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Equines Asthma

• Aktueller Begriff in der wissenschaftlichen Literatur seit 

2015

• Entspricht weitgehend dem deutschen Überbegriff COB

• Consensus Statement ACVIM (Couëtil et al. 2016)

2 Schweregrade:

• Mildes-moderates equines Asthma (ehemals IAD)

• Schweres equines Asthma (ehemals RAO)

• Klinische Differenzierung nur durch Provokationstest 

sicher möglich
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COB

Chronisch: > 3 Monate (> 6 Wochen) 

Obstruktiv:

- Bronchospasmus

- Schleimhaut-/Bronchial-

wandverdickung

(„Remodeling“)

- Dys-/Hyperkrinie

Bronchi(oli)tis

- Neutrophilie in Atemwegen
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Bedeutung EAs

Erkrankungen der Atemwege häufigste internistische 

Ursache für Leistungsinsuffizienz beim Sportpferd

Warmblut:

• Chronisch obstruktive Bronchitis (COB) / Equines Asthma 

allgemein Prävalenz bis 50% 

• Schweres equines Asthma (RAO): 14-17% der Pferde in 

Stallhaltung 

Vollblut/Traber:

• Mildes-moderates equines Asthma (IAD), Prävalenz bis 80% 

• Belastungsinduziertes Lungenbluten, Exercise Induced

Pulmonary Hemorrhage (EIPH), Prävalenz bis 75%

Wasko et al. 2011, Hotchkiss et al. 2007, Pirie 2016, Ivester et al. 2018, Coetil et al. 2016 und 2020
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Mildes-moderates equines Asthma

• Nicht-septische Entzündung der Atemwege bei Pferden 

jeden Alters

• Leistungsinsuffizienz und/oder Husten

• KEINE systemischen Anzeichen einer Infektion (Fieber, 

Mattigkeit, Inappetenz)

• KEINE Ruhedyspnoe nach Provokation

Karagianni et al. 2019, Coetil et al. 2016 und 2020       
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Pathogenese

Multifaktorielles Geschehen:

• Persistierende subklinische virale  

(ERAV/ERBV) und bakterielle 

Infektionen

• Autologes Blut bei gleichzeitigem 

EIPH

• Mechanische Belastung der Lunge 

(Sand, Schimmelpilze, Endotoxin etc.)

• Inhalation von kalter Luft < 5°C

• Allergisches Geschehen (Eosinophilie

im peripheren Blut und in BALF) 

Tyler et al.1991, Tremblay et al. 1993, Burell et al. 1996, Hare u. Viel 1998, Chapman et al. 2000, Christley

et al. 2001, Gerber et al.2003, Wood 2005, Davis et al. 2007, Coetil et al. 2007, 2016 und 2020                      
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Diagnostik

• Blutbild: meist obB, evtl. Eosinophilie

• Endoskopie: Vermehrt Sekret in der Trachea 

(> 2/5 Rennpferde, > 3/5 Sportpferde)

• BAL Zytologie: Anstieg der Gesamtzellzahl 

mit

• neutrophilen Granulozyten > 10% (< 25%)

ODER

• eosinophile Granulozyten > 5%

ODER

• Mastzellen > 5%

BALF

Zelldichte gering

Makrophagen 60-70%

Lymphozyten 10-35%

Neutrophile 0-5/8%

Eosinophile < 0,1 %

Mastzellen 0-2%

Epithelzellen selten

Robinson et al. 2000, Gerber et al. 2004, Holcombe et al 2006, Coetil 2016 und 2020
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Intensives Training

• Trainingsassoziierte Anpassungen 

von Herz-Kreislauf und muskulo-

skeletalem System, aber kaum 

pulmonale Adaptation

• Hohe metabolische Ansprüche 

unter maximaler Leistung ➔ TAW 

Erkrankungen häufige Ursache von 

Leistungsinsuffizienz

• auch bei subklinischer Erkrankung, 

aber oft nur bei starker Belastung 

erkennbar

Rose et al 1990, Ainsworth 2004, Art et al. 2014, Coetil 2016 und 2020

Vetsuisse Zürich
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MEA und Lungenfunkion

• Zusammenhang zwischen MEA und Lungenfunktion in 

mehreren Studien untersucht

• Gasaustausch unter Belastung reduziert

• Aufwendige Tests zur Lungenfunktion erforderlich, 

Interpleuraldruckmessung oder arterielle Blutgasanalyse 

in Ruhe oft unverändert

• Provokationstests v.a. bei Mastzell- und Eosinophilen-

subform aussagekräftig und reproduzierbar

Sánchez et al.2005, Coetil et al. 1999 und 2001, Courouce-Malblanc et al. 2002, Bedenice et al. 2008, Hare

et al. 1998, Derksen et al. 1985, Evans et al.2011
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MEA und Leistung

• Zusammenhang zwischen BALF Zytologie, Partikelgrößen 

und Leistung untersucht 

• 64 Galopper (TBs) > 1 Stunde nach dem Rennen: 

klinische US, Endoskopie, BALF Zytologie (n=98)

• Partikelgrößenmessung in der Atemluft über eine Woche 

(respirable < 100 µm vs. inhalable < 4 µm) 

• „Equibase Speed Figure“: Funktion der Rennleistung, 

korrigiert für Distanz, Bodenverhältnisse etc. (Equibase, 

Lexington, USA) 
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MEA versus SEA

Mildes equines Asthma Schweres equines Asthma

Alter Jüngere Pferde Mittleres - hohes Alter

Klinik Gelegentliches Husten

Geringe Leistungsinsuffizienz

Milde Symptomatik

Häufiges Husten 

Starke Leistungsinsuffizienz 

Ruhedyspnoe

Epidemiologie Symptome über > 3 Wochen

Ausheilung wahrscheinlich

Rückfallrate gering

Progression in schwere Form?

Symptome Wochen-Monate, 

keine Heilung

Progressiver Verlauf

Ursachen Staub, Bewegungsmangel,

starke mechanische Belastung, 

genetische Komponente?

Staub, Allergene 

genetische Komponente 

oft Saisonalität

Zytologie BAL:      Neutrophile > 8 < 25%

o. Eosinophile > 2%

o. Mastzellen > 5%

BAL: Neutrophile > 25% 

(Exazerbation)
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Schweres equines Asthma

Trias des schweren equinen Asthmas (SEA): 

• Exzessive Mucusansammlung

• Hyperreagibilität

• Strukturelle Veränderungen der Bronch(iol)enwände

(Remodeling)

Remodeling ist die Folge chronischer Entzündung:

• Epitheliale Hyperplasie

• Kollagendeposition

• Hypertrophie und Hyperplasie der glatten Muskulatur

Remodeling beim SEA nur teilweise reversibel durch 

inhaltive/systemische Glukokortikoide und Bronchodilatatoren
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Remodeling SM und Angiogenese
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Extrazelluläres Remodeling

• Extrazelluläre Matrix (ECM): Gewebeanteil                                            

(v.a. Bindegewebe) im Intrazellularraum,                                         

besteht aus Grundsubstanz und Fasern

• Fixierung der darin eingebetteten Zellen

• Fließgleichgewicht auf molekularer Ebene

• Abbau- und Umbau v.a. durch > 20 Matrix-Metalloproteinasen mit 

unterschiedlicher Substratspezifität 

• Gruppe kalzium- und zinkabhängiger Endopeptidasen

• Physiologische Rolle: Gewebeumbau, Heilung und Wachstum

• Pathophysiologie: exzessive Produktion  ➔ Zerstörung der ECM ➔

Gewebeschädigung

• Physiolgische Balance mit 4 Tissue Inhibitors of Metalloproteinases

(TIMPs)

Gross und Lapiere 1962; Ratjen et al. 2002; Clutterbuck et al. 2010; Krizkova et al. 2011
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Pulmonales Remodeling

• Massenerhöhung der ECM beim humanen 

und equinen Asthma (Bullone and Lavoie

2014)

• Systemische inflammatorische Prozesse beim equinen Asthma bislang 

wenig untersucht

• Zentrales Merkmal des equinen Asthmas neutrophile Entzündung, 

daher Chemotaxis umfassend untersucht, IL-8 (akut) und IL-1ß/17/23 

(chronisch) spielen zentrale Rolle

• Humanes Asthma und COPD: Disbalance MMP und TIMPs

• Equines Asthma: (MMP-2), MMP-8, MMP-9 und MMP-13 in BALF 

erhöht

Lavoie-Lamoureux et al. 2012; Ainsworth et al. 2003 u. 2007; Debrue et al. 2005; Koivunen et 

al. 1997, Raulo et al. 2001, Nevalainen et al. 2002, Simonen-Jokinen et al. 2005a und 2005b
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Pulmonales Remodeling

• Untersuchung des Effekt einer 

Aerosoltherapie (Budesonid) auf 

MMPs und TIMPs

• Hypothese: Normalisierung der elastinolytischen und gelatinolytischen

Dysbalance

• Inhalation mit Budesonid in einer Dosierung von 1500μg pro Pferd 2x 

täglich über 10 Tage

• MMPs und TIMPs zeigten eine signifikante Reduktion ihrer 

Konzentrationen bzw. Aktivitäten nach Budesonid Inhalation

• Signifikante Veränderungen bei den MMP:TIMP Verhältnissen zeigten 

sich jedoch nur bei der MMP-8:TIMP-1 und bei der MMP-8:TIMP-2 
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Remodeling unter CPG-ODN 

• 20 Pferde mit equinem Asthma mit CpG-

ODN inhalativ behandelt 7x alle 2 Tage 

(0,1875 mg CpG-ODN Dispersion und 3,75 

mg GNP) 

• Hypothese: Normalisierung der elastinolytischen und gelatinolytischen

Dysbalance

• Konzentrationen von MMP-2 und MMP-9 sowie TIMP-1 und TIMP-2 in 

Trachealspülproben vor Therapie sowie zwei und sechs Wochen nach 

Therapie 

• positiver Langzeiteffekt                                                                                     

dieser Therapie für                                                                                       

mindestens 6 Wochen
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Equines Asthma = Allergie?

Typ 1 Typ 2 Typ 3

Synonyme T1, Th1, nicht-allergisch T2, Th2, allergisch T3, Th17

Abwehr gegen Intrazelluläre Organismen 

(Bakterien, Viren)

Helminthen, blutsaugende 

Insekten, Xenobiotika

(z.B. Pestizide)

Extrazelluläre Bakterien, Pilze

Beteiligte lymphoide Zellen Th1, Tc1, ILC1 Th2, Tc2, ILC2 Th17, Tc´17, ILC3

Andere Effektorzellen Makrophagen, NK Zellen B-Zellen, Mastzellen, 

Basophile, Eosinophile

Neutrophile, Fibroblasten, 

Makrophagen, Endothelzellen, 

Epithelzellen?

Polarisierende Zytokine IL-12 IL-4, (IL-1) IL-23, IL-6, (TGF-ß)

Effektorzytokine IL-2, IFN-γ, TNF-α, TNF-β IL-4, IL-5, IL-10, IL-13 IL-17A, IL17F,  IL-21, IL-22

Beteiligte Mechanismen Zytotoxizität (Tc1 und NK)

Aktivierung Makrophagen 

(Phagozytose, Produktion 

Zytokine, MMPs, NO)

(IgG Produktion)

IgE Produktion

IgA Produktion

(IgG Produktion)

Geweberegeneration

Wundheilung

Mononukleäre Phagozyten und 

Neutrophile (Rekrutierung und 

Aktivierung)

Antimikrobielle Reaktion des 

Epithels

Überschießende Reaktion Entzündung, Autoimmunität Allergien (HS1) Entzündung, Autoimmunität
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Zytokine bei EA

Th2 Th17 Th1/Th2 Th1/Th17 Th2/Th17 Nicht definiert

↑ IL-4 

↑ IL-5

↓ INF-γ

↑ CXCL13 ↑ IL4

↑ IFN-γ

↑ IL-1β

↑ IL-8

↑ IFN-γ

↑ TNF-α

↑ IL-17

↓ miR-197 

↑ miR-744

↓ miR-26a

↑ miR-31

↓ TNF-α

↑ IL-4R

↓ IFN-γ

↓ IL-4

↓ IL-5

↓ IL-13

• Nachweis aus unterschiedlichen Materialien (BALF, Blut, 

Bronchialepithel Biopsie, Lungengewebe postmortem)

• Nachweis basierend auf RNA, microRNA oder Proteinen

Pacholewska et al. 2015 u. 2017, Cordeau et al. 2004, Kleiber et al. 1999 u. 2005, Giguère et al. 2002, 

Horohov et al. 2005, Padoan et al. 2013, Ainsworth et al. 2003 u. 2006, Hulliger et al. 2020
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MEA

• Mastzell-, Eosinophile-, Neutrophile- und gemischte

Subform eigene Endotypen?

• Mastzell- und Eosinophiler Subtyp zeigen vermehrte IL-4 

Expression (Th2)

• Neutrophiler Subtyp vermehrte IL-17 und IL-23 Expression

• IL-4 stimuliert B-Zellen ➔ Immunglobulinswitch zu IgE

• Mastzell- und Eosinophiler Subtyp scheint Typ 2 Reaktion

zu sein (Allergie), neutrophiler Subtyp wie bei sEA

hingegen Typ 3

Lavoie et al. 2011, Beekmann et al. 2012, Hansen et al. 2020, Hughes et al. 2010
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SEA

• Zunehmende Hinweise auf Typ 3 (Th17) basierend auf 

single-cell-Analysen (Hulliger et al. 2020)

• Lokale Typ 3 Reaktion bei sEA (CD4+IL17A+ 

Lymphozyten), keine erhöhten Th1 und Th-2 assoziierten

Zytokinprofile auf single-cell-Ebene (Sage et al. 2023, 

Gressler et al. 2022)
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Mikrobiom

• Viele Jahre wurde angenommen, 

die Lunge sei steril

• Respiratorisches Mikrobiom bei

humanem und equinem Asthma 

verändert

• Zusammenhang zwischen Asthma 

und Mikrobiom des Darms

bekannt, kontroverse Datenlage

am Pferd

Chung 2017, Marsland 2015, Enaud et al. 2020
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Equines Asthma und IBD

• Hintergrund: oft Gewichtsverlust bei SEA (Atemarbeit, 

systemische Entzündung?)

• Rektum- und Duodenalbiopsien von 8 gesunden und 10 

schweren Asthmatikern in Exazerbation und Remission

• Mehr T-Lymphozyten bei SEA in Exazerbation, keine

vermehrten B-Zellen
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Haltungsoptimierung

Grundlage jeder medikamentellen Therapie ist die 

Haltungsoptimierung!!!

Ziele:

• Reduktion der mechanischen Belastung der Lunge durch 

Feinstaub 

• Vermeidung des Allergenkontaktes (v.a. Schimmelpilz 

Sporen)

• Langfristige Remission bzw. Reduktion der 

Häufigkeit/Schweregrad der Erkrankungsschübe
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Haltungsoptimierung

Staubfreie Fütterung: 

• Nasses/bedampftes Heu

• Anwelksilage

Staubfreie Einstreu: 

• Sägespäne

• Leinstreu

Bewegung/Belastung

Offenstall, Auslauf, Weidegang
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Haltungsoptimierung

Staubbelastung Atemzone:

• Drinnen/draußen: Faktor 16

• Aktivität im Stall: Faktor 6

• Nase am Boden: Faktor 7

• Schimmeliges Heu/gute Qualität: 

Faktor 12

• Gutes Heu/Silage 50% und 90%, 

Luzernepellets: Faktor 6

• Heulage/Sägespäne: Faktor 4
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Haltungsoptimierung
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Therapie

• Haltungsoptimierung

• Staubfreie Fütterung

• Erweiterung der Bronchien: 

Bronchospasmolytika

• Verflüssigung des Sekretes: 

Sekretolytika

• Entzündungshemmung: 

Glukokortikoide

Was geht inhalativ?
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Aerosoltherapie

Aerosoltherapie:

• Inhalation von fein dispergierten, 

flüssigen oder festen Schwebe-

teilchen (Aerosol) über die 

Atemwege

• Elektrische Pressluftzerstäuber, 

Dampfvernebler oder Ultraschall-

vernebler

• Ausreichend kleine Partikelgröße 

entscheidend, sonst Deposition in 

den oberen Atemwegen
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Aeorosoltherapie beim Pferd

Stationäre und mobile Systeme am Markt

Eingesetzte Wirkstoffe: 

• NaCl

• Sekretolytika

• Bronchodilatatoren

• Glukokortikoide

• (Antibiotika)

• (Antimykotika)
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Bronchospasmolyse

Leichte/moderate Dyspnoe:

ß2- Agonisten: Clenbuterol 0,8 g/kg p.o. 2 x tägl.

kein Wirkstoff zur Inhalation

Schwere Dyspnoe:

Parasympatholytika: Butylscopolamin 0,2mg/kg i.v.

Atropin (Notfall) 0,1mg/kg i.v.

Ipratropium 1 - 3 µg/kg 

3x täglich inhalativ
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Ipratropiumbromid

Robinson et al. (1993):

• Dosisabhängige Reduktion von Interpleuraldrucks und 

Resistance sowie Verbesserung der Lungencompliance (25, 

50 und 75 µg/ml, 4ml/100kg KGW) 

Bayly et al. (2002):

• akute Exazerbation: Reduktion der Resistance und 

Verbesserung der klinischen Dyspnoe
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Sekretolyse

Dembrexin 

• 0,3 - 0,5 mg/kg p.o. 2x täglich

• Kombinationspräparat Clenbuterol

Bromhexin

• 0,15 mg/kg i.m. 

• 0,3 mg/kg p.o. 2x täglich

Acetylcystein (ACC)

• 10mg/kg p.o. 2x täglich
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Sekretolyse

Mandy et al. (2017):

• Deutlich verstärkte Sekretion von Mukus mit hoher 

Viskosität bei Asthmaerkrankungen

• Inhalativer Einsatz von Sekretolytika sinnvoll zur 

symptomatischen Therapie

• Physiologische Kochsalzlösung löst Mukus, senkt die 

Viskosität und erhöhte die mukocilliäre Clearance (King et 

al., 1979)

• Nutzung von sterilem Wasser und Hypertoner 

Kochsalzlösung umstritten - Induktion von 

Bronchokonstriktion? (Mann et al., 1984)

• Inhalativer Einsatz von Acetylcystein möglich (Duvivillier et 

al., 1999) (inhalativ 5mg/kg als 10-20% Lösung)
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Therapie - Entzündung

Exazerbation: Methylprednisolon

2-4mg/kg i.v.

Systemisch: Dexamethason

0,1mg/kg i.v.

Prednisolon (kein

Prednison!)

ab 1-2mg/kg p.o.

reduzieren
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Inhalation Glukokortikoide

• Metaanalyse Vergleich inhalative/systemische Applikation: 

keine Unterschiede in der Wirksamkeit 

• Wirkung tritt nach systemischer Gabe schneller ein 

• Inhalative Glukokortikoide: 

• Beclomethason (500-3750µg q12-24h)

• Fluticason (2000-3000µg q12h), niedrige orale Bioverfügbarkeit (< 1%)

• Budesonid (1500-1800µg q12h)

• Ciclesonid (2700μg q12h), zugelassen fürs Pferd,                                                                      

nur in Kombination mit speziellem Inhalationsgerät 

• Nicht empfehlenswert:

• Inhalation von Injektionslösung (Dexamethason)

Calzetta et al. 2017 und 2018; Jocelyn 2018; Mainguy-Seers et al. 2019  und 2021
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Inhalation unter Belastung sinnvoll?

• 10 Tage Inhalation von Budesonid bei 12 Pferden mit

unterschiedlichen Schweregraden des equinen Asthmas

• 2 Gruppen - Inhalation in Ruhe und in Belastung unter

haltungsoptimierten Bedingungen

• Bei allen Pferden signifikante Verbesserung der Klinik

• Keine signifikanten Unterschiede zwischen den einzelnen

Gruppen

• Auch hochgradig lungenkranke Pferde (RAO) verbesserten

sich nach der Inhalation
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Nachweisbarkeit inhalierten Budesonids

▪ Budesonid: 6/16 (Plasma) bzw. 9/16                                               

Pferde (Urin) hatten zum letzten Mess-

zeitpunkt (144h) das LOD nicht erreicht

▪ Metaboliten im Urin sicher in der aktuellen Karenzzeit der 

FN (7 Tage)

▪ Aktuelle Karenzzeiten von der FN für Budesonid könnten 

bei lungenkranken Pferden nicht ausreichend sein

▪ Auch eine Inhalation unter Belastung führt tendenziell zu 

längeren Nachweiszeiten

▪ Weitere Studien an größeren Populationen erforderlich
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Fragen??? Gibt es Fragen?


