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Het gebruik van psychofarmaca bij verenplukkende papegaaiachtigen

The use of psychoactive drugs in psychogenic feather-picking parrots

1J. Gorteman, *G. Antonissen,'S. Croubels, *Y. van Zeeland

"'Vakgroep Farmacologie, Toxicologie en Biochemie,
2Vakgroep Pathologie, Bacteriologie en Pluimveeziekten,
Faculteit Diergeneeskunde, Universiteit Gent, Salisburylaan 133, 9820 Merelbeke, Belgié
’Departement Geneeskunde van Gezelschapsdieren
Faculteit Diergeneeskunde, Universiteit Utrecht, Yalelaan 108, 3584 CM Utrecht, Nederland

S AMENVATTING

Verenplukken is een zeer frequent voorkomend probleem bij in gevangenschap gehouden
papegaaiachtigen (Psittaciformes). Naast medische oorzaken kunnen ook sociale omgevingsfactoren
en neurobiologische oorzaken ten grondslag liggen, waarbij in het laatste geval gesproken wordt
over psychogeen verenplukken. De behandeling van dit gedragsprobleem is primair gericht op het
aanpassen van de omgeving (bijvoorbeeld door het aanbieden van verrijking) en het teweegbrengen
van gedragsveranderingen (gedragstherapie). In de gevallen waarbij deze interventies onvoldoende
of geen effect hebben, kunnen psychofarmaca een goede toevoeging aan de behandeling
vormen. Echter, om psychofarmaca op een veilige en verantwoorde manier te gebruiken, is een
grondige kennis nodig van het werkingsmechanisme, de farmacokinetiek en toxiciteit van deze
geneesmiddelen. Specifieke informatie over de werking van psychofarmaca bij vogels ontbreekt
in de meeste gevallen, met als gevolg dat het (off-label) gebruik daarvan vooral gebaseerd is op
empirische bevindingen en dosisextrapolatie uit onderzoek bij zoogdieren. Dit brengt risico’s
met zich mee omdat de metabolisatie en gevoeligheid voor de geneesmiddelen kunnen verschillen
tussen vogels en zoogdieren, wat kan leiden tot therapiefalen en/of ernstige bijwerkingen. Het
in achtnemen van deze beperkingen en de zorgvuldige monitoring van de patiént zijn dan ook
onontbeerlijk voor een verantwoord gebruik van psychofarmaca bij gezelschapsvogels.

Gunther. Antonissen@UGent.be
Y.R.A.vanZeeland@uu.nl

ABSTRACT

Feather damaging behavior is a common problem in captive parrots (Psittaciformes). Besides medical
indications, socio-environmental and neurobiologic causes may underlie the behavior, in which case it is
often referred to as psychogenic feather picking. The treatment of this behavior problem is primarily based
on environmental changes, e.g. enrichment activities, and behavior modification therapy. When these
measures provide insufficient or lack of effect, pharmacologic intervention using psychoactive drugs may
be considered. However, the correct use of these drugs requires in depth knowledge of the mechanism of
action, pharmacokinetic characteristics and toxicity of the selected drug. Since specific information on the
use of psychoactive drugs in birds is often lacking, the (off-label) use of these drugs will in most instances
be based on empirical findings and dose extrapolation from mammals. This in turn may carry risks, as
the metabolism and sensitivity towards the drug can greatly differ between birds and mammals, thereby
resulting in therapy failure and/or serious side effects. Consequently, consideration of these limitations
and careful monitoring of the patient are needed to use psychoactive drugs responsibly in pet birds.
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INLEIDING

Verenplukken is een veel voorkomend probleem
bij Psittaciformes en wordt gekenmerkt door het ver-
lies of de beschadiging van de veren die bereikbaar
zijn met de snavel (Burgmann, 1995; Garner et al.,

2008). De symptomen kunnen variéren van milde ge-
lokaliseerde schade aan de veren tot volledig naakte
zones met zelfs beschadiging van de huid (Seibert,
2006a). Verenplukken wordt gezien bij 10-17,5% van
de in gevangenschap gehouden papegaaien (Gaskins
en Bergman, 2011; Kinkaid et al., 2013; Costa et al.,
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2016) en voornamelijk bij de grijze roodstaartpape-
gaai (Psittacus erithacus) en kaketoe (Cacatua spp.)
(Briscoe et al., 2001; Seibert, 2006a; Kinkaid et al.,
2013). Verschillende oorzaken kunnen leiden tot ve-
derafwijkingen en/of vederverlies. Daarom dient eerst
een onderscheid gemaakt te worden tussen schade die
door de vogel zelf is veroorzaakt (in het kader van
zelfbeschadigend gedrag) en schade die is ontstaan
door andere oorzaken (bijvoorbeeld vederverlies als
gevolg van een virale aandoening, vederbeschadi-
gingen door een te kleine kooi). Wanneer vastgesteld
wordt dat de veerafwijkingen daadwerkelijk optreden
in het kader van zelfbeschadigend gedrag (verenpluk-
ken) dienen daarnaast onderliggende medische oor-
zaken uitgesloten te worden vooraleer te besluiten
dat het om een (uitsluitend) gedragsmatig probleem
gaat. Een reeks medische problemen wordt genoemd
als oorzaak voor verenplukken. Dit betreft zowel in-
fectieuze als niet-infectieuze oorzaken die leiden tot
jeuk, irritatie of pijn, zoals polyomavirus, bornavirus,
“psittacine beak and feather disease” (PBFD), mijten
en luizen, giardiase, bacteriéle of (zelden) schimmel-
infecties van huid en veren, voedingsdeficiénties, im-
muungemedieerde/allergische reacties, neoplasieén,
intoxicaties en/of trauma (Burgmann, 1995; van Zee-
land en Schoemaker, 2014). In veel gevallen blijft een
daadwerkelijk causaal verband tussen de medische
oorzaak en het verenplukken echter onbewezen. Des-
alniettemin blijft het raadzaam om, indien medische
problemen aangetroffen worden die mogelijkerwijs
een rol kunnen spelen bij het verenplukken, deze te
behandelen en te evalueren wat de effecten van de be-
handeling zijn op het verenplukgedrag.

Naast medische oorzaken kunnen ook gedragsma-
tige oorzaken meespelen in het optreden en in stand
houden van verenplukken. In dit geval wordt ook wel
gesproken van zogenaamd psychogeen verenplukken.
Psychogeen verenplukken kan zowel optreden in het
kader van maladaptief gedrag (het dier vertoont het
gedrag in het kader van een poging om zich aan te
passen aan een suboptimale leefomgeving), als in het
kader van malfunctioneel gedrag (het gedrag is het re-
sultaat van een afwijkende psyche of neurobiologie)
(Mills, 2003). Gezelschapsvogels lijken nog sterk op
hun wilde soortgenoten op het vlak van gedrag en be-
hoeften, aangezien een groot deel afkomstig is uit het
wild of hooguit enkele generaties verwijderd daarvan
is (Davis, 1991). In gevangenschap biedt de leefom-
geving vaak onvoldoende mogelijkheden om aan
deze behoeften en instincten te voldoen: papegaaien
worden bijvoorbeeld vaak solitair gehuisvest, terwijl
ze in het wild in koppels of in groep leven. Ze krij-
gen voedsel in een bakje kant-en-klaar aangeboden,
in tegenstelling tot in het wild waar ze een groot deel
van hun dag besteden aan foerageren (Meehan et al.,
2003). De frustratie en/of stress die het niet kunnen
uitvoeren van dergelijke gedragingen met zich mee-
brengt, kunnen vervolgens leiden tot verenplukken.
Een zorgvuldige analyse van het gedrag en de leefom-
geving van de vogel maar ook van de interventies van
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de eigenaar is belangrijk om inzicht te krijgen in welke
omgevingsfactoren mogelijk een rol spelen (Tabel 1).
De rol en reacties van de eigenaar zijn daarbij ook
belangrijk: middels positieve bekrachtiging (bijvoor-
beeld aandacht krijgen en sensorische stimulatie) of
negatieve bekrachtiging (bijvoorbeeld ongewilde
aandacht krijgen en aversieve sensorische stimulatie)
kan een eigenaar onbedoeld het verenplukken stimu-
leren (Bergman et al., 2005).

In geval van maladaptief gedrag vormen gedrags-
therapie en het aanpassen van de leefomgeving (in-
clusief kooi-inrichting) en houding van de eigenaar
de kern van de behandeling (van Zeeland, 2013). Het
doel van gedragstherapie is om probleemgedrag om te
buigen tot gewenst gedrag (bijvoorbeeld plukken aan
een touw in plaats van plukken van het verenkleed)
(Friedman et al., 2006). Naast training is het hervor-
men van de fysieke en sociale leefomgeving van het
dier cruciaal. Hierbij is het gebruiken van voerpuzzels
en andere vormen van foerageerverrijking zeer waar-
devol omdat hiermee het natuurlijk foerageergedrag
nagebootst kan worden (Meehan et al., 2003). Bijko-
mend stimuleert dergelijke verrijking het leergedrag
en vormt ze een uitlaatklep voor stress. Naast foera-
geerverrijking dient, athankelijk van de te verwachten
onderliggende oorzaken van het plukken, gedacht te
worden aan andere vormen van verrijking (bijvoor-
beeld visueel, vocaal en fysiek contact met andere vo-
gels of met mensen) of het elimineren van eventuele
ongewenste prikkels (bijvoorbeeld blootstelling aan
luide geluiden) (Bergman et al., 2005).

Aanvullend op voorgenoemde behandelingen
kunnen bijvoorbeeld ook nekkragen gebruikt wor-
den. Echter, net als het aanbrengen van onsmakelijke
stoffen op het verenkleed, zijn deze louter een vorm
van symptoombestrijding en pakken niet de onderlig-
gende oorzaak van het probleem aan. Bovendien wor-
den nekkragen door veel vogels niet goed verdragen
en kan het aanbrengen van onsmakelijke stoffen op
het verenkleed de problemen zelfs verergeren doordat
het de vogel kan stimuleren tot poetsgedrag. Om deze
redenen wordt geadviseerd om het gebruik van der-
gelijke middelen zoveel mogelijk te mijden en deze
alleen in te zetten bij pati€nten die ernstige vormen
van automutilatie vertonen en/of waar inzet van deze
middelen noodzakelijk geacht wordt om de vicieuze
cirkel te doorbreken (Seibert, 2007; van Zeeland en
Schoemaker, 2014).

Indien de vogel langdurig wordt blootgesteld aan
een suboptimale leefomgeving kan het zijn dat het
aanpassen van de leefomgeving niet of onvoldoende
effect heeft op het verenplukken. In dat geval is het
aannemelijk dat het maladaptieve gedrag zich ontwik-
keld heeft tot malfunctioneel gedrag, waarbij sprake
is van een gestoorde psyche of neurobiologie. Idem
kan een gestoorde psyche zich ontwikkelen als gevolg
van een verstoorde ontwikkeling van de vogel tijdens
de vroege jeugd. Uit onderzoek bij mensapen is bij-
voorbeeld gebleken dat de hersenen en hersenfuncties
zich afwijkend ontwikkelen bij de afwezigheid van
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Tabel 1. Initiérende, onderhoudende en faciliterende factoren van verenplukken bij papegaaiachtigen (naar: Bergman

et al., 2005, Van Zeeland en Schoemaker, 2014).

Ziekte Sociale- en omgevingsfactoren Genetische, psychologische en neurobiologische
factoren

Ectoparasieten Nutritionele deficiénties Genetisch

Bacteriéle of schimmel- Te kleine huisvesting Temperamentvol karakter

dermatitis/folliculitis Overbezetting Handopfok

Virale ziekten Sociale isolatie Slechte socialisatie op jongere leeftijd

Veerdysplasie Te weinig mogelijkheid Verveling door te weinig mentale/fysieke stimulatie

Huidtumoren tot het uitvoeren van (Seksuele) frustratie

Hypersensitiviteit, huidallergie, species-specifiek gedrag Angst/fobie

contactdermatitis Plotse omgevingsveranderingen Slaaptekort

Luchtzakontsteking, pneumonie Luchttoxines (sigaretten, Hormonale invloed, reproductie-gerelateerd gedrag

Chlamydiosis geurkaarsen, luchtverfrissers) Aandacht zoeken, versterkt door reactie van de

Proventriculaire dilatatie
Gastro-intestinale aandoeningen
(0.a. giardiase)

Lever-, pancreas- en/of nierziekte

Te lage vochtigheidsgraad,
geen mogelijkheid tot baden
Abnormale fotoperiode
Foutief kortwicken

eigenaar (aangeleerd gedrag)

Intrinsiek versterkend gedrag

Abnormaal repetitief gedrag als gevolg van een
overvloed/tekort aan neurotransmitters

Hypocalcemie Trauma
Endocriene aandoeningen

(diabetes mellitus, hypothyroidie)
Reproductieve aandoeningen

Intoxicatie (lood, zink)

Obesitas, hepatische lipidose

Orthopedische aandoeningen

adequate maternale zorg (Cirulli et al., 2003). Een
dergelijk fenomeen zou ook bij papegaaien kunnen
spelen gelet op het verband dat in een onderzoek van
Schmid (2006) werd aangetoond tussen handopfok en
verenplukken op latere leeftijd.

In dergelijke gevallen kan het gebruik van psycho-
farmaca een belangrijke toevoeging in het behandel-
plan vormen (Martin, 2006; Seibert, 2007). Deze ge-
neesmiddelen hebben een invloed op het gedrag van
mens en dier via hun werking op neurotransmitters
in het centrale zenuwstelsel (Martin, 2006; Seibert,
2007). Psychofarmaca die gebruikt kunnen worden
bij papegaaiachtigen met verenplukken kunnen in-
gedeeld worden in vijf klassen: 1. selectieve seroto-
nine-heropnameremmers (bijvoorbeeld fluoxetine en
paroxetine), 2. tricyclische antidepressiva (bijvoor-
beeld amitriptyline, doxepine, clomipramine), 3. ben-
zodiazepines (bijvoorbeeld diazepam), 4. dopamine-
antagonisten (bijvoorbeeld haloperidol) en 5. opioid-
antagonisten (bijvoorbeeld naltrexon) (Martin, 2006;
Seibert, 2007). Een goede kennis van de farmacolo-
gische eigenschappen van deze psychofarmaca is van
essentieel belang voor een correct en veilig gebruik
van deze geneesmiddelen. In dit artikel wordt een
overzicht gegeven van de tot op heden beschikbare ge-
gevens over het gebruik van de verschillende psycho-
farmaca bij papegaaiachtigen.

SELECTIEVE SEROTONINE-HEROPNAME-
REMMERS

Selectieve serotonine-heropnameremmers of “se-
rotonin reuptake inhibitors” (SSRI’s) vormen een sub-
klasse in de groep van antidepressiva. SSRI’s blokke-

ren selectief de heropname van serotonine en leiden
daardoor tot een verhoogde concentratie aan seroto-
nine in de synapsspleet (Crowell-Davis en Murray,
2006a). Serotonine (5-hydroxytryptamine) werkt in
op de aanwezige serotoninereceptoren in de hersenen
en beinvloedt zo verschillende fysiologische proces-
sen, zoals de slaapcyclus, gemoedstoestand, seksueel
gedrag en impulsiviteit. Bij een tekort aan serotonine
wordt depressie, verhoogde angst, prikkelbaarheid,
agressie en impulsiviteit waargenomen (Berger et al.,
2009).

Vanwege hun effect op het serotonerge systeem
wordt het gebruik van SSRI’s voornamelijk aanbevo-
len bij behandeling van impulsieve en compulsieve
stoornissen, angst, fobieén en agressie (Crowell-Da-
vis en Murray, 2006a). Daarbij dient in acht genomen
te worden dat klinische effecten vaak pas behaald
worden na enige tijd (circa twee tot zes weken) om-
dat allereerst downregulatie van de receptoren dient
plaats te vinden (Crowell-Davis en Murray, 2006a).

Door hun selectieve werking hebben SSRI’s wei-
nig tot geen effect op andere receptoren (i.e. noradre-
naline, dopamine, acetylcholine en histamine-recep-
toren). Hierdoor kennen SSRI’s in het algemeen een
beperkt risico op bijwerkingen (van Harten, 1993);
wanneer deze optreden zijn ze veelal mild. Bijwer-
kingen beschreven bij zoogdieren omvatten onder
andere sedatie, verminderde eetlust (en daarmee ge-
paard gaand gewichtsverlies), misselijkheid, diarree,
en slapeloosheid (Crowell-Davis en Murray, 2006a;
Marks, Park et al., 2008). Bijwerkingen van SSRI’s
die reeds bij vogels werden gerapporteerd omvatten
verhoogde angst, agitatie, tijdelijke ataxie en lethargie
na behandeling met fluoxetine (Martin, 2006; Seibert,
2007). Een potentieel risico van SSRI’s ontstaat wan-
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neer deze gecombineerd worden met monoamine-
oxidase-inhibitoren, andere serotonerge farmaca,
anticonvulsieve middelen en antipsychotische mid-
delen. In combinatie met deze middelen ontstaat na-
melijk een verhoogd risico op het ontwikkelen van
het zogenaamde serotoninesyndroom. Het serotonine-
syndroom wordt beschreven als een combinatie van
veranderingen in de mentale status, autonome hyper-
activiteit en neuromusculaire afwijkingen, wat zich
klinisch kan uiten als milde tremoren en diarree tot
neuromusculaire rigiditeit en hyperthermie en moge-
lijk kan leiden tot de dood (Boyer en Shannon, 2005;
Crowell-Davis en Murray, 2006a; Seibert, 2007). Om
die reden wordt geadviseerd dergelijke middelen niet
te combineren en bij het wisselen van medicatie een
“wash-out”-periode van enkele weken tussentijd in
acht te nemen.

Hoewel verschillende SSRI’s bij vogels in de kliniek
worden toegepast, zijn relatief weinig farmaco-
kinetische en farmacodynamische gegevens beschik-
baar over deze medicijnen bij vogels. Binnen de
groep van SSRI’s zijn bijvoorbeeld enkel voor pa-
roxetine farmacokinetische (PK) gegevens beschik-
baar bij vogels. Van Zeeland et al. (2013) voerden een
onderzoek uit waarbij plasmaconcentraties werden
bepaald na eenmalige intraveneuze (IV) en eenma-
lige en herhaalde orale toedieningen (PO) (twee keer
per dag gedurende ¢én maand) van paroxetine bij ge-
zonde grijze roodstaartpapegaaien. Een PK-analyse
wees uit dat paroxetine na IV toediening een snelle
distributie en een snelle eliminatie kent. Oraal wer-
den twee verschillende formuleringen toegediend,
waaronder een commerci€le suspensie van paroxetine
en een zelfbereide oplossing van paroxetine HCI in
water. Na toediening van de commerciéle suspensie
werden geen meetbare plasmaconcentraties gevon-
den, in tegenstelling tot paroxetine HCI opgelost in
water. De PK-analyse toonde een trage absorptie
(maximale plasmaconcentraties werden bereikt na
5,9 £ 2,6 uur) en een lage orale biologische beschik-
baarheid (31 = 15%). Bij herhaalde toediening steeg
de biologische beschikbaarheid echter aanzienlijk,
hoogstwaarschijnlijk als gevolg van verzadiging van
het “first-pass”-metabolisme, wat waarschijnlijk —
vergelijkbaar met de mens — gemedieerd wordt door
cytochroom P450 (Hiemke en Hartter, 2000). Het on-
derzoek toonde verder aan dat bij orale toediening van
4 mg/kg LG tweemaal per dag plasmaconcentraties
worden behaald die zich bevinden in de therapeuti-
sche range voor mensen (van Zeeland, 2013). Op ba-
sis van deze informatie zou een dosering van 2dd 4
mg/kg een geschikte startdosering kunnen zijn. Anek-
dotisch werden echter al klinische effecten gezien bij
lagere doseringen (orale toediening (PO) van 1-2 mg/
kg LG, 1-2 dd) (Martin, 2006). Daarnaast werd in een
placebo-gecontroleerd onderzoek het effect nagegaan
van intramusculaire toediening van paroxetine (3 mg/
kg LG) op impulsiviteit bij duiven (Wolff en Leander,
2002). Uit dit onderzoek bleek dat de met paroxetine
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behandelde duiven langer in staat waren om te wach-
ten op een grotere beloning dan de met placebo be-
handelde duiven die meteen voor de kleinere beloning
kozen (Wolff en Leander, 2002). Dit wijst erop dat
paroxetine een daling van impulsiviteit teweegbrengt
en dus mogelijk ook positieve effecten kan teweeg-
brengen bij vogels met impulsieve of compulsieve
gedragsstoornissen. Op basis hiervan lijkt aanneme-
lijk dat paroxetine inderdaad gunstige effecten kan
teweegbrengen bij verenplukkende papegaaien, maar
verdere effectiviteitsstudies zijn noodzakelijk om vast
te stellen of en bij welk type patiénten (bijvoorbeeld
plukken ten gevolge van angst of plukken in het kader
van een obsessief-compulsieve of impulsieve stoor-
nis) dit middel effectief zal zijn.

Ook andere SSRI’s werden reeds met succes aan-
gewend bij vogels. Zo beschreef Seibert (2004) po-
sitieve effecten na twee weken gebruik van fluoxe-
tine in een eenmaal daagse dosering van 1 mg/kg li-
chaamsgewicht (LG) bij een valkparkiet (Nymphicus
hollandicus) met automutilatie van de tenen (Seibert,
2004). In een klinische studie van Mertens (1997)
werden veertien verenplukkende Psittaciformes één-
tot tweemaal per dag oraal behandeld met 2-3 mg
fluoxetine/kg LG. Bij twaalf van de veertien vogels
werd een significante verbetering van het verenkleed
gezien na twee weken. Deze positieve effecten wa-
ren echter van tijdelijke duur en het verhogen van de
dosis bleek noodzakelijk voor een langdurig effect
(Mertens, 1997).

TRICYCLISCHE ANTIDEPRESSIVA

Tricyclische antidepressiva (TCA), zoals clo-
mipramine, doxepine en amitriptyline, worden ook
wel de klassieke antidepressiva genoemd. Deze mid-
delen blokkeren presynaptisch de heropname van
serotonine en noradrenaline. Noradrenaline ontstaat
na hydroxylatie van dopamine. Een tekort aan nor-
adrenaline wordt geassocieerd met depressie en een
overmaat met manie. Klinische effectiviteit van TCA
wordt vooral toegeschreven aan de effecten die TCA
teweegbrengen op serotonine- en noradrenalinecon-
centraties in de synapsspleet (Crowell-Davis en Mur-
ray, 2006b). Zowel in de humane als in de dierge-
neeskunde worden TCA daarom met name ingezet in
de behandeling van compulsieve stoornissen, angst,
fobie€n, agressie en vermindering van neuropathi-
sche pijn (Martin, 2006; Crowell-Davis en Murray,
2006b; Seibert, 2007). TCA hebben daarnaast een
antihistamine- en anticholinergische werking doordat
ze als competitieve antagonisten van deze receptoren
functioneren (Crowell-Davis en Murray, 2006b). Van-
wege de antihistaminerge werking worden TCA ook
wel ingezet als aanvullende therapie bij allergische
huidaandoeningen geassocieerd met jeuk. Efficaci-
teit van doxepine werd bijvoorbeeld gerapporteerd
bij papegaaien die verenplukken als gevolg van een
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allergische aandoening, wat toe te schrijven zou zijn
aan de antipruritische werking (Johnson, 1987). Ook
amitriptyline zou dit effect kunnen teweegbrengen
(Gupta en Gupta, 2001).

Bijwerkingen ontwikkelen zich vooral doordat de
TCA effect uitoefenen op alfa-adrenerge, histaminerge
en cholinerge receptoren (Crowell-Davis en Murray,
2006b). Ten gevolge van deze minder selectieve wer-
king kennen TCA een nauwere veiligheidsmarge dan
bijvoorbeeld SSRI’s en bestaat een groter risico op het
optreden van bijwerkingen (Anderson, et al., 1998).
De volgende bijwerkingen zijn daarbij beschreven bij
zoogdieren (inclusief de mens): sedatie, lethargie, ge-
dragsveranderingen (angst en agressie), tachycardie,
mydriasis, verminderde traan- en speekselproduc-
tie, veranderde eetlust, gastro-intestinaal ongemak,
braken, constipatie, urineretentie, veranderingen in
de glucosespiegel, testiculaire hypoplasie, ataxie en
epilepsie (als gevolg van een verlaging van de drem-
pelwaarde) (Crowell-Davis en Murray, 2006b). Bij
papegaaien worden na toediening van TCA vooral ef-
fecten waargenomen op eetlust en gedrag (Johnson,
1987; Juarbe-Diaz, 2000; Eugenio, 2003; Visser et
al., 2015). Zo stelde Visser et al. (2015) vast dat bij
een grijze roodstaartpapegaai een eenmalige dosering
van 9 mg/kg LG amitriptyline leidde tot regurgiteren,
ataxie en lethargie. Bij een andere grijze roodstaart
resulteerde de toediening van clomipramine (4-9 mg/
kg LG, PO, 2dd) in toegenomen alertheid, nervositeit
en toegenomen eetlust, terwijl de vogel bij toediening
van hogere doseringen (19 mg/kg LG, PO, 2dd) leek te
hallucineren (Juarbe-Diaz, 2000). Bij een molukken-
kaketoe (Cacatua moluccensis) en groenvleugelara
(Ara chloropterus) werden echter al ernstige neurolo-
gische verschijnselen en sterfte gezien na toediening
van lagere doseringen van respectievelijk clomipra-
mine (3 mg/kg LG, PO, 2dd) en imipramine (2 mg/
kg LG, PO, 2dd) (Seibert, 2007). Net als bij SSRI’s
wordt het gecombineerd gebruik van TCA met andere
medicatie, zoals monoamine-oxidase-inhibitoren, an-
tipsychotische farmaca, zoals haloperidol en acepro-
mazine, anticholinergische agentia, antidepressiva,
schildklierhormoon of schildklierhormoonremmers,
barbituraten en anti-epileptica ontraden, omdat dit
kan leiden tot ernstige bijwerkingen (Crowell-Davis
en Murray, 2006b; Seibert, 2007). Dit geldt overigens
niet alleen voor het gelijktijdige gebruik maar ook
voor het opeenvolgende gebruik van dergelijke mid-
delen wanneer de “wash-out”-periode onvoldoende
lang is. Bij een blauwgele ara (4ra ararauna) traden
bijvoorbeeld ernstige neurologische verschijnselen
op na opeenvolgende toediening van haloperidol (1,7
mg/kg LG, PO, 1dd) en clomipramine (4 mg/kg LG,
PO, 2dd) met een interval van 23 dagen (Starkey et
al., 2008).

Vergelijkbaar met studies van SSRI’s bij vogels
is in beperkte mate wetenschappelijk onderzoek ge-
daan naar de farmacokinetiek, effectiviteit en veilig-
heid van TCA bij vogels. Een klinische studie naar het
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gebruik van amitriptyline in een eenmaaldaagse PO
dosering van 2 mg/kg LG gedurende tenminste één
maand toonde een vermindering van verenplukken
bij acht van de elf gevolgde vogels (Eugenio, 2003).
Een controlegroep was echter niet aanwezig om het
bewijs te leveren dat de waargenomen effecten ook
daadwerkelijk het gevolg waren van de toegediende
medicatie. Recentelijk werd ook een onderzoek ge-
publiceerd waarin plasmaconcentraties van amitripty-
line bij gezonde grijze roodstaartpapegaaien en kake-
toes gemeten werden. Dit onderzoek liet zien dat na
eenmalige PO toediening van 4,5 of 9 mg/kg LG bij
vier vogels concentraties bereikt werden die de mi-
nimale therapeutische concentratie zoals beschreven
bij de mens (60 ng/ml) overschreden. Bij drie vogels
die doseringen van 1,5 of 4,5 mg/kg LG toegediend
kregen, konden daarentegen geen serumconcentraties
gedetecteerd worden en bij drie vogels die een dosis
kregen van 1,5 of 9 mg/kg konden serumconcentra-
ties wel gedetecteerd worden maar werd de humane
therapeutische spiegel niet behaald. De eliminatie-
halfwaardetijd na toediening varieerde eveneens sterk
(1,6 tot 91,2 uur). Er blijkt dus een enorme variatie te
bestaan in absorptie- en eliminatieconstanten tussen
de verschillende species, maar ook tussen individuen
van eenzelfde species. Deze variatie leidt ertoe dat
dosis en doseringsinterval niet eenvoudig te voorspel-
len zijn en benadrukt de noodzaak om het doserings-
regime voor elk individu afzonderlijk te bepalen aan
de hand van de klinische respons en monitoring van
de plasmaconcentraties (Visser et al., 2015).

Binnen de TCA wordt clomipramine het meest
veelvuldig toegepast bij gedragsproblemen in de dier-
geneeskunde. Bij papegaaien werden studies uitge-
voerd om de effectiviteit bij verenplukkende vogels
vast te stellen. Zo werd de effectiviteit van clomipra-
mine bij kaketoes met verenplukken getest in een
dubbele blinde studie, waarbij twintig verenplukken-
de kaketoes “at random” werden ingedeeld in een pla-
cebo- of behandelingsgroep. Acht van de elf kaketoes
die tweemaal daags PO werden behandeld met 3 mg/
kg LG clomipramine, vertoonden na zes weken een
duidelijk herstel van het verenkleed. Er werd echter
geen significant effect van clomipramine waargeno-
men op het poetsgedrag bij deze dieren (Seibert et al.,
2004). In een niet-placebo gecontroleerde klinische
studie werden elf verenplukkende en/of automutile-
rende vogels van verschillende species PO behandeld
met clomipramine in een oplopende dosering (star-
tend met 0,5 mg/kg LG, 1dd en eindigend met 1 mg/
kg LG, 2dd). Op basis van een klinische evaluatie
werd er na vier weken bij vier van deze vogels een
vermindering in verenplukken en automutilatie waar-
genomen (Ramsey en Grindlinger, 1992). Het gebrek
aan effectiviteit bij de andere vogels valt mogelijk toe
te schrijven aan de lagere dosering die werd gebruikt
dan in de studie van Seibert et al. (2004). Naast bo-
vengenoemde studies werd het gebruik van clomipra-
mine tevens beschreven in een casestudie, waarin een
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verenplukkende grijze roodstaartpapegaai PO werd
behandeld met een hogere dosis clomipramine (9,5
mg/kg LG, BID). Drie maanden na de start van de be-
handeling was deze papegaai weer volledig bevederd
(Juarbe-Diaz, 2000). Samenvattend lijkt clomipra-
mine effect te hebben bij verenplukkende papegaaien
hoewel ook hier verder onderzoek kan bijdragen tot
het vaststellen van de benodigde therapeutische spie-
gels en efficaciteit bij specifieke patiénten.

BENZODIAZEPINES

Benzodiazepines, de zogenaamde “minor tran-
quilizers”, zijn gamma-amino-boterzuur- (GABA)
agonisten. Ze verhogen de bindingsaffiniteit van de
GABA-A-receptoren voor GABA. GABA wordt
gesynthetiseerd uit glutamaat en is een inhiberende
neurotransmitter. Bij de mens worden de ziekte van
Parkinson, convulsies, angst en fobieén geassocieerd
met een tekort aan GABA (Crowell-Davis en Murray,
2006c¢).

Omwille van hun anxiolytische en sedatieve effect
worden benzodiazepines binnen de psychiatrie vooral
ingezet bij de behandeling van angststoornissen. Zo-
wel bij de mens als de hond blijkt diazepam zeer ef-
fectief om angsten en fobieén te onderdrukken (Noyes
et al., 1984; Herron et al., 2008; Ibafiez en Anzola,
2009). Ook bij vogels is een dergelijk effect denkbaar,
maar PK-studies en klinische efficaciteitstudies ont-
breken (Martin, 2006; Seibert, 2007). Bovendien is
van benzodiazepines bekend dat zij interfereren met
het geheugen en bij dieren en mensen tijdelijk geheu-
genverlies kunnen induceren (Lister, 1985; Thiébot,
1985). Voor vogels waarbij gedragstherapie wordt
toegepast, lijken benzodiazepines daarom minder ge-
schikt. Benzodiazepines worden om bovenstaande re-
den hoofdzakelijk geadviseerd voor een kortdurende
behandeling van angsten, bijvoorbeeld om vogels te
laten wennen aan een nekkraag of om acute en ern-
stige automutilatie te temperen (Seibert, 2007).

Hoewel benzodiazepines in het algemeen als veilig
worden beschouwd, kunnen bij zoogdieren bijwerkin-
gen gezien worden, zoals hyperfagie, sedatie, spier-
relaxatie, ataxie, paradoxale excitatie en verminde-
ring van het leervermogen (Crowell-Davis en Mur-
ray, 2006c). Bij de mens kan langdurige behandeling
leiden tot neutropenie, icterus, anemie en verslaving.
Om deze redenen wordt veelal geadviseerd om de
dosering geleidelijk af te bouwen in plaats van on-
middellijk te stoppen met de behandeling. Vanwege
de grote veiligheidsmarge is gelijktijdige toediening
met andere psychofarmaca veelal geen probleem. In
geval van TCA en SSRI, die beide een vertraagd wer-
kingsmechanisme kennen, kunnen benzodiazepines
helpen om de initiéle periode van verminderde werk-
zaambheid te overbruggen (Crowell-Davis en Murray,
2006¢). In deze gevallen zijn een zorgvuldige moni-
toring en opvolging echter essenticel, omdat seda-
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tie een belangrijke bijwerking is van alle genoemde
geneesmiddelen (Lasher, et al., 1991; Seibert, 2007).
Verlaging van de dosering kan dus noodzakelijk zijn
om deze bijwerkingen te verminderen. Tevens moet
met toediening van benzodiazepines aan obese pati-
enten of pati€nten met lever en/of nierfalen opgepast
worden, omdat de uitscheiding bij deze patiénten ver-
minderd kan zijn (Crowell-Davis en Murray, 2006c¢).

DOPAMINE-ANTAGONISTEN

Dopamine-antagonisten, ook wel antipsychotica
of neuroleptica genoemd, blokkeren de werking van
dopaminereceptoren, leidend tot een gedaalde emotio-
nele reactiviteit en onverschilligheid tegenover stres-
serende factoren. Dopamine is een catecholamine dat
fungeert als neurotransmitter (en soms als hormoon)
op verschillende plaatsen in het lichaam, waaronder
de prefrontale cortex, basale ganglia en het limbische
systeem. Dopamine speelt een grote rol bij het erva-
ren van genot, blijdschap en welzijn (Crowell-Davis
en Murray, 2006d). Dopaminedepletie kan leiden tot
depressie en extrapiramidale bewegingsstoornissen
(ziekte van Parkinson), terwijl een overmaat aan do-
pamine geassocieerd wordt met het ontwikkelen van
stereotypieén (Crowell-Davis en Murray, 2006d).

Dopamine-antagonisten worden onderverdeeld in
twee klassen, de zogenaamde “high-potency antipsy-
chotica” die weinig sedatief zijn en bij de mens wor-
den ingezet in de behandeling van gedragsstoornissen,
zoals compulsieve gedragingen (inclusief stereotypie-
en), schizofrenie, manie en geweld, en de zogenaam-
de “low-potency antipsychotica” die een meer seda-
tief karakter kennen en gebruikt worden als tranqui-
lizers (Crowell-Davis en Murray, 2006d). Haloperidol
is een van de meest gebruikte dopamine-antagonisten
bij gezelschapsvogels en wordt al langere tijd ingezet
voor de behandeling van (compulsief) verenplukken
en automutilatie (Martin, 2006). Het behoort tot de
groep van butyrofenon-derivaten en daarmee tot de
groep van “high potency antipsychotica”. Echter, PK-
studies en klinische efficaciteitstudies bij vogels ont-
breken momenteel.

Specifieke bijwerkingen van haloperidolgebruik
die gerapporteerd zijn bij vogels, zijn depressie, agita-
tie/excitatie, anorexie en braken (Lennox en VanDer-
Heyden, 1999; Martin, 2006; Seibert, 2007). Tevens
werden extrapiramidale verschijnselen gerapporteerd
(Lennox en VanDerHeyden, 1999; Martin, 2006; Sei-
bert, 2007). De meeste van deze bijwerkingen worden
gezien in de eerste dagen na de start van de behan-
deling, met slechts weinig bijwerkingen optredend
op lange termijn (Iglauer en Rasim, 1993; Lennox
en VanDerHeyden, 1993). Anekdotisch werd sterfte
als gevolg van de toediening van haloperidol gerap-
porteerd bij de hyacinth ara (4nodorhynchus hyacin-
thinus) en de roodbuikara (Orthopsittaca manilata),
twee soorten die —net als monniksparkieten (Myio-
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psitta monachus) en kaketoes— gevoeliger blijken
voor bijwerkingen (Lennox en VanDerHeyden, 1993).

De resultaten die behaald worden in klinische ge-
vallen van verenplukken na de toediening van halo-
peridol zijn wisselend. Bij een molukkenkaketoe met
ernstig verenplukken en automutilatie werd bij een
dosis van 0,2 mg haloperidol’kg LG (PO, 2dd) in eer-
ste instantie een verergering van de klachten gezien.
Bij het verlagen van de dosis naar 0,15 mg/kg LG
(PO, BID) stopten het verenplukken en de automu-
tilatie binnen de 48 uur (Lennox en VanDerHeyden,
1993). In een andere casestudie werden twee grijze
roodstaartpapegaaien met obsessief verenplukken via
het drinkwater behandeld met haloperidol (dosering
0,4 mg/kg LG, PO, SID). Bij deze vogels werd pas
na tien weken de eerste beperkte verbetering gezien
(Iglaver en Rasim 1993). Omwille van deze sterk
wisselende resultaten en bijwerkingen geassocieerd
met haloperidol wordt haloperidol nog maar zelden
gebruikt bij de behandeling van verenplukkende pa-
pegaaien.

OPIAATANTAGONISTEN

Opiaatantagonisten zijn psychofarmaca die de
werking van endogene opioiden (endorfines, enkefa-
lines en dynorfines) tegengaan. Deze opioiden heb-
ben een werking vergelijkbaar met morfine en komen
massaal vrij bij onder andere stress. Endogene opio-
iden binden aan opioid-receptoren, wat leidt tot acti-
vatie van het dopaminerge systeem en analgesie, die
beide een rol kunnen spelen bij het ontwikkelen van
verslaving (Crowell-Davis en Murray, 2006¢e ). Opi-
aatantagonisten gaan deze werking tegen en remmen
als zodanig het bekrachtigende, verslavende effect
van het zelfbeschadigend gedrag (Crowell-Davis en
Murray, 2006e).

Naloxon en naltrexon vormen de meest gebruikte
opiaatantagonisten bij de mens en andere zoogdieren
en worden onder andere gebruikt bij het onder con-
trole brengen van compulsieve gedragingen, zoals
staartjagen (Brown et al., 1987) en automutilatie, zo-
als psychogene likdermatitis bij de hond (Dodman et
al., 1988; White, 1990).

Bekende bijwerkingen van opioiden bij de mens
zijn verhoogde angst en gastro-intestinale klachten,
zoals krampen, misselijkheid, braken en constipatie
(Seibert, 2007). Daarnaast is voorzichtigheid geboden
bij het gebruik van naltrexon bij patiénten met lever-
aandoeningen (Martin, 2006). Bij vogels worden na
het gebruik van naltrexon geen specifieke bijwerkin-
gen gerapporteerd (Turner, 1993). Bij verenplukken-
de papegaaien werd het gebruik van naltrexon in een
dosis van 1,5 mg/kg LG (PO, BID-QID) onderzocht
tijdens een niet-placebo gecontroleerde klinische stu-
die met 41 vogels. Bij 34 vogels werd daarbij een po-
sitieve respons gezien. Echter, bij 26 van deze vogels
werd tijdens de eerste maanden gelijktijdig gebruik
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gemaakt van nekkragen, waardoor het effect mogelijk
niet geheel was toe te wijten aan naltrexon (hoewel
de kragen uiteindelijk wel verwijderd werden met be-
houd van effect) (Turner, 1993).

ANDERE FARMACA

Verschillende andere farmaca kunnen gebruikt
worden om gedragsstoornissen onder controle te krij-
gen. Hormoontherapie kan aangewezen zijn in geval
van gedragsafwijkingen veroorzaakt door hormonale
veranderingen, zoals chronisch eieren leggen, mas-
turbatie, (seizoensgebonden) agressie en soms 00k
verenplukken (Seibert, 2007). In het verleden werd
medroxyprogesteron-acetaat gebruikt om overmatig
eileggen te stoppen en hormoongerelateerd gedrag
onder controle te krijgen. Dit geneesmiddel heeft
echter veel en ernstige bijwerkingen, zoals diabetes,
leverfalen en sterfte (Lightfoot, 2001). Om die reden
raden de auteurs het gebruik van dit middel, zeker ge-
zien het ter beschikking komen van andere, veiligere
middelen, af. Humaan chorion gonadotropine (hCG)
blijkt op basis van anekdotische informatie matig ef-
fectief bij het behandelen van agressie en verenpluk-
ken bij vrouwelijke vogels, terwijl bij mannelijke vo-
gels (uitgezonderd de edelpapegaai (Eclectus roratus)
nauwelijks effect gezien wordt (Martin, 2006). Ook
de synthetische derivaten van gonadotropine relea-
sing hormoon (GnRH), leuprolide-acetaat en deslo-
relin worden gebruikt om hormoonproductie te on-
derdrukken (Zantop, 2000). In een studie van Zantop
(2000) werd een verbetering van geslachtshormoon-
gerelateerde gedragsproblemen vastgesteld in 73%
van de gevallen door behandeling met leuprolide-ace-
taat, met zelfs 89% voor chronisch eileggende pape-
gaaiachtigen (Zantop, 2000). Voor deslorelin werden
in een studie van Forbes (2009) gelijkaardige empiri-
sche bevindingen gedaan, vari€érend van succesvol in
34% van gevallen van masturbatie tot 62% in geval
van territoriale agressie. Het inzetten van dergelijke
hormoonpreparaten is daardoor zeker te overwegen
bij verenplukkende papegaaien, waarbij een hormo-
nale component aan het gedrag aannemelijk blijkt (op
basis van bijvoorbeeld het optreden van overmatig
seksueel gedrag). Echter, omdat het effect van deze
hormoonbehandelingen tijdelijk is, zijn aanpassing
van de omgeving en gedragstherapie ook bij dit type
patiénten van primordiaal belang. Ook anti-epileptica,
zoals carbamazepine, worden bij mensen en dieren
incidenteel gebruikt bij de behandeling van gedrags-
stoornissen. Carbamazepine wordt vooral ingezet als
“mood-stabilizer” bij mensen met bipolaire stoor-
nis (Greil, Ludwig-Mayerhofer et al., 1997; Seibert,
2007). Over het gebruik bij vogels is tot op heden
niets bekend, maar potentieel zou dit middel inge-
zet kunnen worden bij vogels met compulsieve ge-
dragingen en angst- of frustratie-gerelateerde agres-
sie of verenplukken. Milde sedatie en anticholinerge
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Tabel 2. Startdosis van psychofarmaca te gebruiken bij verenplukkende papegaaiachtigen (naar: Barron et al., 2005;

Van Zeeland en Schoemaker, 2014).

Klasse Indicatie

Farmaca Dosering

Tricyclische Angst

antidepressiva Fobie
Agressie
Depressie
Impulsieve en obsessieve
dwangstoornissen
Verlichting van chronische
neuropathische pijn
Behandeling van pruritische
aandoeningen

Anmitriptyline 1-5 mg/kg ,1-2dd; PO

Doxepine 0,5-1 mg/kg, 2dd; PO

Clomipramine 0,5-1 mg/kg, 1-2dd; PO

Benzodiazepines Acute, kortdurende behandeling

van gedragsproblemen gerelateerd

aan:
Angst

Fobie

Agressie

Na plaatsen nekkraag

0,5-0,6 mg/kg, 1-3dd, IM

Diazepam
2,54 mg/kg, 3-4dd, PO

Dopamineantagonisten Impulsieve en obsessieve
dwangstoornissen

Haloperidol 0,1-2 mg/kg, 2dd; PO

Opioid-antagonisten =~ Compulsief — verslavingsgedrag
Stereotype gedrag

Analgesie

Naltrexon 1,5 mg/kg, 2-3dd; PO

Selectieve Angst
serotonine- Fobie
heropnameremmers  Agressie
Depressie
Impulsieve en obsessieve
dwangstoornissen

Fluoxetine 0,44 mg/kg, 1-2dd, PO

Paroxetine 2-4 mg/kg, 1-2dd, PO

effecten zijn bekende bijwerkingen bij de mens en
kunnen mogelijk ook bij vogels optreden (Seibert,
2007). Empirische bevindingen suggereren ook het
gebruik van gabapentine, een structuuranaloog van de
y-aminoboterzuur-neurotransmitter (GABA), bij neu-
ropathische pijn bij vogels, zoals bijvoorbeeld bij bor-
navirus-geinduceerde neuropatische ganglioneuritis
(Donely, 2007; Siperstein, 2007; Shaver et al., 2009;
Baine et al., 2015). In een PK-studie bij hispaniola-
amazone papegaaien (Amazona ventralis) werden
therapeutische plasmaconcentraties waargenomen na
orale toediening van gabapentine aan een dosering
van 15 mg/kg LG 3dd. Benodigde doseringen kun-
nen echter sterk wisselen tussen species en individuen
(Shaver et al., 2009), waardoor het voorzichtig titre-
ren van de dosering raadzaam is. Bijwerkingen die
gerapporteerd werden bij vogels na overdosering om-
vatten diarree, ataxie, verminderde alertheid, agitatie
en hyperesthesie (Baine et al., 2015). Verschillende
narcotische agentia kunnen gebruikt worden voor

pijnbestrijding. Pijn kan bij vogels namelijk leiden
tot onrust, angst, agressie en verenplukken. In deze
gevallen zouden pijnstillers dus een oplossing kunnen
bieden. Tekenen van chronische pijn zijn onder an-
dere anorexie, gewichtsverlies, weinig of juist over-
matig poetsen en verenplukken. Kappa-opiaten, zoals
butorfanol, zouden effectiever zijn dan mu-agonisten,
zoals buprenorfine. Niet-steroidale ontstekingsrem-
mers kunnen ook gebruikt worden (Martin, 2006;
Hawkins en Paul-Murphy 2011)

Tenslotte kunnen ook antihistaminica (bijvoor-
beeld hydroxyzine en difenhydramine) toegediend
worden bij verenplukken geassocieerd met allergi-
sche pruritus. Echter, de kennis van het gebruik van
geneesmiddelen met een antihistaminerge werking bij
verenplukkende papegaaien is zeer beperkt (Krinsley,
1993; Van Zeeland en Schoemaker, 2014). Het ge-
bruik van cortisone bij vogels is eerder af te raden
omwille van zijn uitgesproken immunosuppressieve
werking (Van Zeeland en Schoemaker, 2014).
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CONCLUSIE

In de huidige literatuur wordt het potentieel van
verschillende psychofarmaca beschreven voor de be-
handeling van gedragsstoornissen bij vogels. In Tabel
2 wordt een overzicht gegeven van de startdosis van
de verschillende psychofarmaca die in de praktijk ge-
bruikt kunnen worden. De meeste studies zijn echter
incidentele cases en niet-placebo gecontroleerde klini-
sche studies. De steekproefgrootte is daarbij vaak (te)
klein en de groepen zijn vaak heterogeen (verschil-
lende papegaaisoorten), waardoor het moeilijk wordt
om eenduidige conclusies te trekken. In sommige ge-
vallen wordt daarnaast een aanvullende behandeling
toegepast, wat de interpretatie van resultaten verder
bemoeilijkt. Meer PK- en placebo-gecontroleerde kli-
nische studies zijn nodig om psychofarmaca op een
effectieve en veilige manier te kunnen inzetten. Deze
literatuurstudie toont aan dat slechts beperkte PK-
gegevens gerapporteerd werden voor paroxetine en
amitriptyline. Totdat meer bekend is over de PK, ef-
ficaciteit, veiligheid en toxiciteit van andere farmaca,
dient voorzichtig omgegaan te worden met het toedie-
nen van psychofarmaca aan vogels.

Belangrijk is te realiseren dat de effectiviteit van
psychofarmaca zeer sterk afthankelijk kan zijn van het
individu en dat soms meerdere trials nodig zijn om te
kunnen vaststellen welk middel het meest effectief is
voor de individuele patiént. De keuze van een speci-
fiek psychofarmacon is daarbij in eerste instantie ge-
baseerd op de vermoedelijke onderliggende oorzaak
van het verenplukken en het werkingsmechanisme
van het geneesmiddel (Tabel 2). Bij angst-gerelateerd
verenplukken is bijvoorbeeld het gebruik van TCA of
SSRI aan te raden, waarbij benzodiazepines eventu-
eel kortdurend in de beginfase van de behandeling ge-
bruikt kunnen worden. Bij papegaaien met verenpluk-
ken geassocieerd met een impulsieve en obsessieve-
compulsieve stoornis of dwangmatig gedrag kunnen
naast TCA en SSRI ook dopamine-antagonisten, zoals
haloperidol, helpen in de behandeling, terwijl opiaat-
antagonisten vooral zinvol blijken in de vroege stadia
van compulsief of verslavingsgedrag (Van Zeeland en
Schoemaker, 2014).

Het verdient in alle gevallen de aanbeveling om
met een lage dosis te beginnen en deze geleidelijk op
te drijven tot klinisch effect of bijwerkingen worden
waargenomen. Daarbij dient men zich te realiseren
dat de meeste psychofarmaca pas effect hebben na een
opbouwfase van ongeveer ¢én maand, met uitzonde-
ring van benzodiazepines (één week). Indien na deze
periode onvoldoende klinische verbetering maar geen
nevenwerkingen worden gezien, kan de dosis geleide-
lijk verhoogd worden. Als de maximale dosis bereikt
is of bijwerkingen optreden zonder dat het probleem-
gedrag adequaat opgelost is, kan er overgeschakeld
worden naar een ander geneesmiddel (van dezelfde
of andere klasse), waarbij de medicatie bij voorkeur
geleidelijk wordt afgebouwd en een adequate “wash-
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out”-periode (tenminste enkele weken) in acht geno-
men wordt alvorens een nieuw medicijn te starten.

Ongeacht de oorzaak worden psychofarmaca bij
voorkeur ingezet als kortdurende interventie en weer
afgebouwd als sprake is van een stabiele situatie.
Meestal houdt dit in dat een therapie gedurende mi-
nimaal twee tot drie maanden wordt voortgezet alvo-
rens af te bouwen om de kans op langetermijnsucces
te vergroten. Ook voor het afbouwen in deze situatie
is het raadzaam om dit geleidelijk te doen om het risi-
co op het optreden van ontwenningsverschijnselen te
minimaliseren. Het gradueel verlagen van de dosering
dient bij voorkeur te gebeuren over een periode die
minimaal even lang is als de duur van de opbouwfase
tot er klinisch effect wordt waargenomen.

Echter, voordat men start met het inzetten van psy-
chofarmaca in de therapie van verenplukken of een
andersoortig gedragsprobleem, dient altijd een goede
afweging gemaakt te worden of het gebruik van psy-
chofarmaca daadwerkelijk noodzakelijk is en worden
er bij voorkeur eerst (of op zijn minst simultaan) aan-
passingen in de leefomgeving gedaan en/of gestart
met gedragstherapie, omdat deze op lange termijn de
grootste garantie op succes bieden.
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Uit het verleden

ERKENDE BEERHOUDERIJEN

Onmiddellijk na de Tweede Wereldoorlog werd beslist de rasverbetering van varkens op een
nieuwe leest te schoeien. Men wilde de kwaliteit van het zogenaamde Belgisch landvarken
verbeteren door vooral meer aandacht te besteden aan erfelijkheid. Daarom mochten voor de
dekking van zeugen enkel nog officieel goedgekeurde beren ingezet worden. Daartoe werden
‘erkende beerhouderijen’ opgericht die één of meer, in het stamboek registreerde beren beza-
ten. De beren moesten ieder jaar naar de offici€le keuring waar ze een aantal punten moesten
behalen. Die keuringen met meerdere dieren op dezelfde plek waren niet zonder gevaar. De
beerhouders hadden meestal een oude onderdeur bij de hand om eventueel tussen twee elkaar
aanvallende dieren te gooien. Ook met geknipte tanden konden de door de aanwezigheid van
concurrenten opgehitste beren ernstige letsels toebrengen aan mens en dier.

De boeren brachten hun bronstige zeug naar de beerhouderij in een houten ‘zwijnenren’ op een
kar geladen, of ze stapten er te voet naar toe. Soms, als het juiste moment van de brons nog
niet bereikt was, bleef de zeug enkele dagen op pension in de nabijheid van de beer om haar de
nodige verlangens te doen krijgen. Eenmaal alles gelukt was, werd de eigenaar verwittigd dat
de zeug ‘gebeerd’ was en dat hij ze kon ophalen. Het gebeurde ook dikwijls dat een zeug op de
boerderij geen tekens van bronst wou vertonen. Dan werd vanuit de beerhouderij berenmest in
haar hok gebracht in de hoop dat de berenreuk haar tot betere inzichten zou brengen.

De plaat op de foto dateert uit 1946-47. Ze werd gerecupereerd bij de afbraak van een stal op
de hoeve Lammens — Pensaert in de Mosseveldestraat in Overmere. De boerderij van Richard
Pensaert was destijds een erkende beerhouderij.

Maurice Pensaert
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ABSTRACT

The aim of this study was to investigate potential differences and correlations between brain
and skull morphology and the clinical signs of brachycephalic dogs with and without Chiari-like
malformation (CLM). Various measurements were derived from magnetic resonance images of
the brain and craniocervical junction of thirty brachycephalic dogs in a flexed-neck position.
Each dog was assigned a clinical grade. The distance from the planum of the foramen magnum to
the pons was significantly reduced, providing evidence of craniocephalic disproportion similar to
human patients with Chiari malformation type I. Cerebral length relative to cranial length was
significantly increased in dogs with CLM compared with control dogs, supporting the hypothesis
that CLM is governed by a global overcrowding of the brain, dissimilar to the human condition.
Significant correlations were identified between these measurements and the extent of cerebellar
herniation. No significant differences or correlations were identified with clinical grade. This is
the first described morphometric analysis to use a strictly brachycephalic study population in-
clusive of a control group free from CLM.

SAMENVATTING

Het doel van deze studie was om de potenti€le verschillen en correlaties te onderzoeken tussen de
hersen- en schedelmorfologie en de klinische klachten van brachycefale hondenrassen met en zonder
chiari-achtige malformaties (CLM). Van MRI-afbeeldingen van de hersenen en de craniocervicale
overgang van dertig brachycefale honden met de nek in flexie werden verscheidene metingen afgeleid.
Aan elke hond werd een klinische score toegewezen. Er was sprake van een significant kleinere af-
stand tussen het planum van het foramen magnum en de pons, wat bewijs leverde voor craniocefalie-
disproportie vergelijkbaar met de chiari-malformatie type I bij de mens. De cerebrale lengte in relatie
tot de craniale lengte bij de honden met CLM was significant groter dan die van de honden in de con-
trolegroep zonder CLM. Dit ondersteunde de hypothese dat er bij CLM sprake is van een globale over-
populatie van de hersenen; dit in tegenstelling tot bij de mens. Er was sprake van een significante cor-
relatie tussen deze metingen en de mate van cerebellaire herniatie. Er werden echter geen significante
verschillen tussen, noch correlaties met de klinische score aangetoond. Dit is de eerste beschrijving van
een morfometrische analyse van een uitsluitend brachiocefale populatie bij zowel een studiegroep met
CLM als een controlegroep zonder CLM.
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INTRODUCTION

Chiari-like malformation (CLM) has been recog-
nized in several brachycephalic canine breeds in-
cluding the cavalier King Charles spaniel, griffon
Bruxellois, French bulldog, Chihuahua, Pomeranian,
Maltese terrier, Pug, Boston terrier, miniature poodle,
shih-tzu, Beagle, Affenpinscher, Miniature dachs-

hund, Tibetan spaniel and Yorkshire terrier (Dewey et
al., 2005; Marino et al., 2012). It has been reported
as a canine analogue of the human condition Chiari
malformation type I (Marino et al., 2013). In the cava-
lier King Charles spaniel (CKCS), the prevalence of
CLM approaches 95% (Dewey and Rusbridge, 2008).
It is regarded as a heritable condition and is character-
ized by caudal displacement of the cerebellum into
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or through the foramen magnum (Rusbridge, 1997;
Rusbridge and Knowler, 2004) and by overcrowding
of the caudal cranial fossa (Cross et al., 2009; Rus-
bridge, 2013).

An important consequence of CLM is syringomye-
lia (SM), a condition whereby fluid-filled cavities
develop within the parenchyma of the spinal cord. SM
is presumed to result from alteration of cerebrospi-
nal fluid (CSF) flow patterns secondary to constric-
tion at the cervicomedullary junction (Rusbridge et
al., 2006). SM has been found to be late in onset and
progressive in nature, with a prevalence of up to 70%
in dogs with CLM (Parker et al., 2011).

There is considerable variation in clinical signs as-
sociated with the CLM-SM complex. The most con-
sistent clinical signs in dogs include neck pain, back
pain, lameness, scoliosis, ataxia, and apparent pruri-
tus of the head, neck and shoulder regions referred to
as phantom scratching (Dewey et al., 2005; Dewey
and Rusbridge, 2008; Rusbridge et al., 2000; Dewey
et al., 2004). In humans, it is recognized that Chiari
malformation alone can cause significant morbidity
and reduced quality of life (Panigrahi et al., 2004).
Clinical signs of CLM-SM are most often progressive
(Plessas et al., 2012) and can be highly debilitating
and distressing for both dogs and their owners. Surgi-
cal and medical treatment options are available but
have variable and often limited success (Dewey et
al., 2007; Rusbridge et al., 2007; Motta and Skerritt,
2012).

Magnetic resonance imaging (MRI) is considered
the gold standard for the diagnosis of CLM in hu-
mans and dogs (Lu et al., 2003). Consistent findings
include a change in shape of the caudoventral aspect
of the cerebellum, referred to as coning of the ver-
mis, directed caudally through the foramen magnum,
attenuation of the subarachnoidal space dorsally, in-
dentation of the cerebellum by the squamous part of
the occipital bone, and elevation of the medulla at the
corticomedullary junction (Marino et al., 2012; Rus-
bridge et al., 2000; Dewey et al., 2004; Carrera et al.,
2009; Cerda-Gonzalez et al., 2010). A flexed neck
position increases the extent of cerebellar herniation
and is useful in assessing the full extent of this feature
(Upchurch et al., 2011). Other craniovertebral junc-
tion abnormalities associated with Chiari-like mal-
formation include atlanto-occipital overlap, occipital
dysplasia, atlantoaxial subluxation and dorsal angu-
lation of the dens (Marino et al., 2012; Stalin et al.,
2008; Cerda-Gonzalez et al., 2009).

Despite extensive previous research, an irrefutable
risk morphology for the CLM-SM complex has not
been established. This may be, in part, due to the lack
of understanding of its pathogenesis and a lack of suit-
able controls for comparisons. Previous morphomet-
ric studies have produced conflicting results (Cross et
al., 2009; Carrera et al., 2009; Cerda-Gonzalez et al.,
2009; Driver et al., 2010; Shaw et al., 2012). This is
likely, in part, due to the lack of consistent control
groups. The high prevalence of CLM in the CKCS
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prohibits a comparison with CLM free dogs within
this breed alone. In this study, a strictly brachycepha-
lic study population was utilized for morphometric
comparisons between dogs with and without CLM.
This inclusion criteria was applied due to the fact that
CLM has only been reported in these breeds (Marino
etal., 2012; Dewey et al., 2004). In many studies, me-
saticephalic dogs have been used as control groups
(Cross et al., 2009; Carrera et al., 2009; Shaw et al.,
2012; Shaw et al., 2013). Comparisons between dogs
of radically different skull shapes is likely to skew
the results of a morphometric analysis due to overall
geometric discrepancies. In light of this, other stud-
ies have used clinically normal CKCS or CKCS with
CLM but without SM (Cerda-Gonzalez et al., 2009;
Driver et al., 2010; Carruthers et al., 2009; Couturier
et al., 2008; Fenn et al., 2013; Mitchell et al., 2014).
Because of the late-onset, progressive nature of SM
and the lack of consistent correlation with clinical
signs, these control groups may not be entirely re-
presentative of disease free individuals. Furthermore,
the conclusions of these studies have been challenged
by more recent studies suggesting that some of the
features identified, such as indentation and impac-
tion of the cerebellar vermis, have a high prevalence
in normal dogs, and therefore may be unsuitable for
the diagnosis of CLM (Harcourt-Brown et al., 2014).
The authors of the current study hypothesized that
comparisons amongst brachycephalic dog breeds,
including CKCS, may uncover morphometric differ-
ences potentially accountable for the development
of CLM/SM. Such features could be used to update
the current British Veterinary Association and Kennel
Club breeding recommendations, adapted from Ca-
pello and Rusbridge (2007). Employing a CLM ftee,
brachycephalic control group allows for more reliable
comparisons, and is, to the authors’ knowledge, the
first time it has been employed in the investigation
of this condition. In addition, this is the first study to
report measurements of the hindbrain of non-CKCS
brachycephalic dogs in a flexed neck position.

The aim of this study was to identify risk factors
via investigation of potential differences and correla-
tions between brain and skull morphology and clinical
signs of brachycephalic dogs with and without CLM.

MATERIALS AND METHODS
Case selection

Approval for this study was granted by the institu-
tion’s Veterinary Ethical Review Committee. A pro-
spective cross-sectional study was performed. The
study population consisted of brachycephalic dogs of
any age, gender and bodyweight, which underwent
MRI of the brain and cranial cervical spinal cord at
the Hospital for Small Animals, University of Edin-
burgh between November 2013 and December 2015
for the investigation of neurological disease. Dogs
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with intracranial disease, which could have affected
brain morphology and increased intracranial pressure,
were excluded from the study.

MRI examination

All dogs were imaged under general anesthesia us-
ing the same 1.5 Tesla MRI unit (Philips Intera, 1.5T
system, Philips Medical Systems, the Netherlands).
Each dog was placed into dorsal recumbency with the
neck flexed at approximately 110-130° to mimic the
posture of a normal standing dog consistent with pre-
vious studies (Upchurch et al., 2011; Cerda-Gonzalez
et al., 2009). A 45°-foam wedge was placed behind
the head and held in place by sandbags, a technique
previously described (Upchurch et al., 2011). T2-
weighted, spin-echo transverse and ‘flexed-neck’ sag-
ittal sequences of the head and cranial cervical region
were obtained. T2-weighted sequences were chosen
because hyperintense cerebrospinal fluid (CSF) pro-
vides contrast between the brain parenchyma and the
skull bone. Flexed-neck sequences were obtained for
the purposes of maximizing safety of a CSF tap from
the cisterna cerebellomedullaris, and to standardize
the position of the craniocervical joint. Gaining this
sequence allows visualization of the distance between
the spinal cord and the skin surface, and determined
whether or not the cerebellar vermis was at risk of
puncture prior to a cisternal CSF tap. Flexing the
neck also maximizes the extent of cerebellar hernia-
tion (Upchurch et al., 2011). The dogs were divided
into two groups: those with CLM and a control group
without CLM. CLM was assigned in the presence of
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all three of the following imaging criteria: herniation
of the cerebellum through the foramen magnum, at-
tenuation of the subarachnoidal space dorsally and
medullary elevation.

Morphometric measurements

Images were uploaded into a DICOM viewer
(OsiriX® DICOM workstation). Thirteen measure-
ments were made by a diagnostic imaging resident
blinded to the signalment, history and clinical find-
ings of the patient in order to reduce bias and stan-
dardize the error. Using the mid-sagittal T2-weighted
image, a line was drawn from the dorsal to the ventral
rim of the foramen magnum. The distances to several
neural structures were measured perpendicular to this
plane, including the tectum mesencephali, fastigium
and pons, which in humans have been proven to be
reliable indicators of the presence of craniocephalic
disproportion (Urbizu et al., 2014) (Figure 1A). If
the cerebellum was herniated through the foramen
magnum, the distance to the caudal tip of the vermis
was measured at a right angle from the planum of the
foramen magnum, a technique that has been widely
utilized (Cerda-Gonzalez et al., 2009; Couturieret
al., 2008; Driver et al., 2012; Freeman et al., 2014)
(Figure 1B). The cerebellar surface area was esti-
mated via free-hand using the closed polygon mea-
surement tool (Carrera et al., 2009; Lu et al., 2003)
(Figure 1C). The cerebral length was measured as a
straight line across the longest dimension of the ce-
rebrum, from the maximal convexity of the internal
surface of the occipital bone to the rostral margin of

Figure 1. Morphometric measurements included A. the distance of the pons, fastigium and tectum mesencephali from
the planum of the foramen magnum, B. length of herniated cerebellum, C. surface area of the cerebellum, D. surface
area of the entire brain, E. distance between the obex and pons and the spinal cord diameter, and F. cerebral length.
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Table 1. Clinical grading scheme.
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Grade Clinical Signs

0 Normal
1 Occasional phantom scratching of the shoulder, neck or flank, or facial/ear rubbing
2 Phantom scratching of the shoulder, neck or flank, or facial/ear rubbing multiple times per week,

and signs of neck or back pain

3 Phantom scratching of the shoulder, neck or flank, or facial/ear rubbing multiple times per day,

and signs of neck or back pain

the olfactory bulbs on a mid-sagittal image (Figure
1F). The cranial length was measured from the nasion
at the nasofrontal suture to the inion, the central sur-
face point on the external occipital protuberance. The
cranial width was measured as a line drawn across
the widest part of the braincase (euryon to euryon)
from a transverse T2-weighted sequence (Schmidt
et al., 2011). The distance between the pons and the
obex was measured, and the spinal cord diameter was
measured across its greatest dorsoventral width at the
pivot of flexion (Figure 1E). It was hypothesized by
the authors that the diameter of the spinal cord at the
pivot of flexion might be relevant in the disruption of
CSF flow dynamics.

Due to the anatomic variation in skull conforma-
tion and the size of brachycephalic dogs, all mea-
surement values were normalized in order to achieve
more accurate comparisons. The measurements were
normalized by calculating ratios with nearby mea-
surements. Distances from the planum of the fora-
men magnum to the tectum mesencephali, fastig-
ium and pons were divided by the length from the
planum to the rostral border of the cerebrum along
those same lines. The cerebellar herniation length
was divided by the distance to the caudal margin of
the fourth ventricle along the same line. The cerebel-
lar area was divided by the total mid-sagittal surface
area of the brain, similar to previous studies (Carrera
et al., 2009; Lu et al., 2003) (Figure 1D). The cere-
bral length was expressed as a proportion of cranial
length. The cranial index was calculated by dividing
cranial length by cranial width. Measurements were
separately normalized by body weight. Once all mea-
surements were completed, the signalment of each
dog was recorded.

Clinical Grading

A neurological examination was performed on
each dog by a board-certified veterinary neurologist.
All dogs were graded for clinical signs, which have
been associated with CLM-SM. Grading was based
on a review of the clinical history and the results of
the neurological examination, and was scored on a
scale of 0-3 by another veterinarian, blinded to the

MRI-based morphometric measurements as depicted
by Table 1.

Statistical analysis

All quantitative and qualitative data was entered
into Minitab® 17 Statistical Software. The normality
of distribution of each variable within the control and
CLM groups were evaluated via a Normal Probability
Plot.

A two-sample t-test was performed for each mor-
phometric measurement comparing dogs with CLM
and dogs without CLM to determine whether the
means of the two independent groups was statistically
significantly different.

A Spearman rank-order correlation coefficient was
calculated to measure the strength and direction of as-
sociation between each of the morphometric measure-
ments, the extent of cerebellar herniation and the clin-
ical grade. The Spearman correlation between cranial
measurements and body weight was also investigated.

Lastly, the potential influence of the variation in
the degree of neck flexion was investigated via testing
for correlation with cerebellar herniation. Statistical
significance was set to p < 0.05 throughout.

RESULTS

A total of thirty dogs were included in the study, of
which five were neutered males, seven intact males,
twelve neutered females and six intact females. The
breeds represented included the CKCS (16), French
bulldog (5), Pug (3), Chihuahua (2), Boxer (2), Staf-
fordshire bull terrier (1) and the Papillon (1). Twenty
dogs constituted the CLM group including CKCS
(15), Chihuahuas (2), a Papillon (1), Staffordshire
bull terrier (1) and a Pug (1). Ten dogs without evi-
dence of CLM on MR imaging were classified as the
control group including French bulldogs (5), Boxers
(2), a Chihuahua (1), Pug (1) and a CKCS (1).

The dogs of the CLM group had a mean age of 5.4
years with a range of 7 months to 9.3 years. The dogs
of the control group had a mean age of 4.7 years with
arange of 1 year to 9.5 years. Within the CLM group,
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four dogs were assigned a clinical grade of 0, none a
clinical grade of 1, six a clinical grade of 2 and ten a
clinical grade of 3. Within the control group, two dogs
were assigned a clinical grade of 0, none a clinical
grade of 1, five a clinical grade of 2 and three a clini-
cal grade of 3.

The flexed-neck sequence allowed an accurate
depiction of the extent of cerebellar herniation and
thereby the risk involved with cisternal CSF puncture.
Normal probability plots confirmed a normal distribu-
tion of each morphometric measurement in the con-
trol and CLM groups.

The dogs with CLM had a significantly reduced
distance from the planum of the foramen magnum to
the pons in comparison to the control group (normal-
ized median 3.89 versus 4.24) (p = 0.002) (Figure 2A).
There was no significant correlation between this dis-
tance and the bodyweight. There were no statistically
significant differences in distances from the planum
of the foramen magnum to the tectum mesencephali
and fastigium. The cerebellar surface area relative to
the entire brain surface area was not significantly dif-
ferent between the two groups.

The dogs with CLM had a significantly increased
cerebral length relative to cranial length in compari-
son to the control group (normalized median 0.812
versus 0.709) (p < 0.001) (Figure 2B). There were
no statistically significant differences between the ra-
tio of pons to obex distance and spinal diameter (p
= 0.928), nor between the cranial index (p = 0.146)
of dogs with and without CLM. A negative, statisti-
cally significant correlation was identified between
the distance from the planum of the foramen magnum
to the pons and the extent of cerebellar herniation (p =
-0.459, p =0.011). A positive, statistically significant
correlation was identified between the cerebral length
relative to cranial length ratio and the extent of cere-
bellar herniation (p = 0.709, p < 0.001) (Figure 3).

No further statistically significant correlations
were identified between the various morphometric
measurements and the degree of cerebellar herniation
or the clinical grading scheme (p < 0.226, p > 0.247).
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Lastly, there was no correlation between the angle of
neck flexion and cerebellar herniation (p = 0.178, p =
0.345).

DISCUSSION

The aim of this study was partially met with the
discovery of two important differences between
brachycephalic dogs with and without CLM, as well
as a significant correlation between these findings and
the extent of cerebellar herniation. Due to the lack of
correlation with the clinical signs however, the term
risk factor cannot confidently be applied.

The distances from the planum of the foramen
magnum to the tectum mesencephali, fastigium and
pons have been proven to be reliable indicators of the
presence of a craniocephalic disproportion in humans
(Urbizu et al., 2014). Despite the differences in pos-
ture between the two species, the results of the study
suggest that these measurements could also be used
in dogs to assess the presence of craniocephalic dis-
proportion. The dogs with CLM had a significantly
reduced distance from the foramen magnum to the
pons compared to the control group. In addition,
there was a significant negative correlation between
this distance and the degree of cerebellar herniation.
This has some resemblance with the results of hu-
man studies, although likely for different reasons. In
human patients with Chiari malformation type I, the
distances between the pons, fastigium and corpus cal-
losum from the planum of the foramen magnum are
all reduced reflecting decreased depth of the posterior
cranial fossa (Urbizu et al., 2014). Impaired occipi-
tal bone development and resultant posterior cranial
fossa volume reduction is implicated and widely ac-
cepted as the cause of cerebellar herniation in human
patients with Chiari malformation type I (Milhorat et
al., 1999).

The results of the current study are difficult to
compare with others due to the use of differing control
groups. Two-dimensional measurements in CKCS
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Figure 2. Boxplots of A. distance from the planum of the foramen magnum to the pons in dogs with CLM and control
dogs and B. cerebral length relative to cranial length in dogs with CLM and control dogs. The box represents the inter-
quartile range, the whiskers represent the upper and lower 25% of the distribution, and the horizontal line is the median.
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Figure 3. Scatterplots of A. cerebellar herniation versus distance from planum of foramen magnum to the pons and B.
cerebellar herniation versus cerebral length relative to cranial length.

and mesaticephalic dogs have been compared (Car-
rera et al., 2009). The radically different skull mor-
phology, however, hinders interpretation. Volumetric
measurements in affected and non-affected CKCS
(Cerda-Gonzalez et al., 2009), CKCS and small breed
dogs (Cross et al., 2009), and CKCS with and with-
out SM (Driver et al., 2010) have led to conflicting
results. The reduction of the foramen magnum to
pons distance in the current study could reflect re-
gional shortening of the caudal fossa, or could reflect
caudal displacement of the pons by, for example, an
overcrowded forebrain. The correlation between this
measurement and the degree of cerebellar herniation
is interesting as it has not previously been identified
and adds further value to this parameter and its as-
sociation with CLM in dogs. These measurements
will need to be tested on a larger number of dogs in
order to validate their use in assessing craniocephalic
disproportion and possibly, the risk of development
of SM. These are simple linear measurements, which
do not require specialized software as in the case of
volumetric measurements, making them valuable for
implementation on a large scale in breeding schemes.

The dogs with CLM in this study had a statisti-
cally significantly increased cerebral length relative
to cranial length in comparison to the control dogs,
suggestive of global brain overcrowding. The mod-
erately strong positive relationship between cerebral
length over cranial length and the degree of hernia-
tion has not previously been reported and suggests
that more severe CLM may be associated with fore-
brain crowding. Supratentorial involvement in CLM
has been suggested in previous studies. A volumetric
study, which demonstrated that CKCS have a higher
percentage of parenchyma within the rostral cranial
fossa than labradors and small breed dogs (Cross et
al., 2009). Another study found that syringomyelia is
significantly associated with a smaller frontal sinus
size (Scrivani et al., 2007). The findings of the current
study suggest that this implication could be extended
to the brachycephalic subgroup, and that a simple, lin-
ear measurement could potentially be used to assess

global crowding proven by volumetric studies, which
required more specialized software. Overcrowding in
the supratentorial portion of the cranium could poten-
tially displace the entire cerebellum and brainstem
caudally against the occipital bone contributing to the
development of cerebellar herniation and resultant al-
terations in CSF. By this theory, forebrain overcrow-
ding could be responsible for the caudal displacement
of the pons, thereby explaining the reduction in dis-
tance between the pons and the foramen magnum as
identified in this study. Crowding within the rostral
cranial fossa may also account for the variable suc-
cess rates reported with surgical treatment, which fo-
cuses on decompression of the foramen magnum and
reconstruction of the caudal cranial fossa (Dewey et
al., 2007; Rusbridge et al., 2007).

A flexed neck position was used in this study be-
cause it has been shown to maximize the extent of cere-
bellar herniation (Upchurch et al., 2011), which was
used as a criterion for CLM. Flexing the neck stretch-
es the dorsal atlanto-occipital membrane, which, in
an extended neck position, lays dorsocaudally on the
cerebellum and could be mistaken for part of the oc-
cipital bone affecting measurements of the foramen.
Moreover, in a recent study, it has been demonstrated
that neck extension increases the odds of indentation
and impaction of the cerebellar vermis into the fora-
men magnum (Harcourt Brown et al., 2014). For this
reason, it has been proposed that the position of the
head in relation to the neck should be standardized to
compare the morphology of the cerebellum amongst
dogs. The authors of the current study propose that a
thorough MRI investigation of CLM in canine patients
should include a sagittal sequence in this flexed-neck
position in order to fully express the degree of cere-
bellar herniation and to assess the suitability of at-risk
patients for a cisternal CSF puncture. The spinal cord
was measured at its hinge point to assess whether the
cord of CLM-affected dogs was excessively stretched
during flexion of the neck. Excessive stretching of the
cord could potentially cause collapse of the central
canal. Obstruction of the subarachnoid space at this
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point could, based on the Venturi effect or suction ef-
fect, cause formation of syringomyelia caudal to this
site (Rusbridge et al., 2006). Because no significant
differences were identified between affected and non-
affected dogs, this theory remains unfounded. It has
been proposed that CLM may be associated with a
higher grade of brachycephaly, as defined by the cra-
nial index of the braincase (Schmidt et al., 2011). In
the current study, there was no statistically significant
difference between the cranial indices of dogs with
and without CLM, nor a statistically significant cor-
relation between cranial index and extent of cerebel-
lar herniation. In fact, the dogs with the lowest cra-
nial indices were two pugs (1.25 and 1.25), both free
of CLM. A Staffordshire bull terrier with the second
highest cranial index (1.76) had CLM. This is the first
report of CLM in a Staffordshire bull terrier, a breed,
which has been previously described to have occipital
dysplasia (Janeczek et al., 2011). These findings op-
pose the theory that a higher degree of brachycephaly
alone predisposes to CLM; however, the small sample
size employed in this study must be considered. Cra-
nial index does not take cranial height into account.
Griffon Bruxellois dogs with CLM have been demon-
strated to have a shortened basicranium compensated
for by an increase in height of the cranial cavity in
comparison to normal Griffon Bruxellois dogs (Rus-
bridge et al., 2009). In another study, a greater amount
of cranium distributed caudally was found to be pro-
tective against syrinx development in CKCS. In the
same study, a risk phenotype of brachycephaly with
rostrocaudal doming that is more rostrally distributed,
was proposed (Mitchell et al., 2014). It is most likely
that cranial base shortening on its own does not result
in CLM, and more likely, that other factors, such as
rostrally distributed doming, are involved.

CLM in dogs has previously been attributed to a
volume mismatch between the caudal fossa and the
parenchyma contained within it, resulting in over-
crowding of the hindbrain and herniation through
the foramen magnum (Rusbridge et al., 2000; Cerda-
Gonzalez et al., 2009; Levine, 2004). Whether such a
degree of caudal fossa overcrowding by itself is suf-
ficient to cause herniation of the hindbrain is uncer-
tain. In this study, there was no significant difference
in mid cerebellar surface area relative to mid total
brain surface area between brachycephalic dogs with
and without CLM. This result supports those of previ-
ous studies, which used control groups consisting of
CKCS (Lu et al., 2003) and mesaticephalic dogs (Car-
rera et al., 2009). In the current study, these findings
are extended to the subgroup of brachycephalic dogs
with and without CLM. Conversely, in one study, it
was found that CKCS less than two years of age with
CM/SM had a larger cerebellar volume relative to to-
tal brain volume compared with CKCS older than five
years with CLM only (Shaw et al., 2012). SM is a late-
onset disease; therefore, despite the age criteria, this
control group may erroneously include dogs, which
will develop SM in the future. A dynamic component
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has been proposed to cranial cavity volumetry, with
increasing caudal fossa volumes over time secondary
to bone resorption at the foramen magnum (Driver et
al., 2012). The sum of previous results and that of the
current study is certainly suggestive of an undersized
caudal fossa in CLM. A volumetric analysis utiliz-
ing a CLM free brachycephalic control group is war-
ranted to investigate cerebellar oversize as a source of
volume mismatch.

No statistically significant correlations were iden-
tified between the clinical grade of the patient and any
of the various measurements. A few dogs in the con-
trol group, with no evidence of cerebellar herniation,
exhibited signs of severe neuropathic pain whilst other
dogs with extensive cerebellar herniation were clini-
cally normal. This supports previous research where,
similarly, no statistically significant correlations were
identified between the extent of cerebellar herniation
and the type of neurological signs exhibited nor with
the presence of syringomyelia (Upchurch et al., 2011;
Couturier et al., 2008; Lu et al., 2003). A recent lon-
gitudinal study also found no association between the
morphology of the craniocervical junction and the ap-
pearance and progression of clinical signs in CKCS
(Cerda-Gonzalez et al., 2016). Potential reasons for
the lack of correlation in the current study may re-
late to a true lack of association between clinical signs
and the selected morphological features, the small
sample size, or to inadequacy of the designed grad-
ing scheme to accurately and specifically categorize
clinical subgroups. Correlation has been identified
between syrinx width and pain, scratching behavior
and scoliosis in veterinary patients (Rusbridge et al.,
2007). In contrast, a more recent study did not find
a significant relationship between syringomyelia and
both the development and worsening of clinical signs
(Cerda-Gonzalez et al., 2016). Syrinx formation and
clinical signs are often late in onset. Therefore, it is
possible that the grading system of the current study
has failed to capture the true severity of disease espe-
cially in the younger, potentially pre- or subclinical
dogs in this study.

No statistically significant associations nor corre-
lations were identified between the ratio of the dis-
tance from the obex to the pons and the spinal cord
diameter. This ratio was calculated to assess whether a
larger spinal cord diameter was associated with CLM.
Obstruction to the flow of cerebrospinal fluid at the
foramen magnum has been demonstrated in CKCS
with CLM (Cerda-Gonzalez et al., 2009). It has been
hypothesized that the diameter of the spinal cord at
the pivot of flexion may be relevant in this disrup-
tion of CSF flow dynamics. The lack of statistically
significant differences in the current study may reflect
the true lack of a relationship or may be due to the
small sample size and resultant deficiency in statisti-
cal power.

Limitations of the current study include the small
number of dogs within the sample, most notably re-
flected in the control group and the potential popula-
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tion bias of dogs presenting with neurological disease
at an advanced stage. Additional research with a larg-
er population of brachycephalic dogs with and with-
out CLM and perhaps with the omission of younger
dogs to limit the risk of including pre- or subclinical
individuals, is necessary to corroborate the present
findings. A larger study population would allow the
use of a multivariate analysis and increase the power.
Age-matching would also be appropriate given that
the length of cerebellar herniation and syrinx width
increase over time (Driver et al., 2012; Cerda-Gonza-
lez et al., 2016). The clinical grading system used was
not entirely specific for dogs affected by the CLM-
SM complex. Some dogs had evidence of otitis me-
dia, commonly identified in CKCS (Lu et al., 2003;
Owen et al., 2004), which may have erroneously im-
pacted the grade.

The linear measurements used in this study have
neglected the transverse axis and may therefore not
correlate accurately with the true overall dimensions
of the brain and the brain case. Two-dimensional
measurements were used for simplicity and for the
potential of a measurement or ratio becoming useful
in a clinical setting. Future studies using three-dimen-
sional volumetric measurements in conjunction with
the described brachycephalic control group may have
superior accuracy.

The classification of CLM based only on three
imaging-based criteria may be a misrepresentation.
Ideally, syringomyelia would have been added to the
inclusion criteria for the dogs in the experimental
group. Due to the prospective nature of this study, it
was deemed unethical to acquire further MR sequen-
ces to assess the entire spinal cord, which would un-
necessarily prolong the duration of general anesthesia.
CLM predisposes dogs to SM. However, not all dogs
with CLM develop SM suggesting that there may be
factors that predispose to the development of SM in
the presence of CLM. Recent research has discovered
a number of other imaging features associated with
the CLM-SM complex including increased cerebellar
pulsation (Driver et al., 2013), dorsally compressive
atlantoaxial bands and obex position (Cerda-Gonza-
lez et al., 2015), and a shortened distance across the
craniocervical junction (Knowler et al., 2016). Fur-
ther research could consider the inclusion of these ad-
ditional imaging features in the diagnostic criteria for
further accuracy.

CONCLUSIONS

The existing data in this study supports the use of a
simple, two-dimensional measurement to potentially
differentiate brachycephalic dogs with craniocephalic
disproportion, as demonstrated in human patients
with Chiari malformation type 1. This measurement
will need to be tested on a larger number of dogs to
validate its use in assessing craniocephalic dispropor-
tion, and possibly, the development of SM. The cur-
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rent study also supports the hypothesis that CLM in
dogs is a disease process governed by a global over-
crowding of the brain. It is likely that rostral and cau-
dal cranial fossa overcrowding work in concert with
other factors, which share common phenotypical
presentations to induce the CLM-SM complex. This
theory has been concluded by other studies, but with
more complex and expensive methodology. The fact
that these simple linear measurements do not require
specialized software, as in the case of volumetric
measurements, make them valuable for implementa-
tion on a large scale in breeding schemes. A brachy-
cephalic study population is most suitable for further
investigation of this disease as many breeds display
features of CLM and controls are readily available.
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Persbericht

~\ Boehringer
W tngelheim

Brussel, 6 oktober 2017 — Bocehringer Ingelheim, de wereldleider op het vlak van veterinaire vaccins tegen
hondsdolheid, bundelt haar krachten wereldwijd met dierenartsen, huisdiereigenaars, NGO‘s en overheidsinstanties.
Het bedrijf wil bekendheid geven aan het belang van maatregelen voor de preventie van hondsdolheid en de
aandacht vestigen op de ernstige bedreiging die hondsdolheid vormt voor dieren en mensen in grote delen van de
wereld.

In meer dan 150 landen en regio‘s!, vooral in Azié en Afrika, is hondsdolheid nog steeds endemisch. Wereldwijd
sterven elke dagzo‘n 160 mensen aan hondsdolheid en40% daarvan zijn kinderen'. Mits een goede vaccinatiestrategie
en investeringen is hondsdolheid een goed te voorkomen ziekte! die echter bijna altijd fataal afloopt van zodra de
symptomen van de infectie opduiken. Niet-gevaccineerde honden vormen de belangrijkste bron van infectie met
het rabiésvirus. Volgens de Wereldgezondheidsorganisatie zouden menselijke sterfgevallen door hondsdolheid
kunnen worden geélimineerd door wereldwijd minstens 70% van de hondenpopulatie te vaccineren.!

Boehringer Ingelheid heeft zich ertoe verbonden een bijdrage te leveren aan de mondiale inspanningen voor het
uitroeien van hondsdolheid. Het maakt hierbij gebruik van een holistische aanpak die voorlichting van het publiek
combineert met de vaccinatie van huisdieren, wilde dieren en vee om deze dodelijke ziekte te voorkomen en zo

levens te redden.

Referenties
1.World Health Organization, 2017. Rabies Home. (http://www.who.int/rabies/en/)
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Oral supplementation of organic trace minerals to double-muscled
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ABSTRACT

Beef cattle are susceptible to trace element deficiencies. The goal of this trial was to study
the efficacy of dam supplementation with organic or inorganic trace minerals. Thirteen Belgian
Blue farms divided into two groups per farm were investigated, resulting in a randomized block
design, with two treatments. Animals in treatment A group received a supplement containing
50% organic and 50% inorganic selenium, zinc, and copper, while those in treatment B group
received 100% inorganic sources. Blood zinc (p=0.08), selenium in blood (p<0.01) and colostrum
(p<0.01) were higher in group A. No difference (p>0.1) was found between treatments regarding
the incidence of disease or daily weight gain of the calves. Although the zootechnical performance
was equal for both treatments, supplementation with organic trace minerals resulted in a greater
nutritional efficacy to sustain the selenium and zinc statuses of the Belgian Blue cattle, and also
seemed to mitigate inflammation associated with cesarean section.

hugues.guyot@uliege.be

SAMENVATTING

Vleesvee is gevoelig voor een tekort aan sporenelementen. In deze studie wordt het effect van sup-
plementatie met organische of anorganische sporenelementen onderzocht. Drachtige koeien op dertien
Waalse bedrijven met Belgische witblauwe dieren werden verdeeld in twee gelijke groepen, resulte-
rend in een “random-block-design” met twee behandelingen en zesentwintig experimentele eenheden
(halve bedrijven) met het bedrijf als “block”. De dieren in groep A kregen een supplement dat 50%
organisch selenium, zink en koper bevatte en 50% anorganische sporenelementen, terwijl de dieren
in groep B 100% anorganische sporenelementen kregen. Zink in bloed (p=008), selenium in bloed
(p<0,01) en colostrum (p<0,01) waren hoger in groep A. Er waren geen verschillen (p>0,1) op het
gebied van gezondheid en kalvergroei. Alhoewel de dierprestaties gelijk waren voor de twee verschil-
lende behandelingen, resulteerde de supplementatie met organische sporenelementen in een hogere
nutritionele efficiéntie voor het behoud van de selenium- en zinkstatus. Daarnaast leek deze supple-
mentatie de ontsteking die geassocieerd is met een keizersnede te verminderen.

INTRODUCTION

Selenium (Se), copper (Cu), zinc (Zn) and iodine
(I) deficiencies are widespread in cattle in Europe
(Mee and Rogers, 1994; Enjalbert et al., 2006; Guyot
et al., 2009), with consequences for their health, pro-
duction and reproduction (Graham, 1991). The hy-
per-muscled Belgian Blue (BB) breed is particularly

prone to these deficiencies because of their exception-
ally efficient feed conversion, which is associated
with a low DMI/kg of meat production dry matter in-
take resulting in higher dietary requirements per kg
of feed (Ferret and Jenkins, 1998). Clinical signs are
most common in calves, of which the trace mineral
status is conditioned by that of their mothers and by
the supply of these nutrients via placental transfer, co-
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Table 1. Mineral composition of the two supplements distributed to the dams.

Component Units Group A Group B
Dry Matter g/kg 958 959
Ca g/kg 160 160
P g/kg 60 60
Mg g/kg 30 30
Na g/kg 55 55
Cl g/kg 84 92
K g/kg 4 3
I (Potassium Iodide) (E2) mg/kg 150 150
Co (Co-carbonate) (E3) mg/kg 60 60
Se (Na-selenite) (E8) mg/kg 20 40
Se (Se enriched
Saccharomyces cerevisiae
NCYC R397 (Se-Met, Selko)) (3b8.11) mg/kg 20 /
Cu (Cu sulfate) (E4) mg/kg 700 1400
Cu (chelate (E4) from OptiMin
Cu 15% (Selko)) mg/kg 700 /
Zn (Zn sulfate) (E6) mg/kg 2500 5000
Zn (chelate (E6) from OptiMin
Zn 15% (Selko)) mg/kg 2500 /
Vitamin A (E672) IU/kg 1000000 1000000
Vitamin D3 (E671) IU/kg 100000 100000
Vitamin E (3a700) IU/kg 1000 1000

lostrum and milk (Abdelrahman and Kincaid, 1993;
Abdelrahman and Kincaid, 1995; Guyot et al., 2007,
Guyot et al., 2011a). The numerous trace mineral sup-
plements available in Europe are commonly classified
as inorganic or organic minerals, separating simple
salts and oxides from their complexes with organic
ligands, as well as the selenite and selenate forms of
Se from selenomethionine-based supplements. Sele-
nomethionine, mostly produced by yeast culture en-
richment, has proven to be more effective in transfer-
ring Se to colostrum and milk than Na-selenite (Guyot
et al., 2007; Muniz-Naveiro et al., 2008). Se-methio-
nine has been demonstrated to improve the health
and performances of BB cattle (Guyot et al., 2007).
Various studies have also demonstrated the value of
Zn and Cu organic forms in improving the Cu and
Zn statuses, although the benefits on health, reproduc-
tion and production remain controversial (Nockels et
al., 1993; Malcolm-Callis et al., 2000; Schlegel et al.,
2006). The majority of nutritional supplements are
formulated from inorganic sources due to the addi-
tional cost of feeding beef dams with organic Zn, Cu
and Se sources.

The aim of this study was to assess the nutrition-
al efficacy of a partially organic Zn, Cu and Se feed
supplement, compared to a fully inorganic mineral
source, to supply trace elements to BB cows and indi-
rectly to their calves.

MATERIALS AND METHODS
Farms and Animals

Thirteen commercial BB cattle farms were se-
lected in Wallonia (the southern part of Belgium)
during the winter of 2015. The following selection
criteria were used to select farms: good management
practices (including deworming programs against
endoparasites and exoparasites, general hygiene and
biosecurity, hoof health assessment and trimming at
least once a year, a good body condition score of ani-
mals (BCS > 3.5), routine analysis of rations once a
year), a minimum of twenty calvings during the win-
ter period (November to March 2015), and the pos-
sibility of creating two separate feeding groups of
cows and heifers in late gestation as well as supply-
ing them with the same basic ration and two differ-
ent mineral supplements during the entire study pe-
riod. Only cows due to calve during the study period
were selected (using rectal palpation and ultrasono-
graphy to determine the expected date of calving). A
minimum of ten to a maximum of forty animals per
group in each farm were involved. The experimental
design was a split-plot design, in which farms were
split in two groups, and treatments were applied at
random to the two groups defined in each farm. This
resulted in a randomized control design, with 26 half-
farm experimental units (with 13 farms as the blocks)
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and two treatments, which were randomized at each
farm and blindly applied by coding the products to
the farmers and veterinarians. The pregnant cows in
each farm were divided into two groups that were as
similar as possible in terms of the gestation stage and
parity of the included cows. The two treatments were
then randomly assigned to each group (A = organic;
B = control). The age, parity and weight of the dams
were homogeneously distributed between the groups.
Initially, 830 healthy pregnant cows were selected for
the study, 411 in group A and 419 in group B. Most
cows were housed in stanchion barns. As is standard
practice in the BB breed, all calves were delivered
by caesarean section. Surgery was performed by the
veterinarians of the farms, who also assisted in blood
sampling at calving. The calves were weighed at birth
to calculate their average daily gain (ADG) at the
end of the study. The calves were either suckling- or
bucket-fed (with whole milk or a milk-replacer). The
amounts of whole milk and milk-replacer varied ac-
cording to the farm, but globally represented 9-10%
of the body weight in volume, with a maximum of 6-7
liters per day, given in 2-3 meals. A calf-starter (17%
crude protein) was distributed to the calves after the
first week of life. Water was available all the time.
ADG, mortality and morbidity rates were calculated
including all feeding systems, as well as only consid-
ering the most represented group of calves (suckling
calves).

Rations and mineral supplementation

The ration of all pregnant dams was designed to
meet all of the nutritional requirements in terms of
energy, protein, dry matter, fibers and minerals ac-
cording to the recommendations of the French Insti-
tute of Agricultural Research (INRA, 1988). The ra-
tions were formulated for each farm and considered
to be equal at an expected feed intake of 10 kg of dry
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matter (DM). The basic ration for the animals was
mainly composed of grass silage that was analyzed
for each farm (BLGG AgroXpertus, Wageningen,
the Netherlands), including trace minerals (iron (Fe),
manganese (Mn), Zn, Cu, Se and I). Corn silage was
also provided in seven farms and was analyzed in the
same laboratory. When the roughage quality required
additional supplementation to meet the nutritional re-
quirements, the basal ration was supplemented with
dried beet pulp or spelt/barley (less than 1 kg, fresh).
Following standard nutritional practices, the trace
mineral contents of the forage material and supple-
ments were not considered to tailor mineral supple-
ments for each basal diet. Instead, a common mineral
supplement formulation was used for all farms, with
the aim of being adequate regarding the variability of
the basal mineral contents of the forage rations of the
selected farms.

Each pregnant dam received a daily mineral supple-
ment (100 g/day) (Table 1). The dose was determined
by volume with a measuring glass and top dressed on
the ration by the herdsman for at least two months
before calving (60-75 days). The mineral supplements
consisted of 100% inorganic minerals (treatment B)
or an equivalent mineral supplement, in which 50%
of Se, Cu and Zn had been replaced by OptiMin SeY
(63% seleno-methionine Se enriched yeast, NCYC
R397), OptiMin Cu 15% and OptiMin Zn 15% (Selko
Feed Additives, Nutreco) (treatment A). For an ex-
pected daily feed intake of 10 kg of DM, each preg-
nant cow (with an average body weight of 600 kg,
including heifers) should have received a daily supply
until calving of 4 mg of Se, 140 mg of Cu, 500 mg of
Zn, 15 mg of I, 6 mg of Co, 100,000 IU of vitamin
A, 10,000 IU of vitamin D3 and 100 IU of vitamin E.
This formulation was chosen to meet the beef cattle
requirements (according to NRC, 2000; Guyot et al.,
2007). The mineral mixtures were formulated to have
equal elemental mineral contents by the use of wheat
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bran as a carrier. Trace mineral supplementation of
the dams was discontinued at calving.

After birth, the calves either suckled from their
dams (six farms) or were bucket-fed using milk-
replacer or whole milk (five and two farms, respec-
tively). The calves were not supplemented with trace
minerals, although calf milk-replacers contain min-
eral supplements. In all farms, 2.5 to 4 L of colostrum
(fresh from the mother and/or frozen from a differ-
ent dam of the same group) were bottle-fed within 18
hours after calving to the calf by the farmer. How-
ever, a large majority of calves received an adequate
amount of colostrum (4 L).

General protocol

The trial was scheduled as summarized in Figure 1.

Fortnightly visits were organized to check for min-
eral consumption, collect clinical data from dams and
calves as recorded by the farmer and veterinarian,
take blood samples (cows and calves while needed),
and correct protocol tracking. In each group, blood
samples were taken from the same seven dams at #0
(beginning of the trial, before the first trace mineral
supplementation), #1 (45-60 days after #0 and ap-
proximately two weeks before calving #2), #4 (ap-
proximately two weeks after calving #2) and #5 (end
of the trial, approximately 45-60 days after #4, or 60-
75 days after calving #2). Colostrum was sampled in
as many cows as possible. Blood was also sampled
on every calf later than the second day of life but dur-
ing the first week of life (#3) to determine the passive
transfer of colostral immunoglobulins, determined by
measuring total proteins in serum (refractometer, see
further). The plasmatic Se, Cu, Zn, I and total proteins
in the serum and plasma were assayed in the dams at
#0, #1, #4 and #5, while thyroid hormones and hapto-
globin (Hp) were only determined at #0 and #4. The
calves were investigated for thyroid hormones and se-
rum total proteins 48 hours after birth (#3). Colostrum
was analyzed for the total protein, immunoglobulin G
(IgG) and Se contents. Sick animals and/or those with
inflammation (elevated blood concentrations of Hp
>30 mg/L) at #0 were excluded from the trial because
inflammation may influence the trace mineral status
(Milanino et al., 1986).

Data collection and analyzes

Clinical examination was performed at the begin-
ning of the study to ensure the good health status of
the tested animals. The examination was completed
according to Rosenberger’s 1990 guide for the com-
plete clinical examination of bovines and included rec-
tal and peripheral temperature measurements, lymph
node and mucous membrane inspections, cardio-pul-
monary investigation, digestive system auscultation,
hydration status assessments and reproductive tract
and udder palpations. During the study, health events
(death, abortion, disease) were recorded, and sick ani-
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mals were systematically examined. The calves were
weighed with a calibrated tension spring scale at birth
and at 60-75 days of life (end of the trial) to calculate
the ADG.

Blood was collected at different times of the pro-
tocol; in the dams from the coccygeal vein and in the
calves from the jugular vein in Plain, EDTA and Na-
Heparin tubes (Figure 1). The samples were centri-
fuged (20 minutes, 1500 x g) within three hours after
the visit, and the plasma/serum samples were sepa-
rated and frozen (-22°C) prior to analysis. Plasmatic
Cu, Zn and Se were assayed by Inductivity Coupled
Plasma/Mass Spectrophotometry (ICP-MS). Then,
plasmatic inorganic iodine (PII) was analyzed using
ion-exchange chromatography (Aumont and Tressol,
1987). In serum, thyroxin (T4) and tri-iodo-thyronine
(T3) were tested using RIA, and Hp was measured
using a hemoglobin (Hgb) binding capacity method
(Owen et al., 1960) adapted to an automated analyzer
(Olympus AU 510, Melville, NY, USA). The total
protein (TP) of the serum/plasma was assessed us-
ing a digital refractometer (Euromex®, Arnhem, the
Netherlands). The serum Hp concentration was con-
sidered to be the main indicator of inflammation, and
the difference of TP in the serum/plasma (fibrinogen
estimation) was also used as a secondary indicator of
inflammation in the dams (Guyot et al., 2011b).

Colostrum was collected at calving. The colostrum
sample was thereafter frozen at -22°C for further analy-
sis. The Se content of the colostrum was measured by
ICP-MS, and the IgG content of colostrum was as-
sessed by radial immunodiffusion (RID).

The failure of passive transfer of immunoglobu-
lins was assessed by measuring the total protein in the
serum of the calves between two and seven days of
life, which should be above 56 g/L (Vandeputte et al.,
2011).

Statistical approach

The study was organized as a prospective, ran-
domized-controlled design carried out in 13 farms.
The cows were divided in two groups as a split-plot
design, in which each farm was considered to be a
plot and each half farm was the experimental unit.
Following the principles of the randomized block de-
sign, the treatments were randomly assigned within
the blocks (farms) to the farm subgroups, which were
considered to be 26 experimental units used in the sta-
tistical analyzes. The study was blinded to the farm-
ers and veterinarians and to the experimenters during
data processing and experimental analyzes.

Individual cow and calf observations were filtered
for “outliers” (accidents in calves/dams [crushing,
broken legs, N=11] or accidental trace mineral ad-
ministration/ingestion other than those provided by
the protocol N=0). The averages and counts of bino-
mial and multinomial observations were calculated
for each farm subgroup (experimental unit) to build
the matrices that were used for statistical processing.
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Table 2. Zootechnical and health parameters in calves and their dams (mean and SD for dams and mean and standard
error of the mean (SEM) for calves, if applicable) in groups A (organic mineral) and B (control). No significant
differences were noticed between the treatment groups for the considered zootechnical and health parameters.

Dams Group A (n=411) Group B (n=419)
Parity (n calving) 2+1 14*
Abortion* (n) 2+1 8*
Not calving during study* (n) 53* 78*
Sick cows (n) 24 26
Dead cows™ (n) 4% Sk

Calves Group A (n=344) Group B (n=333)
Birth weight (kg) 53.5(1.2) 52.6 (1.2)
ADG (kg) 0.62 (0.11) 0.61 (0.11)
Sick calves (n) (morbidity rate) 56/344 (16.3%) 50/333 (15.0%)
Dead calves (n) (mortality rate) 17/344 (4.9%) 24/333 (7.2%)

* Animals removed from the protocol.
(n): number of animals

The averages of each farm subgroup for calf per-
formance (ADG), calf serum and colostrum charac-
teristics were studied as continuous variables with
PROC MIXED of SAS (version 9.3) using the block
(farm) as a random effect. Binomial events in the
calving process of each farm subgroup (morbidity,
mortality) were studied with PROC GENMOD of
SAS (version 9.3) using the logit transformation.

Dam serum minerals and other serum continuous
variables at #0 were compared between the treatments
with PROC MIXED to check the validity of the block-
ing and randomization process. Repeated observations
of the serum mineral, plasma and serum proteins and
their differences were analyzed with PROC MIXED,
with the farm as the random variable and the #0 val-
ues as the covariables. The REPEATED statement
was used, and TOEP (Toeplitz matrix) was assigned
as a covariance structure. Hp, thyroid hormones, and
their ratios were analyzed as non-repeated measure-
ments. The other continuous variables were assessed
using the #0 values as covariables. Serum minerals,
haptoglobin and thyroid hormones farm subgroup
clustering in three status levels were analyzed as
multinomial cumulative parameters with GEN-
MODE, using MULTINOMIAL and CUMLOGIT as
options for the analyzes. A significance level of 5%
was used in the statistical interpretation.

RESULTS

The ration of the dams was quite similar regard-
ing general composition and nutrients content at the
selected farms despite differences in the roughage
quality between farms. Nevertheless, the roughages
were harvested in the southern part of Belgium, which
is known to be a Se-deficient region. In most farms,
grass silage was distributed, and in some farms, hay,
maize silage or dried beet pulp was added. The basal

diet (crude nutrients) was composed of 10 kg of DM
+ 1 kg of DM (mean + SD), with a global energy con-
tent of 7.2 £ 0.7 KVEM (“kilo voeder eenheid melk”
or feed unit lactation), global protein content of 565
g £ 49 g of CP (crude protein content), and 384 g +
37 g of DVE (“darm verteerbaar eiwit” or true pro-
tein digested in small intestine) (Dutch nutrients mea-
surement units). The analysis of the total ration of the
farms before mineral supplementation revealed an ex-
cess of Fe in 3/13 farms and an inadequate supply of
Se in 8 farms, Cu in 7 farms, Zn in 7 farms and I in 4
farms. Four farms presented an inadequate supply of
each of these four trace elements in the total ration.

Zootechnical and health aspects

The study started with 830 dams, of which 162
animals were removed, resulting in a total of 668 ani-
mals that completed the entire trial, with 340 in group
A and 328 in group B. Cows were discarded from the
analysis if they died or were sold before the end of
the study (n =9], had the wrong calving date and/or
protocol schedule (n =[131]), or suffered an abortion
(n =22]). More calves than cows were included in the
study because of the occurrence of twin calvings, rep-
resenting a total of 677 calves: 344 in group A and 333
in group B.

The parity structure of the dams was similar be-
tween treatment groups, with approximately 1/3
of primiparous cows in both groups. No significant
difference was observed between groups A and B
in terms of the incidence of abortions (A versus B,
p=0.19), sick cows (A versus B p=0.71), dead cows
(A versus B p=0.76), sick calves (A versus B p=0.47),
dead calves (A versus B p=0.36) (excluding fatal acci-
dents and congenital defects), and the ADG of calves
(A versus B p=0.85) (all feeding systems included).
The mean weight of calves at birth was not different
between the groups (A versus B; p=0.46). The sex ra-
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tio of the calves was similar in both groups (51% of
males and 49% of females) and, in general, between
the farms. No significant differences were observed
between the treatment groups (including all calf feed-
ing alternatives) for the zootechnical (birth weight,
ADG) and health parameters considered (morbidity,
mortality) (Table 2). Regarding only suckling calves’
morbidity and mortality, there was also no significant
difference between groups A and B, as well as com-
paring with all calves (all feeding alternatives). How-
ever, across treatments, the ADG was 795 g/day in
suckling calves (n=494), 343 g/day in milk-replacer
fed calves (n=108), and 543 g/day in milk fed calves
(n=75)

Biochemical aspects
Basal condition at the start of the study. #0

No differences between treatment groups were
found at #0 for Zn (p=0.28), Cu (p=0.58), Se
(p=0.40), I (p=0.21), thyroxin (p=0.43), tri-iodothyro-
nine (p=0.57), total proteins in serum (p=0.49), total
proteins in plasma (p=0.50) or haptoglobin (p=0.56)
(Table 3). Regarding Se, 87% of all tested animals
were considered to be deficient (<65 pg/), 11% mar-
ginal 65-80 pg/L) and 2% adequate. Globally, the
mean plasma Se concentration was below the thres-
hold for the 13 farms in the study. For Zn, 53% of the
dams had adequate levels, while 47% had marginal
levels (8-14 umol/L). For only three farms, the mean
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plasma Zn concentration was below the threshold. For
Cu, 82% of the dams had adequate levels, 17% had
marginal levels (8-13 pmol/L) and 1% were deficient
(<8 umol/L). The mean plasma Cu concentration was
above the threshold for all farms. For I, 36% of the
dams were deficient (<15 pg/L), 36% marginal (15-
45 ng/L) and 28% adequate. Three farms had a mean
plasma I concentration above the threshold. Finally,
there was no inflammation (Hp < 30 mg/L) in 90%
of the animals, while 5% presented marginal inflam-
mation and 5% had true inflammation. The last cases
came from one of the 13 farms that had a mean Hp
concentration (54 mg/L) above the threshold, but the
elevation was due to three clinical inflammation cases
that were removed from the study, according to the
exclusion criteria in the protocol.

Study time points

In Table 3, the mean concentrations of Se, Zn, Cu,
total protein, thyroid hormones and Hp are summa-
rized in dams at #0, #1, #4 and #5, where the main
differences between treatments were observed for Se
(#1, #4, #5,), haptoglobin (#4) and Zn (#4, only a ten-
dency p=0.08) in favor of treatment A.

After initiation of mineral supplementation, the
Se status was higher in treatment A (p<0.01) than in
treatment B at all time points (#1, #4, #5). At time
points #1-#4-#5, the Se status was also significantly
higher than at #0 (p<0.01). At #1 and #5 and barely in
#4, the Se status was above the recommended thresh-

Table 3. Mean (and standard error of the mean (SEM)) of Se (ug/L), Zn (nmol/L), Cu (nmol/L), thyroxin (T4) (nmol/L),
tri-iodo-thyronine (T3) (nmol/L), total protein in serum (STP) (g/L) and plasma (PTP) (g/L) and haptoglobin (Hp)
(mg/L) concentrations at #0, #1, #4 and #5 in the dams in the two treatment groups.

Time  Group Zn* Cu* Se* I* STP PTP STP-PTP T4* T3* Hp
Adequate  14-21 13-18 80-140  45-650 - - okl 30-120 0.88-4.05 ***
A 14.7 14.9 442 76.0 70 75 5 52 1.04 8
#0 B 14.0 14.8 42.8 52.9 71 75 6 56 1.01 11
SEM 0.4 0.3 3.8 28.2 1 1 1 4 0.07 3
#1 A 14.6 13.2 85.6A - 69 74 Sa - - -
B 15.0 12.7 76.0B - 67 73 6b - - -
SEM 0.6 0.5 2.6 - 1 1 1 - - -
#4 A 16.2 19.0 78.8A - 78 83 4 53.0 0.99 123a
B 15.2 19.0 68.6B - 77 81 4 59.3 1.03 301b
SEM 0.6 0.5 2.6 - 1 1 1 4.1 0.07 62
#5 A 14.3 15.8 85.6A - 75 79 5 - - -
B 14.1 15.3 75.4B - 75 80 5 - - -
SEM 0.6 0.5 2.6 - 1 1 1 - - -

a,b: (p<0.05), A,B: (p<0.01)

* Adequate Zn, Cu, Se, I, T4, T3 status (Guyot and Rollin, 2007; Guyot et al., 2007; Guyot et al., 2009; Herdt et al., 2000).
**STP-PTP: the subtraction of serum TP to plasma TP (absolute value) estimating the fibrinogen concentration. Concentration

should be <6 (Guyot et al., 2011b).

*#* Absence of inflammation: at #0 <30; at #4 <150 (Humblet et al., 2006).
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old in treatment A, but below the threshold for treat-
ment B. Zn showed a trend (p=0.08) in favor of treat-
ment A at #4. There was no difference in the Zn status
between #0 (p=0.58), #1 (p=0.99) and #5 (p=091). A
significant difference was seen at #4 in the two treat-
ments compared to #0 or #5 (p<0.05). No difference
was found between the treatments at any time point
for Cu (p>0.1) or for the total proteins in the serum/
plasma (p>0.1). The Cu statuses at #0 and #5 were not
different (p>0.1); however, the Cu status at #4 was
higher for both treatments compared to #0, #1 and #5
(p<0.0001). The thyroid hormones and their ratios
were also not different (p>0.1) between the treatments
and times (#0 and #4).

At #1, 69% of the animals had adequate Se levels
in treatment A group, while only 35% had adequate
Se levels in treatment B group. For Zn, 65% were ad-
equate in treatment A and 63% in treatment B. For
Cu, 46% were adequate in treatment A and 40% in
treatment B.

At #4, 57% of the animals in treatment A were ad-
equate for Se and 14% in treatment B. For Zn, 82% of
the animals were adequate in treatment A, while 61%
were adequate in treatment B. For Cu, 100% of the
animals were adequate in both treatments.

At the end of the study (#5), 67% of the animals
in treatment A were adequate for Se, while only 40%
were adequate for Se in treatment B. For Zn, both
treatments were adequate for 56% of the animals. Cu
was adequate in 85% of the animals in treatment A
and 77% in treatment B.

Regarding inflammation, the Hp concentration
was lower at #4 for treatment A (p<0.05) compared to
treatment B, while the total protein in the serum and
differences between STP and PTP were not signifi-
cantly different between the treatment groups (p>0.1).
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In treatment group A, the global Hp concentration did
not exceed the threshold value (150 mg/L), whereas
that of treatment B did.

The colostrum total protein (p=0.67) and IgG
(p=0.99) in the colostrum were not significantly dif-
ferent between the treatments, although the Se con-
tent in the colostrum was nearly double in treatment A
(p<0.01) compared with treatment B (83% adequate
in group A versus 17% in group B) (Table 4). The per-
centage of failure of passive transfer in calves, based
on serum TP was 46% and 48%, for treatments A and
B, respectively. No significant difference (p>0.1) be-
tween the treatments was seen in the total proteins
(p=0.56), thyroxin (p=0.50) and tri-iodothyronine
(p=0.27) in the calves’ blood 48 hours after birth (Ta-
ble 4).

DISCUSSION AND CONCLUSIONS

This study was performed under double-blinded
conditions to prevent bias in the measurements, either
by the farmer or veterinarians involved in the study.
At #0, efforts were made to establish homogeneous
subgroups in each farm, especially according to the
age, parity and weight of the animals. In Table 3, the
balance between the treatments is clearly demonstra-
ted, as shown by the absence of significant differences
in the blood parameters. Moreover, the parity struc-
ture (primiparous 38% and pluriparous 62%) between
the treatments was perfectly balanced (Table 2).

The supplementation of dams went on for at least
two months before parturition to adequately influence
the mineral status of the dams. A previous study on
BB cattle and trace mineral supplementation indicat-
ed that a steady-state regarding blood trace minerals

Table 4. Mean (and standard error of the mean (SEM)) blood parameter concentration in calves and colostrum

characteristics of the two studied groups.

Blood calves (at 48h)
(adequate status) Group A Group B SEM
STP (>56)' (g/L) 56.7 57.3 1.3
T4 adequate (nmol/L) 118.2 122.5 6.0
T3 adequate (nmol/L) 1.87 2.03 0.16
Ratio T4/T3 0.016 0.018 0.001
Colostrum
(adequate status) Group A Group B SEM
Total Protein (>140)! (g/L) 176.2 173.5 7.5
IgG (>50)' (g/L)

96.5 96.4 5.1
Se (>180) (ug/kg) 276.0a 141.8b 16.0

a,b: (p<0.05)

STP: serum total protein

T4: thyroxin

T3: tri-iodo-thyronine

I:Vandeputte et al., 2011; 2:Guyot et al., 2007
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is reached after two months (Guyot et al., 2007). The
trace mineral status does not change thereafter, even
when the supplementation is still occurring at an op-
timal dosage.

This study took place in properly managed farms,
as proven by the relatively correct zootechnical re-
sults and below average morbidity (<20%) and mor-
tality (<9%) rates for calves (adapted from Radostits,
2001). Moreover, the trace mineral status at #0 was
globally adequate for Zn and Cu but marginal to defi-
cient for Se and I in most farms. Strictly, when a study
aims to demonstrate a significant effect of organic Zn,
Cu or Se supplementation by means of different mine-
ral availability, it should be carried out in mineral defi-
cient animals, also occurring in properly managed
farms. Health and performance effects of trace miner-
al supplementation are only marked if cattle are defi-
cient, especially for Se (Guyot et al., 2007; Corah and
Ives, 1991; Wichtel et al., 1996). This study was not
designed as a mineral deficiency model. Working with
mineral deficiency animals would lead to the risk that
the observed effects might be only due to the trace
mineral supplementation, whatever the form (organic
versus inorganic). The present trial tested the poten-
tial advantage of partially supplementing cattle with
organic mineral forms rather than testing the effects
of a supplementation regimen on the health and per-
formance parameters. This probably explains why the
authors observed no significant effects on the health
and performance of either dams or calves as the mine-
ral requirements of the dams were fully met. In the
present trial, the colostrum quality (IgG concentra-
tion) was not affected by the form of minerals, for this
same reason. This observation was in accordance with
previous findings on Holstein cows (Karkoodi et al.,
2012). Awadeh et al. (1998) have demonstrated that Se
supplementation of deficient beef cows may improve
the IgG concentration in the colostrum. However, this
effect is mainly related to the concentration of the Se
provided rather than the form of the Se. Finally, re-
garding the trace mineral status, as the Cu status was
globally adequate in all farms at #0, it was not surpris-
ing to observe an adequate status at #4 in both groups
and in all farms after supplementation, regardless of
the mineral source used. Regarding Zn, the same ob-
servations were made, even though the status at #0
involved more farms with marginal statuses. At #4,
the Zn status was better in both groups in all farms,
but a trend (p=0.08) was detected in favor of group A
regarding the number of animals with an adequate sta-
tus (82% of the animals with adequate status in group
A versus 61% in group B). These Zn and Cu statuses
are further discussed in relation with the overall health
and inflammation status of the animals. To obtain ob-
jective, comparable and interpretable data, morbidity
and mortality were also analyzed in the sucking group
of calves. Actually, this group contained the majority
of tested calves in the study. Moreover, milk-replacer
fed calves were more heterogeneous, as the quantity
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of feed and quality of milk-replacers varied widely
between farms. Suckling calves may also receive a
continuous trace mineral supplementation through the
milk of their dams; however, a higher trace element
content of the milk was not clearly demonstrated, ex-
cept for Se.

After approximately two months of supplemen-
tation, the dams reached a steady-state in terms of
their blood Zn and Cu statuses, which decreased and
reached the basal concentration at the end of the study
(#5=#0). Nevertheless, a decreased concentration of
Se was observed in both groups at #4. During the third
trimester of pregnancy, Se is transferred from dam to
calf via the placenta (Van Saun et al., 1989). By con-
trast, for Zn and Cu, placental transfer occurs in the
beginning of gestation (Hidiroglou, 1980; Hidiroglou
and Knipfel, 1981). This process reduces the blood
Se pool in the dam, which will progressively re-in-
crease during the first month post partum (Miller et
al., 1995). However, the #4 Se concentration in the
dams is higher than that of #0 but not higher than #1.
As expected, the Se concentration in the blood was
already higher in the treatment A group at #1 and re-
mained higher throughout the trial. In another study
on Se supplementation in BB, a significant difference
in favor of the organic form of Se, compared to the
inorganic form, was also observed two months af-
ter the beginning of supplementation (Guyot et al.,
2007). Furthermore, as demonstrated in the present
study, the Se content of colostrum was also proven to
be higher when using the organic form of Se (Juniper
et al., 2006; Guyot et al., 2007). In the present study,
the organic forms of Zn and Cu did not seem to pres-
ent a significant advantage. On the one hand, the bio-
availability of Zn and Cu, even under organic forms,
may not be as effective as selenomethionine, which is
incorporated in an amino-acid. On the other hand, the
Zn and Cu statuses were not deficient at #0. This situ-
ation might have a negative impact on the ability to
demonstrate the potential superiority of organic forms
of Zn and Cu. The condition was different for Se,
which was already considered to be deficient at #0.

A sustained effect of the greater efficacy of or-
ganic Se supplementation was perceived until the
end of the trial, although supplementation ceased at
calving. The higher plasmatic Se concentration in
treatment A was indicative of protein enrichment in
Se due to the unspecific incorporation of selenome-
thionine into proteins instead of methionine. This
represents a reservoir of Se for animals. lodine was
added to the mineral mix of the study to avoid imbal-
ances between trace minerals. For example, Se sup-
plementation may influence the I status reciprocally
(Guyot et al., 2011a). Because plasmatic inorganic
iodine is a fast and early marker compared to the oth-
ers studied here (plasma Se, Zn and Cu), as it varies
measurably after only a few days of supplementation
(Rogers, 1999), this element was chosen as a random
internal control for supplementation but was not in-
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cluded in the results. PII was only measured at #0, as
areference for the random internal control of previous
supplementation. There was no indication to compare
PII at the end of the study, as the authors had already
performed thyroid hormone assays and because the
same inorganic form of I was used in both groups.
Nonetheless, there was no observed effect of the sup-
plementation on the T3-T4 blood concentrations (and
their ratio) in both groups, although Se and I are both
involved in thyroid hormones synthesis. Data from
the literature are controversial regarding the effects
of providing organic Se supplementation (Wichtel et
al., 1996; Awadeh et al., 1998) or not (Gunter et al.,
2013) in dams and their calves regarding thyroid hor-
mones. However, the results of the study of Awadeh
et al. (1998) were mainly influenced by differences
in the amounts of Se fed rather than the sources of
Se. Similarly, Guyot et al. (2011a) observed that an
extra-supplementation of inorganic Se and I in Hol-
stein cows during four months, compared to animals
fed lower amounts, seemed to affect the thyroid hor-
mone concentrations. Their study showed a decreased
thyroxin and thyroid hormone ratio and an increased
tri-iodothyronine concentration. This may be due to a
higher transformation rate of thyroxin to tri-iodo-thy-
ronine by the Se-dependent enzyme de-iodinase type
I in peripheral tissues (Wichtel et al., 1996; Awadeh
et al., 1998). In the current study, in contrast to these
previous deficient-model trials in the literature, the Se
and I requirements were almost met, at least marginal
in either group at #4, explaining the absence of differ-
ences between the groups.

Treatment A dams at #4 were characterized by an
equivalent Cu status and trend towards a better Zn
status, compared to treatment B. The effects of the
form of Zn and Cu supplementation are the subject of
several studies, which have conflicting results. Some
authors have reported no effect of the source of Zn or
Cu on their blood status, immune response, reproduc-
tive performance, lameness score or colostrum/milk
production (Karkoodi et al., 2012; Wang et al., 2013),
whereas other authors observed an enhanced immune
response of early lactation dairy cows fed chelated
sources of Zn and Cu compared to cows supplement-
ed with the same amount of inorganic sources (Nemec
et al., 2012). In the present study, no significant dif-
ference between treatment groups could be demon-
strated.

Selenium also plays a role in the immune and in-
flammatory responses in periparturient cattle (Sor-
dillo, 2013). In this study, haptoglobin was punctually
used after calving to provide information on the in-
flammatory process following cesarean section. Hap-
toglobin is an acute phase protein that is commonly
used in cattle to measure inflammation. This marker
has a half-life of approximately four days. Its concen-
tration remains elevated (up to 150 mg/L) during the
first 8-10 days post partum, but stays low without in-
flammation in other circumstances (e.g. #0) (Humblet
et al., 2006). Blood samples collected two weeks post

369

partum (#4) should reveal an absence of inflammation
(Hp <150 mg/L) in dams; however, dams from treat-
ment group B presented significantly higher haptoglo-
bin concentrations that were above the threshold than
dams from treatment group A. The study of Humblet
et al. (2006) was performed on the Holstein breed,
with natural calving, unlike the present study, where
all calvings took place by cesarean section, as occurs
in the majority of cases in the Belgian Blue breed.
This surgery may potentially extend the inflamma-
tory status after calving due to the time for recovery
and cicatrization and may also lead to complications
(Kolkman et al., 2007). Nevertheless, the better trace
mineral status (Se) of the dams at that period in treat-
ment group A could explain the lower levels of ob-
served inflammation and hence the lower haptoglobin
levels seen after calving. Se and Zn have roles in im-
munity and wound cicatrization (Graham, 1991). As
the treatment B animals apparently had more inflam-
mation, as evidenced by their higher haptoglobin con-
centration, there could be a concomitant artefactual
increase of the Cu concentration and decrease in the
Zn concentration, erasing the potential differences in
the Zn and Cu statuses between groups at #4. Indeed,
inflammation may lead to artificially decreased Zn and
increased Cu concentrations (Milanino et al., 1986;
Oliva et al., 1987). Ceruloplasmin, a Cu-containing
inflammatory protein, may play a major role in that
process. Ceruloplasmin measurements may have been
helpful when assessing the influence of inflammation
on the Zn and Cu statuses in treatment group B at #4.
This hypothesis concerning inflammation should be
further investigated. Unfortunately, after the trial, the
cattle herds were turned out to pasture, and further
reproductive performances were therefore not regis-
tered. In a recent study on dairy cows, Nightingale et
al. (2015) reported that a strong acute phase response
in the early postpartum period, as measured by the Hp
concentration, led to an impaired reproductive perfor-
mance, with an increased duration of the calving-to-
conception interval.

Further studies could approach the sustained effect
of dam’s supplementation on the calf trace minerals
status as well as the dams health and reproductive per-
formance.

CONCLUSIONS

Supplying half of the necessary Se, Zn and Cu in
organic forms in well-managed and marginally mine-
ral deficient BB farms led to a better Se status in dams
and a greater Se supply to their progeny through the
colostrum. This effect persisted two months after the
discontinuation of the supply of organic Se (#5). A
trend towards a better herd Zn status was also found
two weeks after calving in association with organic
mineral supplementation. The occurrence of a high
haptoglobin concentration (above threshold) was sig-
nificantly and more frequently encountered two weeks
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after calving (by cesarean section) while feeding the
dams with 100% inorganic forms of trace elements.
A partial formulation of the mineral supplement with
organic trace minerals (50% organic + 50% inorgan-
ic) resulted in a greater nutritional efficacy to sustain
the Se status and to lower the haptoglobin concentra-
tion after cesarean section, suggesting a decrease in
inflammation. Such a decrease in inflammation might
result in fewer complications in transition Belgian
Blue cows.
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Osteosynthese van een mid-diafysaire femurfractuur met behulp van
type I “tie-in-fixator” bij een kookaburra (Dacelo novaeguineae)

Osteosynthesis of a mid-diaphysis femoral fracture
by using a type I tie-in fixator in a kookaburra (Dacelo novaeguineae)

L. Geerinckx, 'T. Verbeek, *T. Hellebuyck

'Dierenartsencentrum Trigenio, Dorsel 38, B-2560 Nijlen, Belgié
2Vakgroep Pathologie, Bacteriologie en Pluimveeziekten, Faculteit Diergeneeskunde, Universiteit Gent,

Salisburylaan 133, B-9820 Merelbeke, Belgié
S AMENVATTING

In deze casus wordt de succesvolle behandeling beschreven van een traumatische mid-diafy-
saire femurfractuur met behulp van een type I “tie-in-fixator” bij een kookaburra.

Een vijf maanden oude, in gevangenschap gehouden kookaburra (Dacelo novaeguineae) werd
aangeboden met trauma ten gevolge van interspecies-agressie. Op basis van klinisch en radiogra-
fisch onderzoek werd de aanwezigheid van een gesloten, multipele, dwarse tot spiraalvormige,
mid-diafysaire femurfractuur vastgesteld. Na reductie van de fractuur werd stabilisatie beko-
men door het toepassen van een type I tie-in-fixator bestaande uit een combinatie van een intra-
medullaire (IM) pin en een externe skeletale fixator. Postoperatieve radiografische opnamen be-
vestigden een optimale reductie van de fractuur en een correcte plaatsing van het osteosynthese-
materiaal. Postoperatief trad er een vlotte recovery op en werden er onmiddellijk een goede
steunname en normale belasting van de aangetaste poot waargenomen. Hoewel de externe fixatie
een week later door de vogel verwijderd werd, bleek er nog steeds goede stabilisatie aanwezig te
zijn en bleef de functionaliteit van de aangetaste poot behouden. Twee weken postoperatief be-
vestigden controleradiografieén fractuurheling die gekarakteriseerd werd door lichte callusvor-
ming en een startende overbrugging van de cortices. Op basis van de klinische en radiografische
bevindingen werd besloten om de IM-pin op dat ogenblik te verwijderen. Tijdens een opvolgings-
periode van drie maanden vertoonde de kookaburra volledig herstel.

Lise.Geerinckx@gmail.com

ABSTRACT

In this case report, the successful management of a traumatic fracture of the femur in a kookaburra
using a type I tie-in-fixator (TIF) is described.

A domesticated, five-month-old kookaburra (Dacelo novaeguineae) suffered trauma due to inter-
species aggression. Clinical and radiographic examination showed a closed, multiple transverse, spiral
femoral fracture, located in the mid-diaphysis. Reduction of the fracture was managed using a type |
TIF, combining an intra-medullar (IM) pin in combination with an external skeletal fixator. Postope-
rative radiographs confirmed an optimal reduction of the fracture and a correct placement of the type I
TIF. Recovery was uneventful and correct positioning and normal functioning of the leg were observed
immediately following surgery. One week postoperatively, the bird removed the external fixation but
this did not interfere with the acquired stability and positioning of the affected leg. Two weeks after the
surgery, radiographs confirmed a good healing of the fracture as callus development and bridging of
the cortices were present. Based on the clinical and radiographic findings, it was decided to remove the
IM pin. During a three-month follow-up period, the kookaburra showed full recovery.
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INLEIDING

De gewone kookaburra (Dacelo novaeguineae) is
de grootste ijsvogelsoort en behoort tot de orde van
de Coraciiformes of scharrelaarvogels. Volwassen vo-
gels kunnen een gewicht tot een halve kilogram en
een lengte van 30 tot 40 cm bereiken. De soort wordt
wereldwijd succesvol in gevangenschap gehouden en
gekweekt.

Het optreden van fracturen ten gevolge van trau-
ma komt zowel bij in gevangenschap gehouden als
wildlevende vogels frequent voor. Onafhankelijk van
de uitlokkende oorzaak en in combinatie met de ty-
pische fysiologische en anatomische eigenschappen
van het musculoskeletale systeem van vogels wordt
er dikwijls een karakteristicke klinische presentatie
waargenomen (Wood, 1941; Stout, 2016). Dikwijls
zijn fracturen bij vogels namelijk gefragmenteerde,
complexe en open fracturen.

In vergelijking met zoogdieren zijn de beenderen
van vogels immers licht, hebben een relatief dunne
cortex, zijn verschillende botten luchthoudend en zijn
er weinig beschermende weke delen rondom het dis-
tale deel van de ledematen aanwezig. Deze bijzondere
skeletale eigenschappen die vogels enerzijds uitste-
kend aangepast hebben aan het vliegen, predispone-
ren hen anderzijds voor het relatief snel optreden van
fracturen en fissuren ten gevolge van trauma (Bennett
en Kuzma, 1992; Martin en Ritchie, 1994; Redig en
Ponder, 2016).

In deze casus worden de diagnostische benadering,
succesvolle behandeling en postoperatieve opvolging
beschreven van een kookaburra met een traumatische,
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mid-diafysaire femurfractuur. Daarnaast worden de
bevindingen vergeleken met de huidig beschikbare
literatuur omtrent fractuurbehandeling bij vogels.

CASUISTIEK

Een vijf maanden oude kookaburra (Dacelo novae-
guineae) met een gewicht van 250 g werd aan-
geboden met trauma ten gevolge van interspecies-
agressie. Onmiddellijk na het optreden van het trau-
ma werd marbofloxacine (10 mg/kg lichaamsgewicht
(LG), per oraal, Marbocyl 5mg, Vétoquinol B.V.,
’s-Hertogenbosch, Nederland) en meloxicam (0,2 mg/
kg LG, per oraal, Metacam 0,5mg/mL, Boehringer
IngelheimVetmedica GmbH, Ingelheim, Duitsland)
door de eigenaar toegediend. Tijdens het klinisch on-
derzoek werd er exorotatie van de rechterpoot vast-
gesteld met afwezigheid van steunname. Er was een
oppervlakkige huidwonde zichtbaar ter hoogte van de
rechterbil. Bij palpatie van de femur werd een frac-
tuur gevoeld ter hoogte van de mid-diafyse en was
er crepitatie van het distale deel van het lidmaat aan-
wezig. Er werden geen andere klinische afwijkingen
vastgesteld en de vogel vertoonde een alerte houding
en goede algemene toestand.

Anesthesie werd geinduceerd via een masker met
4% isofluraan (Isoflo, Abbott Laboratories Ltd., Berk-
shire, het Verenigd Koninkrijk) in 1,5 L O,/min en on-
derhoud van de anesthesie werd bekomen door middel
van de toediening van 2% isofluraan in 1,5 L O,/min.
Er werd een ventrodorsale, radiografische overzichts-
opname en een links-rechts laterale radiografie geno-

Figuur 1 en 2. Preoperatieve ventrodorsale en laterale radiografie van de rechterfemur bij een kookaburra. De mul-
tipele dwarse tot schuine fractuur is duidelijk zichtbaar ter hoogte van de proximale tot mid-diafysaire femur (dunne
pijl). Een verplaatst los botfragment is aanwezig caudomediaal van de fractuurlijn (dikke pijl).



374

Figuur 3. Osteosynthese van een mid-diafysaire femur-
fractuur bij een kookaburra met een type I TIF. Plaat-
sing van de intramedullaire pin (A), plaatsing van de
externe fixator die bestaat uit twee hypodermische 21G-
naalden en een penrosedrain (B) en opvulling van de
penrosedrain met technovit voor extra stabilisatie (C).
De conussen van de naalden worden verwijderd en de
uiteinden worden parallel gebogen in de lengteas van
de femur (D), een iso-Betadine compres wordt aange-
bracht tussen de externe fixatie en het been van de vogel
(E). De externe fixatie wordt afgeschermd met behulp
van een verband (F).

men van de heup, femur en tibiotarsus (Figuur 1 en 2).
Radiografisch werden een erge wekedelenzwelling ter
hoogte van de proximale femur en een multipele frac-
tuur ter hoogte van de mid-diafyse van de rechterfe-
mur vastgesteld. De proximale fractuurlijn vertoonde
een dwars verloop terwijl de distale fractuurlijn spi-
raalvormig verliep. Het proximale fragment van de
femur was 20 mm lang, terwijl het distale fragment
15 mm mat. De diameter van de mergholte van de
femur bedroeg ongeveer 3 mm. Een los botfragment
van 5 mm was aanwezig tussen beide fractuurlijnen
dat verplaatst was naar caudomediaal. Ter hoogte van
de rechterheup, rechtertibiotarsus en linkerpoot wer-
den geen fracturen waargenomen.

Op basis van de radiografische beoordeling werd
de diagnose gesteld van een gesloten, multipele,
mid-diafysaire dwarse tot spiraalvormige femurfrac-
tuur en werden een operatieve reductie/allignatie en
stabilisatie gekozen als meest gepaste therapeutische
benadering. Operatief werd hetzelfde anesthesiepro-
tocol aangewend als hoger beschreven. Er werd geen
bijkomende analgesie gegeven aan de vogel na de eer-
dere meloxicamtoediening. De femur werd benaderd
via een craniolaterale huidincisie van de trochanter
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major van de femur tot de laterale femurcondyl. De
huid en de fascie werden ingesneden waarna de mus-
culus iliotibialis lateralis, m. femorotibialis externus
en m. iliofibularis verplaatst werden om de femur en
de fractuurhaard te visualiseren. Een intramedullaire
(IM) pin (negatief geschroefde kirschnernagel, 1 mm
diameter, Eickemeyer, Cumemborg, Nederland) werd
via de fractuursite retrograad naar de trochanter ma-
jor toe ingebracht. Er kon vervolgens een uitstekende
reductie van de fractuur bekomen worden, waarbij
het losse fragment op zijn correcte anatomische po-
sitie werd geplaatst zonder extra gefixeerd te worden.
De IM-pin werd vervolgens normograad doorheen
het distale fragment van de femur opgeschoven tot
er weerstand voelbaar was (Figuur 3A). De IM-pin
werd ingekort om trauma te vermijden. De huid werd
samen met de subcutis gehecht met behulp van een
doorlopende hechting met Polysorb 4/0 (Polysorb,
Covidien, Mechelen, Belgi€). Twee 21G-naalden (Te-
rumo Agani Needle 0,8x16mm, Terumo Europe NV,
Leuven, Belgi€) werden gebruikt als externe skeletale
fixatie (ESF). Eén naald werd in het proximale frag-
ment geplaatst ter hoogte van de trochanter major en
één naald in het distale fragment ter hoogte van de
femurcondyl. De naalden werden beide van lateraal
naar mediaal ingebracht. Postoperatieve radiografi-
sche beoordeling toonde een reductie van de fractuur
en een correcte plaatsing van de IM-pin en externe
fixator aan (Figuur 4). Vervolgens werden de twee ex-
terne 21G-naalden verbonden met elkaar door middel
van een “penrosedrain” met een diameter van 6 mm
(Penrose Drain Steriel, 6 mm x 45 cm, Covidien, Me-
chelen, Belgi€) (Figuur 3B). Na het aanbrengen van
compressen tussen de huid en de drain om contact
met de huid te vermijden, werd het buisje gevuld met
Technovit (Elektron Microscopy Sciences, Hatfield,
het Verenigd Koninkrijk) (Figuur 3C). Op deze manier
werd een externe type I tie-in-fixator (TIF) verwezen-
lijkt. Na uitharding werden de gekleurde naaldconus-
sen verwijderd en de resterende delen van de naalden
geplooid zodat deze parallel verliepen met de lengte-
as van de femur (Figuur 3D). Tussen de poot en de
externe fixatie werd een zo beperkt mogelijke afstand
gelaten zodat het geheel stabieler was. Hierbij werd
rekening gehouden met een eventuele postoperatieve
wekedelenzwelling. Tussen de externe fixator en de
poot werd een iso-Betadine-compres (iso-Betadine,
Meda Pharma, Brussel, Belgi€) aangebracht om irrita-
tie en beschadiging van de poot te vermijden (Figuur
3E). Tenslotte werden een verband met fixatiewindel
(Elastomull, BSN Medical, Leuven, Belgi€) en cohe-
sieve bandage (Wrapz, Millpledge Veterinary, Winge-
ne, Belgi€) aangebracht rondom de externe fixator om
te vermijden dat de vogel deze zou mutileren of vroeg-
tijdig zou verwijderen (Figuur 3F). Er trad een vlotte
recovery op na de anesthesie en de vogel vertoonde
onmiddellijk volledige steunname ter hoogte van de
rechterpoot. De vogel kreeg postoperatief een een-
malige intramusculaire injectic met meloxicam (0,2
mg/kg LG) en marbofloxacine (10 mg/kg LG, Baytril,
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Figuur 4. Intraoperatieve radiografie om de plaatsing
van de interne en externe skeletale fixatie te controleren

bij osteosynthese van een femurfractuur door middel
van een type I TIF bij een kookaburra. Het osteosyn-
thesemateriaal is optimaal geplaatst en de femurfrac-
tuur werd mooi gereduceerd. Het verplaatste fragment
kon niet geincorporeerd worden in het TIF-materiaal
(dikke pijl).

Bayer B.V., Mijdrecht, Nederland) toegediend. Mar-
bofloxacine (10 mg/kg LG, Marbocyl Smg 1 tablet)
en meloxicam (0,2 mg/kg LG, Metacam 0,5mg/mL)
werden eenmaal daags via perorale toediening tot de
tiende dag postoperatief gegeven. Er werd geadvi-
seerd om de vogel in een kleine kooi te plaatsen om
hem rustig te houden en tien dagen later werd er een
controlebezoek gepland. Een week postoperatief had
de kookaburra echter spontaan het verband en de ex-
terne fixator, zowel de naalden als de verharde drain,
verwijderd, waardoor de vogel reeds op dat ogenblik
aangeboden werd. Aangezien er nog steeds een nor-
male steunname was en er geen abnormaliteiten aan
het osteosynthesemateriaal werden opgemerkt, werd
er beslist de ESF niet te vervangen.

Twee weken postoperatief werd er een nieuw con-
trolebezoek gepland. De aangetaste poot bleek nog
steeds correct gepositioneerd en volledig belast te wor-
den en bovendien werd de aanwezigheid van callus-
weefsel ter hoogte van de fractuurhaard via palpatie
vastgesteld tijdens het klinisch onderzoek. De vogel
werd opnieuw onder anesthesie gebracht via hetzelfde
protocol als hierboven beschreven om radiografische
opnamen te maken (Figuur 5). Deze radiografische
controle toonde aan dat er callusvorming aanwezig
was tussen de fractuurlijnen, de positie van de IM-
pin ongewijzigd was en er geen lucentie zichtbaar was
ter hoogte van de intredeplaats van de IM-pin in de
proximale femur. Zowel het middelste femurfragment
als het distale fragment bleek licht naar craniaal ver-
plaatst te zijn. Dit veroorzaakte geen instabiliteit noch
interferentie met de fractuurheling. Na het zien van de
gunstige radiografische evolutie werd beslist om de
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Figuur 5. Postoperatieve controle twee weken na de
plaatsing van de type I TIF in de rechterfemur bij een
kookaburra. Er is geen lucentie rondom het osteosyn-
thesemateriaal zichtbaar en callusvorming is aanwezig
ter hoogte van de vroegere fractuurlijn (dunne pijlen).

IM-pin te verwijderen. De vogel deed het meteen na
het verwijderen van de pin en gedurende een follow-
up-periode van drie maanden uitstekend.

DISCUSSIE

Fracturen van traumatische oorsprong komen veel
voor in de vogelgeneeskunde en er dient steeds een
volledig klinisch onderzoek uitgevoerd te worden bij
deze patiénten (Bennet en Kuzma, 1992; Helmer en
Redig, 2005; Stout, 2016). Dikwijls is er zowel pre-
operatieve stabilisatie van de patiént noodzakelijk
met onder andere analgetica, antibiotica, vloeistofthe-
rapie en dwangvoederen, als primaire stabilisatie van
fracturen met behulp van verbanden of spalken (Mar-
tin en Ritchie, 1994). Wanneer de vogel gestabiliseerd
is, kan gericht onderzoek worden uitgevoerd om de
uitgebreidheid van het trauma correct in te schatten.
Radiografisch onderzoek laat toe om de aanwezigheid
van fracturen of inwendig trauma te evalueren. Zelfs
wanneer een fractuur reeds vermoed wordt op basis
van het klinisch onderzoek blijft het belangrijk om
een radiografisch onderzoek uit te voeren. De karak-
teristieken van de fractuur bepalen immers de voor-
keursbehandeling. Radiografie wordt niet alleen ge-
bruikt bij het aanbieden van de vogel na trauma, maar
speelt ook een belangrijke rol in de postoperatieve
opvolging van fracturen (Samour en Naldo, 2007).

Dikwijls zijn fracturen bij vogels multipele com-
plexe splinterfracturen. Door deze splintervorming
zijn fracturen bij vogels vaak open, wat een gereser-
veerde prognose met zich meebrengt door een ver-
hoogde kans op infectie. Alhoewel femurfracturen
vaak vastgesteld worden bij vogels, zijn ze dikwijls
minder complex dan fracturen van andere lange been-
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deren door de relatief goede bespiering. De femur bij
vogels vertoont typisch dwarse diafysaire fracturen
na trauma (Hatt, 2008), zoals dit ook bij de vogel uit
deze casus het geval was. Dit type fractuur vergemak-
kelijkt de behandeling, aangezien splinterfracturen
zeer moeilijk te herstellen zijn. De plaatsing van IM-
pinnen en externe fixatie zijn bij splinterfracturen im-
mers zo goed als onmogelijk en dus geen optie.

De algemene principes van osteosynthese die bij
zoogdieren gelden, kunnen eveneens toegepast wor-
den bij vogels. Zo zijn de belangrijkste aspecten een
stevige fixatie van de fragmenten, een goede apposi-
tie en alignatie van de beenderen en een aseptische
chirurgische werkwijze (Westfall en Egger, 1979;
Martin en Ritchie, 1994). Bij vogels is het uitermate
belangrijk dat de lengte van de beenderen bilateraal
gelijk blijft voor het behoud van hun evenwicht en
hun vliegmechanisme (Westfall en Egger, 1979). Bij-
komend doet een proportioneel verschil in lengte van
de poten het gewicht van de vogel verschuiven naar
een van beide poten met de ontwikkeling van podo-
dermatitis (“bumble foot”) of artritis tot gevolg (Mar-
tin en Ritchie, 1994).

Voor de behandeling van fracturen bij vogels zijn
verschillende methoden mogelijk. Deze methoden
worden opgedeeld in drie grote groepen: externe
coaptatie, externe skeletale fixatie en interne fixatie.
Combinaties zijn mogelijk.

Externe coaptatic omvat bandages en spalken.
Deze methode geeft slechts geringe stabiliteit aan de
fractuur en kan dus enkel toegepast worden wanneer
er een minimale verplaatsing is van de fragmenten
of tijdelijk in afwachting van externe en/of interne
fixatie (Helmer en Redig, 2005). Bij femurfracturen
is het verkrijgen van een goede stabilisatie door het
toepassen van externe coaptatie bij vogels moeilijk
te verwezenlijken, waardoor andere techniecken de
voorkeur krijgen. Deze technieken worden geregeld
gebruikt bij kleinere vogelsoorten, omdat andere tech-
nieken hierbij veel moeilijker toepasbaar zijn door
hun zwaardere gewicht en grotere afmetingen.

Externe skeletale fixatie (ESF) omvat osteosyn-
thesetechnieken waarbij materiaal extern wordt aan-
gebracht. ESF is bruikbaar bij kleine vogels (West-
fall en Egger, 1979), maar wordt het beste vermeden
omdat het te zwaar is voor deze lichtere vogelsoorten
(Hatt et al., 2007). Als alternatief kan er bij kleine
vogelsoorten gebruik gemaakt worden van spalken
en bandages (zie supra). Kirschnerdraden of stein-
mannpinnen worden ingebracht in het bot en daarna
met elkaar verbonden. Dit kan onder andere bekomen
worden door middel van drains die gevuld worden
met cement of polymethylmethacrylaat (PMMA). Op
deze manier wordt een grotere stabiliteit verkregen
dan met enkel externe coaptatie (Westfall en Egger,
1979). Naast een zeer goede stabiliteit zijn er nog
enkele voordelen aan externe fixatie. Zo is externe
fixatie zeer licht, goedkoop, relatief gemakkelijk te
plaatsen en te verwijderen en wordt het meestal goed
getolereerd door vogels, met uitzondering van Psitta-
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ciformes (Martin en Ritchie, 1994; Hatt et al., 2007).
Wanneer deze vorm van osteosynthese op een correcte
manier wordt geplaatst, worden alle mogelijke krach-
ten op de fragmenten uitgeschakeld met een maxima-
le stabiliteit tot gevolg. Minimaal moeten twee pinnen
in elk fragment ingebracht worden, ideaal zelfs drie
tot vier (Martin en Ritchie, 1994). Het aantal pinnen
per fragment wordt echter beperkt door de afmeting
van de fragmenten, zoals dit ook het geval was bij de
besproken casus. Bij deze specifieke casus liet de pre-
sentatie van de femurfractuur het toe om met een be-
perkt aantal pinnen toch een uitstekende stabilisatie te
bekomen. Dit werd bevestigd door middel van intra-
operatieve evaluatie en postoperatieve radiografische
controle. Belangrijk bij de plaatsing van een externe
fixatie is dat de pinnen doorheen nieuw gemaakte in-
cisies in de huid in het bot worden ingebracht ter pre-
ventie van het optreden van infectie. De hoek waarin
de pinnen in het bot worden gestoken, heeft geen ef-
fect op het resultaat. Pinnen die loodrecht op het bot
worden georiénteerd, geven dezelfde resultaten als
diagonaal geplaatste pinnen (Hatt et al., 2007). De
verbinding die gemaakt wordt tussen de verschillende
pinnen wordt het beste zo dicht mogelijk bij de huid
gemaakt, omdat dit een maximale stabiliteit geeft. Er
moet uiteraard wel rekening gehouden worden met
het eventueel postoperatief opzwellen van de weke
delen.

Interne fixatie omvat verschillende mogelijkhe-
den, zoals IM-pinnen en botplaatjes. Beide mogelijk-
heden worden meer gebruikt bij grotere vogelsoorten.
Er zijn enkele factoren die het gebruik van botplaatjes
moeilijker toepasbaar maken bij vogels dan bij zoog-
dieren aangezien de meeste diergeneeskundige platen
ontwikkeld zijn voor fractuurbehandeling bij honden
en katten. Deze platen zijn doorgaans te groot en te
zwaar om succesvol aan te wenden tijdens fractuur-
behandeling bij vogels en voornamelijk bij kleinere
vogels is de chirurgische visualisatie van de breuk
dikwijls onvoldoende om deze plaatjes te bevestigen
(Westfall en Egger, 1979). IM-pinnen voldoen dik-
wijls niet als enige osteosynthesetechniek. Ze ver-
hinderen immers niet alle rotatie- en buigkrachten,
waardoor er nog steeds beweging mogelijk is. Een
ander nadeel is dat er een grote kans is op migratie
en rotatie van de pinnen omdat er een gebrek is aan
dens bot in de metafyse van vogels. De aanwezigheid
van de dunne metafysaire beentrabeculae beperkt
de mogelijkheid tot vasthechting van de pinnen bin-
nenin het bot (Redig en Ponder, 2016). Geschroefde
IM-pinnen geven daardoor een betere vasthechting in
het corticale bot en aldus betere resultaten (Hatt et al.,
2007). Een IM-pin moet ongeveer 1/2 tot 2/3 van de
mergholte van het bot vullen. Een bredere pin brengt
de endostale bloedvoorziening immers in het gedrang
met avasculaire necrose en pathologische fracturen
tot gevolg (Martin en Ritchie, 1994).

Bij de patiént uit deze casus werd gekozen voor
een combinatie van externe en interne fixatie. Wan-
neer de externe fixator slechts aan één zijde van het



Vlaams Diergeneeskundig Tijdschrift, 2017, 86

bot wordt verbonden, spreekt men van een type I TIF.
Deze techniek wordt in de literatuur omschreven als
de optimale techniek ter stabilisatie van femurfractu-
ren bij vogels (Orosz et al., 1992; Martin en Ritchie,
1994; Coles et al., 1997; Helmer en Redig, 2005; Hatt,
2008; Redig en Ponder, 2016).

Bij zoogdieren zijn de mechanismen van bothe-
ling uitvoeriger beschreven dan bij vogels (Martin en
Ritchie, 1994). Bij het succesvol toepassen van osteo-
synthetische technieken bij zoogdieren ontwikkelt er
zich steeds een uitgebreide periostale callus in tegen-
stelling tot bij vogels waar er zich doorgaans slechts
een minimale callus vormt rondom de fractuursite.
Dit doet vermoeden dat botheling bij vogels eerder
verloopt volgens het primaire mechanisme (Westfall
en Egger, 1979; Martin en Ritchie, 1994) in tegenstel-
ling tot het secundaire mechanisme bij zoogdieren,
zoals eerder aangehaald werd. Bij secundaire bothe-
ling wordt eerst een kraakbenige callus gevormd die
later vervangen wordt door een benige callus. Pri-
maire botheling vormt meteen een stevige verbinding
tussen de botfragmenten zonder callusvorming. Dit
verklaart waarom fracturen bij vogels sneller herstel-
len (Martin en Ritchie, 1994). Toch hangt de snelheid
van herstel ook af van andere factoren, zoals onder
andere hoe ver de fragmenten van elkaar verplaatst
zijn, hoe goed de postoperatieve reductie en allig-
natie zijn, hoe stabiel de breuk is na reductie en hoe
ernstig de doorbloeding beschadigd is. Zo herstellen
dwarse fracturen sneller dan spiraalvormige of mul-
tipele breuken, omdat ze minder onderhevig zijn aan
verschillende krachten. Ook het type bot speelt een
belangrijke rol (Bennett en Kuzma, 1992; Martin en
Ritchie, 1994). Zo zouden beenderen die luchtzakken
bevatten, zoals de humerus en de femur, minder snel
herstellen dan niet-luchthoudende beenderen. Ook
extra-skeletale factoren spelen een rol op de helings-
tijd van een breuk. Zo worden er tijdens de ruiperiode
bij vogels een transiénte, fysiologische vorm van mil-
de osteoporose gezien en een gedaalde doorbloeding
van beenderen, waardoor het helingsproces wordt
afgeremd (Westfall en Egger, 1979; Portugal et al.,
2011). De exacte helingstijd van beenderen bij vogels
bedraagt gemiddeld een drietal weken. Radiografisch
is bij goede stabilisatie een volledig herstel zichtbaar
na zes weken (Bennett en Kuzma, 1992). Sequestratie
van losse botfragmenten is bij vogels, in tegenstelling
tot bij zoogdieren, een minder voorkomend probleem.
Ervaringen van de auteurs tonen aan dat wanneer het
losse botfragment intraoperatief als vitaal beoordeeld
wordt en er postoperatief een goede reductie en alig-
natie worden verkregen, de kans op het optreden van
deze complicatie klein is. Uiteraard is een goede kli-
nische en radiografische opvolging steeds noodzake-
lijk wanneer er een risico op sequestratiec aanwezig is.

Postoperatieve opvolging van fracturen is, net zo-
als bij andere diersoorten, zeer belangrijk bij vogels.
Wanneer er complicaties optreden, moet zo snel mo-
gelijk worden ingegrepen. Fractuurheling na gebruik
van een IM-pin duurt vier tot zes weken zonder com-
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plicaties (Hatt, 2008). Coles (1997) vermeldde echter
dat botheling bij kleine vogelsoorten radiografisch al
kan vastgesteld worden na acht dagen terwijl volledig
herstel optreedt na minstens 22 dagen. Postoperatieve
radiografieén worden dan ook het beste genomen na
twee en vier weken. De belangrijkste radiografische
parameters die beoordeeld moeten worden tijdens
de postoperatieve periode zijn de callusvorming en
de plaatsing van het osteosynthesemateriaal (Martin
en Ritchie, 1994). De botheling is zichtbaar als een
lichte periostale reactie, sclerose en een verhoogde
radiodensiteit in het mergkanaal van het bot (Samour
en Naldo, 2007). Het osteosynthesemateriaal mag niet
omgeven worden door osteolyse en er mag geen ver-
plaatsing van het materiaal optreden. Dit wijst immers
op een instabiel proces dat botheling verhindert. Bij
de vogel uit deze casus werd beslist om reeds na elf
dagen de IM-pin te verwijderen omdat er een goede
callusvorming aanwezig was en omdat de vogel een
zeer goede steunname vertoonde. Het ging hier om
een zeer jonge vogel, wat een verklaring was voor de
snelle heling van de femurfractuur.

Omtrent analgesie specifiek voor traumatische ge-
vallen is er nog niet veel onderzoek gebeurd bij vo-
gels. In het algemeen wordt meloxicam als een goede
pijnstiller beschouwd voor de behandeling van ortho-
pedische en abdominale pijn (Goessens et al., 2016),
maar bij duiven zou het slechts efficiént zijn in hogere
doseringen vanaf 2 mg/kg LG (Desmarchelier, 2012).
Verder onderzoek naar de veiligheid van deze hogere
dosering is noodzakelijk bij andere species, omdat
alle farmacokinetische eigenschappen erg kunnen va-
riéren tussen de verschillende vogelsoorten (Goessens
et al., 2016). Andere NSAIDs die gebruikt worden bij
vogels zijn onder andere carprofen, ketoprofen, pi-
roxicam en celecoxib (Goessens et al., 2016), maar
hierover is meer, voornamelijk praktisch gericht on-
derzoek nodig. Een studie van J. Paul-Murphy (2005)
toonde aan dat buprenorphine aan een dosis van 0,1
mg/kg IM geen analgetisch effect gaf bij een studie op
grijzeroodstaartpapegaaien. Een concentratie van 1
mg/kg IM butorphanol gaf wel analgesie bij kaketoes
en grijzeroodstaartpapegaaien maar niet bij amazone-
papegaaien (Paul-Murphy, 2005). Tramadol zou anal-
getisch werken bij muspapegaaien (Greenacre, 2008)
maar verder onderzoek is noodzakelijk wat betreft het
gebruik van dit opiaat als analgeticum bij fractuurbe-
handeling bij vogels. Fentanyl geeft slechts in zeer
hoge doseringen een analgetisch effect bij kaketoes
en wordt niet aangeraden door de excitatie die met
de toediening gepaard kan gaan. In het algemeen zijn
er op dit ogenblik relatief weinig studies beschikbaar
die het gebruik en de klinische efficiéntie van analge-
tica documenteren bij vogels in het algemeen en het
gebruik ervan bij vogels met trauma in het bijzonder.

De prognose van fracturen bij vogels is athanke-
lijk van het type fractuur en de gebruikte osteosyn-
thesetechniek. Complexe en versplinterde fracturen
verhinderen dikwijls het gebruik van externe en/of
interne fixatie. Fracturen die dichtbij een gewricht
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gelegen zijn, hebben een grotere kans op ankylose.
Open fracturen geven dan weer een grotere kans op
de ontwikkeling van osteomyelitis en sepsis (Martin
en Ritchie, 1994). De prognose voor femurfracturen
is bij vogels over het algemeen goed (Orosz et al.,
1992). De combinatie van externe met interne fixatie
vormt meestal de voorkeursbehandeling.

BESLUIT

Fracturen ten gevolge van trauma komen veel voor
bij vogels. Een optimale diagnostische benadering is
noodzakelijk om de meest geschikte behandeling te
selecteren en een goede uitkomst te garanderen. Ver-
schillende technieken, zoals externe coaptatie, ex-
terne skeletale fixatie, interne fixatie of combinaties
kunnen gebruikt worden om fracturen bij vogels te
behandelen. TIF is een combinatie van externe ske-
letale fixatie en interne fixatie en wordt in de litera-
tuur omschreven als een optimale osteosynthesetech-
niek bij vogels. Voornamelijk bij de behandeling van
femurfracturen bij vogels wordt deze techniek vaak
gebruikt, omdat externe coaptatie ter behandeling van
dit type fracturen moeilijker uitvoerbaar is. Postope-
ratieve opvolging is zeer belangrijk in de evaluatie
van fracturen bij vogels en wordt het beste bekomen
met behulp van radiografische opnamen.

Voor de beschreven casus bleek het gebruik van
een type I TIF eveneens de meest geschikte behande-
ling te zijn en leidde tot snel radiografisch en func-
tioneel herstel. Ondanks het voortijdige verwijderen
van ESF bleek voornamelijk de jonge leeftijd van de
vogel een belangrijke factor te zijn met betrekking
tot de snelle heling van de femurfractuur. De invloed
van een verscheidenheid aan factoren, zoals de locatie
en complexiteit van de fractuur, de vogelsoort en de
leeftijd van de vogel, dient steeds in acht genomen te
worden om een optimaal resultaat bij de behandeling
van fracturen bij vogels te bereiken.
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S AMENVATTING

Het optimale tijdstip bepalen voor de keizersnede bij de hond kan een uitdaging betekenen
voor de praktijkdierenarts. Er moet rekening gehouden worden met de berekende partusdatum,
het al dan niet op gang zijn van de partus en het al dan niet aanwezig zijn van dystocie. Sommige
teven hebben een verlengde dracht, bij andere start de partus te vroeg. In beide gevallen is de
kans op overleving van de pups zeer laag. Ook wanneer er bij dystocie te lang gewacht wordt
om een keizersnede uit te voeren, komt de overleving van de pups in het gedrang. Het is daarom
van groot belang de juiste partusdatum bij elke individuele hond te kunnen voorspellen, zeker
bij risicopatiénten. De partusdatum kan berekend worden door het begin van de metoestrus te
bepalen via vaginale cytologie of door embryonale en foetale structuren te meten via echografie.
De meest accurate methode is echter door middel van cyclusopvolging met progesteronmeting.

Elke (hobby)hondenfokker hoopt op een vlotte be-
valling van zijn teven en een goede overleving van de
pups. Het is daarom belangrijk om de partusdatum zo
accuraat mogelijk te voorspellen, zodat er op dat mo-
ment (diergeneeskundige) hulp kan voorzien worden.
Opdat een keizersnede niet te vroeg of te laat uitge-
voerd wordt, is het daarnaast belangrijk te weten of een
teef effectief op de uitgerekende datum aangeboden
wordt in het geval een verlengde dracht of wanneer
dystocie vermoed wordt. Wanneer een keizersnede te
vroeg wordt uitgevoerd, kunnen de pups nog imma-
tuur of niet levensvatbaar zijn. Wanneer er echter te
lang wordt gewacht, kan de placenta niet meer in de
behoefte van de pups voorzien en sterven de pups in
utero (Lopate, 2012). Er werd bovendien aangetoond
dat de kans dat alle pups na een spoedkeizersnede le-
vend geboren worden slechts 30% bedraagt van de
kans op overlevende pups bij een geplande ingreep
(Moon et al., 2000). Daarom is het zeer belangrijk om
teven die een verhoogd risico hebben op dystocie op
voorhand te identificeren en een correcte voorspel-
ling te doen van de partusdatum. Bijkomend is het
aangewezen om de eigenaars goed te informeren over
tekenen die kunnen wijzen op dystocie, zodat een kei-
zersnede tijdig kan uitgevoerd worden met maximale
overleving van de pups.

De partusdatum van de hond berekenen aan de hand
van de datum van de eerste dekking is een techniek
die in de praktijk vaak werd toegepast maar tegen-
woordig niet meer wordt aangeraden. Vroeger werd
als vuistregel aangegeven dat er kon gewacht worden
met de keizersnede tot 67 dagen na de eerste dekking
wanneer er één of twee pups verwacht werden; zelfs
tot 71 dagen wanneer er meer pups waren (Gavrilo-
vic et al., 2008; de Kruif, 2012). Dit is een vuistregel
die tegenwoordig niet meer wordt gevolgd. Een be-
langrijke evolutie bij het bewust fokken van honden
is namelijk het feit dat de teef tijdens de loopsheid
niet meer vrij gedekt wordt door de reu, maar dat het
vaak om begeleide dekkingen gaat na progesteron-
controle. Dit impliceert dat de teef typisch één tot drie
dagen na de ovulatie voor de eerste keer wordt gedekt
of geinsemineerd, terwijl vroeger de eerste dekking
plaatsvond zodra de teef dit toeliet. Het receptieve
gedrag van de teef ontstaat door een verandering in
de progesteron- en oestrogeenverhouding (dalende
oestrogeengehaltes ten opzichte van stijgende proges-
teronwaarden) die typisch optreedt tijdens de oestrus.
Echter, in de praktijk kunnen onderdanige teven de
dekking ook buiten de oestrusfase toelaten, terwijl do-
minante teven de dekking altijd kunnen weigeren. Zo
ook zullen sommige teven de dekking toelaten ruim
voor de ovulatie, terwijl andere de dekking pas toe-
laten na de ovulatie (Lopate, 2012). Bij de ovulatie



380 Vlaams Diergeneeskundig Tijdschrift, 2017, 86

S,
P
& é} . &
N & 5
» v © &
oy o o a
& £ v &

& e SV &
& I
& R T+

{fﬂ §° ol o ot

i A E} o o%

{2 8 o F F
*® & FF
£ F O F e s
£ & T F &
o~ S 9 & P
o eooocoooooeeech
Fertiele periode |
L 57 + 1 dagen .
e 63 + 1 dagen » = Metcyclusopvolging
e | 65 = 1 dapgen .
| Zonder cyclusopvolging
58 .
- 2gen + Late dekking: schijnbaar korte dracht
- | I 72 dagen

= Vroege dekking: schijnbaar lange dracht

@ Dagwaarop dekking niet tot dracht zal leiden

Dag waarop dekking tot een dracht kan leiden

@ Dag waarop de kans het grootst is dat de dekking tot een dracht zal leiden

Figuur 1. Schematische weergave van de drachtduur bij de teef.

van de teef komen onrijpe eicellen vrij. Deze primaire
odcyten moeten 48 tot 72 uur rijpen vooraleer ferti-
lisatie kan optreden. Het optimale moment voor een
dekking is het moment dat er rijpe eicellen aanwezig
zijn, i.e. twee tot vijf dagen na de ovulatie (Johnston
et al., 2001b). Sperma van honden kan zeven tot tien
dagen overleven in de baarmoeder. Dit impliceert dat
de fertiele periode van een teef, de periode waarin een
dekking tot bevruchting kan leiden, van acht dagen
voor de ovulatie tot vijf dagen na de ovulatie loopt
(Figuur 1). Wanneer het moment van ovulatie niet
wordt bepaald, is er bijgevolg een grote spreiding in
de drachtduur en kan de partus plaatsvinden op eender
welk moment tussen 58 en 72 dagen na de dekking
(Davidson, 2010). Zo resulteert een dekking enkele
dagen voor de ovulatie in een schijnbaar lange dracht
terwijl een dekking enkele dagen na de ovulatie resul-
teert in een schijnbaar korte dracht.

In dit overzicht wordt aangegeven hoe risicopati-
enten kunnen herkend en opgevolgd worden. Daarna
wordt een aantal betrouwbare methoden beschreven
om de partusdatum te voorspellen. Daarbij worden de
verschillende technieken besproken die kunnen wor-
den aangewend tijdens de cyclusopvolging, tijdens de
dracht en bij een nakende partus. Tot slot wordt een
aantal beslissingsregels opgesteld wanneer een kei-
zersnede moet uitgevoerd worden bij risicopatiénten
en bij teven die aangeboden worden met het vermoe-
den van verlengde dracht of van dystocie.

Het bepalen van de juiste partusdatum is erg be-
langrijk wanneer men vermoedt dat er dystocie zou

kunnen optreden bij een bepaalde teef. Risicofacto-
ren voor dystocie bij de teef zijn: primipariteit en een
leeftijd ouder dan vier jaar (tweemaal hoger risico),
teven van grote rassen (> 51 kg: tweemaal hoger risi-
co; > 71 kg: driemaal hoger risico), en teven waarvan
een erg klein (één of twee pups) of een erg groot nest
(meer dan 10 pups) verwacht wordt (Bergstrom et al.,
2006; Linde-Forsberg, 2005; Smith, 2007). Ook teven
die behoren tot een risicoras, de brachycefalen en be-
paalde terri€rs, zoals de Boston terriér en de Schotse
terriér, hebben een hoog dystocierisico, omdat de
kop- en borstomtrek van de pup en de diameter van
het bekken van de teef ongunstig zijn voor een vlotte
partus (Eneroth et al., 1999; Bergstrom et al., 2006).

Een risicopatiént (i.e. een patiént met vermoeden
van een groot of klein nest en met een afwijkend bek-
ken) moet al tijdens de dracht goed opgevolgd wor-
den. Met behulp van radiografie kan het aantal pups
geschat worden vanaf 45 dagen dracht, omdat de
foetale skeletten dan voldoende gemineraliseerd zijn
(Lopate, 2012). Laterale en ventrodorsale radiografi-
sche opnamen van het bekken kunnen tevens geno-
men worden om het risico op dystocie in te schatten.
De afplatting van het bekken kan worden weergege-
ven door de verhouding van de hoogte van het bek-
ken (c) op de breedte van het bekkenkanaal ter hoogte
van de iliumvleugels (s) en ter hoogte van het os pu-
bis (Figuur 2A en 2B). Zo wijzen een c/s-verhouding
kleiner dan 1,04 £ 0,02 en een c/u-verhouding klei-
ner dan 0,61 + 0,02 op een dorsoventrale afplatting
en predisponeren voor dystocie (Eneroth et al., 1999).
Bij dergelijke honden wordt vaak een keizersnede uit-
gevoerd hetzij electief of gepland, hetzij zodra men
vermoedt dat er problemen kunnen optreden tijdens
de ontsluiting of de uitdrijving.
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HET VOORSPELLEN VAN HET PARTUSTIJD-
STIP

Tijdens de cyclusopvolging

Wanneer een hond aangeboden wordt voor cyclus-
opvolging, wordt naast een uitgebreide anamnese en
inspectie van uiterlijke kenmerken, gebruik gemaakt
van vaginale cytologie en progesteronbepaling om het
correcte stadium van de cyclus in te schatten. Naast
het bepalen van het ideale moment voor de dekking
of kunstmatige inseminatie (KI) kan zowel vaginale
cytologie als progesteronbepaling ook gebruikt wor-
den om het tijdstip van de partus te bepalen. Hoewel
deze gegevens beschikbaar zijn nog voor men weet of
de teef effectief drachtig is, zijn dit de meest correcte
gegevens om de partusdatum te berekenen.

Vaginale cytologie

Bij de hond kan de partusdatum worden berekend
door de start van de cytologische metoestrus te be-
palen. Hiervoor wordt er vanaf het moment van de
dekking dagelijks een vaginaal uitstrijkje genomen tot
er een duidelijke overgang is van oestrus naar metoe-
strus (dag 1 van de metoestrus). In deze periode is er
een overgang van verhoornde cellen, zoals superfici-
ele en anucleaire cellen (het typische schollenbeeld),
naar niet-verhoornde cellen, zoals parabasale en inter-
mediaire cellen, en zijn er ook veel neutrofielen zicht-
baar (Beccaglia et al., 2016) (Figuur 3A en 3B). De
partusdatum kan prospectief worden berekend, want
deze treedt op 57 + 1 dagen na de start van de metoe-
strus. Recent werd aangetoond dat de accuraatheid van
deze methode om de partusdatum + 1 dag, + 2 dagen
en + 3 dagen te voorspellen, overeenkomt met respec-
tievelijk 88%, 99% en 100% (De Cramer en Nothling,
2017). Een bijkomend voordeel van deze methode is
dat ook retrospectief kan worden nagegaan of de dek-
kingen ongeveer op het goede moment plaatsvonden,
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Figuur 2. A. Laterale radiografische opname van het
bekken van een risicopatiént waarop de hoogte (c) van
het bekken kan gemeten worden. B. Ventrodorsale
radiografische opname van het bekken waarop de
breedte van het bekkenkanaal ter hoogte van de
iliumvleugels (s) en ter hoogte van het os pubis (u)
kunnen gemeten worden. Deze hond heeft een c/s-
verhouding van 0,93 en een c/u-verhouding van 0,54,
wat predisponeert voor dystocie. Bovendien is er maar
één pup aanwezig (Afbeeldingen: dierenarts Dieter
Verdonck).

Figuur 3. Vaginale cytologie bij een teef. A. Oestrusbeeld: een schollenbeeld met verhoornde cellen (superficiéle cellen
en anucleairen) en kiemen. B. Metoestrusbeeld: intermediaire cellen, neutrofielen en kiemen.
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Tabel 1. Voorspelling van partusdatum op + 2 dagen (dagen tot partus, DTP) in functie van de meting en de rasgrootte.

Diameter vruchtblaas (“inner chorionic cavity” (ICC))
Kleine rassen (< 10 kg)
Middelgrote rassen (11-40 kg)
Grote rassen (26-40 kg)
Reuzenrassen (> 40 kg)

Kruin-stuitlengte (“foetal crown-rump length”, CRL)
DTP =38 - (3 x CRL (cm) )

Lichaamsbreedte (“body diameter”, BD)
DTP=36-(7xBD (cm))

Bipariétale parameter (BP)
Kleine rassen (< 10 kg)
Middelgrote rassen (11-40 kg)
Grote rassen (26-40 kg)
Reuzenrassen (> 40 kg)

wetende dat de eerste dag van de cytologische met-
oestrus vijf tot zeven dagen na de ovulatie optreedt
(Johnston et al., 2001b). Voor meer informatie om-
trent de staalname van een vaginaal uitstrijkje, de ver-
werking van het staal en interpretatie van de beelden
wordt verwezen naar Wydooghe et al. (2013).

Bij de hond kan op een indirecte manier het mo-
ment waarop de LH-piek en de ovulatie optreden,
bepaald worden door de progesteronwaarden in het
bloed te meten. Deze beginnen reeds te stijgen voor
de ovulatie, doordat er preovulatoire luteinisatie op-
treedt. Om dit moment zeker niet te missen, wordt
de cyclusopvolging idealiter gestart vijf tot zeven
dagen na de start van het bloedverlies. De serum-
progesteronconcentraties zijn basaal tot in de late
pro-oestrus, daarna begint het progesteron te stijgen.
Een progesteronwaarde van 1 tot 3 ng/ml wijst op het
optreden van de LH-piek, die aanleiding geeft tot de
ovulatie. Bij honden treedt de ovulatie ongeveer 48
uur na de LH-piek op, het serumprogesteron heeft dan

DTP = (mm - 68,68) / 1,53
DTP = (mm - 82,13) / 1,8
DTP = (mm - 105,1) /2,5
DTP = (mm - 88,1)/ 1,9

DTP = (mm - 25,11) / 0,61
DTP = (mm - 29,18) / 0,7
DTP = (mm - 30) / 0,8
DTP = (mm - 29) /0,7

een concentratie van 4 tot 8 ng/ml. Het vaststellen van
de ovulatie is het belangrijkste onderdeel van de cy-
clusopvolging, omdat het optimale moment voor dek-
king of KI twee tot drie dagen na de ovulatie is, wan-
neer er rijpe eicellen aanwezig zijn. Anderzijds zijn
deze waarden ook belangrijk om de partusdatum te
berekenen. Zo vindt de partus plaats 65 = 1 dagen na
de LH-piek en 63 + 1 dagen na de ovulatie (Concan-
non et al., 1983).

Door middel van echografisch onderzoek kan een
tamelijk accurate voorspelling worden gedaan van de
partusdatum. Een belangrijk voordeel is dat dit ook
kan wanneer het tijdstip van de ovulatie niet bekend
is. Met behulp van echografie kan tijdens de dracht
een aantal structuren worden opgemeten: de grootte
van de vruchtblaas (“inner chorionic cavity”, ICC),
de lengte van kruin naar stuit (“foetal crown-rump
length”, CRL) tijdens de eerste helft van de dracht
(tussen 19 en 37 dagen na de LH-piek), de lichaams-
breedte (“body diameter”, BD) en de afstand tussen

Tabel 2. Het tijdstip van het verschijnen van de verschillende embryonale en foetale structuren op echografisch onder-

zoek (Naar Lopate, 2012).
Echografisch beeld

Vruchtblaas
Embryo

Hartslag
Onderscheid hoofd en lichaam
Foetale beweging
Maag

Blaas

Longen

Nieren

Ogen

Darmen

Dagen na LH-piek

20
23-25
23-25

28

35
35-39
35-39
38-42
39-47
39-47
57-62

Dagen voor de partus

45
40-42
40-42

37

30
26-32
26-32
23-27
18-26
18-26

3-8
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Figuur 4. Het berekenen van de partusdatum met behulp van echografie. A. Meting van de diameter van de vruchtblaas
of “inner chorionic cavity” (ICC). B. Meting van de kruin-stuit lengte (“foetal crown-rump lenght”, CRL). C. Meting
van de lichaamsbreedte (“body diameter”, BD) ter hoogte van de maag (witte pijl). D. Meting van de bipariétale
parameter (BP).

de schedelbeenderen (bipariétale parameter, BP) tij-
dens de tweede helft van de dracht (England et al.,
1990; Luvoni en Grioni, 2000; Luvoni en Beccaglia,
2006; Lopate, 2008; Michel et al., 2011; Beccaglia et
al., 2016) (Figuur 4A, 4B, 4C, 4D).

De ICC is de meest gebruikte parameter om de
partusdatum te voorspellen tijdens de vroege dracht,
terwijl de BP de meest gebruikte parameter is in de
tweede helft van de dracht (Luvoni en Beccaglia,
2006). Aan de hand van een formule kan het aantal
dagen vooraleer de partus optreedt (“days before par-
turition”, DBP) berekend worden (Tabel 1). Bij hon-
den zijn verschillende formules opgesteld voor kleine
en middelgrote rassen (Michel et al., 2011; Beccaglia
en Luvoni, 2012) en recent werden de formules ook
aangepast voor grote en reuzenrassen (Alonge et al.,
2016). De accuraatheid van de formules is onderhe-
vig aan enkele variaties. Zo is de accuraatheid van
de BP-waarde beter bij normale nestgroottes en la-
ger bij abnormaal grote of abnormaal kleine nesten.
Ook rasverschillen kunnen een rol spelen. De Duitse
herder en de bassethound worden gekenmerkt door

kortere drachtperioden, andere rassen zoals de west-
highlandwhiteterriér eerder door lange drachtperio-
den (Beccaglia et al., 2016). Voor de Duitse herder
werden rasspecifieke formules opgesteld voor de ICC
en BP (Groppetti et al., 2015).

Naast het uitvoeren van metingen voor de bepaling
van de partusdatum kan tijdens het echografische on-
derzoek ook gekeken worden naar de foetale ontwik-
keling (Tabel 2). Hierbij kan de partusdatum niet pre-
cies worden voorspeld maar kan er wel een inschat-
ting worden gemaakt van hoe lang de teef al drachtig
is. Een vruchtblaas kan worden opgemerkt vanaf 20
dagen na de LH piek (of 18 dagen na de ovulatie). Op
dat moment ziet de vruchtblaas eruit als een anecho-
gene ronde structuur van ongeveer 2 mm diameter
met hyperechogene aflijning. De verdere embryonale
ontwikkeling wordt hierna besproken telkens in rela-
tie tot de LH-piek. Daarbij wordt dus een drachtduur
van 65 £ 1 dagen verwacht. Het embryo is voor het
eerst zichtbaar in de vruchtblaas rond dag 23 tot 25.
Op dat moment is ook een hartslag zichtbaar. Vanaf
28 dagen is een duidelijke oriéntatie waarneembaar,
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waarbij het hoofd en de romp van elkaar onderschei-
den kunnen worden. De aanzet van de poten en de
beweging van de foetus zijn waarneembaar rond dag
35. Mineralisatie van het skelet is echografisch zicht-
baar vanaf 33 dagen, waarbij eerst de schedel zicht-
baar wordt en vervolgens de wervelkolom, ribben en
het appendiculaire skelet. De maag en urineblaas zijn
de eerste abdominale organen die zichtbaar worden;
dit rond dag 35 tot 39. De longen worden hyperecho-
geen ten opzichte van de lever rond dag 38 tot 42. De
nieren en ogen zijn zichtbaar vanaf dag 39 tot 47 (Ny-
land en Mattoon, 2002). Het laatste orgaan dat wordt
aangelegd is de darm. Tijdens de laatste fase van de
aanleg van de darmen (dag 57 tot 62) zijn verschil-
lende lagen te herkennen in de darmwand en is er elke
drie seconden peristaltiek zichtbaar (Gil et al., 2015).

Tijdens de laatste week van de dracht zijn heel wat
fysieke veranderingen waarneembaar bij de teef, zo-
als zwelling van de melkklieren en de aanwezigheid
van melk in de tepels. Er treden ook gedragsverande-
ringen op. Dit zijn evenwel minder betrouwbare ken-
merken, niet alleen omdat deze vaak al enkele dagen
voor de geboorte kunnen worden opgemerkt maar
ook omdat ze ook bij schijndrachtige dieren kunnen
voorkomen (Fontbonne, 2010). Wanneer met zeker-
heid vastgesteld is dat een hond drachtig is, dan wij-
zen onrust, nestbouw, graven en krabben heel duide-
lijk op een naderende partus. Echter, ook hier kunnen
sommige dieren deze gedragingen al enkele dagen
voor de partus vertonen. Een heldere, slijmerige uit-
vloei kan eventueel één of twee dagen voor de par-
tus worden opgemerkt. Wanneer de uitvloei troebel
of bloederig wordt, is de ontsluitingsfase begonnen.
Sommige honden braken kort voor of zelfs tijdens de
uitdrijving. Opvallend is ook de versnelde ademha-
ling (Lopate, 2012).

Tijdens de hele dracht is progesteron afkomstig
van het corpus luteum verantwoordelijk voor het be-
houd van de dracht bij honden. Het serumprogesteron
daalt abrupt tot < 2 ng/ml, 12-40 uur vo6r de geboorte
van de eerste pup (Concannon et al., 1978; England
en Verstegen, 1996; Veronesi et al., 2002). Het dage-
lijks opvolgen van de progesteronconcentraties aan
het einde van de dracht kan bijgevolg een hulpmiddel
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zijn om de partus te voorspellen.

Gemiddeld 14 uur na de daling in progesteron
(thermogeen hormoon) wordt ook een daling van de
lichaamstemperatuur met 0,5 tot 1,5°C opgemerkt.
Wanneer vanaf de 56ste dag driemaal daags de rectale
temperatuur wordt opgemeten en aldus de dagelijkse,
fysiologische schommeling gekend is, dan kan op de
dag van de partus een daling van de lichaamstem-
peratuur waargenomen worden. Tussen het moment
waarop de laagste temperatuur wordt opgemeten en
de uiteindelijke geboorte van de eerste pup kunnen
12 tot 24 uren verlopen; soms echter bedraagt deze
periode slechts enkele uren (Lopate, 2012). Deze tem-
peratuurdaling is niet in alle gevallen even duidelijk
herkenbaar: Copley (2002) stelde een daling van de li-
chaamstemperatuur vast bij 81 van 100 teven, terwijl
Veronesi et al. (2002) geen temperatuurdaling konden
vaststellen bij zeven teven die onderzocht werden
(Veronesi et al., 2002).

Eigenaars van een risicopatiént kunnen er in sa-
menspraak met de dierenarts voor opteren om de
pups te laten geboren worden via een vooraf geplande
keizersnede. Bij deze honden wordt het tijdstip van
levensvatbaarheid van de foeti bij voorkeur bepaald
aan de hand van de progesteronwaarden verkregen
tijdens de cyclusopvolging. Zo kan de keizersnede
veilig worden uitgevoerd vanaf 62 tot 63 dagen na de
LH-piek, of 60 tot 61 dagen na de ovulatie (Concan-
non, 2000).

Er wordt het beste echter pas gestart met een kei-
zersnede als de progesteronwaarden dalen en de na-
tuurlijke partus op gang komt. Indien de keizersnede
uitgevoerd wordt wanneer de progesteronwaarden
nog hoog zijn, kunnen er complicaties optreden tij-
dens de operatie, zoals het moeilijker loskomen van
de placenta van de uteruswand (Johnston, 2001a), en
kunnen het moederinstinct en de lactatie slecht op
gang komen. Daarom wordt geadviseerd om de li-
chaamstemperatuur of progesterondaling vanaf dag
56 van de dracht op te volgen, zoals eerder besproken,
en de keizersnede te starten wanneer een daling van
de lichaamstemperatuur of progesteron opgemerkt

Tabel 3. Technieken om verlengde dracht bij de teef vast te stellen (naar Lopate, 2012).

Techniek

Vaginale cytologie
Progesteronbepaling
Progesteronbepaling
Echografie
Temperatuurdaling

Verlengde dracht

> 60 dagen na begin metoestrus

> 65 dagen na ovulatie

> 67 dagen na LH-piek

Overschrijden berekende partusdatum met 2 dagen
> 24 uur na de temperatuurdaling
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wordt. Echter, bij extreem kleine nesten bestaat er
een re€el risico dat de partus niet spontaan op gang
komt, waardoor het niet zinvol is om te wachten op
een temperatuur- of progesterondaling. Het gevaar bij
een dracht van slechts één pup bestaat erin dat er te
lang gewacht wordt om een keizersnede uit te voeren.
Daarom is het belangrijk om niet langer te wachten
dan 67 dagen vanaf de LH-piek of meer dan 65 da-
gen vanaf de ovulatie om de keizersnede uit te voeren
(Lopate, 2012).

KEIZERSNEDE BIJ VERMOEDEN VAN VER-
LENGDE DRACHT

Keizersnede is aangeraden in geval van verlengde
dracht, dystocie en/of foetale stress.

Verlengde dracht kan worden ingeschat met de
gekende technieken voor het bepalen van de partus-
datum (Tabel 3). Een verlengde dracht is een dracht
van meer dan 60 dagen gerekend vanaf het begin van
de metoestrus. Via progesteronmetingen wordt een
verlengde dracht verondersteld bij meer dan 67 da-
gen vanaf de LH-piek of meer dan 65 dagen vanaf
de ovulatie. Op echografisch onderzoek wordt een
verlengde dracht vermoed bij het overschrijden van
de uitgerekende partusdatum met 2 dagen. Ook wan-
neer de partus niet aanvat 24 uur na de typische daling
van de lichaamstemperatuur wordt gesproken van een
verlengde dracht (Lopate, 2012).

Bij honden waarbij enkel de dekdata gekend zijn,
bestaat er door de lange fertiele periode een reéel ri-
sico dat de teef verkeerdelijk aangeboden wordt met
het vermoeden van verlengde dracht. Hierbij kan met
behulp van radiografisch onderzoek de levensvatbaar-
heid van de pups worden ingeschat aan de hand van
de mineralisatie van de tanden, die typisch zichtbaar
wordt rond dag 61 na de LH-piek (Figuur 5). Ook de
mineralisatie van de calcaneus, fibula en de verschil-
lende teenkootjes treedt op rond dag 61 na de LH-piek
(Lopate, 2012). Bij beide tijdstippen wordt echter een
individuele variatie vastgesteld van 58 tot 63 dagen,
wat de accuraatheid van deze methode sterk redu-
ceert. Ook radiografische superpositie bemoeilijkt
de interpretatie aanzienlijk. Om deze twee redenen
wordt de bepaling van de levensvatbaarheid van pups
uitsluitend op basis van radiografische opnamen niet
aangeraden (Lopate, 2012).
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Figuur 5. Beginnende mineralisatie van de tanden in de
boven- (witte pijlen) en onderkaak (oranje pijlen) van
de foetus 61 dagen na de LH-piek (56 Kv, 12,5 mAs,
Sound Eklin Digital X-Ray).

Met behulp van echografie kan de levensvatbaar-
heid van pups beoordeeld worden door het identifice-
ren van verschillende lagen in hun darmwand en het
aantonen van peristaltiek in hun darmen. Echter, het
aanwezig zijn van peristaltiek in de darmen wijst op
het einde van de organogenese van de pups. Het is
echter niet mogelijk om via echografie vast te stel-
len of de darm ook functioneel (matuur) is (Gil et al.
2015). Daarnaast is het belangrijk om na te gaan of er
foetale stress optreedt. Het hartritme van de pups is
hiervoor een excellente indicator: het normale hart-
ritme bij de foetus is 2 tot 3 keer het hartritme van de
teef (of 220-240 bpm). Een trager hartritme (< 180
bpm) bij de foetus is een teken van stress die ver-
oorzaakt wordt door hypoxie bij het loslaten van de
placenta (Zone en Wanke, 2001). Er moet opgemerkt
worden dat uteriene contracties een tijdelijke daling
in de hartslag kunnen veroorzaken, die binnen 1 a 2
minuten terug dient genormaliseerd te zijn. Indien
de hartslag laag blijft, is dat een indicatie om over te
gaan tot een spoedkeizersnede.

KEIZERSNEDE BlJ VERMOEDEN VAN DY S-
TOCIE

Dystocie kan worden vermoed wanneer de teef
gedurende 30 minuten krachtige en frequente persbe-
wegingen maakt of gedurende 2 uur zwakke persbe-
wegingen maakt zonder vordering van een pup in het

Tabel 4. Tekenen van dystocie bij de hond (uit: Johnston et al., 2001a).

Een pup zit vast in het geboortekanaal

Meer dan 12 uur na de temperatuurdaling zonder geboorte van een pup

Groene uitvloei voor de geboorte van de eerste pup

Verlies van vruchtwater maar geen vordering bij de partus 2 tot 4 uur nadien
Dertig minuten krachtig en frequent persen zonder vordering van de pup in het bekkenkanaal
Twee uur zwakke persbewegingen zonder vordering van de pup in het bekkenkanaal

Meer dan 4 uur tussen de geboorte van twee pups
Ziekteverschijnselen bij de teef: bvb. eclampsia
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bekkenkanaal. Er is tevens sprake van dystocie wan-
neer er meer dan 4 uur tussen de geboorte van twee
pups zit of wanneer er een groene tot zwarte vaginale
uitvloei aanwezig is die kan wijzen op loslating van
de placenta of op dode foeti (Johnston et al., 2001a)
(Tabel 4). Dystocie kan ook worden vermoed wanneer
de temperatuurdaling meer dan 24 uur eerder werd
vastgesteld, wanneer 2 tot 4 uur voordien het verlies
van vruchtwater werd opgemerkt maar nog geen pups
geboren zijn. Daarnaast is het ook belangrijk om snel
in te grijpen wanneer de teef ziekteverschijnselen als
lethargie, shocksymptomen, sterke dehydratatie of
eclampsia vertoont.

Wanneer er nog geen pups geboren zijn, is het net
als bij het vermoeden van een verlengde dracht be-
langrijk om de levensvatbaarheid van de pups na te
gaan met radio- en/of echografie. Daarnaast kan ook
het aan- of afwezig zijn van foetale stress ge€valueerd
worden. Contra-indicaties voor het uitvoeren van een
keizersnede zijn een geinfecteerde uterusinhoud, de
aanwezigheid van emfysemateuze foeti, ernstige ver-
wondingen van de geboorteweg of een slechte alge-
mene toestand van de moeder. Bij deze laatste wordt
een stabiliserende behandeling opgestart vooraleer
er al dan niet tot een keizersnede wordt overgegaan
(Johnston et al., 2001a).

Om de kans op overleving van pups te maximali-
seren is het belangrijk dat bij de teef een keizersnede
wordt uitgevoerd op het optimale tijdstip. Dit moment
is afhankelijk van de berekende partusdatum en van
het al of niet aanwezig zijn van verlengde dracht of
dystocie. Bij de hond kan de partusdatum berekend
worden door het begin van de metoestrus te bepalen
via vaginale cytologie of door embryonale en foetale
structuren te meten via echografie. Dit laatste kan te-
vens gebeuren indien de cyclus van de teef niet werd
opgevolgd. De meest accurate methode om het tijd-
stip van de partus te bepalen is echter door middel van
cyclusopvolging met progesteronmetingen. Bij het
vermoeden van verlengde dracht en/of dystocie dient
de keizersnede te worden aangevat. Op het moment
van de keizersnede dient de levensvatbaarheid van de
pups ingeschat te worden aan de hand van echografie
(verschillende lagen in de darmwand, aanwezigheid
van darmperistaltiek) en/of radiografie (mineralisatie
tanden). Foetale stress kan ingeschat worden door het
hartritme echografisch te evalueren (moet hoger zijn
dan 180 bmp).
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Van rondtrekkende beerhouders naar topgenetica

J. De Smet
Heemkundige Kring Karel Van de Poele, Stationsstraat 177, B-8810 Lichtervelde

‘Katten kijken op ons neer, honden kijken naar ons op, maar varkens beschouwen ons als gelijken’

(Winston Churchill)
S AMENVATTING

Een kort overzicht wordt gegeven van de geschiedenis van de varkensselectie na Wereldoorlog
II. Aanvankelijk speelden rondtrekkende beerhouders hierin een belangrijke rol. De door hen
ondersteunde selectie naar een betere vlees-vetverhouding met minder aandacht voor groei, voe-
deromzet en vruchtbaarheid, werd gestimuleerd door berenkeuringen, het varkensstamboek en
fokvarkensveilingen. De selectie had voor gevolg dat bijna de hele Belgische varkenspopulatie
gebaseerd op het Belgisch landvarken en de piétrain stressgevoelig werd. Voor het opsporen van
de stressgevoeligheid werd in de zeventiger jaren van de vorige eeuw de halothaantest op punt
gesteld. De inzet van stressnegatieve beren voor de fok van productiezeugen zorgde al snel voor
een opmars van het stressnegatieve gen in het Belgisch landras. Vanaf 1985 werden die varkens
ingeschreven in een apart stamboek ‘Belgisch halothaan-negatief’. Zo kwam men geleidelijk
tot zeugenlijnen die homozygoot stressnegatief waren (AA): het Belgisch negatief ras of BN-ras.
In 1981-82 werd de halothaantest stopgezet. Men kweekte verder met de lijnen die stressnega-
tief waren. Vanaf 1992 werd ook bloedonderzoek mogelijk: met een DNA-test kon het genotype
van de dieren op het gebied van stressgevoeligheid opgespoord worden. Door de introductie van
kunstmatige inseminisatie (KI) kon men relatief kleine piétrainberen inzetten op de grote zeugen
van het Belgisch landras. Daardoor volstond een minder bevleesde zeug om toch tot de beste
slachtvarkens te komen. Dus kon men de zeugen opnieuw selecteren op vruchtbaarheid en worp-
grootte. Door gebruik te maken van de hybridefoktechniek kon men selecteren op worpgrootte
(bij de zeugen) en op bevleesdheid (bij de beren). Bij kruisingen bekomt men veel biggen met
voldoende vleesaanzet. Bijna alle slachtvarkens bij ons hebben een piétrainbeer als vader.

De technieken gebruikt bij de natuurlijke dekking, de sperma-afname en de kunstmatige inse-
minatie worden beschreven, samen met de factoren die de bevruchtingsresultaten beinvloeden.
De drachtigheidsresultaten worden voor een belangrijk stuk bepaald door de manier waarop de
bronstdetectie uitgevoerd wordt. Op grote fokbedrijven wordt zaad van de beren afgenomen en
ter plaatse geinsemineerd. In andere gevallen gebeurt dit in de KI-centra, waarbij het verdunde
sperma na controle op kwaliteit rechtstreeks bij de zeugenhouders wordt afgeleverd die dan zelf
de inseminaties uitvoeren. In 2010 werden negen op tien Vlaamse biggen kunstmatig verwekt
met sperma uit een erkend KI-centrum.
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INLEIDING

De varkenshouderij onderging in de afgelopen vijf-
tig jaar een totale verandering, amper te vatten voor
wie dit niet meegemaakt heeft. Omdat de herinnering
aan de vroegere toestand, speciaal in verband met de
beerhouderij en de opkomst van de kunstmatige inse-
minatie, snel dreigt verloren te gaan, werd een poging
ondernomen om dat te beschrijven en vooral ook te
koppelen aan de evolutie tot op de dag van heden. De
meer anekdotische en lokaal belangrijke facetten van
het onderwerp werden elders meer uitgebreid en in
aanzienlijk meer detail beschreven (De Smet en Van
Doorne, 2016). Deze tekst vormde de basis van wat
hierna volgt.

VROEGE GESCHIEDENIS
Keuringen

Op de varkenskeuringen besteedden de juryleden
vooral aandacht aan de lengte van de varkens en het
aantal spenen, ook aan de hespen en carrés, want de
beste varkens die het meeste opbrengen hebben veel
hesp en veel carré. Dit is het duurste vlees. Ook de
grootte en de groeikracht zijn belangrijk, evenals het
beendergestel. De hoeveelheid spek aan de keel en het
buikspek verloren aan belang. Vruchtbaarheid was
geen doel bij de selectie, en het beenwerk moest goed
zijn maar ook niet overdreven: de varkens werden
lichter en kleiner, dus was er minder sterk beenwerk
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nodig. Zo woog de zeug die kampioen werd op de
provinciale varkensprijskamp in 1947 in Roeselare op
de leeftijd van twintig maanden al 450 kilogram! Nu
kan dit niet meer.

Subsidies bestonden toen in feite niet: het ging
meer om een lichte financi€le steun ter aanmoediging.
Het Landbouwinvesteringsfonds (LIF) bestond wel;
dit kwam echter niet enkel de varkenshouderij ten
goede. Maar wie meedeed aan de stamboekwerking
plukte er ook de resultaten van, de anderen niet. Het
varkensstamboek was een stimulans voor de selectie.
Een twintigtal varkenskwekers is momenteel nog lid
van het stamboek, vroeger waren dat er tweehonderd
in West-Vlaanderen alleen al.

Beerhouderijen

Vroeger hadden veel boeren een eigen beer en wie
er geen had ging bij een buurman. Die beerhouderijen
waren eigenlijk een soort service aan de klanten. Ze
konden doorgaans de beste beren kopen en door er-
mee rond te gaan werden de kosten goed terugver-
diend. De stamboekkwekers gingen naar de veiling,
waar enkel stamboekvarkens toegelaten waren. De
beren moesten dus eerst gekeurd worden alvorens op
de veiling toegelaten te worden (Figuur 1). De beste
beren kwamen van de kwekers die aan stamboekwer-
king deden (hierin speelden de veeteeltconsulenten
een grote rol) of werden op fokvarkensveilingen aan-
gekocht. Dit heeft 60 a 70 jaar sterk gebloeid. Een
sanitaire reden was mede oorzaak van het verdwijnen
van de veilingen: minder samenscholingen van veel
dieren.

Stressgevoeligheid

De hoge prijzen die in Belgi€ voor extreem be-
vleesde karkassen betaald werden, dreven de selec-
tie van het Belgisch landvarken naar steeds meer
bevleesdheid. Die selectie naar karkaskwaliteit (be-
tere vlees-vetverhouding) met minder aandacht voor
groei, voederomzet en vruchtbaarheid, had tot gevolg
dat het Belgisch landvarken (en voor de piétrain gold
hetzelfde) over bijna de hele populatie stressgevoelig
werd. Dit leverde problemen op bij het vervoer van de
varkens naar het slachthuis, wat met nogal wat sterfte
gepaard ging en gevolgen had voor de vleeskwali-
teit. Men sprak van PSE-vlees: het vlees was te bleek
(“Pale”), met een zeer slappe consistentie (“Soft”) en
met een laag waterhoudend vermogen (“Exsudative”).
Dit water- en tegelijk zoutafstotend vlees is uiteraard
niet interessant voor de vleesverwerkende industrie.
Het verschijnsel deed zich vooral voor in landen die,
onder druk van de vleesmarkt, het meeste op bespie-
ring en mager vlees selecteerden, met name Duitsland
en Belgi€. In die landen was het prijsverschil tussen
gevleesde en minder gevleesde karkassen immers het
grootst. In landen waar het prijsverschil kleiner was
kon men wel verder selecteren op vleeskwaliteit.
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Figuur 1. Beerhouder Denolf fier poserend met de pié-
trainbeer, Indenburg 67W04, provinciaal kampioen
1968 in Tielt (foto: André Debruyne).

Halothaantest

Voor het opsporen van de stressgevoeligheid werd
in de zeventiger jaren van de vorige eeuw de halo-
thaantest op punt gesteld. Halothaan is een verdo-
vingsmiddel dat bij operaties gebruikt wordt. Hierbij
dient hulde gebracht aan Ph. Lampo (1936-1989) van
de Gentse veeartsenijschool, die de test ontwikkelde
(Figuur 2). Met de halothaantest kan de stressgevoe-
ligheid van varkens gemeten worden op jonge leet-
tijd, i. e. vanaf acht tot tien weken. Door een narcose-
masker laat men de dieren gedurende enkele minuten
een mengsel van zuurstof en halothaan inademen. Bij
stressgevoelige varkens stijgen hartslag en ademha-
ling. Ook de lichaamstemperatuur loopt op (maligne
hyperthermie). In minder dan veertig seconden treden
spierspasmen op (kramp) en gaan ze verstijven. Die
strekkrampen gelijken op rigor mortis (lijkstijftheid).
Stressongevoelige varkens blijven ontspannen, de li-
chaamstemperatuur blijft normaal en ze slapen rustig
door. In het begin van de proefnemingen bleek slechts
3 % van de populatie ongevoelig te zijn voor stress.

Piétrains bleken nog gevoeliger voor halothaan
dan het Belgisch landvarken. Uit onderzoek van het
Belgisch landras blijkt dat groei en vruchtbaarheid
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beter uitvallen bij de halothaannegatieve varkens.
Voor voederomzet en vlees-vetverhouding is het
omgekeerde waar: halothaanpositieve hebben meer
mager vlees en minder vet. Ze halen dus een beter
klassement. Samengevat kan gesteld worden dat de
karkaskwaliteit (vlees-vetverhouding) beter is bij
stressgevoelige varkens en de vleeskwaliteit beter bij
stressresistente varkens (minder PSE-vlees).

Selectie op stressresistentie

Door de halothaantest werd het mogelijk om het
Belgisch landvarken te selecteren op stressresistentie.
Vanaf het einde van de jaren zeventig van de vorige
eeuw gebeurde een uitgebreide screening van de var-
kenspopulatie met de halothaantest, die ook in de se-
lectiemesterijen, onder andere in Beitem en Schelde-
windeke, en op de bedrijven routinematig uitgevoerd
werd. Na verloop van tijd kon men al een kleine groep
stressnegatieve zeugen afscheiden binnen de popula-
tie van het Belgisch landvarken. Meestal ging het ech-
ter nog om heterozygote of fokonzuivere, stressnega-
tieve dieren (Aa), want de stressongevoeligheid is een
enkelvoudige dominante factor. De inzet van stressne-
gatieve beren voor de fok van productiezeugen zorgde
al snel voor een opmars van het stressnegatieve gen in
het Belgisch landras.

Vanaf 1 januari 1985 werden die varkens inge-
schreven in een apart stamboek ‘Belgisch halothaan-
negatief’. Zo ontstonden geleidelijk zeugenlijnen die
homozygoot stressnegatief waren (AA): het Belgisch
negatief ras of BN-ras. De stressresistente variant was
minder bevleesd dan het stresspositief Belgisch land-
varken, maar toch meer dan de andere landrassen.

Dit verlies aan bespiering zorgde voor discussie
onder de stamboekfokkers, veeteeltconsulenten en
de provincies. Sommige invloedrijke figuren stonden
weigerachtig tegenover een selectie in de richting van
het BN-varken. De bespiering was de voornaamste
troef van het BL en dat moest zo blijven. Onder in-
vloed van de veilingen en prijskampen bleven veel
stamboekfokkers ook op die lijn.

Om stamboekwaardig te zijn, moesten ze boven-
dien veertien goedgeplaatste spenen hebben. Voor het
gewoon Belgisch landvarken was twaalf genoeg. De
vruchtbaarheid werd bevorderd door kruisingen met
stressnegatieve landrassen uit Nederland, Frankrijk
en Groot-Brittannié. Britse rassen als large white,
hampshire (een hoogbenig zwart varken met een
brede witte band ter hoogte van schoft, schouders en
voorpoten) en duroc (een rood varken) waren volledig
stressresistent.

De uitbreiding van het stressbestendig Belgisch
landvarken, samen met de vraag van de kwekers
naar meer vruchtbare zeugen, heeft ertoe geleid dat
het stressgevoelig Belgisch landvarken praktisch niet
meer voorkomt. Ook bij het piétrainras werd intussen
een stressresistente variant ontwikkeld. In 1981-82
werd de halothaantest in West-Vlaanderen stopgezet
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Figuur 2. Philippe Lampo (Faculteit Diergeneeskunde)
voert de halothaantest uit (Uit: Boerderijrevue, april
1979).

wegens gebrek aan belangstelling bij de stamboek-
fokkers. Er werd namelijk verder gekweekt met de
lijnen die stressnegatief waren. In Oost-Vlaanderen
hield men pas in 1990 op met testen. Dat gebeurde
mede onder invloed van de toen heersende varkens-
pestepidemie. Vanaf 1992 werd ook bloedonderzoek
mogelijk. Met een DNA-test kon het genotype van de
dieren op gebied van stressgevoeligheid opgespoord
worden.

NIEUWE ONTWIKKELINGEN

Met de ontwikkeling van de kunstmatige insemi-
natie bij varkens kende de piétrain in de jaren tachtig
van de vorige eeuw een tweede opgang. Met KI was
het verschil in gestalte niet langer een hinderpaal om
de extreem bevleesde maar relatief kleine piétrainbe-
ren in te zetten op de grote zeugen van het Belgisch
landras. Meer zelfs, door een piétrain te gebruiken,
volstond een minder bevleesde zeug om toch tot de
beste slachtvarkens te komen. Dus konden zeugen
terug op vruchtbaarheid en worpgrootte geselecteerd
worden. De krachtige bespiering van de piétrainbeer
in combinatie met minder gespierde maar vruchtbare
fokzeugen zorgde voor slachtvarkens met een goede
conformatie van hesp, rug en schouder.
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Lijnen en hybriden

Het BL verdween praktisch volledig en werd ver-
vangen door hybriden van uiteenlopende origine maar
allemaal met dezelfde focus: een zo hoog mogelijk(e)
productiegetal, groei en voederconversie van de big-
gen en behoud van een behoorlijke karkaskwaliteit.

Er wordt van ‘lijnen’ gesproken wanneer een be-
paalde groep varkens in een bepaalde richting wordt
geselecteerd. Meestal gebeurt deze selectie binnen
een lijn op een zeer beperkt aantal kenmerken, bij-
voorbeeld op worpgrootte en bij een andere lijn op
bevleesdheid. Door het kruisen van die lijnen krijgt
men hybride varkens, die beide gewenste kenmerken
in zich dragen en bovendien een heterosis-effect ver-
tonen. Dit betekent dat de nakomelingen niet op het
gemiddelde niveau van de ouders zitten, maar op een
hoger niveau. Wanneer daarentegen op worpgrootte
en op bevleesdheid geselecteerd wordt, zal de gemid-
delde worpgrootte kleiner zijn dan wanneer op worp-
grootte alleen wordt geselecteerd. Beter is het dus om
enerzijds te selecteren op worpgrootte (bij de zeugen)
en anderzijds op bevleesdheid (bij de beren), en die
dan te kruisen. Het resultaat zal zijn: veel biggen met
voldoende vleesaanzet. Een F1-zeug (oftewel hybride
zeug) is bijvoorbeeld het product van een landraszeug
en een large-whitebeer. De F1-zeug wordt dan zelf
gekruist met een piétrainbeer om volvlezige slacht-
varkens te krijgen. Op die manier wordt het heterosis-
effect gemaximaliseerd. Het kan nog ingewikkelder
wanneer de hybride zeug samengesteld is uit twee,
drie of vier rassen (rotatiekruising). Hybride zeugen
zijn dus het resultaat van een twee- of driewegskrui-
sing tussen speciaal geselecteerde lijnen.

De beste lijnen in handen van de beste varkenshou-
ders halen nu reeds meer dan veertig biggen per zeug
per jaar. Het enige probleem bij een dergelijke hoge
productiviteit is het aantal tepels, van belang voor de
colostrumvoorziening van de pasgeboren biggen.

In Belgi€ worden vooral hybride zeugen gebruikt,
hybride beren omzeggens niet. Het grootste deel van
de Vlaamse varkensbedrijven zet hybride zeugen in
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voor de productie van slachtvarkens. Die hybriden
worden gefokt door gespecialiseerde firma’s. Ze wor-
den geselecteerd op vruchtbaarheid, uniformiteit van
de biggen, hoge voederopname en lange levensduur.
De beren worden geselecteerd op andere eigenschap-
pen, namelijk groei en bevleesdheid. Als ‘eindberen’
voor de productie van slachtvarkens wordt doorgaans
gebruik gemaakt van uiterst bevleesde beren van een
ander ras. In veel gevallen zijn dit piétrains. Als ‘zeu-
genlijnberen’ voor de productie van fokzeugen wor-
den veeleer landrassen of hybride rassen gebruikt.

Het Belgisch landras (BL) en het Belgisch negatief
ras (BN) zijn heel goede zeugenlijnrassen, zowel als
zuivere raszeug als in kruisingen voor de F1-zeugen-
productie. Ze leveren vruchtbare zeugen met een be-
hoorlijk percentage mager vlees en een laag voeder-
verbruik, die ingezet worden voor de productie van
zowel hybride fokdieren als F1-vleesvarkens. Daar-
naast zijn er de industri€le hybriden die ontwikkeld
worden door internationale fokbedrijven.

Om slachtvarkens te krijgen met een goede kar-
kas- en vleeskwaliteit, worden stressnegatieve zeu-
genlijnen gekruist met sterk bevleesde, bij voorkeur
stressnegatieve berenlijnen. Op die manier wordt
stressongevoeligheid (vleeskwaliteit: minder PSE)
gecombineerd met volvlezigheid (karkaskwaliteit).
Momenteel is er maar een beperkte kern overgebleven
van het Belgisch positief ras: de zeugenlijnen werden
verdrongen door het Belgisch negatief ras en door hy-
bride zeugen. Bij de beren werd het Belgisch landvar-
ken vervangen door de piétrain.

Tussen 1996 en 2000 was het aandeel van het Bel-
gisch landvarken in het aanbod van KI-beren gedaald
van 9 naar 2 %. Het aantal geproduceerde dosissen
varkenssperma in de Belgische KI-centra overschreed
in 2010 voor het eerst de kaap van 2.500.000. Zowat
94 % van dit geproduceerde sperma was afkomstig
van eindberen en werd gebruikt voor de productie van
slachtvarkens, de overige 6 % kwam van zeugenlijn-
beren.

Ook in Groot-Brittanni€ werden heel wat rassen
ontwikkeld die een sterke verspreiding kenden: het

Figuur 3. De beer wordt ergens op een boerderij in- of
uitgeladen (foto: Willy Strubbe).

Figuur 4. Sperma-afname, hier in niet bepaald hygiénische
omstandigheden (niet-geidentificeerde foto).
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large white wordt wereldwijd gebruikt voor de zeu-
genproductie. De duroc wordt aangewend in de USA
maar ook in Europa voor de vleesproductie. Nog van
belang in selectieprogramma’s is het berkshire- en het
hampshire-ras.

DEKKING

In de tijd van de rondreizende beerhouders werden
de beren zonder stress van hun hok naar de vrachtwa-
gen geleid. Eens ter plaatse werden ze rustig afgela-
den (Figuur 3). De zeug nodigde de beer uit door stil
te staan en binnen het kwartier was de klus geklaard.
De zeugen werden ook in één moeite geringd door de
beerhouder. Een neusring moest het wroeten beletten
want de varkens hadden toen nog buitenbeloop.

Gevaarlijke dieren

Het werken met de beren was niet zonder gevaar.
Er waren kwade en brave beren. Ze waren vooral ge-
vaarlijk in het gezelschap van andere beren, want dan
speelde jaloersheid hen parten. Het gevaarlijkst waren
de slagtanden of ‘snakkers’. Doorgaans werden die
elk jaar afgenepen met de draadtang, maar ze groei-
den telkens terug.

Ziekten

Beren die ziek geweest zijn en koorts gehad heb-
ben door bijvoorbeeld vilekziekte, geven vaak een
tiental dagen na de koortsaanval tot een zevental we-
ken nadien (afhankelijk van de ernst en de duur van
de koorts) slecht sperma. Het spermavormend weefsel
kan door hoge en langdurige koorts heel veel schade
oplopen. Vooral de jonge vormen in de spermatoge-
nese zijn koortsgevoelig. Tijdens de koortsperiode
weigeren de beren doorgaans te dekken. Vermin-
derd dekvermogen treedt ook op bij erge vormen van
schurft, longontsteking en hartfalen, belastingsmyo-
pathie (een acute spieraandoening), artrose of artritis,
bijvoorbeeld van het hakgewricht, ontsteking van de
tussenklauwstreek (panaritium) en acute necrose van
de rugspieren (de carré). Een verminderd bevruch-
tingsvermogen is er bij een ontsteking en misvorming
van de voorhuid of penis, waardoor de beer zich niet
meer kan vastzetten in de cervix, bijvoorbeeld frenu-
lum persistens. Belangrijk tenslotte is een ontsteking
van de testikels ten gevolge van brucellose. In het ka-
der van de veeziektebestrijding werd jaarlijks bloed
getrokken voor onderzoek op deze bacterie (Brucella
suis) die onder meer via het sperma uitgescheiden
wordt.

De betekenis van de beerhouderijen was door de
ontwikkelingen in de varkenshouderij sterk afgeno-
men en is later zelfs helemaal verdwenen. Uit het
oogpunt van ziektebestrijding is deze ontwikkeling
gezond te noemen.
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Wanneer moet de zeug bij de beer?

Deze vraag is cruciaal voor iedere zeugenhouder.
Kennis van de uiterlijke veranderingen en van het ge-
drag van een berige zeug is onontbeerlijk voor een
goede bronstdetectie. Een van de eerste symptomen
van naderende berigheid is de rode opgezwollen vul-
va, hoewel dit individueel kan verschillen. Die veran-
dering wordt vooral gezien bij jonge zeugen (gelten),
bij oudere veel minder. Soms is er een heldere, slijme-
rige uitvloei aanwezig. Deze symptomen zijn vooral
een aanwijzing dat de berigheid eraan komt. Ze treden
op één tot drie dagen voor het begin van de berigheid
en verdwijnen vaak geleidelijk op de eerste of tweede
dag van de bronst.

Tijdens de berigheid verandert het gedrag van de
zeug. Ze wordt nerveus en onrustig. Terwijl de andere
zeugen rustig neerliggen, staat ze veel recht en ze is at-
tent voor wat rond haar gebeurt. Vaak maakt ze grom-
mende (en ‘knorrende’) geluiden. Waar het mogelijk
is, bespringt ze andere zeugen. Aristoteles (4% eeuw
na Christus) beschreef al de typische houding van een
bronstige zeug: ze houdt haar kop scheef, ze zet haar
oren rechtop en draait ze naar achter. Later blijft de
zeug graag staan bij flankpalpatie en druk op de rug
en ze is slechts met geweld van haar plaats te krijgen.
Dit wordt ‘het staan’ genoemd. Deze sta-reflex is het
signaal om er de beer bij te halen.

De beer begint zijn edele verleidingskunsten met
geslobber aan haar bek en zwaar gehijg in haar ge-
zicht. Als de zeug zin in seks heeft, blijft ze met gebogen
rug stokstijf staan en geeft zijn zinnelijke mondgeur
haar een glazige uitdrukking in haar kleine kraaloog-
jes. Het spul dat haar het hoofd op hol brengt wordt
in feite in de grote ballen van de beer gemaakt, maar
verhuist met de bloedstroom naar de speekselklieren,
waar het uiteindelijk voor de copulatie met zijn rijke
bekschuim wordt uitgescheiden. Wanneer het vrijende
paartje, gedreven door wederzijds verlangen, de kop-
pen snuffelend bijeen steekt, vangt de zeug een neus-
vol erotisch geparfumeerde adem van haar minnaar
op. Zodra de lucht haar heeft bezwijmeld, neemt de
beer haar zonder verdere plichtplegingen (Sparks,
1977, vertaling door M. Dekkers).

Wanneer de beer opgewonden is, komt er schuim
rond zijn muil, veroorzaakt door een overmatige
speekselproductie en bewegingen van de kaken. De
beer scheidt feromonen of androstenonen af via het
speeksel en de urine. Die androstenonen worden on-
der andere gevormd in de klieren van de voorhuid.
Ze zijn een uiterst belangrijke prikkel bij het varken.
Ze stimuleren de berigheid van de zeug. Na een soort
voorspel, waarbij de beer de vulva besnuffelt en de
zeug enkele keren met de snuit onder de buik en tus-
sen de achterpoten stoot, legt hij zijn kop op het kruis
van de zeug en bespringt haar. Een zeug die niet in
bronst is, zal deze avances met veel geschreeuw af-
wijzen en weglopen. Soms draait het zelfs uit op een
vechtpartij. Een berige zeug, onder de indruk van de
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visuele, olfactorische, akoestische en tactiele prik-
kels uitgaande van de beer, blijft stokstijf staan om
het bespringen door de beer, het inbrengen van de pe-
nis en de langdurige dekking mogelijk te maken. De
berigheid is dus de periode van de cyclus waarin de
zeug een sta-reflex heeft voor de beer. Omgekeerd,
wanneer een zeug in aanwezigheid van een beer geen
sta-reflex vertoont, is ze niet in bronst.

Dit ‘staan’ kan ook zonder beer door de varkens-
houder uitgelokt worden door de zeug in de onderbuik
te stoten, op de rug en de flanken te duwen en zelfs op
het kruis van de zeug te gaan zitten of er een zak op
te gooien. Weliswaar wekt dit steevast de lachlust op
van niet-ingewijden, maar deze berigheidstest is van
groot praktisch nut. Het staan kan maar gedurende
twee derden van de totale bronstduur door de mens
opgewekt worden, bij het begin en op het einde van
de bronst kan dit enkel door een beer. De sta-reflex
duurt twaalf tot dertig uur. Bij jonge zeugen duurt het
minder lang.

Het ideale tijdstip voor dekking of inseminatie is
de periode waarin zoveel mogelijk vruchtbare eicel-
len zoveel mogelijk vruchtbare spermacellen ontmoe-
ten in de eileiders. Hoe nauwkeuriger er vastgesteld
wordt wanneer een zeug voor de eerste keer voor de
mens staat (i. e. een bronstige zeug blijft staan wan-
neer men druk uitoefent op haar rug, een niet-bronstige
zeug loopt weg) in afwezigheid van de beer, hoe beter
het optimale tijdstip voor dekking kan bepaald wor-
den. Dit tijdstip dient zodanig gekozen te worden dat
op het moment van de ovulaties een voldoende aantal
spermacellen in het bovenste derdedeel van de eilei-
ders aanwezig is. De ervaring van de beerhouders was
vroeger dat de boeren veelal te vroeg opbelden en dat
bijgevolg maar gemiddeld de helft van de aangeboden
zeugen klaar was om gedekt te worden.

KUNSTMATIGE INSEMINATIE

Tegenwoordig wordt op meer dan 95 % van de
zeugenbedrijven KI toegepast. Het sperma komt op
sommige bedrijven van de bedrijfseigen beren. Een
belangrijk voordeel is dat het ejaculaat van een kwa-
liteitsvolle beer kan verdund worden om meer zeu-
gen te bevruchten. Meestal komt het sperma van de
Kl-stations. Er is geen direct contact meer tussen beer
en zeug, dus geen mogelijkheid meer van ziekteover-
dracht. Afname en verwerking kunnen zowel op het
zeugenbedrijf als in het KI-centrum gebeuren (Figuur
4).

De drachtigheidsresultaten op een bedrijf wor-
den voor een belangrijk stuk bepaald door de manier
waarop de bronstdetectie uitgevoerd wordt. Dit moet
twee maal per dag gebeuren vanaf de dag na het spe-
nen en niet vlak voor de voedertijd. Gewoonlijk wordt
hiervoor een ‘zoekbeer’ gebruikt. De meeste bedrij-
ven hebben enkel zoekberen. Het is hun taak de bron-
stige zeugen op te sporen. Ze worden zelden of nooit
gebruikt om te dekken, daarvoor is er KI met sperma
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van geselecteerde beren. Aan de zoekberen worden
bijgevolg weinig eisen gesteld. Ze moeten over geen
uitzonderlijk genetisch potentieel beschikken, wel
over een gezond libido: ze moeten ‘grommen, speek-
selen en stinken’. Ook hun mobiliteit moet behoorlijk
zijn en ze moeten meer dan elf maanden oud zijn. Er
moet één zoekbeer zijn voor twintig te insemineren
zeugen. Op de zeugenbedrijven van Danis worden
de bronstige zeugen gedetecteerd met een zoekbeer
(die dus niet mag dekken). De zoekbeer komt niet
in rechtstreeks contact met de zeugen. Die worden
gedekt door of geinsemineerd met sperma van een
waardevolle beer. Bij Danis wordt het gedrag van de
zeugen nagegaan als de zoekbeer losgelaten wordt in
de voedergang voor de zeugenboxen. Aan de reacties
van de dieren op de aanwezigheid van de beer kunnen
de bronstige zeugen er uitgehaald worden.

Op grote fokbedrijven wordt zaad van de beren
afgenomen en ter plaatse geinsemineerd. In andere
gevallen gebeurt dit in erkende Kl-centra, waarbij
het verdunde sperma rechtstreeks bij de zeugenhou-
ders wordt afgeleverd die dan zelf de inseminaties
uitvoeren. Dikwijls is het sperma verpakt in ‘blisters’
(speciale zakjes), die bij een temperatuur van 17 °C
met de camionette afgeleverd worden. De bevruch-
tingsresultaten na KI hangen af van de gezondheid en
de vruchtbaarheid van de zeug, de vakkennis van de
inseminator en de kwaliteit van de spermadosis, niet
alleen athangend van het aantal spermacellen maar
ook van de vorm, vitaliteit en beweeglijkheid.

Uitvoering

De plastic katheter wordt langs vaginale weg in-
gevoerd. Om een goede verspreiding van het sperma
over de twee lange baarmoederhoornen te verzeke-
ren, is het nodig dat ongeveer 100 ml verdund sperma
gebruikt wordt. Omdat de vagina bij de zeug steil
omhoog loopt moet de Kl-pipet naar boven gericht
worden, anders verzeilt ze via de urethraopening in de
urineleider en vervolgens in de blaas.

De inseminatiepipet brengt het verdunde sperma
tot voor de ingang van de baarmoeder. De insemina-
tie moet doorheen de cervix intra-uterien gebeuren.
De cervix is tijdens de bronst wel verweekt, maar ook
meer oedemateus en samentrekbaar, zodat het door-
dringen met een katheter moeilijker gaat dan bij een
niet-bronstige zeug. De cervix is schroefvormig en
de katheter heeft een kurkentrekkervormige top, zo-
als het uiteinde van de berenpenis. De katheter wordt
intracervicaal vastgezet. De pipet wordt vastgedraaid
door vloeiende en opgaande draaibewegingen naar
links. Hygiéne bij het insemineren is van groot be-
lang.

Het 100 ml verdund sperma wordt met behulp van
de aansluitende “blister” langzaam (één tot twee mi-
nuten) geinfundeerd. De pipet moet voldoende lang
blijven zitten maar ook niet te lang wegens het risico
op irritatie en ontsteking. Het heeft ook geen zin om
te duwen op het zakje met sperma om de zaak te la-
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ten vooruitgaan. Te bruuske inseminatie geeft kans op
terugvloei van sperma. Er kunnen zes tot acht zeugen
per uur geinsemineerd worden. Dikwijls wordt tel-
kens tweemaal geinsemineerd.

De bevruchtingsresultaten kunnen even goed of
beter zijn dan bij natuurlijke dekking, omdat bij KI
laagvruchtbare beren en minderwaardige ejaculaten
geweerd worden. Als er op een gesloten bedrijf met
heel vers sperma binnen de twee uur na het opvan-
gen kan bezaaid worden, zijn de bevruchtingsresul-
taten even goed als bij natuurlijke dekking. De groot-
ste moeilijkheid bij varkens-KI ligt in het vaststellen
van het juiste ogenblik van bezaaien. Met sperma van
minder dan 24 uur oud uit een KI-centrum krijgt men
zestig tot negentig dagen na de eerste inseminatie
gemiddeld 80 % tot 86 % ‘niet-terugkeerders’ . Het
drachtigheidspercentage na KI is 80-85 % op basis
van zestig tot negentig dagen “non return”. Dus onge-
veer 15 % van de dekkingen zijn herdekkingen.

In 2010 werden negen op de tien Vlaamse biggen
kunstmatig verwekt met sperma uit een erkend KI-
centrum. De piétrain blijkt onmisbaar voor de Bel-
gische varkenssector. In 2009 was 89,34 % van alle
spermadosissen verkocht in de erkende KlI-centra af-
komstig van piétrainberen. In 2010 was 85,3 % van
de totale spermaproductie in Vlaanderen afkomstig
van piétrains. Voor de productie van slachtvarkens
was 91 % van de eindberen een piétrain, goed voor
een totaal van 2.051.318 dosissen sperma. In de KI-
centra blijkt dat de beren van het Belgisch negatief ras
minder gevraagd worden. Er kan gesteld worden dat
bijna alle Belgische slachtvarkens een piétrainbeer als
vader hebben.

Het diepvriezen van berensperma lukte lange tijd
niet en nu nog zijn de resultaten dikwijls ondermaats,
iets wat ook met sperma van sommige runderrassen
(en mannen!) het geval kan zijn. Berensperma is zeer
gevoelig voor de temperatuursveranderingen bij het
invriezen en ontdooien. Dit komt door de vetsamen-
stelling van de spermamembraan (het buitenste laagje
van de spermacellen), die verschilt van die bij het
rund. Bij het invriezen en ontdooien gaat zowat de
helft van de spermacellen verloren. Diepvriessperma,
in vloeibare stikstof bij -196 °C, wordt momenteel
enkel gebruikt voor de export van specificke geneti-
sche lijnen. De diepvriestechniek brengt uiteraard ook
meer kosten met zich mee. Alleen voor heel waarde-
volle beren en inseminatie op een later tijdstip wordt
het toegepast.
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HET GEBRUIK VAN (ACETYL)SALICYLZUUR BIJ VARKENS

VRAAG

Kunnen varkens maagzweren ontwikkelen
door het gebruik van (acetyl)salicylzuur?

ANTWOORD

In Belgi€ is binnen de groep van de salicylaten
enkel Na'-salicylaat geregistreerd voor gebruik bij
het varken, namelijk Sodium Salicyl® 80% wsp en
Solacyl® 100%. Tot de groep van de salicylaten behoort
ook acetylsalicylzuur, beter bekend als Aspirine®.
Acetylsalicylzuur is in feite een prodrug en wordt in
de lever omgezet tot salicylaat, ook wel salicylzuur
genaamd. Oraal toegediend acetylsalicylzuur en Na*-
salicylaat worden snel geabsorbeerd ter hoogte van de
maag en het proximale gedeelte van de dunne darm.
Ze bezitten een hoge mate van plasma-eiwitbinding
die ervoor zorgt dat deze geneesmiddelen in sterke
mate diffunderen naar de inflammatieplaats. De meta-
bolisatie vindt grotendeels plaats in de lever. De elimi-
natie van deze zwakke zuren gebeurt vooral via de
urine. Hoe hoger de urinaire pH, hoe sneller de eli-
minatie ten gevolge van “ion-trapping” in het urinair
filtraat. Bij zeer jonge dieren (7 a 14 dagen oud) is
de eliminatie-halfwaardetijd langer. Het gebruik van
Na*-salicylaat wordt afgeraden bij biggen van minder
dan vier weken oud.

Acetylsalicylzuur en salicylzuur, net als de andere
niet-steroidale, anti-inflammatoire geneesmiddelen
(NSAID’s), oefenen hun anti-inflammatoir effect
voornamelijk uit via de inhibitie van cyclo-oxygena-
sen (COX). Deze enzymen produceren prostaglandi-
nen (PGs) die mediatoren zijn van het ontstekingspro-
ces (voornamelijk door de isovorm COX-2) maar ook
een belangrijke rol hebben in de bescherming van de
maagmucosa, de aggregatie van bloedplaatjes en de
nierfunctie (voornamelijk de COX-1 isovorm) (Vane,
1971; Vane en Botting, 2003).

Rainsford en Willis (1982) bestudeerden de rela-
tie tussen de concentratie van PGs in de maagmucosa
en plasma van varkens en het optreden van mucosale
laesies in de maag. De orale toediening van acetyl-
salicylzuur (30 mg/kg lichaamsgewicht/dag en 200
mg/kg lichaamsgewicht/dag gedurende tien dagen)
leidde hierbij tot ernstige letsels, samengaand met een
sterke reductie in mucosale PG-concentraties. Daar-
naast zijn bij het ontwikkelen van maagulceraties ook
de direct etsende effecten van (acetyl)salicylzuur van
belang (Rainsford en Willis 1982). Tenslotte spelen
ook de formulatie van het geneesmiddel en stress bij
het dier een rol. Er werd aangetoond dat de tabletvorm
ernstigere letsels veroorzaakt dan oplossingen of sus-
pensies (Rainsford, 1975; Rainsford, 1978). Stress,
zowel psychisch, fysisch als pathofysiologisch, zou

een synergistische werking hebben op de ulcerogene
eigenschappen van (acetyl)salicylzuur en kan voor-
komen bij zowel acute als chronische ziektebeelden
(Rainsford, 1975; Rainsford, 1982).

VRAAG

Vanaf welke dosis kunnen varkens irritatie
ondervinden bij toediening van salicylaten?

ANTWOORD

Sodium Salicyl® 80% wsp en Solacyl® 100% zijn
in Belgi€ de enige twee geregistreerde geneesmidde-
len met als werkzaam bestanddeel Na*-salicylaat voor
oraal gebruik via het drinkwater bij het varken. De
geadviseerde dosis voor Na'-salicylaat is 35 mg/kg
lichaamsgewicht gedurende 3 tot 5 dagen. Bijwerkin-
gen vermeld in de wetenschappelijke bijsluiter (SKP)
zijn: gastro-intestinale irritatie, zeker wanneer het dier
reeds een bestaande maag-darmziekte heeft en de pro-
ductie van zwarte feces door bloedverlies in het maag-
darmkanaal (melena).

Er zijn weinig wetenschappelijke publicaties om-
trent de toxiciteit van acetylsalicylzuur of Na*-sali-
cylaat bij het varken (Rainsford, 1975; Rainsford en
Willis, 1982). In een studie van Fuller en Boenker
(1968) waren er na toediening van 30 mg acetylsa-
licylzuur per kg lichaamsgewicht gedurende tien da-
gen macroscopische letsels aanwezig. Er kan dus ge-
steld worden dat de toediening van acetylsalicylzuur
of Na*-salicylaat gepaard gaat met het optreden van
mucosale schade. Dit hoeft echter niet altijd samen te
gaan met klinische symptomen (Fuller en Boenker,
1968).

VRAAG

Werkt acetylsalicylzuur door anti-aggrege-
rend effect sterfte in de hand bij Actinobacillus
pleuropneumoniae-infecties?

ANTWOORD

Over het gebruik van acetylsalicylzuur en Na*-sali-
cylaat bij Actinobacillus pleuropneumoniae (APP) bij
het varken zijn geen wetenschappelijke literatuurge-
gevens voorhanden. Wel is bekend dat acetylsalicyl-
zuur een preferenti€le COX-1-inhibitor is (Mitchell
et al.,, 1994). COX-1 is het enzym verantwoordelijk
voor onder andere de aanmaak van thromboxaan (Tx)
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A, en B,. Deze thromboxanen zijn activators van de
plaatjesaggregatie en vasoconstrictie, beide belang-
rijke factoren in de bloedstolling. Bovendien staan in
de SKP van Sodium Salicyl® en Solacyl® (BCFUvet,
2017) verstoorde bloedstolling, verstoorde bloedvor-
ming en verhoogd risico tot bloedingen vermeld als
contra-indicaties. Ook wordt vermeld dat de bloed-
stolling incidenteel kan worden afgeremd maar dat
het effect reversibel is en binnen zeven dagen vermin-
dert. Het is dus zeer waarschijnlijk dat acetylsalicyl-
zuur, salicylzuur en hun zouten (zoals Na*-salicylaat)
ook bij varkens een anti-aggregerend effect hebben.
De inhibitie van het COX-1-enzym door acetylsali-
cylzuur is irreversibel in tegenstelling tot de inhibitie
van salicylzuur, die competitief is. Dit kan op zich een
verhoogd risico op ongecontroleerde hemorragie door
stollingsproblemen met zich meebrengen.

VRAAG

Is acetylsalicylzuur bij vroege dracht toxisch?

ANTWOORD

Over de teratogene eigenschappen van acetylsali-
cylzuur bij varkens zijn geen data in de wetenschap-
pelijke literatuur beschikbaar. Echter, in de SKP van
Solacyl® staat vermeld dat gebruik tijdens dracht en
lactatie afgeraden is wegens teratogene en foetotoxi-
citeit bij ratten (BCFlvet, 2017). Ook bij honden zou
acetylsalicylzuur teratogene eigenschappen hebben
vanaf een dosis van 400 mg/kg lichaamsgewicht. Bij
een lagere dosis, 100 mg/kg lichaamsgewicht, wordt
geen teratogeen, noch embryo-toxisch effect gezien
(Robertson et al., 1979). Dit is evenwel nog driemaal
hoger dan de aanbevolen dosering in de SKP.

Er kan dus gesteld worden dat het gebruik van sa-
licylaten bij varkens aanleiding kan geven tot irrita-
tie en in meer ernstige gevallen tot ulceratie. Varkens
onder stress, zoals bij (sub)chronische ziekte, zijn
gevoeliger voor deze nevenwerkingen. Omwille van
de anti-aggregerende eigenschappen is het risico op
hemorragieén verhoogd. Wanneer de dieren drachtig
zijn, wordt afgeraden salicylzuur te gebruiken omwille
van geobserveerde embryo-toxische en teratogene
effecten bij andere species.
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