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V. Zusammenfassung

Die Bedeutung der WeiBschecken-NN-Hypertrophie in der Pathogenese des straff
an die Homozygotie des Scheckungsgens K gekoppelten Megacolon-Syndroms
blicb bislang ungekisrt, obwohl in den bisherigen Arbeiten eine streBinduzierte
NNR-Hypertrophie mit resultierendem Hypercortizismus als mogliche Ursache der
WeiBscheckenhypothyreose und besonders ein Hyperaldosteronismus im
Zusammenhang mit der Obstipationstendenz im distalen Caecum und Colon
vermutet wurde. Ziel dieser Untersuchungen war eine morpho- und histometrische
Bestimmung des Funktionzustandes der NN der Scheckenkaninchen aus einer
Zweirassenkreuzung (HYS: Englisches Scheckenkaninchen (ES) und Deutsches
Riesenscheckenkaninchen (DRS)) sowie aus einer Dreirassenkreuzung (HYA: (ES
x DRS) x WeiBe Neuseelanderkaninchen (WNS)) im Vergleich zwischen den
Hybrid-Generationen, Genotypen und Geschlechtern. Es sollte mittels t-Test-
Vergleichen, Korrelations- und Heterosisrechnungen geklart werden, welcher
zellulare und zonale Aktivitatsstatus der NN mit der WeiBschecken-NN-
Hypertrophie assoziiert ist, ob Differenzen im NN-Aktivitdtsstatus zwischen den
Genotypen, Generationen und Geschlechtern besteh Iche Bedeutung die NN
innerhalb der Megacolon-Pathogenese besitzen und ob die Hypothesen eines durch
die streBinduzierte WeiBschecken-NN-Hypertrophic bedingten Hypercortizismus
baltbar sind. AuBerdem soliten die Analysen mdgliche Effekte des Albinogens
(Alle] a) auf die NN-Struktur und -Aktivitat aufzeigen.

Es wurden insgesamt in die Berechnungen der Links-Rechtkorrelationen 723 und in
die t-Test-Vergleiche der NN-Gewichte 605 Kaninchen einbezogen, von denen 50
Mastkaninchen, d.h. 100 NN, histometrisch analysiert wurden.

Die hieraus ermittelten Resultate lassen sich wie folgt zusammenfassen:

Die Seitenkonkordanz der NN-Parameter ist hoch positiv und signifikant, bei den
funktionell-histometrischen jedoch geringer als bei den quantitativ-gravimetrischen.
Generations- und kreuzmgstyp-gbergreifend bestatigt sich bei den zZum Megacolon
pradisponierten WeiBschecken (KK) eine absolute und relative NN-VergroBenung,
bedingt durch eine NNR-Hypertrophie.

Geschlechtsunterschiede besteben: Rammler besitzen im allgemeinen hohere NN-
Gewichte als Hasinnen. Die linken NN sind in der Regel groBer als die rechten.

Die histometrisch-karyometrische Analyse der NNR-Schichten ergab gleichfalls
Besonderheiten bei WeiBschecken, die allerdings schwieriger zu interpretieren sind,
sic deuten cher auf eine latente NN-Insuffizienz und auf den durch chronische
Stressung induzierten Versuch, qualitative Defizite mittels quantitativer Zunahmen
auszugleichen.

Dies steht im Zusammenhang mit den zuvor ermittelten Befinden der relativen
Enddarm-Hypoganglionose, dem gestorten Resorptionsvermdgen im Dimndarm
sowie im Caecum, dem hypothyreotischen Status dieser Ktmmerer und insofern
sicher auch mit ihrem veranderten Aldosteron-Status.
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Diese Auffalligkeit wird bei Hinzutritt des Albinogens in das Genom (Einkreuzung
der “Weifien Neuseeléinder) potenziert und hier besonders bei den funktionellen
Merkmalen des prozentualen Liopoidgehaltes und der Lipoidtropfendurchmesser in
der Nebennierenrinde.

Das zeichnet sich auch klar bei den Korrelationen der NN-Parameter zu den
anderen Korper- und OrganmeBgroBen ab: Hier reagieren die KK- und aa-
Genotypen vielfach analog und bei Kombination beider in einem Genom (aakK)
ergibt sich eine Potenzierung mit Verschlimmerung der Megacolon-Problematik.
Generell imponiert bei diesen Genotypen ein straffes korrelatives Geschehen,
jedenfalls zu den pathologisch veranderten Organen, im Vergleich zu den vitalen
Genotypen; dagegen scheinen ,,normale* Beziehungen bei ihnen eher entkoppelt zu
sein. Dies verstarkt die Thesen fritherer Autoren dber pleiotrope Effekte von
Depigmentierungsgenen  auf den  Nebennieren-Hormonhaushalt. Aus  den
verschiedenen Kreuzungsstufen wird aber zugleich deutlich, daB Heterosiseffekte
(HYS-Generation) abschwachende, Inzuchteffekte (HYA-F3-Generation) dagegen
aggravierende Wirkungen auf den Erkrankungsgrad entfalten konnen.

Die bei 22 von 50 untersuchten Tieren gefundenen accessorischen NN-Gewebe
zeigten  keinerlei Beziehungen zum Genom oder Geschlecht. Abnorme
morphologische Verinderungen des Herzens der WeiBschecken, im Sinne
veranderter Ventrikelquotienten, werden auch in diesem Tierkontingent wieder
deutlich, durften aber eher symptomatischer Natur sein.

Dagegen stoBen die aufgezeigten Zusammenhinge zwischen dem gestorten NN-
Status und massiver Depigmentierung sicher eher an dic Basis der genetisch-
pathologischen Auslosemechanismen des Megacolon-Syndroms homozygoter
WeiBschecken vor.

Molekulargenetisch-biochemische Untersuchungen und der Schritt in die
Embryonalphase miBten folgen, um dic Aatiologisch-pathogenetische Kette zu
schlieBen.

Die Tabellen 71-76 geben einen Uberblick uber die wesentlichen
Untersuchungsergebnisse.

JIab.7]; Mittelwerte, Standardabweichuagen und Heterosiswerte der NN-Gewichte der
verschiedenen Scheckungs- und / oder Albinogenotypen der einzelnen Generationen
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Tab.72: Links-Rechsskorrelation der morph ischen und hi ischen Parameter der
linken und rechten Korperhiifie
Merkmal n
NN-Frischgewicht
absohut| 723
relativ] 721
NN-Gewicht nach Fixierung
absolut| 594
relativi 879
Zona glomeruloss
Fliche| 50
Breite| %0
Zellkemnzahl pro def. Fliche| 50
Max. Zellkerodurch 50
Zona fasciculata
Fliche| 50
_______________ Brente| 30
Zons fasciculata (aulen)
Zellkernzahl pro def. Flache| 50
Max. Zellkerndurchroesser| 50
% Lipod| 50
Max Lipoidtropfendurch 50
Zona fasciculata (innen)
Zellkernzah! pro def Flache| 50
Max. Zeflkemdurchmesser| 50
% Lipoid| 50
Max.1 ’r du r‘ durch 50
Zona reticularis
Flache| 50
Breite| %0
Zelikernzahl pro def. Flache| 50
Max Zellkerndurchmesser| 50
% Lipod| 50
Max L p T "' durch 50
Rindenfliche 50
Markfliche 50
50

|{Rinden-Mark- Verhiltnis




Tab.73 und Tab,74; Mittelwerte, Standardabweichungen und t-Test-Vergleiche der
histometrischen NN-Parameter zwischen den differenten Scheckungs- und

Albinogenotypen

Tah.73; Histometrische Parameter der linken und rechten Nebennicren der HYS- sowie

der HYA-F3-Generation im Genotypenvergleick
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Tab,74 ; Histometrische Parameter der linken und rechten NN daAwaWa}:chccm
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Heike Lienenkamper

Morpho- and histometrical investigations on the adrenal glands of crossbred
rabbits carrying the “English Spot-“ and the albino gene with special respect
to the Megacolon-Syndrome in homozygous spotted rabbits,

V1. Summary

The significance of adrenal hypertrophy in “White Spot“ rabbits in the pathogenesis
of the Megacolon-Syndrome - linked to the homozygosity of the “English Spot*
gene (EnEn) - is still unknown. However in the hitherto existing studies it has been
stmisedﬁmthmisahypem'ophyofadnmalcmtcxgenermodbysmswitha
resulting hypercorticism which is a possible cause of hypothyI'OIdlsm in
homozygous spotted genotypes and a marked hyperaldosteronism in conjunction
with the obstipation tendency in the distal cecum and the colon.

The aim of these investigations was a morpho- and histometrical analysis of the
functional state of the adrenal glands in “White Spot* rabbits, a selection of which
was taken from a two breed crossing (HYS: *“English Spot“ rabbit (ES) and
“German Giant Spot* rabbit (DRS)) as well as from a three line crossing (HYA:
(ES x DRS) x WNS = “New Zealand White" rabbit) comparing the hybrid
gencration, genotypes and sexes. The idea was to find out through t-test analyses,
cocfficients for correlation and heterosis as to wether the cellular and zonal activity
state of the adrenal glands is associated with the adrenal hypertrophy of *“White
Spot* rabbits; if there are differences in the state of adrepal activity between
genotypes, generations and the sexes; the role of adrenal glands in the Megacolon-
pathogenesis; and if the hypotheses of a hypercorticism brought about by a stress
related adrenal hypertrophy in “White Spot“ rabbits can be upheld. Furthermore the
analyses should show the possible effects of the albino gene (allele c) on the adrenal
gland structure and activity.

The whole study included 723 rabbits for the calculation of the left to right
correlation and 605 rabbits in the t-test analyses of the adrenal gland weight, of
which 50 broiler rabbits, viz 100 adrenal glands, were analysed for their

The results of the investigations can be summarized as follows:

The bilateral concordance of adrenal gland parameters is highly positive and
significant, although in functional-histometrical less so than in quantitative-
The comparison between the generations and the crossbreed types confirmed an
absolute and relative enlargement of the adrenal glands related to the adrenal cortex
hypertrophy in those “White Spot* rabbits predisposed to the Megacolon-
Syndrome.

The evaluation shows that male rabbits normally have higher adrenal weights than
female rabbits. The left adrenal glands tend to be bigger than the right.
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The histometrical-karyometrical analysis of the adrenal cortex layers also exhibited
the same peculiarities in EnEn rabbits although these results are more difficult to
evaluate. They more than likely indicate a latent adrenal gland msufficiency and a
chronic stress induced trial to compensate a qualitative deficiency by a quantitative
increase.

This can been seen in relation to the reported hind gut hypoganglionosis, the
disturbed resorption in the small intestine and in the cecum, the hypothyreotic state
of the subvital genotypes and most certainly also their changed state of aldosterone.
This susceptibility is increased by the reintroduction of the albino gene (c) into the
genome (crossing in of the “New Zealand White* bucks) and particularly by the
functional characteristics of the percentage lipoid content and the diameters of lipoid
drops within the adrenal cortex.

The correlations of the adrenal gland parameters stand out clearly in contrast to the
other body and organ dimensions: the EnEn and cc genotypes frequently behave in a
sinilar way and a combination of both types in one genome {(ccEnEn) produces a
marked aggravation of the Megacolon disease.

Those correlations are generally emphasized in these genotypes, at least with
respect to the pathologically modified organs in comparison to the vital genotypes;
in contrast it appears that “normal* relations often are unlinked in these animals.
This reinforces the theories of earlier authors writing on the pleiotropic effects of
depigmentation genes on the adrenal glands’ hormonal state.

But, at the same time, it is also clear that i the different crossing levels the heterosis
(HYS generation) produces alleviations whereas inbreeding (HYA-F3 generation)
causes aggravating effects in severeness of this disease.

The accessory adrenal gland tissue of 22 of the 50 animals examined showed no
conpection at all to genome or sex. Abnormal morphological alterations of the heart,
like changed ratio of the heart ventricles, in “White Spot” rabbits are also present in
this group of animals. But this is more likely to be of a symptomatical nature.

On the other hand the relationships between the disturbed adrenal gland status and
the massive depigmentation found in these investigations, surely come nearer to the
trigger point of the genetic-pathological releasing mechanisms of the Megacolon-
Syndrome in homozygous spotted rabbits.

However molecular-genetical and biochemical studies as well as the step into the
embryogenesis must follow in order to complete the aetiologic-pathogenetical chain,



