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Untersuchungen iiber den Kreatinin- und Hamnstoff-Blutspiegel gesunder neugeborener Kéalber im

Hinblick auf deren Nierenfunktion
Von W. KLEE, A. SEITZ und Damaris ELMER-ENGLHARD

Aus der Il. Medizinischen Tierklinik (Vorstand: Prof. Dr. Dr. h. ¢. G. DIRKSEN) der Universitat Miinchen

KLEE, W., A. SEITZ und Damaris ELMER-ENGLHARD (1985): Untersuchungen
Uber den Kreatinin- und Harnstoff-Blutspiegel gesunder neugeborener Kilber
im Hinblick auf deren Nierenfunktion.

Dtsch. tierarztl. Wschr. 92, 405-407

Zusammenfassung

Bei 58 neugeborenen Kalbern wurden unmittelbar nach der Geburt sowie 6
Stunden, 24 Stunden, 48 Stunden und 7 Tage post natum Blutproben entnommen
und der Hématokrit und die Blutspiegel von Kreatinin und Harnstoff bestimmt. Bei
14 Geburten wurde Allantoisflissigkeit aufgefangen und ihre Kreatinin-Konzentra-
tion gemessen.

Es sollte geklart werden, ob die Daten Hinweise auf eine eingeschrénkte Nieren-
funktion geben.

Hématokrit und Kreatinin-Blutspiegel sanken vom Zeitpunkt der Geburt (39,6 + 5,8
Vol. % bzw. 3,45 + 1,28 mg/d|) bis zum 7. Lebenstag kontinuierlich ab (29,0 + 6,0
Vol. % bzw. 1,21 % 0,22 mg/dl), wahrend sich der Harnstoff-Blutspiegel kaum
veranderte (22,9 * 8,6 mg/dl bei der Geburt und 21,4 + 10,7 mg/dl nach einer
Woche). Die Kreatininkonzentration in den Allantoisfliissigkeiten betrug 204,5 +
47,4 mg/dl.

Aus dem Abfall der Kreatininkonzentration im Serum ergibt sich, daB die glomeru-
lére Filtrationsrate in vergleichbarer Hohe wie bei élteren Kalbern liegen muB. Der
anfénglich hohe Blutspiegel wird als Ausdruck einer intrauterinen Anhaufung von
Kreatinin im System Foetus-Allantoisfliissigkeit interpretiert. Die Daten geben
keinen Hinweis auf Vorliegen einer eingeschrénkten Nierenfunktion bei neugebore-
nen Kélbern.

KLEE, W., A. SEITZ and Damaris ELMER-ENGLHARD (1985): Blood levels of
creatinine and urea in calves during the first week of life. Do they indicate
impaired renal function?

Dtsch. tierarztl. Wschr. 92,405-407

Summary

Blood samples were taken from 58 calves immediately after birth, and 6 hours, 24
hours, 48 hours and 7 days post natum. PCV and blood levels of creatinine and

urea were measured. During 14 deliveries, samples of allantoic fluid were collected
and assayed for creatinine concentration.

The object of the study was to determine whether the data indicate impaired renal
function in the newborn calf.

PCV and serum creatinine level dropped continuously from birth (39.6 + 5.8 %
resp. 3.45 + 1.28 mg/d|) to day 7 (29.0 + 6.0 % resp. 1.21 * 0.22 mg/dl), whereas
blood urea concentration remained all but constant (22.9 + 8.6 mg/d| at birth and
21.4 + 10.7 mg/dl at day 7). Creatinine concentration in allantoic fluid was 204.5 +
47.4 mg/dl).

The fall in serum creatinine concentration implies, that glomerular filtration rate in
the bovine neonate must be in the same range as that of older calves. The high
initial levels are interpreted as expressions of intrauterine accumulations of creati-
nine in the system fetus-allantoic fluid. It is concluded, that the data yield no
indication of impaired renal function in the newborn calf.

Uber die sogenannte funktionelle Unreife der Nieren neugeborener Séu-
getiere existiert ein umfangreiches Schrifttum, wobei hinsichtlich der
Bedeutung des Ausdrucks ,,Unreife” kein Konsens besteht. Wahrend
einige Autoren darunter die Tatsache verstehen, daB sich auch postnatal
morphologische und funktionelle Entwicklungsprozesse an den Nieren
voliziehen (HORSTER, 1974; HOOK u. BAILIE, 1979), sehen andere die
Nieren neugeborener Sduger im Vergleich zu denen erwachsener als
funktionell unterlegen an (BARNETT, 1950; FRIIS, 1979, 1983). LUPKE
(1964, 1966) fand bei neugeborenen Kélbern erhohte Blutspiegel von
Kreatinin und Harnstoff, die sich innerhalb weniger Tage auf das fiir
&ltere Tiere normale Niveau senkten und folgerte daraus, daB auch beim
Kalb der von RIMBACH u. BONOW (1959) fiir den neugeborenen Men-
schen geprégte Ausdruck der ,,latenten Belastungsurdmie’ gerechtfer-
tigt sei. Dieser Zustand soll durch einen reversiblen Rest-N-Anstieg ohne
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duBere Symptome gekennzeichnet sein und seine Ursachen in hypoxi-
schen Schaden wahrend des Geburtsablaufes haben.

Zweck dieser Arbeit ist es, anhand eines groBeren Datenmaterials zu
untersuchen, ob der Verlauf der Blutspiegel von Kreatinin und Harnstoff
tatséchlich Hinweise auf eine eingeschrankte Funktionskapazitat der
Nieren neugeborener Kalber gibt.

Material und Methoden

Als Versuchstiere dienten 58 neugeborene Kélber, die in einem anderen Versuchs-
vorhaben’) anfielen. Unmittelbar nach der Geburt sowie 6 Stunden, 24 Stunden, 48
Stunden und 7 Tage post natum wurden ihnen Blutproben aus der Vena jugularis
entnommen. Dariiber hinaus wurde bei 14 Geburten Allantoisfliissigkeit aufge-
fangen.

Die im Rahmen dieser Arbeit ausgewerteten Parameter wurden nach folgenden
Methoden bestimmt: Hamatokrit ~ Mikrohdmatokrit, Harnstoff im Vollblut — Reflo-
test®-Urea (Boehringer Mannheim; KRUSE-JARRES u. Mitarb., 1980), Kreatinin im
Serum bzw. in der Allantoisfliissigkeit - JAFFE-Methode (Test-Combination Creati-
nin, Boehringer Mannheim).

Ergebnisse

Die berechneten Mittelwerte, Standardabweichungen, Variationskoeffi-
Zienten und Spannweiten flir Hamatokrit, Kreatinin- und Harnstoff-Blut-
spiegel zu den MeBzeitpunkten sind in Tabelle 1 aufgefiihrt. Daraus geht
hervor, daB der Hamatokrit bei den untersuchten Kalbern innerhalb der
ersten Lebenswoche von 39,6 + 5,8 Vol.% kontinuierlich abfiel bis auf
29,0 * 6,0 Vol.%, was eine Abnahme um 27 % bedeutet. Der Variations-
koeffizient (Standardabweichung in Prozent des Durchschnittwertes, als
Mag der Streuung) schwankte zwischen 14,7 und 20,5 %. Der Kreatinin-
Blutspiegel sank im Beobachtungszeitraum ebenfalls ab, und zwar von
durchschnittlich 3,45 + 1,28 mg/dl um 65 % auf 1,21 + 0,22 mg/dl,
wobei der stérkste Abfall in den ersten 24 Stunden auftrat (Halbwertszeit
26 Stunden, danach etwa 14 Tage). Der Variationskoeffizient nahm von
der Geburt (37,1 %) bis zum siebenten Lebenstag (18,6 %) sténdig ab.
Im Gegensatz zu den beiden anderen Parametern zeigte der Harnstoff-
Blutspiegel keine eindeutig gerichteten Veranderungen und lag bei
Geburt mit durchschnittlich 22,9 + 8,6 mg/dl in vergleichbarer Hohe wie
eine Woche spater (21,4 + 10,7 mg/dl). Die Streuung der Einzelwerte
nahm im Beobachtungszeitraum leicht zu (Variationskoeffizient bei
Geburt 37,4 % und sieben Tage post natum 49,8 %).

Die durchschnittliche Kreatininkonzentration in 14 aufgefangenen Allan-
toisflissigkeiten betrug 204,5 mg/dl (Standardabweichung 47,4 mg/dl;
Variationskoeffizient 23,1 %; Spannweite 119 bis 266 mg/dI).

Zwischen der Kreatininkonzentration in Allantoisfliissigkeit (KrAF) und
jener in den Seren der zugehdrigen Kélber (KrKS) bestand eine signifi-
kante positive Korrelation, wobei die Exponentialfunktion KrkS = 0,967
KrAF%s% ginen hoheren Korrelationskoeffizienten lieferte (r = 0,66; p <
0,01) als die lineare Korrelation KrKS = -1,77 + 0,025 KrAF (r = 0,60; p <
0,05).

Eine Korrelation des Serum-Kreatininspiegels zur Kérpermasse bei der
Geburt lieB sich nicht nachweisen. Zu keinem gepriiften Zeitpunkt
bestand zwischen ménnlichen und weiblichen Kélbern ein signifikanter
Unterschied hinsichtlich des Kreatinin-Serumspiegels.

Besprechung

Die Ergebnisse bestdtigen den Befund von LUPKE (1966), wonach
Kalber bei der Geburt einen eindeutig hdheren Kreatinin-Blutspiegel
haben als einige Tage spéter. Ahnliche Beobachtungen liegen auch fir
menschliche Séuglinge vor, wobei FELDMAN u. GUIGNARD (1982)
vermuten, daB es sich um eine Anhdufung von Kreatinin maternalen
Ursprungs handelt, wahrend SERTEL u. SCOPES (1973) es als Ausdruck
einer schwer eingeschréankten Nierenfunktion werten.

Da die erste Blutprobe vor der ersten Trankeaufnahme entnommen
wurde, scheidet eine Resorption aus dem Kolostrum als Quelle der
Hyperkreatinindmie aus.

Angesichts der hohen Kreatinin-Konzentration in der Allantoisfliissigkeit,
wie sie auch von LUPKE u. Mitarb. (1967) bei Rindern und von ALEXAN-
DER u. Mitarb. (1958) bei Schafen gefunden wurde, liegt es nahe
anzunehmen, daB die ermittelte positive Korrelation dieser GréBe zu den
Kreatinin-Blutspiegeln der zugehorigen Kélber eine kausale Beziehung
widerspiegelt. Diese wére in der Weise vorstellbar, daB foetales endoge-
nes Kreatinin mit dem Harn Uber den Urachus in die Allantoisblase
gelangt und von dort Uber den Allantoiskreislauf teilweise zuriick in den
Foetus transportiert wird.

Wie die Untersuchungen von BAETZ u. Mitarb. (1976) an Rindern zeigen,
nimmt die Konzentration von Kreatinin im foetalen Serum, im foetalen
Mageninhalt und in der Allantoisfliissigkeit mit zunehmendem Alter des
Foeten kontinuierlich zu. Auch bei Schafen (NAAKTGEBOREN u. Mitarb.,

*) Fir die Erlaubnis, die Proben zu nehmen, danken wir den Herren Prof. Dr. H, KRAUSSLICH,
Prof. Dr. J. MEYER und Dr. G. BREM.

Dtsch. tierarztl. Wschr. 92, 345-448

Nr. 10

Tabelle 1: Hamatokrit (Vol. %), Kreatinin- und Harnstoff-Blutspiegel (mg/di) bei
neugeborenen Kiilbern zum Zeitpunkt der Geburt sowie 6 h,24h,48 hund 7 d

post natum
Parameter statistische Gebut 6h 24h 48h 7d
GréBe®) p.n. p.n. p.n. p.n.
Hamatokrit X 396 374 338 318 200
S 58 6,1 52 53 6,0
VK (%) 147 164 155 168 205
n 58 58 58 58 55
min 25 22 19 19 14
max 54 51 48 45 41
Kreatinin-Serumspiegel X 345 286 1,79 1,31 121
s 1,28 097 051 027 022
VK (%) 371 339 284 205 186
n 58 58 58 58 54
min 1,15 124 093 082 075
max 823 595 393 221 181
Harnstoff-Blutspiegel X 229 215 20,7 189 214
S 86 7,8 75 76 107
VK (%) 374 364 361 403 498
n 58 56 58 57 54
min 10 10 10 10 10
max 47 38 36 34 56

*) % = arithmetischer Mittelwert; s = Standardabweichung; VK = Variationskoeffizient (s in %
von X); min = Minimum; max = Maximum.

1975) und beim Menschen (PITKIN u. ZWIREK, 1967) ist nachgewiesen,
daB die Kreatin-Konzentration im Fruchtwasser gegen Ende der
Schwangerschaft zunimmt.

Ein maternaler Ursprung des hohen Kreatinin-Blutspiegels der neugebo-
renen Kélber ist wenig wahrscheinlich, da er einen aktiven Transport von
Kreatinin entgegen einem deutlichen Konzentrationsgradienten erfor-
dern wirde.
Anhand der vorliegenden Daten liber die Menge der Fruchtwésser beim
Rind (BAIER u. BERCHTOLD, 1981), ihre Kreatinin-Konzentration
(LUPKE u. Mitarb., 1967; eigene Daten), das Gesamtkdrperwasser beim
jungen Kalb (DALTON, 1964) als Verteilungsraum von Kreatinin
(EDWARDS, 1959) ergeben sich folgende drei Kreatinin-Pools im System
Foetus-Fruchtwésser kurz ante partum: etwa 30 Liter foetales Gesamt-
korperwasser mit rund 1 g Kreatinin, etwa 9,5 Liter Allantoisflissigkeit
mit rund 17 g und etwa 3,5 Liter Amnionfliissigkeit mit rund 0,4 g
Kreatinin. Die gesamte Menge, rund 20 g, liegt weit unter derjenigen, die
der Foetus im Laufe seiner Entwicklung gebildet haben miBte, ndmlich
etwa 90 g, wenn man den Kreatininkoeffizienten von jungen Kélbern
(rund 40 mg/kg/24 h; eigene Untersuchungen) und die Angaben zur
Foetusmasse in den einzelnen Trachtigkeitsstadien (BAIER u. BERCH-
TOLD, 1981) zugrundelegt. Es scheint daher eine — wenn auch erstaun-
lich geringgradige — Abgabe von Kreatinin an den maternalen Kreislauf
Zu geben.
Unter den Annahmen, daB
1. Kreatinin beim neugeborenen Kalb tubulér nicht sezerniert wird (Laut
KETZ [1960] wird Kreatinin beim Kalb sogar teilweise riickresorbiert),

2. Kreatinin sich im gesamten Korperwasser verteilt (EDWARDS, 1959)
und dieses etwa 75 % der Korpermasse ausmacht (DALTON, 1964,
FAYET u. OVERWATER, 1968) und

3. die endogene Produktion von Kreatinin von neugeborenen Kélbern
etwa 28,5 ug/min/kg betrdgt (eigene Untersuchungen), 148t sich
abschatzen, wie hoch die Kreatinin-Clearance (als Ma8 fiir die glome-
ruldre Filtrationsrate, den wichtigsten renalen Funktionsparameter)
sein muB, damit der Kreatinin-Blutspiegel innerhalb von 48 Stunden
von 3,45 mg/dl auf 1,31 mg/dl sinkt. Das Ergebnis, etwa 2,2 ml/min/
kg, zeigt, daB von einer schwer eingeschrénkten Nierenfunktion beim
neugeborenen Kalb keine Rede sein kann, denn dieser Wert stimmt
genau mit der von DALTON (1968) bei 2-20 Tage alten Kélbern
ermittelten durchschnittlichen Inulin-Clearance Uberein.

Wenn das beobachtete Absinken des Hamatokrits in den ersten Lebens-
tagen, das unter anderen auch von HOLMAN (1957) und McMURRAY u.
Mitarb. (1978) beschrieben wurde, allein als Ausdruck einer Expansion
des Extrazelluldrraums interpretiert, also die Moglichkeit eines vermehr-
ten Abbaus von Erythrozyten auBer acht gelassen wird, wiirde die damit
verbundene VergroBerung des Verteilungsraums von Kreatinin lediglich
eine Erniedrigung des Kreatinin-Serumspiegels von 3,5 auf etwa 2,9
mg/d| erklaren. Dabei wurden die Angaben von FAYET u. OVERWATER
(1968) liber die Fliissigkeitskompartimente beim Kalb als fiir die einwd-
chigen Tiere gliltig betrachtet. Aber auch unter Beriicksichtigung einer
soichen ,,Verdiinnung” des bei der Geburt im neugeborenen Kalb vor-
handenen Kreatinins ist theoretisch eine Kreatinin-Clearance von uber
2 ml/min/kg nétig, um den Spiegel in der gemessenen Rate absinken zu
lassen.
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Bei einem Vergleich von NierenfunktionsgroBen (zum Beispiel von Clea-
rance-Werten) zwischen infantilen und adulten Individuen einer Spezies
spielt der Bezugsstandard eine wichtige Rolle. Diese Problematik kann
hier nur gestreift werden. Analog der Tatsache, daB das Volumen (und
damit die Masse) einer Kugel proportional zur dritten Potenz des Radius,
die Oberfliche aber nur proportional zur zweiten Potenz des Radius
zunimmt, haben gréBere Individuen eine relativ geringere Oberflache als
kleinere Individuen. Im Hinblick auf den Vergleich von Clearance-Daten
bedeutet dies, daB bei Bezug auf Korperoberflache kleinere Individuen
schlechter abschneiden als groBe. So ergeben 2,2 ml/min/kg bei einem
Kalb mit 40 kg Kdrpermasse 70,4 mi/min/gm, bei einer Kuh mit 600 kg
dagegen 223,4 mi/min/gm. Es gibt jedoch keinen Grund, den Oberfla-
chenstandard als den , richtigeren” anzusehen.

Der gefundene gleichbleibend niedrige Harnstoff-Blutspiegel steht im
Widerspruch zu den Angaben einiger Untersucher (u. a. LUPKE, 1966;
McEWAN u. Mitarb., 1968; McMURRAY u. Mitarb., 1978). Eine niedrige
Harnstoff-Blutkonzentration bei Kélbern zur Zeit der Geburt erscheint
angesichts der stark anabolen Stoffwechsellage des Foetus jedoch
plausibel. Der weitere Verlauf des Harnstoff-Blutspiegels spricht nicht fiir
eine nennenswerte Einschrankung der glomeruldren Filtrationsrate.

Aus den Ergebnissen ist zu schlieBen, daB der Verlauf der Blutspiegel
von Kreatinin und Harnstoff beim neugeborenen Kalb keine Hinweise auf
eine verminderte Funktionskapazitat der Nieren liefert.

Die in der Literatur angegebenen Normalwerte fiir den Kreatinin-Plasma-
bzw. Serumspiegel bei Kélbern (z. B. DEUTSCHE VETERINARMEDIZINI-
SCHE GESELLSCHAFT, 1977) gelten erst fiir Tiere im Alter von minde-
stens einer Woche.
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