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Zusammenfassung

Ziel der vorliegenden Studie war die Abklirung von unklaren
fruchtbarkeitsbedingten Abgingen bei Milchkiihen mit be-
sonderem Fokus auf die bovine Endometrose. Die bovine
Endometrose ist eine degenerative Erkrankung, bei der es zu
einer meist periglanduliren Fibrose im Endometrium mit
Alterationen der Uterindriisen kommt. Im Gegensatz zu an-
deren fertilititsrelevanten Stérungen beim Rind, ist die bo-
vine Endometrose noch relativ wenig erforscht.

Die im Schlachthof gesammelten n = 14 Uteri von aus Frucht-
barkeitsgriinden geschlachteten Kiihen wurden makrosko-
pisch, histologisch sowie bakteriologisch untersucht. Die
rechte Uterushornspitze wurde abgebunden, abgetrennt und
bakteriologisch untersucht. Ferner wurde von beiden Uterus-
hérnern je eine Gewebeprobe fiir eine histologische Beurtei-
lung entnommen und beurteilt. Folgende Verinderungen
wurden gesucht: Endometrose, Endometritis, Angiosklerose,
Gefisswandverkalkung, Lymphangiektasie, Odem, Ade-
nomyose. Die Endometrose wurde jeweils anhand definierter
Kriterien charakterisiert. In 29% der Schnitte konnte eine
Endometrose festgestellt werden. Diese war in sieben von acht
Proben geringgradig ausgeprigt und in einer Probe mittel-
gradig. Die Aktivitit der Endometrose wurde in sechs von
acht Proben als aktiv beurteilt, in zwei Proben als gemisch.
Die Integritit des Driisenepithels war in sechs von acht Pro-
ben gegeben, bei zwei Proben wiesen einige der betroffenen
Driisen die destruierende Form der Endometrose auf. Die
geringgradige, aktive, nicht destruierende Endometrose
konnte als dominierende Form bestimmt werden, jedoch
waren immer auch weitere histologische Verinderungen in
den Priparaten aufzufinden. Es besteht die Méglichkeit, dass
die festgestellte Endometrose einen negativen Einfluss auf die
Fertilitit der geschlachteten Kiihe gehabt hat.
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Unclear fertility-related losses in
cattle — a pilot study to evaluate the
occurrence of bovine endometrosis

The aim of the present study was to clarify unclear fertili-
ty-related losses in dairy cows with a special focus on bovine
endometrosis. Bovine endometrosis is a degenerative disease
characterized by fibrosis, most commonly of endometrial
periglandular fibrosis with alterations of the uterine glands.
Limited research results have been published on bovine en-
dometrosis in comparison to other fertility-related disorders
in cattle.

Uteri of 14 dairy cows, slaughtered for fertility reasons, were
examined macroscopically, histologically and bacteriologi-
cally. The right uterine horn tip was tied off, separated, and
bacteriologically examined. Furthermore, a tissue sample was
taken from both uterine horns for histological examination.
The tissue samples were screened for following alterations:
endometrosis, endometritis, angiosclerosis, arteriosclerosis,
lymphangiectasia, edema, adenomyosis. Endometrosis was
characterized by well selected criteria and was identified in
29% of the samples. Alterations were mild in seven out of
eight samples and moderate in one sample. The activity of the
endometrosis was assessed as active in six of eight samples and
as mixed in two samples. The integrity of the glandular epi-
thelium was present in six out of eight specimens, while some
of the affected glands showed the destructive form of en-
dometrosis in two specimens. The active, non-destructive
endometrosis could be determined as the dominant form, but
further histological changes were always found in the speci-
mens. It is suspected that the detected endometrosis had a

negative impact on the fertility of the slaughtered dairy cows.
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Einleitung

Weltweit konnte iiber die letzten Dekaden trotz Fortschritt
der Reproduktionstechnologien keine Verbesserung der
Fruchtbarkeit bei Milchkiihen erzielt werden.>” Griinde
dafiir sind ovarielle Stérungen,2-2! genetische Variationen
von Fruchtbarkeitsmerkmalen,26 hohe Milchleistung wie
auch Fiitterungs- und damit verbundene Stoffwechselpro-
bleme.24 Bakterielle Infektionen des Uterus post partum
koénnen sowohl die uterine Funktion, wie auch die
Ovar-Hypothalamus-Hypophysen-Achse stéren.?? Bis zu
20 % der Tiere erkranken klinisch an puerperaler Metritis
mit Stérung des Allgemeinbefindens."* In der Folge leiden
15-20% der Tiere an klinisch manifester Endometritis
und ungefihr 30 % an subklinischer Endometritis.®16 De-
generative Erkrankungen der Gebirmutter des Rindes sind
nur spirlich beschrieben: Der Begriff Endometrose wurde
von Kenney' vorgeschlagen zur Beschreibung degenera-
tiver Verinderungen des Endometriums bei Stuten. Er
16ste die bis dahin iibliche Bezeichnung «chronisch dege-
nerative Endometritis»22ab. SCHOON et al. (1997) defi-
nieren die Endometrose bei der Stute als eine periglandu-
lire Fibrose mit Alteration glandulirer Epithelien
innerhalb fibrotischer Areale.?” Die periglandulire Fibro-
se des Rindes dhnelt hinsichtlich ihrer histomorphologi-
schen Charakteristika der Endometrose der Stute,?” und
wird deshalb als «bovine Endometrose» bezeichnet.? Ei-
nige Autorinnen und Autoren vermuten eine Endometritis
als Auslsser fiir die Entstehung einer periglanduliren
Fibrose bei Stuten.®23 Diese Vermutung lisst sich mit der

Beobachtung begriinden, dass Stuten, die von einer En-
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Abbildung 1: Darstellung der Probenentnahmestellen fir die histologische (a1, a2) und fiir
die bakteriologische Untersuchung (b). Foto: Prof. G. Hirsbrunner
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dometrose betroffen sind, hiufig auch entziindliche Ver-
inderung des Endometriums aufweisen.5132? SCHOON
et al. (1997) gehen jedoch davon aus, dass Endometrose
und Endometritis zwei voneinander unabhingige Verin-
derungen des Endometriums darstellen.?” Im Gegensatz
zur Stute?8 ist es beim Rind nicht eindeutig geklirt, ob die
Endometrose als fruchtbarkeitsmindernder Faktor von

Bedeutung ist.2

Ziel der vorliegenden Arbeit war es, Uteri von Kiihen, die
aufgrund ausbleibender Trichtigkeit geschlachtet worden
waren, mit Fokus auf Endometrose histologisch zu unter-
suchen. Anamnestisch sollten keine offensichtlichen ferti-
lititsrelevanten Probleme bestanden haben, wie zum Bei-
spiel Endometritis, Ovarialzysten oder ungeniigender
Schluss der Zervix.

Material und Methoden

Tiere

Die Tierhaltenden der von der Bestandsmedizin Bern be-
treuten Betriebe wurden iiber die Zicle und das Vorgehen
der geplanten Arbeit informiert. Es wurde um eine Avisie-
rung gebeten, falls Tiere aufgrund eines Fruchtbarkeitspro-
blems (betriebsspezifisch definiert als Anzahl erfolglose
Besamungen und / oder iiberschrittene Leerzeit bzw.
Anébstrie) zur Schlachtung angemeldet wurden. Mit dem
entsprechenden Schlachthof wurde die Abholung der Uteri
organisiert. Die Informationen beziiglich Rasse, Alter und
Anzahl der Abkalbungen konnten dem Portal «Agate»
(www.agate.ch) entnommen werden. Die Informationen zu
Besamung/Natursprung, allfilligen Aborten oder Resorp-
tionen und weiteren gesundheitlichen Problemen stammten
aus der Herdenbetreuungssoftware DSA (DSA Laitier
vétérinaire, Saint Hyacinthe, Québec) beziechungsweise aus
der Anamnese der Tierhaltenden.

Probenentnahme

Geschlachtet wurden die n = 14 untersuchten Tiere in ins-
gesamt fiinf Schlachthéfen in der Schweiz (Bell Schweiz
AG, Oensingen; Marmy Wholesale meats Ltd., Estavayer;
Ernst Sutter AG, Langnau; Loosli Metzgerei, Ballwil; Metz-
gerei Belalp Spycher, Naters). Die Uteri wurden nach Ab-
holung am Schlachthof umgehend zur Weiterverarbeitung
und Beurteilung an die Wiederkiuerklinik der Vetsuisse-Fa-
kultdt der Universitit Bern gebracht. Dort wurden in einem
ersten Schritt jeweils Uterus, Ovarien und Zervix makros-
kopisch beurteilt. Fiir die bakteriologische Untersuchung
wurde die Spitze des rechten Uterushorns ligiert, abgetrennt
und zur Untersuchung an das Institut fiir Veterindrbakte-
riologie in Bern iiberbracht. Fiir die histologische Untersu-
chung wurde aus beiden Uterushérnern circa 4—7 cm pro-
ximal des Corpus uteri je ein Gewebestiick von 1-2cm?
durch alle Schichten der Uteruswand, senkrecht zur
Schleimhaut geschnitten, entnommen (Abbildung 1).
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Makroskopische Beurteilung

Bei der makroskopischen Beurteilung des Uterus wurden
die folgenden Kriterien beriicksichtigt: Grosse und Symme-
trie des Uterus, makroskopisches Aussehen der Schleimhaut
inklusive der Karunkel-Anlagen. In Anlehnung an die Be-
urteilung der Grésse des Uterus in der Praxis wurde der
Befund «Uterus unter der Hand versammelbar» als normal
beziiglich der Grésse des Organs definiert.

Allfillig vorhandener Inhalt im Uterus wurde hinsichtlich
Menge, Qualitit und Lokalisation beurteilt. Die Ovarien
wurden betreffend Grésse und vorhandener Funktionskor-
per beurteilt. Die Diagnose einer Follikel-Theka-Zyste wur-
de nach der Definition von VANHOLDER et al. (2006)
gestellt.30 Die Zervix wurde in Hinsicht auf Verschluss, wie
auch Proliferationen des kaudalsten Zervixringes begutach-
tet. Ein ungeniigender Verschluss der Zervix lag vor, wenn
ein oder mehrere Zervixringe mit dem Finger ohne Wider-
stand passiert werden konnten. Die Salpingen wurden nicht
beurteilt.

Histologische Beurteilung

Die Gewebeproben wurden nach der Entnahme zur Fixie-
rung fiir mindestens 24 Stunden in 4 %iger Formaldehyd-
l6sung belassen. Anschliessend wurden sie manuell ge-
schnitten und in Einbett-Kassetten verbracht, welche
wiederum in 4 %ige Formaldehydlssung eingelegt wurden.
Die geschnittenen Proben verblieben darin fiir weitere 24
Stunden. Die histologischen Schnitte wurden angefertigt,
indem die formaldehydfixierten Proben maschinell entwis-
sert und in Paraffin eingebettet wurden. Danach wurden
die Parafiinblécke mit dem Mikrotom auf circa 3—4 um
geschnitten, auf den Objeketriger aufgezogen und gefirbt
(Himatoxylin-Eosin-Firbung (HE) und Van-Gieson-Fir-
bung (VG)). Die Proben wurden im Institut fiir Tierpatho-
logie der Universitit Bern befundet und anschliessend fiir
eine Zweitbeurteilung an das Institut fiir Veterinir-Patho-
logie der Universitit Leipzig gesendet. Folgende Verinde-
rungen im Endometrium wurden aufgezeichnet und cha-
rakterisiert: Endometrose (periglandulire Fibrose des
Endometriums),?> Endometritis (Entziindung der Uterus-
schleimhaut),®!7 Angiosklerose (degenerative vaskulire
Erkrankung mit Zubildung kollagener und/oder elastischer
Fasern in den Gefisswinden),! Verkalkung der Gefisswin-
de, Odem, Lymphangiektasie (Dilatation der Lymphgefis-
se),!8 und Adenomyose (Vorkommen endometrialer Struk-
die

dominierende Funktionsmorphologie (proliferativ/sekreto-

turen im Myometrium).” Ausserdem wurde
risch/inaktiv) bestimmt. Kriterien der Graduierung der
Endometrose, Integritit des Epithels, Aktivitit der Endo-
metrose und Zyklusabhingigkeit der Endometrose sind den

Tabellen 1—4 zu entnehmen.
Bakteriologische Untersuchung

Die ligierte Spitze des rechten Uterushorns wurde intern an
das Institut fiir Veterinirbakteriologie in Bern gesendet. Im
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Labor wurde ein Verdiinnungsausstrich auf Trypticase Soy
Agar mit 5% Schafblut angefertigt und fiir 48 Stunden bei
37°C und 5% CO; inkubiert. Zusitzlich wurde ein Ver-
diinnungsausstrich auf Brolac Agar angefertigt und 48
Stunden aerob bei 37°C inkubiert. Ausserdem wurde ein
Réhrchen Thioglycollate Medium, angereichert mit Vita-
min K1 und Hemin, beimpft, welches ebenfalls fiir 48
Stunden bei 37°C bebriitet wurde. In diesem Réhrchen
wiren allfillig vorhandene anaerobe Bakterien gewachsen.
Falls eine Triibung hitte beobachtet werden kénnen, was
ein Zeichen fiir Bakterienwachstum darstellt, wire aus dem
Réhrchen ein Verdiinnungsausstrich auf Agarplatten durch-
gefiithre und aerob, bei Verdacht auf das Vorhandensein von
Anaerobiern anaerob, inkubiert worden. Die Platten wur-
den jeweils nach 24 und 48 Stunden beurteilt und die Iden-

Tabelle 1: Graduierung der Endometrose nach KENNEY (1978)'4
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m

Endometrosegrad = Anzahl Bindegewebsschichten Anzabhl fibrotischer Herde*
Geringgradig 1-3 <2
Mittelgradig 4-10 2-4

Hochgradig >10 >4

*bezogen auf ein lineares Feld von 5,5mm bei vier unterschiedlichen Gesichtsfeldern

Tabelle 2: Histomorphologische Charakterisierung der Integritat des Epithels in der

Endometrose nach Hoffmann (2009)3

Integritat der
glanduléren Epithelien

Histomorphologische Charakteristika der
glandularen Epithelien

Destruierend

Unterschiedlich stark ausgepragte Destruktion der
Driisenepithelien innerhalb fibrotischer Areale

Nicht destruierend

Keine Destruktion der Driisenepithelien innerhalb
fibrotischer Areale

Tabelle 3: Histomorphologische Charakterisierung der Aktivitat der Endometrose nach

HOFFMANN (2009)"3

Aktivitatszustand der
periglandularen Stromazellen

Histomorphologische Charakteristika der
periglandularen Stromazellen

Mindestens 75% mit aktiver Differenzierung:

Aktiv grosser ovaler, hypochromatischer Zellkern und
bauchiges Zytoplasma
Mindestens 75% mit inaktiver Differenzierung:
Inaktiv spindelformiger, schmaler, hyperchromatischer
Zellkern und langlich-spindeliges Zytoplasma
Gemischt Zu gleichen Teilen aktiv und inaktiv

differenzierte Zellen

Tabelle 4: Einteilung der endometrotisch veréanderten Uterindrisen in eine
zyklussynchrone beziehungsweise zyklusasynchrone Form nach SCHOON et al.

(1997) und HOFFMANN (2009)13.27

Zyklussynchron

Funktionsmorphologie des Drisenepithels innerhalb der
Endometrose gleicht der der umliegenden gesunden Driisen

Zyklusasynchron

Funktionsmorphologie des Driisenepithels innerhalb der
Endometrose unterscheidet sich von der der umliegenden Drisen

SAT|ASMV 4|2023
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tifikation der gewachsenen Bakterien erfolgte mittels MAL-
DI-TOF (Matrix Assisted Laser Desorption IonizationTime
Of Flight; Microflex® LT (Bruker)).

Resultate

Tiere

Uns wurden insgesamt 14 Kiihe gemeldet: n = 8 Kiihe ge-
horten der Rasse Holstein Friesian an, n = 3 der Rasse Red
Holstein, n = 2 der Rasse Schweizer Fleckvieh und eine Kuh
gehorte der Rasse Evoléne an. Anamnestisch waren vier der
14 Kiihe mittels Ultraschalluntersuchung (Draminski
iScan, 7Mhz-Linearsonde (DRAMINSKI S. A., 11-036
Gietrzwald Polen) als trichtig bestitigt worden, wiesen je-
doch vor 60 Tagen post partum eine Resorption auf. Ein
Tier war bei der Schlachtung unbekannterweise trichtig.
Das Alter des Fétus wurde aufgrund seiner Schei-
tel-Steiss-Linge auf circa drei Monate geschitzt. Das Alter
der Kiihe betrug am Tag der Schlachtung 4,8 Jahre (Medi-
an; Bereich 2,9-9,8). Die Kiihe wiesen 2,5 Abkalbungen
auf (Median; Bereich 1-7). Die Anzahl kiinstlicher Besa-
mungen bezichungsweise Belegungen im Natursprung bis
zur Schlachtung betrug drei (Median; Bereich 0—7). Am
Tag der Schlachtung waren die Kithe 286 Tage post partum
(Median; Bereich 145—396 Tage).

Makroskopische Beurteilung

Sechs der 14 Kiihe wiesen einen Uterus auf, der grésser als
«unter der Hand versammelbar» war. Bei acht Proben lag
eine Asymmetrie der Uterushérner vor, welche in sechs Fil-
len leichtgradig, bei einer Probe mittelgradig und in einem
Fall hochgradig war. Vier Uteri wiesen Inhalt auf, welcher
in zwei Fillen aus wenig klarem, spinnbarem Schleim be-
stand. Ein Uterus hatte wenig klaren, aber nicht fadenzie-
henden Schleim. Bei einem Uterus lag eine Trichtigkeit im
linken Uterushorn vor.

In drei Fillen lagen makroskopische Verinderungen vor,
welche nach Eréffnen des Uterus festgestellt werden konn-
ten. In einem Fall war die Schleimhaut im rechten Horn
von deutlich dunklerer Farbe (dunkelrot-briunlich) als im

Tabelle 5: Histologisch nachweisbare Veranderungen im vorliegenden Untersuchungsgut

Histologische Veranderung

Vorkommen in den histologischen Schnitten

Endometrose

8/28 (n=6/14)

Endometritis

18/28 (n=10/14)

Angiosklerose

28/28 (n=14/14)

Odem

27/28 (n=14/14)

Lymphangiektasie

23/28 (n=13/14)

Adenomyose

10/28 (n=7/14)

Es wurde pro Uterushorn 1 Schnitt angefertigt. In Klammer ist die Anzahl betroffene

Tier
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linken Horn. Zwei Uteri wiesen eine subserose diffuse R6-
tung vor, welche als Hypostase interpretiert wurde. Zwei
Kiihe wiesen kein Corpus luteum (C.L.) auf, bei sieben
Kiihen war ein C.L. in Bliite (einmal C. L. graviditatis),
respektive ein Corpus haemorrhagicum (n = 2) vorhanden,
withrend drei Kiihe ein nicht mehr aktives C.L. in Riickbil-
dung aufwiesen.!! Bei neun der 14 Tiere wurden ein oder
mehrere Follikel mit einem Durchmesser von 1-2cm ge-
funden. In vier Fillen war eine fliissigkeitsgefiillte Struktur
von 2cm Durchmesser vorhanden, welche zweimal als
grosser Follikel (aufgrund der Anwesenheit eines aktiven
C.L.), einmal als Follikel-Theka-Zyste kategorisiert wurde.3
In einem Fall konnte der Verschluss der Zervix nicht beurteilt
werden, da bei der Entnahme des Organs am Schlachthof
die Zervix inzidiert wurde. Bei acht der restlichen 13 Uteri
lag ein verminderter Zervixschluss vor. Es konnten keine
Proliferationen des kaudalsten Zervixringes gefunden werden.

Histologische Beurteilung

Insgesamt wurden 28 Proben an der Vetsuisse-Fakultit der
Universitit Bern und in einem zweiten Schritt an der Vete-
rinirmedizinischen Fakultit der Universitit Leipzig unter-
sucht. Von allen Uteri wurde jeweils vom linken sowie vom
rechten Horn eine Gewebeprobe entnommen. Drei der
Proben konnten nur unter Vorbehalt beurteilt werden, da
sie zum Teil autolytisch oder zerrissen waren oder die
Schichten des Endometriums nur unvollstindig vorhanden
waren. Die folgenden Verinderungen konnten histologisch
festgestellt werden: Endometrose, Endometritis, Angios-
klerose, Gefisswandverkalkung, Odem, Lymphangiektasie
und Adenomyose (Tabelle 5). Ausserdem wurde die domi-
nierende Funktionsmorphologie (proliferativ, sekretorisch
oder inaktiv) bestimmt.

In achtvon 28 histologischen Proben beziehungsweise bei sechs
der 14 Kiihe konnte eine Endometrose nachgewiesen werden
(Abbildungen 2 und 3), welche anhand der aufgefiihrten Kri-
terien charakterisiert und der zyklussynchronen oder der zyk-
lusasynchronen Form zugeordnet wurde. Der Schweregrad der
Endometrose wurde in sieben der acht Proben als geringgradig
und in einer Probe als mittelgradig beurteilt. Bei sechs der acht
Proben mit Endometrose war die Integritit des Driisenepithels
gegeben, sie waren also nicht destruierend, wihrend zwei der
Proben teilweise eine Destruktion der Driisenepithelien zeig-
ten. Sechs der acht Proben konnten der aktiven Form der En-
dometrose zugeordnet werden, wihrend zwei Proben eine ge-
mischte Form aufwiesen. Weiter zeigten sechs der Proben, in
denen eine Endometrose nachgewiesen werden konnte, ein
zyklussynchrones Erscheinungsbild der endometrotischen Ute-
rindriisen, wihrend diese in zwei Proben eine zyklusasynchro-
ne Differenzierung besassen.

N = 18 von 28 Proben beziehungsweise zehn der 14 Kiihe
zeigten eine Endometritis (Abbildungen 3 und 4), welche
bei acht Kiihen in beiden Uterushornern vorhanden war

und bei zwei Tieren unilateral.
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Der Charakter der Endometritis wurde bei allen 18 Proben
als nicht-eitrig definiert, wobei in zwei Proben fokale Lymph-
follikel vorhanden waren. In 16 Fillen mit Endometritis lag
eine geringgradige Ausprigung vor, wihrend zwei Proben ein
geringgradiges bis mittelgradiges Erscheinungsbild zeigten.
Ausserdem waren 16 der nachgewiesenen Endometritiden
auf die oberflichlichen Schichten des Endometriums be-
schrinkt, wihrend in zwei der Proben die Endometritis auch

in tieferen Gewebsschichten nachgewiesen werden konnte.

In allen Proben konnte eine Angiosklerose festgestellt wer-
den (Abbildung 5), welche in sieben Fillen geringgradig, in
acht Fillen geringgradig bis mittelgradig, in sieben Fillen
mittelgradig, in vier Fillen mittelgradig bis hochgradig und
in zwei Fillen hochgradig ausgeprigt war.

Bei 27 der 28 Proben war ein Odem im Endometrium vor-
handen, welches in 11 Fillen in einer geringgradigen, in 10
Fillen in einer geringgradigen bis mittelgradigen und in
sechs Fillen in einer mittelgradigen Ausprigung auftrat.
23 der 28 Proben zeigten Lymphangiektasien, welche in 15
Fillen von einem geringen Schweregrad, in vier Fillen ge-
ringgradig bis mittelgradig und in vier Fillen von einem
mittleren Schweregrad war.

Bei 10 von 28 Proben konnte eine Adenomyose in der histo-
logischen Untersuchung nachgewiesen werden (Abbildung
6), welche in allen Fillen nur geringgradig ausgeprigt war.

Bakteriologische Beurteilung

Insgesamt wurden 13 Proben am Institut fiir Veterinirbak-
teriologie der Universitit Bern bakrteriologisch untersucht.
In 12 der 13 Proben konnte kulturell kein Wachstum nach-
gewiesen werden, wihrend in einer Probe ein geringgradiger
Gehalt an Streptococcus lutetiensis sowie Mischflora nachge-
wiesen werden konnte.

Informationen zu den Kiihen, deren Leerzeit und Anzahl
Besamungen, zu Ovarien und Uterusbefunden kénnen Ta-
belle 6 entnommen werden.

Diskussion

Fiir die vorliegende Arbeit stand, trotz eines Zeitraums von
ca. 1,5 Jahren, in dem die Proben fiir die vorliegende Arbeit
gesammelt wurden, nur ein kleines Untersuchungsgut von
14 Uteri zur Verfiigung. Der Uterus des trichtigen Tieres
wurde fiir die Studie ebenfalls verwendet, um allfillige en-
dometriale Verinderungen an einem graviden Uterus beur-
teilen zu kénnen, wie auch der Uterus eines Tieres mit
Vorgeschichte Endometritis. Aufgrund des geringen Stich-
probenumfangs sind die Aussagen deskriptiv zu werten.

Im Friithjahr 2020 konnten aufgrund der Coronavirus-Pan-

demie keine weiteren Proben mehr gesammelt werden. Der
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Anlisslich der makroskopischen Beurteilung wurde bei ei-  Unklare fruchtbarkeits-
bedingte Abgange beim
Rind - eine Pilotstudie
zur Evaluation des
lution spricht. Bei acht der 14 Kiihe wurde ein missig bis  Vorkommens boviner
Endometrose

nigen ilteren Tieren der Uterus als «im Becken versammel-
bar» bewertet, was fiir eine leicht verminderte Uterusinvo-

schlechter Schluss der Zervix festgestellt. Aufgrund dieser
Beobachtung wurde erwartet, dass vermehrt bakterielle Haldi, D. Béttcher,
Besiedlung in den Uteri nachgewiesen werden wiirde, da  S. Blatter, E. Studer,

cine ungeniigend verschlossene Zervix eine Eintrittspforte G- Hirsbrunner

fiir bakterielle Erreger darstellen kann. Dies war jedoch

Abbildung 2: Nicht-destruierende, aktive Endometrose (E) einer Einzeldriise
mit zyklussynchroner Funktionsmorphologie der glandulédren Epithelzellen im
Vergleich zu den umliegenden, unverénderten Uterindriisen (U). HE-Farbung,
400-fache Geréatevergrosserung. Foto: Dr. D. Bottcher

Abbildung 3: Destruierende (Pfeile), aktive Endometrose (E) eines Driisennestes
mit zyklusasynchroner Funktionsmorphologie der glandularen Epithelzellen im
Vergleich zu den umliegenden, unverénderten Uterindrisen (U). Zudem liegt eine
tiefe, nicht-eitrige Endometritis vor (Sterne). HE-Farbung, 200-fache Geréatever-
grosserung. Foto: Dr. D. Bottcher
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Aufwand fiir die Tierhaltenden wurde so gering wie méglich
gehalten (Abholung des Uterus am Schlachthof durch Mas-
terandin, kostenneutrale Untersuchung). Auch aus anderen
Studien ist jedoch bekannt, dass iiber lingere Zeitriume nur
wenig Proben gesammelt werden konnten. Entweder wurde
die Meldung an die Masterandin im tiglichen Trubel verges-
sen oder es bestand kein Interesse an der Abklirung nach

erfolgter Schlachtung («aus den Augen, aus dem Sinn»).

Abbildung 4: Das Foto entstammt der gleichen Probe wie Abbildung 3. Im Stratum
compactum zeigt sich eine oberflachliche, nicht-eitrige Endometritis, welche vor allem
durch Lymphozyten (Pfeile) dominiert wird. L: luminales Epithel der Uterusschleimhaut.
HE-Farbung, 400-fache Geratevergrdsserung. Foto: Dr. D. Bottcher

Abbildung 5: Zwei Arteriolen (A) im interkarunkularen Bereich des Endometriums weisen
eine deutliche Angiosklerose auf. In der Umgebung sind unveranderte Arteriolen zu
erkennen (Pfeile). HE-Farbung, 200-fache Geratevergrésserung. Foto: Dr. D. Bottcher
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nicht der Fall, es konnten nur in einer Probe Bakterien nach-
gewiesen werden. Es wire daher denkbar, dass der missige
Zervixschluss postmortal bedingt war und keinen wirkli-
chen pathologischen Befund darstellt. Méglicherweise war
aber auch der kraniale Zervixschluss ausreichend, um ein
Eindringen von Erregern zu verhindern.

Mit Ausnahme zweier Kiihe wiesen alle Kiithe Ovarien mit
Gelbkérperstrukturen verschiedenen Alters auf.

Im Rahmen der histologischen Beurteilung konnte bei sechs
von 14 Tieren eine Endometrose nachgewiesen werden. Die
in dieser Arbeit beobachtete Privalenz liegt unter den Pri-
valenzen, die bei gesunden (49—100 %) 52627 bzw. subfer-
tilen Tieren (54 %-100%)51925 erhoben wurden. Entnom-
mene Gewebeproben spiegeln nur einen kleinen Teil des
Endometriums wider und laut RODENBUSCH (2011) tritt
die Endometrose teilweise ungleichmissig verteilt im Endo-
metrium auf.? Bei vier der sechs Kiihe mit Endometrose war
diese nur unilateral nachweisbar. Dies kann entweder da-
durch bedingt sein, dass jeweils im einen Uterushorn ein
unverindertes Areal beprobt wurde,? oder dadurch, dass sich
die periglandulire Fibrose tatsichlich auf ein Horn be-
schrinkte. Bei einer der zwei Proben mit Endometrose in
beiden Uterushérnern war diese zwar bilateral geringgradig
ausgeprigt und nicht destruierend, jedoch aktiv im einen
Fall, und von gemischter Aktivitit im anderen. Es ist denk-
bar, dass die beiden Uterushérner in einem unterschiedlichen
Stadium der Endometrose waren und somit im Verlauf einer
periglanduliren Fibrose eine Verinderung der Aktivitit
méglich war. So konnte Hoffmann (2006) bei Pferden u. a.
auch im Zyklusverlauf Verinderungen im Aktivititszustand
der Endometrose beobachten.!3 Im vorliegenden Untersu-
chungsgut konnte keine Korrelation zwischen dem Alter
beziechungsweise der Anzahl der Abkalbungen und der En-
dometrose beziechungsweise dem Endometrosegrad festge-
stellt werden. Die periglandulire Fibrose konnte bei Tieren
mit einem Alter von 2,9 bis 9,7 Jahren respektive mit einer
bis sieben Abkalbungen nachgewiesen werden. Diese Beob-
achtung stimmt mit den Resultaten von ESPEJEL (2012)
und MERBACH (2012) iiberein, die ebenfalls keine Korre-
lation zwischen dem Auftreten der periglanduliren Fibrosen
und dem Alter der Tiere sowie der Anzahl Abkalbungen
feststellen konnte.>'? BUSENBACH (2013) jedoch kam zum
Schluss, dass eine Trichtigkeit oder ein erhohtes Alter der
Tiere das Auftreten der Endometrose begiinstigen konnten.
Fiir genauere Aussagen beziiglich der Entwicklung der En-
dometrose im Verlaufe des Lebens der Kiihe wiren Verlaufs-
untersuchungen mittels Uterusbiopsien sinnvoll.2 Es ist zu
beachten, dass pro Tier nur einmalig Proben entnommen
wurden und somit die Ergebnisse jeweils den Zustand zum
Zeitpunkt der Probenentnahme widerspiegeln. Es kann da-
her keine Aussage iiber den Verlauf der nachgewiesenen
Endometrose gemacht werden und dariiber, ob sich die pe-
riglandulire Fibrose mit der Zeit verschlimmert oder ob

allenfalls eine gewisse Reversibilitit moglich gewesen wire.
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In Ubereinstimmung mit den Resultaten von ESPEJEL
(2012) dominiert in der vorliegenden Studie die geringgra-
dige, nicht destruierende, aktive Form der Endometrose.
Interessanterweise konnten bei einem Tier unterschiedliche
Formen der periglanduliren Fibrose in den beiden Uterus-
hérnern nachgewiesen werden: eine geringgradige, nicht
destruierende, aktive Endometrose im linken Uterushorn
und eine mittelgradige, teils destruierende, aktive Endome-
trose im rechten Uterushorn. Diese Beobachtung lisst den
Schluss zu, dass die periglandulire Fibrose in den beiden
Cornua uteri unabhingig voneinander begonnen hatte und
dass es mdglich wiire, dass sich die Endometrose im linken
Horn zu einer héhergradigen und/oder destruierenden
Form weiterentwickeln konnte. In der Studie von ESPEJEL
(2012) lassen sich in etwa einem Fiinftel der Fille in der
gleichen Probe parallel zwei Endometroseformen nachwei-
sen, was hauptsichlich bei Proben mit aktiver Endometro-
se der Fall war.> ESPEJEL (2012) hebt dabei hervor, dass
die zweite Endometroseform, die nicht dominierende, eben-
falls aktiv ist, was fiir einen aktiven Krankheitsverlauf spre-
chen wiirde.’

Es gibt in der Literatur zahlreiche Theorien zur Entstehung
der Endometrose, die genaue Atiopathogenese ist allerdings
nach wie vor nicht eindeutig geklirt. Eine Hypothese
besagt, dass es einen kausalen Zusammenhang gibt zwischen
Ovarialzysten und der bovinen Endometrose.!> Im vorlie-
genden Untersuchungsgut wiesen drei der 14 Kiihe anam-
nestisch Probleme mit Zysten auf. Nur bei einem dieser drei
Tiere konnte im Rahmen der makroskopischen Untersu-
chung der Ovarien eine Zyste nachgewiesen werden. Keines
dieser Tiere zeigte in der histologischen Untersuchung eine
endometriale periglandulire Fibrose. Auch RODEN-
BUSCH (2011) konnte im Untersuchungsgut keinen Zu-
sammenhang zwischen diesen beiden Verinderungen fest-
stellen.?> Geringgradige periglandulire Fibrosen sollten mit
einer erneuten Trichtigkeit vereinbar sein.!” Ein Tier im
Untersuchungsgut war unbekannterweise ca. drei Monate
trichtig und zeigte keine periglanduliren fibrotischen Ver-
inderungen im Endometrium. Bei sieben der 13 nicht triich-
tigen Tiere konnte keine Endometrose nachgewiesen wer-
den, womit diese endometriale Verinderung nicht als
Ursache fiir die reduzierte Fertilitit in Frage kam. In den
Fillen, in denen eine periglandulire Fibrose nachgewiesen
werden konnte, war sie zu 88% nur geringgradig ausge-
prigt. Es konnte nicht abschliessend geklirt werden, ob die
geringgradige Form der periglanduliren Fibrose einen Ein-
fluss auf die Fertilitit hat.

Es ist nach wie vor nicht eindeutig geklirt, welche Rolle die
Endometritis bei der Entstehung der periglanduliren Fibro-
se im Endometrium von Rindern spielt. SCHOON et al.
(1997) gehen davon aus, dass Endometrose und Endome-
tritis bei Pferden zwei unabhingige Verinderungen des
Endometriums darstellen.2” In Ubereinstimmung mit die-

ser Annahme konnte BUSENBACH (2013) keine Korrela-
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tion zwischen Endometritis und Endometrose feststellen,?
wohingegen ESPEJEL (2012) zu dem Schluss kam, dass es
einen Zusammenhang gibt zwischen Proben mit Endome-
tritis und schwerwiegender Endometrose.> Im vorliegenden
Untersuchungsgut war bei sieben von acht Proben der Grad
der Endometrose nur geringgradig. Nur eine Probe mit ei-
ner mittelgradigen Endometrose wies zusitzlich eine Endo-
metritis auf. Endometritis und Endometrose werden daher
als zwei eigene, voneinander unabhingige krankhafte Pro-
zesse angesehen.

Als Ursache fiir die Angiosklerose wird eine Uberbeanspru-
chung der uterinen Gefisse wihrend der Trichtigkeit
vermutet.? Diese Hypothese hinsichtlich der Ursache kann
durch die vorliegende Arbeit gestiitzt werden, da alle Tiere
der Studie mindestens einmal abgekalbt hatten und eine
Angiosklerose in 100% der Fille nachgewiesen werden
konnte. Laut MERBACH (2012) steigt der Grad der An-
giosklerose mit dem Alter und der Anzahl Trichtigkeiten.!?
In acht der 14 Kiihe unterschied sich der Grad der Angiosk-
lerose zwischen den beiden Cornua uteri. Denkbar wire,
dass die Tiere jeweils in dem Uterushorn mit der héhergra-

digen Angiosklerose hiufiger trichtig gewesen waren.

Obwohl die Adenomyose laut Literatur nur selten bei Rin-
dern auftritt, wurde sie in 10 von 28 Proben beziehungs-
weise bei sieben von 14 Tieren nachgewiesen. Sie war jedoch
in allen Fillen nur geringgradig ausgeprigt. Es wire daher
denkbar, dass die vermeintliche Adenomyose zum Teil auf-
grund der Schnittfithrung bei der Herstellung der histolo-
gischen Schnitte entstanden und somit, zumindest teilwei-
se, als Artefakt zu bewerten ist.2> In 23 der 28 Proben
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m

Abbildung 6: Adenomyose: Im Myometrium (M) sind Uterindriisen (Ovale) vorhanden,
welche sich in relativ grosser Entfernung vom Endometrium (E) befinden. HE-Féarbung,
100-fache Geratevergrosserung. Foto: Dr. D. Bottcher

SAT|ASMV 4]2023

265



Originalarbeiten | Original contributions

Unklare fruchtbarkeits-
bedingte Abgédnge beim

266

Rind - eine Pilotstudie

zur Evaluation des

Vorkommens boviner

Endometrose

D. Haldi, D. Boéttcher,
S. Blatter, E. Studer,
G. Hirsbrunner

konnten Lymphangiektasien nachgewiesen werden. In der
Studie von RODENBUSCH (2011) konnte das Vorkom-
men von Lymphangiektasien ebenfalls gezeigt werden, je-
doch wurden keine Aussagen beziiglich der Auswirkung auf
die Fertilitit bei den Tieren gemacht.?> Es wird daher davon
ausgegangen, dass die Lymphangiektasien bei den Tieren
in dieser Studie keinen negativen Einfluss auf die Fertilitit

gehabt haben.

In 12 von 13 Proben konnte kein Bakterienwachstum im
Uterus nachgewiesen werden. Lediglich in einer Probe lag
eine Mischflora, sowie ein geringgradiger Gehalt an Strep-
tococcus lutetiensis vor. Dieser Erreger gehort zur Streprococ-
cus-bovis-Gruppe. Streptococcus bovis gehort zur normalen
Pansenflora des Rindes und vermehrt sich wahrscheinlich
bei einer stirkereichen Ration.!2 So wire es denkbar, dass
dieser Keim iiber den Kot und dann aufsteigend iiber die
Zervix in die Gebirmutter gelangt ist.

Ziel der Studie war die Evaluation des Vorkommens boviner
Endometrose und zusammenfassend kann gesagt werden,
dass trotz des sehr geringen Probenumfangs Fille von En-
dometrose gefunden und beschrieben werden konnten. Dies
ist ein Hinweis auf das Vorkommen dieser Verinderung bei
Schweizer Milchkiihen, und kénnte eine mégliche Erkli-
rung fiir bisher unerklirbare fruchtbarkeitsbedingte Abgin-
ge sein. Um weitere Aussagen machen zu kénnen, miisste
eine reprisentative Untersuchung an einer grosseren Anzahl
von Tieren durchgefiithre werden. Generell wiire es wichtig,
auch bei Ausmerzkiihen die Bereitschaft zur Suche nach
Griinden der Unfruchtbarkeit zu erhéhen.

Tabelle 6: Ubersicht iiber die n = 14 Kiihe

Nebst der Endometrose konnten diverse andere Verinde-
rungen in den histologischen Schnitten nachgewiesen wer-
den, keine der untersuchten Proben war ohne histologisch
nachweisbare Verinderungen. Die Endometrose wurde in
keinem Fall als alleinige Verinderung nachgewiesen, son-
dern es waren jeweils noch eine oder mehrere andere endo-
metriale Verinderungen vorhanden. Es ist daher nicht
méglich, eine Aussage dariiber zu machen, ob und wenn ja,
welche der Verinderungen einen negativen Einfluss auf die
Fertilitit gehabt haben, bzw. ob bei gesunden Kiihen auch
endometrotische Verinderungen nachgewiesen werden
kénnten. Da die Endometrose in einem so kleinen Unter-
suchungsgut in fast der Hilfte der Tiere nachgewiesen wer-
den konnte, ist es aber denkbar, dass diese Verinderung von
grosserer Bedeutung fiir die Reproduktionsleistung von
Milchkiihen ist. Um diese Fragen zu beantworten sind Stu-

dien mit grosseren Tierzahlen notwendig.

Dank

Ein herzlicher Dank geht an alle Tierhaltenden, welche sich
fiir das Projekt gemeldet haben, wie auch alle Mitarbeiten-
den der Schlachthéfe, an denen die Proben abgeholt werden
konnten.

Kuh Nr. (Rasse, Alter in Leerzeit bis Schlachtung Befunde Bakteriologische Endometrose
Jahren, Lakt.nummer) (Tage); Anzahl Besamungen | Ovarien Untersuchung (Schweregrad); Aktivitat,
1 (HF, 2.9, 1) 299; 4 CL neg 2x geringgradig; 1x gemischt, 1x aktiv
2(RH, 4.1,2) 274; 3 CL neg 1x geringgradig 1x mittelgradig; 2x aktiv
3 (HF 5, 3) 262; 3 FTZ neg -
4 (RH, 4.6, 3) 243; 2 CL alt neg geringgradig; aktiv
5 (HF, 74, 5) 327;2 CL alt neg -
6 (SF9.7,7) 145; — CL alt neg geringgradig; aktiv
7 (SF9.8,7) 261;3 CH neg -
8 (Ev,3.7.1) 396: 2 _ Streptomlc\;l)icsit:;d)ur;etlenas, _
9 (HF, 6.8, 5) 183; kA CH neg -
10* (HF, 4.9, 2) 322;7 CL neg -
11 (HF, 4, 1) 384; 7 CL neg geringgradig; aktiv
12 (HE 3.9, 1) 321;5 CL neg -
13 (HE 3.1,1) 325;3 CL neg geringgradig; gemischt
14 (RH, 5, 3) 192;1 CL neg -

Rasse, Alter und Laktationsnummer der n = 14 Kiihe (HF = Holstein Friesian, RH = Red Holstein, SF = Schweizer Fleckvieh, Ev = Evoléne).
Leerzeit und Anzahl Besamungen bis zur Schlachtung (kA = keine Angabe), Ovarbefunde (CL = corpus luteum, FTZ = Follikel-Theka-Zyste,
CH = corpus heemorrhagicum), bakteriologische Untersuchung des Uterus und Charakteristik der Endometrose. Mit * ist das trachtig geschlach-

tete Tier gekennzeichnet.
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Réformes suite a des troubles de
fertilité inexpliqués chez les bovins —
une étude pilote pour évaluer

la présence d’endométrose bovine

Lobjectif de la présente étude était de clarifier les pertes de
fertilité inexpliquées chez les vaches laiti¢res, en se concen-
trant en particulier sur 'endométrose bovine. Lendométrose
bovine est une maladie dégénérative qui se caractérise par
une fibrose généralement périglandulaire de 'endometre
avec altération des glandes utérines. Contrairement a
d’autres troubles liés 4 la fertilité chez les bovins, 'endomé-
trose bovine est encore relativement peu étudiée.

Les utérus de 14 vaches abattues pour des troubles de ferti-
lité collectés a I'abattoir ont été examinés macroscopique-
ment, histologiquement ainsi que bactériologiquement. La
corne utérine droite a été ligaturée, séparée et examinée
bactériologiquement. En outre, un échantillon de tissu a été
prélevé sur chacune des deux cornes utérines pour une éva-
luation histologique. Les modifications suivantes ont été
recherchées : endométrose, endométrite, angio-sclérose,
calcification de la paroi vasculaire, lymphangiectasie,
cedéme, adénomyose. Lendométrose a été caractérisée a
chaque fois a baide de critéres définis. Une endométrose a
été constatée dans 29 % des coupes. Celle-ci était de faible
degré dans sept des huit échantillons et de degré moyen dans
un échantillon. Lactivité de 'endométrose a été jugée
comme active dans six échantillons sur huit et mixte dans
deux échantillons. Lintégrité de I'épithélium glandulaire
était présente dans six échantillons sur huit et, dans deux
échantillons, certaines des glandes concernées présentaient
la forme destructive de 'endométrose. Lendométrose active
non destructive de faible degré a pu étre déterminée comme
étant la forme dominante mais d’autres modifications his-
tologiques ont toujours été observées dans les préparations.
Il est possible que 'endométrose constatée ait eu un impact
négatif sur la fertilité des vaches abattues.

Mots clés: Fertilité, bovins, utérus, endométrose
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Aborti di natura non evidente legati
alla fertilita nei bovini — uno

studio pilota per valutare l'incidenza
dell’endometrosi bovina

Lo scopo del presente studio era di chiarire gli aborti di
natura non evidente legati alla fertilita nelle vacche da latte,
con particolare attenzione all'endometrosi bovina. Lendo-
metrosi bovina ¢ una malattia degenerativa in cui ¢ presen-
te soprattutto una fibrosi periglandolare dell’endometrio
con alterazioni delle ghiandole uterine. A differenza di aleri
disturbi legati alla fertilita dei bovini, 'endometrosi bovina

¢ ancora relativamente poco studiata.

Sono stati raccolti al macello n = 14 uteri provenienti da
vacche macellate per motivi di fertilita e sono stati esami-
nati macroscopicamente, istologicamente e batteriologica—
mente. La punta del corno uterino destro ¢ stata legata,
separata ed esaminata batteriologicamente. Inoltre, ¢ stato
prelevato un campione di tessuto da ciascun corno uterino
per la valutazione istologica e I’analisi. Si ricercavano le se-
guenti alterazioni: endometrosi, endometrite, angiosclerosi,
calcificazione della parete vascolare, linfangectasia, edema,
adenomiosi. Lendometrosi ¢ stata caratterizzata secondo
criteri definiti. Lendometrosi ¢ stata riscontrata nel 29 %
delle sezioni. Risultava lieve in sette degli otto campioni e
moderata in un campione. Lattivitd dell’endometrosi ¢ sta-
ta valutata come attiva in sei degli otto campioni e mista in
due campioni. Lintegrita dell’epitelio ghiandolare era pre-
sente in sei degli otto campioni, mentre in due campioni
alcune delle ghiandole colpite mostravano la forma distrut-
tiva dell’endometrosi. Lendometrosi di basso grado, attiva
e non distruttiva ¢ stata determinata come forma dominan-
te, ma nei campioni sono sempre state riscontrate altre alte-
razioni istologiche. E possibile che I'endometrosi rilevata
abbia influito negativamente sulla fertilita delle vacche ma-
cellate.

Parole chiave: fertilita, bovino, utero, endometrosi
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