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Sammendrag

Humant chorion gonadotropin (hCG) har varet almindeligt brugt til ovulationsinduktion hos hopper
gennem de sidste 70 ar. Formalet med denne undersggelse var at undersgge effekten af hCG ved
rutinemassigt brug til ovulationsinduktion hos travhopper, ved inseminering med frisk sad. Studiet
er baseret pa en retrospektiv gennemgang af journaler fra 223 hopper og 565 brunster i
reproduktionssesonerne 2006 og 2007. To forskellige doseringer af hCG blev brugt; 2250 IE og
1500 IE. Alder, evt. brunstinduktion, follikelstgrrelse ved induktion, ovulation ved henholdsvis 24
eller 48 timer, antal hCG behandlinger i den pageldende s@son og dregtighedsresultat er noteret.
Ovulationsinduktion er foretaget med det primare formal at optimere udnyttelsen af hingstene. Der
er inkluderet 322 brunster, hvor ovulationen er induceret med hCG og 243 brunster, hvor hoppen
ikke er behandlet. Der kunne ikke pavises en forskel i antallet af ovulationer < 24 timer mellem de
to grupper (14,5 % og 13,7 %, P > 0,8), men der var signifikant flere (P < 0,00001) af de
behandlede hopper (91,4 %), der ovulerede indenfor 48 timer, sammenlignet med de ikke
behandlede hopper (40,6 %). Der kunne ikke pavises signifikant forskel (P > 0,8) mellem hopper
behandlet med 2250 IE og 1500 IE hCG. Der blev vist en tendens til nedsat effektivitet af hCG hos
hopper > 16 ar (P = 0,053) og en signifikant (P = 0,04) nedsat effekt af hCG efter mere end to
gentagne behandlinger indenfor samme s@son. Disse resultater er i overensstemmelse med tidligere
publicerede artikler.

Abstract

Human chorionic gonadotropin (hCG) has been widely used for induction of ovulation in mares for
the last 70 years. The objective of this study was to investigate the efficiency of routinely use of
hCG for induction of ovulation in standardbred mares, inseminated with fresh semen. Records from
223 mares and 565 oestrous cycles, from the breedingseasons of 2006 and 2007 were reviewed.
Two different doses of hCG were used, 2250 IU and 1500 IU. Mare age, possible induction of
ovulation, size of follicle at induction, ovulation by either 24 or 48 hours, number of hCG
treatments during the specific reproductive season and pregnancy result were recorded. The primary
objective for induction of ovulation, was to optimize the use of the stallions. In 322 of the included
cycles ovulation was induced with hCG and in 243 cycles the ovulation was not induced. There
were no difference in number of ovulations < 24 hours between the two groups (14,5 % and 13,7 %,
P > 0,8), but a significantly (P < 0,00001) higher portion of treated mares (91,4 %) ovulated within
48 hours compared to the non treated mares (40,6 %). There was no significant difference between
the two different dosages of hCG. A tendency (P = 0,053) for a decreased response to hCG
treatment in older mares (> 16 years) was noted and there was a significant (P = 0,04) decrease in
response after more than two treatments in a given season. These findings are in agreement with
previously published studies.
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Indledning

Der er tre faktorer der iser pavirker resultatet i
reproduktionsarbejdet: kvaliteten af den sad der
insemineres med, hoppens reproduktionsstatus og
management af hoppen i brunstperioden
(Vidament et al., 1997). Hopper har en brunst der
er bade lang, og i hgj grad varierende mellem
individer. Dette kan ggre det svart at forudsige
hvornar ovulationen sker, og derved hvornar det
mest optimale insemineringstidspunkt er. Selv om
det er vist at en hoppe kan blive draegtig selv om
ovulationen sker flere dage efter bedeekning, sa er
det ogsa vist at dregtighedsprocenten stiger
signifikant hvis bed®kning/inseminering sker
teettere pa ovulationen (Woods et al., 1990).
Cyklus leengde malt som afstanden fra ovulation
til ovulation er hos heste ca. 21-22 dage og hos
ponyer 24 dage (Ginther, 1992). Det er dog i en
undersggelse af 61 interovulatoriske intervaller
hos Quarterheste vist at den interovulatoriske
afstand var meget varierende mellem individuelle
hopper (21,0 = 2,3 dage; variation: 16-25 dage)
(Ginther & Pierson, 1989). Der er en malbar grad
af repeterbarhed fra cyklus til cyklus i den
dominerende follikels diameter under de sidste tre
dage fgr ovulation og i intervallet fra ovulation til
ovulation hos den enkelte hoppe (Jacob et al.,
2009). Cuervo-Arango & Newcombe (2008)
finder ligeledes en hgj grad af repeterbarhed hvor
17/20 hopper havde en forskel pd maksimalt tre
mm pa den praovulatoriske follikel i to pa
hinanden fglgende ovulationer. Det vil sige, at den
preovulatoriske follikel tenderer at na en stgrrelse
der er karakteristisk for den enkelte hoppe for
ovulation, og at den enkelte hoppe tenderer at
ovulere med det samme interval mellem
ovulationerne. Dette er brugbare mal i det
praktiske reproduktionsarbejde, men ikke altid
tilgengelige.

Hormonel ovulationsinduktion er en made at
koordinere bedakning/inseminering med
ovulation. En enkelt inseminering pa det rigtige
tidspunkt er gnskverdigt for den mest effektive
udnyttelse af hingsten, samt minimeret risiko for
kontamination af hoppen. Ovulationsinduktion
bruges for at forkorte gstrus, minimere antallet af
insemineringer og for at optimere brugen af
hingsten og den tilgengelige sedmangde. Dette
kan gge fertiliteten, men er iser en made at
minimere antallet af insemineringer pr.

brunstcyklus. Dette er gnskvardigt blandt andet
pa grund af en gget efterspgrgsel af sed fra meget
populere hingste, begraenset adgang til f.eks.
frostseed og af gkonomiske grunde. Pa stgrre
stutterier, hingstestationer og lignende, er det ogsa
en vigtig faktor at minimere antallet af
undersggelser og behandlinger af hver enkelt
hoppe for at effektivisere og g@gkonomisere
reproduktionsarbejdet. Derudover er det en
ngdvendig hjelp for at synkronisere hopper ved
embryotransfer og lignende.

Der er hovedsagelig tre muligheder for hormonel
ovulationsinduktion hos hest: humant chorion
gonadotropin (hCG), gonadotropin releasing
hormon (GnRH) agonister og recombinant equint
luteiniserende hormon (LH). Den @&ldste og mest
afprgvede metode er induktion ved hjelp af
humant chorion gonadotropin (hCG). Valget af et
specifikt hormon til induktion kan baseres pa
effektivitet, pris, arstid, hoppens alder,
follikelstgrrelse, tidligere brug i samme eller
tidligere sa@soner og dyrlegens egne kliniske
erfaringer. I Danmark er der kun to praeparater der
er registreret til brug ved ovulationsinduktion hos
hest: Chorulon®Vet. (humant chorion gonado-
tropin) og Receptal®Vet. (buserelin, GnRH
agonist) (Intervet). I litteraturen er der kun lidt
beskrevet om buserelins anvendelse til induktion
af ovulation hos hopper (Harrison et al., 1991) og
i dette studie er ovulation udelukkende induceret
ved brug af hCG (Chorulon®Vet.).

Humant chorion gonadotropin (hCG)

Humant chorion gonadotropin er et stort
glykoprotein med primar LH-aktivitet, som
udvindes fra gravide kvinders urin. Hormonet
produceres af cytotrophoblaster i chorions villi i
humane placentae og stimulerer corpus luteums
funktion og vedligeholdelse af graviditet hos
kvinder. Det kan males i gravide kvinders urin fra
et par uger efter befrugtning, topper ved ca. 50
dages graviditet og falder derefter til ikke malbare
mangder (McDonald, 1988).

Gennem mange ar har humant chorion
gonadotropin (hCG) varet brugt til at forkorte
gstrus og for at inducere en mere forudsigelig
ovulation. Humant chorion gonadotropin var det
forste stof der blev beskrevet til induktion af
ovulation hos hopper (Day, 1939) og der er
efterfglgende publiceret adskillige artikler hvor
hCG’s evne til at inducere ovulation hos hopper er
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undersggt (Loy and Hughes, 1966; Ginther et al.,
1972; Sullivan et al., 1973; Voss et al.,, 1974,
Voss et al., 1975; Webel et al., 1977; Driancourt
and Palmer, 1982; Michel et al., 1986; Duchamp
et al., 1987; Wilson et al., 1990; Kilicarslan et al.,
1996; Rossdale & Lambrecht, 1998). Flere
undersggelser har vist at hCG-behandling af
hopper i klinisk brunst kan forkorte gstrus lengde
og forgge antallet af ovulationer indenfor 48 timer
efter behandling, se tabel 1. Typisk er induktion
foretaget nar hoppen er i klinisk brunst og den
dominante follikel er > 35 mm, og der er vist et
signifikant lavere respons ved brug af hCG til
induktion af follikler der er 28 + 2 mm i forhold til
35 £2 mm (Cox et al., 2009).

En vis procentdel af alle hopper responderer ikke
pa hCG behandling. Mulige éarsager kan vere:
“umodne follikler” selv om hoppen er i brunst og
der er en follikel > 35 mm, hopper med store
digstrale follikler men udenfor brunst og
anovulatoriske follikler (McCue, 2000). Visse
racer (f.eks. Shire) og visse individuelle hopper
ovulerer konsekvent fra stgrre follikler, og her er
folliklen ikke ngdvendigvis “moden” selv om den
er over 35 mm (Samper, 2001). Samper (1997)
foreslar at graden af endometriegdem inkluderes i
beslutningen om hvornar hoppen skal behandles
med hCG og at man derved kan opna en hgjere
respons.

Den eksakte mekanisme bag hCG’s effekt ved
ovulationsinduktion er ikke helt kendt. Tidligere
undersggelser formodede, pa grund af lignende
molekylstruktur og at hCG binder til LH
receptorer, at hCG virker via en direkte effekt der
imiterer mekanismen fra den equine LH top
(Wilson et al., 1990). Senere undersggelser tyder
dog pa at virkningen opstar ved at hCG har en
negativ effekt pa ¢stradiol niveauet (Gastal,
2006a). Da gstradiol har en negativ effekt pa LH
niveauet, stiger LH hvilket inducerer ovulationen
(Ginther et al., 2009). Evans et al. (2006) viser at
konventionel hCG behandling (1500-2500 IE)
resulterer i en LH stigning indenfor 24 timer,
denne hCG inducerede stigning ligner den
stigning der ses ved spontane ovulationer. Tre
nyere undersggelser viser at hopper behandlede
med 1500-2500 IE hCG ovulerer fra signifikant
mindre follikler end dem der ikke er behandlede
(Gastal et al., 2006a; Cuervo-Arango &
Newcombe, 2008; Urquieta et al., 2009). Gastal et
al. (2006b) finder ligeledes at folliklen holder op

med at vokse umiddelbart efter hCG behandling.
Det er dog vist at dette ikke har effekt pa corpus
luteums udvikling og funktion, idet der ikke var
forskel pa corpus luteums stgrrelse eller pa plasma
progesteronniveauet hos den tidligt dragtige
hoppe (Urquieta et al., 2009).

Den anbefalede dosis af Chorulon®Vet. fra
producentens side er 1500-3000 IE injiceret
intramuskulert (Legemiddelstyrelsen, 2008). I
litteraturen er der brugt 750-5000 IE ved enten
intramuskuler eller intravengs injektion (tabel 1).
En dosering pa 1500 eller 2500 IE er vist at have
ens effekt pa ovulationstidspunktet (henholdsvis
44,0 £ 1,0 og 43,5 = 1,0 time, efter induktion),
mens en dosering pa 500 IE resulterede i en
senere (82,6 = 8,5 timer) ovulation, som dog
stadigvek  var  signifikant  tidligere = end
ovulationerne i kontrolgruppen der ikke var
behandlede (98,2 + 5,6 timer) (Evans et al., 2006;
Gastal et al., 2006a). Davies Morel & Newcombe
(2008) kunne ikke pavise en signifikant forskel
mellem doseringer pa 750 IE og 1500 IE og
konkluderer at en dosis pa 750 IE er lige sa
effektiv som 1500 IE for at inducere ovulation.

Flere studier har undersggt hCG’s pavirkning pa
fertiliteten, med vidt forskellige resultater. Flere
konkluderer at hCG ikke signifikant pavirker
hoppens fertilitet (Loy and Hughes, 1966; Holtan
et al, 1977; Squires et al., 1981; Woods et al.,
1990). Andre konkluderer at hCG kan forbedre
fertiliteten (Day, 1940; Loy and Hughes, 1966;
Voss et al., 1974; Michel et al., 1986; Shiner,
1989; Kilicarslan et al., 1996; Grimmett and
Perkins, 2001) og en enkelt indikerer at hgje doser
hCG (4500 eller 6000 IE) kan pavirke fertiliteten
negativt (Shilova et al., 1976). Det er usikkert om
den forbedrede fertilitet er et resultat af en direkte
pavirkning fra hCG eller om det er en effekt af
forbedret synkronisering mellem inseminering og
ovulation.

Det er vist at behandling med hCG hos hopper
med mere end en preovulatorisk follikel giver en

hgjere  sandsynlighed for dobbeltovulation
(Woods and Ginther, 1983) og
tvillingedraegtighed (Perkins and Grimmett,

2001). Veronesi et al. (2003) viser at der er en
forgget risiko (OR = 2,18; P < 0,05) for hopper
behandlede med hCG. For hopper som bade er
brunstinducerede med PGF2a og har faet hCG er
risikoen vesentlig stgrre (OR = 6,37; P < 0,0001).
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Andre finder ikke en signifikant effekt af hCG
behandling pa ovulationsrate, multiple
ovulationer, dregtighed og tvillingedraegtighed og
konkluderer at der med henblik pa dette ikke er
nogen negative effekter ved kommercielt brug af
hCG (Davies Morel and Newcombe, 2008).

For at optimere brugen af hingsten mest muligt er
det gnskveardigt kun at, inseminere/bedekke hver
hoppe en enkelt gang per cyklus. Det er vist at
man ved brug af hCG til ovulationsinduktion kan
forgge sandsynligheden for at kun bruge en enkelt
inseminering/bedekning (Perkins and Grimmett,
2001; Mannfalk, 2007; Urquieta et al., 2009).

Der har i litteraturen veret tvivl om hvorvidt
gentagne behandlinger med hCG i samme s&son
nedsatter effekten af induceret ovulation. Sullivan
et al. (1973) finder at ved mere end to
behandlinger, falder effekten. Wilson ef al. (1990)
viser at tiden fra administration til ovulation i
gennemsnit stiger, ved op til 5 behandlinger.
McCue et al. (2004) finder at antallet af
ovulationer indenfor 48 timer efter behandling
med hCG falder linizrt fra 1. til 5. brunstcyklus.

Tabel 1.

Andre forfattere finder ikke denne forskel i effekt.
Evans et al. (2006) og Gastal et al. (2006a) viser
at effekten af hCG var repeterbar i tre cycli i
samme s@son, og Blanchard er al. (2003) fandt
ingen nedsat effekt i op til 4 gentagne
behandlinger i samme s@son. En stgrre
retrospektiv undersggelse af Barbacini er al.
(2000) finder samme resultat ved 2 behandlinger i
samme sa&son.

To stgrre retrospektive undersggelser finder at
effekten af ovulationsinduktion med hCG falder
signifikant hos @ldre hopper. I den ene
undersggelse er der ikke signifikant forskel
mellem hopper der er 3-9 ar gamle (95 % ovulerer
indenfor 48 timer) og hopper der er 10-16 ar
gamle (90 %), der er dog et signifikant fald
mellem disse to grupper og hopper der er > 16 ar
gamle hvor kun 81 % har en positiv reaktion pa
hCG behandling (Barbacini et al., 2000). Den
anden undersggelse viser et gradvist fald i respons
pa hCG behandling for grupperinger af hopper
med fem ars intervaller fra 92,4 % hos hopper < 5
ar til 73,8 % hos hopper > 20 ar (McCue et al.,
2004).

Resultater fra tidligere publicerede undersggelser af effekt af hCG indenfor 48 timer ved forskellige doseringer.

Forfatter Dosering (IE) AZ‘::;;‘;?]EEH Ovzgagziin((zzl)lfor
Roser et al., 1979 2644 12/72 100
Samper, 1997 2500 414/414 98
Sieme et al., 2003 1500 401/401 97,5
Gastal et al., 2006b 1500/2500 18/45 95,5
Davies Morel & Newcombe, 2008 750/1500 739/739 92,4
Barbacini et al., 2000 2000 559/1040 91
Blanchard et al., 2002 2500 11/11 91
McCue et al., 2007 2500 113/128 88,3
Mannfalk, 2007 3000 50/50 88
Niswender et al., 2006 2500 711 86
Morris et al., 2003 1500/3000 113/113 84
Samper et al., 2002 2500 12/12 83,3
Berezowski et al., 2004 2500 29/29 83
McCue et al., 2004 2500 797/1321 78,4
Wilson et al., 1990 2500 14/98 75,5
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Materiale og metoder

Dette studie er baseret pa en retrospektiv
gennemgang af journaler fra 223 hopper og 565
brunstcykli i reproduktionss@sonerne 2006 og
2007. Alle hopper er travheste i varierende alder
(2-22 ar) og opstaldede pa det samme stutteri i
brunstperioderne. De er hver gang undersggt af
den samme dyrlege og under de samme forhold.
Hopperne er undersggt fire gange i ugen (man.,
ons., fre., lgr.) fra medio marts til primo august.
Ved hver enkelt undersggelse er de kontrolleret
ved rektal palpation og transrektal
ultralydsscanning. Scanning er foretaget med den
samme ultralydsmaskine ved alle undersggelser
(Honda HS-2000, 7,5 mHz line®r probe) og
folliklerne er malt ved hjelp af scanneren. Hver
enkelt hoppe indgér i undersggelsen med det antal
brunster den er undersggt i, de forskellige ar. Det
vil sige, at en enkelt hoppe kan bidrage med flere
brunstcycli bade indenfor det samme ar og
efterfglgende ar.

Alle hopper er inseminerede med frisk sed, tappet
pa stationen fra en af i alt fire hingste. To af
hingstene har deltaget i to s@soner, de andre to i
en s@&son hver. Sadkvaliteten fra hingstene har
vaeret af meget varierende kvalitet og der har
vaeret stor forskel i antal insemineringsdoser
tilgeengelige pr. spring. Ligeledes har der vearet
stor forskel i efterspgrgsel af sad fra de
forskellige hingste. Insemineringsdosis er sa vidt
muligt holdt over 500x10° progressivt motile
sedceller. Inseminering er enten foretaget
samtidig med ovulationsinduktion, eller op til 24
timer senere. De hopper der blev induceret med
hCG inkluderes i undersggelsen fra den dag de
behandles. Kontrolhopperne bliver inkluderet den
dag de f@rste gang bliver insemineret. Hopperne
er som udgangspunkt behandlet med hCG sa snart
de har vist klinisk brunst og har mindst en follikel
der maler over 35 mm i diameter. Hvis der ikke
har veret nok sad tilgengelig den pageldende
dag er behandlingen udsat til neste undersggelse.
Ovulationsinduktion er foretaget med det primzre
formal at optimere udnyttelsen af hingstene og er
derfor brugt mere eller mindre rutinemassigt ved
de hingste hvor antallet insemineringsdoser pr.
dag har veret en begrensende faktor. Udelukket
er dog hopper i fglbrunst,5 hvor induktion kun
undtagelsesvist har vaeret brugt.

Data fra alle de hopper der er insemineret med
fersk sed fra de pageldende hingste, og hvor
dataregistreringen er tilstreekkelig, er inkluderet i
undersggelsen. Derfor indgar bade
reproduktionsmessigt klinisk raske hopper og
hopper med forskellige reproduktionsmassige
problemer. Hopperne er efter behov behandlet

med skylninger, antibiotika, hormoner og
caslickoperationer.
For hver brunst er hoppens alder, evt.

brunstinduktion, follikelstgrrelse (diameter af den
stgrste  follikel malt i mm) ved induktion/
inseminering, ovulation ved henholdsvis 24 timer
eller 48 timer, antal behandlinger med hCG i den
pagaldende seson og dragtighedsresultat noteret.
Hopperne blev undersggt enten 24 (£ 4) timer
eller 48 (x 4) timer efter henholdsvis
ovulationsinduktion eller fgrste inseminering. De
to grupper er ikke udvalgt efter andre kriterier end
ugedag for induktion/fgrste  inseminering
(induktion/inseminering fredag giver undersggelse
efter et dggn, induktion/ inseminering alle andre
dage giver undersggelse efter to dggn) hvorfor de
to grupper vurderes at vaere sammenlignelige. Ved
beregning af forskellen i effekt ved flere
behandlinger med hCG i samme s@son, er der kun
inkluderet hopper der er undersggt efter 48 timer.

Data er analyseret vha. %? test med Yates
korrektion. Hvis grupper med en forventet verdi
mindre end 5 resultater indgar, er Fisher’s exact
test anvendt. Forskelle mellem resultater er
vurderet som signifikante ved en P-verdi < 0,05.

Resultater

Generelt

Ud af de i alt 565 brunster, er der behandlet med
hCG i 322 brunster (57,0 %) og ikke behandlet i
243 brunster (43,0 %). Alderen i den hCG
behandlede gruppe var fordelt fra 3-21 ar med et
gennemsnit pa 10,5 ar (hos 45 hopper er alderen
ukendt) og i den ikke behandlede gruppe fra 2-22
ar med et gennemsnit pa 11,3 ar (hos 38 hopper er
alderen ukendt). Follikelstgrrelsen ved induktion
varierede hos de ovulationsinducerede hopper fra
32-60 mm med et gennemsnit pa 41 mm. For de
ikke ovulationsinducerede hopper varierede
follikelstgrrelsen ved fgrste inseminering fra 34-
58 mm med et gennemsnit pa 43 mm.
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Tabel 2.

Resultater vedrgrende dragtighedsprocent og ovulationstidspunkter.

Antal cykli Inducerede Ikke inducerede P-veerdi
Draegtighedsprocent 555 48,4% (156/322) 54,9% (128/233) 0,15
Ovulation < 24 timer 106 14,5% (8/55) 13,7% (7/51) 0,87
Ovulation < 48 timer 459 91,4% (244/267) 40,6% (78/192) < 0,00001
Ovulation > 24 <72 timer | 91 95,7% (45/47) 68,2% (30/44) <0,001

Dosis

Efter 48 timer har 92,3% af hopper behandlet med
2.250 IE ovuleret og 90,7% af hopper behandlet
med 1.500 IE, forskellen er ikke signifikant (P >
0,8).

Ovulationstidspunkt

Af de hopper der er undersggt et dggn efter
ovulationsinduktion (n=106) havde 14,5%
ovuleret sammenlignet med 13,7% 1 den

ubehandlede gruppe, der er ikke signifikant
forskel (P = 0,87). Efter to dggn har 91,4% af de
behandlede hopper ovuleret sammenlignet med
40,6% 1 den ubehandlede gruppe, og her er tydelig
signifikans (P < 0,00001). Af de hopper der ikke
havde ovuleret efter et dggn, havde 95,7%
ovuleret efter yderligere to dggn hvis de var
behandlet med hCG sammenlignet med 68,2% af
dem der ikke var behandlet (P < 0,001). (Tabel 2)

Alder

Resultaterne for de forskellige aldersgrupper kan
ses i tabel 3, der kan ikke pavises en signifikant
forskel i effekt af hCG behandling (P = 0,053).

Tabel 3.
Antal ovulationer indenfor 48 timer efter hCG
behandling fordelt efter alder.

o . Ovulation
Alder (ar) Antal cykli < 48 timer
3-9 119 87,4 % (104)
10-16 92 95,7 % (88)
>16 22 81,8 % (18)
Draegtighed pr. brunst
Dragtighedsprocenten  pr. brunst for de

ovulationsinducerede hopper er 48,4% hos de ikke
inducerede er den 54,9% (Tabel 2). Forskellen er
ikke signifikant (P=0,15). Draegtighedsprocenten
pr. brunst for de enkelte hingste kan ses i tabel 4.
Forskellen er tydeligt signifikant (P<0,0000001)

Tabel 4.
Dragtighed pr. brunst for de forskellige hingste.

Hingst Antal Antal Drzegtige/brunst
cykli draegtige (%)
A 63 20 31.7
B 238 100 42,0
C 154 95 61,7
D 103 70 68,0

Gentagne ovulationsinduktioner

Dette studie fandt en signifikant nedsat (p = 0,04)
effekt af hCG ved anvendelse mere end 2 gange i
samme s@son. Efter 1. og 2. behandling ovulerede
92,8% inden for 48 timer mens 81,8% ovulerede
indenfor 48 timer ved 3. og efterfglgende
behandling. (Tabel 5)

Tabel 5.
Resultat efter gentagne behandlinger i samme s@son

Antal Antal Ovulationer <
behandlinger cykli 48 timer
1. behandling 172 159 (92,4%)
2. behandling 64 60 (93,8%)
>3. behandling 33 27 (81,8%)

Diskussion

Dragtighedsprocenten pr. brunst er i dette studie
forholdsvis lav for inseminering med frisk sad,
endvidere er draegtighedsprocenten lavere hos de
inducerede hopper (48,4 %) i forhold til de ikke
inducerede (54,9 %). Forskellen er ikke statistisk
signifikant (P=0,15). Resultatet er markant lavere
end de 76 % respektive 74 % for henholdsvis
inducerede og kontrolhopper i den eneste tidligere
danske undersggelse (Mannfalk, 2007). Forskellen
mellem de to undersggelser er dog forventet, idet
hopper der skulle insemineres med s@d af ringe
kvalitet, ligesom hopper med vaske i uterus blev
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udelukket fra den tidligere undersggelse.
Endvidere er der i denne undersggelse is@r brugt
hCG ved inseminering med s&d fra de hingste der
havde en kendt suboptimal sadkvalitet, og kun
undtagelsesvis til de hingste der har en normal
sedkvalitet. Der er signifikant forskel i
dregtighedsresultatet mellem de fire hingste der
er brugt, og det kunne have veret interessant at
analysere hver enkelt hingst for sig. Dette har dog
ikke veret muligt med det talmateriale der er til
radighed.

Der er sat spgrgsmalstegn ved effektiviteten af
hCG efter gentagne behandlinger i samme s&son,
eller pa hinanden fglgende s@soner. Flere
undersggelser har vist at det er et fald i respons pa
hCG behandling efter gentagne behandlinger i
samme s&son (Sullivan et al., 1973; Wilson et al.,
1990; McCue et al, 2004; Green et al., 2007).
Som resultat af dette er der publiceret
anbefalinger om at hCG ikke skal gives mere end
to gange til hver enkelt hoppe i samme sa&son
(Voss, 1993; Chavatte & Palmer, 1998). Denne
undersggelse finder ligeledes et signifikant fald i
respons efter mere end to behandlinger pr. s@son.
Der er dog stadigvek, ved tre eller flere
behandlinger, over 80 % der ovulerer indenfor 48
timer. Det synes derfor ikke at vare en
umiddelbar grund til at undgd mere end to
behandlinger pr. s@son, hvis bare man husker at
tage hensyn til at effekten eventuelt er reduceret.
Andre ser ogsa en nedsat effekt efter behandlinger
flere sesoner efter hinanden (Green et al., 2007)
dette har dog ikke veret muligt at undersgge med
dette materiale. 1 udlandet, hvor der er andre
muligheder for ovulationsinduktion, kan det vare
relevant at anbefale brug af f.eks. deslorelin i
stedet for hCG, ved mere end to gentagne
induktioner i samme sason. Dette kan p.t. dog
ikke bruges under danske forhold. Den nedsatte
effekt, efter flere gentagne behandlinger, ma siges
primart at have betydning hvis man bruger
ovulationsinduktion med hCG uden opfglgende
kontrol indtil ovulation, hvis man bruger det til
inseminering med frostseed pa faste tidspunkter
eller ved synkronisering af hopper til
embryotransfer.

Dette studie har fundet at der ikke er signifikant
forskel i antallet af hopper der ovulerer indenfor
48 timer ved ovulationsinduktion med
henholdsvis 2250 IE og 1500 IE hCG. Andre
undersggelser finder heller ikke en signifikant

forskel mellem doseringer pa henholdsvis 1500 og
2500 IE (Gastal et al., 2006b) respektive 750 og
1500 IE (Davies Morel. & Newcombe, 2008).
Blandt gvrige publicerede undersggelser er en
dosering pa 2500 IE hCG oftest brugt mens
enkelte bruger doseringer fra 1500-3000 uden at
dette giver afvigende resultater (Tabel 1). Davies
Morel & Newcombe (2008) overvejer om den
lave dosis (750 IE) ville give en mindre
antistofproduktion og dermed mindske risikoen
for en nedsat effekt ved gentagne behandlinger.
Ud fra Davies Morel & Newcombe (2008) kan det
anbefales at bruge en dosis pa 750 IE til induktion
af ovulation, det er dog vist at en dosering pa 500
IE giver et markant l&ngere interval til ovulation
(Evans et al, 2006; Gastal et al., 2006b). Indtil
flere undersggelser har vist en god effekt af 750
IE synes det rimeligt at anbefale en dosis pa 1500
IE. Under praktiske forhold vil en dosis pa 750 IE
i forhold til 1500 IE give en meget begrenset
gkonomisk besparelse pr. induktion, ligesom det i
Danmark registrerede praparat Chorulon®Vet.
kun kommer i glas med 1500 IE.

I dette studie ovulerede i1 alt 91,4 % af alle
inducerede hopper indenfor 48 timer efter
induktion og 14,5 % ovulerede indenfor 24 timer
efter induktion. Fra disse resultater kan det
estimeres at ca. 77 % af alle hopper ovulerer
mellem 24 og 48 timer efter ovulationsinduktion
med hCG. Disse resultater ligger meget tet pa de
resultater Barbacini et al. (2000) finder
(henholdsvis 91 % < 48 timer; 75 % 24-48 timer
og 16 % < 24 timer), og indenfor hvad andre
undersggelser har vist (Tabel 1). Responset
varierer i disse undersggelser fra 75,5 — 100 %
ovulation indenfor 48 timer.

Det er i andre undersggelser fundet en forringet
respons af hCG hos @ldre hopper (Barbacini et
al., 2000; McCue et al., 2004), hvor de finder at
henholdsvis hopper over 15 og over 16 ar har en
stgrre spredning i ovulationstidspunkt og at faerre
@ldre hopper ovulerer indenfor 48 timer. Denne
undersggelse finder at 81,8 % af hopper > 16 ar
ovulerer indenfor 48 timer efter induktion.
Forskellen mellem aldersgrupperne er tet pa
signifikant (P = 0,053) og det er muligt at et stgrre
materiale ville give et signifikant resultat. Disse
resultater ligger meget tet pa de andre to
undersggelser hvor responset er henholdsvis 81 %
af hopper > 16 (Barbacini et al., 2000) og 79,4 %
af hopper fra 16-20 ar (McCue et al., 2004). Det
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kan overvejes om dette fald i respons skyldes at
de xldre hopper har varet behandlet med hCG i
tidligere sa@soner eller om der sker forandringer i
den endokrine funktion hos @ldre hopper.
Ligesom hos hopper der er behandlet med hCG
gentagne gange under en sason, er effekten hos
de @ldre hopper dog stadigvaek omkring de 80 %.
Dette betyder at hCG i praksis ogsa er brugbart
hos @ldre hopper.

Flere undersggelser har vist en gget forekomst af
tvillingedregtigheder ved brug af hCG (Bruck et
al., 1993, Veronesi et al., 2003), og yderligere en
endnu hgjere forekomst ved behandling med bade
PGF2a og hCG (Veronesi et al., 2003). Det kunne
vere interessant at undersgge dette, men pa grund
af den meget varierende sadkvalitet er det ikke
gjort i dette materiale. Undertegnede har dog en
klar fornemmelse af at der var en gget frekvens af
tvillingedraegtigheder hos de hingste der har en
god sadkvalitet, nar hopper til disse blev
induceret med hCG.

Svagheden med en retrospektiv undersggelse er at
data ikke er indsamlet med henblik pa analyse.
Det havde varet gnskvardigt at alle hopper var
undersggt mindst en gang dagligt for at registrere
et mere eksakt ovulationstidspunkt, og dermed
have mulighed for at mere pracist fglge responset

pa hCG behandlingerne. Derudover kunne det
have veret interessant at undersgge effekten af
rutinemassigt brug af hCG i arbejdet med
subfertile hingste.

Behandling af hopper med hCG er generelt uden
alvorlige bivirkninger, og der er ved de udfgrte
behandlinger ikke set reaktioner ud over hvad der
kan forventes ved enhver injektion. Der er i
produktinformationen  oplyst at allergiske
reaktioner kan forekomme, dette er dog ikke set
ved hverken de i artiklen gennemfgrte
behandlinger eller andre af forfatteren behandlede
hopper. Det er heller ikke beskrevet i nogen af de
artikler der omhandler brug af hCG hos hopper.

Humant chorion gonadotropin har varet
almindeligt brugt for at inducere ovulation hos
hopper i klinisk brunst gennem de sidste ca. 70 ar.
Det er et legemiddel der er gkonomisk i brug,
uden alvorlige bivirkninger og nemt at
administrere. Selv i de grupper der har det laveste
respons pa hCG behandling, er effekten stadigvek
omkring 80 %. Fra undertegnedes synspunkt er
det et meget brugbart og relevant stof der bade
effektiviserer og @gkonomiserer reproduktions
arbejdet bade for hingsteholdere, hoppeejere og
dyrleger.
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