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Zusammenfassung: Das Anti-Miller-Hormon (AMH) spielt sowohl bei der sexuellen Differenzierung wéhrend der Embryonalentwicklung
als auch bei der Follikulogenese eine wichtige Rolle. Neben dem Einfluss auf die initiale Rekrutierung der Primordialfollikel und den Prozess
der Follikelselektion wird AMH eine prognostische Aussagekraft bei der Antwort auf eine Superovulation und der méglichen Embryogewin-
nungsrate zugeschrieben. Beim Pferd ist die Auswirkung einer Ovulationsinduktion auf die AMH-Konzentration im Serum nicht néher unter-
sucht, weshalb im Rahmen dieser Studie der Einfluss der Gabe von humanem Choriongonadotropin (hCG) in der Rosse evaluiert wurde.
Die AMH-Konzentration unterschied sich nicht zwischen Stuten, die mit hCG behandelt wurden und unbehandelten Stuten (p > 0,05). Zwi-
schen den einzelnen Messungen an unterschiedlichen Zyklustagen gab es keinen Unterschied in der AMH-Konzentration (p > 0,05). Die
Gabe von hCG hatte keinen Einfluss auf die Trachtigkeitsrate (p>0,05), konnte aber das Intervall bis zur Ovulation deutlich verkirzen
(p<0,05). Es bestand kein Zusammenhang zwischen der AMH-Konzentration in der Rosse und zum Zeitpunkt der Ovulation und dem
Nachweis einer Tréchtigkeit (p > 0,05 ). Allerdings konnte in der Mitte des Diéstrus (Tag 7 bis 9 nach der Ovulation) eine tendenziell héhere
Konzentration von AMH bei nicht tragenden Stuten gemessen werden.
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Influence of human choriongonadotropin on the concentration of Anti-Muellerian-hormone in cyclic mares

The Anti-Muellerian-Hormone (AMH) is a dimeric glykoprotein of the transforming growth factor superfamily and plays an important role
in sexual differentiation during embryo development but also during follicle development. AMH can be used as a biomarker in artificial
reproduction technologies, predicting success of superovulation. There is also a relation between AMH and fertility, and AMH correlates
well with primordial follicular pool leading to a diagnostic value for the ovarian reserve. The present study investigated the effect of the
ovulation inducing agent human choriongonadotropin (hCG) on the concentration of AMH in serum of cyclic mares. Serum concentrations
of AMH were evaluated during oestrus immediately before (T-2) and 24 hours following administration of hCG (T-1), at ovulation (TO) and
day 7 to 9 post ovulation (T+1). The concentration of AMH (ng/ml, median; minimum-maximum) did not differ between mares treated
with hCG (T-2: 0.33; 0.16-2.00; T-1: 0.40; 0.17-2.06; T0: 0.42; 0.20-2.07; T+1: 0.38; 0.21-1.82) and controls (T-2: 0.48;
0.13-1.47; T-1: 0.59; 0.17-1.48; TO: 0.62; 0.14-1.70; T+1: 0.47; 0.17-1.17; p>0.05). Among single measurements on different
days of oestrous cycle, there was no difference in serum AMH (p > 0,05). Administration of hCG to induce ovulation had no influence on
the pregnancy rate (control group: 80%; treated group 70%; p > 0.05) and significantly enhanced time of ovulation (control group: 4, 2
to 6; treated group: 2, 2 to 2 days; median, minimum to maximum; p < 0.05). Serum AMH concentration during oestrus and on the day
of ovulation did not differ dependent from pregnancy success (pregnant: 0.37; 0.13-1.47; 0.45; 0.17-2.06; 0.61; 0.14-1.70; non-
pregnant: 0.67; 0.33-2.00; 0.71; 0.32-2.00; 0.58; 0.34-2.07ng/ml at T-2, T-1 and T0, respectively; p > 0.05). However, in mid dioe-
strus AMH concentration had the tendency to be higher in non-pregnant mares (pregnant: 0.42; 0.17-1.17; non-pregnant: 0.63;
0.32-1.82ng/ml; at T+1; p=0.08). Further studies are needed to evaluate AMH concentration on defined days during oestrous cycle
and early pregnancy to evaluate the prognostic value of AMH concentration for mare fertility.
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Einleitung

Der franzésische Physiologe Alfred Jost beschdftigte sich mit
dem Thema der sexuellen Differenzierung und berichtete
1953 erstmals von einer Substanz, welche die Rickbildung
der Miller’schen Génge induziert, das Anti-Miller-Hormon
(AMH; Josso und Picard 1986, Claes und Ball 2016). Dieses
ist ein dimeres Glykoprotein bestehend aus zwei Monomeren,
die durch Disulfidbriicken verbunden sind (Josso und di Cle-
mente 2003). Es gehért zur Familie der transformierenden

Wachstumsfaktoren 3 (TGF-B; Josso und di Clemente 2003)
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und ist neben der sexuellen Differenzierung wdhrend der
Embryonalentwicklung (Josso und Picard 1986, Klattig und
Englert 2007) auch fur die Follikulogenese relevant (Durlin-
ger et al. 2002).

Die Follikelentwicklung kann in vier Stadien eingeteilt werden:
(1) die initiale, FSH-unabhdngige Rekrutierung, bei der Pri-
mordialfollikel zu Primérfollikeln heranreifen; (2) die zyklische,
FSH-abhéngige Rekrutierung bei der eine Gruppe von Antral-
follikeln heranwéchst; (3) die Selektion des dominaten Folli-
kels, wéihrend (4) die anderen Follikel atresieren (McGee und

247



Der Einfluss von humanem Choriongonadotropin auf die Konzentration des Anti-Miller-Hormons

Hsueh 2000, Ginther 2000, Pepling 2013). Der dominante
Follikel entwickelt sich zu dem préovulatorischen Follikel, der
kurz vor dem Eisprung beim Pferd einen Durchmesser von 3,5

bis 5,5cm erreichen kann (Gastal et al. 2006).

Die Primordialfollikel entstehen bereits wéhrend der Embryo-
nalentwicklung und die Bildung des Pools an Primordialfolli-
keln ist zum Zeitpunkt der Geburt abgeschlossen (Ginther
1992, Schnorr und Kressin 2011). In den Ovarien von Stuten
im Alter von 2—4 Jahren konnten 6400 bis 75200 Primordi-
alfollikel gezéhlt werden (Driancourt et al. 1982). Der Pool
der vorhandenen Primordialfollikel am Eierstock bestimmt die
ovarielle Funkfionsreserve und kann als Hinweis fir die Ferti-
litét von alternden Stuten dienen (Claes et al. 2015, Claes
und Ball 2016). Die AMH-Konzentration korreliert mit der
Anzahl antraler Follikel mit einem Durchmesser von 0,6 bis
2cm. Bei Stuten Uber 19 Jahren nimmt sowohl die Anzahl
antraler Follikel, als auch die AMH-Konzentration ab (Claes

et al. 2015).

Das AMH spielt eine wichtige inhibitorische Rolle in zwei Sta-
dien der Follikulogenese. Erstens hemmt AMH die initiale
Rekrutierung der Primordialfollikel und beeinflusst dabei ent-
scheidend wie viele Follikel im Primordialpool bleiben. Zwei-
tens inhibiert AMH die Follikelsensitivitét gegeniber dem Fol-
likel-stimulierenden Hormon (FSH) und reduziert die Aroma-
taseaktivitét, wodurch es den Prozess der Follikelselektion
beeinflusst (Durlinger et al. 1999, 2002, Visser et al. 2006,
Pellatt et al. 2011). Wéahrend die AMH-Expression beim Pferd
in den Primordialfollikeln nicht nachweisbar war, stieg diese in
den kleinen antralen Follikeln an und nahm in den gréBeren
Follikeln wieder ab. Eine exakte Bestimmung ab welchem Ent-
wicklungsstadium des Follikels die AMH-Expression sistiert
war allerdings nicht méglich (Ball et al. 2008). In bereits atre-
sierten Follikeln sowie im Gelbkérper konnte keine AMH-
Expression festgestellt werden (Ball et al. 2008).

In der Pferdemedizin erféhrt das AMH eine zunehmende
Bedeutung als labordiagnostischer Parameter fir den Nach-
weis von Granulosa- (Ball et al. 2008, 2013, Almeida et al.
2011, Gharagozlou et al. 2013) und Sertolizelltumoren (Ball
et al. 2008) sowie von Hodengewebe bei Kryptorchiden (Ball
et al. 2008, Claes et al. 2013, 2014).

Bei Schafen korreliert die Fruchtbarkeit mit der prépubertaren
AMH-Konzentration im Plasma (Lahoz et al. 2012). AuBer-
dem hat AMH bei Wiederkduern und beim Menschen bei der
Antwort auf eine Superovulation und der méglichen Embryo-
gewinnungsrate eine prognostische Aussagekraft (van Rooij
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et al. 2002, Rico et al. 2009, Monniaux et al. 2011, Lahoz
et al. 2014, Souza et al. 2015).

Die AMH-Konzentration spiegelt die ovarielle Reserve (Anzahl
der Primordialfollikel) bei Méusen wieder (Kevenaar et al.
2006). Sowohl die Anzahl antraler Follikel, als auch die AMH
Konzentration im Serum erlauben eine Vorhersage bezuglich
der Anzahl morphologisch gesunder Follikel und Oozyten
beim Rind (/reland et al. 2008). Bei Stuten korrelierte die
AMH-Konzentration im Serum mit der Anzahl der wéchentlich
angebildeten und aspirierten Follikel (Vernunft et al. 2011).

Im Rahmen der Besamung von Stuten wird zur Ovulationsin-
duktion héufig humanes Choriongonadotropin (hCG) einge-
setzt, wodurch der Zeitraum des Eisprungs erfolgreich einge-
grenzt werden kann (Ginther und Pierson 1989, Bollwein und
Braun 1999).

In der vorliegenden Studie wurde der Einfluss von hCG auf die
AMH-Konzentration um den Zeitpunkt der Ovulation analy-
siert. AuBerdem wurde der Zusammenhang zwischen Tréchtig-
keitsrate und der AMH-Konzentration sowie der Applikation
von hCG bei Stuten im Rahmen der Besamung untersucht.

Material und Methode

Tiere

Die Untersuchungen wurden in der Zuchtsaison 2017 von
Ende Mérz bis Anfang Juli im Raum Steinburg, Schleswig-Hol-
stein durchgefiohrt. Im Rahmen der routinemdfigen Besa-
mung wurden 20 Holsteiner Stuten untersucht. Bei den Zucht-
stuten handelte es sich um unipare und pluripare Stuten (4
Stuten waren 2016 gist, 7 mit Fohlen bei Fu3, 4 wurden
2016 nicht belegt, 3 haben 2016 resorbiert, 2 Maidenstuten)
im Alter von 3-18 Jahren. Nur klinisch geschlechtsgesunde
Stuten mit einem negativen mikrobiologischen Uterustupfer
durften an der Studie teilnehmen. Die Stuten wurden in zwei
gleich grofie Gruppen aufgeteilt wobei es keine Unterschiede
beziglich des Reproduktionsstatus und der Altersverteilung
der Stuten gab.

Studiendesign
Alle Stuten wurden wdhrend der Rosse jeden zweiten Tag

mittels transrektalem Ultraschall (Digital Ultrasonic Diagno-
stic Imaging System, Model Magic 5000; Eickemeyer, Tuttlin-

Tab. 1

Einteilung des Grades des mittels fransrektalen Ultraschalls feststellbaren endometrialen Odems bei der Stute (nach Samper 2009). |

Scoring of the endometrial oedema in mares determined by transrectal ultrasound examination (according to Samper 2009).

Grad Beschreibung

0 homogene Echogenitdt des Endometriums

1 deutliche Heterogenitét des Endometriums

deutliches endometriales Odem, aber nicht tber den gesamten Uterus ausgedehnt

deutliches endometriales Odem iber den gesamten Uterus ausgedehnt

Grenzbereiche zwischen den Falten

Corpus uteri

durch das Odem sind prominente Falten des Endometriums mit einer erhdhten Wanddicke darstellbar, hyperechogene

endometriale Falten mit verdickten Wénden, hyperechogenen Grenzfléchen und hypoechogenen Zentren; freie Flussigkeit im
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gen, Deutschland) untersucht. Hierbei wurde der Grad des
Uterusédems beurteilt (Score 0-5; Tab. 1; nach Samper
2009 ) und der Durchmesser des dominanten Follikels durch
zwei Messungen von aufeinander normal stehenden Distan-
zen D1+D2 gemessen. Dadurch konnte die Fléche des
dominanten Follikels in der Auswertung als Ellipse berechnet
werden. Sobald bei der Bestimmung der Follikelgréfie beide
Distanzen mindestens 3,5cm betrugen und ein Odem des
Endometriums von Grad 2 bis 3 vorhanden war, erfolgte die
transrektale Ultraschalluntersuchung taglich. Wenn bei der
Follikelgréfe beide Distanzen 4,0cm erreicht hatten und das
Odem des Endometriums bei Grad bei 3 bis 4 lag, wurde der
Kontrollgruppe (n=10) 5ml 0,9%ige Natriumchlorid-Lésung
(NaCl 0,9%, Braun, Melsungen, Deutschland) intravends
(i.v.) injiziert. Den Stuten aus der Behandlungsgruppe (n=10)
wurden zu diesem Zeitpunkt 15001.E. hCG (5ml Ovogest
3001.E./ml, Intervet, Unterschleiflheim, Deutschland) i.v. ver-
abreicht. Im Anschluss bis 30 h nach der Injektion wurden alle
6h transrektale Ultraschalluntersuchungen durchgefihrt und
danach alle 2h bis zur Feststellung der Ovulation durch das
plétzliche Verschwinden des dominanten Follikels (Tag 0). Am
Tag 17 nach der Ovulation erfolgte die Tréchtigkeitsuntersu-
chung mittels transrektaler Ultraschalluntersuchung da bei
keiner Stute eine Doppelovulation festgestellt wurde.

Die AMH-Konzentration wurde im Serum mit Hilfe eines
Elektrochemilumineszenz-Immunoassays (Elecsys® AMH Plus,
Roche, Mannheim, Deutschland) durch das Labor Biocontrol
(Ingelheim, Deutschland) bestimmt. Dafir wurden Blutproben
durch Punktion der V. jugularis wihrend der Rosse unmittelbar
vor der Applikation von 0,9% Natriumchlorid-Lésung bzw.
hCG (T-2), 24h nach der Injektion (T-1), zum Zeitpunkt der
festgestellten Ovulation (TO) und zwischen dem 7. und 9. Tag
post ovulationem (T+1) gewonnen. Das Blut wurde innerhalb
von 2h zentrifugiert (2500xg, 10min, 20°C) und das Serum
bis zur Abholung durch das Labor bei -20° C gelagert .

Statistik

Die Daten wurden mit Hilfe von JMP Statistiksoftware (SAS
Institute Inc., Cary, NC) ausgewertet. Die Normalverteilung
wurde mit Hilfe des Shapiro Wilk Tests Gberprift. Da die Wer-
te nicht normalverteilt waren wurden nicht-parametrische sta-
tistische Verfahren fir verbundene Stichproben (Wilcoxon) zur
Auswertung der Unferschiede zwischen den Gruppen verwen-
det. Die Ergebnisse aller erhobenen Daten werden als Medi-
an; Minimum-Maximum angegeben.

H. Gehrke et al.
Ergebnisse

Die hCG-Gabe hatte keinen Einfluss auf die AMH-Konzen-
tration im Serum der Stuten (p > 0,05; Tab. 2). Aulerdem ver-
dnderte sich die AMH-Konzentration nicht zwischen den
untersuchten Zyklustagen (p>0,05; Tab. 2 ). Die AMH-Kon-
zentration im Serum korrelierte signifikant mit dem Alter der
Stuten (r=0,04; p<0.05).

Das Intervall zwischen der Injektion und Ovulation war in der
Kontrollgruppe signifikant lénger (4; 2-6 Tage) als in der
Behandlungsgruppe (2; 2-2 Tage; p < 0,05). Die Follikelgrs-
e war bei der Injektion (Kontrollgruppe: 25,8; 18,9-28,4;
Behandlungsgruppe: 24,8; 21,3-26,4cm?; p>0,05) und
bei der Besamung (Kontrollgruppe: 39,28; 27,57 -42,41;
Behandlungsgruppe: 33,2; 27,7-39,2cm?) in beiden Grup-
pen gleich (p>0,05).

Die Trachtigkeitsrate lag insgesamt bei 75% und unterschied
sich zwischen den Gruppen nicht (Kontrollgruppe: 80%;
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Abb. 1 Konzentration des Anti-Miller-Hormons (AMH, ng/ml)
wéhrend des Zyklus der Stute im Zusammenhang mit dem Tréchtig-
keitsergebnis am Tag 17 nach der Ovulation (T-2: unmittelbar vor
der Applikation in Rosse; T-1: 24h nach der Applikation; TO: Zeit-
punkt der Ovulation = Tag 0; T+1: Tag 7 bis 9 nach der Ovulation).
Concentration of Anti-Muellerian-Hormone (AMH, ng/ml) during dif-
ferent stages of the oestrous cycle in relation to the result of the preg-
nancy examination on Day 17 post ovulation (T-2: immediately befo-
re the injection in oestrus, T-1: 24h after the injection, TO: timepoint
of detected ovulation = Day O, T+ 1: Day 7 to Day 9 post ovulation).

Tab. 2 Konzentration des Anti-Moller-Hormons (ng/ml) in der Kontrollgruppe (Verabreichung von 0,9% NaCl-Lésung) und in der

Behandlungsgruppe (Ovulationsinduktion mit humanem Choriongonadotropin) wéhrend unterschiedlicher Zyklusstadien (T-2: unmittelbar vor der
Applikation in Rosse; T-1: 24h nach der Applikation; TO: Zeitpunkt der Ovulation = Tag 0; T+ 1: Tag 7 bis 9 nach der Ovulation). |
Concentration of Anti-Muellerian-Hormone (ng/ml) in the control group (administration of 0.9% NaCl-solution) and in the treatment group

(induction of ovulation using human choriongonadotropin) during different stages of the oestrous cycle (T-2: immediately before the injection in
oestrus, T-1: 24h after the injection,; TO: timepoint of detected ovulation = Day O; T+1: Day 7 to Day 9 post ovulation).

Gruppe T-2 T-1 TO T+1 p-Wert (Zeitpunkte)
Kontrolle (0,103'?18,47) (0,107’-5 1%48) (0,1(21’5S 12,70) (0,107’-4 17,1 7) p>0,05
Eenemelug (0,1(2?23,00) (0,107’?2?06) (0,2%?22,07) (0,201’?18,82) p>0,05
p-Wert (Gruppe) p>0,05 p>0,05 p>0,05 p>0,05
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Behandlungsgruppe 70%; p > 0,05). Weder das Odem des
Endometriums noch die Follikelgréfe bei der Injektion oder
bei der Besamung beeinflussten die Tréchtigkeitsrate
(p>0,05). Das Alter der Stuten hatte ebenfalls keinen Einfluss
auf die Tréchtigkeitsrate (p > 0,05).

Da sich die Tréchtigkeitsraten von Behandlungsgruppe und
der Kontrollgruppe nicht unterschieden, wurde die AMH-Kon-
zentration im Zusammenhang mit dem Trdchtigkeitsergebnis
for beide Gruppen gemeinsam ausgewertet. Zu den Zeitpunk-
ten T-2, T-1 und TO gab es keinen Unterschied in der AMH-
Konzentration zwischen Stuten, die tragend wurden und Stu-
ten, die nicht tragend wurden (p>0,05; Abb. 1). Allerdings
war zum Zeitpunkt T+1 die AMH-Konzentration tendenziell
hoher bei Stuten, die nicht tragend wurden (p=0,08; Abb.1).

Diskussion

In der vorliegenden Arbeit hatte die Gabe von hCG keinen
Einfluss auf die AMH-Konzentration im Serum von Stuten.
Allerdings konnte bei Stuten, die nicht tragend wurden eine
tendenzielle hdhere AMH-Konzentration am Tag 7 bis 9 nach
der Ovulation festgestellt werden.

Die Expression von AMH beginnt in den Granulosazellen der
Primarfollikel und steigert sich in den Préantral- und den klei-
nen Antralfollikeln und ist in Follikeln >3,0cm deutlich redu-
ziert (Ball et al. 2008). Die Ovulationsinduktion mit Hilfe von
hCG erfolgt sobald sich ein dominanter, vom luteinisierenden
Hormon abhdngiger Follikel entwickelt hat. Wird hCG wéih-
rend der Rosse ab einer Follikelgréfe von 3,0 cm verabreicht,
fohrt dies bei Uber 80% der Stuten innerhalb von 24 -48h zur
Ovulation (Ginther und Pierson 1989, Bollwein und Braun
1999). In der vorliegenden Studie wurde hCG bei einer Fol-
likelgréBe von 4,0cm appliziert. Deshalb hatte die Gabe von
hCG in der vorliegenden Studie wahrscheinlich keinen Ein-
fluss auf die AMH-Konzentration im Serum.

Das AMH scheint am Ovar eine parakrine Rolle zu haben
und kaum mit dem systemischen endokrinen Feedbackme-
chanismus der Zyklusregulierung zu interferieren (Durlinger et
al. 1999, La Marca et al. 2005, Visser et al. 2006). Die
Gabe von GnRH-Agonisten im Rahmen von [VF-Protokollen
hatte beim Menschen keinen Einfluss auf die AMH-Konzen-
tration im Serum (van Rooij et al. 2002). In der Humanmedi-
zin ist die endogene FSH-Ausschittung wéhrend der Schwan-
gerschaft supprimiert, die AMH-Konzentration veréndert sich
wéhrend der Graviditét jedoch nicht (La Marca et al. 2005).
Beim Pferd wéire es interessant ob es einen Zusammenhang
zwischen dem equinen Choriongonadotropin und AMH gibt,
besonders bei Stuten, die nach der erwarteten Ausbildung der
endometrialen Schleimhautkrater (endometrial cups) wieder-
holt resorbieren. Allerdings wdren dann héufigere Probenent-
nahmen in der Frihiréchtigkeit erforderlich.

Die AMH-Konzentration unterschied sich nicht zwischen den
ausgewdhlten Zyklustagen. Allerdings wurden Proben nur
spat in der Rosse, im frihen Didstrus und in der Mitte des
Diostrus gemessen. Die Konzentration zu einem spdteren
Zeitpunkt im Didstrus bzw. am Beginn der Rosse wurden nicht
bestimmt. Jedoch konnten auch bei dreimal wéchentlichen
Messungen der AMH-Konzentration Gber einen Zeitraum von
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einer Zykluslange keine zyklusabhdngigen Schwankungen
festgestellt werden (Almeida et al. 2011).

Stuten im Alter zwischen 19 und 27 Jahren hatten im Didstrus
deutlich niedrigere AMH-Konzentrationen im Serum als Stu-
ten im Alter von 9 bis 18 Jahren. Allerdings, lagen Stuten
unter 8 Jahren mit lhren Werten zwischen den beiden ersten
Altersgruppen (Claes et al. 2015). Bei Stuten ab 9 Jahren,
gab es einen signifikanten Zusammenhang zwischen der
AMH-Konzentration im Serum und der Anzahl antraler Folli-
kel (Claes et al. 2015). Im fortgeschrittenen Alter treten bei
Stuten zunehmend Fruchtbarkeitsstérungen und verléngerte
Zyklen auf bis es schlieBlich zu einem Ausbleiben der Ovula-
tion kommt (Vanderwall und Woods 1990, Carnevale et al.
1993, 1994, Ginther et al. 1993). Die AMH-Konzentration
kénnte in diesem Zusammenhang, éhnlich wie beim Men-
schen, einen Hinweis auf die bevorstehende altersbedingte
Einstellung des Zyklus sein (Sowers et al. 2008). Interessan-
terweise stieg in der vorliegenden Studie die AMH-Konzentra-
tion im Serum mit zunehmendem Alter an wahrend der Tréich-
tigkeitserfolg vom Alter der Stuten unbeeinflusst war. Die
Zuchtstuten in der vorliegenden Untersuchung waren jedoch
nicht élter als 18 Jahre.

In der vorliegenden Arbeit gab es grofie individuelle Schwan-
kungen in der AMH-Konzentration (0,13-2,07 ng/ml). Diese
Unterschiede wurden bei gesunden zyklische Stuten bereits
dokumentiert (0,22-2,94ng/ml {Almeida et al. 2011},
0,01-0,50ng/ml {Ball et al. 2013}, 0,35=0,02ng/ml
{Gharagozlou et al. 2013}, 1,10+ 0,24 ng/ml { Gharagoz-
lou et al. 2014}). Die Werte fir AMH énderten sich wéahrend
des Sexualzyklus nicht; dies stimmt mit friheren Berichten
Uberein (Almeida et al. 2011). Gharagouzlo et al. (2014)
konnten bei normal zyklischen Stuten héhere AMH-Konzen-
tration als bei Stuten mit anovulatorischen hémorrhagischen
Follikeln ~ (0,30=0,05ng/ml)  oder im  Anéstrus
(0,40 = 0,09 ng/ml) messen. Diese Werte liegen im Literatur-
vergleich aber innerhalb der Referenzbereiche fir zyklische
Stuten wodurch die Bestimmung eines Grenzwertes fir
anovulatorische Follikel nur schwer maglich ist (Almeida et al.
2011, Ball et al. 2013, Gharagozlou et al. 2013).

Stuten mit einem Granulosazelltumor haben deutlich héhere
AMH-Konzentrationen im Serum (14-10596ng/ml, Almeida
et al. 2011, Ball et al. 2013, Gharagozlou et al. 2013)
wobei innerhalb von zwei Wochen nach Entfernung des Gra-
nulosazelltumors die AMH-Konzentration auf 2 ng/ml absank
(Gharagozlou et al. 2013). Ovarektomierte Stuten hatten die
niedrigste AMH-Konzentration im Serum (0,05-0,07ng/ml);
bei tragenden Stuten lagen die Werte bei 0,26-2,61ng/ml
(Almeida et al. 2011).

Das Intervall bis zum Zeitpunkt der Ovulation konnte in der
vorliegenden Studie durch die intravenése Gabe von
1500 I.E. hCG signifikant verkirzt werden. AuBBerdem gab es
keinen Unterschied in der Tréchtigkeitsrate zwischen den bei-
den Gruppen. Diese Ergebnisse bestdtigen, dass die Applika-
tion von hCG zur Ovulationsinduktion im Besamungsma-
nagement von Stuten eine sinnvolle Anwendung findet (Hou-
seholder et al. 1981, Bollwein und Braun 1999).

In der vorliegenden Studie lag der Erstbesamungserfolg bei
75%. Diese Trachtigkeitsrate kann bei geschlechtsgesunden
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Stuten, die mit Frischsamen besamt wurden, erwartet werden
und ist im Literaturvergleich ein gutes Ergebnis (Householder
et al. 1981, Jasko et al. 1992, Gahne et al. 1998, Pickett
und Voss 1999, Sieme et al. 2005). Eine einmalige Belegung
fohrte in einer friheren Untersuchung zu deutlich niedrigeren
Trachtigkeitsraten pro Rosse (30,7 %) und durch vier oder
mehr Belegungen im Abstand von 24 Stunden konnten die
besten Trachtigkeitsergebnisse (47,3 %) pro Rosse erzielt wer-
den (Hamann et al. 2005). Allerdings wurde in jener Arbeit
der Ovulationszeitpunkt nicht bestimmt; somit konnten weder
sehr lange Intervalle zwischen Besamung und Ovulation noch
postovulatorische Besamungen ausgeschlossen werden. Die
Autoren geben in der Diskussion an, dass die kontinuierliche
Zykluskontrolle mit Rossetberwachung und Follikelkontrolle
ein wesentlicher Bestandteil fir eine erfolgreiche Belegung ist

(Hamann et al. 2005).

Die Tréchtigkeitsrate war von der Follikelgréfie und der Rad-
speichenstrukiur unabhéngig. Allerdings wurden nur klinisch
geschlechtsgesunde Stuten mit einer deutlichen Radspeichen-
struktur und einer Follikelgréfie von mindestens 4,0cm in die
Studie aufgenommen. Um einen Einfluss Reproduktionsstatus
auf die AMH-Konzentration oder den Tréchtigkeitserfolg zu
analysieren, misste eine grofere Anzahl an Stuten fir die
jeweilige Kategorie untersucht werden.

Die AMH-Konzentration in der Rosse um den Ovulationszeit-
punkt hatte ebenfalls keinen signifikanten Einfluss auf das
Trachtigkeitsergebnis. Zwischen dem 7. und 9. Tag post ovu-
lationem war allerdings eine Tendenz zu erkennen, dass bei
dem Ausbleiben einer Trachtigkeit hdhere AMH-Konzentratio-
nen messbar waren (tfragend: 0,42; 0,17-1,17; nicht tragend:
0,63; 0,32-1,82). Bei tragenden Stuten lagen die monatlich
bestimmten Werte wihrend der gesamten Graviditét bei
0,26-2,61ng/ml (Almeida et al. 2011). Die individuelle Vari-
abilitét der AMH-Konzentration erschwert die Erstellung eines
Schwellenwertes fur die Vorhersagekraft der Fertilitét. Auier-
dem hat AMH mit 1,9 Tagen eine relativ lange Halbwertzeit im
Serum (Almeida et al. 2011) was bei haufigen Blutprobenent-
nahmen bericksichtigt werden muss. Nur finf Stuten hatten in
dieser Studie ein negatives Tréchtigkeitsergebnis und eine gré-
Bere Stutenanzahl musste untersucht werden um einen mog-
lichen Zusammenhang zwischen der Ferfilitét und der AMH-
Konzentration zu beschreiben. In der Humanmedizin gibt es
kontroverse Ergebnisse beziiglich der Aussagekraft von AMH
Uber die erfolgreiche Etablierung und das Fortbestehen einer
Schwangerschaft (van Rooij et al. 2002, Hazout et al. 2004,
Periarrubia et al. 2005). Almeida et al. (2011) konnten beim
Pferd keine Unterschiede im Verlauf der Tréchtigkeit feststellen;
jedoch wurde die AMH-Konzentration nur einmal pro Monat
bestimmt. Dennoch kénnte der Zusammenhang zwischen
negativem Tréchtigkeitsergebnis und der héheren AMH-Kon-
zentration am Tag 7 bis 9 post ovulationem interessant fir wei-
tere Studien sein. Besonders fir den Embryotransfer wire ein
Biomarker interessant, um zu entscheiden ob eine Embryoge-
winnung aussichtsreich sein wird bzw. ob sich ein Embryo nicht
herausspilen lieB und die Spilung wiederholt werden sollte.

Fazit

Die Gabe von hCG zur Ovulationsinduktion hat keinen Ein-
fluss auf die AMH-Konzentration und die Tréchtigkeitsrate bei
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Stuten. Es konnte allerdings eine tendenziell héhere AMH-
Konzentration bei Stuten, die nicht tragend wurden, gemes-
sen werden. Weitere Studien mit einer gréferen Anzahl von
Stuten sind nétig um die AMH-Konzentration als Biomarker zu
verwenden und beispielsweise fir den Embryotransfer am Tag
der Embryospilung einzusetzen.
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