Ruheverhalten nach der Fitterung mit
Kraftfutter bei der GastroGard®-Gruppe vor der Behandlung am starksten

ausgepragt war (Tab.2; Abb.9).

30 -

25 4
=
o 20 - [
c
o
=]
w
% 15 1 I
o
=
2 10- T
=
o

5 -
[ 1 GastroGard
E 1 Placebo
0 =
vor KF nach KF vor KF nach KF vor KF nach KF vor KF nach KF
morgens abends morgens abends
var Behandlung nach Behandlung
Abb. 9 Einfluss der Faktoren ,Gruppe“, ,Zeit* und , Kraftfutter auf das

Ruheverhalten vor und nach der Behandlung



5 Ergebnisse 105

5.1.2 Einfluss der Faktoren auf die Aktivitat

Im Beobachtungszeitraum vor der Behandlung zeigten die Pferde der GastroGard®-
Gruppe bei durchschnittlich 104,77 Scans und die Pferde der Kontrollgruppe bei
100,82 Scans von insgesamt 120 Scans pro Stunde Aktivitat. Nach der Behandlung
ergab sich fur die Kopper der Behandlungsgruppe ein Wert von durchschnittlich 103
Scans und fir die Placebo-behandelten Pferde 104,36 Scans mit aktivem Verhalten
pro Stunde (Abb.10).

Die Versuchs- und Kontrollgruppe unterschieden sich nicht signifikant in ihrem
Aktivitatsverhalten. Auch vor und nach der Behandlung mit GastroGard® bzw.
Placebo ergaben sich insgesamt keine signifikanten Veranderungen der
beobachteten Aktivitat (Tab.3; Abb.10).
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Abb. 10 Aktivitat vor und nach der Behandlung
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Tab. 3 Einfluss der Faktoren auf die Aktivitat

Effekte Aktivitat
F-Wert P-Wert
Haupteffekte
Gruppe (G) 0,86 0,3609
Behandlung (B) 0,00 0,9703
Zeit (Z) 0,06 0,8076
Kraftfuttergabe (K) 11,42 0,0020*
zweifach Ww
BG 1,64 0,2094
G 0,58 04517
BZ 1,90 01777
KG 0,31 0,5842
BK 0,18 0,6737
ZK 0,52 0,4766
dreifach Ww
BZG 0,61 0,4420
BKG 427 0,0472%
ZKG 0,35 0,5580
BZK 0,57 0,4569
vierfach Ww

BZKG 0.06 0,8149
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Auch zu den Beobachtungszeitpunkten morgens und abends ergaben sich keine
signifikanten Unterschiede in der Aktivitat der Kopper. Nach der Kraftfuttergabe stieg
das aktive Verhalten insgesamt signifikant an (f = 11,42, p = 0,0020). Eine
signifikante dreifach Wechselwirkung zwischen Behandlung, Kraftfutter und Gruppe
(f = 4,27, p = 0,0472) zeigte sich bei der GastroGard®-Gruppe vor der Behandlung,
wobei der Aktivitatsanstieg infolge der Futterung hier am starksten ausgepragt war
(Tab.3; Abb.11).
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5.1.3 Einfluss der Faktoren auf die Stereotypie Kop  pen

Bei den Pferden der GastroGard®-Gruppe wurden vor der Behandlung
durchschnittlich 5,58 Koppscans pro Stunde beobachtet. In der Placebo-Gruppe
zeigten die Pferde vor der Behandlung insgesamt durchschnittlich 9,73 Koppscans
pro Zeitfenster von einer Stunde mit 120 Einzelscans. Nach der Behandlung konnten
bei den Pferden der GastroGard®-Gruppe pro Stunde durchschnittlich 5,86 Scans
gezahlt werden. Fir die placebobehandelten Pferde ergaben sich nach der
Behandlung durchschnittiche Werte von 11,07 Scans pro Beobachtungsstunde
(Abb.12).

Die Versuchsgruppen koppten auf signifikant unterschiedlichem Niveau, wobei die
Pferde der Placebo-Gruppe signifikant mehr koppten, als die der GastroGard®-
Gruppe (f = 6,1, p = 0,0193). Die Behandlung mit GastroGard® bzw. Placebo hatte
bei beiden Gruppen keinen signifikanten Einfluss auf das Koppverhalten (Abb.12;
Tab.4).
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Abb. 12 Koppen vor und nach Behandlung
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Tab. 4 Einfluss der Faktoren auf das Koppen

Effekte Koppen
F-Wert P-Wert
Haupteffekte
Gruppe (G) 6,10 0,0193*
Behandlung (B) 1,20 0,2819
Zeit (Z) 0,11 0,7379
Kraftfuttergabe (K) 1,76 0,1939
zweifach Ww
BG 0,90 0,351
G 0,54 0,4673
BZ 0,04 0,8441
KG 3.56 0,06g85
Bk 0,24 0,6261
ZK 2,29 0,1404
dreifach Ww
BZG 0,15 0,6971
BKG 2,75 0,1074
ZKG 0,08 0,7757
BZK 0,51 0.4821
vierfach Ww

BZKG 1,27 0,2682
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Weiterhin zeigte sich bei der Berechnung des Einflusses der verschiedenen Faktoren
auf das Koppen ein Trend fur eine Zweifach-Wechselwirkung zwischen ,Kraftfutter”
und ,Gruppe” (KG), indem das Koppverhalten bei der Placebo-Gruppe nach der
Kraftfuttergabe tendenziell abnahm, wohingegen es bei der mit GastroGard®
behandelten Gruppe zu keiner Verhaltensanderung infolge der Futterung kam (f =
3,56, p = 0,0685). Ein sehr schwacher Trend fir eine Dreifach-Wechselwirkung
zwischen ,Behandlung®, ,Kraftfutter® und ,Gruppe“ (BKG) bestétigt, dass dieser
Ruckgang von Koppverhalten infolge der Kraftfuttergabe nach der Behandlung mit
Placebo tendenziell starker ausgepragt war (f = 2,95, p = 0,1074). Es konnten weder
weitere signifikante Wechselwirkungen noch ein signifikanter Einfluss des Faktors
.Zeit* herausgestellt werden (Tab.4; Abb.13).
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Abb. 13 Einfluss der Faktoren ,Gruppe*, ,Zeit* und .Kraftfutter* auf das

Koppen vor und nach der Behandlung
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5.1.4 Einfluss der Faktoren auf das absolute Koppve rhalten

Die Pferde der GastroGard®-Gruppe koppten vor der Behandlung durchschnittich
311mal pro gesamtem Beobachtungszeitraum von vier Stunden. Nach der
Behandlung konnten bei den GastroGard®-behandelten Pferden im gleichen
Beobachtungszeitraum durchschnittlich 388 Koppvorgange absolut gezahlt werden.
In der Placebo-Gruppe zeigten die Pferde vor der Behandlung durchschnittlich 555
Koppvorgadnge absolut pro Zeitfenster von vier Stunden. Nach der Behandlung
ergaben sich fur die placebobehandelten Pferde durchschnittliche Werte von 650

Koppvorgadngen pro Beobachtungszeitraum von vier Stunden (Abb.14).

Auch bei der statistischen Auswertung des absoluten Koppverhaltens zeigte sich,
dass die Pferde der placebobehandelten Gruppe signifikant mehr koppten als die
Kopper in der GastroGard®-Gruppe (f = 5,65, p = 0,0238). Nach der Behandlung
zeigten die Pferde beider Gruppen signifikant mehr absolutes Koppverhalten (f =
4,98, p = 0,0330) als vor der Behandlung (Abb.14; Tab.5).
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Abb. 14 Koppen absolut vor und nach Behandlung
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Tab. 5 Einfluss der Faktoren auf das absolute Koppv  erhalten

Effekte Koppen absolut
F-Wert P-Wert
Haupteffekte
Gruppe (G) 5,65 0,0238*
Behandlung (B) 4,98 0,0330*
Zeit (Z) 0,15 0,7018
Kraftfuttergabe (K) 0,57 0,4808
zweifach Ww
BG 0,24 0,6251
25 0,31 0,5820
BZ 0,13 0,710
KG 2.3 0,1384
BK 0,00 0,9618
ZK 3,12 0,0871
dreifach Ww
BZG 0,16 0,6921
BKG 1,07 0,3095
ZKG 0,29 0,5969
BZK 017 0,6625
vierfach Ww

BIKG 0,02 0,8980
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Bei der statistischen Auswertung des Einflusses der verschiedenen Faktoren auf das
absolute Koppverhalten ergab sich ein Trend fur eine Zweifach-Wechselwirkung
zwischen Tageszeit und Kraftfuttergabe (f = 3,12, p = 0,0871). Sichtbar wurde dieser
Effekt in erster Linie bei den placebobehandelten Pferden, bei denen es tendenziell
zu einem Rickgang von Koppverhalten nach der Kraftfuttergabe am Morgen kam,
wohingegen zu den restlichen Fitterungszeiten und auch bei der GastroGard®-
Gruppe insgesamt keine Verhaltensanderung beobachtet werden konnte. Die
restlichen Faktoren hatten keinen signifikanten Einfluss auf das absolute
Koppverhalten (Tab.5; Abb.15).
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Abb. 15 Einfluss der Faktoren ,Gruppe®, ,Zeit* und .Kraftfutter* auf das

absolute Koppverhalten vor und nach Behandlung
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5.1.5 Einfluss der Faktoren auf das relative Koppve rhalten

Fur die GastroGard®-Pferde ergab sich fur den gesamten Beobachtungszeitraum vor
der Behandlung fir das relative Koppverhalten ein Durchschnittswert von 0,69
Koppvorgangen pro 30 Sekundenintervall bezogen auf die aktiv genutzte Zeit und
nach der Behandlung 0,86 Koppvorgangen pro 30 Sekundenintervall wiederum
bezogen auf die im Beobachtungszeitraum von vier Stunden aktiv genutzte Zeit. Bei
der placebobehandelten Gruppe ergaben sich entsprechend Werte von 1,27 vor der
Behandlung und 1,41 nach der Behandlung (Abb.16).

Genau wie bei den Parametern ,Koppen* und ,absolutes Koppverhalten® zeigte sich
auch in Bezug auf das relative Koppverhalten, dass die Pferde der Placebo-Gruppe
unabhangig von der Behandlung signifikant mehr koppten als die Pferde der

GastroGard®-Gruppe (f = 4,74, p = 0,0373). Die Behandlung hatte hingegen keinen
signifikanten Einfluss auf das relative Koppverhalten (Abb.16; Tab.6).
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Abb. 16 Koppen relativ vor und nach Behandlung
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Tab. 6 Einfluss der Faktoren auf das relative Koppv  erhalten

Effekte Koppen relativ
F-Wert P-Wert

Haupteffekte
Gruppe (G) 4,74 0,0373*
Behandlung (B) 247 0,1260
Zeit (Z) 0.46 0,5023
Kraftfuttergabe (K) 1,05 0,3127
zweifach Ww
BG 0,18 0,6738
G 0,74 0,3947
BZ 0,00 0,9502
KG 0,28 0,6002
BK 0,02 0,9005
ZK 2,90 0,0985
dreifach Ww
BZG 0,88 0,3556
BKG 1,88 0,1805
ZKG 0,00 0,9650
BZK 0,00 0,9814
vierfach Ww

BZKG 1,86 0,1824
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Des Weiteren zeigte sich bei der Betrachtung des Einflusses der Faktoren auf das
relative Koppverhalten erneut ein schwacher Trend fur eine zweifache
Wechselwirkung zwischen Zeit und Kraftfutter (ZK), welcher bei der Placebo-Gruppe
in Form einer deutlicheren Abnahme des relativen Koppverhaltens infolge der
Kraftfuttergabe am Morgen sichtbar wurde (f = 2,9, p = 0,0985). Die restlichen
Faktoren hatten weder bei der GastroGard®-Gruppe noch bei den Placebo-Pferden

einen signifikanten Einfluss auf das relative Koppverhalten (Tab.6; Abb.17).
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5.1.6 Einfluss der Gruppe (GastroGard® vs. Placebo) auf

Verhaltensanderungen im Verlauf der Behandlung

Die Gruppe, d.h. die Art der Behandlung entweder mit GastroGard® oder Placebo,
hatte keinen signifikanten Einfluss auf die Veranderung im Ruheverhalten, in der
Aktivitat und im Koppverhalten im Verlauf der Behandlung (Abb.8; Abb.10; Abb.12;
Abb.14; Abb.16; Tab.7).

Tab. 7 Einfluss der Gruppe auf eine Verhaltensander  ung nach der Behandlung

Effekte Ruhe Alktivitat Koppen Koppen abs. Koppen relativ
F-Wert P-Wert F-Wert P-Wert F-Wert  P-Wert F-Wert P-Wert F-Wert P-Wert

Haupteffekte
Gruppe (G) 2,53 0,1218 165 02079 0,40 0,5302 0,05 08178 0,00 0,9503
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5.1.7 Einfluss des Alters auf die Verdnderung des K  oppverhaltens im

Verlauf der Behandlung

Insgesamt waren 13 Pferde junger als 60 Monate und 20 Pferde alter als 60 Monate.
In der GastroGard®-Gruppe teilten sich die Pferde in 8 Kopper, die jinger als 60
Monate und 14 Kopper, die alter als 60 Monate waren auf. Das jingste Pferd der
GastroGard®-Gruppe war 7 Monate alt, das alteste 216 Monate. Bei der Placebo-
Gruppe ergab sich eine Altersverteilung von 5 Pferden jinger als 60 Monate zu 6
Pferden &lter als 60 Monate. Dabei war das jungste Pferd in dieser Gruppe 12

Monate und das alteste 168 Monate alt.

5.1.7.1 Einfluss des Alters auf das Koppen

Das Alter der Versuchspferde (< 60 Monate / >60 Monate) hatte keinen signifikanten
Einfluss auf die Verdnderung des Koppens im Verlauf der Behandlung mit
GastroGard®. Bezogen auf alle Pferde ergab sich ein schwacher Trend fir eine
Zweifach-Wechselwirkung zwischen den Faktoren ,Gruppe” und ,Alter* (f = 2,85, p =
0,1029). Hierbei nahm das Koppverhalten bei den jungen Pferden (< 60 Monate) der
Placebo-behandelten Gruppen nach der Behandlung tendenziell zu, wohingegen es
bei den jungen Pferden der GastroGard® sowie bei den &lteren Pferden beider
Gruppen zu keiner deutlich erkennbaren Verhaltensdnderung kam (Tab.8; Tab.9;
Abb.18).

Tab. 8 Einfluss des Alters auf das Koppverhalten de  r GastroGard®-Gruppe

Effekte Koppen Koppen abs. Koppen rel.
F-Wert P-Wert F-Wert P-Wert F-Wert P-Wert
Haupteffekte
Alter (A) 0,64 0,4342 0,33 0,6748 0,14 0,7096

Kovariablen
Geschlecht 0,25 0.6220 0.00 0.9580 0.01 0.9123
Haltung 0,74 0.4019 0.06 0.8104 0.06 0.8080
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Tab. 9 Einfluss des Alters auf das Koppverhalten be

ider Gruppen

Effekte Koppen Koppen abs. Koppen rel.
F-Wert P-\Wert F-Wert P-\Wert FAWert P-\Wert
Haupteffekte
Gruppe 0,72 0.4039 0.14 07102 0.01 0.9340
Alter 0,20 0.,6574 0.26 0.6151 0.68 04165
weifach Ww
GA 2.85 0.,1029 1.98 01703 2.35 01373
Kovariablen
Geschlecht 0.05 0.8277 0.09 0.7620 0.34 0.5658
Haltung 0,20 06547 0.58 0.4539 0.64 0,3676
100 -
80
=
0
c
E 60 -
m I
: |
o
=
' 40 - l T €L
7]
o .
o
=]
b
20
Alter
[ =80 Monate
0 [ > 60 Monate
vor nach vor nach var nach vor nach
GG FL GG PL

Abb. 18 Einfluss des Alters auf die Veranderung des
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5.1.7.2 Einfluss des Alters auf das absolute Koppve rhalten

In Bezug auf das absolute Koppverhalten zeigte sich kein signifikanter Einfluss des
Alters auf die Veranderung des Verhaltens infolge der Behandlung mit GastroGard®.
Auch bei Betrachtung aller Pferde des Versuchs ergab sich kein signifikanter Effekt
der Faktoren ,Alter* und ,Gruppe®, d.h. der Behandlung mit GastroGard® oder
Placebo auf eine Verdnderung des absoluten Koppverhaltens (Tab.8; Tab.9;
Abb.19).
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Abb. 19 Einfluss des Alters auf die Veranderung des absoluten Koppverhaltens

im Verlauf der Behandlung
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5.1.7.3 Einfluss des Alters auf das relative Koppve rhalten

Es ergab sich kein signifikanter Einfluss des Faktors ,Alter* auf die Veranderung des
relativen Koppverhaltens nach der Therapie, weder bei der Gabe von GastroGard®
noch bei Placebogabe (Tab.8; Tab.9; Abb.20).
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5.1.7.4 Einfluss der Kovariablen

Die Kovariablen ,Geschlecht und ,Haltung* hatten keinen signifikanten Effekt auf die
Veranderung des Koppens sowie des absoluten oder relativen Koppverhaltens
infolge der Therapie mit GastroGard® bzw. Placebo (Tab.8; Tab.9).

5.2 Magengesundheit

5.2.1 Einfluss der Faktoren auf die Magenschleimhau t

5.2.1.1 Einfluss der Faktoren auf die cutane Magens chleimhaut

Insgesamt wiesen vor der Behandlung 32 von 33 Pferden endoskopisch sichtbare
Verdnderungen der cutanen Magenschleimhaut auf. In der Placebo-Gruppe waren
10 von 11 Pferden betroffen, in der GastroGard®-Gruppe alle 22 Pferde. Die
Scoring-Noten fur den Schweregrad der pathologischen Veranderungen der cutanen
Schleimhaut vor der Therapie lagen zwischen 0 als niedrigstem Wert und 3 als
hdochstem Wert. Nach der Behandlung mit GastroGard® wiesen noch 12 von 22
Pferden endoskopisch sichtbare Veranderungen der cutanen Magenschleimhaut auf.
Bei der Placebo-Gruppe waren nach der Behandlung bei allen Pferden entziindliche
Veréanderungen der cutanen Schleimhaut nachweisbar. Der héchste Scoring-Wert fir
die ulcerativen Veranderungen der cutanen Schleimhaut nach der Behandlung lag
sowohl bei den GastroGard®-Pferden als auch bei den placebobehandelten Koppern
bei 2. Der niedrigste Wert lag bei 0 fur die GastroGard®-Gruppe und bei 1 fur die

Placebo-Tiere.

Die Behandlung hatte einen hochsignifikanten Effekt auf den Zustand der cutanen
Magenschleimhaut (f = 14,31, p = 0,0007). Im Detail zeigte sich eine signifikante
Zweifach-Wechselwirkung zwischen ,Behandlung® und ,Gruppe* (f = 9,94, p =
0,0036). Dabei kam es bei den GastroGard®-behandelten Pferden zu einer
signifikanten Verbesserung des Gesundheitszustandes der cutanen
Magenschleimhaut, wohingegen die Scoring-Werte der Placebo-Gruppe unverandert
blieben (Tab.10; Abb.21).
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Tab. 10 Einfluss der Faktoren auf die Magenschleimh  aut

Effekte cutane Schleimhaut Driisenschleimhaut  ges. Magenschleimhaut
F-Wert P-Wert F-Wert P-Wert F-Wert P-Wert
Haupteffekte
Gruppe (G) 0,79 0,3809 0,09 07708 0,10 0,7553
Behandlung (B) 14,31 0.,0007== 0,00 09711 8,81 0,0057*
zweifach Ww
BG 9,94 0.0036"* 0,59 0,4486 3,38 0,0757
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Abb. 21 Scoring-Werte der cutanen Magenschleimhaut vor und nach der
Behandlung



5 Ergebnisse 124

5.2.1.2 Einfluss der Faktoren auf die Drisenschleim  haut

Endoskopisch  nachweisbare ulcerative entzindliche Verdnderungen der
Drisenschleimhaut wiesen vor der Behandlung insgesamt 15 von 33 Koppern auf. In
der Placebo-Gruppe waren 5 von 11 Pferden betroffen, in der GastroGard®-Gruppe
10 von 22. Die Scoring-Noten fur den Schweregrad der pathologischen
Veranderungen der Drisenschleimhaut vor der Therapie lagen zwischen 0 als
niedrigstem Wert und 2 als hdchstem Wert. Nach der Behandlung mit GastroGard®
wiesen noch 7 von 22 Pferden endoskopisch sichtbare Veradnderungen der
Drisenschleimhaut auf. Bei der Placebo-Gruppe waren bei 6 von 11 Pferden nach
der Behandlung entziindliche Veranderungen der Drusenschleimhaut nachweisbar.
Der hdchste Scoring-Wert fur die ulcerativen Verdnderungen der Driisenschleimhaut
nach der Behandlung lag fir beide Gruppen bei 2 und der niedrigste Wert lag fur

beide Gruppen wiederum bei O.

Bei ausschlie3licher Betrachtung der Drusenschleimhaut kam es weder bei der
GastroGard®-Gruppe noch bei den placebobehandelten Pferden zu einer
signifikanten Veranderung der Scoring-Werte und damit zu keiner signifikanten
Verdnderung des Gesundheitszustandes der Drisenschleimhaut infolge der
Behandlung (Tab.10; Abb.22).
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Abb. 22 Scoring-Werte der Drusenschleimhaut vor und nach der Behandlung

5.2.1.3 Einfluss der Faktoren auf die gesamte Magen schleimhaut

Bezogen auf die gesamte Magenschleimhaut wiesen vor der Behandlung alle 33
untersuchten Kopper endoskopisch sichtbar das EGUS auf. Die Scoring-Werte fur
den Schweregrad der pathologischen Verdanderungen der gesamten
Magenschleimhaut vor der Therapie lagen zwischen 1 als niedrigstem Wert und 3 als
hochstem Wert. Nach der Behandlung mit GastroGard® wiesen bezogen auf die
gesamte Magenschleimhaut noch 17 von 22 Pferden endoskopisch sichtbare
pathologische Veradnderungen auf. Bei der Placebo-Gruppe waren nach der
Behandlung noch bei allen 11 Pferden entziindliche Veranderungen der gesamten
Magenschleimhaut nachweisbar. Der hoéchste Scoring-Wert fiir die ulcerativen
Verénderungen der gesamten Magenschleimhaut nach der Behandlung lag fur die
GastroGard®-Pferde und fir die placebobehandelten Kopper bei 2. Der niedrigste
Wert lag bei O fur die GastroGard®-Gruppe und bei 1 fur die Placebo-Tiere.

Der Faktor ,Behandlung” hatte einen signifikanten Effekt auf die Scoring-Werte der

gesamten Magenschleimhaut. Beide Gruppen zeigten nach der Behandlung einen
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Ruckgang der Scoring-Werte und damit eine Besserung des Gesundheitszustandes
der gesamten Magenschleimhaut infolge der Behandlung (f = 8,81, p = 0,0057). Der
Trend fur eine zweifach Wechselwirkung zwischen ,Gruppe” und ,Behandlung” (f =
3,38, p = 0,0757) deutet im Detail darauf hin, dass dieser Effekt der
Gesundheitsverbesserung nach der Behandlung bei der GastroGard®-Gruppe
tendenziell starker ausgepragt war als bei der placebobehandelten Gruppe (Tab.10;
Abb.23).
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Abb. 23 Scoring-Werte der gesamten Magenschleimhaut vor und nach

Behandlung
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5.2.2 Einfluss des Alters auf die Magenschleimhaut

5.2.2.1 Einfluss des Alters auf die cutane Magensch  leimhaut

Das Alter hatte keinen signifikanten Einfluss auf eine Veranderung der Scoring-Werte
fur die cutane Magenschleimhaut nach der Behandlung mit GastroGard®. Auch bei
Betrachtung aller Versuchspferde ergab sich kein Effekt des Faktors ,Alter* auf den
Gesundheitszustand der cutanen Schleimhaut. Die Behandlung hatte insgesamt
einen hochsignifikanten Effekt auf die Scoring-Werte der cutanen Magenschleimhaut
(f = 18,15, p = 0,0002). Dieser Effekt beruhte speziell auf einem hochsignifikanten
Effekt der Behandlung mit GastroGard® auf die cutane Schleimhaut (f = 33,4, p =
0,0000) und zeigte sich auch in einer hochsignifikanten zweifach Wechselwirkung
zwischen ,Behandlung” und ,Gruppe” (f = 11,76, p = 0,0018), die sich in einer
deutlichen Besserung des Gesundheitszustandes der cutanen Magenschleimhaut
bei den GastroGard®-behandelten Pferden widerspiegelte. Eine schwach
signifikante zweifach Wechselwirkung zwischen ,Behandlung” und ,Alter* (f = 4,23, p
= 0,0488) war bei den GastroGard®-behandelten Pferden im Alter < 60 Monate zu
erkennen, die im Vergleich mit den é&lteren GastroGard®-Pferden die starkere
Verbesserung des Magen-Scorings zeigten. Auch bei den jungeren Pferden der
Placebo-Gruppe nahmen die Scoring-Werte eher ab, wohingegen die Werte bei den
alteren Pferden dieser Gruppe unverandert blieben (Tab.11; Tab.12; Abb.24).

Tab.11 Einfluss des Alters auf die Magenschleimhaut der GastroGard®-Gruppe

Effekte cut SH DriisenSH gesamte SH
F-Wert P-Wert F-Wer P-Wert F-Wert P-Wert
Haupteftekte
Alter (A) 0,32 0,5769 0,03 0,8761 1,31 0,2674
Behandlung (B) 33,40 0,0000%* 0,40 0,5328 14,43 0,0011*

zweifach Whw
BA 243 0.1307 0,04 0.8508 1,54 0.2295

Kovariablen
Geschlecht 1,06 0.3162 0,04 0.8469 223 0.1530
Haltung 042 0.5260 0,00 0.9860 1,02 0.3265
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Tab. 12 Einfluss des Alters auf die Magenschleimhau t beider
Behandlungsgruppen
Effekte cut SH DriisenSH gesamte SH
F-Wer P-\Wern F-Wert P-Wert F-Wer P-\Wern
Haupteffekte
Gruppe (G) 0.71 0.4059 0,02 0.8978 0.02 0,8873
Alter (A) 2.43 0.1306 1,19 0.2863 2.54 0.1226
Behandlung { 18,15 00002 0.00 0.9701 10,53 0.0030*
zweifach Ww
GA 0.43 0.5184 1.44 0.2414 0.01 0.9363
BG 11,76 0.0018= 0.64 0.4290 4.03 0.0542
BA 423 0.04588* 0.0v7 0.7995 2.18 0.1508
dreifach Ww
BGA 0.00 0.9682 0.26 0.6151 0.06 0.81348
Kovariablen
Geschlecht 0.46 0.,5053 0,22 0.6416 2.02 0,1672
Haltung 0.04 0.8530 0,22 0.6413 1,22 0.2792
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5.2.2.2 Einfluss des Alters auf die Driisenschleimha  ut

Das Alter der Pferde hatte genau wie die Art der Behandlung (GastroGard® oder
Placebo) keinen signifikanten Effekt in Form einer Veranderung der Scoring-Werte
der Drusenschleimhaut vor und nach der Behandlung (Tab.11; Tab.12; Abb.25).
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5.2.2.3 Einfluss des Alters auf die gesamte Magensc  hleimhaut

Auch bei der Betrachtung der gesamten Magenschleimhaut ergab sich insgesamt
kein signifikanter Einfluss des Alters auf den Gesundheitszustand des Magens vor
und nach der jeweiligen Behandlung. Die Behandlung hingegen hatte einen
signifikanten Effekt auf die Scoring-Werte der gesamten Magenschleimhaut der
Pferde der GastroGard®-Gruppe (f = 14,43, p = 0,0011), der in Form eines
Ruckgangs der Scoring-Werte infolge der Behandlung sichtbar wurde. Bei
Betrachtung der gesamten Versuchspopulation zeigte sich ebenfalls ein signifikanter
Effekt der Behandlung (f = 10,53, p = 0,003), der sich zusatzlich in einem Trend fur
eine zweifach Wechselwirkung zwischen ,Behandlung® und ,Gruppe” (f = 4,03, p =
0,0542) in Form eines tendenziellen Ruckgangs der Scoring-Werte bei der
GastroGard®-Gruppe nach der Behandlung widerspiegelte (Tab.11l; Tab.12;
Abb.26).
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Abb. 26 Einfluss des Alters auf die gesamte Magensc  hleimhaut vor und nach

der Behandlung
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5.2.2.4 Einfluss der Kovariablen auf die Magenschle  imhaut

Die Kovariablen ,Geschlecht und ,Haltung* hatten keinen signifikanten Effekt auf die
Scoringwerte der cutanen Schleimhaut, der Drisenschleimhaut sowie der gesamten
Magenschleimhaut (Tab.11; Tab.12).

5.3 Zusammenhang zwischen Koppen und EGUS

5.3.1 Zusammenhang zwischen der Stereotypie Koppen vor der

Behandlung und dem Magen-Scoring vor der Behandlung

Es zeigte sich ein signifikanter negativer Zusammenhang zwischen dem absoluten
Koppverhalten vor der Behandlung und dem Scoring-Wert der Driisenschleimhaut
vor der Behandlung (Spearman r = -0,42, p = 0,0166). Quantitativ starkes Koppen
korrelierte hierbei signifikant mit niedrigen Scoring-Werten der Drisenschleimhaut.
Fur die cutane Schleimhaut und die gesamte Magenschleimhaut konnte dagegen
kein signifikanter Zusammenhang zwischen Koppen und Magen-Scoring

nachgewiesen werden (Tab.13; Abb.27).

Tab. 13 Korrelation zwischen den Scoring-Werten der Magenschleimhaut und

dem Koppverhalten vor der Behandlung

Magenschleimhaut Koppen abs. Koppen relativ
Spearman B P-Wert  Spearman R P-Wert

vor Behandlung cutane SH 01527 0,3963 0,1045 0,5628
vor Behandlung DrisenSH -0,4203 0,0166* -0,3805 0,0317*
vor Behandlung gesamtie 5H -0,0432 0,8112 -0,1099 0,5426
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Abb. 27 Driusenschleimhaut vor Behandlung vs. Koppen absolut vor

Behandlung
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Der gleiche signifikant negative Zusammenhang zeigte sich auch fir das relative
Koppverhalten vor der Behandlung und dem Scoring-Wert der Driisenschleimhaut
vor der Behandlung (Spearman r = -0,3805, p = 0,0317). Quantitativ starkes Koppen
war auch hier korreliert mit niedrigen Scoring-Werten der Drisenschleimhaut. Fir die
restlichen Schleimhautanteile konnte vor der Behandlung kein signifikanter
Zusammenhang zwischen Scoring-Werten und der Stereotypie Koppen gemessen

als relatives Koppverhalten festgestellt werden (Tab.13; Abb.28).
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5.3.2 Zusammenhang zwischen der Stereotypie Koppen

Behandlung und Magen-Scoring nach der Behandlung in

von der Gruppe

Tab. 14 Korrelation zwischen den Scoring-Werten der

dem Koppverhalten nach der Behandlung

nach der

Abhangigkeit

Magenschleimhaut und

Gruppe Magenschleimhaut Koppen abs. Koppen relativ
Spearman R P-Wert Spearman R P-Wert
GastroGard cutane SH 0,5268 0,0118* 0,5510 0,0079*
GastroGard DriisenSH -0,4253 0,0546 -0,4384 0,0468"
GastroGard gesamte SH 0,0891 0,6932 0,1021 0,6512
Placebo cutane SH -0,2309 0,4945 -0,1155 0,7353
Placebo DriisenSH 0,0147 0,9658 0,0736 0,8298
Placebo gesamte SH -0,5196 0,1014 -0,4041 02177
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5.3.2.1 Korrelation zwischen dem absoluten und rela  tiven Koppverhalten nach
der Behandlung und den Scoring-Werten der cutanen S  chleimhaut nach der

Behandlung

Nach der Behandlung mit GastroGard® zeigte sich ein signifikanter positiver
Zusammenhang zwischen dem Scoring-Grad der cutanen Magenschleimhaut und
dem absoluten Koppverhalten (Spearman r = 0,5268, p = 0,0118). Hohe Scoring-
Werte korrelierten dabei mit quantitativ starkem Koppverhalten. Bei der
placebobehandelten Gruppe konnte ein solcher Effekt nicht beobachtet werden
(Tab.14; Abb.29).
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Abb. 29 Koppen absolut nach GastroGard® vs. cutane Schleimhaut nach
GastroGard®
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Auch das relative Koppverhalten nach der Behandlung mit GastroGard® war
signifikant positiv mit den Scoring-Bewertungen der cutanen Schleimhaut nach
GastroGard® korreliert (Spearman r = 0,5510, p = 0,0079). Quantitativ viel Koppen
korrelierte dabei positiv mit hohen Scoring-Werten. Fur die Placebo-Gruppe konnte

ein derartiger Effekt nicht nachgewiesen werden (Tab.14; Abb.30).

3,0
2.5 1
=
m
9
38
m
O
==
=
[ = =
" p
g @
53
So
oL
=
Q
=]
h
0,0 0.5 1.0 1,5 20 2,5 3.0
Koppen relativ nach GastroGard
Abb. 30 Koppen relativ nach GastroGard® vs. cutane Schleimhaut nach

GastroGard®



5 Ergebnisse 137

5.3.2.2 Korrelation zwischen dem absoluten und rela  tiven Koppverhalten nach
der Behandlung und den Scoring-Werten der Drisensch leimhaut nach der

Behandlung

Nach der Behandlung mit GastroGard® wurde der Trend fur einen negativen
Zusammenhang zwischen dem Scoring-Werten fur die Drisenschleimhaut und dem
absoluten Koppverhalten sichtbar (Spearman r = -0,4253, p = 0,0546). Wie schon vor
der Behandlung korrelierte hier tendenziell ein niedriger Scoring-Grad mit quantitativ
stark ausgepragtem Koppverhalten. Fur die Placebo-Gruppe ergab sich nach der

Behandlung kein entsprechender Zusammenhang (Tab.14; Abb.31).
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Abb. 31 Koppen absolut nach GastroGard® vs. Drisens chleimhaut nach
GastroGard®
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Das relative Koppverhalten nach der Behandlung mit GastroGard® und die Scoring-
Wert der Drusenschleimhaut standen in signifikant negativem Zusammenhang
(Spearman r = -0,4384, p = 0,0468). Wie schon vor der Behandlung korrelierten auch
hier ein starkes Koppverhalten und niedrige Scoring-Grade. Die Placebo-Pferde

wiesen diesen Zusammenhang nicht auf (Tab.14; Abb.32).
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Abb. 32 Koppen relativ nach GastroGard® vs. Driusens chleimhaut nach
GastroGard®
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5.3.2.3 Korrelation zwischen dem absoluten und rela  tiven Koppverhalten nach
der Behandlung und den Scoring-Werten fur die gesam  te Magenschleimhaut

nach der Behandlung

Nach der Gabe von Placebo ergab sich ein sehr schwacher Trend fir eine negative
Korrelation zwischen dem absoluten Koppverhalten und den Scoring-Werten fur die
gesamte Magenschleimhaut (r = -0,5196, p = 0,1014). Niedrige Scoring-Werte
standen dabei tendenziell in Zusammenhang mit quantitativ starkem Koppverhalten.
Fur das relative Koppverhalten der Placebo-Gruppe und die GastroGard®-Gruppe

insgesamt ergaben sich keine signifikanten Korrelationen (Tab.14; Abb.33).
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5.3.3 Korrelation zwischen einer Verdnderung des Ko  ppens und einer
Veranderung des Magen-Scorings nach der Behandlung in Abhangigkeit

von der Gruppe

Es konnten weder bei den Pferden, die mit GastroGard® behandelt wurden, noch bei
den Pferden, die Placebo erhielten, signifikante Zusammenhange zwischen einer
Veranderung des Magenulcus-Scorings und einer Anderung des Koppverhaltens
infolge der jeweiligen Behandlung mit GastroGard® oder Placebo festgestellt werden
(Tab.15).

Tab. 15 Korrelation zwischen einer Verédnderung der Scoring-Werte der

Magenschleimhaut und des Koppverhalten infolge der Behandlung

Gruppe Magenschleimhaut Koppen abs. Koppen relativ
Spearman R P-Wert  Spearman R P-Wert

GastroGard cutane SH 0,1931 0,3893 0,1502 0,5045
GastroGard DriisenSH 0,3102 0,1831 0,3138 01779
GastroGard gesamte SH 0,0508 0,6225 -0,0094 0,9667
Placebo cutane SH -0,3830 0,2450 -0,3249 0,3296
Placebo DriisenSH -0,2727 0.4172 -0,2727 04172

Placebo gesamte SH -0,2236 0,5086 -0,1491 0,6618
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6 Diskussion

6.1 Diskussion der Methoden

6.1.1 Verhaltensbeobachtungen

Alle Verhaltensbeobachtungen erfolgten als Direktbeobachtung, da die stark
unterschiedlichen baulichen Gegebenheiten in den jeweiligen Stallen der
Versuchsteilnehmer eine Kameraaufzeichnung mitunter unmdglich gemacht héatten.
Zudem war bei der Direktbeobachtung gewéhrleistet, Koppvorgénge sicher visuell
und auch akustisch von sonstigem oralen Verhalten zu unterscheiden. Bei der
Aufnahme der Verhaltensdaten lag das Augenmerk primér auf dem Verhalten
.Koppen®. Die ubrigen aufgenommenen Verhaltensweisen wurden in die
Hauptkategorien ,Aktivitat* und ,Ruhe“ eingeteilt, um einen Uberblick tber die
Nutzung des Zeitbudgets im Beobachtungszeitraum zu erlangen. Da Koppen
mitunter ein kurzes Einzelereignis darstellen kann, wurde parallel zum Scansampling
eine kontinuierliche Zahlung aller Koppvorgdnge im Beobachtungszeitraum
vorgenommen, um eine falschliche Unterreprasentation der Verhaltensweise Koppen
infolge der Datenaufnahme in Form einzelner Verhaltensscans zu vermeiden. Dieser
Messwert wurde dann in Relation zur insgesamt im Beobachtungszeitraum aktiv
genutzten Zeit gesetzt, da das Verhalten ,Koppen“ per definitionem wahrend des
Ruheverhaltens nicht auftritt (Ethogramm Kapitel 4.1.3.1.3). Daraus ergab sich der
Wert ,Koppen relativ®, welcher bei der Auswertung dem Wert ,Koppen“, der den
Anteil der Stereotypie an den 120 Einzelverhaltensbeobachtungen pro Stunde
darstellt, sowie dem Wert ,Koppen absolut‘, der die tatsachlichen Anzahl von
Koppvorgangen pro Beobachtungszeitfenster wiedergibt, gegentubergestellt wurde.
Es ist demnach davon auszugehen, dass die Stereotypie Koppen in Bezug zum

Beobachtungszeitraum reprasentativ erfasst wurde.

6.1.2 Gastroskopien

Bei allen Pferden fand sich im ventralen Anteil des Magens ein Kkleiner
Flissigkeitssee, so dass die Drisenschleimhaut in diesem Bereich bei keinem Pferd
vollstdndig begutachtet werden konnte. Bei einem Pferd konnte die

Magenschleimhaut aufgrund eines, trotz langerem Nuchternstellens im Magen
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verbleibenden Futterklumpens, nur eingeschrankt beurteilt werden. Dieser
eingeschrankten Beurteilung wurde Rechnung getragen, indem nur die vor und nach
der Behandlung vollstandig auswertbaren Teilbefunde der Gastroskopie dieses
Pferdes in die Auswertung einbezogen wurden. Allgemein gehoéren Gastroskopien zu
den Routineuntersuchungen der Klinik fur Pferde, Innere Medizin, am Fachbereich
Veterinarmedizin der Justus-Liebig-Universitat in Giessen. Alle Magenspiegelungen
im Rahmen dieser Dissertation wurden zusammen mit erfahrenen Tierarzten und
geschultem Pflegepersonal durchgefuhrt. Die Untersuchungstechnik wird daher hier
nicht naher diskutiert. Aufgrund der speziellen Anatomie des Pferdemagens wurden
die cutane Magenschleimhaut und die Driisenschleimhaut neben der Beurteilung der
gesamten Magenschleimhaut auch getrennt beurteilt und mittels eines
gebrauchlichen Scoring-Systems nach dem Schweregrad der Veranderungen
bewertet. Diese Vorgehensweise wurde gewdahlt, um der unterschiedlichen
Physiologie der beiden grof3en Schleimhautanteile und damit einhergehend auch der
unterschiedlichen Pathogenese des EGUS bei diesen Schleimhautanteilen

Rechnung zu tragen.

6.1.3 Therapie

GastroGard®  (Wirkstoff Omeprazol, Firma Merial) ist als potentes,
nebenwirkungsfreies und spezifisch fur die Behandlung von Magengeschwiren beim
Pferd zugelassenes Medikament das Mittel der Wahl fur diese medizinische
Indikation und wird auch routinemaldig von der Klinik fir Pferde, Innere Medizin
eingesetzt. Verschiedene Studien belegen zudem die Uberlegenheit von
GastroGard® gegeniber anderen Wirkstoffen oder anderen galenischen Omeprazol-
Formulierungen. Es ist demnach davon auszugehen, dass GastroGard® potenter bei
der Behandlung des EGUS ist und magenspezifischer wirkt als die in bisherigen
Studien zum Zusammenhang von Koppen und entzundlichen Veranderungen der
Magenschleimhaut eingesetzten Antacida (Herling and Petzinger, 2005; Mills and
Macleod, 2002; Nicol et al., 2002; Nieto et al., 2002; Orsini et al., 2003). Die gewahlte
Behandlungsdauer von 28 Tagen entsprach der vom Hersteller Merial (Broschure
.GastroGard™37% Lalt keine Fragen offen”, Firma Merial) vorgeschlagenen und
anhand von wissenschaftlichen Studien fir die erfolgreiche Behandlung von
Magengeschwiren beim Pferd erprobten Zeitspanne (Andrews et al., 1999b;

MacAllister et al., 1999). Die Dosierung von 4mg/kg KM Omeprazol an den ersten
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vier Behandlungstagen orientierte sich ebenfalls an der Herstellerempfehlung
(Broschure ,GastroGard™37% Laldt keine Fragen offen, Firma Merial). Die
Wirksamkeit dieser Wirkstoffmenge wurde zudem durch wissenschaftliche Studien
belegt (Andrews et al., 1999b; Daurio et al., 1999; Merial, 2008). Ab dem funften bis
zum 28. Tag erhielten die Pferde zum Zweck der Kostenreduktion nur noch 1mg/kg
KM. FUr diese Dosis lagen nur Daten zur erfolgreichen Ulcusprophylaxe vor
(McClure et al., 2005c; White et al., 2007).

Die Ergebnisse der vorliegenden Untersuchungen zeigten, dass das verwendete
therapeutische Dosierungsschema fir Omeprazol (GastroGard®, Merial) im
Vergleich mit dem eingesetzten Placebo zu einer signifikanten Verbesserung des
Gesundheitszustands der cutanen Magenschleimhaut fuhrte. Fur die gesamte
Magenschleimhaut ergab sich immerhin ein deutlicher Trend fir eine Besserung des
Ulcus-Scorings infolge der Therapie mit GastroGard®. Auf die Drisenschleimhaut
alleine hatte die Therapie keinen signifikanten Effekt, wobei allerdings auch nur 15
von 33 Koppern inital dberhaupt von entzindlichen Veranderungen der
Drisenschleimhaut betroffen waren. Im Gegensatz dazu wiesen alle bis auf ein
Pferd pathologische Veranderungen der cutanen Magenschleimhaut auf. Im
Vergleich kam es im Behandlungszeitraum bei 8 Pferden, die mit GastroGard®
(Merial) behandelt wurden, zu einer Besserung der Magengesundheit insgesamt und
bei 5 sogar zu einer vollstdndigen Heilung der Magenschleimhaut, wohingegen nur 2
Placebo-Pferde eine Besserung der gesamten Magenschleimhaut zeigten und bei
keinem der placebobehandelten Pferde eine vollstandige Heilung zu beobachten war
(Kapitel 5.2).

Das fur die vorliegende Arbeit gewahlten Behandlung- und Dosierungsschema fir
die Omeprazolformulierung GastroGard® (Merial) war damit in erster Linie in Bezug

auf Ulcerationen der cutane Schleimhaut therapeutisch wirksam.

Aus produktionstechnischen Grinden konnten von der Firma Merial weder
Pastengrundlage als GastroGard®-Placebo noch Originale der Omeprazol-
Applikationshillen zur Verfigung gestellt werden. Aus diesem Grund wurde ein in
der Konsistenz und Farbe mdglichst ahnliches Placebo aus einer Pastengrundlage
ohne beeintrachtigende medizinische Wirkung hergestellt und zum Teil in gereinigte
Originalhtllen (GastroGards7%®, Merial, Ch.-B.SBK0780) und zum anderen in, dem
Original optisch &ahnliche, aber nicht vollig identische Applikatorspritzen der Firma
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Merial verpackt. Allen Besitzern wurde mitgeteilt, dass sich in den ausgehandigten
Applikatoren sowohl GastroGard® als auch Placebo befinden kénnte. Da keiner der
Pferdehalter zuvor Erfahrungen mit der Anwendung von GastroGard® gemacht
hatte, war davon auszugehen, dass keine spezifischen Erwartungen an das
Medikament hinsichtlich der Verpackung, der Optik, der Konsistenz oder des
Geruchs bestanden. Verpackt wurden die geflllten Applikationsspritzen von
Mitarbeitern der Klinik fir Pferde, Innere Medizin, und in einer blickdichten Schachtel
Ubergeben, so dass die versuchsdurchfiihrende Person die Spritzen nicht sehen
konnte. Daher ist, obwohl die Verpackungen und die Pastengrundsubstanzen von
GastroGard® und dem Placebo nicht identisch waren, davon auszugehen, dass
diese Faktoren keinen negativen Einfluss auf die erfolgreiche Verblindung des

Versuchs hatten.
6.2 Diskussion der Ergebnisse

6.2.1 Einfluss der Faktoren auf Aktivitat und Ruhe

Entscheidenden Einfluss auf die beobachtete Aktivitat und das Ruheverhalten hatte
die Kraftfuttergabe, die im Rahmen des Versuchsaufbaus sowohl vor als auch nach
der Behandlung jeweils morgens und abends nach der ersten Beobachtungsstunde
erfolgte. Die Futterung fUhrte in der darauffolgenden Beobachtungsstunde zu einer
Abnahme von Ruheverhalten und einer Steigerung von Aktivitat. Diese
Verhaltensanderung war durchaus zu erwarten, da Futteraufnahme laut Ethogramm
zum aktiven Verhalten gezahlt wird. Warum dieser Effekt bei der GastroGard®-
Gruppe insgesamt und speziell vor der Behandlung starker ausgepragt war als bei
den placebobehandelten Pferden, konnte im Rahmen dieser Arbeit allerdings nicht

beantwortet werden.
6.2.2. Koppen

6.2.2.1 Einfluss von ,Gruppe®, ,Behandlung, ,Zeit" und ,Kraftfutter* auf das
Koppen

Als deutlicher Unterschied zwischen den beiden Behandlungsgruppen zeigte sich,

dass die Pferde der beiden Gruppen auf signifikant unterschiedlichem Niveau
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koppten. Die Pferde der Placebogruppe koppten dabei generell mehr als die Pferde
der GastroGard®-Gruppe. Da die meisten Pferde der jeweiligen Behandlungsgruppe
unabhangig von ihren Eigenschaften per Computer randomisiert zugeordnet wurden,
muss sich diese Verteilung zuféllig ergeben haben. Aufféllig ist, dass die Anzahl von
Koppvorgdngen innerhalb einer bestimmten Zeitspanne bei einzelnen Individuen
unter vergleichbaren Bedingungen zum Teil sehr unterschiedlich war. So lag der
niedrigste individuelle Wert bei 14 Koppaktionen in vier Stunden, bezogen auf die
gesamte Versuchsgruppe vor der Behandlung, wohingegen der entsprechende
individuelle Hochstwert bei 1396 Koppvorgédngen im gleichen Zeitraum lag. Es ware
durchaus denkbar, dass die individuelle quantitative Auspradgung des Koppens eine
Bedeutung hat. Da jedoch keine wissenschaftlichen Arbeiten zur Bedeutung der
Quantitat von Koppverhalten vorliegen, besteht hierzu weiterer Forschungsbedarf.
Bei den Pferden der Placebo-Gruppe nahm das Koppverhalten nach der
Kraftfuttergabe tendenziell ab. Dieser Trend konnte sowohl vor als auch nach der
Behandlung beobachtet werden und er war in Bezug auf das absolute und relative
Koppverhalten morgens starker ausgepragt als abends. Diese Beobachtung steht im
Gegensatz dazu, dass bisher eher eine Zunahme von Koppverhalten infolge von
Kraftfuttergabe beschrieben wurde (Clegg et al., 2008; Dodman et al.,, 1987,
Kusunose, 1992). Moglicherweise besteht hier ein Zusammenhang mit der
grundsatzlich quantitativ starkeren Auspragung des Koppverhaltens und einem
Einfluss des Kraftfutters bei der Placebo-Gruppe, welcher jedoch im Rahmen dieser
Arbeit nicht geklart werden konnte.

Das absolute Koppverhalten nahm in beiden Gruppen nach der Behandlung
signifikant zu. Offen bleibt, ob Koppen moglicherweise generell einer progressiven
Entwicklung unterliegt, die bereits in dem kurzen Versuchszeitraum von vier Wochen
sichtbar wird oder ob die Manipulationen im Rahmen der Medikamenteneingabe zu
einer Zunahme des absoluten Koppverhaltens fiihrten. Fir die Koppscans und das
relative Koppverhalten bestatigte sich jedoch ein derartiger signifikanter Einfluss der
Behandlung nicht. Zudem ist das absolute Kopphalten in Bezug auf die Aussagekraft
der schwachste Messwert, da das absolute Koppverhalten die Nutzungsaufteilung
des gesamten beobachteten Zeitbudgets in Ruhe und Aktivitat nicht berlcksichtigt.
Daher muss dieser Befund sehr vorsichtig interpretiert werden.

Insgesamt zeigte sich, dass die Behandlungsgruppe, d.h. die Gabe von

GastroGard® oder Placebo keinen Einfluss auf das Koppen und die Messgrof3en



6 Diskussion 146

relatives und absolutes Koppverhalten hatte. Dies ist im Hinblick auf die
Fragestellung dieser Dissertation ein sehr wichtiges Ergebnis, welches zeigt, dass
bei diesem Versuch weder die Behandlung mit GastroGard® noch die Gabe von
Placebo einen therapeutischen Effekt auf die Stereotypie Koppen hatte. Die
Behandlung fuhrte in keinem Fall zu einem signifikanten Rlckgang des
Koppverhaltens nach der der Therapie. Die Bedeutung dieses zentralen Ergebnisses

wird im Kapitel 6.2.4 noch ausfihrlich diskutiert.

6.2.2.2 Einfluss des Faktors ,Alter” auf das Koppen

Eine der initialen Fragenstellungen legt zugrunde, dass das Alter der untersuchten
Kopper einen Einfluss auf den Erfolg der Therapie in Hinblick auf eine Anderung des
Koppverhaltens haben konnte. Dies wirde bedeuten, dass die jungeren Pferde eher
mit einer Anderung, d.h. einem Rickgang des Koppverhaltens auf die Behandlung
mit Omeprazol reagieren wirden als die alteren Pferde derselben Gruppe und alle
Pferde der Placebo-Gruppe. Diese Hypothese basiert auf den Befunden von Nicol et
al. (2002), die in ihrem Versuch nur junge Pferde mit EGUS mit Antacida
behandelten und bei diesen eine Verminderung von Koppverhalten als Folge der
Therapie nachwiesen. Die Therapie war dort allerdings auch nicht erfolgreich, da
kein Pferd das Koppen dauerhaft beendete, zeigte aber einen gewissen Effekt, was
maoglicherweise auf eine sensible Phase wahrend der Ausbildung der Stereotypie
Koppen hinweist, wahrend der das Verhalten noch nicht vollig unbeeinflussbar zu
sein scheint. Von Bedeutung ist dabei auch das flr Stereotypien beschriebene
Phdnomen der Emanzipation, nach dem sich das Verhalten mit fortschreitender
Dauer des Verhaltens von den initialen Ursachen 16st und folglich auch ohne diese
ursprunglich auslésenden Faktoren bestehen bleibt (Cooper et al., 1996). Die in der
vorliegenden Arbeit untersuchten Kopper waren so ausgewahlt, dass sie, mit einer
Ausnahme, vor dem sechsten Lebensjahr mit dem Koppen begonnen hatten.
Entsprechend bedeutete ein hdheres Alter auch eine langere Koppdauer.

Insgesamt hatte das Alter bei dem vorliegenden Versuch keinen deutlichen Effekt auf
die Stereotypie Koppen. Es kam infolge der Gabe von Omeprazol zu keinem
signifikanten Rickgang von Koppverhalten bei Koppern die < 60 Monate alt waren,
wobei die Frage offen bleibt, ob méglicherweise selbst die jingsten Pferde dieser
Versuchspopulation bereits schon zu alt waren und damit schon zu lange

stereotypierten, als dass das Verhalten noch beeinflussbar bzw. reversibel gewesen
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ware. Zukunftige Versuche sollten deshalb nach Mdglichkeit an einer gréf3eren
Stichprobe junger Kopper durchgefuhrt werden, um abzuklaren, ob und ggf. bis zu
welchem Alter bzw. bis zu welcher Zeitspanne nach Beginn des Koppens Omeprazol
eine vermindernde Wirkung auf die Stereotypie Koppen hat.

Als einziger Befund zeigte sich im vorliegenden Versuch eine leichte Tendenz dafur,
dass bei den jungeren Pferden nach der vierwochigen Gabe von Placebo mehr
Koppscans gezahlt wurden als vor der Behandlung, bei den jungen Pferden der
GastroGard®-Gruppe nach der Behandlung dagegen minimal weniger. Die alteren
Pferde beider Gruppen koppten unverandert. Dieser Befund lasst Raum fur
Spekulationen dartber, ob das Koppen in seiner Quantitat bei jungen Pferden, die
noch nicht so lange stereotypieren wie die alteren Pferde, in Abh&angigkeit von einem
sauren Magenmilieu und Magenulcera mit der Zeit progressiv zunimmt und die
Behandlung mit Omeprazol diesen Prozess mdglicherweise durch die Anhebung des
pH-Wertes in Magenlumen und die Besserung des EGUS bei den jlngeren
GastroGard®-Pferden  verhindert hat. Allerdings liegen keine anderen
wissenschaftlichen Arbeiten tUber die quantitative Entwicklung von Koppen bei jungen
Pferden vor. Insgesamt ist dieser Interpretationsansatz vorsichtig zu betrachten, da
sich der beschriebene Trend bei der vorliegenden Auswertung nur fur die

Koppscans, aber nicht flr das absolute und relative Koppverhalten bestatigen liel3.
6.2.3 Magen

6.2.3.1 Einfluss von ,Gruppe*“ und ,Behandlung* auf die Magengesundheit

Die Behandlung mit GastroGard® fiihrte im Vergleich mit der Placebo-Gruppe zu
einer hochsignifikanten Verbesserung des Gesundheitszustandes der cutanen
Magenschleimhaut und zu einer tendenziellen Besserung der gesamten
Magenschleimhaut, hatte aber keinen signifikanten therapeutischen Effekt auf die
Drisenschleimhaut. Der therapeutische Erfolg der Behandlung des EGUS mit
GastroGard® war, wie zahlreiche Studien zur Wirksamkeit dieses Praparates zeigten,
zu erwarten. Dieser Effekt wurde bei dem vorliegenden Versuch sehr deutlich im
Bereich der cutanen Schleimhaut sichtbar und wirkte sich dabei auch auf das
Ergebnis der gesamten Magenschleimhaut aus. In Bezug auf die Drisenschleimhaut
war das angewendete Behandlungsregime therapeutisch nicht erfolgreich. Die

Ursache fiur dieses Ergebnis konnte moglicherweise darin begriindet sein, dass sich
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die Physiologie und damit die Pathomechanismen fiir ulcerative Veranderungen der
cutanen Schleimhaut und die der Drusenschleimhaut unterscheiden. Bei der
Entstehung ulzerativer Veranderungen der cutanen Magenschleimhaut spielt in erster
Linie die durch verschiedene Faktoren der Futterung und des Managements
begunstigte S&aureexposition der Schleimhaut eine Rolle, wohingegen bei der
Pathogenese von Driusenschleimhautulcera der Niederbruch der schleimhauteigenen
Saureschutzmechanismen, z.B. infolge von Medikamentgabe oder Stress, im
Vordergrund steht (Andrews et al., 2005; Andrews and Nadeau, 1999; Klein and
Bostedt, 2006; Nadeau et al.,, 2003a; Weiss, 1999). Moglicherweise sprechen die
Schleimhautanteile aufgrund dessen auch unterschiedlich auf die Omeprazoltherapie
an. Nicht auszuschlieBen ware aber auch, dass die gewdahlte Dosierung von
GastroGard® ab dem funften Behandlungstag mit einem Viertel der vom Hersteller
empfohlenen Menge zu niedrig war, um eine Heilung der erkrankten
Drisenschleimhaut herbeizufihren. Denkbar ware auf3erdem, dass unter diesen
Bedingungen die Therapiedauer von vier Wochen flr eine erfolgreiche Therapie der
Drisenschleimhaut zu kurz war. Offen bleibt, welche Bedeutung die jeweiligen
Schleimhautanteile fir die Entstehung des Koppens haben. Aufgrund der
unterschiedlichen Anatomie und Physiologie der beiden grof3en Schleimhautanteile
liegt es nahe, diese in Bezug auf die Pathologie des EGUS und damit moéglicherweise
auch in Bezug auf das Koppen differenziert zu betrachten. Tatsachlich waren bis auf
ein Pferd initial alle untersuchten Kopper von entzindlich ulcerativen Veranderungen
der cutanen Schleimhaut betroffen. Dagegen wiesen vor der Behandlung nur 15 der
33 untersuchten Kopper Veranderungen der Drusenschleimhaut auf. Trotzdem bleibt
ungeklart welche Auswirkung die vollstandige Heilung der Driisenschleimhaut auf das
Verhalten gehabt hatte. Da bei dem vorliegenden Versuch jedoch nur ein Teil der
Kopper uberhaupt von Veranderungen der Drusenschleimhaut betroffen war und
niedrige Scoring-Werte bzw. sogar einige Nullwerte in diesem Bereich mit stark
ausgepragtem Koppverhalten signifikant korreliert waren, kann man mutmalf3en, dass
eine erfolgreiche Behandlung von Ulcerationen der Driisenschleimhaut nicht der
entscheidende Faktor fur die erfolgreiche Therapie des Koppens ist. Der
Zusammenhang zwischen den Magenbefunden und der Stereotypie Koppen wird in
Kapitel 6.2.4 ausfihrlicher diskutiert.
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6.2.3.2 Einfluss des ,Alters" auf die Magengesundhe it

Das Alter hatte keinen signifikanten Effekt auf die Scoring-Werte und den Einfluss
der Behandlung auf den Gesundheitszustand der Magenschleimhaut. Einzig bei der
cutanen Schleimhaut zeigte sich ein schwach signifikanter Einfluss des Alters auf die
Behandlung. Die jungeren Pferde beider Behandlungsgruppen zeigten einen
Ruckgang der Scoring-Werte, wobei die jungen GastroGard®-Pferde die deutlichste
Besserung der Scoring-Werte aufwiesen. Aber auch die jungeren Pferde der
Placebo-Gruppe zeigten, wenn auch weniger ausgepragt, eine Verbesserung des
Gesundheitszustandes der cutanen Magenschleimhaut. Mdglicherweise findet bei
jungeren Pferden im Gegensatz zu alteren Pferden innerhalb von vier Wochen auch
ohne pharmakologische Therapie eine spontane Besserung des EGUS statt.
Denkbar ware aber auch, dass die Besitzer ihren Pferden alleine aufgrund der
Teilnahme an der Studie und der Diagnose EGUS eine Versorgung zukommen
lieRen, auf die jungere unabh&ngig von der Art des Therapeutikums mit einer
Besserung der cutanen Schleimhaut reagierten. Mdglicherweise sind altere Pferde
durch solche Umgebungs- und Managementeinflisse weniger beeinflussbar, da hier
nur die GastroGard®-behandelten Pferde den erwarteten Rickgang der Scoring-
Werte infolge der Behandlung zeigten, die Werte der Placbo-Gruppe dagegen
unverandert  blieben. Spekulation  bleibt auch, ob  unterschiedliche
Krankheitsursachen, Krankheitsstadien und physiologische Aspekte bei jungen und
alteren Pferden einen Einfluss auf das beschriebene Ergebnis hatten.
Augenscheinlich hatten die jingeren Pferde generell hbhere Scoring-Werte als die
alteren Pferde, jedoch ohne statistische Signifikanz. Insgesamt heilte die cutane
Magenschleimhaut jingerer Pferde scheinbar besser als die élterer Pferde, wobei die
zugrundeliegenden Mechanismen im Rahmen dieser Arbeit nicht geklart werden

konnten.
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6.2.4 Zusammenhang zwischen Koppen und EGUS

Quantitativ starkes Koppen insgesamt vor der Behandlung und speziell nach der
Behandlung mit GastroGard® stand in signifikantem Zusammenhang mit niedrigen
Scoringwerten der Drusenschleimhaut. Pferde die viel koppten, wiesen demnach
einen besseren Gesundheitszustand der Drisenschleimhaut auf. Bemerkenswert ist
dabei, dass viele dieser Pferde keine Veranderungen der Drusenschleimhaut
aufwiesen, d.h. der Scoring-Wert 0 korrelierte mit quantitativ starkem Koppverhalten.
Dieses Ergebnis kdnnte mdglicherweise erklart werden, wenn man die Stereotypie
Koppen als Copingstrategie in Betracht zieht. Die Entstehung entzindlicher
Verdnderungen der Drisenschleimhaut wird durch den Niederbruch der
schleimhauteigenen Schutzfunktionen begunstigt. Dazu kommt es z.B. unter dem
Einfluss von Stress (Andrews et al., 2005; Andrews and Nadeau, 1999). Die
Copinghypothese besagt, dass die ausgetbte Stereotypie dem betroffenen Tier hilft,
Stress zu reduzieren (Nicol, 2000; Wirbel et al., 2006; Wrbel, 2006b). Pferde die
viel koppen waren demnach unter vergleichbaren Bedingungen weniger gestresst als
Artgenossen, die wenig oder gar kein entsprechendes Stereotypieverhalten zeigen.
Folglich missten diese stark stereotypierenden Tiere auch weniger stressspezifische
Verdanderungen der Drisenschleimhaut aufweisen. Warum dieser Zusammenhang
zwischen Koppen und Gesundheitszustand der Drisenschleimhaut bei der Placebo-
Gruppe nach der Behandlung nicht nachgewiesen werden konnte, bleibt offen. Und
auch der Zusammenhang zwischen hohen Scoring-Werten der cutanen Schleimhaut
und quantitativ starkem Koppverhalten nach der Behandlung mit GastroGard®
konnte durch die vorliegende Arbeit nicht beantwortet werden.

Es gab keinen signifikanten Zusammenhang zwischen einer Veranderung des
Koppverhaltens und der Veranderung des Magen-Scorings infolge der Behandlung.
Dieses im Hinblick auf die Fragestellung dieser Dissertation sehr wichtige Ergebnis
zeigt, dass die hochsignifikante Verbesserung des Gesundheitszustandes der
cutanen Schleimhaut bzw. der Trend fir eine Besserung der gesamten
Magenschleimhaut infolge der Therapie mit GastroGard® nicht mit einer Anderung
des Koppverhaltens in Verbindung steht und auch das verwendete Placebo das

Koppverhalten nicht beeinflusste.
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Zusammengefasst zeigen die Ergebnisse der vorliegenden Studie, dass es bei den
Koppern der mit Omeprazol behandelten Gruppe im Vergleich mit der
Placebogruppe zu einer signifikanten Verbesserung des Gesundheitszustandes
speziell der cutanen Magenschleimhaut kam, das Koppverhalten jedoch bei beiden
Gruppen unverandert bestehen blieb. Dies zeigte sich vor allem darin, dass die
Gruppe, d.h. die Art der Behandlung mit GastroGard® oder Placebo, keinen
signifikanten Einfluss auf das Koppverhalten nach der Behandlung hatte und es auch
keine Korrelation zwischen der Verbesserung der Magengesundheit und einer
Verdnderung des Stereotypieverhaltens gab. Im Folgenden werden mdgliche
Hypothesen und Erklarungsanséatze ubergreifend fur die vorliegenden Ergebnisse
diskutiert, welche zudem in Zusammenhang mit den bestehenden
Forschungsergebnissen zum Thema ,Koppen und Magengeschwire* bei Pferden

gestellt werden.

Betrachtet man das Ergebnis der vorliegenden Dissertation insgesamt unter der
Annahme, dass ein kausaler Zusammenhang zwischen pathologischen
Verdanderungen der Magenschleimhaut des Pferdes und der Stereotypie Koppen
besteht, so stellt sich die Frage warum die erfolgreiche Therapie der ulcerativen
Veranderungen der Magenschleimhaut nicht zu einer Verminderung oder sogar zum
Ausbleiben des Koppens fihrte. Augenscheinlich ist die Stereotypie Koppen
therapieresistent. Alle kausal ausgerichteten wissenschaftlich dokumentierten
Behandlungsversuche waren bisher erfolglos oder fuhrten im besten Fall zu einer
Verminderung von Koppverhalten (Garcia et al., 2004; Kuussaari, 1983; Mills and
Macleod, 2002; Nicol et al., 2002). Berichte Uber spontanes und tatsachlich
dauerhaftes Ausbleiben der Stereotypie bei etablierten Koppern beschranken sich
auf Einzelfallberichte aus der Praxis. Einen Erklarungsansatz bieten
wissenschaftliche Hinweise darauf, dass sich Stereotypien mit der Dauer des
Bestehens von ihren urspringlich auslésenden Faktoren I6sen. Man bezeichnet
diesen Prozess als Emanzipation. Einmal etablierte Stereotypien treten demnach
auch unter Bedingungen auf, unter denen sie urspringlich nicht entstanden wéaren
(Cooper et al.,, 1996). Es ist wissenschaftlich nachgewiesen, dass dem Koppen
vergleichbare Veréanderungen der Basalganglien und damit pathologische
Veranderungen der Verhaltenssteuerung zugrunde liegen, wie anderen bekannten

Stereotypien bei anderen Tierarten (Cabib et al., 1998; Hemmings et al., 2007,
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McBride and Hemmings, 2005). Diese Klassifizierung ist auch durch universelle
Verhaltenstests, die bei verschiedenen Tierarten zum Nachweis
stereotypiespezifischer Symptome, wie z.B. Perseveration, angewendet werden
kénnen, reproduzierbar (Garner et al., 2002; Garner and Mason, 2002; Hemmings et
al., 2007; Vickery and Mason, 2003; Vickery and Mason, 2005). Koppen kann
demnach in dieselbe atiologische Kategorie eingeordnet werden, wie Stereotypien
bei anderen Tierarten (Hemmings et al., 2007).

Somit kann fur das Koppen als Stereotypie auch das Phanomen der Emanzipation
angenommen werden. Das Koppverhalten ware damit, sobald es sich einmal
etabliert hat, d.h. in seiner vollen Verhaltensauspradgung erkennbar ist, nicht mehr
reversibel. Es wirde dann auch unter einer Verbesserung von
Managementbedingungen, genauso wie unter dem Versuch magen- und
verdauungstherapeutischer Verbesserung bzw. Heilung des EGUS unverandert
auftreten, da die zugrundeliegenden Veranderungen der Rezeptordichte im Bereich
der Basalganglien hierdurch nicht riickgangig gemacht werden konnten. Pferde, die
als Kopper erkannt werden, befanden sich nach dieser Hypothese und dem heutigen
Stand der Therapie an einem ,Point of no Return®. Eine magenspezifische Therapie
kénnte somit nicht wirksam sein, auch wenn die ulcerative Magenerkrankung die
beschriebenen Verdnderungen im Bereich der Basalganglien und damit das
Verhalten initial ausgel6st haben sollte. Allerdings hatte diese Hypothese zur
Emanzipation des Koppens nicht nur in Bezug auf das EGUS, sondern auch bei
jedem anderen initialen Verhaltensausloser Gultigkeit.

Es bleibt jedoch die Frage offen, ab welchem Zeitpunkt die Veranderungen des
Gehirns soweit fortgeschritten sind, dass sie als irreversibel gelten kénnen. Fir die
vorliegende Doktorarbeit wurden Verhaltensbeobachtungen und Gastroskopien bei
Koppern durchgefuhrt, die alle vor bzw. spatestens mit dem flnften bzw. ein Pferd
mit dem sechsten Lebensjahr mit der Stereotypie Koppen begonnen hatten. Bei allen
Pferden konnte das Koppverhalten in der vollen, im Ethogramm (Kapitel 3.1.3.1.3)
beschriebenen, Auspragung beobachtet werden. Die Pferde wurden dem Alter nach
so ausgewahlt, dass sowohl junge Pferde, mit kurzer Dauer, d.h. wenigen Wochen
bis Monaten des Bestehens der Verhaltensstorung, als auch alte Pferde mit
langjahrigem Bestehen des Koppens vertreten waren. Das Alter der untersuchten
Pferde und damit indirekt die Dauer des Bestehens der Verhaltensstérung Koppen

hatte jedoch bei der vorliegenden Arbeit keinen entscheidenden Einfluss auf den
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Erfolg der Therapie. Nicol et al. (2002) behandelten in ihrem Versuch nur bereits
abgesetzte Fohlen, die nicht &élter als ein Jahr waren und nicht langer als zwanzig
Wochen koppten. Bei diesen Pferden wiesen sie eine Verminderung von
Koppverhalten infolge der Therapie nach. Die Therapie war jedoch nur bedingt
erfolgreich, da kein Pferd das Koppen dauerhaft beendete, zeigte aber einen
gewissen Effekt, was maoglicherweise auf eine sensitive Phase wahrend der
Ausbildung der Stereotypie Koppen hinweist, wahrend der das Verhalten noch nicht
vollig unbeeinflussbar zu sein scheint (Nicol et al., 2002). Es besteht die Hypothese,
dass eine Stereotypie eher wieder dauerhaft beendet wird, je jinger das betroffene
Tier ist (Broom and Kennedy, 1993). Auch McGreevy (McGreevy, 2004b) formulierte,
von der Emanzipation von Stereotypien ausgehend, die Hypothese, dass
stereotypierende Fohlen bessere Forschungsprobanden sind als adulte
stereotypierende Pferde. Dies lasst Raum fir die Spekulation, ob das Koppen in
einer sehr frlthen Phase der Verhaltensentwicklung therapeutisch zu beeinflussen
ware, sofern diese einen erkennbaren Phanotyp aufweist. Mdglicherweise beginnen
die Verhaltensdnderungen schleichend, werden aber nicht wahrgenommen oder
nicht als solche interpretiert, da es sich zunachst nur um guantitative Veranderungen
des Normalverhaltens, wie z.B. vermehrtes Belecken oder Benagen von Objekten
handeln kdnnte. Sobald das Koppen in seinem vollstandigen Ablauf erkennbar
ausgepragt ist, kénnten die beschriebenen Verdnderungen des Gehirns und damit
der Verhaltenssteuerung vermutlich so weit fortgeschritten sein, dass das Verhalten
bereits irreversibel ware. Die im Rahmen der vorliegenden Arbeit untersuchten
Pferde hatten demnach nicht mit einer Anderung des Koppverhaltens auf die
nachgewiesene Besserung der Magengesundheit infolge der Gabe von Omeprazol
reagiert, weil die Tiere dieser Hypothese folgend bereits zu alt waren bzw. schon zu

lange koppten und sich das Verhaltens bereits emanzipiert hatte.

Ein anderer mdglicher Grund dafir, dass eine Behandlung des EGUS mit Antacida,
wie in den Versuchen von Nicol et al. (2002) und Mills und Macleod (2002) einen
Einfluss auf das Koppverhalten von Pferden hatte, die Therapie mit Omeprazol, in
der vorliegenden Dissertation dagegen nicht, konnte der unterschiedliche
pharmakotherapeutische Ansatz sein. Nicol et al. (2002) und auch Mills und Macleod
(Mills and Macleod, 2002) verwendeten in ihren Versuchen Antacida, die mit ihrer

saurepuffernden Wirkung eine Anhebung des pH-Wertes im Magenlumen bewirken
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und damit zu einer Verbesserung der Magengesundheit fuhren sollten. Wie
beschrieben wirken Antacida temporar sehr begrenzt, ihre Puffer-Kapazitat ist stark
dosierungsabhangig und die Wirkung ist recht unspezifisch und nicht auf den Magen
begrenzt. So werden bei einigen Inhaltsstoffen von Antacida zusatzlich zur
saurepuffernden Wirkung auch unerwinschte Arzneimittelwirkungen, wie eine
vermehrte Sauresekretion in den Magen (,Acid-Rebound®), Obstipation oder Laxation
beschrieben (Petzinger, 2002; Ungemach, 2003). Denkbar wére, dass Antacida so
auch auf andere Abschnitte des Verdauungstraktes wirken. Mdglicherweise haben
sie je nach Dosierung einen puffernden Einfluss auf das Milieu im Bereich des
Dickdarms. So konnten Johnson et al. (1998) zeigen, dass die Gabe von
nichttherapeutischen Mengen des Antibiotikums Virginiamycin eine Anhebung des
pH-Wertes im Dickdarm und eine Verminderung abnormalen oralen Verhaltens
bewirkten. Die laxierende bzw. obstipierende Wirkung einzelner Inhaltsstoffe der
Antacida konnte eventuell zu Veranderungen der Magendarmpassagezeit bei den
behandelten Koppern fiihren. Einige Autoren vermuten Zusammenhénge zwischen
der Dauer der Magen-Darm-Passage bei Pferden und dem Auftreten des Koppens
(Clegg et al., 2008; McGreevy and Nicol, 1998a; McGreevy et al., 2001).
Moglicherweise fuhrten gerade diese antacidabedingten Nebenwirkungen, welche
beim Einsatz von Omeprazol im vorliegenden Versuch fehlen, zu der in den
Versuchen von Nicol (2002) sowie Mills und Macleod (2002) beschriebenen
Verminderung von Koppverhalten infolge der Therapie. Die primare Wirkung des
Antacidums auf den Magen ware dann nicht zwangslaufig der Grund fur die
Verminderung des Koppens, zumal nur im Versuch von Nicol et al. (2002) eine
gastroskopische Kontrolle der Magenschleimhaut erfolgte und auch hier zwar eine
Besserung, aber nicht bei allen Pferden eine vollstandige Heilung der

Magenschleimhaut nachgewiesen wurde.

Sauresekretionshemmer wie der Wirkstoff Omeprazol fuhren im Gegensatz zu den
Antacida zu einer dosisabhangig sehr gut zu steuernden, andauernden und
deutlichen Verminderung der Saureproduktion und wirken in héchstem Malde
magenspezifisch, da sie speziell an der Protonenpumpe der saureproduzierenden
Zellen der Magenschleimhaut des Pferdes ansetzen. Omeprazol ist das Mittel der
Wahl zur Behandlung von Magengeschwiren beim Pferd und gerade in der

galenischen Formulierung als GastroGard® hochwirksam, was sich durch zahlreiche



6 Diskussion 155

Studien belegen lasst (Andrews et al., 1999b; Daurio et al., 1999; MacAllister et al.,
1999; Merial, 2008; Nieto et al., 2002; Vatistas et al., 1999c). Auch das Ergebnis der
vorliegenden Arbeit zeigte eine im Vergleich mit der placebobehandelten Gruppe
signifikante Verbesserung des Gesundheitszustandes der cutanen
Magenschleimhaut bei der mit Omeprazol (Merial, 2008) therapierten Gruppe. Es
ware daher davon auszugehen, dass diese per Gastroskopie nachgewiesen
erfolgreiche und hoch magenspezifische Therapie einen Einfluss auf das
Koppverhalten haben misste, sofern das EGUS die alleinige Ursache der
Stereotypie ware. Die Resultate zeigten jedoch weder bei den
medikamentenbehandelten noch bei den Placebo-Pferden eine signifikante
Verdanderung des Koppverhaltens infolge der Behandlung. Ein Grund fir das
vorliegende Ergebnis kénnte darin bestehen, dass die Ursache fur das Koppen zwar
in engem Zusammenhang mit der Verdauungsphysiologie des Pferdes steht, der
Magen mit seinen ulcerativen Erkankungen jedoch nicht die primare Ursache
darstellt, da Antacida und Omeprazol sonst einen vergleichbaren Effekt in Bezug auf
Koppen haben mussten.

Bei den Koppern, die im Rahmen der vorliegenden Arbeit mit Omeprazol behandelt
wurden, kam es zwar zu einer signifikanten Besserung des Gesundheitszustandes
der cutanen Magenschleimhaut, jedoch zu keiner signifikanten Veranderung im
Bereich der Drisenschleimhaut. Es war allerdings auch nur knapp die Halfte der hier
untersuchten Probanden, d.h. 15 von 33 Pferden uberhaupt von entzindlichen
Veranderungen der Drusenschleimhaut betroffen. Dagegen wiesen bis auf ein Pferd
alle Probanden endoskopisch sichtbare Veranderungen der cutanen Schleimhaut
auf. Daher ist die durchgefiihrte Therapie mit GastroGard® bei unverdndertem
Koppverhalten rein in Bezug auf eine Verbesserung der Magengesundheit insgesamt
als erfolgreich anzusehen. Bei einigen Pferden waren jedoch auch nach der Therapie
noch  geringgradige Verdnderungen von leichten  Entzindungen der
Magenschleimhaut Gber abheilende Ulcera bis hin zu Hyperkeratosen sichtbar. Eine
Uberlegung ware, dass es nur bei einer vollstandigen Heilung der Magenschleimhaut
zu einem Ausbleiben des Koppens kommen wirde. Hinweise darauf gibt eine Studie
von Nicol et al. (2002), bei der die Fohlen mit der starksten Verbesserung des Ulcus-
Scorings nach der Behandlung auch den deutlichsten Rickgang des Koppverhaltens
zeigten. Die Daten dieser Doktorarbeit ergaben allerdings keinen Anhaltspunkt dafr,

dass der Grad der Besserung der Magengesundheit in Zusammenhang mit einer
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Verdanderung von Koppenverhalten steht. Trotz verbessertem Scoringgrad koppten
alle mit Verum behandelten Pferde unverdndert. Es kann aber nicht ganz
ausgeschlossen werden, dass Koppen nach einem ,Schwarz-weif3-Prinzip“ nur dann
aufhoéren wirde, wenn der Magen 100%ig gesund ist, da verbliebene kleine oder
auch abheilende Entzindungen sowie Hyperkeratosen der Magenschleimhaut
potentiell immer noch Beschwerden verursachen kénnten, die das Koppen erhalten
konnten. Dieser Ansatz musste sich jedoch eher auf die cutane Schleimhaut
beziehen, da bei der Drusenschleimhaut Nullwerte im Scoring, d.h. eine
adspektorisch gesunde Driusenschleimhaut signifikant mit starkem Koppverhalten
korreliert war. Zudem kam es immerhin bei funf Pferden der GastroGard®-Gruppe
nach der Behandlung zu einer vollstandigen Heilung der gesamten Schleimhaut,
ohne dass das Koppen beendet worden ware.

Das Ergebnis der vorliegenden Studie lasst aufgrund des streng magenspezifischen
Therapieansatzes und der exakten Erfolgskontrolle der Therapie mittels
Gastroskopie unter anderem auch die Hypothese zu, dass das EGUS nicht die
Ursache des Koppens bei Pferden ist. In diesem Fall ware die Schnittmenge der
potentiell auslésenden Faktoren rein zuféallig. Es wirde sich demnach um Faktoren
handeln, die beide Phanotypen ,EGUS* und ,Koppen®, welchen dann
unterschiedliche Pathomechanismen zugrunde liegen missten, unabhangig
voneinander begunstigen wirden. Dieser Ansatz basiert im Kern auf der von Nicol et
al. (2002) formulierten Uberlegung, dass es sich beim Koppen und bei Magenulcera
um zwei unabhangige Reaktionen auf diatetische Faktoren handeln kdnnte.

So leistet eine Fiutterung mit hohem Kraftfutter- und niedrigem Raufutteranteil sowie
langeren Nichterungszeiten, die ein unginstiges Magenmilieu mit sehr niedrigen pH-
Werten schafft, der Entstehung von Magengeschwiren Vorschub (Coenen, 1990;
Edwards, 2003; McClure et al., 1999; Smyth et al., 1989). Unabhangig davon kdnnte
das gleiche Fitterungsregime aufgrund des Raufuttermangels bzw. des zeitweise
vollstdndigen Fehlens von Futter zu einer chronischen Frustration des
hochmotivierten Fressverhaltens des Pferdes fihren, was mdglicherweise mit
chronischem Stress gleichgesetzt werden konnte. Zumal Pferde laut Zeitler-Feicht
(2008a) als urspringliche Steppenbewohner an eine kontinuierliche Aufnahme von
strukturreicher energiearmer Pflanzennahrung Uber 12 bis 18 Stunden am Tag
angepasst sind. Ebenso konnte chronischer oder starker akuter Stress infolge

restriktiver Haltung, intensiven Trainings und aufgrund von Wettkdmpfen, tber die
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entsprechenden im Literaturteil beschriebenen physiologischen Mechanismen
(Andrews and Nadeau, 1999; Edwards, 2003; MacAllister and Sangiah, 1993), den
Boden fur entzindliche Veranderungen der Magenschleimhaut bereiten und
gleichzeitig unabhangig davon, entsprechend dem von McBride und Hemmings
(2009) entworfenen Modell zur Entstehung von Stereotypien bei Pferden, zu einer
intialen ,Sensibilisierung” der striatalen Regionen der Basalganglien fuhren, aus der
wiederum eine gesteigerte neurale Transmission resultierten wirde. Entsprechende
Veréanderungen der Dopamin-Rezeptordichte, mit einer erhéhten D1- und D2-
Rezeptordichte im Bereich des ventralen Striatums, mit seiner Bedeutung fur die
Initiation und Steuerung von zielgerichtetem Verhalten, das Erlangen von
.Belohnungen“ und auch fir das Vermeiden aversiver Stimuli, und einer
verminderten D1-Rezeptordichte im dorsomedialen Striatum koppender Pferde sind
wissenschaftlich nachgewiesen. Die Autoren beschreiben diese Sensibilisierung des
mesuaccumbialen Systems als Resultat eines Lebens mit chronischem Stress in
Kombination mit einem pradisponierenden Genotyp (Hemmings et al., 2007; McBride
and Hemmings, 2009; McBride and Hemmings, 2005).

Hinweise auf eine genetische Veranlagung fur das Koppen lassen sich in einigen
wissenschaftlichen Arbeiten finden (Hosoda, 1950; Marsden, 1995; Vecchiotti and
Galanti, 1986). Wobei Vecciottti und Galanti (1986) auch in Erwédgung zogen, dass
dabei moglicherwiese nicht das Verhalten an sich, sondern eine ungewohnlich hohe
Erregbarkeit der Pferde vererbt wird. Ein anderer formulierter Ansatz besagt, dass
Stereotypien zwar keine klassischen Erbkrankheiten seien, aber moglicherweise eine
Pradisposition dafur vererbt wird, auf Belastungssituationen empfindlicher zu
reagieren und aufgrund dessen unter bestimmten Umstanden Verhaltensstérungen
zu entwickeln (Lebelt, 1998b). Es ware denkbar, dass chronischer oder starker
akuter Stress infolge von restriktiver Haltung und intensiver Nutzung bzw. eines
intensiven Managements, wie es die Haufung des EGUS z.B. bei Rennpferden
nahelegt, generell Magenprobleme bei Pferden verursachen, bei entsprechendem
Genotyp aber auch zu den beschriebenen Veréanderungen der Basalganglien mit
entsprechenden Folgen fir die Verhaltenssteuerung fuihren kann, die moglicherweise
die Ursache fur die Ausbildung der Stereotypie Koppen sind. So kénnten die
Erkrankung EGUS und die Stereotypie Koppen bei einem entsprechend veranlagten
Pferd aufgrund der Schnittmenge der auslésenden Stressoren gleichzeitig auftreten,

ohne sich unmittelbar gegenseitig zu bedingen. Zu bedenken ist hierbei, dass
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abdominaler Schmerz infolge der Ulcerationen der Magenschleimhaut durchaus
auch als Stressor fungieren kénnte. Im diesem Falle ware das EGUS bzw. der damit
verbundene Magenschmerz ebenfalls ein auslésender Faktor fir das Koppen, aber
nicht zwangslaufig die alleinige Ursache. Somit ist infolge der Therapie mit
Omeprazol und einer damit verbundenen Besserung oder Heilung von
Magenschleimhautulcera nicht mit einer Verhaltensdnderung bei den betroffenen
Pferden zu rechnen, da nur ein méglicher Stressor von vielen potentiell ursachlichen

Stressoren beseitigt wird.
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Abb. 34 Hypothesen zur Entstehung des Koppens (Toew  €)

6.2.5 Schlussfolgerungen

Zusammenfassend muss festgestellt werden, dass die Frage, ob die Stereotypie
Koppen bei Pferden eine Folge des EGUS ist, durch die vorliegende Arbeit nicht
abschlieBend beantwortet werden konnte. Es kam im Versuch zwar infolge der
Therapie mit Omeprazol zu einer signifikanten  Verbesserung des
Gesundheitszustandes speziell der cutanen Magenschleimhaut sowie der
Magenschleimhaut insgesamt, das Koppverhalten der Probanden blieb jedoch nach

der Behandlung im GroRRen und Ganzen unverandert bestehen. Es konnte somit
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gezeigt werden, dass die Zusammenhange zwischen Koppen und EGUS nicht so
eindimensional sind, dass eine erfolgreiche pharmakologische Behandlung von
Magengeschwiren zu jedem beliebigen Zeitpunkt der Kopper-Historie eines Pferdes
zu einer Heilung des Koppens fiihrt. Vielmehr scheint es sich um ein vielschichtiges
Zusammenspiel auslésender Faktoren bzw. Stressoren und einer genetischen
Pradisposition zu handeln. Einige wissenschaftliche Studien legen nahe, dass
Koppen sehr wahrscheinlich das Symptom daraus resultierender Veréanderungen der
Basalganglien mit entsprechenden Konsequenzen fur die Verhaltenssteuerung ist
(Hemmings et al., 2007; McBride and Hemmings, 2009; McBride and Hemmings,
2005). Die Rolle des EGUS bleibt dabei weiterhin unklar. Das Alter der untersuchten
Pferde und damit indirekt auch die Dauer des Koppens hatten nach dem Ergebnis
der vorliegenden Daten keinen Einfluss auf das Verhalten bzw. eine
Verhaltensanderung der koppenden Pferde infolge der Therapie mit GastroGard®,
wobei es moglich ist, dass die Stereotypie aufgrund der Dauer ihres Bestehens
bereits emanzipiert war und die untersuchten Kopper damit fur eine erfolgreiche

Therapie ,zu alt* waren.

Die Behandlung der Stereotypie Koppen bleibt damit nach wie vor schwierig. Eine
therapiesensible Initialphase des Koppens konnte nach bisherigem Erkenntnisstand
nicht zuverlassig ermittelt werden. Eine wirksame kausale Therapie ist nicht bekannt
und konnte es maoglicherweise, der Hypothese der Emanzipation von Stereotypien
folgend, gar nicht geben. So muss Koppen zum jetzigen Zeitpunkt unter der
ausschlie8lichen Beachtung der verhaltensgerechten und tierschutzkomformen
Mallnahmen als nicht therapierbar eingestuft werden. Denkbare neue Therapien
konnten an den pathologisch verdnderten Dopamin-Rezeptoren im Bereich der
Basalganglien ansetzen. Problematisch sind dabei moglicherweise unerwiinschte
Arzneimittelwirkungen, die wie alle Nebenwirkungen von Therapieansatzen im
Konflikt mit den Folgen fir das Wohlbefinden des Patienten und dem tatsachlichen
Nutzen fur das betroffene Pferd stehen konnen. Fraglich bleibt in diesem
Zusammenhang auch, ob Koppen um jeden Preis und mit jedem Mittel behandelt
werden muss. Eine therapeutische Optimierung der bekannten Faktoren wie Haltung,
Futterung und Management, die augenscheinlich an der Entstehung des Koppens
beteiligt sind, ist jedoch in jedem Fall zu beflirworten, auch wenn sie nicht zum

Ausbleiben des Koppens fiihrt, da hierdurch eine Verbesserung des Wohlbefindens
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des betroffenen Pferdes wahrscheinlich ist. Auch die Kontrolle der Magengesundheit
von Koppern scheint sinnvoll. Bis auf ein Pferd wiesen alle Kopper, die im Rahmen
dieser Arbeit vorgestellt wurden, pathologische, entziindliche und potentiell
schmerzhafte Verdnderungen der Magenschleimhaut auf. Unabhangig davon ob
diese durch Haltungs-, Futterungs- und Managementfaktoren oder andere
Stressoren begunstig wurden oder ob Kopper mdglicherweise genetisch bedingt
stresssensibler und damit anfalliger fur die Entwicklung des EGUS sind, kann man
davon ausgehen, dass sich eine erfolgreiche Ulcustherapie, Hand in Hand mit einer
Optimierung der Haltungsfaktoren bzw. Minimierung von Stressoren, positiv auf das
Wohlbefinden und die Gesundheit des Koppers auswirkt, auch wenn diese
Maflinahmen nicht zum Ausbleiben des Koppens filhren. So ist es denkbar, dass mit
verhaltensgerechten und tierschutzkonformen Mallnahmen ein Zustand erreicht
werden kann, der dem Kopper trotz seiner bestehenden und nach momentanem
Stand nicht therapierbaren Verhaltensstorung ein pferdesgerechtes Leben und
Wohlbefinden ermdglicht. Gerade mit einer verhaltensgerechten Pferdefltterung und
der Reduktion von Stress lassen sich méglicherweise auch die meistgefirchteten
Begleiterkrankungen des Koppens wie Koliken reduzieren. Zudem konnten dem
betroffenen Pferd unangenehme und meist rein symptomatisch ausgerichtete und
potentiell schmerzhafte ZwangsmalRhahmen wie Kopperriemen, scharfe und Utbel
schmeckende Einreibungen der Aufsetzflachen oder Einzdunen dieser Flachen bzw.
der gesamten Umgebung des koppenden Pferdes mit Elektrozaun oder Stacheldraht,
sowie weitere physische Strafmal3nahmen bis hin zum chirurgischen Durchtrennen
von Halsmuskeln und Nerven erspart werden. Genauso wie das isolierte Aufstallen
des Koppers ohne Sicht- und Korperkontakt zu Artgenossen, um andere Pferde vor
einem vermeintlichen Abschauen der Verhaltensstdrung zu schitzen. Auf die
Tierschutzproblematik im Zusammenhang mit dem Management der Stereotypie
Koppen bei Pferden wiesen Lebelt (1998a) und McGreevy (2004b) im Kern bereits
hin. Viele der aversiven MalRnahmen dieses weitverbreiteten ,Koppermanagements*
sind tierschutzrelevant, da sie potentiell schmerzhaft und schadigend fur das
betroffene Pferd sind. Nach 81 des Tierschutzgesetzes ist es jedoch verboten einem
Tier ,ohne verniunftigen Grund Schmerzen, Leiden oder Schaden“ zuzufiigen und es
sollte durchaus diskutiert werden, ob die tatsachlich bekannten und wissenschaftlich
belegten Folgen des Koppens das Pferd uUberhaupt bzw. so erheblich

beeintrachtigen, dass sie die beschriebenen Zwangsmal3hahmen als einen
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vernunftigen Grund rechtfertigen. Gleiches gilt fir die chirurgische Intervention, die
im Konflikt mit 86 des Tierschutzgesetzes betrachtet werden kann, demnach ,das
vollstdndige oder teilweise Entnehmen oder Zerstéren von Organen oder Geweben
eines Wirbeltieres” bis auf genau formulierte Ausnahmen verboten ist. Hier stellt sich
die Frage, ob, von mdglichen Einzelfallen abgesehen, bei Koppern generell wie in 86
des TSG beschrieben eine ,tierarztliche Indikation® fir diesen Eingriff besteht oder ob
er fur die vorgesehene Nutzung des koppenden Pferdes ,zu dessen Schutz oder
zum Schutz anderer Tiere unerlasslich ist*. So muisste geklart werden, ob generell
von einer Schadigung des Pferdes durch das Koppen auszugehen ist. Die Literatur
beschreibt nur in einzelnen Fallen moderate Zahnabnutzung,
Halsmuskelhypertrophie, vermindertes Korpergewicht und ein erhdhtes Kolikrisiko
v.a. einer speziellen Kolikform aufgrund einer Einklemmung von Darmanschnitten im
Foramen epiploicum (Archer et al., 2004a; Archer et al., 2004b; Archer et al., 2008b;
Archer et al., 2008a; Dixon and Dacre, 2005; Fraser, 1992; Hillyer et al., 2002;
Lebelt, 1998a; Marsden, 2002; Marsden, 2008; McGreevy, 2004a; Miller, 2002;
Zeitler-Feicht, 2008c). Es scheinen jedoch bei weitem nicht alle Kopper von
gesundheitlichen und kdrperlichen Einschrankungen betroffen zu sein (Prince, 1987;
Ritzberger-Matter and Kaegi, 1996). Dies deckt sich auch mit den Berichten der
Besitzer, der im Rahmen der vorliegenden Arbeit untersuchten Kopper, nach denen
die meisten Pferde bis auf wenige Ausnahmen ohne erkennbare gesundheitliche
Beeintrachtigungen waren. Fraglich ist auch, ob ein Schutz anderer Pferde vor dem
Koppen erforderlich ist. Oft wird unterstell, dass Pferde sich das
Stereotypieverhalten bei den betroffenen Tieren abgucken wirden. Nach dem Stand
der Wissenschaft gibt es jedoch keine Hinweise auf ein ausgepragtes
Beobachtungslernen bei Pferden (Baer et al., 1983; Baker and Crawford, 1986;
Clarke et al., 1996; Lindberg et al., 1999). Somit ist die ,Ansteckung“ eines
Lverhaltensgesunden“ Pferdes mit Koppen durch reines Beobachten und somit auch
die Beeintrachtigung anderer Pferde durch die reine Anwesenheit eines Koppers
unwahrscheinlich. Eine Ausnahme stellen hier Pferde da, deren Korper von einem
koppenden Artgenossen als Aufsetzflache genutzt werden, da dies zu Verletzungen
und gerade bei rangniedrigeren Pferden potentiell zu massivem Stress fihren kann.
Des Weiteren gibt es einzelne Pferde, die in Anwesenheit eines koppenden
Boxnachbarn Stressverhalten zeigen, gerade wenn dieser wahrend Fresszeiten in

der Na&he des Futters bzw. Futtertrogs aufsetzt. Insgesamt griinden aber viele der
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negativen Assoziationen im Zusammenhang mit dem Koppen vielmehr auf
Einzelfallberichten und Legendenbildung. So ist es zulassig den Einsatz von
Zwangsmalinahmen zur vermeintlichen ,Therapie” des Koppens kritisch zu
hinterfragen, zumal deren Erfolg nur so lange anhélt, wie die MalRhahmen
aufrechterhalten werden. Nach deren Beendigung tritt das Koppen meist, oft
zunachst sogar intensiviert wieder auf, wie ein Versuch von McGreevy und Nicol
(1998c) zeigte. Dieses Ergebnis deuteten die Autoren als Anzeichen flr einen
Anstieg der Koppmotivation wahrend der Phase der Verhaltensunterdriickung
(McGreevy and Nicol, 1998c). Es konnte aulRerdem auf eine weitere wichtige
Problematik im Zusammenhang mit der Stereotypie Koppen hinweisen. Ein per
Definition dieser Verhaltensstérung als Stereotypie augenscheinlich nicht
erkennbarer Verhaltenszweck (Mason, 1991a) bedeutet demnach nicht, dass das
Verhalten keine Funktion fur das betroffene Pferd hat, nur weil er sich dem
Beobachter nicht unmittelbar erschlie3t. Sofern Koppen jedoch, wie es haufig
postuliert wurde, eine Reaktion auf das EGUS ist, so deuten die Ergebnisse der
vorliegenden Arbeit darauf hin, dass es zumindest als Strategie gegen die
entzuindlichen Verdnderungen der Magenschleimhaut ineffizient ist. Alle
untersuchten Pferde, die nur Placebo bekamen und ansonsten ungehindert koppen
durften, zeigten nach vier Wochen keine bzw. nur eine sehr geringgradige
Besserung des Ulcus-Scorings. Zu einer signifikanten Besserung des
Gesundheitszustandes der Magenschleimhaut kam es nur bei Koppern, die mit
Omeprazol behandelt wurden. Koppen bewirkt demnach keine Selbstheilung von

Magengeschwiren bei Pferden.

Die beschriebenen Schwierigkeiten bei der Therapie des Koppens machen deutlich,
wie wichtig die Pravention der Verhaltensstérung Koppen ist. Unter der Annahme
einer nicht genauer identifizierten genetischen Pradisposition und dem Einfluss von
Stressoren und Stérungen der Verdauungsphysiologie auf die Entstehung der
Verhaltensstorung, konnte die Optimierung von Aufzucht, Absetzmanagement,
Haltung, Nutzung und ganz speziell der Futterung im Hinblick auf die Ethologie und
die verhaltensspezifischen Bedurfnisse des Pferdes eine Strategie zur
Kopppravention darstellen. In Anbetracht der Hinweise auf eine genetische
Pradisposition fur die Entstehung des Koppens, kdnnte auf3erdem in Frage gestellt

werden, ob koppende Pferde zur Zucht eingesetzt werden sollten. Nicht alleine um
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das Auftreten des Verhaltensphénotyps Koppen zu vermeiden, sondern auch im
Hinblick darauf, dass Kopper moglicherweise eine genetisch bedingt erhohte
Stresssensibilitat aufweisen. Damit konnten sie sich potentiell schlechter an die
gegebene Umweltbedingungen und spezifische Stresssituationen, wie z.B. die
Haltung und Nutzung als Reitpferd anpassen. Somit leiden diese Individuen unter
den gleichen Anforderungen und Bedingungen der konventionellen
Reitpferdehaltung mdglicherweise grundsatzlich mehr, als nicht betroffene

Artgenossen.
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7 Zusammenfassung

Koppen gehdrt zu den am haufigsten auftretenden Verhaltensstérungen bei Pferden,
die in menschlicher Obhut gehalten werden. Neuere Forschungsergebnisse
ermoglichten anhand von Verhaltenstests die Zuordnung der Verhaltensstérung
Koppen zu den Stereotypien, per definitionem repetitive, unverédnderliche
Verhaltensmuster ohne erkennbaren Zweck. Nachgewiesen sind auch
Veranderungen der Dopamin-Rezeptordichte im Bereich der Basalganglien, die u. a.
fur die Verhaltenssteuerung zustandig sind. Die Ursache des Koppens ist dagegen
nicht eindeutig geklart. Assoziiert ist die Stereotypie mit einem intensiven
Management, Training und restriktiver Haltung. Auch ein Fitterungsregime mit
hohem Kraftfutter- und geringem Raufutteranteil scheint das Auftreten des Koppens
zu beginstigen. Haufig wird ein Zusammenhang zwischen dem Koppen und
pathologischen Veranderungen des Verdauungstraktes des Pferdes vermutet, wobei
v. a. sadurebedingte Magenulcera als Ausléser im Vordergrund stehen. So fuhrte die
Futterung saurepuffernder Antacida in Versuchen sowohl zu einer Verbesserung der
Magengesundheit als auch zu einem quantitativen Rlckgang des gezeigten
Koppverhaltens. Darauf aufbauend wurde im Rahmen der vorliegenden Dissertation
mithilfe einer Placebo-kontrollierten Doppelblindstudie untersucht, ob eine
vierwochige Therapie des endoskopisch nachgewiesenen Equine gastric ulcer
syndrome (EGUS) mit dem magenspezifischen Sauresekretionshemmer Omeprazol
(GastroGard®) zu einer Verminderung oder dem Ausbleiben des Koppens bei 33
etablierten Koppern im Alter von sieben Monaten bis zu 19 Jahren fuhrt. Zudem
sollte Uberpruft werden, ob das Alter und damit indirekt die Dauer des Bestehens der
Stereotypie einen Einfluss auf den Therapieerfolg, d.h. auf eine Verhaltensdnderung
infolge der Omeprazolbehandlung hat. Dazu wurde die Kopper in zwei Altersgruppen
< 60 Monate und > 60 Monate unterteilt und das Koppverhalten vor und nach der
Behandlung fir diese Gruppen getrennt Gberpruft. Allgemein wird fir Stereotypien
von einer Emanzipation des Verhaltens, d.h. mit der Dauer der Verhaltensstdrung
zunehmenden Loslésung von den urspringlichen auslésenden ausgegangen. Je
langer das Koppen besteht bzw. je &lter das betroffene Pferd ist, desto schlechter
ware es demnach zu therapieren. Die Behandlung mit Omeprazol fihrte zu einer
signifikanten Verbesserung des Gesundheitszustandes der cutanen
Magenschleimhaut sowie der gesamten Magenschleimhaut. Keine signifikante
Veranderung ergab sich bei den Scoringwerten fir die Driisenschleimhaut. Trotz der
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endoskopisch nachgewiesen erfolgreichen Therapie des EGUS blieb das
Koppverhalten insgesamt bei allen Pferden unverandert bestehen. Auch das Alter
der untersuchten Kopper bzw. indirekt die Dauer des Bestehens des Koppens hatte
keinen signifikanten Einfluss auf den Erfolg der Therapie. Mdglicherweise besteht
kein Zusammenhang zwischen dem Auftreten des Koppens und dem EGUS bei
Pferden. Vielmehr kdnnte es sich um unabhéngige Reaktionen handeln, die durch
ahnliche Faktoren begunstigt werden. Genauso kénnte Koppen auch eine Folge des
EGUS sein, die aber aufgrund des Alters bzw. der Dauer des Koppens bei den
untersuchten Probanden bereits emanzipiert und damit nicht mehr therapierbar war.
Denkbar ware auch eine Beteiligung anderer Abschnitte des equinen
Verdauungstraktes am Koppgeschehen, auf die Omeprazol keinen Einfluss hat.
Insgesamt bleibt Koppen zum jetzigen Zeitpunkt unter ausschlie3licher Einbeziehung
pferdegerechter und tierschutzkonformer Methoden therapieresistent. Das

Augenmerk muss somit weiterhin auf der Pravention dieser Stereotypie liegen.
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8 Summary

Crib-biting is one of the most common behavioural disorders in domestic horses and
was proven to be a stereotypy by scientific behavioural tests. Stereotypic behaviour
is defined as repetitive, invariant and apparently functionless behavioural pattern.
Stereotypies are associated with altered brain functions especially of the dopamine-
receptor density in the basal ganglia, which is responsible for behavioural control.
Causes of crib-biting are not yet determined definitely. Crib-biting is also associated
with intensive management, training and restrictive husbandry. Feeding of high
amounts of concentrate and less roughage seems to pander occurrence of crib-biting
in horses. It is believed that there is a relation between crib-biting and gastrointestinal
disorders, especially gastric ulceration and inflammation caused by gastric acid.
Studies have shown that feeding of buffering antacids improved gastric health and
concurrently reduced crib-biting behaviour. Based on these results the present
dissertation examined the effects of a four weeks treatment with the protone-pump
inhibitor omeprazole (GastroGard®, Merial) on 33 established crib-biting horses aged
from 7 moth up to 19 years proven by endoscopy to suffer from the equine gastric
ulcer syndrome (EGUS) in a double-blind placebo-controlled study. Additionally we
surveyed the influence of the horse’s age and indirectly the duration since the onset
of the stereotypy on the success of the therapy, that means a change in crib-biting
behaviour. Therefore the horses were subdivided into two groups of age, one
younger than 60 month and one older than 60 month and the crib-biting behaviour
was evaluated separately for both groups before and after the treatment. In general it
is believed that stereotypies become emancipated with their duration. Emancipation
refers to a process by which stereotypies become increasingly independent of the
causal factors and may therefore persist with age, regardless of the conditions.
According to this therapy is complicated the longer a horse performed its crib-biting
behaviour. The omeprazole (GastroGard®, Merial) treatment significantly increased
the scoring- levels of the health of the cutaneous gastric tissue and the complete
gastric tissue. There was no significant change in the scoring-levels for the glandular
tissue. Despite the fact that the EGUS was proved to be successfully treated by
endoscopy, the cribbing persisted in all horses and there was no significance for a
change in crib-biting behaviour. Also the age of the horses had no significant
influence on the result of the treatment. There probably is no relationship between
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the occurrence of the stereotypy crib-biting and the EGUS in horses. In fact it may be
two independent reactions promoted by similar factors. In the same way crib-biting
may be a consequence of the EGUS, but according to the age of the probands and
the duration of the stereotypy the crib-biting may become rapidly emancipated und
therefore insensible to the treatment. Third omeprazole acts specifically by reducing
the gastric acid, while antacids may have an effect on the intestine. Maybe other
parts of the gastrointestinal tract than the stomach are involved in the occurrence of
crib-biting. In the end crib-biting is at that time resistant to any kind of treatment that
iIs compliant to horse’s behaviour and animal welfare. That points out to the
importance of prevention.
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10.3 Fragebogen

Fragebogen zur Teilnahme an einer wissenschaftlichen Studie
zum Thema Koppen bei Pferden

Bitte zuriicksenden an: Birte.Toewe@vetmed.uni-giessen.de

Frau Birte Toewe

Professur fiir Tierschutz und Ethologie
Justus-Liebig-Universitiit Gieflen

Frankfurter Str. 104
35392 Gielien

Angaben zur Besitzerin / zum Besitzer

Name:

Anschrift:

Tel:

Handy:

Angaben zum Pferd

Name:

Alter: Rasse:

Geschlecht:

Farbe:

Stockmalf:

In Threm Besitz seit:

Hof/Stall

Adresse:
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anderes:

ca,

mit [_] / ohne Weidegang [ |

falls mit Weidegang: tiglich [_| / witterungsabhangig [ |

Stunden pro Tag

ganzjihrig [_] / nur im Sommer [

Einstreu: Stroh [_] / Sigespane [ ]/ Torf[ ]

Sonstiges zur Haltung:

Raufutter: Heu [ |/ Stroh[ |/ anderes:

Fiitterung

Kraftfutter: Anzahl der Fiitterungen: ~~~ x pro Tag
1. um Uhr ca. kg Futter:
2. um Uhr ca. kg Futter:
3.um Uhr ca. kg Futter:

Anzahl der Fiitterungen:

Zusatzfutter, Nahrungserginzungen 0.4.7:

kg Raufutter

1. um Uhr ca.
2. um Uhr ca.
3. um Uhr ca.

kg Raufutter

x pro Tag / Raufutter stets frei verfiighar [

kg Raufutter

sonstiges zur Fiitterung:

Fragebogen Seite 2
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Nutzung

Hiufigkeit: tiglich[ |/ x wochentlich / unregelmiBig [
Dauer: __ Stunden pro Woche (durchschnittlich)

Art: [] Freizeitreiten / Ausritte

[] Turniersport/Wettkampf Art:

[ ] Ausbildung/Training  Art:

[] Reitschule
[ zucht/ [] Aufzucht

anderes:

Verhaltensprobleme und Erkrankungen

Art des Koppens:  Aufsetzkoppen [/ Freikoppen [ ]

seit wann bzw. wie lange koppt das Pferd schon?

Pferd koppt normalerweise: tiglich [ ]/ ab und zu []

ca._ Minuten pro Tag (durchschnittlich, geschitzt)
Koppen tritt hauptsiichlich auf:  vor [ |/ nach [ ] Fiitterung

morgens [_] / mittags [ ]/ abends [_] / nachts [_]/

zu jeder Zeit [_]

Ausloser / Situationen in denen Koppen auftritt:

Fragebogen Seite 3
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Koppt das Pferd im Zusammen mit der Aufnahme bestimmter Futtermitteln vermehrt?
ja]/nein[]

Futtermittel: Pferd koppt vermehrt vor [ |/wihrend [ [/nach [ ]
der Aufnahme

Pferd koppt vermehrt vor [ ]/wihrend [ |/nach [ ]
der Aufnahme

Pferd koppt vermehrt vor [_|/wihrend [ |/mach []
der Aufnahme

LeistungseinbuBen / Schidigungen / Erkrankungen durch das Koppen? ja[ |/ nein [ ]

Welche?

Therapieversuche (z.B. Kopperoperation, Medikamente, Futtermittel 0.4.) ja[ ]/ nein[ ]

Welche? 1.Therapie Wann?
2. Therapie Wann?
3. Therapie Wann?

Auswirkung des Therapieversuchs auf das Koppen?
zu 1. Das Pferd koppt(e) weniger [ |/ mehr [_]/ unverindert [
zu 2. Das Pferd koppt(e) weniger [ ]/ mehr [_] / unverindert [
zu 3. Das Pferd koppt(e) weniger [ ]/ mehr [_] / unveréindert [_]
Wie lange hielt der Therapieerfolg an?

zu 1.

zu 2.

zu 3.

Trigt das Pferd einen Kopperriemen? ja[ ]/ nein[ ]

falls ja: immer [_] / ab und zu []

Fragebogen Seite 4
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Andere ,,Verhaltensprobleme*?

Wurde bei dem Pferd jemals eine Magenspiegelung durchgefiihrt? ja[ |/ nein [ ]

Wann?

Ergebnis?

Therapie?

Auswirkung der Therapie auf das Koppen?

Das Pferd koppt(e) weniger [ |/ mehr [ |/ unverindert [ ]

sonstige Erkrankungen?

Erhiilt ihr Pferd Medikamente? ja [/ nein[ |

Falls ja: welche?

Ich méchte nur an der Umfrage teilnehmen. [_]

Ich interessiere mich auch fiir eine Teilnahme meines Pferdes am
praktischen Teil der Studie. Bitte senden Sie mir Informationen zum
genauen Ablauf der Untersuchung zu. [ |

Alle Angaben erfolgen freiwillig. Die Daten werden vertraulich behandelt,
nur fiir diese Studie verwendet und nicht an dritte Personen weitergegeben!
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Erklarung

Ich erklare: Ich habe die vorgelegte Dissertation selbstdndig und ohne unerlaubte
fremde Hilfe und nur mit den Hilfen angefertigt, die ich in der Dissertation angegeben
habe. Alle Textstellen, die woértlich oder sinngeman aus veroffentlichten oder nicht
veroffentlichten Schriften entnommen sind, und alle Angaben, die auf mundlichen
Auskinften beruhen, sind als solche kenntlich gemacht. Bei den von mir
durchgefiihrten und in der Dissertation erwéhnten Untersuchungen habe ich die
Grundsatze guter wissenschaftlicher Praxis, wie sie in der ,Satzung der Justus-
Liebig-Universitdt Giel3en zur Sicherung guter wissenschaftlicher Praxis*

niedergelegt sind, eingehalten.

Wiesbaden, 22. 10. 2013

Birte Toewe



e liTa o
m VVB LAUFERSWEILER%EKLAG —

VVB LAUFERSWEILER VERLAG TR LI THE T e
STAUFENBERGRING 15 ISBN: 978-3-8359-6184-5

D-35396 GIESSEN | ‘l Hl ‘l |
351961845

Tel: 0641-5599888 Fax: -5599890
redaktlon@doktorverlag de
ww.doktorverlag.de






