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Zusammenfassung

Bei der Entstehung von Magenulzera spielt der Magenschleim, der die Magenschleimhaut vor aggressiven Substanzen schitzt, eine wich-
tige Rolle. Kommt es, aufgrund verschiedener Faktoren, zur Reduktion der Magenschleimproduktion kénnen lokale Lésionen der Magen-
schleimhaut und der darunter liegenden Epithelschichten entstehen. Um den fehlenden Magenschleim auszugleichen, kénnen pektinhalti-
ge Digtfuttermittel verabreicht werden. Pektin bildet bei niedrigen pH-Werten im Magen ein Gel. In dieser Studie wurde die Wirkung von
Pronutrin® (Pektin-Lezithin-Komplex) auf den intragastralen pH-Wert und die Magenschleimkonzentration untersucht. Um den Einfluss von
Pronutrin® auf den intragastralen pH-Wert zu untersuchen, wurde Pronutrin® an finf Pferden mit Magenulzera nach 12 h Nahrungskarenz
einmalig verabreicht und der intragastrale pH-Wert im Magensaft mit einer pH-Sonde gemessen. In einer weiteren Untersuchung wurde
bei sechs gesunden Pferden nach 12 h Nahrungskarenz Pronutrin® verabreicht. Eine halbe Stunde vor und jede Stunde nach der Gabe
von Pronutrin® wurde Uber eine Magensonde Magensaft entnommen. Die Bestimmung der Magenschleimkonzentration im Magensaft
erfolgte mit Alcian Blau. Der im Magensaft gemessene pH-Wert lag vor der Gabe von Pronutrin® bei 2,0 (median). Direkt nach Applika-
tion von Pronutrin® stieg der pH-Wert signifikant auf 2,7 (median) an. Nach 15 min (median) lag der intragastrale pH-Wert wieder beim
Ausgangsniveau. Nach der Applikation von Pronutrin® stieg die Magenschleimkonzentration innerhalb 60 min von 2,92 auf 17,7 g/I. Erst
nach 6 Stunden erreichte die Konzentration wieder das Ausgangsniveau. Da die Wirkung nach 6 h nachlésst, sollte Pronutrin® viermal tég-
lich gegeben werden. Fir eine Prophylaxe schitzt die einmalige Pronutrin®-Gabe die Magenschleimhaut wéhrend eines Transportes.
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Concentration of mukus in gastric juice in normal adult horses withhold feed and after oral application of Pronutrin®

Mucus in the gastric juice protects the glandular mucosa. Due to several risk factors the reduction of the mucus concentration leads to local
lesions of the glandular mucosa. To compensate for a deficiency in mucus, pectin containing feed can be given. Pectin forms a gel at low
pH-values. In this study the influence of Pronutrin® (a pectin-lecithin-complex) on the intra-gastric pH-value and on the concentration of
mucus was investigated. After 12 h of withholding of feed, Pronutrin® was fed to five horses with gastric ulcers and the intra-gastric pH
monitored continuously for 12 hours. After a similar period of withholding of feed, gastric juice was collected via a nasogastric tube befo-
re and after administration of Pronutrin®, from 6 healthy horses. The mucus was stained with alcian blue and the concentration determi-
ned photometrically. Prior to feeding Pronutrin®, the median gastric pH-value was 2.0. Immediately after feeding Pronutrin®, the pH-value
increased significantly up to 2.7. Within 15 min the pH-value decreased to its former level. After feeding Pronutrin®, the concentration of
mucus increased significantly from 2.92 to 17.7 g/l within 60 min. Thereafter over a period é hours the concentration decreased fo its for-
mer level. Our findings show, that Pronutrin® should be given four times a day. A single dose of Pronutrin® can be administered as pro-

phylaxis during transportation when there is a high risk of gastric ulceration.

Keywords: mucus concentration, horse, pH-value, Pronutrin®

Einleitung

Magenschleim, auch Mukus genannt, besteht zu 95 % aus
Wasser, enthélt aber auch Elektrolyte, Lipide und Proteine. Fir
die viskoelastischen Eigenschaften, Kohésivitat und Adhasi-
vitét des Mukus sind Muzine verantwortlich (Bansil et al.
2006, Bullimore et al. 2001). Muzine sind Glykoproteine mit
einem Molekulargewicht von mehreren 100.000 Dalton.
Durch Aggregation kénnen leicht Molekilkomplexe mit
einem Molekulargewicht Gber 1.000.000 Dalton entstehen
(Bansil et al. 1995). Ein Muzinmolekil besteht aus Oligosac-
chariden, die an ein Protein, dem Apomuzin, gebunden sind.
Das Apomuzin wird durch die Proteinsynthese gebildet, und
somit ist seine Struktur genetisch determiniert. Die Oligosac-
charide dagegen, werden posttranslational an das Apomuzin
gebunden (Silverman 2001). Der Oligosaccharidanteil am
Gesamtmolekil ist somit variabel und kann bis zu 85 % des
Molekulargewichtes betragen (LaBoisse 1986). Durch die
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Kombination von Oligosacchariden und Proteinen entstehen
Muzine mit sehr unterschiedlichen viskoelastischen Eigen-
schaften. Der gastrale Mukus schitzt die Magenschleimhaut
vor Rickdiffusion der Wasserstoffionen (Magenséure) und
Pepsin und ist auch ein exzellenter Lésungsvermitiler fir Pro-
teine, Kohlenhydrate und andere hydrophobe Substanzen
(Bhat et al. 1996).

Der Magenschleim wird durch die Nebenzellen der glandula-
ren Schleimhaut des Magens produziert (Bell et al. 2007), der
sich Uber die Epithelzellen ausbreitet. Stimulation und Regula-
tion der Mukusproduktion erfolgt durch neuronale, hormonel-
le und parakrine Systeme. Prostaglandine stimulieren die
Mukus- und Bikarbonatsekretion, regulieren Schleimhaut-
durchblutung und hemmen die Séuresekretion. Der effiziente-
ste Stimulus fir die Mukusproduktion ist der Futterkontakt an
der Magenschleimhautoberflgche (infestointestinaler Reflex).
Aufgrund einer verminderten Futteraufnahme kommt es zu
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einer Reduktion der Magenschleimsekretion (Bansil et al.
2006) bei gleichzeitiger Erniedrigung des intragastralen pH-
Wertes (Murray 1994, 1997). Durch die Verminderung oder
gar lokale Zerstérung der protektiv wirkenden Magenschleim-
schicht wird das darunter liegende Epithel durch Magenséure,
Gallenséuren (Berschneider et al. 1999) und proteolytische
Enzyme (Pepsin) angegriffen (Bell et al. 2007, Lichtenberger
1995). Der daraus entstehende Verlust oder die Reduktion der
Mukusschicht fohrt zu Erosionen und Ulzerationen in der glan-
duléren Schleimhaut (Bezdekova et al. 2007, Murray et al.
1996, Schusser et al. 2006). Durch den Einsatz von H2-Blok-
kern und potenter Protonenpumpenhemmer wird die Sekretion
der Salzséure gehemmt, der intragastrale pH-Wert erhéht und
die Lasionen der Schleimhaut kénnen abheilen.

Seit einigen Jahren wird versucht, mit pektinhaltigen Digtfut-
termitteln den Mukus im Magen zu erhéhen, um so die pro-
tektive Schleimschicht zu vermehren. Pektin ist ein Polysac-
charid, das in der pflanzlichen Zellwand vorkommt.
Besonders Schalen von Zitrusfrichten aber auch Apfel- und
Mé&hrentrester sind reich an Pektin. Pektin ist ein saures Poly-
saccharid und besteht aus a1-4-glykosidisch verknipften D-
Galacturonséureeinheiten. Die freien Sduregruppen kénnen
teilweise mit Methanol verestert sein. Der Grad der Vesterung
schwankt mit der Herkunft des Pektins und hat entscheiden-
den Einfluss auf die physiko-chemischen Eigenschaften. Pek-
tine mit einem niedrigen Veresterungsgrad bilden bei einem
pH-Wert < 3 ein Gel, das im Magen mit dem dort vorhan-
denen Mukus aggregiert und so den Magenschleim stabili-
siert (Liu et al. 2005). Bei der Fitterung pektfinhaltiger Futter-
mittel, wie Trockenschnitzel oder M&hrentrester, wird zuséitz-
lich die Speichelbildung stimuliert (Coenen et al. 2004).

Ziel dieser Untersuchung war die quantitative Messung des
Magenschleimes im Magensaft bei Pferden mit Nahrungska-
renz und bei Pferden nach Verabreichung des pektinhaltigen
Diatfuttermittels Pronutrin®.

Material und Methoden

Bestimmung der Magenschleimkonzentration im entnomme-
nen Magensaft ohne und nach Pronutrinapplikation

Sechs gesunde Warmblutpferde (Alter: 14,5 Jahre, median,
Kérpermasse (KM): 581 kg, median) (Kontrollgruppe) wurden
mit Heu (ad libitum) und 400 g Kraftfutter/100 kg pro Tag
Uber ein Monat gefittert. Vor der Magensaftgewinnung
mittels einer permanenten Nasenschlundsonde wurde eine
Nahrungskarenz wihrend der Nacht eingerichtet, so dass
jedes Pferd nur ad libitum Wasser erhielt. Uber einen Zei-
traum von sieben Stunden wurden stundlich 20-30 ml
Magensaft Gber die Nasenschlundsonde gewonnen.

Nach einer Erholungsphase von zwei Monaten wurden die-
selben sechs Pferde zum zweiten Versuch herangezogen (Pro-
nutringruppe). Dreiflig Minuten vor der Applikation von Pro-
nutrin® wurden mittels einer permanenten Nasenschlundson-
de (Durchmesser 10 mm) 20 ml Magensaft entnommen (Pra-
probe). Danach wurden 50 g Pronutrin®/100 kg KM Pronu-
trin® (Boehringer, Ingelheim), suspendiert in einem Liter Was-
ser, verabreicht. Bis zur 7. Stunde wurden stindlich 20-30 ml
Magensaft Gber die Nasenschlundsonde gewonnen. Die ent-
nommenen Magensaftproben wurden bis zur weiteren Analy-
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se bei -20 °C eingefroren. Die Magenschleimkonzentration
der Magenséfte wurde nach einer abgewandelten Methode
von Bjérnson bestimmt (Bjérnsson 1993, 1998). Die Farb-
stofflésung wurde durch Lésen von 400 mg Alcian Blue GX
(Fa. Sigma-Aldrich, Taufenkirchen) in 100 ml einer Lésung,
bestehend aus 18 mM Schwefelséure und 0,4 M Harnstoff,
hergestellt. Zu 250 ul nativem Magensaft wurden nacheinan-
der 250 ul 8 M Harnstofflésung und 750 ul Farbstofflésung
pipettiert und diese Mischung 18 h bei 4 °C im Kihlschrank
aufbewahrt. Danach wurde die Probe zentrifugiert (10 min bei
9500 x g) und der Uberstand verworfen. Das verbleibende
Prézipitat wurde mit einer Lésung, bestehend aus 0,5 M
MgCl, in 40 % DMSO, gewaschen, erneut zentrifugiert (10
min bei 9500 x g) und die Uberstehende Waschlésung ver-
worfen. Der Magenschleim-Farbstoff-Komplex wurde mit 600
ul einer Lésung, bestehend aus 4 M Harnstoff/Propanol (2:1;
v/v) aufgeldst. Die Infensitét der entstandenen blauen Lésung
wurde mit einem UV/VIS-Photometer (Beckman 640 DU, Fa.
Beckman-Coulter, Krefeld) bei 620 nm gemessen. In Erman-
gelung eines equinen Muzins als Referenzmaterial wurde por-
cines Muzin Typ Il (Fa. Sigma-Aldrich, Taufenkirchen) als Stan-
dard zur Kalibration und zur Kontrolle verwendet. Fir die
Negativkontrolle wurden 200 ul Magensaft und 200 ul 2 M
Natriumhydroxidlésung 4 Stunden bei 95°C erhitzt. Nach
dem Abkihlen wurde das Gemisch mit 100 ul Schwefelséure
(10 %) neutralisiert und anschlieBend die verbleibende
Magenschleimkonzentration mit oben beschriebener Metho-
de gemessen. Magenschleimproben, positive und negative
Kontrollen sowie die nachfolgenden Proben wurden jeweils
dreimal gemessen, der Mittelwert gebildet und fur die statisti-
schen Analysen verwendet.

Variation der Magenschleimkonzentration im nativen Magen-
saft ohne und mit Pronutrin® in Abhdngigkeit des pH-Wertes in
vitro

Die Herstellung von vier Lésungsproben nativer Magensafte
von unterschiedlichen Pferden erfolgte durch Zugabe der ent-
sprechenden Menge einer 0,1 N Salzséure bzw. einer 0,1 N
Natronlauge zu 500 ul Magensaft auf die entsprechenden
pH-Werte (2; 2,5; 3; 4,5 und 7). Danach wurden die Magen-
saftlésungen mit destillietem Wasser auf 1 ml aufgefillt. Die
Bestimmung der Magenschleimkonzentration erfolgte bei den
vorhin angegebenen pH-Werten durch Dreifachbestimmung.

Zur Herstellung der Magensaftidsungen mit Pronutrin® wur-
den 20 ul einer Suspension aus 120 mg/ml Pronutrin® in
destilliertem Wasser zu 500 ul Magensaft gegeben und
danach die entsprechenden pH-Werte auf 2; 2,5; 3; 4,5 und
7 eingestellt. Danach wurde die Magenschleimkonzentration
dreifach bestimmt.

Intragastrale pH-Messung mit und ohne Pronutrin®

Fur die intragastrale pH-Studie wurden Messungen bei finf
Pferden mit Magenulzera (Grad 3) nach einer Nahrungska-
renz von 12 h durchgefthrt. Die intragastrale pH-Messung
erfolgte mit einem 4 Meter langen flexiblen Katheter mit einer
Glaselektrode und interner Referenzelekirode (K14088-pH-
0544, Fa. Medtronic, Disseldorf) und einem Aufzeichnungs-
gerdt (Digitrapper 100, Fa. Medtronic, Disseldorf). Die Abta-
strate des Aufzeichnungsgerdtes betrug 15 Messungen/min.
Mit Hilfe eines Gastroskopes (Fa. Dr. Fritz, Tuttlingen) wurde
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Tab. T Magenschleimkonzentrationen in Magensaftproben von 6 niichternen Pferden ohne und mit Pronutrin®-Applikation (50 g/100 kg KM,

verabreicht per Nasenschlundsonde). Konzentrationen mit einem *

sind gegeniber den Werten der Kontrollgruppe signifikant erhsht.

Mucus concentrations of gastric juice from horses withhold feed and treated with Pronutrin® (50 g/100 kg b.w.) applicated by nasogastric tube.

Values in same row with a star (*) are significant different.

Kontrollgruppe

Pronutringruppe

Zeit min Median (g/) 1. Perzentil 3. Perzentil Median (g/1) 1. Perzentil 3. Perzentil
prae 2,1 1,76 4,44 2,92 2,31 4,36
60 1,03 0,24 1,44 17,71* 10,43 25,43
120 0,97 0,05 1,92 14,26* 6,01 17,11
180 0,45 0,16 1,83 7,67* 4,93 10,79
240 0,57 0,11 5,28 8,63* 4,87 12,47
300 0,89 0,16 5,00 3,65 1,77 6,02
360 1,25 1,09 1,56 1,78 1,40 2,03

die pH-Elekirode im Magen sedierter Pferde platziert. Die
Sedation erfolgte i.v. mit Detomidinhydrochlorid (20 ug/kg
KM Domosedan®, Fa. Pfizer GmbH, Karlsruhe). Die pH-Mes-
sung begann nach dem Abklingen der Sedation. Nach 30
min erhielten alle Pferde einmalig 50 g Pronutrin®/100 kg
KM (Fa. Boehringer Ingelheim, Ingelheim) per os. Die Zeit-
daver der pH-Messung wurde eingeteilt in eine Praphase,
eine Wirkungsphase von Pronutrin® und in eine Postphase.
Die Dauer der Wirkungsphase ist die Zeit, vom Anstieg des
pH-Wertes bis zum Erreichen des Ausgangsniveaus.

Statistik

Fur die statistische Auswertung der gemessenen Daten wurde
das Statistikprogramm SPSS (SPSS 17.0, SPSS GmbH, Min-
chen) verwendet. Die Normalverteilung aller Daten wurde mit
dem Shapiro-Wilk-Test Uberprift. Um die gemessenen Daten
der intragastralen pH-Messung zu glétten und die Daten-
menge zu reduzieren, wurde jeweils aus 4 aufeinander fol-
genden pH-Werten der Median errechnet. Somit wurde die
Abtastrate von 15 Messungen/min auf 3,75 pH-Werte/min
reduziert. Fir die Uberprifung, ob die Erhéhung des pH-Wer-
tes signifikant ist, wurde der Friedman-Test angewendet.

Um den zeitlichen Verlauf der Magenschleimkonzentration
innerhalb eines Teilversuches zu vergleichen, wurde ebenfalls
der Friedman-Test verwendet. Der Vergleich zwischen den bei-
den Teilversuchen erfolgte mit dem Wilcoxon-Test. Das Signi-
fikanzniveau fir alle statistischen Tests lag bei p<0,05. Die
deskriptive Statistik umfasste den Minimalwert, Maximalwert,
Median, Variationskoeffizient, das erste und dritte Perzentil.

Ergebnisse

Bestimmung der Magenschleimkonzentration im entnomme-
nen Magensaft ohne und nach Pronutrinapplikation

In Tabelle 1 ist die Magenschleimkonzentration bei den niich-
ternen Pferden (Kontrollgruppe) dargestellt. In dem Zeitraum
von 6 Stunden lagen die Medianwerte zwischen 2,1 bis 0,45
g/l und waren untereinander nicht signifikant unterschiedlich.
Die Magensaftproben der Pronutringruppe, entnommen vor
der Pronutrinapplikation, hatten eine Magenschleimkonzentra-
tion von 2,92 g/I und waren nicht signifikant unterschiedlich zu
den Proben der Kontrollgruppe. Bis zur 4. Stunde waren die
Magenschleimkonzentrationen nach Pronutrinapplikation signi-
fikant héher als zum gleichen Zeitpunkt der Kontrollgruppe. In
den folgenden zwei Stunden lagen die Konzentrationen héher,
jedoch nicht signifikant, als die der Kontrollgruppe.

188

Variation der Magenschleimkonzentration im nativen Magen-
saft ohne und mit Pronutrin® in Abhdngigkeit des pH-Wertes in
vitro

Die absoluten Magenschleimkonzentrationen der vier nativen
Magensaftlésungen lagen bei pH 2 von 3,81 bis 6,19 g/I
und bei pH 4,5 von 2,09 bis 6,88 g/I. Der Variationskoeffi-
zient war zwischen 3,9 und 9,7 %. Die Magenschleimkon-
zentrationen inklusive Pronutrin® waren bei pH 2 4,99 bis
10,98 g/l und bei pH 4,5 5,05 bis 9,83 g/l mit einem Vari-
ationskoeffizienten von 3,1 bis 12,9 %, die sich nicht signifi-
kanten unterschieden.

Intragastrale pH-Messung mit und ohne Pronutrin®

Vor der Applikation von Pronutrin® lag der intragastrale pH-
Wert bei finf nichternen Pferden mit Magenulzera (Grad 3)
bei 2 (median). Nach der Aufnahme von Pronutrin® stieg der
Median des intragastralen pH-Wertes signifikant auf 2,7
(median) an. Der maximale pH-Wert lag bei 5,7. Der Median
der Wirkungsdauer aller 5 Pferde lag bei 15,2 min, wobei ein
Maximum von 88,2 min erfasst wurde. Nach Abklingen der
Wirkungsphase fiel der pH-Wert auf 1,9 (median) ab (Tab 2).
In Abbildung 1 ist exemplarisch der intragastrale pH-Verlauf
eines Pferdes nach Applikation von Pronutrin® dargestellt.

Diskussion

Muzine und Pektine kénnen mit der Alcian-Blau-Methode nicht
unterschieden werden, da sowohl Magenschleim (Mukus) als
auch Pektin saure Kohlenhydratanteile aufweisen, die mit Alci-
an Blau einen Farbstoffkomplex bilden. Dies zeigte sich deut-
lich in den erhéhten Magenschleimkonzentrationen nach Ver-
abreichung von Pronutrin®. Das Diétfuttermittel Pronutrin® ent-
hélt einen patentierten artifiziellen Komplex aus Pektin und
Lezithin (Dahmke 2008). Die Pektinkomponente, aus Kohlehy-
draten bestehend, soll den Magenschleim stabilisieren und den
intragastralen pH-Wert erhéhen. Lezithin ist ein Phospholipid,
das fur die Ausbildung der hydrophoben Schicht und der Adhé-
renz auf der Magenschleimhaut verantwortlich ist. Die so ent-
standende, hydrophobe Zelloberfléiche bildet mit den sezer-
nierten Muzinen eine Barriere, die die RUckdiffusion der
Magenséure verhindert (Allen et al. 2005, Ethell et al. 2000).
Die Wirksamkeit von Pronutrin® bei der Behandlung von Pferden
mit Magenulzera wurde in 2 Studien unfersucht. In einer Studie
von Venner et al. (1999) wurde Pronutrin® an 12 Pferden mit
Magenulzera verabreicht. Nach der téglichen Applikation von
Pronutrin® Uber 10 Tage war ein deutlicher Rickgang der
Magenschleimhautlésionen im Vergleich zur Kontrollgruppe zu
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Tab. 2 Ergebnisse der intragastralen pH-Messungen bei finf Pferden mit Magenulzera (Grad 3) vor und nach Applikation von Pronutrin® (50 g/100
kg KM, p.o.), wobei die Dauer der Wirkungsphase des Pronutrins® mit signifikanter Erhéhung des infragastralen pH-Wertes (*) angegeben wird
Results of gastric pH-values from five horses with severe gastric ulceration before and after administration of Pronutrin® (50 g/100 kg b.w., ora-

ly), significant increased gastric pH and duration of Pronutrin® action

Praphase Wirkungsphase von Pronutrin® Postphase
pH pH Dauer min pH
Median 2,0 2,7* 15,2 1,9
Minimum 1,6 1,8 4,7 1,4
Maximum 2,6 5,7 88,2 2,1

verzeichnen. Auch Ferrucci et al. (2003) berichten, dass sich
nach der Applikation von Pronutrin® an 10 Rennpferden die
Magenschleimhaut viel besser regenerierte. Die Dosierung von
Pronutrin® (1 x téglich 50 g/100 kg KM) in beiden Studien ent-
sprach den Empfehlungen des Herstellers. Beide Studien zeigen
aber auch, dass mit dem applizierten Pektin-Lezithin-Komplex
nicht alle Pferde im Rahmen der Studien geheilt werden konnten.

Eine Voraussetzung der Heilung von Magenulzera ist die
Erhéhung des intragastralen pH-Wertes. Die kontinuierliche
Sekretion von Magenséure fihrt insbesondere bei Pferden mit
Nahrungskarenz zu einem Absinken des intragastralen pH-
Wertes unter 2,0. Dies wird durch verschiedene Studien
belegt, bei denen pH-Werte zwischen 1,55 und 1,97 gemes-
sen wurden (Murray et al. 1992, 1993, Sangiah et al. 1989).
Nach unseren Studien steigt der pH-Wert nach Applikation
von Pronutrin® nur in einem Zeitraum von 15 bis 88 Minuten
an, wobei der Medianwert, gemessen bei finf Pferden mit
Magenulzera, zwar signifikant auf pH 2,7 ansteigt, jedoch
nicht einen pH-Wert Uber 4 erreicht. Die kurzzeitige Erhéhung
des intragastralen pH-Wertes nach Pronutrinapplikation wire
durch die sténdige Magenentleerung und durch die begrenz-
te Pufferkapazitdt des Pronutrins® erklarbar (Dahmke 2008).
Da in dieser Studie Pronutrin® per os verabreicht wurde,
kénnte angenommen werden, dass auch abgeschluckter
Speichel zu einer kurzzeitigen Erhéhung des pH-Wertes bei-
tréigt (Murray et al. 1993). Der gemessene pH-Wert des Spei-
chels im Osophagus betrug 7,4 (unverdffentlichte Ergeb-
nisse). Der pH-Wert des Magensaftes der nichternen Pferde
in unserer Studie lag jedoch bei 2 (median, Tab 2), so dass
die geringe Speichelproduktion wahrend der Niichternphase
und der alkalische pH des Speichels nicht in der Lage sind,
den intragastralen pH-Wert der nichternen Pferde anzuhe-
ben. Allerdings zeigte die Messung des intragastralen pH-
Wertes Uber einen Zeitraum von 24 h, dass bei einer Heu-
Kraftfutter-Fitterung (3 x téglich), nach zweimaliger Applika-
tion von Pronutrin® innerhalb von 6 h, der intragastrale pH-
Wert sich 3 h lang oberhalb von pH 4,0 bewegt. Der Einfluss
von Pronutrin® auf den intragastralen pH-Wert kann somit

durch wiederholte Gabe erhéht werden (Dahmke 2008).

Im Gegensatz zum kurzzeitigen Einfluss auf den intragastralen
pH-Wert des Magensaftes, erhéht die einmalige Gabe von Pro-
nutrin® die Magenschleimkonzentration signifikant fir die Dau-
er von 4 Stunden. Die Erhéhung der Magenschleimkonzentra-
tion kann einerseits durch das Pektin des Pronutrins® und
anderseits durch den stimulatorischen Effekt des verabreichten
Pronutrins® auf die Driisenschleimhaut des Magens hervorge-
rufen werden (Schmidt-Wilcke 2001). Auch hier reduziert die
stindige Magenentleerung die Magenschleimkonzentration.

Besonders bei pH-Werten <3,0 erhdht sich die Viskositét von
Pektin, da die Sé&uregruppen mit den basischen funktionellen
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Gruppen der Schleimhaut und anderer Muzinmolekile intera-
gieren (Thirawong et al. 2007). Aufgrund der erhhten Visko-
sitéit des Pektin-Magenschleim-Gemisches im Magen dauert
es auch bei ungestérter Mofilitét des Magens mehrere Stun-
den, bis die Magenschleimkonzentration wieder auf den Aus-
gangswert fallt. Im Gegensatz dazu betrégt die Halbwertszeit
der Magenentleerung fir Flussigkeiten 41220 min (Neuwirth
1994). Ein nennenswerter mikrobieller oder enzymatischer
Abbau von Pektin im Magen von Pferden ist nicht zu erwarten.
Da Pektin kein Protein ist, wird es auch nicht durch Proteasen
aus dem Magensaft, wie dem Pepsin, enzymatisch gespalten.
Der fermentative Verdauung der Pekfine erfolgt erst im Kolon
und im Z&kum (Zeyner et al. 2005). Bei der Spaltung der Pek-
tine spielen die bakteriellen Enzyme Polygalacturonase (EC
3.2.1.15), Pekfinesterase (EC 3.2.1.11) und Pektinlyase (EC
4.2.2.10) eine wichtige Rolle (Bonhomme-Florentin et al.
1988). Muzine des Magenschleimes sind gegen die Magen-
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Abb. 1 Verlaufskurve der intragastralen pH-Messwerte eines Pfer-
des nach Applikation (schwarzer Pfeil) von Pronutrin® (50 g/100 kg
KM, p.o.) mit einer signifikanten pH-Erhéhung auf 5,9 und einer
Wirkungsphase von 15 min (weifler Pfeil) sowie Rickkehr des pH-
Wertes auf das Ausgangsniveau

Gastric pH profile after (black arrow) application of Pronutrin® (50
g/100 kg b.w., oraly) with significant increase to pH 5.9, 15 min
duration of Pronutrin® action and decrease to prephase level (white
arrow)

sdure durch ihren glykosidischen Anteil weitestgehend
geschitzt, deswegen wird in vitro keine Reduzierung der
Magenschleimkonzentration erreicht. Allerdings ist Pepsin in
der Lage geringe Mengen Muzin soweit zu veréndern, dass die
Viskositét des Muzins erniedrigt wird. In Versuchen mit huma-
nem Magensaft von Patienten mit Magenulzera konnten Pear-
son et al. (1986) zeigen, dass im Magensaft enthaltenes,
humanes Pepsin-1 mukolytische Akfivitét in einem pH-Bereich

von 2,0-5,0 besitzt.
Nicht nur Pektine sondern auch andere amphiphile gelbil-

dende Substanzen kénnen zur Unterstitzung des Magen-
schleimes eingesetzt werden. So wird neben Pronutrin® auch
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Sucralfat® zur Erhéhung der Konzentration des Magenschlei-
mes eingesetzt. Sucralfat® ist das Aluminiumsalz von Sucro-
seoctasulfat, das bei einem pH-Wert <4,0 zu einem klebrigen
Gel polymerisiert, so dass es an den Epithelzellen haften
bleibt und sogar Ulzerationen bis zu 6 Stunden abdeckt.
Weiterhin hemmt es Pepsin und somit den Abbau des protek-
tiven Magenschleimes und verringert die Absorption von Gal-
lenséuren (Bell et al. 2007, MacAllister et al. 1999). Der
Nachteil dieses Préparates ist, dass andere Wirkstoffe, wie
Fluoroguinolone und H2-Antagonisten von diesem Gel
absorbiert werden und somit in ihrer Wirkung eingeschrénkt
werden (Bell et al. 2007). Das von Pronutrin® gebildete Gel
hat zwar eine andere chemische Zusammensetzung, besitzt
aber ebenfalls Uber geeignete funkfionelle Gruppen, an
denen polare und unpolare Wirkstoffe gebunden werden
kénnen. Dieses Absorptionsverhalten ist noch nicht untersucht
worden. Allerdings wird in der Literatur das Absorptionsver-
halten von Arzneimitteln an Pektingelen intensiv untersucht
(Thirawong et al. 2007) Ahnlich wie bei Sucralfat® zeigte Pro-
nutrin® eine Wirkungsdauer von mehreren Stunden. Somit
scheint das aus Pronutrin® gebildete Gel dhnlich gute Haftei-
genschaften zu besitzen wie Sucralfat®.

Fazit fir die Praxis

Es konnte gezeigt werden, dass sich durch Applikation von
Pronutrin® nur eine kurzzeitige Erhdhung des intragastralen
pH-Wertes erzielen lasst. Im Gegensatz dazu kann die Kon-
zentration des Magenschleimes Uber einen léngeren Zei-
traum signifikant erhdht werden. Um den Schutz der Magen-
schleimhaut durch das gebildete Gel nahezu vollsténdig auf-
recht zu erhalten, sollte Pronutrin® viermal téglich verabreicht
werden. Der Schutz der Magenschleimhaut, z.B. durch Stress
bei léingeren Transporten, kann durch Pronutrin® erfolgen.
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