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Einleitung und Problemstellung

1. Einleitung und Problemstellung
Auf der EU-Landwirtschaftsministertagung am 16.12.2002 in Brussel wurde der
Beschluss gefasst, die noch erlaubten Antibiotika als Wachstumsforderer in
Futtermitteln ab dem Jahr 2006 zu verbieten. Das Europaische Parlament muss
dieser Einigung noch zustimmen. Es hat sich jedoch bereits im Vorfeld fur ein Verbot
ab 2005 ausgesprochen.
Als Alternativen stehen momentan Probiotika, Prebiotika, organische Sauren,
Enzyme, Kupfer, sowie Krauter und deren Extrakte zur Verfliigung.
In China werden seit mehreren Jahrzehnten Seltene Erden zur Verbesserung der
Leistung von Pflanzen und Tieren eingesetzt. Dabei handelt es sich um eine Gruppe
von 17 Ubergangsmetallen, zu denen Scandium, Yttrium, Lanthan und die 14
Lanthanoide zahlen. Diese Elemente werden, zumeist in Form von Gemischen, dem
Dunger der Pflanzen bzw. dem Futter oder Wasser der Tiere beigemengt. In diesem
Zusammenhang wird von teilweise spektakularen Leistungssteigerungen berichtet.
Mit dem Einsatz von Seltenen Erden im Futter oder Trinkwasser werden
Gewichtssteigerungen bis zu 23 % und Verbesserungen der Futterverwertung bis zu
20 % erreicht (Shen et al., 1991; Yuan, 1994; He und Xia, 1998). Auch unter
westlichen Bedingungen wurde die Wirkung dieser Elemente anhand von einem
Fltterungsversuch mit Absatzferkeln und einem mit Mastschweinen Uberpruft. Dabei
wurden bei den Absatzferkeln um 2 bis 5 % héhere Zunahmen und eine um 3 bis 7
% verbesserte Futterverwertung im Vergleich zur Kontrollgruppe erreicht. Der
Versuch mit den Mastschweinen erbrachte in den ersten 8 Versuchswochen bei der
Seltenen Erden Gruppe signifikante Mehrzunahmen und eine hochsignifikant
verbesserte Futterverwertung. In der zweiten Versuchsphase wurden in der Seltenen
Erden Gruppe immer noch eine Leistungsverbesserung von 12 % (p> 0,05) bei den
Lebendmassezunahmen und von 3 % (p> 0,05) bei der Futterverwertung gegenuber
der Kontrolle gesehen (Rambeck et al., 1999, He und Rambeck, 2000).
Der Mechanismus, der hinter der ergotropen Wirkung der Seltenen Erden steckt, ist
bis heute unklar. In China durchgeflihrte Studien weisen auf eine verbesserte
Verdaulichkeit von Rohprotein, Rohfett und teilweise Trockensubstanz durch Seltene
Erden hin (Li et al., 1992; Zhu et al., 1994; Xu et al., 1998). Verdauungsversuche, die
in Deutschland durchgeflhrt wurden, ergaben allerdings keinen Hinweis auf einen
1
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Einfluss der Seltenen Erden auf die Verdaulichkeit der Rohnahrstoffe (Béhme et al.,

2002).

Daneben wird auch von veranderten Spiegeln mancher Blutparameter oder Hormone

nach Verfutterung von Seltenen Erden haltigen Futter berichtet (Xie et al., 1995;

Schuller et al, 2002; He et al, 2003). Eine Beeinflussung des

Intermediarstoffwechsels durch die Seltenen Erden ist somit denkbar. Darlber

hinaus kdonnen Seltene Erden Calcium in vielen Bindung ersetzen (Nayler, 1975;

Hanoika et al., 1994), so dass auch dies ein moéglicher Erklarungsansatz ware.

Die vorliegende Arbeit sollte die in friheren Arbeiten gewonnenen Erkenntnisse

vertiefen. Anhand eines Futterungsversuches mit Mastschweinen sollen folgende

Fragen beantwortet werden:

. Welchen Effekt haben die verschiedenen REE-Gemische auf das Wachstum
und die Futterverwertung von Mastschweinen?

. Beeinflussen die REE-Gemische die Schilddriisenhormonspiegel der Tiere?

. Ergibt die orale Gabe von reinem LaCl; und CeClz in verschiedenen
Proportionen unterschiedliche Effekte auf das Wachstum oder die
Hormonspiegel von Schweinen?

. Beeinflusst die orale Aufnahme von Seltenen Erden die Qualitat der tierischen
Produkte?

Im zweiten Teil der Arbeit sollte durch eine Feldstudie die Wirkung der Seltenen

Erden unter Praxisbedingungen getestet werden. Zu diesem Zweck sollten zwei

Versuche mit Absetzferkeln in einem Schweizer Basiszuchtbetrieb durchgefihrt

werden. In das kommerzielle Ferkelaufzuchtsfutter, das sich in diesem Betrieb

bewahrt hat, wurde ein Gemisch Seltener Erden eingemischt. Uberprift werden
sollite, ob die Seltenen Erden im Futter zu einer Steigerung der

Lebendmassezunahme und zu einer Verbesserung der Futterverwertung bei den

Aufzuchtsferkeln fihren.
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2. Literaturubersicht

2.1. Leistungsforderer

2.1.1. Einleitung und Definition

Unter dem Begriff ,Leistungsforderer” versteht man Stoffe, die bei adaquater
Nahrstoffversorgung den Futteraufwand und das Wachstum verbessern (Greife und
Berschauer, 1988). Diese Stoffe gehdren ganz unterschiedlichen Stoffgruppen an.
Zum einen sind es die Antibiotika und Chemotherapeutika sowie das Kupfer, die
uberwiegend Uber die antimikrobielle Wirkung das Wachstum beeinflussen, zum
anderen sind es Stoffe wie Hormone oder Phenylethylamine, die in den
Intermediarstoffwechsel eingreifen. Nicht zu vergessen die immer groRer werdende
Gruppe der ,alternativen Leistungsforderer®, einer inhomogenen Gruppe zu denen

Enzyme, Probiotika, Prebiotika, dtherische Ole und andere Wirkstoffe zahlen.

2.1.2. Stoffe mit iberwiegend antimikrobieller Wirkung

2.1.2.1. Antibiotika und Chemotherapeutika

21.2.1.1. Geschichtlicher Riuckblick

Der wachstumssteigernde Effekt von Antibiotika im Futter wurde als erstes von
Moore und Mitarbeitern 1946 bei Versuchen mit Hihnern entdeckt.

Stokstad et al. (1949) nutzten die proteinreichen Pilzmycelien, die bei der
industriellen Chlortetrazyklinproduktion anfielen, als eine billige Quelle von Vitamin
B12. Die Gruppe, die diese Reste der Fermentationskulturen von Streptomyces
aureofaciens erhielten, wuchs besser als die anderen Gruppen welche Vitamin B,
alleine bekamen. Bei weiteren Untersuchungen (1950) entdeckte er, dass die
antibiotischen Rlckstande in dem Fermentationsabfall bei adaquater Vitamin Bqo-
Versorgung die Ursache fiir das bessere Wachstum waren. Ahnliche
Wachstumseffekte wurden spater bei anderen Tierarten berichtet und konnten auch
mit anderen Antibiotika erzielt werden (Visek, 1978). Chloramphenicol erwies sich

aber beispielsweise als unwirksam (Kietzmann, 1986).
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Als Leistungsfoérderer in der Tierernahrung wurden anfangs die gleichen Antibiotika
eingesetzt, die auch in der Therapie von Mensch und Tier Verwendung fanden. Nur
liegt die Dosierung der Antibiotika als Leistungsforderer um 10 bis 50 mal niedriger
als die therapeutische Dosis (Wanner, 1999).

Der zunehmende Einsatz von Antibiotika in der Landwirtschaft und Medizin zeigte
schon bald mit der steigenden Anzahl von resistenten Bakterienstammen seine
negativen Folgen. Verschiedene Untersuchungen bewiesen, dass subtherapeutische
Dosen eine Erhohung der Resistenzraten bewirken konnen (Helmuth, 1989). Mit dem
Entdecken der Ubertragbarkeit der Antibiotikaresistenz (Watanabe, 1963) ergaben
sich weitere Probleme.

Ein Komitee um Swann (1969) ging auf diese Problematik ein und empfahl, den
nutritiven Einsatz von Antibiotika auf solche Stoffe zu begrenzen, die kaum oder
keine therapeutische Bedeutung haben und die nicht zu Kreuzresistenzen mit
therapeutisch wichtigen Antibiotika fUhren. Auch die Deutsche
Forschungsgemeinschaft (DFG-Mitteilung, 1968) und die World Health Organisation
(WHO, 1974) ermahnten zum sorgsamen Umgang mit Antibiotika in der
Tierernahrung.

Die EU fuhrte 1970 mit der Richtlinie 70/524/EWG vom 23.11.1970 (Zusatzstoffe in
der Tierernahrung) die Zulassungspflicht von Zusatzstoffen, zu denen auch die
antibakteriellen Leistungsforderer gehoren, in der Tierernahrung ein.

Da Tetrazykline eine wichtige therapeutische Bedeutung beim Menschen haben
wurden sie 1976 in  Deutschland als  Leistungsforderer  verboten
(Futtermittelverordnung).

In den Richtlinien 87/153/EWG des Rates vom 16.2.1987 zur Festlegung von
Leitlinien zur Beurteilung von Zusatzstoffen in der Tierernahrung wurden fur die
Zulassung eines Leistungsférderers verbindliche Uberpriifungskriterien hinsichtlich
einer Resistenzentwicklung verankert. Ein Jahr spater veroffentlichten
Expertengruppen die Anforderungen an einen ,idealen Wachstumsforderer®, die sie
im Rahmen eines Symposiums ,Kriterien und Methoden zur mikrobiologischen
Bewertung von Futtermittelzusatzstoffen” erarbeitet hatten.

Die Ausbreitung multiresistenter human- und tierpathogener Bakterien in den letzten
Jahren hat die Diskussion Uber die Risiken jeglichen Einsatzes antibiotischer

Wirkstoffe generell neu belebt. Die Leistungsforderer standen dabei im Zentrum der
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Kritik (Kamphues, 1999). Im Rahmen dieser Entwicklung kam es aus Grinden des
Verbraucherschutzes am 11.01.1996 zum Verbot von Avoparcin und am 01.07.1999
zum Wiederruf der Zulassung fur Virginiamycin, Tylosinphosphat, Spiramycin und
Zink-Bacitracin. Fur die beiden Chemotherapeutika Olaquindox und Carbadox wurde
zum 31.8.1999 hin die Zulassung widerrufen. Erlaubt bleiben die vier Antibiotika und

Kupfer in den Konzentrationen gemal} Tabelle 1 (Stand Marz 2003).

Tabelle 1: Zugelassene Leistungsforderer (Mindest- /Maximalgehalte in mg/kg Futter)
(Modifiziert nach Kamphues, 1999)

Substanz Schwein Schwein Gefliigel® Mastrind

(in mg/kg Futter) Aufzucht Mast

Avilamycin 20/40 10/20 2,5/10

Flavophospholipol 10/25 1/20 1/20 6/16° bzw.
2/10°

Monensin-Na 10/40

Salinomycin-Na 30/60 15/30

Kupfer 175° 35

a: Aufzucht; b: Mast; c: bis zum Alter von 16 Wochen; d: Art- und Altersunterschiede

Ab dem Jahr 2006 sollen nach dem Willen der EU-Kommission keine antibiotischen
Leistungsforderer mehr erlaubt sein. Einen entsprechenden Vorschlag beschloss die
Brisseler Behdrde am 25. Marz 2002. Viele Markenfleischprogramme, z.B. ,Qualitat
aus Bayern®, verzichten heute schon auf den Einsatz von Antibiotika im Futter. In
anderen europaische Lander wie Schweden und der Schweiz sind antibiotische
Leistungsforderer seit 1986 bzw. 1999 schon nicht mehr zugelassen.

Auch das Kupfer steht wegen den Umweltproblemen und der Kupferanreicherung im

Organismus im Kreuzfeuer der Kritik.
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2.1.1.1.1. Wirksamkeit und Wirkungsweise der Antibiotika

Antibiotika in subtherapeutischen Dosis werden seit 40 Jahren in der Tierernahrung
zur Verbesserung des Futteraufwands und der Gewichtszunahme eingesetzt. Es gibt
zahlreiche Publikationen uber ihre Wirkung. Braude und Mitarbeiter fassten 1953 in
einem Ubersichtsartikel die Leistungsverbesserung bei Mastschweinen zusammen.
So steigerte sich die Gewichtszunahme um durchschnittlich 15 % und die
Futterverwertung um 2 bis 5 %. In einer neueren Literaturrecherche haben Birzer und
Gropp (1991) folgende Schatzung der Effekthéhe von Leistungsforderern ermittelt.
Bei Schweinen beispielsweise werden, je nach Alter, Steigerungen der
Tageszunahmen von 3,5 bis 16% erreicht und der Futteraufwand kann zwischen 3
und 9 % verbessert werden. Die Tabelle 2 gibt eine Ubersicht tiber die Hohe der

Wirkung bei den einzelnen Tierarten.

Tabelle 2: Effekthohe von antimikrobiellen Leistungsféorderern (nach Gropp und
Birzer, 1991)

Tageszunahmen (%) Futterverwertung (%)
Ferkel +16 -9
Schwein (Anfangsmast) +9 -5,5
Schwein (Gesamtmast) +3,5 -3
Kalb +7 -4
Rind +6 -6
Broiler +4 -4

Der Mechanismus der Wirkung wachstumsférdernder Antibiotika ist noch immer nicht
vollstandig geklart (Thomke und Elwinger, 1998). Vermutet wird, dass sie die
Mikroflora im Darm von Tieren mit einhdhligem Magen bzw. im Vormagensystem und
im Darm von Wiederkauern optimieren (Greife und Berschauer, 1988; Visek, 1978).
Schadliche, toxinbildende Bakterien werden gehemmt und nitzliche Keime, die z.B.
Vitamine bilden, werden begunstigt. Durch die Hemmung der mikrobiellen
Verdauung von Nahrstoffen werden die Verluste an Zuckern und Aminosauren
reduziert. Auch die Ammoniakproduktion von Bakterien wird signifikant durch
Antibiotikagabe unterdrickt (Visek, 1978). Diese Wirkung konnte zum einen auf eine
Hemmung der Urease-Aktivitat, zum anderen auf einen verminderten Abbau von
6
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Aminosauren und Cholin, sowie anderer N-haltiger Basen zuruckgefuhrt werden
(Menke, 1973). Beim Proteinabbau durch Bakterien fallen durch Decarboxylierung
biogener Amine, wie Histamin und Cadaverin, an. Mit vermindertem Proteinabbau
bei Zufutterung von Futterungsantibiotika verringert sich auch die Bildung dieser
biogenen Aminen (Kamphues, 1988; Flachowsky und Schulz, 1998).

Durch die Stabilisierung des intestinalen Milieus durch die Leistungsforderer bleibt
der pH-Wert im Magen-Darm-Trakt weitgehend konstant, eine optimale
Enzymaktivitat wird so geférdert (Kamphues, 1999).

Die Energie — und Nahrstoffausscheidung Uber die Exkremente ist bei
Antibiotikaeinsatz verringert (Thomke und Elwinger, 1998).

Bei keimfrei gehaltenen Tieren bewirken antimikrobielle Leistungsférderer keinen
Effekt. Die Wirkung der Antibiotika auf die Bakterienflora und deren Folgen scheinen
eine entscheidene Rolle bei der Leistungssteigerung zu spielen.

Am Verdauungsapparat kdnnen bei mit Antibiotika gefltterten Tieren eine geringere
Dicke der Darmwand und eine Abnahme des lymphatischen Gewebes im Vergleich
zu den unsupplementierten Tieren beobachtet werden (Thomke und Elwinger, 1998,
Kamphues, 1999). Dies wurde auch bei keimfreien Tieren beobachtet. Versuche mit
keimfrei gehaltenen Huhnern zeigten, dass diese im Vergleich zu konventionell
gehaltenen neben einer dinneren Darmwand auch eine um 30 bis 40 % reduzierte
Mukosazellumsatzrate aufweisen (Coates, 1980). Auch unter Antibiotikafutterung ist
die Zellerneuerung verringert. Es kommt so zum energie- und eiweil3sparenden
Effekt (Kamphues, 1999; Thomke und Elwinger, 1998).

Aulerhalb des Verdauungskanals reduziert sich unter Einsatz von
subtherapeutischen Antibiotikadosen die Belastung der Leber mit mikrobiellen
Metaboliten wie Ammoniak.

Die Tabelle 3 gibt einen Uberblick iber die verschiedenen Effekte von Antibiotika, die
als Leistungsforderer eingesetzt werden.

Ein systemischer Einfluss von antimikrobiellen Leistungsforderern uber das
Immunsystem wird von Thomke und Elwinger (1998) diskutiert.

Hathaway et al. (1996) fanden erhdhte IGF-1 Konzentrationen bei Schweinen, denen
antibiotische Leistungsférderer gefluttert wurden und vermuteten, dass dies ein

moglicher Mechanismus fur die Leistungssteigerung sei. In einer anderen Studie
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1999 zeigten sie, dass auch bei reduzierter Futteraufnahme die Steigerung von IGF-

1 im Serum vorhanden ist.

Tabelle 3 : Physiologische, erndhrunsphysiologische und metabolische Effekte von

Antibiotika, die als Leistungsférderer eingesetzt werden. (nach Rosen, 1995)

Physiologische Effekte | Ernahrungsphysiologische | Metabolische Effekte
Effekt

Passagedauer Energieeinsparung T NH; Produktion {

Dicke der Darmwand Vitaminsynthese Produktion von biogenen
Aminen 4

Zottenlange Stickstoffreduzierung T a-Toxin Produktion ¥

Gewicht der Darmwand | | Vitaminabsorption T Alkalische = Phosphatase
im Darm T

Verlust von Nahrstoffen | Absorption anderer | Darm Urease |

{iber den Kot ¥ Né&hrstoffe T

Lebensdauer der Proteinsynthese in der

Darmzotten T Leber T

21.2.2. Kupfer

Das essentielle Spurenelement Kupfer wirkt in Dosierungen, die weit Uber den
Bedarf hinausgehen leistungsfordernd. Laut Futtermittelverordnung ist Kupfer zur
Zeit (Stand Januar 2003) fur Schweine bis zum Alter von 16 Wochen in einer
Konzentration von 175 mg/kg Futter bzw. 35 mg/kg Futter bei Uber 16 Wochen alten
Tieren erlaubt. Die Empfehlungen zur Kupferversorgung liegen fur das Schwein bei 4
bis 10 mg/kg Futter (Kamphues et al., 1999). Kupfer ist ein Bestandteil verschiedener
Metalloproteine und vieler Enzyme wie Oxidasen und Tyrosinasen und wird vom
Organismus fur die Blutbildung gebraucht. Es hat Bedeutung fur Pigmentierung,
Keratinisierung von Haar und Wolle, Nervensystem, Immunfunktion,
Eisenstoffwechsel und Zellatmung (Flachowsky, 2000).

Die leistungsférdernde Wirkung von Kupfersulfat wurde 1955 von Barber und
Mitarbeitern erstmals publiziert. Sowohl Kupfersulfat, Kupfercarbonat, Kupferoxid als

auch Kupferchlorid haben sich als wirksam erwiesen (Braude, 1967). Ebenso sind
8
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Versuche mit Kupfersulfid (Barber et al., 1961) und Kupfer-Organo-Verbindungen
beschrieben. Zwischen Kupfersulfat und Kupferorganoverbindungen wie Cu-Lysin,
Cu-Polysaccharid-Komplex wird bei gleicher Kupfergabe Uber keine wesentlichen
Unterschiede im leistungssteigernden Effekt bei Schweinen berichtet. Die meisten
Untersuchungen wurden allerdings mit Kupfersulfat durchgefuhrt (Meyer und Kroger,
1973).

Durch Kupferzusatz zu den ublichen Diaten von Schweinen beim wachsenden Tier
ergeben sich sichere und deutliche Leistungssteigerungen. Bei einer Konzentration
von 250 ppm Kupfer in Form von Kupfersulfat werden im Durchschnitt je nach Alter
der Tiere eine Verbesserung der Gewichtszunahme von 5 bis 28% und des

Futteraufwandes von 5 bis 15% erzielt (vgl. Tabelle 4).

Tabelle 4: Durchschnittliche Leistungssteigerungen durch 250 ppm Kupfer in Form

von Kupfersulfat (hach Meyer und Kréger, 1973)

Gewichtsklasse | Gewichtszunahme | Futteraufwand
(%) (%)
3-12kg + 28,0 - 15,0
5-25kg + 14,2 -3,9
15 - 50/60 kg +10,7 - 6,6
50/60 — 90/110 kg +4)7 -5,1

Fir die HOhe des leistungsférdernden Effektes spielt neben dem Alter auch die
Dosierung, die Futterzusammensetzung in Bezug auf Eiweiss-, Eisen- und
Zinkgehalt sowie die Futterungstechnik eine Rolle (Meyer und Kroger, 1973). Bei der
Absorption besteht eine Konkurrenz zwischen Kupfer, Eisen und Zink (van Campen,
1970, Hoefer, 1960, Flachowsky, 2000).

Bei den Schlachtleistungsparametern kann man bei Kupferzufutterung eine
geringfugig verbesserte Ausschlachtungsrate, ein Verklrzung des Schlachtkorpers
sowie eine durchschnittliche Zunahme des Fleischanteils um 3,3 % und der
Ruckenspeckdicke um 1,9 % beobachten. In einigen Verdffentlichungen wird eine
Erhéhung des Wassergehaltes in Muskel und Organen beschrieben (Meyer und
Kroger, 1973).
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Braude (1967) konnte in Futterungsversuchen eine ausgepragte Vorliebe von
Schweinen flur kupferhaltiges Futter (Cuprophilie) nachweisen. Bei Ferkeln und
Laufern erhoht sich durch Kupferzugabe im Futter die Nahrungsaufnahme um ca. 9
%. Durch diese Mehraufnahme an Futter und die damit verbundene Mehraufnahme
an Energie kann zusatzlich eine Gewichtssteigerung von 20 % erreicht werden. Dies
entspricht bei dieser Altersklasse der Gewichtssteigerungsrate, die bei den Ferkeln
mit Kupferzusatz gesehen wird (Meyer und Kroger, 1973). Bei alteren Tieren kann
die Mehrzunahme aber schon nicht mehr mit einer Mehraufnahme an Futter
begrindet werden.

Zwei bis zehn Prozent des mit dem Futter aufgenommenen Kupfers werden im
Magen — Darm - Trakt absorbiert, der Rest wird Gber den Kot ausgeschieden. Kupfer,
das Uber den Bedarf hinaus absorbiert wird, wird vor allem Uber die Galle und in
geringen Mal} Uber die Niere ausgeschieden, es kann sich aber auch in der Leber
und der Niere anreichern (Braude, 1967).

Die Wirkungsweise des Kupfers als Wachstumsférderer ist noch nicht
zufriedenstellend geklart. Eine entscheidende Rolle scheint die antibakterielle
Aktivitat von Kupfer zu spielen (Gedek, 1981). Dabei wird sowohl die Hemmung von
Pilzen, Bakterien und Parasiten, die Nahrstoffe entziehen oder toxische Produkte
bilden als auch eine Verschiebung der Darmflora hin zur erhéhten Synthese oder
verbesserten Resorption von limitierenden notwendigen Nahrstoffen wie
Aminosauren oder Vitamine bilden in Betracht gezogen (Meyer und Kropp, 1973).
Bei in-vitro Studien erwies sich Kupfer ab einer Konzentration von 18,8 mcg/ml
bakteriostatisch und ab 220 mcg/ml als bakterizid. Da das Schwein eine hdhere
Menge des Spurenelements im Futter toleriert, als zur Deckung des Bedarf
notwendig ware, ist es vorstellbar, dass Kupfer im Tier eine vergleichbare Wirkung
wie Fltterungsantibiotika entfaltet (Gedeck, 1981). Bei Untersuchungen zur Wirkung
von Kupfer auf die Darmflora wurden widersprichliche Wirkungen beobachtet. Fuller
und Mitarbeiter (1960) fanden keinen Effekt auf die Zahl der Lactobacillen und
Escherichia coli, aber eine zahlenmalRige Reduktion der Streptokokken und Williams
Smith und Jones konnten bei keiner Bakterienart einen erkennbaren Effekt auf deren
Anzahl im Verdauungstrakt des Schweines feststellen (Williams Smith und Jones,
1963). Hawbaker et al. (1961) fand hingegen in seinen Experimenten einen

signifikanten Anstieg der Hefe- und Schimmelpilze, sowie einen signifikanten Abfall
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von Streptokokken, Lactobacillen und Gesamtkeimzahl an aeroben Keimen. Den
Anstieg von Hefe und Schimmelpilzen entspricht dem, wie es fir
Breitspektrumantibiotika beschrieben ist (Hawbaker et al., 1961).

Es wird auch diskutiert, ob im Darmtrakt gebildeter toxisch wirkender
Schwefelwasserstoff durch Kupfer gebunden wird (Meyer und Krdger, 1973).

Obwonhl nur wenig Kupfer aus dem Magen-Darm-Trakt aufgenommen wird, ist eine
Wirkung auf das endokrine System nicht ausgeschlossen (Meyer und Kroger, 1973).
Kupfer ist eine preisgunstige Alternative zu Futterungsantibiotika, v.a. mit Hinblick auf
die ahnlichen bzw. teilweise sogar besseren Leistungssteigerungen (Barber et
al., 1955 und 1960, Meyer und Krdger, 1973, Braude, 1967). Doch darf man beim
Einsatz von Kupfer nicht die Rickstandsproblematik im Organismus, das
Vergiftungsrisiko bei den Tieren und die anfallenden kupferreichen
Ausscheidungsprodukte vergessen. Auf diese Problematik wird in Abschnitt 2.1.5.

naher eingegangen.

2.1.3. Stoffe mit Wirkung auf den Intermediarstoffwechsel

Wachstum ist ein komplexes Phanomen, das sich in der Steigerung der Zellzahl und
— groRe und in der Einlagerung von Substanzen in die Zellen aulert (Spencer,
1985). Verschiedene im folgenden Text beschriebene Hormone nehmen Einfluss auf
das Wachstum und den Stoffansatz und bieten damit eine Eingriffsmoglichkeit zur
Wachstumsregulation.

] Insulin ist ein anaboles Hormon. Es wirkt direkt auf die Hypertrophie der
Zellen, v.a. der Adipozyten. Indirekt ist aber auch Uber die Regulation der
Wachstumshormonrezeptoren in der Leber an der durch Somatotropin induzierte
Somatomedinproduktion beteiligt (Spencer, 1985). Beim Schwein (Fuller et al.,
1977), aber nicht beim Schaf (Sumner und Weekes, 1983) ist Insulin daruber hinaus
ein wirksamer Stimulator der Stickstoffretention.

3 Auf ahnliche Weise wie das Insulin steuern auch die Schilddrisenhormone
Somatomedinrezeptoren  (Spencer, 1985). Niedrig dosiert wirken die
Schilddrisenhormone auf Wachstum und Proteinansatz anabol, auf den Fettansatz
und in héherer Dosierung wirken sie katabol (Karg, 1986).

3 Glukokortikoide haben einen katabolen Einfluss auf Wachstum, Protein- und

Fettansatz.

11



Literaturtbersicht

3 Testosteron und sein Metabolit Dihydrotestosteron sind wirksame anabole
Substanzen, die das Muskelwachstum steigern und Gewichtszunahme und
Langenwachstum beschleunigen (Kochakian, 1975). Fir  wirksame
wachstumsfordernde Effekte durch Androgene ist das Vorhandensein von
Somatotropin essentiell und einige Autoren vermuten, dass Androgene die
Wachstumshormonsekretion positiv beeinflussen kénnen (lllig und Prader, 1970;
Galbraith et al., 1978). Es ist nicht auszuschliel3en, dass die Wirkung der mannlichen
Sexualhormone teilweise auf eine Aromatisierung zu Ostrogenen zuriickzufiihren ist
(Mayer und Rosen, 1975).

3 Durch Ostrogene werden sowohl der Grundspiegel wie auch das stimulierte
Level von Somatotropin erhoht (Lloyd et al., 1971). Auf der anderen Seite aber
verursachen sie eine Erniedrigung der Somatomedinkonzentration (Wiedemann et
al., 1976) und eine maogliche Depression des basalen Knorpelstoffwechsels durch die
Beeinflussung der Schilddrisenhormonstatus. In niedrigen Konzentrationen haben
Ostrogene einen anabolen Effekt auf Wachstum und Proteinansatz.

] Die Somatomedine oder insulin-like growth factors (IGFs) spielen eine
zentrale Rolle im Wachstumsprozess. Sie wirken wie Insulin hypertrophisch aber
auch hyperplastisch und sind in relativ hohen Konzentrationen im Blut vorhanden.
IGFs werden nach Stimulation durch Somatotropin hauptsachlich in der Leber, aber
auch in anderen Geweben (Schimpff et al., 1980) gebildet.

3 Das Wachstumshormon wirkt uber die Stimulierung der
Somatomedinproduktion anabol auf Proteinansatz und Wachstum. Es hat daneben
eine lipolytische und diabetogene  Wirkung. Die Ausschattung von
Wachstumshormon wird durch Somatostatin gehemmt und durch Somatoliberin
gefordert.

Die Abbildung 1 veranschaulicht die endokrine Regulation des Wachstums- und des

Stoffansatzes.
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Abbildung 1: Endokrine Regulation des Wachstums und Stoffansatzes (modifiziert

nach Scanes und Lauterio, 1984)
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Bisher wurden sexualhormonwirksame Anabolika, B-Agonisten und Stoffe, die in die
Somatotropin — Somatomedin-Ebene eingreifen, in der Nutztierhaltung auf ihre
Wirksamkeit hin Gberpruft. Obwohl teilweise deutliche Unterschiede im molekularen
Wirkungsmechanismus bestehen, ist der erzielte Effekt beim Einsatz der
Verbindungen in der Mast von Tieren ahnlich. Eine Steigerung der Tageszunahmen,
eine verbesserte Futterverwertung und ein zugunsten des Fleischanteiles
verbessertes Fleisch-/Fettverhaltnis wird nach Anwendung dieser Stoffe gesehen
(Hoffmann, 1991).

In Deutschland trat 1976 das Gesetz zur Neuordnung des Arzneimittelrechts in Kraft.
Ein Jahr spater wurde eine Verordnung uber Stoffe mit pharmakologischer Wirkung
verabschiedet, so dass Stoffe mit androgener und gestagener Wirkung als Anabolika

zugelassen werden konnten. Darin waren neben den Ausfuhrungsbestimmungen
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effiziente Nachweisverfahren gesetzlich festgeschrieben und bestimmt, dass die
Implantation nur an vorgeschriebener Stelle durch einen Tierarzt erfolgen durfte. Auf
politischen Druck hin wurde 1985 die EG-Richtlinie (85/649/EWG) verabschiedet, die
ein  grundsatzliches Verbot sexualhormonwirksamer Verbindungen als
Leistungsférderer beinhaltet (Hoffmann, 1996). Fur die Stoffe, die in die
Somatotropin-Somatomedin-Achse eingreifen und die B-Agonisten besteht auch

keine Zulassung in der EU.

21.3.1. Steroidhormone

Unter dem Begriff ,anabole Steroide® versteht man verschiedene kdorpereigene und
korperfremde Verbindungen, die in ihrer Wirkung den mannlichen (Androgene) oder
weiblichen Geschlechtshormonen (Ostrogene, Gestagene) vergleichbar sind. Neben
den natlrlichen Verbindungen der Ostrogene, Gestagene und Androgene werden
synthetische Stoffe wie Trenbolonazetat, Melengestrolazetat (MAG) und Zeranol
verwendet (Karg und Meyer, 1999).

Da die anabolen Steroide im weitesten Sinne Geschlechtshormone sind, ist ihre
leistungsfordernde  Wirkung bei kastrierten sowie juvenilen Tieren am
ausgepragtesten (Greife und Berschauer, 1988).

In der EU ist der Einsatz von Sexualhormonpraparaten als Leistungsférderer seit 31.
Dezember 1985 verboten (RL 85/649 EWG).

In den USA und anderen Landern sind neben den natlrlichen Steroidhormonen
Estradiol-173, Progesteron und Testosteron die synthetischen Verbindungen
Trenbolonacetat, MAG und Zeranol als Masthilfsmittel zugelassen (Karg und Meyer,
1999).

Mit Ostrogenbehandlung wurde bei Lammern die Futterverwertung um
durchschnittlich 16,1 % verbessert und die Tageszunahmen fielen um 15,3% hoher
aus (Muir et al., 1983). Ostrogen alleine oder in Kombination mit Progesteron und
/oder Androgen konnte die Mastleistung bei Kalbern um 8 bis 14 Prozent steigern,
die Futterverwertung verbesserte sich um 4 bis 11 Prozent (Gropp et al., 1976 ). In
der Farsenmast konnte mit MAG Koérpergewichtsmehrzunahmen von 10 % bei einer
verbesserten Futterverwertung von 6,5 % erreicht werden (Lauderdale, 1983). Die
Steigerung der Wachstumsraten geht dabei mit einer erhohten Stickstoffretention
einher (Hoffmann, 1976; Karg und Meyer, 1999).
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Die Schlachtkérperqualitat bleibt in der Regel unbeeinflusst (van Weerden, 1984).

Bei weiblichen Tieren werden mit Androgenen, bei mannlichen Tieren mit
Ostrogenen und Gestagenen bessere Ergebnisse erzielt (Greife und Berschauer,
1988). In der Ochsenmast hat sich eine Kombination von Androgenen und
Ostrogenen am wirksamsten erwiesen (Fisher et al., 1986). Beim Schwein zeigen
anabole Steroide keine Verbesserungen der Wachstumsleistung (Schanbacher,
1984).

Ostrogene steuern im Korper eine Vielzahl von Vorgéangen, die sich neben den
Sexualfunktionen u. a. auf das Wachstum und den Kohlenhydrat- und
Proteinstoffwechsel beziehen. lhre Wachstumseffekte werden auf eine Stimulierung
der Sekretion von Wachstumshormon und anderen Wachstumsfaktoren
zuruckgefuhrt (Buttery et al. 1978; Buttery und Sinneth-Smith, 1984).

Androgene haben u.a. eine anabole Wirkung auf Muskulatur und Skelett und es wird
ein hemmender Einfluss auf den Plasmaspiegel des katabol wirkenden Cortisols,
bzw. die Anzahl der Cortisolrezeptoren diskutiert (Sillence et al. 1984; Sharpe et al.,
1986).

Far Trenbolonazetat wird eine Hemmung des Proteinturnover angenommen (Vernon
und Buttery, 1979). Tiere, die mit dieser Substanz behandelt wurden zeigten eine
Reduzierung von Proteinabbau und -synthese, wobei die Abbaurate starker
gehemmt wurde wie die Syntheserate. Der Nettoeffekt ist ein gesteigerter
Proteinansatz, der zudem noch effizienter ablauft (Lobley et al., 1985).

Wie dem natlrlichen Gestagen Progesteron werden dem MAG im Allgemeinen keine
Wachstumseffekte flir den gesamten Koérper zuerkannt. Zur Erklarung der Wirkung in
der Farsenmast wird auf eine indirekte Wirkung auf die Ovarfunktion wie
Unterdrickung der Corpus luteum Bildung oder Manifestieren von Follikeln mit
gesteigerter Produktion von Ovardstrogenen, aber auch auf glukokortikoiden
Eigenschaften hingewiesen (Lauderdale, 1983; Karg und Meyer, 1999).

Die Gehalte an Sexualhormonen im Gewebe ist unter Einhaltung des empfohlenen
Behandlungsschemas bei behandelten und unbehandelten Farsen, Kalbern oder
Ochsen oft gleich hoch. Der Spiegel an physiologischen Sexualhormonen im
essbaren Gewebe von erwachsenen Rindern Ubersteigt haufig die Gehalte, die bei
behandelten Kalbern vorkommen (Karg et al., 1984). Ebenso konnen unbehandelte

Bullen hohere Androgenspiegel aufweisen wie mit Testosteron behandelte Ochsen
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(Hoffmann, 1984). Aus wissenschaftlicher Sicht sind die Verbraucherangste vor
einem gesetzlich geregelten Einsatz wissenschaftlich erforschter, gesundheitlich
unbedenklicher Substanzen unbegrundet. Vielmehr bedeutet der illegale,
unkontrollierte Einsatz teilweise gefahrlicher Praparate eine echte Gefahr (Greife und
Berschauer, 1988). Unidentifizierte Injektions- und Implantationsstellen, in denen die
Hormone noch in groBeren Konzentrationen vorliegen kénnen, stellen laut Karg
(Karg, 1986; Karg und Meyer, 1999) die grofite Gefahr dar.

Dass politische Aspekte in der Frage des Hormoneinsatzes in der EU starker
bewertet werden als die rein wissenschaftlichen Erkenntnisse, fasste Kindermann im
Abschluss der Briusseler Konferenz 1996 zusammen: ,Das wichtigste sei das

Vertrauen der Verbraucher in die Qualitat des Fleisches”.

2.1.3.2. Wachstumshormon

Das Wachstumshormon, oder auch Somatotropin bzw. growth hormone (GH), ist ein
Polypeptid aus ungefahr 190 Aminsauren und einem Molekulargewicht von ca.

22 000 D (Machlin, 1976; Hart und Johnsson, 1986). Das Peptidhormon, das eine
zentrale Rolle in der Wachstumssteuerung spielt, wird im Hypophysenvorderlappen
gebildet. Seine Ausschittung wird durch Somatotropin-Releasing-Hormon
(Somatoliberin), das im Hypothalamus synthetisiert wird und das entsprechende
inhibitorisch wirkende Somatostatin, einem im Hypothalamus, Pankreas und der
Magen-Duodenal-Jejunalschleimhaut gebildeten Tetradekapeptid (Brazeau et al.,
1973), gesteuert. Ein Anstieg der Somatrotropinkonzentration wird durch
Hypoglykamie, einige Aminosauren, Stressoren und Muskelarbeit verursacht. Ein
hoher Glucosegehalt dagegen senkt den Hormonspiegel. IGF-1 wirkt im Sinne eines
negativen Feedback auf die Somatotropinausschuttung.

Friher wurde Somatotropin ausschliel3lich aus Hypophysen von Schlachttieren
extrahiert, oft mit unterschiedlicher biologische Aktivitat. Heute werden reine Extrakte
hergestellt oder mit Hilfe gentechnisch-fermentationstechnischer Verfahren
spezifische Wachstumshormone produziert (Greife und Berschauer, 1988).

Da Somatotropin im Magen-Darm-Trakt durch Proteasen inaktiviert werden wirde,
ist es nur bei parenteraler Applikation wirksam (Greife und Berschauer, 1988).

Durch tagliche Injektion von Wachstumshormon konnte bei Schweinen (Machlin,
1972; Poppe et al.,1990), Schafen (Muir et al.,, 1983), Rindern und Kalbern
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(KirchgeRBner et. al, 1987) der tagliche Zuwachs gesteigert, der Futteraufwand
verringert, der Proteinansatz erhoht und ein fettdrmerer Schlachtkérper (Muir et al.,
1983; Poppe, et al., 1990) erzielt werden. In der Milchproduktion werden mit
Somatotropin Mehrleistungen von 10 % Uber die gesamte Laktationsdauer gesehen.
Dabei muss dem Tier ein optimales Futter flr diese Leistung zur Verfigung stehen,
um nicht in eine katabole Lage zu kommen (Greife und Berschauer, 1988).

Es werden zwei Mechanismen fur die Wachstumshormoneffekte beschrieben, zum
einen der direkte Effekt auf den Stoffwechsel und zum anderen der indirekte Weg
Uber in der Leber gebildete Somatomedine (IGFs) (Ballard et al., 1993). In der

Abbildung 2 sind diese Wege veranschaulicht.

Abbildung 2: Schematische Auflistung der Wachstumshormoneffekte auf die

Brennstoffregulation und Wachstumsférderung (nach Ballard et al., 1993)

Wirkung von Somatotropin
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Lipolyse (+) Aminosaurenaufnahme (+)

Lipogenese ( -) Proteinsynthese (+)
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l

Mobilisation von Nahrstoffen Wachstum
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Das Wachstumshormon steigert die Proteinsynthese und hemmt den Abbau von
Korperprotein. Im Fettstoffwechsel wird dagegen der Abbau geférdert und die
Synthese gehemmt (Greife und Berschauer, 1988).

Beermann und deVol (1991) sprechen sogar von drei Wirkungsmechanismen. Neben
den beiden oben genannten Wegen vermuten sie noch einen direkten, aber IGF-
abhangigen Weg, indem Somatotropin die lokale Produktion von IGF-1 im
Zielgewebe stimuliert. IGF-1 Ubt dann eine lokale biologische Wirkung auf das
Zielgewebe aus. DeVol et al. (1990), Turner et al. (1988) und Doglio et al. (1987)
konnten zeigen, dass sowohl Skelettmuskulatur wie auch Fettgewebe IGF-1 in einer
vom Wachstumshormon abhangigen Weise synthetisieren kdnnen.

Eine Ruckstandsproblematik in Lebensmitteln tierischer Herkunft wirde es aufgrund
der artenspezifische Wirkung von Somatotropin und dessen Inaktivierung durch
Proteasen bei oraler Aufnahme nicht (Karg, 1986; Greife und Berschauer, 1988).

Die Verwendung von Wachstumshormon ist EU-weit verboten.

21.3.3. Faktoren, die die Somatotropinauschiittung beeinflussen

a) Somatoliberin

Somatoliberin, auch Somatotropin-Releasing-Faktor genannt, ist ein Dekapeptid,
welches im Hypothalamus gebildet wird. Es fordert die Somatotropinausschuittung.
Die  Strukturen der Somatotropin-Releasing-Faktoren von Mensch und
verschiedenen Labor- und Nutztieren sind entschlisselt worden (Kraft et al., 1985;
Frohman und Jansson, 1986, Greife und Berschauer, 1988).

Durch Applikation von Somatoliberin bei Schwein (Kraft et al., 1985), Schaf
(Barenton et al, 1987) und Rind (Enright et al, 1986) steigt die
Somatotropinkonzentration im Blut an und es kommt zur entsprechenden
Leistungssteigerung (Enright et al., 1986; Lapierre et al., 1986). Die
Stickstoffretention ist ebenfalls verringert (Greife und Berschauer, 1988).

Bei Somatoliberinbehandlung steigt der im Blut gemessene GH-Spiegel nur fur 60 —
120 Minuten an, im Gegensatz dazu werden bei Somatotropinapplikation hohere und

langer andauernde GH-Konzentrationen gemessen (Beermann und De Vol, 1991).
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b) Hemmung des Somatostatin

Somatostatin, ein im Hypothalamus, Pankreas und der Magen-Duodenal-
Jejunalschleimhaut (Arimura und Fishback, 1981) gebildetes Tetradekapeptid
(Brazeau et al., 1973) hemmt neben der Sekretion des Somatotropins auch die von
Insulin (Koerker et al., 1974), Glukagon (Ruch et al., 1973), Thyreoidea-
stimulierendes Hormon (TSH) (Vale et al., 1974), Gastrin (Bloom et al., 1974) und
vielen anderen gastrointestinalen Hormone (Spencer, 1984).

Zur Neutralisierung des endogenen Somatostatin stehen die aktive (Spencer et al.,
1983) oder passive (Wehrenberg, 1986) Immunisierung gegenuber dem Peptid
sowie die Applikation synthetischer Somatostatin-Antagonisten (Spencer und Hallett,
1985) zur Verfliigung.

In einem Versuch mit Zwillingslammern erhielt ein Zwilling eine aktive Immunisierung
gegen mit humanen Serum o-Globulin konjugiertes Somatostatin, der andere wurde
nur gegen das Globulin allein immunisiert. Das Wachstum der behandelten Lammer
war um 76% gegenlber den Kontrolltieren verbessert. Ebenso konnte der
Futteraufwand um 10% verringert werden (Spencer, 1984). Bei immunisierten
Kalbern konnten Lawrence et al. (1986) und Vicini et al. (1986) ahnliche Effekte
erzeugen.

Auch der Einsatz dieser Stoffe ist in der EU verboten.

2.1.3.4. Phenylethylamine (B-Agonisten)

Phenylethylamine sind direkt wirksame Sympathomimetika mit vorwiegender
Wirkung auf B-Adrenozeptoren. Es besteht eine Strukturverwandschaft zu den
naturlichen Katecholaminen Adrenalin und Noradrenalin, die auch eine ahnliche
physiologisch-biochemische und pharmakologische Wirkungsweise aufweisen. Die
B-Agonisten wurden ursprunglich als Bronchodilatatoren und Tokolytika entwickelt
(Leitsubstanz Isoprenalin; Konzett, 1940). Im Jahre 1984 berichteten Ricks et al.
erstmals Uber die positive Beeinflussung der Mast- und Schlachtleistung von mit
Clenbuterol geflutterten Schweinen.

Durch die Phenylethylamine wird die Nahrstoffverteilung im Korper auf direkten und
indirekten Weg beeinflusst. Der direkte Effekt Uber die B-Rezeptoren des Muskel-
und Fettgewebes verursacht eine Steigerung des Proteinansatzes zu Lasten des

Ansatzes von Korperfett (Brenner, 1990). Die durch Stimulierung der Lipolyse und
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Glykogenolyse sowie Hemmung der Lipogenese mobilisierten Energiereserven
werden fur die Proteinsynthese genutzt. Indirekt entfalten Phenylethylamine ihre
Wirkung Uber die Beeinflussung von anderen Stoffwechsel- und Regulationssysteme
(Greife und Berschauer, 1988; Quirke et al., 1988).

Bei der oralen Applikation von Clenbuterol oder Cimaterol wurden beim Schwein
(Greife et al., 1986), Rind (Ricks et al., 1984; Quirke et al., 1988), Schaf (Beermann,
1989) und Huhn (Dalrymple et al., 1984) am Schlachtkorper ein gesteigerter Anteil
an Muskelmasse und ein verminderter Anteil an Fett gesehen. Die Stickstoffretention
verbesserte sich bei mit Clenbuterol geflutterten Kalbern (Williams et al., 1986).

In der Endmast von Schweinen verbesserte sich bei Phenylethylamineinsatz die
Futterverwertung um 5 bis 10 %. Im Falle der Zufltterung von Cimaterol und
Ractopamin wurde auch eine Steigerung der taglichen Zunahmen um 3 bis 8 %
beobachtet (Brenner, 1990). Die Fleischqualitat ist durch die Zufutterung von (-
Agonisten nicht beeintrachtigt (Greife et al., 1986; Brenner, 1990).

Die Verwendung von R-Agonisten als Leistungsférderer ist in der EU nicht erlaubt.

2.1.4. Alternative Leistungsforderer
Alternative Leistungsforderer erfreuen sich wachsender Beliebtheit. Der Einsatz

dieser oft ,biologischen” Produkte hat meist eine hohe Verbraucherakzeptanz.

2.1.4.1. Probiotika

Unter Probiotika versteht man lebende mikrobielle Zusatzstoffe, die regulierend in die
Besiedlung des Verdauungskanal mit Mikroorganismen eingreifen und dabei einen
positiven Effekt auf den Wirt austuben (Fuller, 1989).

Milchsaurebakterien (Lactobazillen, Bifidobakterien, Enterokokken), Bodenbakterien
(Bacillusarten) und Pilze (Hefen und Aspergillus oryzae) werden zur Zeit in der
Tierernahrung verwendet (Jadamus et al., 1999). Probiotika sollen das Gleichgewicht
der Darmflora, die Eubiose, unterstiutzen. Diese zugefutterten Mikroorganismen
bilden vermutlich eine Keimkonkurrenz zu unerwinschten Bakterienstdmmen, indem
sie sich im Darmtrakt vermehren und die Darmwand besiedeln. So entsteht ein
,Biofilm“ (Gedek, 1993) als Schutz der Darmwand, der ein Anheften, Eindringen und
Vermehren pathogener Keime verhindern soll. Dieser Mechanismus soll nach dem

Prinzip der Platzhalterfunktion wirken (Flachowsky und Daenicke, 1996). Bestimmte
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Stoffwechselprodukte  (H»O,, Milchsaure, kurzkettige Fettsauren, Enzyme,
Antibiotika) der oral zugeflhrten Mikroorganismen kénnen die Vermehrung anderer
Keime storen, ohne die erwlnschte Darmflora zu unterdricken. Die Verabreichung
von Lactobacillus acidophilus beispielsweise reduzierte die Anzahl koliformer Keime
im Verdauungstrakt von Kalbern (Ellinger et al., 1980). Lytische Enzyme, die als
Vorraussetzung zur Auskeimung von den im Darmbrei enthaltenen Bacillus-Sporen
gebildet werden und dann unspezifisch ahnliche Zellwande angreifen, werden als
mogliche Ursache fur die Zerstorung von E.colis bei Kindern gesehen (Roth, 1997).
Auch eine Stimulierung der Immunitat durch Probiotika wird diskutiert (Fuller, 1989;
Roth, 1997). Beim Einsatz von Bacillus cereus z. B. wurde ein um das Vierfache
erhohter Gehalt an IgA-Antikdrper im Chymus beobachtet (Roth, 1997). Dass die
Darmflora Einfluss auf das Immunsystem hat sieht man beim Vergleich mit
keimfreien Tieren. Tiere mit einer kompletten Darmflora weisen eine gesteigerte
Phagozytenaktivitdt und hdhere Immunglobulinspiegel auf (Fuller, 1989). Eine stabile
Darmflora fordert die Resistenz gegeniber Infektionen, v.a. im Verdauungstrakt
(Lloyd et al., 1977). So konnen zum Beispiel 10 Zellen von Salmonella enteritidis bei
keimfreien Mausen ausreichen, um diese zu toten, aber es sind 10° Zellen nétig,
dass konventionelle Mause an der Infektion sterben (Collins and Carter, 1978). Bei
der Verwendung von Probiotika als Futterzusatz kann Uber diese
darmflorastabilisierende Wirkung die Durchfallshaufigkeit bei Kalbern und Ferkeln
herabgesetzt werden (Gedek, 1990).

Der Blutammoniakgehalt war bei mit Bacillus cereus zugefltterten Tieren niedriger
als bei den Kontrolltieren (Roth, 1997). Der Organismus wird mit weniger Toxin
belastet und spart den hohen Energieaufwand fur die Entgiftung des Ammoniaks, so
dass das metabolische Wohlbefinden der Tiere und deren Leistungsfahigkeit
verbessert wird.

Gedek (1993) und Fuller (1989) formulieren einige Anforderungen an
Mikroorganismen, die als Probiotika dienen sollen. Diese durfen weder selbst
pathogen sein noch Toxine bilden. Sie sollen lebend eingesetzt werden, damit ihr
Stoffwechsel aktiv ist und sie immunmodulativ wirken kdénnen. Sie sollen ihren
Beitrag zur Armierung der Hauptflora beitragen und antagonistisch gegen
Krankheitserreger wirken. Sie durfen werde Nahr- noch Wirkstoffe entziehen und

sollten moglichst zur besseren Nutzung unverdauter Nahrungsreste beitragen.
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Bei der Auswertung verschiedener Versuche mit probiotischen Leistungsforderer
fanden Freitag und Mitarbeiter (1999) im Durchschnitt eine hohere tagliche
Lebendmassezunahmen und einen verbesserten Futteraufwand (siehe Tabelle 5).

Die Schwankungen waren allerdings relativ grof3.

Tabelle 5: Durchschnittliche relative Leistungssteigerung (Prozent) (Min./Max.) bei der

Verfiitterung von Probiotika (nach Freitag et al., 1999)

Probiotika n' [tagliche Zunahme Futteraufwand/kg Zuwachs

Kalberaufzucht

Milchsaurebakterien |15 | +5,2 (-5,3 bis + 14,7) -1,5(+ 3,6 bis-7,9)

Bacillus-Arten 13 |+6,4 (-0,6 bis +21,7) ~3,9 (+1,9 bis —7,6)

Ferkelaufzucht

Milchsaurebakterien |9 +5,2 (-2,7 bis +24,3) -3,3 (0,0 bis —-7,3)
Bacillus-Arten 11 | +3,6 (-8,1 bis +13,6) -1,2 (+3,1 bis —-3,8)
Rindermast

Kulturhefen 4 +1,7 (-4,3 bis +7,2) -0,8 (+,6 bis —4,7)
Bacillus-Arten 5 |+3,5(+2,5 bis +5,1) 2

Schweinemast

Milchsaurebakterien | 4 +4,5 (+3,0 bis + 6,7) -6,5 (-5,5 bis -7,1)

Bacillus-Arten® +0,5 bis +5,3° -1,1 bis 5°

' Anzahl der beriicksichtigten Untersuchungen
2 wurde nur in zwei Untersuchungen angegeben
® nach Kalm, 1994 und 1996

Gerade in ungunstigen Situationen, wie Stress durch Futterwechsel bzw.
Neugruppierung oder bei jungen Tieren mit einer unausgereiften Darmflora helfen die
zugeflhrten Mikroorganismen die Darmflora stabil zu halten (Fuller, 1989; Roth,
1997).

Antibiotika und Probiotika konnen auch gemeinsam als Leistungsforderer eingesetzt

werden. Da die heute zugelassenen antibiotischen Leistungsforderer nicht gegen

22



Literaturtbersicht

gramnegative Keime wirken, sollen sie von den Probiotika in diesem Bereich erganzt
werden (Roth, 1997).

Da probiotische Substanzen nicht toxisch sind, keine Ruckstande in Lebensmitteln
bilden und keine Resistenzen bilden, haben sie gegenuber antibiotischen
Leistungsférderern Vorteile (Fuller, 1989).

Probiotika werden im Futtermittelrecht in der Zusatzstoffrichtlinie RL 70/524 EWG in

der Gruppe der Mikroorganismen aufgeflhrt.

2.1.4.2. Prebiotika

Gibson und Roberfroid (1995) definieren Prebiotika als nichtverdauliche
Nahrungsbestandteile, die sich positiv auf den Wirt auswirken, indem sie das
Wachstum und/oder die Aktivitat einer oder einer begrenzten Anzahl an erwinschten
Bakterienarten, die bereits im Verdauungstrakt leben, stimulieren.

Verschiedene Oligosaccharide wie Fructooligosaccharide (Gibson und Roberfroid,
1995), Galactooligosaccharide, Sojabohnenoligosaccharide, Xylooligosaccharide und
Lactulose (Grizard und Barthomeuf, 1999) erflllen diese Vorraussetzung eines
Prebiotikums.

Die geeigneten Oligosaccharide kénnen nicht durch korpereigene Enzyme gespalten
werden und gelangen aus diesem Grund in die hinteren Abschnitte des
Verdauungstraktes. Hier stellen sie fur Keime, die in der Lage sind die Stoffe zu
spalten, eine selektive Nahrungsgrundlage dar. Andere Mikroorganismen, die dies
nicht kdnnen werden energetisch benachteiligt (Kihn et al.,, 1999). Die oben
genannten Oligosaccharide werden beispielsweise selektiv von den meisten
Stammen der Bifidobakterien fermentiert (Wang und Gibson, 1993; Grizard und
Barthomeuf, 1999). Die so geforderten Bakterien konnen Uber ihre gebildeten
Stoffwechselprodukte und den selektiven Nahrungsvorteil andere Keime verdrangen.
Gerade bei jungen Tieren wird durch den kompetitiven Ausschluss von pathogenen
Mikroorganismen wie E. coli oder Salmonellen die Darmflora stabilisiert (Savage und
Zakrzewska, 1995; Spring, 1996).

Es wird auch diskutiert, ob geeignete Oligosaccharide die Anheftung an das
Darmepithel, oft eine Vorraussetzung fur die krankmachende Wirkung, verhindern
konnen (Kuhn et al.,, 1999). Moglicherweise beeinflussen leicht fermentierbare

Kohlenhydrate aulRerdem Uuber die Produktion von kurzkettigen Fettsduren und
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Laktat die Absorption verschiedener lonen (Ca, Mg, Fe) positiv (Scharrer und Lutz,
1992; Schulz et al., 1993).

Miguel et al. (2002) fanden bei der Analyse von 24 Versuchen mit Mannan-
oligosaccharose-Einsatz beim Saugferkel im Durchschnitt eine um 4 % tagliche
Kdrpergewichtszunahme und eine um 2,4 % verbesserte Futterverwertung. Bei
Absetzferkeln wurde nur ein begrenzter Effekt gesehen, wenn die durchschnittlichen
Tageszunahmen mehr als 400 g betrugen und die Mortalitat gering war. Ahnliche

Ergebnisse wurden auch von Maribo (2002) berichtet.

2.1.1.2. Organische Sauren und Salze organischer Sauren

Der erfolgreiche Einsatz organischer Sauren und ihrer Salze als Zusatzstoff im Futter
ist seit langerem bekannt. Neben der Nutzung zu Konservierungszwecken werden
sie auch mit dem Ziel der Leistungsverbesserung eingesetzt.

Meistens werden dazu solche Sauren verwendet, die auch normalerweise im Magen-
Darm-Trakt oder im intermediaren Stoffwechsel gebildet werden. Der anfangs bei
Zitronen- und Fumarsaure beobachtete positive Effekt auf Tageszunahme und
Futteraufwand wurde spater auch fur andere organische Sauren und deren Ca- und
Na-Salze nachgewiesen (Kirchgessner und Roth, 1988).

Im Futter reduzieren organische Sauren durch Absenkung des pH-Wertes oder durch
eine spezifische antimikrobielle Wirkung die Zahl der Mikroorganismen und deren
Stoffwechselaktivitat (Kirchgessner und Roth, 1988;1998). Bei Ferkeln ist die
Verdauungsfunktion noch nicht voll ausgereift. Im Magen von bis zu acht Wochen
alten Ferkeln wird haufig nicht genligend Salzsaure produziert (Manners, 1976).
Diese nicht ausreichende Produktion verhindert zum einen eine genugende
Aktivierung von Pepsinogen, zum anderen erlaubt es eine starke
Bakterienentwicklung. Die pH-Wert-Absenkung im Futter durfte sich positiv auf die
Verdauungsvorgange bei Ferkeln auswirken (Kirchgessner und Roth, 1988).

Im Magen-Darm-Trakt wird der pH-Wert des Chymus gesenkt und damit das
Wachstum unerwinschter Keime v.a. im oberen Verdauungstrakt gehemmt. Die
Forderung der Pepsinwirkung und ein Einfluss auf die Mikroflora werden diskutiert.
Bei den mit Saure zugefutterten Tieren wurden oft weniger Durchfallerkrankungen
beobachtet (Kirchgessner und Roth, 1988; Ludke und Schone, 1991; Freitag et al.,

1999). Dass der Zusatz von organischen Sauren zum Futter oder Trinkwasser die
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Bakterientatigkeit im Verdauungstrakt reduzieren kann ist mehrfach in der Literatur
beschrieben (Cole et al., 1968; Scipioni et al., 1978; Thomlinson und Lawrence,
1981). Ludke und Schone (1991) berichten Uber eine verminderte Anzahl von
hamolysierenden Colikeimen im lleum und Kolon von mit Saure gefutterten Tieren.
Organische Sauren werden im Verdauungskanal auch absorbiert. Je friher dies
geschieht, desto geringer ist der Absenkungseffekt auf den pH-Wert des
Verdauungstraktes. Die resorbierten Sauren stellen daruberhinaus eine
Energiequelle dar und werden, wie die im Metabolismus gebildeten, im
Zitronenzyklus verstoffwechselt (Kirchgessner und Roth, 1988).

Mit dem Einsatz von organischen Sauren im Trinkwasser wahrend des Futterentzugs
vor dem Schlachten, konnte die Kontamination mit Campylobacter und Salmonellen
von Huhnerschlachtkorper niedriger gehalten und damit die hygienische Qualitat
gesteigert werden (Byrd et al., 2001).

Auch ein Einfluss auf den Mineralstoffwechsel wird diskutiert. Organische Sauren
konnen mit Kationen Komplexe bilden, die meist sehr gut verdaulich sind. Bei
Ferkeln ist in der Literatur eine verbesserte scheinbare Verdaulichkeit von Ca, P, Mg
und Zn beschrieben (Kirchgessner und Roth, 1988).

Die Nahrstoffverdaulichkeit und die Stickstoffbilanz verbesserten sich bei Ferkeln bei
Saurezusatz signifikant (Kirchgessner und Roth, 1988; Blank et al., 1999). Beim
Mastschwein waren die Effekte nicht mehr signifikant.

Auch Effekte auf den Intermediarstoffwechsel werden diskutiert (Kirchgessner und
Roth, 1988).

Organische Sauren kénnen den Tieren sowohl Ubers Trinkwasser wie Ubers Futter
zugefuhrt werden. Die Saurebindungskapazitat des Futters hat auch einen Einfluss
auf diese pH-Absenkung.

Die leistungsverbessernden Effekte sind abhangig von Art und Dosierung der Saure.
Geringe Konzentration sind wirkungslos, wahrend zu hohe Dosierung zu durch
verminderte Futteraufnahme bedingten reduzierten Tageszunahmen fihren (Freitag
et al., 1999). Tabelle 6 zeigt die durchschnittlichen Leistungssteigerung bei der

Schweineaufzucht und -mast.
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Tabelle 6: Durchschnittliche relative Leistungssteigerung in Prozent (Min.;Max.) beim

Einsatz organischer Sauren (nach Freitag et al., 1999)

Organische Saure n? tagliche Zunahme Futteraufwand/kg Zuwachs
Ferkelaufzucht

Ameisensaure 9 +14,7 (+3,1;+22,1) -5,8 (-1,6; -14,5)
Sorbinsaure 5 +20,3(+13,4;+26,7) -10,4 (-5,9;-21,8)
Fumarsaure 14 +5,9 (-4,7;+12,6) -2,4 (¥1,7;-7,1)
andere org. Sauren? |12 +3,0 (-2,2;+8,1) -1,6 (+1,2;-4,8)
Kombinationen  aus |20

organischen  Sauren +10,3 (+4,3;+22,0) -4,3 (-0,6;-7,5)
und Salzen

Schweinemast

Fumarsaure” 9 +3,4 (0,0;+6,7) -2,7(0,0;-5,0)
Formiate® 4 +3,4 (+1,2;+5,8) -2,5(-0,7;-5,4)
Formi'™ LHS**") 6 +4.5 (+2,7; +5,9) -2,9(0,0; -5,2)

' Anzahl beriicksichtigter Untersuchungen

2 auRer Propion- und Weinsaure
in mittlerem Dosierungsbereich
Kombinationen aus verschiedenen Sauren und Salzen mit hohen Anteil an Kaliumdiformat

L

4)

® Handelsname

2.1.4.3. Enzyme

Nicht-Starke-Polysaccharide (NSP) wie Pentose, Glucane oder Pektin kdnnen von

Schweinen und vom Geflugel nur schlecht verwertet werden und besitzen teilweise

eine hohe Wasserbinde- und Quellfahigkeit, die sich Uber die gesteigerte Viskositat

des Verdauungsbreies negativ auf Verdauungs- und Resorptionsprozesse auswirkt

(Jeroch, 1991). Mit NSP- spaltenden Enzymen soll den antinutritiven Eigenschaften

von NSP-reichen Futtermitteln entgegengewirkt werden (Jeroch, 1991,1993; Vahjen

und Simon, 1997). In der Tabelle 7 sind solche antinutritiven Effekte von NSP und

deren Vorkommen dargestellt.
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Tabelle 7: Antinutritive Effekte von Nichtstidrke-Polysacchariden (nach Jeroch, 1993)

Substanzen |Vorkommen Wirkung Betroffene Tierart

Beta-Glucane |Gerste,Hafer, Roggen | Viskositatserhéhung der|Huhnerkiken u.
Digesta, Stérungen von |Kiiken anderer
Verdauungs- und | Gefliigelarten, v.a. in
Resorptionsprozessen, den ersten
herabgesetzte Lebenswochen
Digestapassage,
Leistungsminderung,

klebrige und feuchte

Exkremente
Pentosane Roggen,Weizen,Triticale | s.o. Geflugel, Ferkel
Galactosyl- Leguminosensamen, Gesteigerte  Gasbildung | Monogastrische
Saccharose- Soja- und |im Dickdarm, Flatulenz, | Nutztiere

Oligosaccharide | Rapsextraktionsschrot | Diarrhée

Bei den NSP-spaltenden Enzymen handelt es sich um Hydrolasen (Haberer und
Schulz, 1998), die heutzutage mikrobiell erzeugt werden.

Durch diese Enzyme kann beim Geflugel die Verdaulichkeit von Starke, Fett und
Protein im vorderen Verdauungstrakt gesteigert werden (Haberer und Schulz, 1998).
Die Viskositat des Chymus im Verdauungstrakt reduziert sich (Burnett, 1966; Bedfort,
1993) und die Verfugbarkeit der Nahrstoffe im Futter sind verbessert (Jeroch, 1993).
Neben der Senkung der Viskositat des Darmchymus erfolgt beim Enzymeinsatz der
Aufschluss von Zellwandstrukturen, die Nahrstoffe binden oder einschlieften, man
spricht von einem ,Kéfigeffekt‘ (Hesselmann und Aman, 1986). Daneben wird eine
Anderung der Keimzahl im vorderen Verdauungstrakt (Vahjen und Simon, 1997)
gesehen. Nach Haberer und Schulz (1998) ist fur alle diese Enzymwirkungen nur die
Spaltung langer NSP-Polymere in kirzere Ketten und kein weiterer Mechanismus
verantwortlich.

Bei Schweinen in der Aufzucht und in der Mast wurde nach Enzymzusatz bei allen
gepruften Getreidesorten auller bei einer Hafermischung eine Stimulierung der
Futteraufnahme verbunden mit einer Verbesserung der Zunahmen und der
Futterverwertung gesehen. In der Aufzucht werden je nach Art der Futterration

Mehrzunahmen zwischen 4,2 und 10,5 % und eine Verbesserung des
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Futteraufwandes um 1,7 bis 7,4 % erreicht. In der Endmast liegen die taglichen
Zunahmen noch um 3,3 bis 5,1 % hoher, bei einer um 2,4 bis 3,3 % verbesserten
Futterverwertung (Haberer und Schulz, 1998).

Beim Gefligel werden in der Broilermast je nach Art des Basisgetreides
Mehrzunahmen zwischen 1,5 und 34 % bei einem verminderten Futteraufwand um 1
bis 6 % erzielt (Jeroch, 1993). Bei Legehennen erbrachten Versuche mit NPS-
spaltenden Enzymen widerspruchliche Ergebnisse. Teilweise wurden eine
verbesserte Legeintensitat, ein hoheres Eigewicht und ein verbesserter
Futteraufwand beobachtet, andere Untersuchungen ergaben dagegen keine
Steigerung dieser Parameter (Jeroch, 1991).

Neben den NSP- hydrolysierenden Enzymen haben mikrobielle Phytasen eine grol3e
Bedeutung als Zusatzstoff im Futter erlangt. Diese Enzyme katalysieren die
hydrolytische Abspaltung von Phosphatresten aus Phytinsdure. Da Phytinsaure
auBerdem mit Ca-, Mg-, Fe- und Zn-lonen schwerldsliche Chelate bildet, ist die
Verdaulichkeit dieser Stoffe auch eingeschrankt. Durch Phytasezusatz beim Gefligel
und Schwein kann somit die P-Verwertung und die von anderen

komplexgebundenen Mengen- und Spurenelementen wesentlich verbessert werden.

2.1.4.4. Krauter, dtherische Ole und Pflanzenextrakte

Ganze Pflanzen oder Teile von Pflanzen werden schon seit langer Zeit vom
Menschen als Gewurz oder aufgrund ihrer heilenden Wirkung verwendet. lhre
vielfaltigen Inhaltsstoffe gehdren verschiedenen chemischen Gruppen an
(atherischen Olen, Gerbsauren, Phenole, Senfélverbindungen, etc.). Es werden viele
positive Wirkung fur diese chemisch gesehen sehr inhomogene Gruppe diskutiert.
Sie sollen die Sekretion der Verdauungssafte fordern, den Appetit anregen und die
Darmflora des Magen-Darm-Traktes positiv beeinflussen. Bei Zusatz eines
atherischen Ols von Oregano bei Ferkeln im Gewichtsbereich von 7,8 bis 28,0 kg
war die Verdaulichkeit von Rohprotein, Rohfett und Rohfaser signifikant hoher wie
bei den Kontrolltieren (Gunther und Bossow, 1998). Daneben sollen sie antioxidative
und immunstimulierende Eigenschaften aufweisen (Gollnisch und Halle, 2001). Bei
manchen Pflanzen ist ein Einfluss auf die Darmperistaltik, das Kreislaufsystem oder

eine entzundungslindernde Wirkung bekannt (Gollnisch, 2002).
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Daneben wird fur manche Pflanzen bzw. deren Extrakte eine antimykotische oder
antibakterielle Wirkung diskutiert (Hitikoto et al., 1978, Gollnisch und Halle, 2001).
Zimt beispielsweise verhinderte das Wachstum von Pilzen (Aspergillus parasiticus,
A. flavus, A. ochroceus und A. versicolor) im Futter wahrend andere Substanzen
lediglich die Aflatoxinproduktion unterbinden konnten (Hitikoto et al., 1978).

Aus futtermittelrechtlicher Sicht gehdéren Pflanzenextrakte, &therische Ole und
Krauter als naturlich vorkommende Substanzen im Bereich der Zusatzstoffe zu den
aroma- und appetitanregenden Stoffen und durfen ohne Einschrankung zu diesem
Zweck angewendet werden.

Verschiedene publizierte Versuche mit Krautern, atherischen Olen und Gewdlrzen

sind in der Tabelle 8 dargestellt.

Tabelle 8: Verschiedene in der Literatur angegebenen Leistungssteigerungen durch

Krauter, dtherische Ole und Gewiirze

Substanz Dosierung | Leistungssteigerungen | Tierart Autor

getrockneter 0, 100, 1000, | Verbesserte Tageszunahmen | Broiler Horton et al,

Knoblauch 10000 mg/kg | bis Tag 21, danach keine 1991

(Uber 35 Tage) Unterschiede in der Leistung

Atherische  Ole | 0,5 kg/tonne | Keine signifikanten | Schweine Maribo, 2002

(Biogriin) Leistungssteigerungen

Atherische Ole Verdaulichkeit der | Kiiken, Ferkel, |Gunther  und
organischen Nahrstoffe | Schweine, Adiarto, 1991
signifikant verbessert, | Schaf, Rind

Steigerung der Milchmenge
und Milchinhaltsstoffe um 5
bis 11 % beim Rind,
signifikante Steigerung der

Tageszunahmen und des

Futteraufwandes
Heilpflanzen Anteil der | Produktionsergebnisse Broiler Fritz et al.,
(Schafgarbe, Heilpflanzen |ahnlich wie Kontrolltiere, 1993
Johanniskraut, im Futter 3| Tendenz zur besseren
Liebstdckel) % Qualtitat des Brustfleisches,
Kapuzinerkresse Kein Unterschied in der LMZ, | Schweine Boeger et al,
aber verringerter Verbrauch 1955

an Protein je kg Zuwachs
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Verschiedene 100 mg | Keine Unterschiede | Absetzferkel Gollnisch et al.,
atherische  Ole | therisches | hinsichtlich der 2001

von Oregano, | Ol/kg Futter | Leistungsparameter
Nelken, Cassia
einzeln oder in

Kombination

Atherische  Ole | 100g/t Futter | Teilweise eine Verbesserung | Schweine Wald et al.,
von Cassia, des Futteraufwandes (8,2 bis 25 kg) | 2001

Nelke, Oregano,
Thymian,
Lemongrass,
Piment,

Pfefferminz bzw.

Teebaum

Atherisches 100g/t Futter | Alle Gruppen mit anndhernd | Broilerkiiken Halle, 2001
Ol(Organo  und gleichem Gewicht;

Nelke bzw. Futterverzehr und

Oregano und Futteraufwand in den

Cassia) und Versuchsgruppen signifikant

Krautergemisch niedriger

aus  Weilkohl,

Rosa roxbughii

und Beifuld

2.1.5. Schwierigkeiten beim Einsatz von Leistungsforderern

Fehlerhafter Umgang mit Vormischungen, Wechselwirkungen mit Therapeutika,
allergisches Potential, Gefahr der Rickstandsbildung, Resistenzbildung sowie die
Gefahr von Intoxikationen sind Risiken beim Einsatz von vielen Arten von
Leistungsforderern (Kamphues, 1999). Neben der Sicherheit der Stoffe ist

zwangslaufig die Wirksamkeit die wichtigste Eigenschaft von Wachstumsférderern.

2.1.5.1. Resistenzbildung

Bei der Diskussion um eine mogliche Verbrauchergefahrdung durch die Verwendung

von Antibiotika in der Tierernahrung geht es bis zum Verbot dieser Leistungsforderer

mehr um die Frage ob durch sie die Selektion multirestistenter Bakterien geférdert

wurde, als um die Ruckstandsproblematik (Freitag et al., 1999, Richter et al., 1996).
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Man unterscheidet bei den erworbenen Resistenzen vormals empfindlicher Keime
eine chromosomale, durch Spontanmutation im Genom des Bakteriums entstandene
Resistenz und eine extrachromosomale Resistenz, bei der auf einem Plasmid oder
einem Transposon lokalisierte resistenzvermittelnde Gene Ubertragen werden. Die
Ubertragbare plasmidgebundene Resistenz (R-Plasmide) kann sich innerhalb kurzer
Zeit ausbreiten und hat fur die Entstehung des Wirkungsverlustes von Antibiotika die
grolere Bedeutung (Smith und Lewin, 1993). Die Plasmide bestehen aus
ringférmiger, doppelstrangiger, extrachromosomaler DNA, die fiir das Uberleben des
Bakteriums unter normalen Bedingungen nicht essentiell ist. Sie kénnen sich
autonom im Bakterium vermehren. Die Ubertragung der R-Plasmide von einem
Bakterium auf ein anderes findet meistens Uber den Mechanismus der Konjugation
statt. Hierbei wird die Plasmid-DNA bei direktem Zellkontakt zwischen den
Mikroorganismem ausgetauscht. Befinden sich auf dem Ubertragenen Plasmid
mehrere Resistenzen, so wird der Keim multiresistent (Prescott and Baggot, 1993).
Die Konjugation kann zwischen Keimen derselben und verschiedenen
Bakterienspezies stattfinden. Neben dem Prozess der Konjugation konnen
Transposons, kurze, doppelstrangige DNA-Abschnitte, die Antibiotika-Resistenzen
vermitteln, von einem Plasmid auf ein anderes oder vom Plasmid auf chromosomale
DNA Ubertragen werden. Fir eine Vielzahl von Antibiotika (Smith und Lewin, 1993)
ebenso wie fur Kupfer (Williams et al., 1993) sind Ubertragbare Resistenzen
beschrieben worden.

Es gibt verschiedene Mechanismen, die fur den Wirkungsverlust verantwortlich
gemacht werden ( nach Smith und Lewin, 1993):

Durch inaktivierende Enzyme konnen Antiinfektiva hydrolysiert oder modifiziert
werden. Ein weiterer Mechanismus fuhrt Uber die chemische Modifizierung der
Zielstelle oder das Binden eines ribosomalen Schutzprotein zur funktionellen
Hemmung der Antibiotika. Antibiotische Substanzen kdénnen auch aktiv durch
Transportproteine oder in der Zytoplasmamembran lokalisierte Effluxsysteme nach
aulden transportiert werden, bzw. kann deren Eindringen durch Veranderungen an
der auReren Zellmembran verhindert werden.

Bei Kreuzresistenzen vermittelt eine DNA-Sequenz Resistenz gegen mehrere

Antibiotika, die auch verschiedenen Wirkstoffgruppen angehoéren kdonnen.

31



Literaturtbersicht

So kann es sein, dass eine Resistenz gegen einen antimikrobiellen Leistungsforderer
gleichzeitig zur Resistenz gegenuber einem antibiotischen Therapeutikum fuhrt. Eine
solche Kreuzresistenz wird zwischen dem Leistungsforderer Avoparcin und den in
der Humanmedizin eingesetzten Antibiotika Vancomycin und Taicoplanin vermutet,
was zu dem am 1.4.1997 in Kraft getretenen EU-weiten Verbot gefuhrt hat (Freitag et
al., 1999).

Zwischen den Humantherapeutika der Makrolid- bzw. Lincosamidgruppe und den
Leistungsforderern Virginiamycin, Spiramycin und Tylosinphospat wird ebenfalls eine
Kreuzresistenz in Betracht gezogen (Richter et al., 1996), weswegen seit 1.1.1999
diese Leistungsforderer ebenfalls EU-weit aus dem Verkehr gezogen wurden.
Resistente Mikroorganismen konnen sowohl innerhalb derselben Tierspezies als
auch auf andere Tierarten oder zwischen Mensch und Tier Ubertragen werden.
Letzteres kann Uber direkten Kontakt zum Menschen oder auf Umwegen Uber den
Schlachthof und das Fleisch oder die Gulle erfolgen (Richter et al., 1996; Freitag et
al., 1999).

Die Hauptverantwortung in der Ausbreitung der Resistenzen scheint jedoch bei der
Ubertragung von Mensch zu Mensch zu erfolgen (Kayser, 1993). Hier spielen vor
allem Krankenhauser bei der Ubertragung resistenter Keime eine groRe Rolle. Doch
auch Tiere stellen eben ein nicht unerhebliches Reservoir fur R-Plasmide dar
(Richter et al., 1996).

2.1.5.2. Auswirkungen auf die Tiergesundheit

Unter bestimmten Bedingungen kénnen manche Leistungsférderer die Gesundheit
der Tiere beeintrachtigen.

Mischfehler hinsichtlich der Dosierung oder der Tierart sowie Entmischung von
Futtermitteln kdnnen zu Vergiftungen fuhren. Kupfer findet als preiswertes Mittel zur
Leistungssteigerung beim Schwein weite Anwendung, jedoch ist eine relativ hohe
Dosierung zum Erzielen des ergotropen Effektes notwendig. Aber bereits ab einer
Cu- Konzentration von 500 mg/kg Futter treten bei Schweinen verminderte
Gewichtszunahmen auf und es muss langerfristig mit Todesfallen gerechnet werden.
Schwerste Vergiftungen sind bei einer Konzentration von 1000 mg/kg mit Sicherheit
zu erwarten (Suttle und Mills, 1966). Schafe beispielsweise sind gegenuber Kupfer

besonders empfindlich, so dass wenn durch einen Mischfehler beispielsweise die
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furs Schwein gedachte Menge ins Schaffutter gelangt, so kommt es zu schweren
Intoxikationen.

Kupfersulfatkristalle konnen vermutlich aufgrund ihrer atzenden Wirkung die Magen-
und Darmschleimhaut verletzen, so dass sich Magenulzera bilden kénnen. Wenn der
Kupferspiegel im Blut zu hoch ist, kommt es offenbar zu Leberzellschadigungen
(Suttle und Mills, 1966) und die Aktivitat der AST steigt an (Meyer und Krdger, 1973).
Bei den Futterungsantibiotika gibt es auch andere Risiken als die
Resistenzproblematik (Kamphues, 1999).

Die seit 01.09.1999 nicht mehr zugelassenen Chinoxaline werden beim Menschen
als Ausloser einer Photodermatitis bzw. einer persistierenden Lichtempfindlichkeit
verantwortlich gemacht (Schauder, 1991).

Chinoxaline und lonophore kénnen bei Uberdosierung zu schweren klinischen
Storungen bei Tieren flihren (Kamphues, 1999). So fihren Uberdosierungen von
Carbadox und Olaquindox um ein Dreifaches bei Schweinen zur Degeneration der
Nebennierenrinde (VAN DER MOLEN, 1988) und in noch héherer Dosierung zu
Vergiftungserscheinungen (Kofer et al., 1990; Sogbe et al., 1994, Kamphues und
Hebeler, 1999). Experimentell zeigte Carbadox bei Ratten eine gentoxische und
karzinogene Wirkung (Siewert, 1986; WHO, 1990).

Eine zu hohe Konzentration von Salinomycin (bis zum 10 fachen der Héchstmenge)
im Futter verursacht bei Schweinen pathologisch- anatomisch Degenerationen an
Skelettmuskel und Myokard und klinisch  gastrointestinale  Probleme,
Kreislaufstérungen, Ataxie, Dyspnoe, Festliegen, Polyurie und Myoglobinurie
(Kamphues, 1993). Bei gleichzeitiger Verabreichung von Tylosin in therapeutischen
Dosen reicht schon die zugelassene Konzentration an Salinomycin aus, um schwere
Vergiftungserscheinungen zu verursachen (Dost, 1991).

Monensin-Na flhrt bei Legehennen (Weisman et al., 1994), Pferden (Kamphues et
al.,, 1990) und Kaninchen (Kamphues und Hebeler, 1999) in den firs Rind
zugelassenen Konzentration ebenso wie Salinomycin bei Puten und Pferden (max.

0,2 mg/kg Korpergewicht) zu Intoxikationen.

2.1.5.3. Ruckstande in den tierischen Produkten
Seit 1983 wird versucht, in Lebensmitteln sichere Ruckstandsmengen (MRLs) auf

der Basis von ,acceptable daily intakes” (ADIs) fur Tierarzneimittel (inklusive

33



Literaturtbersicht

Leistungsforderer) festzusetzen (Kroker, 1996). Im Falle der endogenen
Sexualhormone wurden keine MRLs und ADIs festgelegt, weil nach einer exogenen
Gabe dieser Stoffe keinerlei Risiko fur den Verbraucher gesehen wurde, die
Applikationsstelle naturlich ausgenommen (Ungemach, 1996). Die gemessenen
Ruckstandskonzentrationen lagen innerhalb der physiologischen Schwankungen
endogen produzierter Hormone im Tier und werden bei Aufnahme Uber essbares
Gewebe in weit geringeren Mengen zugefuhrt, als der Mensch sie selbst produziert.
Far die korperfremden Verbindung Zeranol und Trenbolonazetat wurden hingegen
MRLs fur Leber und Muskel festgesetzt (Kroker, 1996).

Kupfer wird abhangig von der Verbindung in der es vorliegt oral nur zwischen 1 und
10 % absorbiert. Ein Teil dieses Kupfers kann sich im Korper anreichern.
Hauptspeicherort ist die Leber, bei hoher Aufnahme oder langer Exposition kann es
sich aber auch in Niere, Lunge und Milz anreichern. In der Muskulatur weisen
supplementierte und unsupplementierte Tiere ahnliche Cu-Werte auf (Hawbaker et
al., 1961, Barber et al.,1957). Die Kupferkonzentration in den einzelnen Leberlappen
unterscheidet sich zum Teil erheblich, ebenso gibt es individuelle Schwankungen
(Meyer und Kroger, 1973). Die Hohe des Kupfergehaltes in der Leber hangt daneben
von folgenden Faktoren ab:

Dosierung: Mit steigender Konzentration des Spurenelementes im Futter steigt auch
der Gehalt in der Leber. Beim unsupplementierten Mastschwein ist mit einer
durchschnittlichen Cu -Konzentration von 35 ppm in der Leber zu rechnen. Wird 125
ppm Kupfer zugeflttert so steigt der Gehalt in der Leber schon auf durchschnittlich
171 ppm und bei 250 ppm enthalt die Leber im Mittel 768 ppm Kupfer (Meyer und
Kroger, 1973). Der Anstieg von Kupfer in der Leber ist aber nicht linear mit der oralen
Aufnahme.

Dauer des Kupfereinsatzes: Die Dauer der Futterung von Kupfer spielt eine
wesentliche Rolle. Wird die Zufutterung 14 Tage vor der Schlachtung eingestellt, so
verringert sich der Kupfergehalt in der Leber schon erheblich (Braude, 1967). Beim
Einsatz des Spurenelementes nur bis zur Mitte der Mast, sind die Cu-Werte in der
Leber nur geringflgig hoher wie bei den Kontrolltieren (Meyer und Kroger, 1973;
Hawbaker et al., 1961; Braude, 1967).

Art  der  Kupferverbindung: Die unterschiedlichen Loslichkeits-  und

Absorptionsverhaltnisse der einzelnen Kupferverbindungen im Magen-Darmtrakt
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scheinen die Ursache fur die unterschiedliche Rlckstandsbildung zu sein. Bei
Verwendung von Kupferoxid oder Kupfersulfid sind die Kupfergehalte in der Leber
niedriger wie bei der Verwendung der Sulfat oder Karbonatverbindung (Meyer und
Kroger, 1973).

Art und Hohe des im Futter verwendeten Eiweil3es: Mit tierischem Eiweil3 wurden
héhere Rickstandsmengen gefunden als bei der Verwendung von pflanzlichen
Eiweill (Soja). Vermutlich wird Kupfer an Komponenten des Sojaeiweiles oder an
Phytinsaure gebunden, so dass eine geringere Absorption stattfindet (Meyer und
Kroger, 1973).

Hohe der gleichzeitigen Eisen- und Zinkzufuhr: Zwischen Eisen, Zink und Kupfer
besteht ein Antagonismus bei der Absorption (Hoefer, 1960; Suttle und Mills, 1965;
Flachowsky, 2000). Der Gehalt an diesen Spurenelementen im Futter beeinflusst
demnach auch die Hohe der Kupferspeicherung in der Leber. So war der Gehalt an
Kupfer in der Leber von Schweinen, die eine Diat mit hochdosiertem Kupfer
erhielten, reduziert, wenn Zink zur Ration zugefiugt wurde (Barber et al. 1960).
Daneben bestehen zwischen Kupfer und anderen Schwermetallen Interaktionen, die
bei erhdhten Zulagen an Cu im Futter eine Steigerung der Cadmiumretention bei
Kiken (Rambeck et al., 1990) und Schweinen (Rambeck et al., 1991) bewirken. In
spateren Arbeiten konnte gezeigt werden, dass durch Zugabe von Vitamin C die
kupferinduzierte Cadmiumretension weitgehend kompensiert werden kann (Rothe et
al., 1994).

Praktisch alle antimikrobiellen Leistungsforderer bilden Ruickstande in den
Gewebeteilen, die fiur die Lebensmittelgewinnung von Bedeutung sind. Bei
Einhaltung der Anwendungsvorschriften sind diese jedoch unbedenklich (Kamphues,
1993). Eine Verbrauchergefahrdung kann bei Nichteinhaltung der Wartezeit,
Fehlmischungen und Futterverwechslungen nicht ausgeschlossen werden
(Kamphues, 1993). Fur Chinoxaline lassen sich aufgrund ihrer mutagenen und
kanzerogenen Eigenschaften keine unbedenklichen Rulckstandsmengen festlegen
(Richter und Loscher, 2002). Diese Bedenken fuhrten zu dem EU-weiten Verbot.

2.1.5.4. Umweltbelastung
Mit dem ergotropen Einsatz von Kupfer kommt es zu einer betrachtlichen

Ansammlung an Kupfer im Kot. Bei einem Gehalt von 250 mg/kg Kupfer im Futter
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fanden Meyer und Krdger (1973) im Koloninhalt ca. 1150 mg/kg Kupfer bezogen auf
die Trockensubstanz.

Aufgrund der Cu-haltigen Gulle kann es — von Kupfermangelboden abgesehen- zur
Anreicherung des Schwermetalls im Boden kommen. Abhangig von dessen pH-Wert
treten moglicherweise Probleme beim Pflanzenwachstum auf. Die Pflanzen selber
konnen direkt durch Kontamination oder indirekt Uber den Boden erhohte
Kupfergehalte aufweisen (Meyer und Kroger, 1973).

Die momentan noch zugelassenen Antibiotika werden im Verdauungskanal gar nicht
bzw. nur im geringem Umfang resorbiert. Sie gelangen Uber die Ausscheidungen
unverandert in die Umwelt. In den Boden gelangte Antibiotika haben einen negativen
Einfluss auf die Mikroflora der Erde, wie auf einem Kongress der European
Association of Animal Production (1998) von mehreren Autoren erortert wurde. Die
mikrobiellen Zersetzungsvorgange sind reduziert und damit ist die Bereitstellung von
Nahrung fur Pflanzen und andere Organismen des Bodens vermindert. In der Folge
kann das gesamte Okosystem Boden aus dem Gleichgewicht geraten und zum

Ruckgang der Fruchtbarkeit fuhren.

2.1.5.5. Verbraucherakzeptanz

Der Einsatz antibiotischer Leistungsforderer ist in der Offentlichkeit seit Jahren
umstritten. Bedenken wegen der Angst vor Antibiotika-Resistenzen in der
Humanmedizin, Ruckstanden und allgemeine Vorbehalte gegenuber Fremdstoffen in
der Nahrungskette (Birzer und Gropp, 1991) flihrten zum Vertrauensverlust des
Konsumenten, unabhangig von der wissenschaftlichen Belegbarkeit.

Aufgrund dieser zunehmend kritischen Einschatzung der antibiotischen
Wachstumsforderer nimmt das Interesse an moglichen Alternativen auf pflanzlicher
Basis zu. Krauter, Probiotika und andere ,natlrliche” Zusatzstoffe haben das
Vertrauen der Verbraucher, da es sich um keine ,Fremdstoffe handelt.

Viele Verbraucher verstehen auch nicht, warum man — wenn von allem zuviel
produziert wird - die Leistungsforderer heutzutage noch braucht. Dass neben der
Steigerung der Leistung auch eine Stabilisierung der Gesundheit der Tiere und eine
Senkung von tierischen Ausscheidungen zum Schutze der Umwelt bezweckt werden

soll, wissen die meisten nicht.
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2.1.6. Ungesicherte Wirksamkeit

Organische Sauren und Probiotika haben nach einer Literaturstudie von Freitag et al.
(1999) eine mit antimikrobiellen Leistungsforderer vergleichbare Wirkung auf
Tageszunahmen und Futterverwertung. Allerdings kommt bei den probiotischen
Zusatzen aufgrund eines deutlichen Missverhaltnisses zwischen der Anzahl der
getesteten Praparate bzw. den auswertbaren Studien und der Anzahl der
zugelassenen Produkte der Verdacht auf, dass Versuche, in denen sich kein
positiver Effekt gezeigt hat, nicht so oft veroffentlicht wurden (Freitag et al., 1999).
Bei einer Vergleichsstudie von atherischen Olen und Antibiotika als Futteradditiv
schnitten die mit Avilamycin gefltterten Schweine bei den Tageszunahmen und
Futteraufwand besser ab als die mit den Olen supplementierten Gruppen (Gollnisch
et al.,, 2001). Andere Versuche zeigten teilweise einen positiven, teilweise einen
negativen bzw. gar keinen Effekt auf die Leistungsparameter. In Bezug auf die
Wirkung von &therischen Olen und Krautern kann momentan noch keine
wissenschaftliche Aussage zu deren Effizienz getroffen werden (Gollnisch und Halle,
2001).

2.1.2. Blick in die Zukunft

Der Rat ,Landwirtschaft* der Europaischen Union hat kirzlich beschlossen mit einer
neuen Verordnung die Verwendung von Antibiotika als Wachstumsforderer generell
zu verbieten (Vetline, 2002). Der endgultige Text der Verordnung soll von Rat und
Parlament voraussichtlich im ersten Halbjahr 2003 verabschiedet werden.

Damit werden Antibiotika als Leistungsférderer ab Januar 2006 EU-weit verboten
sein. In Schweden und in der Schweiz sind diese schon seit 1986 bzw. 1999 nicht
mehr erlaubt.

Nach dem Antibiotika-Verbot in Schweden haben Robertsson und Lundeheim 1994
erstmals einen Vergleich der nun gezeigten Leistungsdaten und des
Gesundheitsstatus gezogen. Statistisch abgesicherte hohere Ferkelverluste nach
dem Absetzen sowie reduzierte Gewichtszunahmen aufgrund vermehrt auftretender
Durchfallerkrankungen waren das Ergebnis der Studie. Olaquindox wurde nun zur
Therapie der Durchfallerkrankungen eingesetzt. Géransson et al. (1995) bestatigten
die Erkenntnisse im Grossen und Ganzen. Sie heben jedoch hervor, dass sich die

Gesamtmenge an Olaquindox im Jahre 1993 zu den Jahren vor 1986 (damals als
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Leistungsforderer) um 50% verringert hat. Nach intensiven prophylaktischen
Maflnahmen hinsichtlich der Haltung und Futterung konnte der erhdhte Einsatz von
Antibiotika aufgrund von Durchfallerkrankungen beim Absetzferkel inzwischen
reduziert werden (Wierup, 2001). In der Mastschweinproduktion in Schweden ist die
Gesundheit und die Wachstumsrate der Tiere inzwischen mindestens so gut wie in

Landern, in denen antibiotische Leistungsforderer eingesetzt werden (Wierup, 2001).

2.1.7. Uberblick iiber die aktuelle Rechtslage bei den Leistungsforderern
Leistungsfoérderer fallen trotz ihrer z.T. pharmakologischen Wirkung nicht unter das
Arzneimittelgesetz (§1 Abs. 3 Satz 5 AMG), sondern sind ausschliel3lich im
Futtermittelrecht geregelt (§ 2 FMG). Sie gehoéren laut § 2 FMG zu den
Futterzusatzstoffen.

Im Futtermittelgesetz (FMG) erfolgt die Umsetzung des EU-Rechtes in nationales
Recht (§ 1 FMG). Im §2a wird definiert, was unter Zusatzstoffen zu verstehen ist.
Das Futtermittelgesetz erlaubt nur zugelassene Zusatzstoffe im Tierfutter (§4 Abs 5
FMG) und verfolgt damit das Prinzip des Verbotes mit Erlaubnisvorbehalt laut Artikel
3 Abs. 1 der Zusatzstoffrichtlinie (Entel, 1985).

Die Futtermittelverordnung (FMVO) regelt die genaueren Details.

Ihr vierter Abschnitt enthalt die nahere Regelung der Zulassung und Verwendung
von Zusatzstoffen. In Anlage 3 befindet sich eine Auflistung aller zugelassenen
Wachstumsforderer, fur die nach dem 1. April 1998 keine Regelung durch eine EG-
Zulassungsverordnung getroffen wurde. Fir jeden Zusatzstoff werden die EG-
Registernummer, die Bezeichnung mit chemischer Formel, der Verwendungszweck
(Tierart und Alter), der Minimal- und Maximalgehalt des Stoffes sowie die Wartezeit
und eventuell sonstige Bemerkungen angegeben. Bei Leistungsforderer
enthaltenden Futtermitteln muss der Gehalt an wirksamer Substanz im Futter, die
Haltbarkeitsdauer sowie die Anerkennungs-Kennnummer des Herstellerbetriebes
nach § 31 b Nr. 1 auf dem Futtermittel angegeben sein (§18 FMVO).
Leistungsforderer und Leistungsforderer enthaltende Vormischungen darfen nur an
amtlich zugelassene Hersteller- bzw. Handelsbetriebe abgegeben werden (§ 20
FMVO). Zugelassene Zusatzstoffe dirfen demnach nur in Futtermittel eingemischt,
an die erlaubte Tierart verfuttert werden. Um Missbrauch vorzubeugen ist eine

Verabreichung Uber Vormischungen verboten.
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Die Richtlinie 70/524/EWG des Rates vom 23. November 1970 Uber Zusatzstoffe in

der Tierernahrung gilt fur alle EU-Staaten. Aufgrund der unterschiedlichen Lagen

hinsichtlich der Futterungssysteme in den einzelnen Mitgliedsstaaten oder bei Gefahr
fur Mensch oder Tier ist es den Landern erlaubt in Einzelfallen von den
beschriebenen Grundsatzen abzuweichen. Von diesem Ermessensspielraum in
Artikel 11 machten Danemark (1995) und Deutschland (1996) Gebrauch und
verboten aufgrund des Verdachts einer Forderung der Vancomycinresistenz
Avoparcin als Leistungsforderer.

Die Leistungsfoérderer sind in der Richtlinie definiert als Zusatzstoffe, die ,tierische
Erzeugnisse insbesondere durch die Einwirkung auf Magen- und Darmflora oder die
Verdaulichkeit der Futtermittel ... verbessern® (Artikel 2a) .

Der Richtlinie sind zwei Anhange beigefugt. Anhang A bezieht sich auf das
Inverkehrbringen von Zusatzstoffen und in Anhang B befindet sich eine Positivliste
EU-weit einheitlich zugelassener Zusatzstoffe.

Die Richtlinie hat seit ihrer Entstehung am 23. November 1970 finf grolle
Anderungen und Uber 100 kleine Anderungen der Anhange erfahren. Sie wird so
stets an den aktuellen wissenschaftlichen Stand oder die Neuaufnahme,
Verlangerung bzw. Streichung von Zusatzstoffen angepasst. Zuletzt wurde sie durch
die VO Nr. 1876/2002 vom 21.10.02 geandert (Stand Dezember 2002). Gemal
Artikel 9t Buchstabe b) der RL 70/524/EWG veroffentlicht die Kommission alljahrlich
im Amtsblatt der Europaischen Gemeinschaften das Verzeichnis der zugelassenen
Zusatzstoffe. Unter dem Aktenzeichen 2002/C329/EG ist das aktuelle Verzeichnis
vom 31.12.2002 zu finden. In der Tabelle 9 sind die derzeit in Deutschland

zugelassenen Leistungsforderer zu sehen.
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Tabelle 9: In der EU derzeit zugelassene Leistungsforderer

Wirkstoff Gesetzliche Zugelassene Dosierung in mg/kg Futter
Regelung

Schweine Mastrinder Gefliigel
Antibiotika Aufzucht | Mast Aufzucht | Mast
Flavophospholipol | FMVO 10-25" |1-20" [6-16' 2-10" |1-20"?
Monensin-Na FMVO - - - 10-40" | -
Salinomycin-Na | RL 70/524/EWG| 30 -60" | 15-30" |- - -
Avilamycin RL 70/524/EWG| 20 -40" [ 10-20" |- - 2,5-10"
sonstige
Kupfer FMVO 175° 35 - - -

1) Mindest-/Maximalgehalt
2) Abhangig von der Geflugelart und vom Alter
3) Bis zum Alter von 16 Wochen

In Artikel 3a der Richtlinie 70/524 sind die Vorraussetzungen flr das Zulassen eines
Zusatzes formuliert. Ein Zusatzstoff muss eine der in Artikel 2a genannten
Wirkungen bei Verwendung in der Tierernahrung aufweisen und darf die Gesundheit
von Mensch und Tier sowie die Umwelt nicht beeintrachtigen. Der Stoff darf also nur
zugelassen werden, wenn er eine nachgewiesene Wirkung hat, d.h. wenn bei
Leistungsfoérderern eine gesicherte Steigerung der Mastleistung auftritt. Die Substanz
muss als Zusatzstoff selber und in Vormischungen oder Futtermitteln durch
analytische Kontrollverfahren nachweisbar sein. Bis auf die Gruppe der
.Kokzidiostatika und andere Arzneimittel“ darf der zulassige Gehalt nicht mit einer
Therapie von Tierkrankheiten oder deren Vorbeugung verbunden sein. Bei dem
Zusatzstoff darf es sich nicht um eine Substanz handeln, die der arztlichen oder
tierarztlichen Anwendung vorbehalten bleiben muss.

Zustandig fur die Zulassung von Futterzusatzstoffen und fir die Festlegung von
Hoéchstmengen flr Schadstoffe ist auf nationaler Ebene das Bundesministerium fur
Verbraucherschutz, Ernahrung und Landwirtschaft und auf europaischer Ebene die
Europaische Kommission. Das Bundesamt fur Verbraucherschutz und
Lebensmittelsicherheit hat zusatzlich die Aufgabe, Futterzusatzstoffe und

unerwlnschte Stoffe (Schadstoffe) in Futtermitteln gesundheitlich zu bewerten. Der
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Antragsteller reicht das nach Richtlinie 87/153/EWG des Rates vom 16.02.1987

erstellte Dossier in einem Mitgliedsstaat ein, der dann als Berichterstatter auftritt. Ist

das Unternehmen nicht in der EU niedergelassen, so muss es dort einen Vertreter
haben. Der als Berichterstatter handelnde EU-Staat Uberprift das Dokument und
stellt sicher, dass es gemal der Richtlinie 87/153/EWG angefertigt wurde und der
Stoff die Bedingungen des Artikels 3a (RL 70/524) erfillt. Danach erhalten die
Kommission und die anderen Mitgliedsstaaten Kopien des Dossiers. Die
Mitgliedsstaaten haben nun 60 Tage Zeit zu Uberprifen, ob alles den EU-
Vorschriften entspricht. Werden keine Einspriche erhoben so muss die Kommission
innerhalb von 30 Tagen den Zulassungsantrag auf die Tagesordnung des standigen
Futtermittelausschusses setzen. Im Laufe der Prifung des Antrages wird er auch
dem wissenschaftlichen Futtermittelausschuss zur Stellungnahme vorgelegt. Die
Entscheidung Uber eine gemeinschaftlichen Zulassung sollte innerhalb von 320

Tagen nach dem Setzen auf die Tagesordnung gefallt werden.

2.1.8. Vorschlag fur die Neuordnung der Verordnung tliber Futterzusatzstoffe
Die Kommission der Europaischen Gemeinschaften hat einen Vorschlag zur
Anderung der Verordnung iiber Zusatzstoffe herausgegeben und zur Priifung
vorgelegt. Ein Ziel des Vorschlages der Kommission ist die klare Unterscheidung
zwischen Risikobewertung durch die Europaische Behorde fur Lebensmittelsicherheit
und Risikomanagement durch Kommission und Mitgliedstaaten. Bei der
Entscheidung Uber eine Zulassung sollen neben den wissenschaftlichen
Risikofaktoren auch gesellschaftliche, wirtschaftliche und 6kologische Faktoren, die
Durchfuhrbarkeit von Kontrollen und der Nutzen fur die Tiere oder fur den
Verbraucher tierischer Erzeugnisse einflielen. Daher soll die Zulassung eines
Zusatzstoffes von der Kommission erteilt werden. Durch den Vorschlag der
Kommission soll die momentan gultige Regelung des Zulassungsverfahrens flr
Zusatzstoffe in Futtermitteln vereinfacht werden. Auch die Einteilung der
Futtermittelzusatzstoffe wurde Uberarbeitet.

Nach dem Vorschlag fiur eine Verordnung der Europaischen Parlaments und des
Rates Uber Zusatzstoffe zur Verwendung in der Tiererndhrung soll gemafd Artikel 7
(KOM (2002) 771) ein Futterzusatzstoff wie folgt eingeteilt werden:
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,Ein Futtermittelzusatzstoff wird je nach Funktionsweise und Eigenschaften
entsprechend dem in den Artikeln 8 bis 10 beschriebenen Verfahren in eine oder
mehrere der nachstehenden Kategorien eingestuft:

a) technologische Zusatzstoffe: jeder Stoff, der Futtermitteln aus technischen
Grinden zugesetzt wird;

b) sensorische Zusatzstoffe: jeder Stoff, dessen Zusatz zu einem Futtermittel die
organoleptischen Eigenschaften dieses Futtermittels bzw. die optischen
Eigenschaften des aus den Tieren gewonnenen Lebensmittel verbessert;

c) erndhrungsphysiologische Zusatzstoffe: jeder Stoff, der zZu
ernahrungsphysiologischen Zwecken eingesetzt wird;

d) zootechnische Zusatzstoffe: jeder Zusatzstoff, der die Leistung und den
Gesundheitszustand des Tieres oder die Auswirkung auf die Umwelt glnstig
beeinflussen soll;

e) Kokzidiostatika und Histomonostatika.”

In Anhang | ist naher definiert, welche Funktionsgruppen in die einzelnen Kategorien
aufgenommen werden. Die in Satz 4 des Anhanges | aufgefihrten ,zootechnischen
Zusatzstoffe® werden beispielsweise nochmals in  Verdaulichkeitsforderer,
Darmflorasanierungsmittel, Wachstumsforderer und Stoffe, die die Umweltfolgen der
tierischen Erzeugnisse positiv beeinflussen, unterteilt. Seltene Erden wirden bei
einer EU-Zulassung wohl in diese Kategorie fallen.

Aminosauren, die bisher in RL 82/471/EWG geregelt wurden, sollen gemaly der
neuen Fassung der Verordnung uUber Zusatzstoffe in der Tierernahrung hier, als
ernahrungsphysiologische Zusatzstoffe, erfasst werden.

Ein weiteres Anliegen der Neufassung ist es die spezifischen Anforderungen in
Bezug auf Heimtiernahrung zu berlUcksichtigen, da diese Tiere nicht in die
Lebensmittelkette gelangen.

Der Vorschlag wurde am 22.3.02 von der Kommission verabschiedet und an das
Parlament und den Rat Uubermittelt. Die Stellungnahme des Europaischen
Wirtschafts- und Sozialausschusses erfolgte am 18.9.2002, die des Europaischen
Parlaments in erster Lesung am 21.9.2002. Die Arbeitsgruppe Uber
Landwirtschaftliche Fragen (Futtermittel) Uberprifte den Vorschlag am 26. und 27.
11. 2002.
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2.2. Seltene Erden als Leistungsforderer

2.2.1. Seltene Erden

2.2.1.1. Stellung im Periodensystem

Zu den Seltenen Erden gehdéren neben Scandium (Ordnungszahl 21), Yttrium (39)
und Lanthan (57) die 14 auf das Lanthan folgenden Elemente, die Lanthanoide. Dies
sind mit aufsteigender Ordnungszahl von 58 bis 71 Cer, Praseodym, Neodym,
Promethium, Samarium, Europium, Gadolinium, Terbium, Dysprosium, Holmium,
Erbium, Thulium, Ytterbium und Lutetium. Die Seltenen Erden stehen im
Periodensystem in der 3. Nebengruppe und gehdren 2zu den inneren
Ubergangsmetallen.

Die Seltenerdmetalle kann man aufgrund ihres gemeinsamen Vorkommens in
verschiedenen Mineralien in zwei Subgruppen unterteilen. Ceriterden oder ,leichte
Seltene Erden® ist eine Gruppenbezeichnung fir die Seltenerdmetalle von Lanthan
bis Gadolinium. Monazit, Bastnasit, Cerit sowie Allanit sind die wichtigsten Vertreter
der Ceriterdenmineralien. Als Yttererden oder ,schwere Seltene Erden® werden die
Elemente von Terbium bis Lutetium einschlieRlich von Yttrium bezeichnet. Yttererden
finden sich vor allem im Thalenit, Thortveitit, Xenotim, Gadolinit und in vielen
komplexen Erzen wie Euxenit, Samarskit und Betafit (Evans, 1990). Scandium bildet
eigene Mineralien und kann keiner der beiden Gruppen zugeordnet werden
(Gscheidner, 1978).

2.2.1.2. Naturliche Vorkommen, Gewinnung und Verwendung

Der Begriff ,Seltene Erden® klingt etwas irrefuhrend, denn diese Elemente sind weder
selten noch sind es Erden. Im frUheren Sprachgebrauch wurden Oxidgemische oft
als ,Erden” bezeichnet (Cotton et al., 1990).

Der Anteil der Lanthanoidelemente in der Erdkruste liegt bei 0,01 — 0,02
Gewichtsprozent. Selbst das seltenste Lanthanoid, das Thulium, besitzt etwa die
gleiche Haufigkeit in der Erdrinde wie lod. Eine Ausnahme bildet Promethium,
welches keine stabilen Isotope besitzt. Die Abbildung 3 zeigt die Haufigkeit der

Lanthanoide im Vergleich zu einigen anderen Elementen.
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Abbildung 3: Haufigkeit der Lanthanoiden in der Erdkruste im Vergleich zu einigen

anderen Elementen (nach Riedel, 1994)
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Im Rahmen einer Doktorarbeit wurde die Haufigkeit von Lanthan und Cer in
verschiedenen Bodenproben in Bayern gemessen (Krafka, 1999). Die Ergebnisse

sind in der Tabelle 10 dargestellt.

Tabelle 10: Gehalte an Lanthan und Cer in verschiedenen Bodenproben aus Bayern
(nach Krafka, 1999)

Element Gehalte der Bodenproben® in ppm
Lanthan 14,5-401
Cer 27,3-79,5

a: Proben aus Unter- und Oberboden von Acker und Griinland

Aufgrund der groRen Ahnlichkeit untereinander kommen die Seltenen Erden meist
gemeinsam in Mineralien der Erdkruste vor. Haufig liegen sie als Silikate, aber auch
als Carbonate oder Phosphate vor. Bei den Lanthanoiden sind die Elemente mit
gerader Ordnungszahl ebenfalls gemal der Harkinschen Regel in der Natur haufiger
anzutreffen wie jene mit ungeraden Zahlen.

Die Gewinnung erfolgt hauptsachlich aus den primaren Ablagerungen wie Bastnasit
und aus den leichter zuganglichen sekundaren Ablagerungen wie Monazitsande.
Bastnasit findet man hauptsachlich in China, den USA, Zaire und Madagaskar

(Blume, 2001), wahrend die Hauptlagerstatten der Monazitsande in Skandinavien,
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Australien, Indien, GUS, USA, Zaire und Sudafrika lokalisiert sind (Breuer, 2000).

China, das mit ca. 80 % das groRte Vorkommen an Seltenen Erden in der Welt

besitzt, stellt auch den Hauptproduzenten der Seltenerdmetalle auf dem Weltmarkt
dar (Pang et al., 2002). Die zur Zeit wichtigsten Abbaustatten in China sind die
Eisenerzminen von Baotou in der Inneren Mongolei, in denen Bastnasit, ein
Lanthanoid-Fluorocarbonat, als Nebenprodukt geférdert wird (Blume, 2001).
Aufgrund ihrer magnetischen, katalytischen und optischen Eigenschaften werden
Seltene Erden vielfaltig in der Industrie genutzt. Im Moment finden ca. 37% der
Lanthanoide Anwendung in der Metallurgie. 30 % werden flr Katalysatoren
verwendet, 29 % in der keramischen Industrie und ungefahr 1 % in anderen
Industriezweigen. Reine Lanthanoidkomponenten kommen in der Elektronik und
Optoelektronik zur Herstellung von Luminophoren, Lasern, Glasfaserleitern,
Permanentmagneten und Supraleitern zum Einsatz (Palasz und Czekaj, 2000).

Auch in der Radiologie werden Seltenen Erden verwendet (Evans, 1990).

In der chinesischen Landwirtschaft werden die Seltenen Erden zur Steigerung der
pflanzlichen und tierischen Leistung seit ungefahr 40 Jahren eingesetzt (Chang et al.,
1998).

Die Lanthanoide wurden in der Medizin als Antiemetikum, Antikoagulanz und
Antiinfektiva geprift, aber durch wirksamere Mittel oder solche mit weniger
Nebenwirkungen ersetzt. Silbersulfazin - Cernitrathaltige Salben werden heutzutage

bei Brandwunden verwendet (Evans, 1990, Deveci et al., 2000).

2.2.1.3. Chemische und physikalische Eigenschaften

Die Lanthanoide sind silberglanzende, reaktionsfreudige und an der Luft sofort
oxidierende Metalle. In den Mineralien der Erdkruste liegen sie haufig als Silikat, aber
auch als Carbonate oder Phosphate vor.

Die mit steigender Ordnungszahl hinzutretenden Elektronen werden in die 4-f-Schale
eingebaut. Die Lanthanoide unterscheiden sich demnach vorwiegend im Aufbau der
drittdulRersten Elektronenschale, was einen sehr geringen Einfluss auf die
chemischen Eigenschaften hat. Diese Ahnlichkeit untereinander ist ein
herausragendes Merkmal in der Chemie der Lanthanoide.

Aufgrund der sehr ahnlichen chemischen Eigenschaften war es lange Zeit schwierig

die einzelnen Seltenerdelemente zu isolieren. Die Trennung erfolgte friher durch
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mehrfaches Umkristallisieren und Fallen. Diese aufwendige Methode ist heute durch
die lonenaustauschertechnik ersetzt worden.

Die Lanthanoide sind stark elektropositive Metalle mit einer Oxidationszahl von

+ 3. Daneben kommen bei Ce, Pr, Nd, Tb, Dy und Ho tetravalente Stadien vor,
wahrend Sm, Eu, Tm und Yb auch divalente Formen bilden. Diese Formen sind
allerdings von untergeordneter biochemischer Bedeutung (Evans, 1990; Palasz und
Czekaj, 2000).

Die Abnahme der lonenradien der Lanthanoide mit zunehmender Ordnungszahl wird
durch die steigende Kernladungszahl und der daraus resultierenden festeren
Bindung der Elektronen hervorgerufen und als Lanthanoidenkontraktion bezeichnet.
Die Bindungen die Seltene Erden eingehen sind im Wesentlichen ionischer Natur.
Neben den lonenverbindungen werden auch Komplexverbindungen, allen voran
Chelatverbindungen, eingegangen. Deren Komplexzahlen liegen zwischen 6 und 12.
Es bestehen groRe Ahnlichkeit zwischen Calcium- und Lanthanoidionen im Bezug
auf den lonenradius, Koordinationsgeometrie und Bindungsart, so dass Ln®* - lonen
Ca**-lonen in vielen Strukturen ersetzen kénnen. Insbesondere La®** kann Ca*
isomorph ersetzen. Tabelle 11 stellt einen Vergleich der wichtigen physikalischen

und chemischen Eigenschaften von Lanthanoiden und Calcium dar.

Tabelle 11: Haupteigenschaften von Lanthanoid- und Calciumionen im Vergleich
(modifiziert nach Evans, 1990)

Lanthanoid Calcium
lonenradius (KN 6 - 12) 0,86-1,22a (1,00-1,18
Bindungsart ionisch ionisch
Koordinationsnummer 6-12 6-12
Koordinationsgeometrie hochflexibel [hochflexibel
Donoratompraferenz O>>N>>S O>>N>>S

a: abhangig von der Spezies
KN: Koordinationsnummer

In wassriger LOsung kommen die Lanthanoidionen hydratisiert vor.
Die Chloride der Lanthanoide sind wasserloslich und lassen sich in Form ihrer

Hydrate kristallisieren.
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2.2.1.4. Biochemische, toxikologische und pharmakologische Eigenschaften
Lanthanoide reagieren mit Zellbestandteilen wie Nukleoproteine, Aminosauren,
Phospholipiden und intermediaren Metaboliten (Barry und Meehan, 2000). Sie
konnen an Membranproteine binden, sind aber nicht in der Lage in gesunde Zellen
einzudringen (Evans, 1990). Die Bindung der Lanthanoide an die Zelloberflache wird
von verschiedenen physikochemischen Veranderungen wie der Steigerung des
Membranpotential (Smith et al., 1972), der Membranrigiditat (Ehrstrohm et al., 1973)
und der spezifischen Membranresistenz (Smith et al., 1972) begleitet. Seltene Erden
vermitteln in hdheren Konzentrationen Aggregation und Membranfusion (Evans,
1990).

Seltenerdmetalle ersetzen in vielen Proteinen die Ca — Bindungsstellen. Aufgrund
des groferen Ladung — Volumen — Verhaltnis haben diese lonen sogar eine hohere
Affinitat zu den Calciumsbindungsstellen als Calcium selber. Trivalente
Lanthanoidionen kdnnen beispielsweise die durch Ca** induzierte Stimulation der
Phosphorylasekinase (Sotiroudis, 1986) oder der ATPase (Squier et al., 1990)
nachahmen. Lanthanoide konnen Calcium demnach isomorph ersetzen (Evans,
1990).

Weil Lanthanoide die Aufnahme von Ca®" in die Zelle blockieren, werden alle
physiologischen Prozesse, die uber Calciumstrome funktionieren, gehemmt (Evans,
1990). So blockieren Seltene Erden die Weiterleitung von nervalen Impulsen,
hemmen die Kontraktion von Skelett- (Hober und Spaeth, 1914) und Herzmuskel
(Mines, 1910) sowie der glatten Muskulatur (Weiss und Goodman, 1969), verringern
die reticoendotheliale Funktion und hemmen eine Reihe von Hormonantworten. Die
Lanthanoide ersetzen im Gegensatz zu organischen Ca-Kanalblockern die Ca*-
lonen an der Zelloberflache (Evans, 1990).

Die Hemmung des Calciumtransportes ist allerdings kein generelles Ergebnis der
Membranstabilisation, Oberflachenladungsreduktion oder  nichtspezifischen
Interaktion mit verschiedenen Membrankomponenten (Nelson et al., 1984).

Seltene Erden verhindern das Wachstum von Bakterien, Pilzen und Hefen (Muroma,
1958). Sie wirken bakteriostatisch und in wesentlich hoheren Konzentrationen auch
bakteriozid (Evans, 1990). Der Wirkmechanismus ist noch nicht geklart. Wurm (1951)
und Cassone und Garaci (1974) konnten biochemische und histologische Beweise

liefern, dass Lanthanoide an die Oberflache von Bakterien binden. In der Folge
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reduziert sich die Oberflachenladung. Die Veranderung der Flexibilitat der
Zellmembran und die Neutralisation der Oberflachenladung durch die Bindung der
Lanthanoiden an Bakterien fuhrt zur Aggregation (Shearer, 1922; Sobek und Talbut,
1968; Abaas, 1984) und Fusion von Membranen. Dieser Mechanismus konnte
mdglicherweise die antibakterielle Wirkung der Seltenen Erden erklaren.

Auch antivirale Eigenschaften der Seltenen Erden werden in der Literatur
beschrieben. Bjorkman und Horsfall (1948) berichten Uber direkte Wirkung der
Lanthanoide auf Viren, wahrend Sedmak et al. (1986) Uber eine Steigerung der
antiviralen Eigenschaft von Interferon durch Lanthanoide beschreibt. Liu et al. (1998)
fanden in ihren Versuchen mit Seltenerdmetallen in Zellkulturen gute Hemmeffekte
auf Influenzaviren.

Seltene Erden hemmen die Blutgerinnung. Der Mechanismus, der hinter der
Hemmung steckt, ist nicht vollstandig bekannt. Vermutet wird, dass die Lanthanoide
durch die Inhibition mancher Ca?*-abhangiger Enzyme die Blutgerinnung verhindern.
Zusatzlich kénnen die Lanthanoide die Blutplattchenaggregation hemmen (Holmsen
etal., 1971).

Dass die Seltenerdmetalle wie Phosphatasen wirken, wird von Bamann et al. (1954)
beschrieben. Sie kénnten demnach physiologisch wichtige Phosphorverbindungen
aufspalten, so dass sie dem Tier zur Verfligung stehen.

Auch Uuber antisklerotische Eigenschaften der Seltenen Erden wird diskutiert.
Nachdem Kramsch und Chan (1978) gezeigt haben, dass atherosklerotische
Prozesse durch Substanzen verhindert werden, die die Ablagerung von Calcium an
den Arterienwanden vorbeugen, probierten Kramsch et al. (1980) oral verabreichtes
LaCl; im Tiermodell aus. Die Ergebnisse bei getesteten Konzentrationen von 20 bis
40 mg/kg KG waren Uberraschend und dramatisch. Das Lanthanchlorid reduzierte
die koronare Atherosklerose enorm. Neuere Berichte Uber Atherosklerose und
Lanthanchlorid fehlen allerdings.

Die topische Behandlung von Brandwunden mit auf Cer basierenden Salben reicht
bis Anfang des 20. Jahrhunderts zurick. Meist wird als Wirkstoff Cernitrat in
Kombination mit Silbersulfadiazin angewendet. Neben einer antimikrobiellen Wirkung
(Monafo, 1983; Fox et al., 1977) des Cers wird von mehreren Autoren eine

Verhinderung der nach Verbrennungen auftretenden Immunosuppression
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(Hansbrough et al., 1984; Peterson et al., 1985, Scheidegger et al., 1992) fur die

Wirkung verantwortlich gemacht.

Lanthanoide wurden auch bei der Tumorbekampfung eingesetzt. Eine direkte
antitumordse Wirkung konnte von Maxwell und Bischoff (1931) nicht festgestellt
werden. Xiao et al. (1997) beschreiben dagegen eine hemmende Wirkung von LaCls,
CeCl3 und gemischten REE-Chloriden auf das Wachstum von Krebszellen. Auch Dai
et al. (2002) berichten von einer Hemmung des Zellwachstums durch Seltene Erden.
Mit Hilfe von LaCls und CeCls konnten sie Leukamiezellen durch Induktion der
Apoptose am Wachstum hindern. Auf die normalen hamatopoetischen Zellen des
Knochenmarks konnte kein signifikanter Hemmeffekt durch die Lanthanoidsalze
beobachtet werden. Der Einsatz radioaktiver Lanthanoide scheint auch
erfolgversprechend zu sein. So konnte i.p. verabreichtes radioaktives Lanthanchlorid
das Wachstum von Ehrlich-Ascitestumoren bei Mausen verhindern, die Anzahl
lebender Tumorzellen verringern und die Uberlebenszeit der Tiere verlangern (Lewin
et al., 1953). Die lokale Verabreichung der radioaktiven Substanzen ist trotz der
Eigenschaft mancher Lanthanoidkomplexe sich im Tumorgewebe anzureichern
aufgrund der hohen Belastung des nichttumordsen Gewebes bei systemischen
Verabreichung vorzuziehen (Evans, 1990).

Die Toxizitat der Seltenen Erden hangt sehr von der Art der Verabreichung ab. Die
Absorption aus dem Magen-Darm-Trakt ist sehr gering (Ji, 1985, Evans, 1990). Die
orale LDsp liegt bei mehreren Gramm pro kg Korpergewicht (Haley, 1965; Evans,
1990). Das Verfluttern von Chloriden Seltenen Erden Uber 90 Tage flhrte bei einer
Konzentration von 0,01, 0,1 und 1 % im Futter zu keinen Veranderungen der
Blutparametern (Haley,1965).

Die Verfugbarkeit steigert sich wesentlich bei s.c., i.m. und i.p. Verabreicherung
sowie bei Inhalation. Nach i.v. Injektion sind Lanthanoide fast 100 % verfugbar. Hier
betragt die LDsy 10 bis 100 mg/kg KG (Evans, 1990). Blutdruckabfall (Graca et al.,
1964), Appetitsverlust (Evans, 1990), Hypoglykamie und verlangerte Blutgerinnung
wurden nach intravenoser Verabreichung beobachtet. Die Seltenen Erden
verschwinden innerhalb eines Tages wieder aus dem Blut (Nakamura et al., 1991).
Eine akute Vergiftung mit Seltenen Erden zeigt sich durch Krimmen, Ataxie,

angestrengte Atmung und Sedation (Haley, 1985).
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Vertreter der leichten Seltenen Erden reichern sich hauptsachlich in der Leber an.
Werden sie i.v. injiziert entwickelt sich bei Ratten, Mausen, Hamstern und den
meisten Kaninchen das Phenomen der Seltenen Erden Fettleber (Kyker et al., 1957),
einer massiven Akkumulation von Triglyzeriden. Die Seltene Erden der schweren
Gruppe akkumulieren hauptsachlich im Knochen. In geringeren Konzentrationen
werden sie auch in Milz und Lunge angetroffen.

Bei einem Versuch mit trachtigen Ratten konnte bei einer Konzentration von bis zu
330 mg REE-Nitrat’/kg Futter keine Teratogenitat festgestellt werden. Auch die
Mutagenitatstest waren bei einer Dosierung von 50 mg/kg negativ (Ji und Cui, 1988).
Die Exkretion der aufgenommenen Seltenen Erden erfolgt Gber Kot und Harn (Durbin
et al., 1956; Evans, 1990).

2.2.2. Einsatz in der chinesischen Landwirtschaft

In China werden Seltene Erden seit mehreren Jahrzehnten sowohl in der Pflanzen-
als auch in der Tierzucht eingesetzt. Das Land hat weltweit die gréf3ten Reserven an
Seltenen Erden (ca. 80%) und ist einer der Hauptproduzenten von Seltenen Erden
auf dem Weltmarkt (Pang et al., 2002). Der leistungssteigernde Effekt der Seltenen
Erden bei Tieren wurde bei einer toxikologischen Studie mit Kaninchen entdeckt
(Zhang, 1985).

2.2.2.1. Seltene Erden als Pflanzendiinger

Um 1970 fand man heraus, dass das Wachstum sowie die Widerstandsfahigkeit
verschiedener Feldfrichte durch Seltene Erden gesteigert werden kann (Guo et al.,
1988; Brown et al., 1990; Xu, 1997). Daneben wurde haufig auch eine Verbesserung
der Qualitat beobachtet (Ji, 1985).

In einer zehnjahrigen Studie mit Lanthanoiddinger in einer Konzentration von 600 g
REE/ ha /Jahr konnte der Ertrag von Weizen jahrlich um 4 bis 10 % gesteigert
werden (Hong et al, 1996). Auch andere Studien haben gezeigt, dass das
Pflanzenwachstum durch Seltene Erden in geeigneten Konzentrationen gefordert
werden konnte (Xia und He, 1997; Wan et al., 1998; Pang et al.,, 2002). In der
Tabelle 12 sind diese Effekte auf Ertrag und Qualitat einiger Feldfrichte dargestellt.
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Tabelle 12: Der Effekt von Seltenen Erden auf einige Feldfriichte

Feldfrucht Ertragssteigerung Effekt auf die Qualitat | Autor
Schwankungs- | Durchschnitt %
bereich %
Mais 6-12 8 Pang et
al.
(2002)
Kartoffel 10-14 13
Raps 14 - 24 15 + 1% Olinhalt
Bananen 8-14 10 +3-4% Pang et
Zuckergehalt al.
(2002)
Luzerne 17 + 5 % Verbesserung
des 1000
Kornergewichtes
Weizen, Mais, Reis 5-30% Xia und
He
(1997)
Soja, Raps,| 5-18%
Erdnuss
Reis 5-10,3 % Besserer Geschmack |Wan et
al.
(1998)
Orange 7,9-38,5% + 0,6 % Steigerung
des Zuckergehaltes

Inzwischen werden Seltene Erden als Dungemittel grofdflachig in mehr als 20
chinesischen Provinzen eingesetzt (Pang et al., 2002). Es werden verschiedene
Arten von Lanthanoiddingern in China verwendet. ,Changle-Yizhisu (CY)“ enthalt
Nitratformen der Seltenen Erden, ,Nongle“ besteht aus Lanthanoidchloriden und
,MAR" (Seltenerdmetallkomplex mit Aminosauren) aus 17 Aminosauren zusammen

mit Elementen von La, Ce, Pr und Nd.
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Die Dunger kénnen mit der Saat vermischt werden, die Saat kann in den REE-
Dunger eingetaucht werden oder es werden die Blatter der Pflanzen damit bespruht
(Pang et al., 2002). Um einen Effekt zu erzielen, muss jedes Jahr gedungt werden.
Die Konzentration an Lanthanoiden und die Art der Anwendung sowie der Zeitpunkt
der DlUngung ist fur jede Fruchtsorte verschieden. Flir Weizen beispielsweise hat
sich das Aufspriihen des Dungemittels auf die Pflanzen in einer Konzentration von
600 mg REE/L im Zeitraum von Ende Marz bis 10. April bewahrt.

Die Anreicherung von Seltenen Erden in den verschiedenen Pflanzenteilen wurde
von Hong und Mitarbeitern (1996) untersucht. Der grofdte Anteil reichert sich in den
Wurzeln an (88 — 90%). In Rinde und Stiel akkumuliert wesentlich weniger (10 —
12%) und in den Blattern am wenigsten. Bei langerer Anwendung der Seltenen
Erden erhoht sich der Gehalt an REE in Wurzel, Stiel und Blattern von
Sommerweizen, wahrend im Saatgut keine klare Veranderungen verglichen mit den
Kontrollpflanzen zu sehen sind (Liu et al., 1996). In den Untersuchungen von Hong et
al. (1996) fanden sich im Stiel von Sommerweizen hingegen keine offensichtlich
erhohten Werte an Lanthanoiden nach einer zehnjahrigen Anwendung von 600 g
REEs/ha und Jahr .

Obwohl es keine klare Beweise gibt, dass Seltene Erden notwendig flr das
Wachstum von Pflanzen sind, deuten viele Studien daraufhin, dass durch sie eine
Stimulation von Absorption, Transfer und Assimilation von Nahrstoffen stattfinden
kann (Xia und He, 1997, Pang et al.,2002). Die Stickstoff-, Phosphor- und
Kaliumabsorption beispielsweise ist bei mit Seltenen Erden gedingtem Reis um
16%, 12% bzw. 9% erhoht (Ning und Xiao, 1989).

Der Stoffwechsel in Pflanzen wurde signifikant durch Lanthanoide erhoht. Die
Nitrataseaktivitat war merklich verbessert nach dem Besprihen von Tomaten und
Erdniusse mit REE (Guo, 1988) oder nach dem Vermischen von Lanthanoiddinger
mit dem Saatgut von Winterweizen (Yang und Zang, 1986). Die Transferrate von
Stickstoff von der anorganischen zur organischen Form war beschleunigt, was der
Proteinsynthese und der Regulation der Nahrstoffbalance zu Gute kommt. Nach
Applikation des Dlngers war die Zahl der Wurzelknétchen signifikant héher und die
Aktivitat der Stickstoffspeicherung um 24% besser. Als Folge nahmen REE gediingte

Leguminosen N signifikant besser auf (Wu et al.,1985).
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Im Kontrast zu der Wachstumsférderung verringern Ldsungen mit hoheren
Konzentrationen als 10 um La, Ce und Yb das Pflanzenwachstum deutlich (Diatloff et
al. 1995a, 1995b, 1995¢, Ishikawa et al., 1996, Kinraide et al., 1992).

Die Seltenen Erden greifen bei Pflanzen in den Metabolismus von Calcium und in
geringerem Malde auch in den von Magnesium ein (Nair et al., 1989). Es wurde
berichtet, dass sie mit Calcium um Bindungsstellen an Proteinen konkurrieren oder
dieses ersetzen, sowie die Stabilitdt von Zellmembranen beeinflussen (Hu und Ye,
1996).

Die Photosynthese wird merklich von Seltenen Erden beeinflusst. La, Ce und Pr in
einer Konzentration von weniger als 50 mg/L kann die Photosynthese in
stickstofffixierenden Algen steigern. Ist die Konzentration allerdings hdher wie 50
mg/L wird die Photosynthese gehemmt (Wang et al.,, 1985). Auch der
Chlorophyligehalt kann durch Seltenerdmetalle erhdht werden (He et al.,1998, Xie
und Chen, 1984, Sun et al. 1998; Fashui et al., 2002). Die Wirkungsweise der
Lanthanoide auf die Photosynthese ist unklar (Pang et al., 2002).

Die positiven Effekte der Seltenen Erden auf das Pflanzenwachstum kdnnten auf die
stimulierte Nahrstoffaufnahme, die gesteigerte Synthese von Chlorophyll durch die
Pflanze oder auf die gesteigerte Photosyntheserate zurickzuflhren sein (Guo, 1988;
Wang, 1988, Qi et al., 1990; Fashui et al., 2002).

Eine grolRere Biomasse und verstarktes Wurzelwachstum wurde nach dem
Ausbringen von niedrig konzentrierten Lanthan vor allem unter Stress beobachtet.
Mehrere Autoren (Pang et al. 2002, Yan et al. 1999; Zhou et al.,1998; Diatloff et
al.,1995c) fanden heraus, dass Lanthanoide das antioxidative Potential von Pflanzen
verbessern kdnnen. Wang et al. (1997) zeigte das Ce®*" O, zu H,0, reduzieren kann
und dabei selber zu Ce**oxidiert wird. Ce** wiederum kann O, zu O, oxidieren und
wird dabei selber zu Ce®" reduziert. Diese Ergebnisse kdnnten eine Erklarung sein,

wie Lanthanoide die Stressresistenz in Pflanzen fordern (Pang et al. 2002).

2.2.2.2. Seltene Erden in der Tierproduktion

In China werden Seltene Erden in allen Sparten der Tierproduktion eingesetzt. Sie
dienen sowohl zur Steigerung der Mastleistung bei Schwein, Rind und Geflugel als
auch zur Steigerung der Produktion von Milch beim Rind (Shen et al., 1991) sowie

von Wolle beim Angorakaninchen (Zhao, 1997). Es werden teilweise spektakulare
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Ergebnisse erzielt. Neben quantitativen wurden oft auch qualitative

Leistungsverbesserungen beobachtet.

Die Lanthanoide werden zur Leistungsforderung oral mit Futter oder Wasser
verabreicht. Verwendet werden Salze, Oxide, Nitrate und organische Verbindungen
Erden.

Zusammensetzung und Reinheitsgrad zum Teil unterschiedlichen Gemische von

seltener Aufgrund der verschiedenen Verbindungen bzw. der in
Lanthanoiden, die eingesetzt werden, konnen die Studien nur bedingt miteinander
verglichen werden.

Im folgenden Kapitel wird hauptsachlich auf die Effekte beim Schwein eingegangen.
Eine Zusammenfassung Uber die Publikationen beim Gefliigel ist bei Schuller (2001)
zu finden.

He und Xia (1998) fuhrten zwei Fltterungsversuche mit wachsenden Schweinen
durch. Dem Futter wurden Seltene Erden in einer Konzentration von 0 mg bzw. 75
mg pro kg Futter beigemengt. Die Wachstumsleistung in allen Versuchen konnte
dabei signifikant gesteigert werden und der Futteraufwand war im Vergleich zu den

Kontrolltieren verbessert. Die Ergebnisse der Versuche sind in Tabelle 13 dargestellt.

Tabelle 13: Ergebnisse des Versuches von He und Xia, 1998

Experiment 1 Experiment 2
Tierzahl 29 Kontrolle | 17 Kontrolle | 10 Kontrolle 18 Kontrolle
29 Versuch | 17 Versuch 10 Versuch 18 Versuch
Zusatz an Seltenen | 75 mg/kg 75 mg/kg 75 mg/kg 75 mg/kg
Erden bei der Futter Futter Futter Futter
Versuchsgruppe
Anfangsgewicht 9,8 kg 31,5 kg 12,6 kg 17,3 kg
Dauer 15 Tage 30 Tage 24 Tage 24 Tage
Tagliche + 23 +13* + 20" +18*
Mehrzunahme in %
der Kontrollgruppe
Futterverwertung in -8 -6 -8 -5
% der Kontrolle

*: p< 0,05 im Vergleich zur Kontrollgruppe
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In anderen Studien wurde der Einfluss Seltener Erden auf die Verdaulichkeit von den
Rohnahrstoffen Uberprift. Sowohl die Verdaulichkeit von Rohprotein als auch von
Rohfett war beim Einsatz von 50 mg seltenes Erden Gemisch/kg Futter gegenuber
den nicht supplementierten Tieren um 8 % bzw. 13 % verbessert, wahrend sich bei
der Verdaulichkeit der Trockensubstanz nur wenig Unterschiede fanden. Ebenso
zeigten die Tiere der Versuchsgruppe héhere Tageszunahmen (+ 9 %) und eine um
8 % verbesserte Futterverwertung (Li et al., 1992).

Zhu et al. (1994) futterte Absetzferkel der Versuchsgruppen mit 150 mg
anorganische REE bzw. 150 mg REE/kg Futter plus hochdosiertem Lysin. Es wurden
kleine Unterschiede in der Verdaulichkeit der Trockensubstanz gegenuber der
Kontrollgruppe gefunden. Die Verdaulichkeit von Rohprotein stieg in den
Versuchsgruppen im Vergleich mit der Kontrolle um 0,1 % und 3 % an. Diese Tiere
wiesen auch bessere Tageszunahmen (+ 5 %) und eine bessere Futterverwertung (-
4 %) auf.

Mit Lanthan supplementiertes Schweinefutter steigerte die durchschnittliche
Tageszunahme und den durchschnittlichen taglichen Futterverbrauch bei
Mastschweinen um 13 % bzw. 5 %. Die Futterverwertung verringerte sich um 7%,
wahrend die scheinbare Verdaulichkeit von Trockensubstanz, Rohprotein und
Rohfett um 8 %, 5 % und 15% erhdht war. Die Ergebnisse wiesen keine signifikanten
Unterschiede auf. Das zugefutterte Lanthan hatte weder einen Effekt auf die
Fleischqualitat und noch auf das Gewicht der Organe (Xu et al., 1998).

In der Tabelle 14 sind weitere Schweineversuche mit Seltenen Erden dargestellt.
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Tabelle 14: Weitere chinesische Publikationen i{iber Effekte seltener Erde auf

Schweine (Futterverwertung und Tageszunahmen in Prozent der Kontroligruppe)

Autor REE- Jahr Alter bzw. Futterverwertung | Tageszunahmen
Dosierung Gewichtsklasse (%) (%)
Xiaund | 40 mg/kg | 1997 +7-21
He
0,06 % -20 + 14
600 mg/kg
15 mg/kg Anfangsmast -4 -10 +6-12
5 mg/kg Endmast -4 -10 +6-12
1% Absetzferkel, -7,-7Tbzw. -6 | +12, 8 bzw. +13
10 mg/kg Anfangs- und
Endmast
Yuan 48 mg/ kg 1994 5 Wochen -19 bzw. -9 +19 bzw. + 11
bzw. 8
Wochen
Shen et | 300 mg/kg | 1991 Absetzferkel -11* +12*
al.
600 mg/kg Absetzferkel -14* + 14>
900 mg/kg Absetzferkel - 6* + 7"

*: p< 0,05 im Vergleich zur Kontrollgruppe

2.2.3. Futterungsversuche unter westlichen Bedingungen

Am Institut far Tierernahrung und Diatetik der Tierarztlichen Fakultat der LMU

Munchen wurden Versuche mit Schweinen, Broilern und Wachteln durchgeflihrt
(Rambeck et al., 1999, He et al., 2000, Schuller, 2001, Schuller et al., 2002).

Bei Aufzuchtsferkeln konnte durch die Supplementation von 150 bzw. 300 mg

verschiedener Gemische seltener Erden/kg Futter Mehrzunahmen von 2 bis 5 % und
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eine verbesserte Futterverwertung von 3 bis 7 % gegenuber der Kontrollgruppe
erreicht werden. Das eingesetzte Seltenerdmetallmaterial enthielt gemaf
Neutronenaktivierungsanalyse Lanthanchlorid, Cerchlorid und Praseodymchorid in
einer Konzentration von 99,7 %, < 2,5% und < 0,3 % bei Mischung A bzw. 38 %, 52
% und 3 % bei Mischung B.

Bei der Studie mit den Mastschweinen wurde der Versuch in zwei Abschnitte,
Aufzucht und Mast, unterteilt. Verwendet wurde ein Gemisch seltener Erden mit 38
% Lanthanchlorid, 52 % Cerchlorid, 3 % Praseodymchlorid und 7 % Chloride anderer
Lanthanoide. In der Aufzuchtsphase zeigte die mit 300 mg Seltenen Erden pro kg
Futter supplementierte Gruppe eine signifikante Steigerung der taglichen
Lebendmassezunahme um 19 % (p< 0,05) und einen hochsignifikant verbesserten
Futteraufwand von 11 % (p< 0,01) gegenuber der Kontrollgruppe. In der Phase der
Mast wurden noch verbesserte Gewichtszunahmen von 12 % (p>0,05) und ein um 3
% (p< 0,05) geringerer Futteraufwand erzielt (He und Rambeck; 2000, He et al.,
2001; Schuller et al. 2002). Bei den untersuchten Blutproben konnten lediglich bei
dem Schilddrisenhormon T3 signifikante Unterschiede zwischen den mit Seltenen
Erden supplementierten Schweinen und den Kontrolltieren beobachtet werden. Die
Analyse der Gehalte an Lanthanoiden in Muskel, Leber und Niere mittels
Neutronenaktivierungsanalyse ergab sehr niedrige Werte (Schuller et al., 2002). Bei
den Versuchen mit Japanischen Wachteln und Broilern konnten keine
Leistungssteigerungen bezuglich der Aufzuchts- und Legeparameter beobachtet
werden (Schuller, 2001; Schuller et al., 2002).

Halle et al. (2002) fanden hingegen ergotrope Effekte auf Broiler. REE-Ascorbat,
REE-Citrat und REE-Nitrat sowie gereinigtes Lanthanchlorid wurden in einer
Dosierung von 100 mg REE/kg Futter als Summe ihres Lanthan — und Cergehaltes
verwendet. In einem Mastversuch mit 308 mannlichen Broilern wurden beim Einsatz
von REE-Ascorbat und REE-Citrat eine bessere Lebendmassezunahme verbunden
mit einer statistisch gesicherten hoheren Futteraufnahme gesehen. Die
Mastendgewicht der Huhner, die mit REE-Ascorbat und REE-Citrat gefuttert wurden
lagen 7 % uUber denen der Kontroligruppe. Die Futterverwertung der mit REE-
Ascorbat geflitterten Gruppe war signifikant im Vergleich zu der unsupplementierten

Gruppe verbessert.
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Um zu Uberprifen, ob durch Zusatze von Seltenerdmetallverbindungen die
Verdaulichkeit der Nahrstoffe in praxisiblichen Rationen beeinflusst werden kénnen,
fuhrten Bohme et al. (2002) Bilanzversuche mit Mastschweinen durch. Fur die
insgesamt 40 Versuche wurden je 20 mannliche Kastraten mit einer Lebendmasse
von 35 — 65 kg verwendet. Diese wurden mit LaCls-Heptahydrat, REE-Nitrat, REE-
Citrat und REE-Ascorbat in einer Konzentration von 100 mg REE/kg Futter als
Summe ihres Lanthan — und Cergehaltes gefuttert. Jede Variante wurde mit 8 Tieren
durchgefuhrt. Der Gehalt an Rohnahrstoffen in der eingesetzten Ration betrug 941,6
g organische Substanz (0S), 178,1 g Rohprotein (Rp), 27,2 g Rohfett (Rfe), 46,8 g
Rohfaser (Rfa) und 689,5 g N-freie Extraktstoffe (NfE) pro kg T. Die Verdaulichkeit
der Rohnahrstoffe in Abhangigkeit von den Zusatzen an Seltenen Erden ist in der

Tabelle 15 beschrieben.

Tabelle 15: Verdaulichkeit der Rohnédhrstoffe in Abhangigkeit von den Zusatzen an

Seltenen Erden in Prozentangabe (nach B6hme et al., 2002)

Verdaulichkeit (%) oS Rp Rfe Rfa NfE
Kontrolle 83,5 78,9 57,2 23,7 88,9
Lanthanchlorid 83,8 79,1 59,7 23,3 89,3
RE-Nitrat 82,7 76,8 56,5 21,7 89,4
RE-Citrat 83,0 77,1 58,6 23,3 89,6
RE-Ascorbat 83,7 79,2 55,8 26,8 89,9

Fur keinen der Rohnahrstoffe wurde ein statistisch gesicherter Einfluss der
verschiedenen Lanthanoidzusatze im Vergleich zur Kontrollgruppe gesehen. Die
Autoren gehen nicht davon aus, dass die beschriebene leistungsverbessernde
Wirksamkeit der Seltenen Erden auf eine Steigerung der Nahrstoffverdaulichkeit
beruht, sondern eine hohere Ausnutzung der umsetzbaren Energie erfolgen musste.
Bei einer Testfutterung mit einer geringen Anzahl von Tieren (n=3), bei der das
gleiche Versuchsfutter mit den verschiedenen REE-Zusatzen verwendet wurde,
konnte kein Einfluss der Lanthanoide auf die Mastleistungsparameter festgestellt
werden (Bohme et al., 2002).

In einer anderen Studie wurden 4 Wochen alte Wistar-Ratten mit reinem LaCls; -

6H,0 oder einem Seltenen Erdengemischgemisch aus 38 % LaCls, 52 % CeCls, 3 %
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PrCl; und 7 % Chloride anderer Lanthanoide gefuttert. Die 50 mannlichen Tiere
wurden in 5 Gruppen eingeteilt: Kontrollgruppe, LaCl; x 6H,O bzw. Seltenes Erden
Gemisch in einer Dosierung von 75 bzw. 150 mg pro kg Futter. Futterverbrauch und
Korpergewicht wurden Uber 18 Tage kontrolliert. Der Futterverbrauch verbesserte
sich im Vergleich zur unsupplementierten Gruppe um 8 bis 11 %. Der tagliche
Gewichtszuwachs steigerte sich um 5 bis 9 %. Bei der Gruppe mit dem Seltenen
Erdengemisch in einer Konzentration von 75 mg/kg wurde die Futteraufnahme
signifikant um 6 % (p<0,05) gesteigert. Die genauen Ergebnisse sind in der Tabelle

16 zusammengefasst.

Tabelle 16: Ergebnisse des Rattenversuches (nach He et al., 2003)

Dosis Gewichtszunahmen der Futteraufwand der
Dosierung Versuchsgruppen im Versuchsgruppen im Vergleich
in mg/kg | Vergleich zur Kontrollgruppe zur Kontrollgruppe
Futter
Tag 1-9 |Tag 10-18 |Gesamt |Tag 1-9 |Tag 10-18 |Gesamt
LaCl3 75 +6 % + 1% +4% - 9% -3% - 6%
LaCl; 150 + 4% + 7% + 5% - 8% -9% - 8%*
REE-Mix + 9% + 8% + 9% - 2% -2% -3%
75
REE-Mix + 8% +7% +7% -14% -8% - 11%*
150

* p< 0,05 im Vergleich zur Kontrollgruppe

Bei den mit Seltenen Erden gefutterten Tieren wurden Einflisse auf die
biochemischen Parameter des Blutserums gesehen. Die Aktivitaten von alkalischer
Phosphatase (AP), Alanin-Amino-Transferase (ALT) und Aspartat-Amino-
Transferase (AST) stiegen signifikant bei den supplementierten Ratten an. Der
Blutglukosespiegel war signifikant niedriger und das Kreatinin stieg an (p< 0,05).
Cholesterol, Gesamteiweil3, Albumin, Harnstoff und die Gesamittriglizeride wiesen
keine signifikanten Unterschiede zwischen den Gruppen auf. Eine Ausnahme bildete
eine verringerte Konzentration an Gesamttriglizeriden in den Gruppen mit 75 und 150

mg/kg REE-Gemisch sowie mit 150 mg/kg LaCls,
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Am Ende des Versuches wurde das frische Gewicht von Milz und Thymus bestimmt.
Es konnte kein Einfluss auf die Gewichte von Thymus und Milz bei der

Supplementation von Seltenen Erden gezeigt werden (He et al., 2003).

2.2.4. Mogliche Wirkmechanismen

Uber die der Leistungsforderung zugrunde liegenden Wirkmechanismen der
Seltenen Erden wird in der chinesischen Literatur nicht viel berichtet.

Mehrere chinesische Veroffentlichungen schreiben von einer Verbesserung der
Verdaulichkeit und der Verfugbarkeit von Nahrstoffen (Li et al., 1992; Cheng et al.,
1994; Lu und Yang, 1996, Xu et al., 1998) durch den Einsatz von Seltenen Erden. In
einer in Deutschland durchgeflhrten Studie konnte allerdings keine Steigerung der
Nahrstoffverdaulichkeit festgestellt werden (Bohme et al., 2002).

Es wird, wie bei den antibiotischen Wachstumsforderern auch, uber eine lokale
Darmwirkung und Uber eine Beeinflussung des Intermediarstoffwechsels diskutiert.
Die Tatsache, dass Seltene Erden nur zu einem sehr geringen Anteil aus dem
Magen-Darmtrakt resorbiert werden (Hamilton, 1949, Durbin et al., 1956) spricht eher
fur eine lokale Wirkung. Lanthanoide werden im Laufe des Verdauungsvorganges
nur geringflgig resorbiert und reichern sich somit im Chymus an. Durch ihre
bakteriostatische (10 bis 102 M) Wirkung (Muroma, 1958, 1959) kdnnten sie die
Darmflora beeinflussen. Bei einer vergleichenden Darmfloraanalyse von mit REE
supplementierten bzw. unsupplementierten Broilern konnten keine wesentlichen
Unterschiede der erfassten Mikroorganismengruppen beobachtet werden (Schuller et
al., 2002). Bei diesem Versuch zeigten die Seltenen Erden allerdings auch keine
leistungsverbessernde Wirkung. Auch von einer mdoglichen immunstimulierenden
Fahigkeit wird berichtet (Li et al., 1998). In einer Studie mit Ratten konnte allerdings
kein Einfluss von Seltenen Erden auf das Gewicht von Thymus und Milz gezeigt
werden (He et al., 2003).

Fiar eine Beeinflussung der intermediaren Stoffwechselvorgange sprechen die von
verschiedenen Autoren gefundenen Abweichungen von Enzymaktivitaten und
Hormonspiegeln. So fanden Xie et al. (1995) bei den mit Seltenen Erden
supplementierten Tieren im Blut eine erhdhte Konzentration von Wachstumshormon
und Trijodthyronin bei erniedrigter Konzentration von Thyroxin. Ebenso war die

Glutathionperoxidaseaktivitat hoher. Dieselben Autoren stellten auch einen hdheren
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Protein- und niedrigeren Fettanteil im Fleisch der supplementierten Broiler fest. Bei
Mastschweinen wurde ein signifikant gegenuber der Kontrollgruppe erniedrigter Ts-
Wert in der Aufzuchtsphase gefunden (He und Rambeck, 2000, He et al., 2001,
Schuller et al., 2002).

Eichhorn und Butzow (1965) berichten, dass Seltene Erden als Phosphatasen wirken
konnen. So wurde die Vermutung aufgebracht, dass die Lanthanoide durch
Aufspaltung wichtiger physiologischer Phosphorverbindungen entscheidende
Veranderungen des Gesamtmetabolismus verursachen koénnen (Bamann et al.,
1954).

Einen anderen Weg der Erklarung bieten die Interaktionen zwischen Seltenen Erden
und Calcium an (Nayler, 1975, Hanioka et al., 1994). Seltene Erden kdénnen
spezifische Bindungen mit membranstandigen Eiweil3strukturen wie Insulin-
Rezeptoren (Williams und Turtle, 1984), Acetylcholinrezeptoren (Ribsamen et al.,
1978) und Adenylat-Cyclase (Nathanson et al., 1976) eingehen. Es ist demnach
mdglich, dass Seltene Erden neben der Blockierung der Calciumkanale auch Uber

andere Mechanismen spezifisch Zellfunktionen beeinflussen konnen (Evans, 1990).

2.2.5. Anmerkungen zum Einsatz seltener Erden

Der Einsatz seltener Erden stellt moglicherweise eine kostengunstige und auch
sichere Alternative zu den gebrauchlichen Leistungsforderern dar. In verschiedenen
Studien konnte gezeigt werden, dass die Lanthanoide sich nur geringfugig im Fleisch
der Tiere anreichern (Xie et al., 1995, He et al., 2001; Schuller et al., 2002). Sie
besitzen eine nur minimale Toxizitat (Haley, 1956).

Da in China Lanthanoide mit Erfolg auch als Pflanzendinger angewendet werden,
bringen Konzentrationen bis zu 40 mg/L (Chen et al., 2001) keine nachteiligen
Folgen auf das Pflanzenwachstum mit sich. Die lanthanoidhaltige Gulle kdnnte in der
entsprechenden Konzentration sogar als Dlnger wirken. Seltene Erden besitzen eine
eingeschrankte Fahigkeit, die Nahrungskette entlang zu wandern. Einerseits sind
auch in Gegenden mit einem hohen Anteil an Lanthanoiden in der Erde die
Konzentrationen im Grundwasser gering (Evans, 1990), andererseits werden
aufgrund der geringen Resorption (Durbin et al., 1956), nur geringe Mengen
aufgenommen. Studien Uber die langfristigen Folgen des Einsatzes Seltener Erden

als Dungemittel bzw. Leistungsforderer gibt es allerdings kaum. Xu et al. (2002)
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schlielen aus ihren Untersuchungen, dass die derzeit in China auf Ackerbdden
verwendete Konzentration von Seltenen Erden (<0,23 kg ha™ Jahr™) selbst (iber eine
lange Periode kaum die Sicherheit des untersuchten Lebensmittel Mais beeinflussen

kann.
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3. Material und Methoden

3.1. Versuchsaufbau
FUr den Futterungsversuch wurden 48 Ferkel gemastet. Die Tiere wurden in 4
Rationsgruppen zu je 12 Schweinen eingeteilt:
e Gruppe 1:  Basisration (Kontrollgruppe)
e Gruppe 2: Basisration mit 300 mg/kg Seltenen Erden Gemisch (REE)
e Gruppe 3: Basisration mit 100 mg/kg LaCl; -7 H,O und 200 mg/kg CeCl; -
7 H.0O
e Gruppe 4: Basisration mit 200 mg/kg LaCl; -7 H,O und 100 mg/kg CeCls; -«
7 H.0
Die Schweine erhielten Uber einen Zeitraum von 12 Wochen das Versuchsfutter.
Danach wurden sie Uber 4 bzw. 5 Wochen mit einem Schweinemastalleinfutter
weitergefittert, bis sie ein Lebendgewicht von ca. 100 kg erreicht hatten. Die
Schlachtung wurde an zwei Terminen mit einer Woche Abstand im Schlachthof der

Bayerischen Landesanstalt fur Tierzucht in Grub durchgefuhrt.

3.2. Versuchstiere

Flnfzig weibliche und mannlich-kastrierte Ferkel der Gebrauchskreuzung Deutsche
Landrasse x Piétrain wurden im ersten Versuch Uber die Erzeugergemeinschaft fur
Ringferkel Muhldorf w.V. bezogen. Bei der Auswahl der Tiere wurde auf eine
gleichmafige Geschlechterverteilung geachtet. Das durchschnittliche Gewicht der
Tiere beim Einstallen betrug 18,0 kg. Nach dem Wiegen wurden die 48 Versuchstiere
auf 4 Gruppen mit einem durchschnittlichen Gruppengewicht von 215,75 kg und
einer Abweichung von % 0,7 verteilt. Die restlichen zwei Schweine dienten als Ersatz
fur eventuell ausfallende Versuchstiere in der ersten Versuchswoche.

Ein Grossteil der Schweine des ersten Versuches erkrankte 8 Tage nach dem
Einstallen an Durchfall. Auf Grund dessen wurde der Versuch nach Reinigung und
Desinfektion der Stalle mit Tieren aus einem dysenteriefreien Bestand wiederholt.

Im zweiten Versuch wurden Ferkel aus der Versuchstation Thalhausen der TU
Minchen verwendet. Bei der Auswahl der Tiere wurde ebenfalls auf eine
gleichmalige Geschlechterverteilung Wert gelegt. Die 50 Masthybriden (Deutsche

Landrasse x Piétrain) wurden wie in Versuch 1 in 4 Gruppen a 12 Tiere aufgeteilt.
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Die restlichen zwei Tiere dienten wiederum als Ersatz flr eventuell ausfallende
Versuchstiere in den ersten Versuchswochen. Das durchschnittliche Gruppengewicht
beim Einstallen betrug 208,2 kg mit einer Standardabweichung von = 0,33. Dabei
wiesen die einzelnen Versuchstiere im Durchschnitt ein Gewicht von 17,3 kg. Nach

einer Woche Eingewohnungszeit mit dem Kontrollfutter wurde der Versuch gestartet.

3.3. Haltung

Die Schweine wurden in einem Stall des Institutes flir Physiologie, Physiologische
Chemie und Tierernahrung auf Betonboden mit Spaltengitter gehalten. In den 97 cm
breiten und 202 cm langen Einzelboxen mit Kontakt zu den Nachbartieren war der
Boden einstreufrei und das Spaltengitter nur so weit perforiert, dass Kot oder Harn
durchgetreten werden oder abflieRen konnten. Der Stall wurde mit Hilfe von Heizung
und Luftung auf einer Temperatur von 22° C in der Anfangsmast und 19° C in der
Endmast gehalten. Zwolf Lampen sorgten flr eine optimale Beleuchtung. Die
Beleuchtungsdauer von mindestens 8 Stunden taglich war gemall der
Schweinehaltungsverordnung vom 18.2.1994 dem Tagesrhythmus angeglichen.

Die vier Versuchsgruppen waren so uber den Stall verteilt, dass alle den gleichen
Licht- und Temperaturbedingungen ausgesetzt waren.

Die Tiere wurden zweimal taglich ad libitum geflttert. Wasser stand die ganze Zeit

uber Nippelselbsttranken zur Verfugung.

3.4. Futterzusammensetzung

3.4.1. Versuchsfutter

Das Futter wurde 2 Wochen vor Versuchsbeginn im Mischraum des Lehrstuhles fur
Tierernahrung und Diatetik der LMU Munchen gemischt. Verschiedene Mischer mit
einem Trommelvolumen von 8 I, 50 | bzw. 200 | (Fa. Gebr. Lédig) standen zum
Mischen der Rationen zur Verfugung.

FUr die Schweine wurde ein den praxisublichen Diaten entsprechendes Futter
(gemal DLG-Futterwerttabellen fur Schweine, 1991) auf Getreide- und Sojabasis
gemischt (Tabelle 17).
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Tabelle 17: Zusammensetzung der Basisration

Futtermittelkomponente |[Menge in %
Gerste 30,10
Weizen 33,23
Hafer 10,00
Soja*44 20,00
Monocalciumphosphat 0,90
Maisstarke 1,00
Sojadl 2,00
Lysin 0,05
Spurenelemente?® 0,13
Vitamine® 0,30
Natriumchlorid 0,30
Calciumcarbonat 1,50
Ca-propionat 0,50
Summe 100,00

a: siehe Tab. 19
b: siehe Tab. 20

Die Spurenelemente und Vitamine wurden als Vormischungen ins Futter eingebracht
(vgl. Tab. 18 und 19). Durch die auf Basis von Maisstarke hergestellten
Vormischungen wurde eine bessere Verteilung der Komponenten, die in kleinen

Mengen zugesetzt wurden, gewahrleistet.
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Tabelle 18: Zusammensetzung der Vitaminvormischung

Vitaminvormischung

Komponente in %
Retinol (500.000 I.E. Vit.A/g) 1,00
Cholecalciferol (500.000 I.E.Vit.Ds/g)|0,09
Tocopherol (Vit.E 50%) 2,40
Menadion (Vit K3 Reinsubstanz) 0,08
Thiamin (Vit B1 Reinsubstanz) 0,22

Riboflavin (Vit B2 Reinsubstanz) 0,25
Pyridoxin-HCI (Vit B6 Reinsubstanz)|0,12

Cobalamin (Vit B12 0,1%) 1,00
Biotin (D-Biotin 2%) 0,15
Folsaure (80%) 0,01
Calciumpantothenat (Reinsubstanz) |0,65
Ascorbinsaure (Vit.C) 3,00
Cholinchlorid (50%) 34,57
Nikotinsaure (Niacin) 1,80
Starke 54,67
insgesamt 100,00

Tabelle 19: Zusammensetzung der Spurenelement-Vormischung

Spurenelemente - Schwein

Komponente in %
Eisensulfat FeSo4 * 7 H20 39,84
Zinksulfat ZnSo4* 7 H20 32,00
Mangansulfat MnSo4 * 7 H20(12,40
Kupfersulfat CuSo4 * H20 15,71
Natriumselenit * 5 H20 0,05
insgesamt 100,00
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Die Kontrollgruppe (Gruppe 1) erhielt das Futter ohne Zusatz an Seltenen Erden.
Den Versuchsrationen wurde ein Gemisch verschiedener Seltenerdmetallchloride
bzw. hochgereinigtes Lanthan- und Cerchlorid in einer Dosierung von 300 mg
Seltene Erden pro kg Futter zugesetzt (vgl. Tabelle 20).

Das Seltene Erden Gemisch stammt aus der Region um Bataou in China und wurde
von Prof. J. Chang von der Anhui Agricultural University, Heifei, China zur Verfligung
gestellt. Die Zusammensetzung dieses Seltenen Erden Gemisches wurde am Institut
fur Radiochemie der TU Minchen in Garching mittels Neutronenaktivierungsanalyse
analysiert. Es besteht aus 38,00 % LaCl; - 6 H20, 52,01 % CeCls - 6 H20O, 3,02 %
PrCl; - 6 H,O und 6,97 % Chloriden anderer Seltenerdmetallelementen.

Die verwendeten Cer- und Lanthanchloride sind Produkte der Firma Sigma-Aldrich
Chemie, Steinheim.

Die Seltenen Erden wurden in Leitungswasser suspendiert und auf Maisstarke und
Sojaschrot aufgemischt, um eine homologe Verteilung der Seltenen Erden sicher zu
stellen.

Nach dem Mischen wurde das Futter bei einer Temperatur von 70 °C ohne
Dampfzusatz zu Pellets von einer Starke von 3 mm gepresst.

Tabelle 20: Versuchsaufbau der Versuche 1 und 2: Zusatz an Seltenen Erden in den

einzelnen Rationen in mg pro kg Futter

Ration REE-Gemisch’ LaCl,® CeCl;®
(mg/kg) (mg/kg) (mg/kg)
1 - - -
2 300 - -
3 - 100 200
4 - 200 100

1) REE-Gemisch: 38,0% LaCls, 52,01% CeCls;, 3,02% PrCls, 6,9 % Chloride anderer
Seltenen Erden

2) LaCl; : LaCl; x 7 H20; mind. 99,9 % (Sigma-Aldrich Chemie, Steinheim)

3) CeCls :CeCl3 x 7 H20 (Sigma-Aldrich Chemie, Steinheim)

Der Gehalt an Energie, Rohnahrstoffen und essentiellen Aminosauren in der Ration
ist in den Tabellen 21 und 22 beschrieben. Das Verhaltnis von Lysin zu Methionin

und Cystein im Futter entspricht 1 : 0,65.
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Tabelle 21: Gehalt an Rohnahrstoffen und Energie in der Ration

Rohnahrstoff Gehalt
Rohprotein 17,25%
Rohfaser 4,53 %
Rohfett 3,87%
Rohasche 5,62 %
Trockensubstanz 88 %
Umsetzbare Energie| 13,17 MJ/kg

Tabelle 22: Gehalt der Ration an Calcium, Phosphor und essentiellen Aminosauren

Nahrstoff Gehalt

Calcium 0,900 %
Phosphor 0,280 %
Methionin und Cystein| 0,560 %
Methionin 0,256 %
Lysin 0,897 %
Tryptophan 0,180 %
Threonin 0,885 %

3.4.2. Kommerzielles Schweinemastalleinfutter

Fir die Mast von 70 bis 100 kg wurde ein kommerzielles Schweinemastalleinfutter

der Fa. Zila, Landshut mit einer Pelletgro3e von 5 mm verwendet. Dieses Futter war

aus Gerste, Weizen, Weizenkleie, Hafer, Sojaschrot, Rapskuchen, Melasse und

Mischkalk zusammengesetzt. Die umsetzbare Energie betrug 12,2 MJ ME pro kg

Futter. Die Gehalte an Rohnahrstoffen, Lysin, Calcium und Phosphor sowie

Zusatzstoffen sind den Tabellen 23 und 24 zu entnehmen.
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Tabelle 23: Gehalt an Inhaltsstoffen im Schweinemastalleinfutte, Zila

Gehalt an Inhaltsstoffen in %

Rohprotein
Rohfett
Rohfaser
Rohasche
Calcium
Phosphor

Natrium

Lysin

14,0

3,0
6,0
5,0
0,7
0,5

0,7

Tabelle 24: Gehalt an Zusatzstoffen im Schweinemastalleinfutter, Zila

Zusatzstoffe/Gehalt Einheit/kg
Vitamin A 10000 l.E.
Vitamin D3 1000 l.E.
Vitamin E 100 mg
\Vitamin B12 40 mcg
Zink 60 mg
Kupfer 13 mg
Selen 0,2 mg

3.5. Untersuchte Parameter

3.5.1. Gesundheitsstatus

Der Gesundheitszustand der Schweine wurde

einmal taglich notiert.
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3.5.2. Gewichtszunahme

Beim Einstallen und danach im zweiwochigen Abstand wurden die Tiere einzeln
gewogen. Die Wagung erfolgte in einer elektronischen Gitterwaage der Bayerischen
Waagenbauwerkstatt, Utting. Aus den Ergebnissen der Wagungen wurden die

Gewichtszunahmen ermittelt.

3.5.3. Futterverbrauch und Futterverwertung

Das Futter wurde vor dem Verfuttern gewogen. Nicht aufgefressenes oder
verstreutes Futter wurde vor der nachsten Fltterung gesammelt und gewogen. Die
Menge wurde vom Futterverbrauch abgezogen. Die Futterverwertung wurde alle
zwei Wochen nach dem Wiegen mit Hilfe des Futterverbrauchs und der

Gewichtszunahme bestimmit.

Futterverwertung = Futterverbrauch in kg / Gewichtszunahme in kg

3.5.4. Bestimmung von Parametern im Blut

3.5.4.1. Blutentnahme

In der 11. Woche nach Versuchsbeginn wurde bei allen Schweinen Blut aus der
Vena jugularis entnommen. Das Serum wurde mit Hilfe von Serummonovetten (9ml,
Fa. Sarstedt) gewonnen. AnschlielRend wurde das Blut bei 3000 U/min zentrifugiert
und das Serum in Eppendorfcups abpipettiert. Da die Proben nicht gleich untersucht

werden konnten, wurden sie bei —18 °C tiefgefroren.

3.5.4.2. Bestimmung der Schilddriisenhormone

Im Serum wurden die Trijodthyronin (T3)- und Thyroxin (T4)- Werte bestimmt. Die
Messung erfolgte im Labor der |. Medizinischen Tierklinik der Ludwig-Maximilian-
Universitat, Minchen.

Die Schilddrisenhormonkonzentrationen wurden mit dem Gerat ES 300 (Firma
Boehringer GmbH, Mannheim) ermittelt. Es wurde der Enzymun-Test T3 und
Enzymun-Test T4 verwendet. Bei dem Messverfahren handelt es sich um einen
enzymimmunologischen in vitro Test in Form eines ELISA zur quantitativen

Bestimmung von Tz und Tj.
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3.5.5. Bestimmung des Gehaltes an Seltenen Erden

3.5.5.1. REE-Gehalt in den Organen

Bei der Schlachtung wurden Proben aus Muskulatur (M. Glutaeus) und Leber
entnommen. Bei der Leber wurde die Probe mdglichst immer aus dem selben
Leberlappen entnommen. Bis zur weiteren Untersuchung wurden die Proben in
Gefrierbeuteln bei — 20 °C aufbewahrt.

Mit der Inductively Coupled Plasma - Massenspektroskopie (ICP-MS) wurde der
Gehalt an Lanthan und Cer in Muskel und Leber bestimmt. Die sachsische
Landesanstalt fur Landwirtschaft in Leipzig flhrte diese Untersuchung durch.

Fur jede Versuchsgruppe wurde ein Probenpool gebildet. Fur diesen wurde von den
12 Organen der Versuchsgruppe jeweils eine gleiche Menge an Probe eingewogen
und in einer Moulinette homogenisiert. Anschlielend wurden die zerkleinerten
Probenpools in Aluschalen eingefroren und dann im Lyophilisator (Typ Gamma 1-20,
Firma Christ, Osterrode) gefriergetrocknet.

Nach dem Lyophilisieren wurden die Proben gemahlen und in kleine Plastikbecher

geflllt. Die Proben wurden anschliesslich zur Untersuchung nach Leipzig versendet.

3.5.5.2. REE-Gehalt im Futter

Wahrend der Versuchsperiode wurden regelmallig Futterproben entnommen und
gesammelt.

Am Versuchsende wurde das Futter in einer Miuhle fein gemahlen. Anschliel3end
wurde es in Plastiktliten verpackt und bis zur Analyse aufgehoben.

Das Futter wurde mittels Hochfrequenz-Plasma-Massenspektrometrie (ICP-MS) in
der Sachsischen Landesanstalt fur Landwirtschaft in Leipzig auf den Gehalt an

Seltenen Erden untersucht (siehe Tabelle 25).
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Tabelle 25: Elementgehalte im Futter der einzelnen Rationsgruppen (ug/kg TM)

Probe der
Ration Ce La Nd Pr Sm
1 537 +108 327 +48 151 £23 43 +18 44 +25
2 58500 +2670 | 43800 +1400 | 169+ 14 | 3440 118 40 £3
3 76600 £2700 | 39800 +1580 152 +9 106 +3 39 +2
4 36600 +2410 | 70200 +5780 140 15 75 11 33 7
BG' 14 5 5 4 4

'BG: Bestimmungsgrenze

Anhand des Elementgehaltes kann man auf den Gehalt an Lanthanoidverbindung

zuruckschliessen (vgl. Tabelle 26).

Tabelle 26: Mittlerer Gehalt an Lanthanoidverbindung im Futter der einzelnen
Rationsgruppen (mg/kg TM)

Probe der CeCl; LaCls NdCI3 PrCI3 SmCI3
Ration *7 H,O *7 H0 *7 H,0 *7 H0 *7 H0

1 1,4 0,9 0,4 0,1 0,1

2 155,6 1171 0,4 9,1 0,1

3 203,7 106,4 0,4 0,3 0,1

4 97,3 187,7 0,4 0,2 0,1

3.5.5.3. Methodik der Massenspektrometrie mit induktiv gekoppelten Plasma
(ICP-MS)

In der sachsischen Landesanstalt fur Landwirtschaft in Leipzig wurden die Organ-

und die Futterproben mittels ICP-MS auf ihren Gehalt an Lanthanoiden Gberprift.
In Abbildung 4 ist der Aufbau eines

dargestellt.
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Abbildung 4: schematischer Aufbau eines ICP-MS Gerites
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Plasmagas Kihlgas

Das zu analysierende Material wird in einem Argon-Plasma atomisiert und ionisiert.
Dieses Plasma wird mittels einer Fackel erzeugt (Klingenbeil, 2001). Der
Tragergasstrom (Argon) mit dem Probenaerosol wird durch das innere Rohr
eingeleitet. Das mittlere Rohr wird fur das Plasmagas (Argon) bendtigt und das
aulBere Rohr fir das Kihlgas. Am vorderen Ende der Fackel befindet sich eine
Induktionsspule, die Uber ein Hochfrequenzfeld Energie in das Plasmagas
entkoppelt. Freie Elektronen werden dabei so stark beschleunigt, dass die aullere
Schicht des Gases eine Temperatur von bis zu 10000 K erreichen kann. Im mittleren
Gasstrom werden Temperaturen um die 6000 K erzeugt, was ausreicht, um die
meisten Elemente zu einem hohen Grad zu ionisieren und die Matrix zu zerstoren
(Marabini et al., 1992)

Beim Ubergang vom Atmospharendruck der Plasmafackel ins Hochvakuum des
Massenspektrometers mussen die Analytionen ein mehrstufiges Einlasssystem
passieren. Dieses System besteht aus zwei Blenden, dem Sampler (siehe Abb. 4, @)
und dem Skimmer (siehe Abb. ®). Im Bereich hinter dem Skimmer halt eine
Hochvakuumpumpe den gewulnschten Druck aufrecht. Die Analytionen passieren
anschliel’end die lonenoptik. Hier werden die lonen von den noch vorhandenen
neutralen Spezien getrennt, alle lonen in einem Strahl so fokussiert, dass sie ins
Massenspektrometer eintreten kdénnen und nichtionisierte Spezies und Photone
blockiert (Marabini et al., 1992). Als Massenseparationssystem wird meist der

Quadrupol eingesetzt. Die lonen werden hier nach Gro3e und Ladung getrennt. Der
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Detektor registriert die angekommenen lonen und gibt das Ergebnis an den Rechner
weiter.

Fir die Bestimmung der Konzentrationen an Seltenen Erden in den Organen wurde
wie folgt vorgegangen.

Es wurden 5 g Probematerial in einem Quarztiegel fur 4 Stunden bei 450 °C erhitzt.
Die Asche wurde in ein Mikrowellen-PTFE-Gefald tberfihrt und mit einer Mischung
aus 5 ml HNO3, 3 ml H,O2 und 2 ml H,0 bei einer Maximaltemperatur von 220 °C im
geschlossenen Mikrowellensystem Ethos der Fa. MLS aufgeschlossen. Die klare,
gelblich gefarbte Lésung wurde 1:10 mit H,O verdunnt und an einem ICP-MS ELAN
6000 der Fa. Perkin ElImer mit Rhodium als interner Standard vermessen.

Die Nachweisgrenzen fir die Analyten wurden nach DIN 32645
(Kalibriergeradenmethode) bestimmt. Als Bestimmungsgrenze wurde die dreifache
Nachweisgrenze gewahlt.

Fir die Futterproben wurde eine Einwaage von 0,25 g Probe verwendet.

3.5.5.4. Vor- und Nachteile der NAA verglichen mit der ICP-MS

Die NAA war lange Zeit ohne Konkurrenz die Methode zur Ultraspurenanalytik, da
ihre Nachweisgrenzen von bis zu 10 ~*° g/g von keinem anderen Verfahren erreicht
werden konnten (Krivan, 1985). Mit der ICP-MS hat sich eine weitere Methodik
etabliert, die fur viele Elemente vergleichbar sensitiv ist wie die INAA und die
aulerdem einige Elemente zusatzlich erfassen kann (Krafka, 1999). Beide Methoden
sind zur Multielementanalyse geeignet.

Bei der ICP-MS, die vorwiegend fur flissige Analysematerialien entwickelt wurde,
muss die Probe vor der Messung aufgeschlossen werden. Fehlerquellen liegen hier
im unvollstandigen Aufschluss, im Analytverlust oder in der Kontamination durch
verunreinigte Chemikalien. Diese Fehler kdnnen bei der NAA ausgeschlossen
werden, da insbesondere die INAA mit wenig Probenvorbereitung auskommt. Meist
ist nur eine Verpackung des Probenmaterials in Polyethylenbeutel oder
Quarzglasbehalter notig. Auch Festsubstanzen lassen sich mit der NAA ohne
spezielle Aufbereitung messen. Zur Analyse dieser Stoffe mit der ICP-MS stehen
seit einiger Zeit spezielle Probeneinfihrungssysteme wie die elektrothermische
Verdampfung und die Laserablation zur Verfugung. Jedoch hat sich die

Standardisierung als problematisch erwiesen und fur jedes Material muss eine
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genaue Optimierung erfolgen, damit prazise Analysen mdglich sind (Moens und
Dams, 1995).

Die NAA ist unabhangig von der Art der Bindung, in der die Elemente vorliegen und
es besteht eine geringe Interferenz mit anderen Elementen. Auch die Matrix
beeinflusst die Aktivierung und die Strahlenemission nicht. Matrixeffekte spielen
dagegen bei der ICP-MS eine gewisse Rolle, kbnnen aber durch Verdinnung der
Probe bis zu einem Gehalt von 0,1% gelostes Material und dem Einsatz von drei
oder mehr Standards vermindert werden. Die Sensitivitat der Methode wird durch
eine Verdunnung beeinflusst, die Nachweisgrenzen beider Methoden bleiben aber
vergleichbar. Die ICP-MS liefert auch Informationen uber  die
Isotopenzusammensetzung der enthaltenen Elemente. Mit der ICP-MS lassen sich,
abhangig von der Anzahl der zu bestimmenden Elemente bis zu 80 Proben am Tag
analysieren (Krafka, 1999).

Durch die Analyse mit der NAA erfolgt keine Zerstérung der Proben, so dass die
Proben wiederholt gemessen werden kénnen (Krafka, 1999). Als Nachteile sind der
hohe apparative Aufwand (Reaktor) und die damit verbundenen hohen Kosten und
die zum Teil langen Messzeiten zu sehen. Auch die mit einem Reaktor verbundenen
strikten Sicherheitsvorschriffen missen erfullt werden. Die NAA ist daher keine
Alternativmethode zur Routineanalytik. Sie spielt aber immer noch eine wichtige
Rolle in der Analyse von Festsubstanzen, die schwierig zu I6sen sind. lhre geprufte
Genauigkeit und Sensitivitdt macht die NAA als Referenzmethode v.a. in der
Zertifizierung von Referenzmaterial unentbehrlich (Moens und Dams, 1995).

In Ubersicht 1 sind die Vor- und Nachteile der beiden Methoden noch mal gegeniiber

gestellt.
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Ubersicht 1: Vor- und Nachteile der NAA und der ICP-MS
NAA ICP-MS
Vorteile

Hohe Sensivitat fur viele Elemente

Hohe Sensitivitat fur viele Elemente

Keine oder minimale Matrixeffekte

Hoher Probendurchsatz

Minimale Probenvorbereitung auch fur|l
Festsubstanzen bei der INAA I

nformationen Uber die

sotopenzusammensetzung

Keine Zerstorung der Probe

Nacht

eile

Lange Messzeiten

Feststoffe mussen in Losung gebracht

werden

Hohe Kosten

Preanalytische Vorbereitung birgt Gefahr
der Kontamination, des Analytverlustes

und des unvollstandigen Aufschlusses

Gebundenheit an einen Reaktor

Matrixeffekte

3.5.6. Schlachtleistung
Nach der Schlachtung im Schlachthof der B
Grub wurde die Schlachtleistung der Sch
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elektrische Leitfahigkeit, Fleischhelligkeit und Schlachtgewicht beurteilt. Daneben

wurden die Schlachtkdrper in Handelsklasse berlcksichtigt.

3.5.6.1. pH-Messung

Zur Feststellung einer abweichenden Fleischreifung mit veranderter Glykolyse wurde
der pH-Wert des Schlachtkdérpers 45 Minuten post mortem (pH4) im M. longissimus
thoracis et lumborum (Kotelett) auf Hohe des 13./14.Brustwirbel und im M.
semimembranosus (Schinken) gemessen. 24 Stunden p.m. (pHzs) erfolgte erneut
die Messung des pH-Wertes im Kotelett und im Schinken .

Bei einer beschleunigten Glykolyse ist der pHy beim Schwein im Kotelett < 5,6 bzw.
im Schinken < 5,8. Bei einem pHys von > 6,0 ist die Glykolyse verzogert oder

unvollstandig abgelaufen.

3.5.6.2. Elektrische Leitfahigkeit
Die Ermittlung der Leiffahigkeitswerte am Kotelett auf Hohe des 13./14. Brustwirbel
erfolgte 24 Stunden nach dem Schlachten. Mit der elektrischen Leitfahigkeit kann die

Fleischbeschaffenheit beurteilt werden.

3.5.6.3. Fleischhelligkeitswert
Mit dem Opto-Star wurde die Fleischhelligkeit des M. longissimus dorsi am
Kotelettanschnitt auf Hohe des 13./14. Brustwirbel gemessen. Der Opto-Star-Wert

sollte zwischen 61 und 80 Skaleneinheiten liegen.

3.5.6.4. Einteilung in Handelsklassen

Die Schlachtkdorper wurden nach dem EUROP-Prinzip in die Handelsklassen
eingeteilt. Das Handelsklassenprinzip richtet sich nach dem Muskelfleischanteil. In
der Anlage 1 der Verordnung uber gesetzliche Handelsklassen fur Schweinehalften
sind die Anforderungen an den Schlachtkorper definiert. In Betriebe, die
durchschnittlich mehr als 200 Schweine pro Woche schlachten ist folgendes Speck-
und Fleischmald zu ermitteln. In der Messlinie im Kotelettquerschnitt in Héhe der
zweit-/drittletzten Rippe wird die Ruckenspeckdicke in mm (Speckmal}) und der
Muskeldicke in mm (Fleischmall) gemessen. Der Muskelfleischanteil wird durch

Einsetzen des Speckmalies und des Fleischmalies in die in Anlage 3 der VO Uber
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gesetzliche Handelsklassen flr Schweinehalften beschriebenen Formel ermittelt.
Schlachthoéfe, die im Durchschnitt weniger als 200 Schweine wochentlich schlachten
durfen den Muskelfleischanteil nach dem Verfahren der Anlage 4 der Verordnung

bestimmen.

3.5.6.5. Schlachtkorpergewicht
Nach der Schlachtung wurden die ausgenommenen Tiere gewogen und das warme

Schlachtgewicht ermittelt.

3.6. Statistik
Es wurden folgende statistische Methoden angewandt:

o Berechnung des arithmetischen Mittelwertes (x)

e Berechnung der Standardabweichung (s) als Mal fur die Streuung

e Varianzanalyse zum Vergleich der Werte mehrerer Gruppen

e LS-Means Test zum paarweisen Vergleich der Gruppen, um signifikante

Unterschiede zwischen den einzelnen Gruppen zu ermitteln

Die statistische Auswertung der Ergebnisse erfolgte mit dem Computerprogramm
SAS. Soweit nicht anders vermerkt wurden signifikant unterschiedliche Mittelwerte
mit einer Irrtumswahrscheinlichkeit (p) von p < 0,05 mit * und hochsignifikant

unterschiedliche Mittelwerte mit p < 0,01 mit ** gekennzeichnet.
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3.7. Feldversuch

3.7.1. Versuchsaufbau

In einem Schweizer Basiszuchtbetrieb wurden 2 Versuche durchgeflhrt.

In der ersten Studie wurden 97 Ferkel in eine Kontrollgruppe (n=48) und eine
sogenannte REE-Versuchsgruppe (n=49) mit einem Zusatz von 200 mg REE pro kg
Futter eingeteilt. Die Ferkel erhielten nach dem Absetzen zuerst Gber 2 Wochen ein
kommerzielles Absetzfutter ohne Zusatz und wurden dann auf das Versuchsfutter
umgestellt. Die Kontrollgruppe hatte beim Einstallen ein durchschnittliches Gewicht
von 11,2 kg pro Tier. In der REE-Gruppe wogen die Tieren zu Versuchsbeginn im
Durchschnitt 10,6 kg. Wahrend 16 Tagen wurden Futterverbrauch und
Gewichtszunahme kontrolliert.

Im zweiten Experiment bestand die Kontrollgruppe aus 61 Ferkeln und die
Versuchsgruppe aus 115 Tiere. Die Dosierung der Seltenen Erden im Futter von 200
mg Seltenes Erden Gemisch pro kg Futter wurde beibehalten. In diesem Versuch
erhielten die Tiere der Versuchsgruppe bereits die Seltenen Erden mit dem
Absetzfutter. Nach 14 Tagen wurde auf das Versuchsaufzuchtsfutter umgestellit.
Beim Einstallen hatten die Gruppen ein durchschnittliches Kdrpergewicht von 8,3 kg

(Kontrolle) bzw. 8,7 kg (REE-Gruppe). Der Versuch endete nach 30 Tagen.

3.7.2. Versuchstiere

Als Versuchstiere dienten Ferkel der Rasse Schweizer Edelschwein aus der
betriebseigenen Zucht. Im ersten Versuch betrug das durchschnittliche Absetzalter
der Ferkel 29,6 Tage. Diese Tiere waren zu Versuchsbeginn dann im Durchschnitt
43 Tage alt. In der zweiten Studie waren die Schweine zum Zeitpunkt des Absetzen,

der gleichzeitig auch Versuchsbeginn war, durchschnittlich 34,5 Tage alt.

3.7.3. Haltung

Die Ferkel wurden in Gruppen in ca. 2 m breiten und 4 m langen Boxen gehalten.
Die Buchten wurden im Versuchszeitraum mit maximal 30 Tiere besetzt. Der Boden
war auf der einen Halfte mit Sagespanen eingestreut, die andere Halfte war

einstreuloser Spaltenboden. Wasser stand in drei Nippeltranken jederzeit zur
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Verfigung. Den Ferkeln wurde das Futter ad libitum aus einem Futterungsautomat
mit ca. 1,5 m breitem Trog angeboten. Mehrere Holz- und Plastikspielzeuge dienten
zur Beschaftigung. Die Temperatur betrug beim Absetzen 26 °C und wurde dann
langsam auf 22 °C heruntergeregelt. Zum Anfeuchten der Luft stand eine

Sprinkleranlage zur Verfligung. Der Stall konnte be- und entliftet werden.

3.7.4. Futter

Die Schweine aus beiden Versuchen erhielten das gleiche kommerzielle
Schweinealleinfutter. Die ersten zwei Wochen nach dem Absetzen erhielten die Tiere
ein Absetzalleinfutter. Anschliessend wurde auf Aufzuchtsfutter umgestellt. Der
Gehalt an Seltenen Erden im Futter der beiden Experimente ist in der Tabelle 27

dargestellt.

Tabelle 27: Zusatz an Seltenen Erden im Futter in mg REE/kg Futter

Versuch |Absetzalleinfutter Aufzuchtsalleinfutter

Kontrolle REE-Versuchsgruppe | Kontrolle REE-Versuchsgruppe

1 0 0 0 200

2 0 200 0 200

Die Ferkel wurden nach dem Absetzen mit dem pelletierten Absetzalleinfutter fur
Ferkel ,OEKO ProGest“ von securo geflttert. Das Futter war aus Getreide,
Getreideprodukten, Zuckerprodukten, Milchprodukten, Frichte, Knollen und Wurzeln,
Fette, Proteinprodukte aus Mikroorganismen, Fischprodukte und Mineralstoffe
zusammengesetzt. Die Inhaltsstoffe dieses Futters beschreibt die Tabelle 28. Neben
den in Tabelle 29 genannten Zusatzstoffen enthielt das Futter Ameisensaure,
Kalziumformiat, Milchsaure und Kalziumpropionat. Die umsetzbare Energie des
Absetzfutters betrug 13,2 MJ pro kg Futter.
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Tabelle 28: Gehalt an Inhaltsstoffen des securo Alleinfutter fiir Ferkel, Absetzfutter
OEKO ProGest

Gehalt an Inhaltsstoffen
Rohasche 55 %
Rohprotein 15 %
Rohfett 55 %
Rohfaser 45 %
Lysin 1.1 %
Calcium 75 %
Phosphor 55 %
Natrium 03 %
Energie 13,2 MJ/kg

Tabelle 29: Gehalt an Zusatzstoffen im Absetzfutter ,,OEKO ProGest“ von securo

Zusatzstoffe Gehalt Einheit/kg
Vitamin A 20 000 I.E.
Vitamin D3 2000 I.E.
Vitamin E 75 I.E.
Kupfer 165 mg
Cernivit LBC 100 mg
Bio-feed Phytase CT 300 mg

Nach 2 Wochen Absetzfutter wurden die Schweine mit dem pelletierten
Aufzuchtsfutter ,Pro Gest OEKO®, pronto Alleinfutter fir Ferkel gefuttert. Dieses setzt
sich aus den folgenden Komponenten zusammen: Getreide, Getreideprodukte,
Olsaatenprodukte, Zuckerprodukte, Fette, Fischprodukte, Proteinprodukte von
Mikroorganismen, Mineralstoffe, Knollen und Wurzeln, Milchprodukte und
Aminosauren. Die Inhaltsstoffe sind in Tabelle 30 aufgefihrt. Neben Propionsaure
und Fumarsaure waren die in Tabelle 31 beschriebenen Zusatzstoffe in dem Futter

enthalten.
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Tabelle 30: Gehalt an Inhaltsstoffen im Aufzuchtsfutter ,,ProGest OEKO“ von pronto,
Alleinfutter fiir Ferkel

Gehalt an Inhaltsstoffen
Rohasche 6,00 %
Rohprotein 18,00 %
Rohfett 6,50 %
Rohfaser 4,50 %
Lysin 1,26 %
Calcium 0,80 %
Phospor 0,55 %
Natrium 0,30 %
Stickstoff 2,88 %
Energie 13,6 MJ/kg

Tabelle 31: Gehalt an Zusatzstoffen im Aufzuchtsfutter ,,ProGest OEKO“ von pronto,
Alleinfutter fiir Ferkel

Zusatzstoffe Gehalt |[Einheit/kg
Vitamin A 20 000 L.E.
Vitamin Ds 2 000 L.E.
Vitamin E 50 I.E.
Kupfer 165 mg
Natuphos 5000 100 mg

3.7.5. Untersuchte Parameter
3.7.5.1. Gesundheitszustand

Bei mehrmaligen Rundgangen pro Tag durch die Stallungen wurde das

Allgemeinbefinden der Tiere Uberpruft und der Gesundheitszustand notiert.
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3.7.5.2. Futterverzehr

Der Futterspender jeder Bucht wurde bei Bedarf mit einer abgewogenen Menge an
Futter nachgefullt. Verluste wurden abgewogen oder, wenn dies nicht moglich war,
abgeschatzt. Am Ende des Versuches wurde die Menge an Futter, die noch im
Futterspender verblieben ist, gewogen und von der Gesamtmenge abgezogen. Aus
der Gesamtmenge an verbrauchten Futter wurde der Futterverzehr pro Tag und Tier

ermittelt.

3.7.5.3. Lebendmasse und Lebendmassezunahme (LMZ)
Zur Ermittlung des Korpergewichtes wurden die Ferkel gewogen. Die LMZ wurde aus

der Differenz des letzten und des vorletzten Wageergebnis ermittelt.

3.7.5.4. Futterverwertung
Die Futterverwertung driickt aus, wieviel kg Futter ein Tier aufnehmen muss, um eine
Zunahme von einem kg Korpergewicht aufzuweisen. Sie errechnet sich aus

folgendem Quotienten :

Futterverzehr (kq) pro Tier und Tag
LMZ (kg) pro Tier und Tag

3.7.5.5. Statistik
Eine statistische Auswertung des Feldversuches konnte aufgrund zu geringer

Datenmenge nicht durchgefuhrt werden.
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4. Ergebnisse

4.1. Futterungsversuch 1

48 Schweine der Gebrauchskreuzung Pietrain x Deutsche Landrasse wurden fur den
Versuch in 4 Rationsgruppen zu je 12 Tieren eingeteilt. Die Kontrollgruppe (Gruppe
1) erhielt das Futter ohne den Zusatz an Seltenen Erden. Die Rationsgruppe 2 wurde
mit 300 mg REE-Gemisch, die Gruppe 3 mit 100 mg LaCls; und 200 mg CeCl; sowie
die Gruppe 4 mit 200 mg LaCls und 100 mg CeCl; pro kg Futter supplementiert. Das
Seltene Erden Gemisch enthielt 38% LaCls, 52 % CeCls, 3% PrCl; sowie 7 %
Chloride anderer Lanthanoide. Der Versuch erstreckte sich Uber einen Zeitraum von
11 Wochen.

4.1.1. Gesundheitszustand
Mehrere Schweine entwickelten 8 Tagen nach der Einstallung an Durchfall. In der
Tabelle 32 ist die Anzahl der erkrankten Tiere sowie die Anzahl der behandelten

Schweine angegeben.

Tabelle 32.: Versuch 1: Ubersicht iiber die Anzahl der erkrankten sowie der

behandelten Tiere pro Gruppe.

Gruppe 1 2 3 4
Ration Kontrolle 300 mg/kg 100 mg/kg 200 mg/kg
REE-Gemisch LaCls LaCls
200 mg/kg 100 mg/kg
CeCls CeCls;
Anzahl der Tiere 3 4 4 4
mit Durchfall
Anzanhl der 0 0 2 2
behandelten
Tieren

Sechs Tage nach dem Auftreten der ersten Durchfallsymptome wurden bei 9
Schweinen Kotproben und Kottupfer entnommen und diese einer bakteriologischen

und parasitologischen Untersuchung unterzogen. Die bakteriologische Untersuchung
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umfasste auRerdem eine mikroskopische Untersuchung auf Brachyspiren und ein
Antibiogramm. Die Ergebnisse der Untersuchungen sind in der Tabelle 33
dargestellt.

Bei einer Kontrolluntersuchung des Kotes der selben Tiere nach 20 Tagen wurden
weder pathogene Keime noch Brachyspiren oder Parasiten gefunden.

Insgesamt vier der an Durchfall erkrankten Tiere erhielten Uber 8 Tage Tiamulin
(Tiamutin 100 ad us. vet®) i.m. in einer Dosierung von 10 mg/kg. Nach ungefahr zwei
Tagen verschwanden die Symptome vollstandig. Die vier behandelten Schweine, je 2
aus den Gruppen 3 und 4, wurden aus dem Versuch ausgeschlossen.

Der Gesundheitszustand der Ubrigen Versuchstiere war als gut zu bewerten. Der

Zusatz an Seltenen Erden im Futter beeinflusste die Gesundheit der Tiere nicht.
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Tabelle 33: Versuch 1: Ergebnisse der parasitologischen und bakteriologischen

Untersuchung der Kotproben und Kottupfer

und andere Enterobacterien,

+++ Enterokokken

Schwein | Parasitologische Bakteriologische Mikroskopische
(Nummer/ | Untersuchung Untersuchung Untersuchung
Gruppe) auf Brachyspiren
(1/4) negativ +++ E.coli, +++ Enterokokken, |negativ
Laktobazillen,
(8/3) negativ +++ E. coli hamolysierend und | geringgradig
andere Enterobacterien
(17/4) nicht durchgefuhrt |+++ E. coli, vzIt ham., und negativ
andere Enterobacterien, +++
Enterokokken, Laktobazillen
(18/3) nicht durchgefuhrt |+ E. coli, vzIlt. ham., und andere |geringgradig
Enterobacterien,
+++ Enterokokken,
+++ Pseudomonadenspezies
(19/2) negativ ++ E. coli, vzlt. ham. und andere | geringgradig
Enterobacterien,
+++ Enterokokken
(29/3) einzelne Eimeria | +++E.coli, z.T. ham., z.T. geringgradig
mucoid, andere
Enterobacterien,
+++ Enterokokken
(32/2) nicht durchgefuhrt |+++ E.coli und andere negativ
Enterobacterien,
++ Enterokokken
(36/4) nicht durchgefuhrt | +++ E.coli, vzIt. Ham, z.T. geringgradig
mucoid, +++ Enterokokken
(39/3) negativ ++ E.coli, vorwiegend mucoid, |negativ
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4.1.2. Mastleistungsparameter
Als Mastleistungsparameter dienten der Futterverbrauch, die Lebendmassezunahme

(LMZ) und die aus diesen beiden Parameter errechnete Futterverwertung.

4.1.2.1. Futterverbrauch

Den durchschnittlichen Futterverbrauch pro Tier und Tag in den einzelnen
Rationsgruppen zeigt die Tabelle 34. Die Schweine verbrauchten im
Versuchszeitraum in den Gruppen 1, 2, 3 und 4 im Durchschnitt 1480 g, 1432 g,
1489 g sowie 1452 g Futter taglich.

Der Futterverbrauch stieg in den Versuchswochen in allen Gruppen stetig an. Am
Ende des Versuches lag dieser um ca. das 3,5 fache hoher als zu Beginn des

Versuches. Es bestanden keine signifikanten Unterschiede zwischen den Gruppen.

Tabelle 34: Versuch 1: Durchschnittlicher Futterverbrauch (g) pro Tier und Tag in den

einzelnen Rationsgruppen wahrend des Versuches (Mittelwert x * s)

Durchschnittlicher Futterverbrauch (g)

Ration Zusatz pro Tier und Tag
REE-
Gemisch'LaCl;® CeCl;® 1.+2. 3.+4. 5+6. 7.+8. 9.+10. 11.+ 12. ges.
mg/k
mg/kg g mg/kg Woche Woche Woche Woche Woche Woche
1 - - - 672 1056 1332 1742 2082 2276 1480
+40 176 192 1235 333 1444 %158
2 300 - - 676 1023 1297 1665 2006 2202 1432
52 119 117 171 241 +311  #137
3 - 100 200 692 1082 1339 1777 2075 2222 1489
47 114 117 2117 1212 1248 %105
4 - 200 100 678 1079 1327 1724 1976 2182 1452
39 +151 +181 1224 1238 +224 %127

1) REE-Gemisch: 38,0% LaCls, 52,01% CeCls, 3,02% PrCls;

2) LaCls : LaCl3 x 7 H,0; mind. 99,9 % (Sigma-Aldrich Chemie, Steinheim)

3) CeCl; :CeCls x 7 H,0 (Sigma-Aldrich Chemie, Steinheim)
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4.1.2.2. Gewichtsentwicklung

Am Tag der Einstallung, nach 13 Tagen und danach im 14 tagigen Rhythmus wurden
alle Tiere einzeln gewogen.

Das durchschnittliche Lebendgewicht der Tiere in den einzelnen Rationsgruppen an
den Tagen 1, 13, 27, 41, 55, 69 und 76 zeigt die Tabelle 35.

Beim Einstallen wiesen alle vier Versuchsgruppen ein im Mittel gleiches Gewicht von
18 kg auf. Aufgrund des Herausnehmens von je 2 Schweinen in den Gruppen 3 und
4 aus der Wertung liegt das in der Tabelle 35 angegebene Gewicht bei diesen
Gruppen geringfiugig hoher. Wahrend dem Versuchszeitraum hatte ab Tag 13 die
Gruppe 3 (100 mg LaCl3z, 200 mg CeCls/kg) das hochste durchschnittliche Gewicht.
Das Korpergewicht der Tiere lag in dieser Rationsgruppe geringfligig iber dem der
Kontrolltiere. An den einzelnen Wiegeterminen wies jeweils die Gruppe 2 (300 mg/kg
REE-Gemisch) das niedrigste Gewicht auf. Diese Schweine wogen am Tag 13, 27,
41, 55, 69 und 76 um 3,5 %, 3,5%, 4,4 %, 3,9 %, 4,1 % und 3,4 % weniger wie die
Tiere der Negativkontrolle. Zwischen den Gruppen bestehen keine signifikanten

Unterschiede.
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Tabelle 35: Versuch 1: Durchschnittliches Lebendgewicht (kg) pro Tier in den
einzelnen Rationsgruppen an den Tagen 1, 13, 27, 41, 55, 69 und 76 (Mittelwert x £ s)

Ration Zusatz Durchschnittliches Lebendgewicht (kg) pro Tier
41
REE-
Gemisch' LaCl;> CeCl;® Tag Tag Tag Tag Tag Tag

mg/kg mg/kg mg/kg 1 13 27 41 55 69 76
- - - 18,0 21,8 289 374 48,5 613 67,3
2,0 +22 +25 36 51 7,0 75

2 300 - - 18,0 21,0 27,9 358 46,6 58,7 65,0
2,3 +2,3 29 35 47 6,1 7,0

3 - 100 200 18,1 22,0 29,3 37,9 493 614 67,6
2,7 %29 134 41 48 150 1506

4 - 200 100 18,3 21,8 288 37,5 484 60,0 664
1,8 2,3 3,7 49 16,0 6,3 6,6

1) REE-Gemisch: 38,0% LaCls, 52,01% CeCls, 3,02% PrCl;
2) LaCls : LaCl3 x 7 H,0; mind. 99,9 %
3) CeCI3 ICGC|3 X7 Hzo

Die durchschnittlichen taglichen Gewichtszunahmen werden in der Tabelle 36
dargestellt. Im Mittel steigerte sich das Gewicht der Schweine Uber den gesamten
Versuchszeitraum um 657,3 g, 626,8 g, 660,4 g und 641,1 g pro Tag in den Gruppen
1, 2, 3 und 4. In den Wochen 1 bis 4 sowie 7 und 8 waren die tagliche
Lebendmassezunahme in der Gruppe 3 (100 mg LaCl;, 200mg CeCls/kg) am
grofdten. Die Gruppe 4 (200 mg LaCls, 100mg CeCls/kg) wies in den Wochen 5, 6
und 11 die héchsten Zunahmen auf und in der 9. und 10. Woche erzielte die
Kontrollgruppe das beste Ergebnis.

Die hochsten durchschnittlichen Gewichtszunahmen pro Tag erzielte im gesamten
Versuchszeitraum die Gruppe 3 (100 mg LaCls, 200mg CeCls/kg). Die tagliche LMZ
dieser Rationsgruppe liegt dabei um 0,5% hoher als die der Kontroligruppe. Die
niedrigste LMZ wurde bei der Gruppe 2 erreicht. Die Unterschiede bei den taglichen

Lebendmassezunahmen der einzelnen Rationen sind statistisch nicht signifikant.
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Tabelle 36: Versuch 1: Durchschnittliche tagliche Gewichtszunahme pro Tier in den

einzelnen Rationsgruppen im Versuchszeitraum (Mittelwert x * s)

Durchschnittliche tagliche Gewichtszunahmen (g) pro

Zusatz Tier

S REE-

= Gemisch' LaCl;?> CeCl;* 1.+42. 3+44. 5+46. 748 9.+10. 11. ges.

o mg/kg mg/kg mg/kg Woche Woche Woche Woche Woche Woche

1 - - - 3144 506,5 611,3 7946 908,3 861,5 657,3
60,7 54,8 83,2 +168,5 +189,7 £198,0 87,4

2 300 - - 2514 489,3 5655 7755 863,8 8964 626,8
50,5 75,7 63,5 +117,5 £139,8 +148,9 *77,0

3 - 100 200 323,3 5264 6129 8164 859,3 8916 660,4
744 61,8 79,8 83,9 +137,1 £126,2 59,1

4 - 200 100 2919 4993 6214 7779 829,2 9129 6411

62,6 +112,2 +109,1 %138,7 +110,2 £113,8 70,0

1) REE-Gemisch: 38,0% LaCls, 52,01% CeCls, 3,02% PrCls
2) LaCl; : LaCl; x 7 H20; mind. 99,9 %
3) CeCI3 ZC6C|3 X7 Hzo

4.1.2.4. Futterverwertung

Anhand der zugeteilten taglichen Futtermenge pro Schwein und der
Gewichtszunahme konnte die Futterverwertung berechnet werden.

Die durchschnittliche Futterverwertung in den einzelnen Rationsgruppen ist in der
Tabelle 37 beschrieben.

Die einzelnen Rationsgruppen unterschieden sich wahrend des Versuches in Bezug
auf die Futterverwertung nur geringfigig. In den ersten zwei Wochen der Studie hatte
die Gruppe 2 (300 mg REE-Gemisch) eine signifikant schlechtere Futterverwertung
als die Kontroligruppe. Sie lag um 25,5% hoher als bei der Kontrollgruppe.
Tendenziell war der Futteraufwand bei den Versuchsgruppen 1 und 3 mit einem Wert
von 2,26 im gesamten Versuchszeitraum am Niedrigsten. In der Gruppe 2 wurde mit
1,4 Prozentpunkten uber den Werten der Kontroligruppe die schlechteste

Futterverwertung wahrend des gesamten Versuches gemessen.
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Tabelle 37: Versuch 1: Durchschnittliche Futterverwertung (kg/kg) in den einzelnen

Rationsgruppen im Versuchszeitraum (Mittelwert x £ s)

Durchschnittliche  Futterverwertung
Zusatz (kg/kg)

ion

Rat

REE-
Gemisch'LaCl;*CeCl;* 1.+2. 3.+4. 5+6. 7.+8. 9.+10. 11. gesamt

mg/kg mg/kg mg/kg Woche Woche Woche Woche Woche Woche

1 - - 221 209 220 225 232 2,74 2,26

+0,42 0,11 0,21 0,35 0,18 0,69 0,09

2 300 - - 2,77 2,11 2,31 217 2,34 247 2,29
+0,47 0,14 0,22 0,18 0,16 0,12 0,08

3 - 100 200 222 206 220 219 245 250 2,26
+0,45 0,15 0,17 #0,16 +0,30 0,18 0,10

4 - 200 100 240 220 216 2,24 240 240 2,27
+0,40 0,23 0,22 0,29 0,22 0,19 0,07

1) REE-Gemisch: 38,0% LaCls, 52,01% CeCls, 3,02% PrCl;
2) LaCl; : LaCl; x 7 H20; mind. 99,9 %

3) CeCI3 ZC6C|3 X7 Hzo

*) p < 0,05 im Vergleich zur Gruppe 1

4.2. Fitterungsversuch 2

Far den 2. Versuch wurden ebenfalls 48 Ferkel in 4 Rationsgruppen (n 12)
eingeteilt. Wahrend die Kontroligruppe (Gruppe 1) keine Supplementation an
Seltenen Erden zu ihrer praxistblichen Diat erhielt, wurden der Ration 2 300 mg
REE-Gemisch, der Ration 3 100 mg LaCls; und 200 mg CeCls und der Ration 4 200
mg LaCl; und 100 mg CeCls beigemischt. Das REE-Gemisch enthielt 38 % LaCls, 52
% CeCls , 3 % PrClz und 7% Chloride anderer Seltenen Erden. Die Tiere wurden 12
Wochen mit dem Versuchsfutter gefittert. Danach wurde auf ein kommerzielles
Mastalleinfutter ohne Zusatz an Seltenen Erden umgestellt. Dieses Futter erhielten

die Schweine bis zum Erreichen des Schlachtgewichtes.
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4.2.1. Gesundheitszustand

Die Gesundheitszustand der Schweine war als sehr gut zu bewerten. Der Zusatz an
Seltenen Erden hatte keinen negativen Einfluss auf den Gesundheitszustand der
Tiere. Ein Schwein aus der Gruppe 4 (200 mg LaCls, 100mg CeCls/kg) wurde ab Tag
26 aufgrund einer interstitiellen Pneumonie mit Fressunlust Uber 3 Tage mit
Antibiotika (Excenel RTU® (Wirkstoff: Ceftiofur)1,5 ml i.m.) behandelt. Das Tier fing
am Tag nach dem Behandlungsbeginn an, besser zu fressen und der Husten
besserte sich anfangs rasch. 3 Wochen spater verschlechterte sich der Husten bei
diesem Schwein zunehmend und es wurde nochmals Uber 3 Tage mit 2 ml Excenel
RTU® sowie 4 ml Bisolvon® (Bromhexin) behandelt. Diese Behandlung war

erfolgreich.

4.2.2. Mastleistungsparameter
Der Futterverbrauch, die Lebendmassezunahme und die aus den beiden Parameter

errechnete Futterverwertung wurden als Mastleistungsparameter verwendet.

4.2.2.1. Futterverbrauch

Die taglich bendtigte Futtermenge wurde gewogen und notiert. Nicht gefressenes
Futter wurde zuriickgewogen und von der verabreichten Menge abgezogen.

In der Tabelle 38 ist der durchschnittliche tagliche Futterverbrauch pro Tier
aufgelistet.

In den ersten beiden Versuchswochen verbrauchten die Kontrollgruppe und die
Ration 3 die groflite Menge an Futter. Die Tiere der Kontrollgruppe waren auch in den
Wochen 3 und 4 diejenigen, die im Durchschnitt am meisten Futter fralen. In den
Wochen 5 und 6 wies Gruppe 4, in der Woche 7 und 8 die Gruppe 3 (100 mg LaCls,
200mg CeCls/kg) und in den Wochen 9 bis 11 die Gruppe 2 (300 mg REE-Gemisch)
den hochsten Futterverbrauch auf. Auch Uber den gesamten Versuchszeitraum
gesehen, verzehrte die Gruppe 2 (300 mg REE-Gemisch) mit durchschnittlich 1583 g
taglich das meiste Futter. Sie verbrauchte insgesamt 3,5 % mehr Futter als die
Kontrollgruppe (1529 g tagliche Futteraufnahme). Die geringste Futteraufnahme im
gesamten Versuchszeitraum wies die Gruppe 1 auf. Die Unterschiede waren nicht

signifikant.
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Tabelle 38: Versuch 2: Durchschnittlicher Futterverbrauch (g) pro Tier und Tag in den

einzelnen Rationsgruppen wahrend des Versuches (Mittelwert x * s)

Durchschnittlicher taglicher Futterverbrauch (g)

Zusatz pro Tier

S REE- 1.+2. 3.+4. 5+6. 7.+8. 9.+10. 11.+12.

% Gemisch' LaCl;?> CeCl;> Woche Woche Woche Woche Woche Woche ges.

® mglkkg mgl/kg mg/kg

1 - - - 596 1129 15653 1736 1939 2203 1529
+0 11 +144  £275 +363 401 184

2 300 - - 585 1124 1559 1796 2042 2379 1583
+33 121 114 +263 +405 +393 #+181

3 - 100 200 596 1118 1564 1815 2032 2332 1579
+0 +39 +115 1246 +296 +319 +148

4 - 200 100 595 1111 1573 1790 1983 2342 1568
£6 466 137 264 360 330 %170

1) REE-Gemisch: 38,0% LaCls, 52,01% CeCls, 3,02% PrCls

2) LaCls : LaClz x 7 H20; mind. 99,9 %

3) CeCls :CeClz x 7 H,O

4.2.2.2. Gewichtsentwicklung

Die Schweine wurden am Tag 1 des Versuches und dann alle 2 Wochen gewogen.

In Tabelle 39 ist das mittlere Gewicht pro Schwein an Tag 1,14, 28, 42, 56, 70 und
83 aufgeflhrt. Zu Beginn des Versuches wiesen die Tiere ein durchschnittliches
Gewicht von 15,4 kg +0,11 auf. Wahrend in den ersten 4 Wochen des Versuches
noch die Kontrollgruppe das hdochste Gewicht aufwies, waren ab Tag 42 immer die
Schweine aus einer mit Seltenen Erden supplementierten Gruppen im Durchschnitt
schwerer als die Tiere der Kontrollgruppe. So wies am Tag 42 die Gruppe 4 (200 mg
LaCl;, 100mg CeCls/kg) ein um 0,3% hoheres Gewicht gegenuber der
Negativkontrolle auf. Am Tag 56, 70 und 83 waren die Schweine der Ration 3 um
durchschnittlich 1,2 %, 2,2 % sowie 4,2 % schwerer als die Kontrolle. Die Gewichte
der einzelnen Rationen im Versuchszeitraum wiesen keine signifikanten

Unterschiede auf.
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Tabelle 39: Versuch 2: Durchschnittliches Gewicht pro Tier in den einzelnen

Rationsgruppen an Tag 1,14,28,42,56,70 und 83 im Versuchszeitraum (Mittelwert x * s)

Durchschnittliches Gewicht (kg) pro

Zusatz Tier

S REE-
£  Gemisch' LaCl;?> CeCl;*> Tag Tag Tag Tag Tag Tag Tag
- mg/kg mg/kg mg/kg 1 14 28 42 56 70 83
1 - - - 154 196 286 39,3 504 628 73,6
+1,8 15 19 30 45 16,6 18,5
2 300 - - 15,3 194 283 386 50,5 634 75,9
1,56 15 19 29 45 16,2 +7,6
3 - 100 200 154 19,5 28,3 392 510 64,2 76,7
+1,8 +14 1,8 31 45 159 7,4
4 - 200 100 156 19,5 28,1 394 50,7 639 761

+2,0 1,7 $2,7 3,9 156 16,1 7,5

1) REE-Gemisch: 38,0% LaCls, 52,01% CeCls, 3,02% PrCls
2) LaCl; : LaCl; x 7 H20; mind. 99,9 %
3) CeCI3 ZC6C|3 X7 Hzo

Tabelle 40 gibt die durchschnittliche Lebendmassezunahme pro Tier und Tag an. Die
besten Zunahmen Uber den gesamten Versuch wies, mit 747 g taglich, die Gruppe 3
(100 mg LaCls, 200mg CeCls/kg) auf. Diese Gruppe hatte insgesamt um 5 % hohere
Gewichtszunahmen als die Kontrollgruppe. In den ersten 2 Wochen nahm die
Kontrollgruppe mit 324,4 g taglich am besten zu. In der 3. und 4. Woche hatten
Gruppe 1 und 2 die gleichen taglichen Lebendmassezunahmen von 641,7 g. Ab der
5. Woche lag immer bei einer der Seltenen Erden Rationen die grofdte Steigerung
der Lebendmasse vor. So wies in den Wochen 5 und 6 die Gruppe 4 eine um 5,2 %
(807,1 g), in Woche 7 bis 10 die Gruppe 3 (100 mg LaCls, 200mg CeCls/kg) eine um
6,1 (845,2 g) bzw. 6,6 % (942,9 g) und in der 11. und 12. Woche die Gruppe 2 (300
mg REE-Gemisch) eine um 16,2 % (964,7 g) héhere LMZ auf wie die Kontrolle. Die
niedrigsten LMZ im gesamten Versuchszeitraum hatten mit 711 g taglich die
Schweine der Ration 1.

Die Unterschiede bei der taglichen Lebendmassezunahme waren nicht signifikant.
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Tabelle 40: Versuch 2: Durchschnittliche tagliche Lebendmassezunahme (g) in den

einzelnen Rationsgruppen im gesamten Versuchszeitraum (Mittelwert x * s)

Zusatz Durchschnittliche tagliche Lebendmassezunahme (g)

S REE-

=  Gemisch' LaCl;®> CeCl;® 1.+2. 3.+44. 5+6. 7.+8. 9.+10. 11.+12. gesamt

o mg/kg mg/kg mg/kg Woche Woche Woche Woche Woche Woche

1 - - - 3244 6417 767,3 7964 884,55 830,1 710,6
+53,9 453 +114,2 +152,9 +182,3 $226,2 94,5

2 300 - - 306,9 641,7 736,3 8435 9226 964,7 738,77
+17,5 50,2 +120,4 +157,0 +161,1 +139,0 83,0

3 - 100 200 3115 626,8 781,0 8452 9429 9571 746,7
58,5 51,7 +126,2 +125,4 +132,6 +128,5 =*79,7

4 - 200 100 304,17 614,3 807,1 808,33 936,9 9455 738,8

+42,8 87,3 *109,2 +158,4 *106,9 *131,5 70,9

1) REE-Gemisch: 38,0% LaCls, 52,01% CeCls, 3,02% PrCls
2) LaCls : LaClz x 7 H20; mind. 99,9 %
3) CeCls :CeCl3 x 7 H,0

4.2.2.3. Futterverwertung

Aus der verbrauchten Futtermenge und dem Gewichtszuwachs wurde alle 14 Tage
die Futterverwertung bestimmt. Die durchschnittliche Futterverwertung bei den
einzelnen Versuchsgruppen im Versuchszeitraum gibt die Tabelle 41 wieder.

In den ersten zwei Versuchswochen lag der Futteraufwand im Mittel zwischen 1,89
und 1,99 und stieg zum Versuchsende hin auf 2,45 bis 2,84 an.

Ab der 3. Woche tritt die beste Futterverwertung immer in eine der Seltenen Erden
Gruppen auf. In den Wochen 3 und 4 ist der Futteraufwand in Gruppe 2 (300 mg
REE-Gemisch) mit 1,76 um 0,4 %, in den Wochen 5 und 6 in der Gruppe 4 mit 1,96
um 4 %, in den Woche 7 und 8 in den Gruppe 2 (300 mg REE-Gemisch) und 3 mit
2,15 um 2,4%, in der Woche 9 und 10 in der Gruppe 4 mit 2,11 um 4,7 % und in der
Woche 11 und 12 in der Gruppe 3 (100 mg LaCls, 200mg CeCls/kg) mit 2,45 um 13,9

% niedriger im Vergleich zur Kontrollgruppe.
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Betrachtet man den gesamten Zeitraum der Studie, so haben die Gruppen 3 und 4
mit einem Wert von 2,12 die niedrigste Futterverwertung. Sie ist um 1,9
Prozentpunkte niedriger als diejenige der Kontrolle, die mit 2,16 den schlechtesten
Wert aufweist. Es bestehen bei der Futterverwertung keine signifikanten

Unterschiede zwischen den Rationsgruppen.

Tabelle 41: Versuch 2: Durchschnittliche Futterverwertung (kg/kg) in den einzelnen

Rationsgruppen im gesamten Versuchszeitraumes (Mittelwert x * s)

Durchschnittliche  Futterverwertung

Zusatz (kg/kg)
S REE-
% Gemisch'LaCl;®> CeCl;® 1.42. 3.+44. 5+6. 7.+8. 9.+10.11.+12. ges.
® mg/kg mg/kg mg/kg Woche Woche Woche Woche Woche Woche
1 - - - 1,89 1,77 2,04 220 2,21 284 2,16
+0,33 10,12 0,16 0,17 10,21 1,02 0,09
2 300 - - 1,90 1,76 2,15 215 2,21 249 215
+0,14 10,12 0,29 0,14 10,17 0,42 0,11
3 - 100 200 1,98 1,79 2,03 215 2,16 2,45 212
+0,39 10,11 0,23 0,14 10,17 0,26 0,08
4 - 200 100 1,99 1,84 1,96 223 2,11 250 2,12

+0,30 0,24 0,15 0,16 0,22 0,35 *0,10

1) REE-Gemisch: 38,0% LaCls, 52,01% CeCls, 3,02% PrCl;
2) LaCls : LaCl3 x 7 H,0; mind. 99,9 %
3) CeCI3 ICGC|3 X7 Hzo

4.2.2.4. Futterverzehr, Gewichtsentwicklung und Futterverwertung in der
Nachperiode

In der Nachperiode erhielten die Schweine alle das gleiche kommerzielle
Mastalleinfutter ohne Zusatz an Seltenen Erden. Die verbrauchte Futtermenge wurde
taglich ermittelt. Die Tiere wurden am Ende des Versuches (12. Woche) und kurz vor
der Schlachtung (16. bzw. 17. Woche) gewogen. Aus den ermittelten Werten
Futterverbrauch und Lebendmassezunahme wurde die Futterverwertung errechnet.

Die in der Nachperiode erfassten Leistungsparameter werden in der Tabelle 42

dargestellt.
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Der durchschnittliche Futterverzehr pro Tier in der Nachperiode war bei der Gruppe
2 (300 mg REE-Gemisch) mit 2328g taglich am hdchsten. Dies entspricht einem
Mehrverbrauch von 7,5 % gegenuber der Kontroligruppe. Die Tiere der
Versuchsgruppe 1 verzehrten am wenigsten Futter.

Die Gruppe 2 (300 mg REE-Gemisch) wies dabei die héchsten durchschnittlichen
Tageszunahmen auf. Sie lagen hier um 8,4 % Uber denen der Gruppe 1, welche
auch insgesamt die niedrigsten Gewichtsteigerungen erreichte.

Die Endgewichte der Nachperiode sind in Tabelle 43 dargestellt und werden in
Kapitel 4.2.2.5. beschrieben.

Die beste Futterverwertung erzielte die Gruppe 2 (300 mg REE-Gemisch), die
héchste wurde in der Gruppe 4 erreicht. Die Unterschiede im Futteraufwand bei den
einzelnen Rationsgruppen waren nur geringfugig. Bei der statistischen Auswertung

dieser Ergebnisse wurden keine signifikanten Unterschiede festgestellt.

Tabelle 42: Versuch 2: Futterverwertung (kg/kg) (FV), Lebendmassezunahme(g) (LMZ)
und Futterverzehr(g) in der Nachperiode ohne Zusatz von Seltenen Erden bei den

einzelnen Rationsgruppen (Mittelwert x £ s)

Ration Zusatz Leistungsparameter in der Nachperiode/ Tier
REE-Gemisch' LaCl;> CeCl;® Futterverzehr/d LMZ/d FV
mg/kg mg/kg mg/kg (9) (9) (kg/kg)

1 - - - 2166 567,4 3,90
1404 +123,3 +0,69
2 300 - - 2328 616,3 3,84
+346 +111,7 +0,56
3 - 100 200 2198 558,0 4,00
+316 +105,8 +0,57
4 - 200 100 2299 605,5 4,01
+366 +143,8 +1,12

1) REE-Gemisch: 38,0% LaCls, 52,01% CeCls, 3,02% PrCls
2) LaCl; : LaCl; x 7 H20; mind. 99,9 %
3) CeCI3 ZC6C|3 X7 Hzo
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4.2.2.5. Futterverzehr, Lebendmassezunahme und Futterverwertung wahrend
der gesamten Mastperiode
Betrachtet man die gesamte Mastperiode, also Versuchszeitraum und Nachperiode
zusammen, so ergeben sich die in der Tabelle 43 aufgefihrten Werte fur den
Futterverzehr, die Lebendmassezunahme, das lebende Schlachtgewicht und die
Futterverwertung. Die Mastdauer betrug bedingt durch die 2 Schlachttermine 111
bzw. 118 Tage. Damit kommt die Kontrollgruppe auf 113,9 £3,6 Tage und die
Gruppen 2 bis 4 auf 114,5 £3,7 Tage.
In der gesamten Mastperiode ist der héchste Verzehr in der Ration 2 zu finden.
Diese Gruppe frafld im Durchschnitt 1789g am Tag. Die Gruppe 1 nahm 3, 4 bzw. 5%
weniger Futter auf als die Gruppen 2 bis 4 mit dem Zusatz an Seltenen Erden.
Bei den taglichen Lebendmassezunahme wahrend der gesamten Mastperiode
erzielte die Gruppe 4 (200 mg LaCls, 100mg CeCls/kg), mit Werten von 5,1 % Uber
der Negativkontrolle, die héchsten Gewichtssteigerungen. Die Kontroligruppe wies
die niedrigsten Zunahmen auf.
Die Futterverwertung unterscheidet sich uber den gesamten Mastzeitraum bei den
einzelnen Rationsgruppen nur geringflgig. Sie weicht um maximal £0,4 Prozentwerte
von der der Kontrolltiere ab. Die Parameter Futterverzehr, Lebendmassezunahme,
lebendes Schlachtgewicht und Futterverwertung wiesen in der gesamten

Mastperiode keine signifikanten Unterschiede zwischen den Gruppen auf.
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Tabelle 43: Versuch 2: Die Leistungsparameter Futterverzehr (g) pro Tag,
Lebendmassezunahme pro Tag (g), lebendes Schlachtgewicht (kg) und
Futterverwertung (FV) (kg/kg) in der gesamten Mastperiode in den einzelnen

Rationsgruppen (Mittelwert x * s)

Zusatz Leistungsparameter insgesamt/ Tier

S REE-

£ Gemisch' LaCl;*> CeCl;® Futterverzehr/d LMZ/d FV Schlachtgewicht

® mglkg mg/kg mg/kg (9) (9) (kg/kg) (kg)

1 - - - 1704 673,1 2,53 91,2
+216 +84,7 +0,11 +8,9

2 300 - - 1789 7047 2,54 95,4
+212 +81,1 0,14 +9.2

3 - 100 200 1752 686,7 2,52 94,4
+176 +64,6 0,13 +8,1

4 - 200 100 1768 707,3 2,52 95,1
+195 +67,6 0,14 +9.5

1) REE-Gemisch: 38,0% LaCls, 52,01% CeCls, 3,02% PrCls
2) LaCls : LaClz x 7 H20; mind. 99,9 %
3) CeCl; :CeCl3 x 7 H,0
4.2.3. Schlachtleistungsparameter
Bei den Schlachtleistungsparametern wurde das lebende und das warme
Schlachtgewicht, der pH-Wert nach 45 Minuten im Kotelett (pH4) und nach 24
Stunden in Kotelett und Schinken (pH2), die Fleischhelligkeit, die elektrische
Leitfahigkeit nach 24 Stunden und die Einteilung in die Handelsklassen erfasst.
Dabei ergibt sich, dass die Gruppe 2 (300 mg REE-Gemisch) mit 95,4 kg das
tendenziell hochste lebende Schlachtgewicht (siehe Tabelle 43) aufweist, und die
Gruppe 1 mit 91,2 kg das niedrigste. Bei dem warmen Schlachtgewicht (Tabelle 44)
weist ebenfalls die Gruppe 2 (300 mg REE-Gemisch) das hochste und die
Kontrollgruppe das niedrigste Durchschnittsgewicht auf. Der Ausschlachtungsgrad in
den Gruppen 1, 3 und 4 betragt 81 % und in der Gruppe 2 (300 mg REE-Gemisch)
80 %.
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Der durchschnittliche pH-Wert liegt bei allen Gruppen zu allen Zeitpunkten innerhalb
der Norm gemal den Richtlinien zur Beurteilung (Blendl, 1991). Kein
durchschnittlicher pHs-Wert befindet sich demnach Uber 5,6 und der pHy4-Wert liegt
bei allen Gruppen unter 6,0. Auch alle einzelnen pH-Werte der Tiere lagen im
Normbereich.

Die Fleischhelligkeit liegt zwischen 60,2 bei der Kontrollgruppe und 67,9 bei der
Gruppe 3 (100 mg LaCls, 200mg CeCls/kg). Bei der elektrischen Leitfahigkeit (LFK)
nach 24 Stunden hat die Gruppe 1 mit 5,5 den hdchsten Wert. Den von allen
Rationsgruppen am niedrigsten Wert weist die Gruppe 3 mit 4,2 auf.

Bei der Einteilung in die Handelsklassen erreichten 41 von den 48 Schweinen die
Handelsklasse E. Das entspricht einem Muskelfleischanteil von Uber 55 %. Die
restlichen sieben Tiere wurden als Klasse U bewertet und wiesen damit einen
Muskelfleischanteil von 50 bis 55 % auf. Die Gruppen 2 und 4 erreichten mit je 11
Tieren in Klasse E und einem Tier in Klasse U die insgesamt beste Beurteilung. In

der Kontrollgruppe sind die meisten Tiere (3) zu finden, die mit U bewertet wurden.
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Tabelle 44: Versuch 2: Schlachtleistungsparameter der einzelnen Rationsgruppen

(Mittelwert x £ s)

Schlachtleistungsparameter

g Schlacht- pH1 pH2s pH24 Fleisch- elektrische Handelsklasse:

£ gewicht(warm) K' K' S? helligkeit LFK  Anzahl der

- in kg 24 Einzeltiere/VG®

1 74,1 63 56 57 602 5,5 E:9;U:3
+7.7 +0,3 0,1 #0,2 496 +1,7

2 76,9 64 55 58 625 4,8 E:11; U: 1
+7.6 +0,3 0,1 #0,3 241 +1,5

3 76,0 64 56 57 679 4,2 E: 10; U: 2
+6,7 +0,2 0,1 #0,2 259 +0,7

4 76,5 64 56 50 652 4,5 E:11; U: 1
+7,9 +0,3 0,2 #0,1 +2,0 +1,1

1) K: Kotelett
2) S: Schinken
3) VG: Versuchsgruppe

4.2.4. Schilddrusenwerte

Gegen Ende der Versuchsperiode, am Tag 80, wurde bei den Schweinen Blut
genommen. Im Serum wurden die Schilddrisenwerte Trijodthyronin (T3) und
Thyroxin (T4) gemessen. Die Ergebnisse sind in der Tabelle 45 dargestellt.

Die Ts-Werte in den Seltenen Erden Gruppen fallen niedriger aus als in der
Kontrollgruppe. In der Gruppe 4 (200 mg LaCls, 100mg CeCls/kg) sind die Werte um
9 % niedriger als in der Negativkontrolle. Dieser Wert ist auch im Vergleich mit den
anderen Versuchsgruppen der niedrigste. Die T4- Werte sind in der Kontrollgruppe
um bis zu 33,8 % hoher als in den Seltenen Erden Gruppen. Wahrend die
Unterschiede beim T3-Wert nicht signifikant waren, waren die T4-Werte in der Gruppe
2 (300 mg REE-Gemisch) (p< 0,05) und 3 (p< 0,01) signifikant gegenuber den
Werten der Kontrollgruppe erniedrigt. Die Ts-Werte der Gruppe 4 (200 mg LaCls,

100mg CeCls/kg) wiesen keine signifikanten Unterschiede zur Kontrolle auf.
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Tabelle 45: Versuch 2: Trijodthyronin- und Thyroxinwerte (nmol/l) am Ende der REE-

Periode (Mittelwert x * s)

Ration T3 Ts
REE-Gemisch' LaCl,? CeCl;? nmol/l nmol/l
mg/kg mg/kg
1 2,38 29.13
+0,49 +7,54
2 - - 2,22 22.15*
+0,38 +8,63
3 200 100 2,24 19,28**
+0,48 +3,55
4 100 200 2,17 24,82
+0,32 +7.21

1) REE-Gemisch: 38,0% LaCls, 52,01% CeCls, 3,02% PrCls
2) LaCl; : LaCl3 x 7 H20; mind. 99,9 %

3) CeCI3 ZC6C|3 X7 Hzo

* p< (0,05) ** p < (0,01) jeweils im Vergleich zur Gruppe 1

4.2.5. Konzentrationen Seltener Erden in Muskel und Leber

In der Tabelle 46 finden sich die Ergebnisse der Bestimmung des Gehaltes an
Seltenen Erden mittels ICP-MS in Muskel und Leber.

Die Konzentrationen an Cer, Lanthan, Neodym, Praseodym und Samarium waren im
Muskel und in der Leber sehr niedrig. Sie befinden sich im ppb-Bereich. Die
Konzentrationen an Pr und Sm in Leber und Muskel lagen teilweise bzw. immer
unterhalb der Bestimmungsgrenze. In der Leber reicherte sich Cer um den Faktor 2,5
bis 6,6 gegenuber der Kontrollgruppe (Gruppe 1) an. Lanthan ist in einer 3,5 bis 4
fach hoheren Konzentration in den Lebern der Seltenen Erden Gruppen im Vergleich
zu denen der Kontrollgruppe zu finden. Die Konzentrationen von Pr in dem
Leberpool der Gruppe 2 (300 mg REE-Gemisch) war um den Faktor 5 hoher wie in
dem der Kontrollgruppe. Im Muskel reicherten sich die Seltenen Erden nur
geringfugig an, wobei in der Kontrollgruppe zum Teil hohere Werte wie in den

Seltenen Erden Gruppen gemessen wurden.
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Tabelle 46: Versuch 2: Konzentrationen von Seltenen Erden in nach Rationen

zusammengestellten Probenpools von Muskel und Leber gemaR ICP-MS (Mittelwert x)

Probe der

Ration Ce La Nd Pr Sm
Leber 1 |ug/kg TS' 15,8 25,3 2,2 1,0 <BG?
Leber2 |ug/kg TS' 105,0 101,0 1,2 5,2 <BG®
Leber3  |uglkg TS' 84,7 90,6 1,1 0,4 <BG®
Leber4 |ug/kg TS' 39,7 89,3 0,9 <BG® <BG®
Muskel 1 |ug/kg TS 3,9 11,6 1,4 0,3 <BG®
Muskel 2 |ug/kg TS' 5,4 6,7 1,8 0,5 <BG®
Muskel 3 |ug/kg TS 1,9 3,7 0,7 <BG® <BG®
Muskel 4 |ug/kg TS 4.4 5,3 1,1 <BG® <BG®
Bestimmungsgrenze?: 0,8 0,3 0,3 0,3 0,3

1: Trockensubstanz nach Lyophilisieren
2: 2 * Nachweisgrenze (ug/kg)
3: Bestimmungsgrenze

4.3. Feldversuch

In zwei Feldversuchen wurde die Wirkung seltener Erden in einem Schweizer
Schweinebasiszuchtbetrieb Uberpruft. Die Tiere wurden in eine Kontrollgruppe
(Gruppe 1) ohne Supplementierung und eine Seltene Erden Gruppe (Gruppe 2) mit
einem Zusatz von 200 mg REE-Gemisch pro kg Futter eingeteilt. Das verwendete
REE-Gemisch entspricht dem der Versuche 1 und 2 (siehe Kapitel 4.1. und 4.2.).

4.3.1. Gesundheitszustand
Der Gesundheitszustand der Ferkel war als sehr gut zu bewerten. Die Seltenen
Erden im Futter der Gruppe 2 wirkten sich nicht negativ auf die Gesundheit der Tiere

aus.
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4.3.2. Leistungsparameter

Als Leistungsparameter im Feldversuch wurden ebenfalls der Futterverbrauch, die
Lebendmassezunahme und die aus den beiden Parameter errechnete
Futterverwertung verwendet.

Die Ergebnisse des ersten Feldversuches mit Ferkeln, die 2 Wochen nach dem
Absetzen in den Versuch gekommen sind, zeigt die Tabelle 47. Die Ferkel wogen zu
Versuchbeginn im Mittel 10,9 kg und wurden im Durchschnitt 16,4 Tage mit dem
Versuchsfutter gefluttert. Die Ferkel wiesen zu Versuchsende ein durchschnittliches
Gewicht von 18,5 kg in Gruppe 1 und 19,0 kg in Gruppe 2 (200 mg/kg REE-
Gemisch) auf.

Der Futterverbrauch in der Gruppe 1 (Kontrolle) betragt 764 g am Tag. Diese Gruppe
verbrauchte somit 6,6 % mehr Futter als die Gruppe 2 (200 mg/kg REE-Gemisch).
Die durchschnittliche tagliche Lebendmassezunahme wahrend dem Versuch 1
betrug in der Kontrollgruppe 474 g und in der Versuchsgruppe 484 g. Die Gruppe 2
(200 mg/kg REE-Gemisch) nahm demnach taglich um 2,9 % mehr zu wie die Tiere
der Gruppe 1.

Die aus den beiden oben beschriebenen Parametern errechnete Futterverwertung
war bei der Gruppe mit dem Zusatz Seltener Erden um 9,3 % verbessert. Sie wies in
der Kontrollgruppe einen Wert von 1,61 und in der Gruppe 2 (200 mg/kg REE-
Gemisch) von 1,46 auf.
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Tabelle 47: Feldversuch 1: Taglicher Futterverbrauch (g), tagliche
Lebendmassezunahme (g), Futterverwertung (kg/kg) und Futtertage der einzelnen

Rationsgruppen im Versuchszeitraum

Gruppe Zusatz Versuch 1

REE-Gemisch' n?> Futterverbrauch LMZ FV Futtertage

mg/kg g/Tier/Tag g/Tier/lTag glg
1 - 48 764 474 1,61 16,5
2 200 49 707 484 1,46 16,3

1) REE-Gemisch: 38,0% LaCls, 52,01% CeCls, 3,02% PrCl;
2) n = Anzahl der Tiere in der Gruppe

Im 2. Feldversuch bekamen die Ferkel mit einem Anfangsgewicht von
durchschnittlich 8,5 kg vom Absetzen an in der Ration 2 200 mg REE-Gemisch pro
kg Futter supplementiert. Die Ration 1, ohne Zusatz von Seltenen Erden, diente als
Kontrolle. Nach durchschnittlich 30,6 Tagen wurde der Versuch 2 beendet. Zu
diesem Zeitpunkt wiesen die Tiere im Mittel ein Gewicht von 20,6 kg in Gruppe 1 und
20,4 kg in Gruppe 2 auf.

In der Tabelle 48 sind die Parameter Futterverbrauch, Lebendmassezunahme,
Futterverwertung und Futtertage angegeben.

Der Futterverbrauch in der 2. Feldstudie betrug bei der Kontrollgruppe 589 g taglich.
Dagegen verzehrte die Gruppe 2 (200 mg/kg REE-Gemisch) mit 634 g 7,8 % mehr
Futter als die Kontrollgruppe.

Die Lebendmassezunahmen der Tiere, die die Ration 2 (200mg/kg REE-Gemisch)
erhielten, waren, mit 412,0 g taglich, um 10,2 % besser wie jene der Ration 1. Diese
Gruppe steigerte ihre Lebendmasse taglich um 373,8 g. Auch bei der
Futterverwertung erzielte die Ration 2 einen, um 2,2%, besseren Wert wie die
Kontrolle. Der Wert lag wahrend der Versuchsperiode in der Kontrollgruppe bei 1,58
und in der Gruppe 2 (200 mg/kg REE-Gemisch) bei 1,54.
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Tabelle 48: Feldversuch 2: Futterverbrauch (g), Lebendmassezunahme (g),

Futterverwertung (FV) (kg/kg) und Futtertage der einzelnen Rationsgruppen im
gesamten Versuchszeitraum

Gruppe Zusatz Versuch 2
REE-Gemisch' n? Futterverbrauch LMZ FV  Futtertage
mg/kg g/Tier/Tag g/Tier/lTag gdlg
1 - 61 589 373,8 1,58 32,4
2 200 115 634 412,0 1,54 28,9

1) REE-Gemisch: 38,0% LaCls, 52,01% CeCls, 3,02% PrCls
2) n = Anzahl der Tiere in der Gruppe
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5. Diskussion

Ziel der vorliegenden Untersuchungen war es, die in der chinesischen Literatur und
bei friheren Versuchen unserer Arbeitsgruppe gefundenen ergotropen Effekte von
Seltenen Erden bei Schweinen an einer gréReren Tierzahl und im Feldversuch zu
testen. Darlber hinaus wurden erstmalig Mischungen aus reinen Seltenen Erden
eingesetzt, die den Hauptkomponenten des Seltenen Erden Gemisches aus China
ahnlich sind.

Die eine Mischung entsprach im Verhaltnis von Lanthan zu Cer dem Gemisch aus
China, die andere Mischung enthielt Lanthan und Cer im umgekehrten Verhaltnis.

Es sollte geprift werden, ob das Mischungsverhaltnis Einfluss auf die

Leistungsparameter hat.

5.1. Versuch 1

48 Ferkel mit einem Durchschnittsgewicht von 18 kg wurden in 4 Rationsgruppen
eingeteilt und Uber 11 Wochen gemastet. Die Tiere erhielten zu ihrer praxisublichen
Diat als Zusatz ein Gemisch von Seltenen Erden in einer Dosierung von 0 bzw. 300
mg/kg Futter oder hochgereinigtes Lanthan und Cer in einer Dosierung von 100 mg
LaCls und 200 mg CeCl; bzw. 200 mg LaCls und 100 mg CeCl;. Die Ration
entsprach den Futterungsempfehlungen der DLG (1991).

5.1.1. Gesundheitszustand
Acht Tage nach der Einstallung zeigten rund 50 % der Schweine Durchfall in
unterschiedlichen Schweregraden. Die meisten Tiere waren nur leicht betroffen und
die Symptome besserten sich nach 3 bis 4 Tagen rasch. Bei neun Schweinen, deren
Durchfall Gber 7 Tage bestand, bzw. die wassrigen Durchfall zeigten, wurden
Kotproben zur Untersuchung entnommen. Bei der Untersuchung wurden in den
Kotproben neben E. Coli, anderen Enterobacterien, Enterokokken und Laktobazillen
auch Brachyspiren gefunden. Salmonellen konnten nicht nachgewiesen werden.
Der Durchfall trat in allen 4 Versuchsgruppen auf und ist daher nicht auf den Zusatz
des Seltenen Erden Gemisches oder des hochgereinigten Lanthan- und Cerchlorides
zuruckzufuhren.
Die in 5 der 9 untersuchten Proben gefundenen Brachyspiren kdnnen mikroskopisch
nicht differenziert werden. Der Erreger der Dysenterie, Brachyspira hyodysenteriae,
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ahnelt sowohl Brachyspira pilosicoli, dem Erreger der intestinalen Spirochatose, als
auch apathogenen Brachyspiren mikroskopisch. Bei klinischen Symptomen in
Kombination mit dem Auffinden der Brachyspiren im Kot wird im Allgemeinen
angenommen, dass es sich um pathogene Erreger handelt. Die Erreger werden nicht
kontinuierlich ausgeschieden, so dass ein negativer Befund eine Infektion nicht
ausschliesst. Der brachyspirenhaltige Kot wird von den Schweinen gerne gefressen
und ist somit als Hauptinfektionsquelle anzusehen (Waldmann, 1992). Durch die
Einzelhaltung der Schweine war die Weiterverbreitung von Brachyspiren im Bestand
deutlich eingeschrankt. Bei restriktive Futterung kann man die Durchfallsymptomatik
der Dysenterie positiv beeinflussen. Differentialdiagnostisch sind Salmonellose,
Colidiarrhoe der Absetzferkel, futterungsbedingter Durchfall und intestinale
Spirochatose abzuklaren. Wirtschaftliche Schaden entstehen bei der Dysenterie in
erster Linie durch schlechtere Futterverwertung, verlangerte Mastzeiten und
Bekampfungskosten, aber auch durch direkte Tierverluste.

Die porcine intestinale Spirochatose ist eine dysenteridhnliche, aber milder
verlaufende Erkrankungen. Vom Dysenterieerreger unterscheidet sich B. pilosicoli
phanotypisch u.a. durch eine nur schwach augepragte Hamolyse, eine geringere
Anzahl von Endoflagellen und der Hippurathydrolyse (Selbitz, 2002). Bisher wurde
die Spirochatendiarrhoe in Deutschland allerdings nur sehr selten diagnostiziert
(Waldmann et al., 2000).

Escherichia coli treten in einer Vielzahl von Stammen auf, die sowohl Bestandteil der
Normalflora als auch wichtige Krankheitserreger bei Menschen und Tieren sein
konnen. Hamolyse und schleimiges Wachstum sind Kriterien zur erganzenden
phanotypischen Charakterisierung, die in einigen Fallen in Beziehung zur Virulenz
stehen. Die durch ETEC verursachte Colidiarrho, die vor allem Absetzferkel betrifft,
zeigen auf Blutagar Hamolyse. In 6 der 9 Kotproben konnten vereinzelt
hamolysierende E.coli nachgewiesen werden. In der geringen Anzahl und in
Anbetracht des Alters der Tiere wurden diese Erreger nicht als Hauptursache des
Durchfalls gesehen.

Enterokokken, Laktobazillen und viele Enterobacterien, die bei der bakteriologischen
Kotuntersuchung gefunden wurden, gehéren der Normalflora des Darmtraktes an.
Ein durch Futterumstellung bedingter Durchfall tritt meist 3 bis 4 Tage nach dem

Futterwechsel auf und nicht, wie in diesem Fall, nach 8 Tagen. Die Schweine wurden
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bei der Einstallung langsam auf das neue Futter umgestellt. Zum Zeitpunkt der
ersten Durchfallsymptome erhielten die Tiere zwischen 350 und 450 g Futter pro
Mahlzeit. Die durchgefuhrten Steigerungen um maximal 100 g taglich werden
normalerweise gut vertragen.

Eine in der Literatur beschriebene bakteriostatische bzw. bakteriozide Wirkung der
Seltenen Erden (Wurm, 1951; Cassone und Garaci, 1974) konnte das
Vorhandensein von Brachyspiren nicht beeinflussen. Diese Spirochaten wurden in
Kotproben aus allen vier Gruppen gefunden.

Durch das Verfuttern an Seltenen Erden war keine Beeinflussung der Gesundheit der
Tiere erkennbar. Das entspricht der in der Literatur beschriebenen geringen oralen
Toxizitat der Lanthanoide (Ji, 1985; Evans, 1990).

Aufgrund der Durchfallerkrankung war eine genaue Auswertung des ersten
Versuches wenig sinnvoll und wurde demnach unterlassen. Eventuelle
Schadigungen an der Darmschleimhaut kdnnten zu Resorptionsstorungen flhren
und somit den Versuch beeinflussen. Die Ergebnisse wurden nur der Vollstandigkeit

halber gezeigt.

5.2. Versuch 2

Im zweiten Versuch wurden 48 weibliche und mannlich-kastrierte Hybriden
(Deutsche Landrasse x Pietrain) in vier Gruppen untergliedert. Die Tiere bekamen zu
ihrer praxisiblichen Ration Seltene Erden als Gemisch Seltener Erden in einer
Konzentration von 0 bzw. 300 mg oder als hochgereinigtes Lanthan- und Cerchlorid
in einer Dosierung von 100 mg Lanthan und 200 mg Cer bzw. 200 mg Lanthan und
100 mg Cer pro kg Futter. Das Versuchsfutter, das den Empfehlungen der DLG
entsprach (1991), wurde Uber 12 Wochen gefuttert. AnschlieBend wurden die
Schweine aus technischen Grinden mit handelsublichen Mastalleinfutter bis zum

Erreichen des Schlachtgewichtes gemastet.

5.2.1. Gesundheitszustand

Die Gesundheit der Schweine war weder durch die Supplementation des Seltenen
Erden Gemisches aus LaCls, CeCls, PrClz und Chloriden anderer Lanthanoide noch
durch den Zusatz von hochgereinigtem Lanthan- und Cerchlorid negativ beeinflusst.

Dies bestatigt die in friheren Versuchen sowie in der Literatur beschriebene gute
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orale Vertraglichkeit von Seltenen Erden in geringen Dosierungen (Evans, 1990;
Schuller et al., 2002; He et al., 2003).

Die orale Toxizitat der Lanthanoide ist aufgrund der schlechten Absorption im
Magen-Darm-Trakt gering (Evans, 1990). Cochran et al. (1950) ermittelte an Ratten
fur Lanthanchlorid eine LDsy von 4200 mg/kg. Die von Haley et al. (1965)
angegebenene LDsp flr PrCls bei Mausen liegt bei 4500 mg/kg. Die Toxizitat der
Seltenen Erden hangt aulerdem auch von der chemischen Form ab, in der sie
verabreicht werden (Evans, 1990). So konnten Cochran et al. (1950) selbst bei der
Verfutterung von 10g/kg La,O3; oder 5 g/kg Lax(SO4)s keine Toxizitat feststellen,
wahrend bei Lanthanammoniumnitrat die LDsg bei 3400 mg/kg liegen. Feng et al.
(2002) testete die Langzeiteffekte von La(NO3)3 in Dosierungen von 0,1, 0,2, 2,0, 10
und 20 mg/kg Korpergewicht Uber 3 bis 6 Monate an Ratten. Er fand verschiedene
Abweichungen im Blutbild, aber es traten keine Todesfalle auf. Nach seiner Meinung
liegt die Sicherheitsdosis fur Lanthannitrat bei 0,1 bis 0,2 mg/kg Korpergewicht.

Die Schweine nahmen im Versuchszeitraum im Mittel in Ration 2 11,9 mg Seltenes
Erden Gemisch, in Ration 3 4,0 mg Lanthanchlorid und 7,9 mg Cerchlorid sowie in
Ration 4 7,9 mg Lanthan und 4,0 mg Cer pro kg Korpergewicht taglich mit dem Futter
auf. Schllsselt man das Seltene Erden Gemisch nach seinen Hauptkomponenten
auf, so nahmen die Tiere der Gruppe 2 (300 mg REE-Gemisch) 4,5 mg Lanthan-, 6,2
mg Cer- und 0,4 mg Praseodymchlorid pro kg Korpergewicht am Tag auf. Die Tiere
der Ration 2 und 3 nahmen demnach taglich ahnlich hohe Konzentrationen an
Lanthan und Cer auf.

Die zugefutterten Konzentrationen an Seltenen Erden liegen somit um den Faktor
530 bis 11250 unter den in der Literatur angegebenen LDso- Werten. Eine

Beeinflussung der Gesundheit war also auch nicht zu erwarten.

5.2.2. Mastleistungsparameter

5.2.2.1. Futterverbrauch

Abbildung 5 zeigt die durchschnittliche Futteraufnahme pro Tier und Tag. Der
Futterverbrauch in den einzelnen Rationsgruppen ist sich in den ersten 6
Versuchswochen sehr ahnlich. Danach, in den Wochen 7 bis 12, nahmen die Tiere

der Seltenen Erden Gruppen um bis zu 8% mehr Futter auf. Betrachtet man die

110



Diskussion

gesamte Versuchsperiode so verbrauchten die Seltenen Erden Gruppen 2, 3 und 4
um 3,5 %, 3,2 % und 2,5 % mehr Futter als die Kontrollgruppe. Es bestanden keine
signifikanten Unterschiede bei den einzelnen Rationsgruppen. Durch die
Lanthanoidchloride im Futter wurde eine Mehraufnahme an Futter erreicht.

Die Schweine der einzelnen Rationsgruppen nahmen unterschiedliche Mengen an
Lanthan-, Cer- und Praseodymchlorid auf. Die unterschiedlichen Mengen an
aufgenommenen Lanthan- und Cerchlorid wirkte sich geringfugig auf den
Futterverzehr aus. Die Gruppen 2 und 3, die mit dem Futter 4,5 bzw. 4,0 mg
Lanthanchlorid und 6,2 bzw. 7,9 mg Cerchlorid pro kg Koérpergewicht zu sich
nahmen, hatten einen tendenziell gesteigerten Futterverzehr im Vergleich mit der
Gruppe 4 (200 mg LaCl;, 100mg CeCls/kg), die taglich 7,9 mg Lanthan und 4,0 mg

Cer pro kg Korpergewicht aufnahm.

Abbildung 5: Durchschnittlicher taglicher Futterverbrauch (g) in den einzelnen

Rationsgruppen im Versuchszeitraum

3000
2500
2000 A
1500 A
1000 -

500 -

Futteraufnahme (g/Tag)

1.+ 2. 3.+4. 5.+ 6. 7+8. 9.+10. 11.+12. gesamt
Woche Woche Woche Woche Woche Woche

E Kontrolle O300 mg REE-Gemisch/kg
0100 mg LaCl3, 200 mg CeCl3/kg M 200 mg LaCl3, 100 mg CeCl3/kg

Die Mehraufnahme an Futter in den Rationen, die mit Seltenen Erden supplementiert
waren, fielen in diesem Versuch niedriger aus wie in dem von Schuller et al. (2002)

beschriebenen. Dort nahm die Gruppe mit dem Zusatz von 300 mg REE-Gemisch
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pro kg Futter in der Aufzuchtsperiode um 7 % und in der Mastperiode um 11 % mehr
Futter im Vergleich zur Kontrollgruppe auf.

Im Versuch von He et al. (2003) mit Ratten fralRen die Tiere, die mit 75 mg/kg REE-
Gemisch gefuttert wurden signifikant mehr Futter als die Kontrolltiere, wahrend die
Versuchsgruppe, die reines LaCls in einer Dosierung von 75 bzw. 150 mg oder 150
mg REE-Gemisch pro kg Futter erhielten weniger Futter im Vergleich zur

Kontrollgruppe aufnahmen.

5.2.2.2. Gewichtsentwicklung

In der Abbildung 6 ist die mittlere tagliche Lebendmassezunahme in den einzelnen
Rationen im Versuchszeitraum veranschaulicht. In den ersten vier Versuchswochen
wies die Kontrollgruppe die héchsten Gewichtszunahmen auf. In der 5. und 6. Woche
waren die taglichen Zunahmen in den Gruppen 3 und 4 um 1,8 % bzw. 5,2 % hdher
als in der Kontrollgruppe, wahrend die Gruppe 2 (300 mg REE-Gemisch) eine um 4
% niedrigere Zuwachsrate zeigte. Im Zeitraum der 7. und 8. Woche erzielten die
Seltenen Erden Gruppen 2, 3 und 4 um 5,9 %, 6,1 % und 1,5 % hohere Zunahmen
als die Kontrollgruppe. In dem darauffolgenden 2 wochigen Intervall nahmen die
Schweine der Seltenen Erden Gruppen 2, 3 und 4 um 4,3 %, 6,6 % und 5,9 % mehr
zu im Vergleich zu den Tieren der Gruppe 1. In den letzten 2 Versuchswochen hatten
die Gruppen 2, 3 und 4 Mehrzunahmen von 16,2 %, 15,3 % und 13,9 %. Betrachtet
man den gesamten Versuchszeitraum, so ergeben sich gegentber der
Kontrollgruppe um 4 %, 5,1 % und 4 % hohere Tageszunahmen fur die mit Seltenen
Erden supplementierten Gruppe 2, 3 und 4. Die Ergebnisse waren zu keinem
Zeitpunkt signifikant unterschiedlich. Sowohl das Seltene Erden Gemisch als auch
die Mischungen aus reinem Lanthan- und Cerchlorid fuhrten zu besseren
Gewichtszunahmen im Vergleich zur Kontrollgruppe. Ein Einfluss des prozentualen
Anteiles an Lanthan und Cer im Futter konnte nicht festgestellt werden.

Die Steigerungen der Tageszunahmen durch die Supplementation mit Seltenen
Erden fielen wesentlich geringer aus wie in den friheren Versuchen (Rambeck et al.,
1999; He et al., 2001, He und Rambeck, 2000; Schuller et al., 2002).
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Abbildung 6: Versuch 2: Durchschnittliche tagliche Gewichtszunahme (g) in den

einzelnen Versuchsgruppen im Versuchszeitraum
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0100 mg LaClI3, 200 mg CeCI3/kg 200 mg LaClI3, 100 mg CeCI3

Es wird in der chinesischen Literatur bei Schweinen, die einen Zusatz von Seltenen
Erden im Futter erhalten, von verbesserten Gewichtszunahmen um bis zu 22,9 %
berichtet (Shen et al., 1991; Li et al., 1992; Cheng et al., 1994, Zhu et al., 1994; He
und Xia, 1998). Bei in Deutschland durchgefuhrten Versuchen mit zwei Seltenen
Erden Gemischen zeigten sich Verbesserungen bei der Lebendmassezunahme von
Aufzuchtsferkeln um 2,4 % bei Verwendung von 150 mg REE-A (99,7 % LaCl;, < 2,5
% CeCls, < 0,3 PrCl3) pro kg Futter sowie um 2 % bzw. 5 % bei der Verwendung von
150 mg bzw. 300 mg REE-B (38% LaCls, 52 % CeCls, 3% PrCls). Im
Fltterungsversuch mit Mastschweinen, die 300 mg REE-B in das Futter gemischt
bekommen hatten, erzielten diese gegenuber der Kontrollgruppe eine Steigerung der
taglichen Gewichtszunahme von 19 % (p< 0,05) in der Aufzuchtsperiode und 12 %
(p>0,05) in der Mastperiode (Rambeck et al., 1999; He et al., 2001, He und
Rambeck, 2000; Schuller et al., 2002). Bohme et al. (2002) fand hingegen keine
Steigerung der Mastleistungsparameter bei mit verschiedenen REE-Zusatzen
gefutterten Mastschweinen im Lebendmassebereich von 42 — 90 kg. Er verwendete
REE-Zitrat, REE-Nitrat, REE-Ascorbat und Lanthan(lll)chlorid-heptahydrat in einer

Dosierung von 100 mg REE/ kg Futter als Summe der beiden Elemente La und Ce.
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Dies entspricht einer niedrigeren Konzentration als die in unserer Arbeitsgruppe

verwendeten.

5.2.2.3. Futterverwertung

In der Abbildung 7 ist die durchschnittliche Futterverwertung in den einzelnen
Rationsgruppen im gesamten Versuchszeitraum dargestellt. Der Futteraufwand
unterscheidet sich in den Rationsgruppen wahrend des Versuches nur geringfugig
voneinander. Wahrend in den ersten zwei Versuchswochen die Kontrollgruppe die
beste Futterverwertung aufwies, zeigten in den Wochen 3 und 4 die Gruppe 2 (300
mg REE-Gemisch) mit einem um 0,4 % verbesserten Wert gegenuber der Kontrolle
das beste Ergebnis. In diesem Zeitraum erkrankte ein Schwein der Gruppe 4 (200
mg LaCls, 100mg CeCls/kg) und nahm Uber einen Tag kein und anschliessend noch
2 Tage vermindert Futter auf. Eine um ca. 4 % geringere Futterverwertung wurde bei
der Gruppe 3 in der 5. und 6. Woche sowie 9. und 10. Woche gesehen. In der
Woche 7 und 8 lag der Wert des Futteraufwandes in der Gruppe 2 (300 mg REE-
Gemisch) um 3,4 Prozentpunkte unterhalb dem der Kontrolle. Nur in den letzten
beiden Versuchswochen gab es deutlichere Unterschiede beim Futteraufwand.
Wahrend die Kontrollgruppe einen Wert von 2,84 + 1,02 aufwies, war er in den
Seltenen Erden Gruppen 2, 3 und 4 um 12,6 %, 13,9 % und 12,1% niedriger.
Auffallig ist die hohe Standardabweichung in der Ration 1 in diesem Zeitraum. Das
lalkt sich auf ein Schwein dieser Rationsgruppe zurlckzufuhren, das in diesem
Zeitabschnitt eine Futterverwertung von 6,0 aufwies. Das Tier zeigte 3 Tage vor dem
Wiegetermin eine sehr schlechte Futteraufnahme. Bei der Gesamtbetrachtung des
Versuchszeitraumes ist die Futterverwertung in der Gruppe 1 geringfugig schlechter
als in den Seltenen Erden Rationen. Der Wert ist um 0,5 %, 1,8 % bzw. 1,6 % hdher
als bei den Gruppe 2 (300 mg REE-Gemisch), 3 und 4.

Eine Verbesserung der Futterverwertung durch den Zusatz an Seltenen Erden
konnte demnach weder bei dem Seltenen Erden Gemisch noch bei den Gemischen

aus hochgereinigten LaCl; und CeCl; festgestellt werden.
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Abbildung 7: Versuch 2: Durchschnittliche Futterverwertung (g/g) in den einzelnen

Rationsgruppen im Versuchszeitraum
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In Versuchen mit Aufzuchtsferkeln und Mastschweinen unter westlichen Haltungs-
und Futterungsbedingungen wurden Verbesserungen des Futteraufwandes von 3 bis
7 % bei den Aufzuchtsferkeln bzw. 3 % bis 11 % bei den Mastschweinen gesehen.
Im Futterungsversuch mit den Mastschweinen war die Futterverwertung in der
Aufzuchtsphase hochsignifikant verbessert (He et al., 2001, Schuller et al., 2002).
Auch in der chinesischen Literatur wird von einem geringeren Futteraufwand durch
die Supplementation des Futters oder Wassers mit Seltenen Erden berichtet. Die
Verbesserungsrate betragt zwischen 4,3 und 18,9 % (Shen et al., 1991; Yuan, 1994;
Zhu et al., 1994; He und Xia, 1998).

Bei anderen Tierarten werden ebenfalls Leistungsverbesserungen erzielt. Bei
Broilern konnten die Gewichtszunahmen um 23,7 % gesteigert werden und die
Futterverwertung um 16,9 % verbessert werden (Xia und He, 1997). In Versuchen
mit Seltenen Erden unter westlichen Haltungs- und Fuitterungsbedingungen konnte
bei Broilern und Wachteln kein Einfluss auf die zootechnischen Parameter gesehen
werden (Schuller, 2001; Schuller et al., 2002), andere Autoren berichten dagegen
von Leistungssteigerungen (Halle et al., 2002). In einem Versuch mit 308 mannlichen
Broilern Gber 35 Tage wurde die Wirkung von REE-Ascorbat, REE-Citrat, REE-Nitrat
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sowie gereinigtes Lanthanchlorid (44,5% La) in einer Dosierung von 100 mg Cer plus
Lanthan pro kg Futter Gberpruft. Bei einem hohen Leistungsniveau im Versuch lag
bei den Gruppen mit REE-Ascorbat und REE-Citrat die Futteraufnahme signifikant
uber dem der Kontrolle. Die erreichten Mastendgewichte dieser Rationsgruppen
waren im Vergleich zur Kontrollgruppe um 7 % hoher. Die Futterverwertung in der mit
REE-Ascorbat supplementierten Gruppe war signifikant besser als die Kontrollgruppe
(Halle et al., 2002).

5.2.2.4. Futterverzehr, Lebendmassezunahme und Futterverwertung in der
Nachperiode
In der Nachperiode wurden die Tiere aus technischen Grinden auf kommerzielles
Mastalleinfutter umgestellt. Die Umstellung brachte erhebliche Akzeptanzprobleme
mit sich. Einige Tiere weigerten sich Uber mehrere Tage das Futter zu fressen. Bis
zur Ruckkehr zur vorher gefressenen Menge verging teilweise eine Woche und
mehr. Dies spiegelt sich sowohl in der Futteraufnahme und Tageszunahmen als
auch in der Futterverwertung wieder.
Die Gruppen, die wahrend des Versuches mit Seltenen Erden supplementiert
wurden, nahmen in der Nachperiode 1 % bis 7 % mehr Futter auf als die Tiere der
Kontrollgruppe.
Die Tiere der Gruppe 2 (300 mg REE-Gemisch) hatten um 9 % hdhere
Tageszunahmen als die Kontrollgruppe. Die Futterverwertung der einzelnen Gruppen
unterschied sich um maximal 3 Prozentpunkte. Die Gruppe 2 (300 mg REE-
Gemisch) weist mit 2 % unterhalb der Kontrollgruppe die beste Futterverwertung von
3,84 auf.

5.2.2.5. Futterverzehr, Lebendmassezunahme und Futterverwertung wahrend
der gesamten Mastperiode

Uber die gesamte Mastperiode verzehrten die Seltenen Erden Gruppen 2, 3 und 4

um 5,0, 2,8 bzw. 3,7 % mehr Futter als die Kontrollgruppe mit 2166 g taglich.

Bei einem Anfangsmastgewicht von durchschnittlich 15,4 kg erreichten die Schweine

nach 111 bz. 118 Tagen im Durchschnitt ein Mastendgewicht von 94 kg. Die

durchschnittlichen taglichen Lebendmassezunahmen waren Uber den gesamten

Zeitraum gegenuber der Kontrollgruppe mit 567 g um 4,7, 2,0 und 5,1 % in den
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Gruppen 2, 3 und 4 hoher. Die mittlere Futterverwertung in den einzelnen
Rationsgruppen weicht nur unwesentlich voneinander ab.

Vergleicht man die Mastleistungsparameter mit denen der Fleischleistungsprufung
des Landeskuratoriums der Erzeugerringe fur tierische Veredelung in Bayern e. V.
(LKV) (2002), so ergeben sich einige Einschrankungen. Bei den Mastleistungsdaten
des LKV wird der Bereich von einem Mastanfangsgewicht von 29,8 kg bis zu einem
Mastendgewicht von 116 kg erfasst. Fur diesen Zeitraum ergeben sich in Bayern
Werte von 699 g bei den tagliche Zunahmen und von 2,95 bei der Futterverwertung.
In dem vom Arbeitskreis Betriebszweigauswertung Schwein Niedersachsen (2002)
herausgegebenen Bericht Uber die Schweinemast wurden bei ahnlicher Mastdauer
im Durchschnitt tagliche Zunahmen von 691 g (untere 25 % 674 g, obere 25% 704 g)
und eine durchschnittliche Futterverwertung von 3,00 angegeben. Der hier
beschriebene Versuch deckt allerdings einen Bereich von 15,4 kg Anfangsgewicht
bis 94 kg Endgewicht ab, so dass ein direkter Vergleich dieser Werte (zwischen 673
und 707 g taglich) nicht méglich ist.

5.2.3. Schlachtleistungsparameter

Bei den Schlachtleistungsparametern wurden das warmes Schlachtgewicht, der pH-
Wert 45 Minuten (pHi) sowie 24 Stunden (pHz4) nach dem Schlachten, die
elektrische Leitfahigkeit, die Fleischhelligkeit und die Einteilung in Handelsklassen
erfasst. Die Schlachtleistungsparameter wurden zur Vervollstandigung der
vorliegenden Untersuchung erhoben. Es muss darauf hingewiesen werden, dass
durch die Futterung von normalen Mastalleinfutter ohne Zusatz von Seltenen Erden
28 bzw. 35 Tage vor der Schlachtung, die Beurteilung, ob Seltene Erden einen
Einfluss auf die Schlachtleistung haben, nicht zuldssig ist. Die
Schlachtleistungsparameter wurden zur Vervollstandigung der vorliegenden
Untersuchung erhoben.

Anhand des warmen Schlachtgewichtes und des Lebendgewichtes vor dem
Schlachten, konnte der Ausschlachtungsgrad bestimmt werden. Dieser liegt in den
Gruppen 1, 3 und 4 bei 81% und in der Gruppe 2 (300 mg REE-Gemisch) bei 80 %.

Ein Ausschlachtungsgrad von ca. 80 % entspricht der Regel.
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Der durchschnittliche pH-Wert liegt bei allen Gruppen zu beiden Messzeitpunkten
innerhalb der Norm gemal den bei Littmann und Peschke (1994) angegebenen
Werten.

Der mittlere pHs-Wert befindet sich in allen Gruppen bei einem Wert Uber 6,0.
Demnach liegt kein PSE-Fleisch vor. Der pHys-Wert dient zur Beurteilung, ob DFD-
Fleisch vorliegt. Besteht 24 Stunden nach der Schlachtung ein pH-Wert von 6,0 bis
6,2 so liegt ein DFD Verdacht vor. Ubersteigt der pH,4-Wert die Zahl 6,2, so handelt
es sich um DFD-Fleisch. Nachdem auch der mittlere pHxs-Wert in allen Gruppen
aulBerhalb dieser Bereiche liegt, ist die Fleischbeschaffenheit demnach als sehr gut
zu beurteilen. Auch alle einzelnen pH-Werte der Tiere lagen im Normbereich. Der
pH-Wert hat von allen untersuchten Merkmalen die héchste Aussagekraft (Littmann
und Peschke, 1994).

Mit Hilfe der Fleischhelligkeit kann ebenfalls die Qualitét der Fleischbeschaffenheit
beurteilt werden. Bei Werten unter 55 besteht PSE-Fleisch, PSE-Verdacht liegt in
einem Bereich von 55 — 60 vor. Ein Grenzwert fur DFD-Fleisch liegt bei Optostar-
Werten Uber 85, DFD-Verdacht zwischen 80 und 85.

Die Optostar-Werte der einzelnen Gruppen liegen im Bereich der normalen bis sehr
guten Fleischbeschaffenheit. Die Gruppe 1 ist an der Grenze zum PSE-Verdacht.
Dies liegt an einem Schwein dieser Gruppe, welches einen Optostar-Wert von 41,2
aufweist. Damit lage die Fleischbeschaffenheit laut Optostar im PSE-Bereich.
Allerdings befinden sich sowohl die pH-Werte als auch der Wert der elektrischen
Leitfahigkeit im Normbereich, so dass hier von einem Messfehler ausgegangen
werden kann. AulRerdem eignet sich dieses Merkmal nur bedingt zur Beurteilung der
Fleischbeschaffenheit. Die Korrelation zwischen der Fleischhelligkeit und dem pH-
Wert-Abfall im Ruckenmuskel liegt namlich nur bei 0,55 (Littmann und Peschke,
1994).

Die elektrische Leitfahigkeit 24 Stunden nach dem Schlachten eignet sich nur zur
Erfassung von PSE-Fleisch. Bei Werten uber 10,0 liegt PSE-Fleisch vor, im Bereich
von 9,1 bis 10,0 besteht ein PSE-Verdacht. In diesem Versuch liegen die Werte der
LFK24 in allen Gruppen unter 7,5. Somit ist die Fleischbeschaffenheit auch nach der
LFK als sehr gut zu beurteilen.

Die Einteilung in Handelsklassen erfolgt nach dem EUROP-Prinzip. Schlachtkorper

mit einem Muskelanteil von Uber 55 % werden der Klasse E zugeteilt. FUr eine
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Einteilung in Klasse U muss der Schlachtkdrper einen Muskelfleischanteil von 50 bis
55 % aufweisen. Die meisten Tiere (41 Stick) wurden in die Klasse E eingeteilt, 7
Tiere in die Klasse U.

Zusammenfassend lasst sich sagen, dass die Tiere aller Gruppen bei allen
untersuchten Merkmalen eine gute bis sehr gute Fleischbeschaffenheit aufweisen
und bezogen auf den Muskelfleischanteil in die beiden besten Handelsklassen
eingeteilt wurden. Die Zufutterung von Seltenen Erden im Lebendmassebereich von

15 bis 75 kg hatte keinen negativen Einfluss auf die Schlachtqualitat.

5.2.4. Schilddriisenwerte

Die Schilddrisenwerte Trijodthyronin (T3) und Thyroxin (T4) wurden im Serum
bestimmt. Die Blutentnahme erfolgte am Ende der Seltenen Erden Versuchsperiode
ungefahr 6 Stunden nach der letzten Futterung.

Die Abbildung 8 zeigt die Ts-Werte in den einzelnen Rationsgruppen am Ende der
Versuchsperiode. Die T3-Werte in den Seltenen Erden Gruppen 2, 3 und 4 waren um
6,4, 5,9 und 9 Prozentpunkte niedriger wie in der unsupplementierten Gruppe 1.
Diese Werte wiesen aber im Gegensatz zu einem friheren Versuch mit
Mastschweinen keine signifikanten Unterschiede auf. Dort wurden signifikant
niedrigere Ts-Werte in der Gruppe gefunden, die 300 mg Seltenes Erden Gemisch
pro kg Futter erhielt. Der absolute Wert des Trijodthyronins betrug 2,33 nmol/l bei
den Kontrolltieren und 1,65 nmol/l in der REE-Gruppe in der Aufzuchtsphase. Am
Ende der Mastphase wurden Werte von 1,82 nmol/l in der Kontrollgruppe und 1,08
nmol/l in der REE-Gruppe gemessen (He et al., 2001, Schuller et al., 2002). In der
chinesischen Literatur wird bei Broilern dagegen von einer Erhohung der
Trijodthyroninspiegels bei Supplementation von Seltenen Erden berichtet (Xie et al.,
1995). Die in den einzelnen Seltenen Erden Gruppen unterschiedliche Aufnahme an
Lanthan und Cer kénnte einen geringen Einfluss auf die T3-Werte ausuben, da in den
Gruppen 2 und 3 ahnlich grole Senkungen des Hormonspiegels erreicht werden
konnten. Die Gruppe 4 (200 mg LaCls;, 100mg CeCls/kg), die mehr Lanthan wie Cer

aufnahm hat einen um 3 % niedrigeren Wert als diese beiden Gruppen.
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Abbildung 8: Versuch 2:

Versuchsperiode
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Die Ts-Werte am Ende des Versuchszeitraumes sind

in der Abbildung 9

veranschaulicht. Die Thyroxinspiegel bei den Schweinen, die Seltene Erden im Futter

erhielten, waren um 24, 34 sowie 15 % niedriger wie bei der Kontrollgruppe. Dabei

war in der Gruppe 2 (300 mg REE-Gemisch) der T4-Wert signifikant gegenuber der
Kontrollgruppe erniedrigt (p< 0,05), der Wert der Gruppe 3 (100 mg LaCls, 200mg
CeCls/kg) sogar hochsignifikant (p< 0,01) niedriger. Die Gruppen 2 (300 mg REE-
Gemisch) und 3 (100 mg LaCl; , 200 mg CeCl3), die eine ahnliche Menge an
Lanthan- und Cerchlorid mit dem Futter taglich aufnahmen, zeigen bei diesem

Schilddrisenwert ahnlich niedrige Werte. Es kdnnte demnach ein Einfluss zwischen

dem prozentualen Verhaltnis der aufgenommenen Menge an Lanthan und Cer und

dem T4-Wert bestehen.
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Abbildung 9: Versuch 2: Thyroxinwerte (nmol/l) am Ende der REE-Versuchsperiode
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Xie et al. (1995) berichtet ebenfalls von niedrigeren T4-Spiegeln nach der
Verfutterung von Seltenen Erden an Broiler. In dem vorherigen Versuch mit den
Mastschweinen waren die T4-Werte in der Versuchsgruppe hoher wie bei der
Kontrollgruppe (He und Rambeck, 2000; He et al., 2001, Schuller et al., 2002). In der
Literatur sind T4-Werte von 45,6 +2,4 nmol/l bei Schweinen von 60 kg 16 h nach der
letzter FlUtterung angegeben (Rogdakis et al.,1979). Kraft (1997) geben flr T4 einen
Referenzbereich von 40 — 55 nmol/l an. Die Werte hier, 6 Stunden nach der letzten

Futterung liegen etwas niedriger.

5.2.5. Konzentrationen Seltener Erden in Muskel und Leber

Die Konzentration an Seltenen Erden im Muskel und in der Leber wurde mit der ICP-
MS bestimmt. Bei der Enthahme der Leberproben auf dem Schlachthof wurde darauf
geachtet, diese moglichst immer aus dem selben Leberlappen zu nehmen. Somit
wurden eventuell auftretende Variationen in den einzelnen Lappen, wie es vom
Kupfer bekannt ist (Meyer und Krdéger, 1973), vermieden. Aufgrund begrenzter
Messkapazitaten wurden gruppenweise Probenpools gebildet.

Die Schweine bekamen aus technischen Grinden 28 bzw. 35 Tage lang vor der
Schlachtung ein kommerzielles Mastalleinfutter ohne Zusatz an Seltenen Erden.

Die Konzentration an Seltenen Erden in Muskel und Leber war sehr niedrig und
befindet sich im pg-Bereich. Die Leber stellt den Hauptanreicherungsort fur die
leichten Seltenen Erden dar (Haley, 1965). Hier wurden auch die hdchsten

Konzentrationen an Seltenen Erden mit maximal 105 ug/kg TM gemessen.
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In der Leber sieht man deutlich, dass die Konzentrationen an Lanthan in den
Versuchsgruppen 2 (300 mg REE-Gemisch/kg), 3 (100 mg LaCl; und 200 mg
CeCls/kg) und 4 (200 mg LaCls und 100 mg CeCls/kg) um den Faktor 3,5 bis 3,9
héher sind als in der Kontrollgruppe. Auffallig ist, dass in der Gruppe 3, die nur 100
mg LaCls/kg Futter aufgenommen hat, ein genauso hoher Wert gefunden wurde wie
in der Gruppe 4 mit 200 mg LaCls/kg. Beim Gehalt an Cer in der Leber spiegelt sich
die absolute Aufnahme des Elementes in der Konzentration in der Leber wieder. So
findet sich in der Leber der Gruppe 4 (200 mg LaCls, 100mg CeCls/kg) weniger Cer,
wie in denen der Gruppen 2 und 3. Die Kontrollgruppe weist die niedrigste
Konzentration an Cer in der Leber auf.

Eine Korrelation mit der Menge an aufgenommenen Element mit dem Gehalt in der
Leber findet sich bei Pr. Die Gruppe 2 (300 mg REE-Gemisch), die mit dem Seltenen
Erden Gemisch einen Anteil von 3% PrCl; aufnahm, weist auch den héchsten Wert in
der Leber auf.

Nd findet sich in der Leber aller Gruppen. Der hochste Wert ist in der Kontrollgruppe
zu finden. Da Seltene Erden naturlicherweise im Boden und Pflanzen (Krafka, 1999)
zu finden sind, erfolgt auch eine Aufnahme mit der normalen Nahrung. Die Gehalte
an Lanthanoiden in den Organen von Menschen und Tieren, die normale Nahrung
aufnehmen, liegen im Bereich von einigen ug/ kg bis einigen mg/kg (Evans, 1990). In
dem Kontrollfutter waren Lanthan und Cer in einer Konzentration von 0,3 mg und 0,5
mg/kg TM enthalten.

Im Muskel der supplementierten Schweine wurden sehr viel niedrigere Werte
gemessen als in der Leber. Die Muskulatur zahlt laut Evans (1990) auch nicht zu den
Hauptanreicherungsorten der Seltenen Erden.

Auch bei den Muskelproben sieht man eine geringfigige Anreicherung der Seltenen
Erden. Auffallig ist dass der Muskelpool der Kontroligruppe den hdéchsten Wert an
Lanthan aufweist. Beim Cer findet sich ebenfalls eine milde Akkumulation. Eine
Abhangigkeit der Anreicherung von der Menge an aufgenommenen Cer wird nicht
gesehen.

Die fir den Menschen akzeptable Dosis an Seltenen Erden pro Tag wurde bei 0,2
bis 2 mg/kg liegen (Ji, 1985). Die in diesem Versuch gemessenen Werten liegen
zwischen 0,3 und 105 ug/kg Probe. Eine Gefahrdung des Verbrauchers durch hohe

Gehalte an Seltenerdmetallen in Muskel oder Leber ware somit nicht zu erwarten.
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5.3. Feldversuch

Der Feldversuch fand in einem Basiszuchtbetrieb in der Schweiz statt. In 2
Versuchen mit Aufzuchtsferkeln wurde ein Gemisch Seltener Erden in einer
Konzentration von 0 (Gruppe 1) bzw. 200 mg (Gruppe 2) pro kg Futter eingesetzt.

Im ersten Feldversuch bekamen die Ferkel nach dem Absetzen zuerst ein nicht
supplementiertes Absetzfutter, bevor der Versuch mit den Lanthanoiden gestartet
wurde. Der Versuch wurde bei einer durchschnittlichen Lebendmasse von 18,7 kg
abgebrochen, da die Ferkel betriebsbedingt umgestallt werden mussten.

Im zweiten Feldversuch wurde der Zusatz an Seltenen Erden vom Absetzen an
eingemischt. Bei der Studie ist beim Aufschrieb des Futterverbrauches in der
Kontrollgruppe bei einem Stall mit 60 Tieren ein Fehler passiert, so dass diese Tiere
nicht mit in die Wertung genommen werden konnten. Aus diesem Grund besteht die
Kontrollgruppe hier aus nur 61 Tieren im Gegensatz zur Versuchsgruppe mit 115

Ferkeln. Der Versuch endete bei ca. 20,5 kg.

5.3.1. Gesundheitszustand
Der Gesundheitszustand der Aufzuchtsferkel war im Versuchszeit nicht
beeintrachtigt. Die Supplementation mit Seltenen Erden brachte keine Nachteile mit

sich.

5.3.2. Mastleistungsparameter

Als Leistungsparameter wurde die Futteraufnahme und die Lebendmassezunahme
erfasst und daraus die Futterverwertung abgeleitet.

In der Abbildung 10 wurde die durchschnittliche tagliche Futteraufnahme im
Feldversuch 1 und 2 veranschaulicht. Die Futteraufnahme im Feldversuch 1 war in
der Gruppe 2 (200 mg/kg REE-Gemisch) um 6,6 % niedriger als in der
Kontrollgruppe (Gruppe 1). Im zweiten Feldversuch nahmen die Tiere der Gruppe 2

(200 mg/kg REE-Gemisch) hingegen um 7,8% mehr Futter auf als die Kontrolltiere.
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Abbildung 10: Feldversuch: Durchschnittliche tagliche Futteraufnahme (g) im

Versuchszeitraum in den einzelnen Rationsgruppen
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Abbildung 11 zeigt die Gewichtsentwicklung der Tiere im ersten und zweiten
Feldversuch. Die Lebendmassezunahmen waren in beiden Feldversuchen in der
Gruppe 2 gegenuber der Kontrollgruppe gesteigert. Wahrend beim Feldversuch 1 die
Verbesserung nur 2,9 % betrug, hatte im Feldversuch 2 die Gruppe 2 eine um 10,2
% hohere Gewichtssteigerung. Durch die Zufutterung von Seltenen Erden konnte in
beiden Feldversuchen eine Steigerung der Tageszunahmen erreicht werden. Die
Seltenen Erden zeigten somit auch unter Feldbedingungen eine ergotrope Wirkung.
Die Leistung der Ferkel lies sich trotz des Kupferzusatzes in leistungsférdernder
Konzentration im Futter durch das Seltene Erden Gemisch nochmals steigern. Im
Gegensatz zur Kombination Kupfer und antibiotischer Leistungsforderer (Meyer und
Kréger, 1973) konnte in diesem Fall durch den gleichzeitigen Einsatz von Cu und

Seltenen Erden eine weitere deutliche Leistungsverbesserung erreicht werden.
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Diskussion

Abbildung 11: Feldversuch: Durchschnittliche tagliche Lebendmassezunahme (g) in

den Rationsgruppen des Feldversuches

600

tagliche Lebendmassezunahme (g)

Feldversuch

500
400 -
300
200
100 -

Versuch 1

Versuch 2

@ Kontrolle
0200 mg REE-Gemisch/kg

Die taglichen Zunahmen lagen mit 374 — 484 g in beiden Feldversuchen auf einem

hohen Niveau. Zum Vergleich wurden Daten des LKV (2002) von durchschnittlich
401 g und des Aufzuchtferkelversuches (He und Rambeck, 2000; Schuller et al.,

2002) von 292 bzw. 299 g taglich herangezogen.

Die Futterverwertung im ersten Feldversuch Uber 16 Tage war in der Seltenen Erden

Gruppe um 9,3% gegenuber der Kontrollgruppe verbessert. In dem zweiten Versuch

zeigte die Gruppe 2 eine um 2,2 % niedrigere Futterverwertung. In der Abbildung 12

wurden diese Parameter veranschaulicht. Die vorliegenden Ergebnisse weisen auf

eine Verbesserung der Futterverwertung durch Seltene Erden hin. Auch hier scheint

trotz der hohen Kupferzulage im Futter eine weitere Steigerung durch Seltene Erden

madglich zu sein.
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Diskussion

Abbildung 12: Feldversuch: Durchschnittliche Futterverwertung (g/g) in den

Rationsgruppen in den zwei Versuchen
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Beim Versuch mit Aufzuchtsferkeln wurden bei Einsatz des gleichen REE-
Gemisches in Dosierungen von 150 mg bzw. 300 mg pro kg Futter Verbesserungen
der Futterverwertung um 4 und 7 % im Vergleich zur Kontrollgruppe gesehen (He
und Rambeck, 2000; Schuller et al., 2002). Beim Vergleich der Futterverwertung (vgl.
Tab. 48 und 49) im Feldversuch mit den vom LKV (2002) angegebenen Wert von

1,77 fallt wieder das hohe Niveau der Aufzuchtsferkel im Feldversuch auf.
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6. Zusammenfassung

Seltene Erden, zu denen Scandium, Yttrium, Lanthan und die 14 auf das Lanthan
folgenden Elemente, die Lanthanoide zahlen, werden in China seit mehreren
Jahrzehnten in der Landwirtschaft eingesetzt. Sie werden dort sowohl im
Pflanzendlnger als auch im Tierfutter zur Ertrags- und Leistungssteigerung
beigemengt. In der chinesischen Literatur finden sich vor allem in der Ferkelaufzucht
und in der Schweinemast geradezu sensationelle Leistungssteigerungen bei den
Lebendmassezunahmen und der Futterverwertung.

In friheren Versuchen unserer Arbeitsgruppe konnte auch unter westlichen
Haltungs- und Fltterungsbedingungen der ergotrope Effekt der Seltenen Erden bei

Schweinen nachgewiesen werden.

In der vorliegenden Arbeit werden zwei Futterungsversuche mit Mastschweinen und

ein Feldversuch mit Aufzuchtsferkeln beschrieben.

Fir den ersten Versuch wurden 48 Schweine (Deutsche Landrasse x Piétrain) in vier
Rationsgruppen mit je 12 Tieren eingeteilt. Die Tiere erhielten ein Gemisch von
Seltenen Erden in einer Konzentration von 0 bzw. 300 mg pro kg Futter oder reines
Lanthan- und Cerchlorid in einer Dosierung von 100 mg La und 200 mg Ce bzw. 200
mg La und 100 mg Ce. Dieser Versuch musste aufgrund einer Erkrankung der Tiere

abgebrochen werden.

Im zweiten Versuch wurde der Versuchsaufbau des ersten Versuches komplett
ubernommen. Die Schweine bekamen Uber einen Zeitraum von 12 Wochen das
Versuchsfutter mit den oben beschriebenen Konzentrationen an Seltenen Erden. In
der Versuchsperiode waren die Tageszunahmen der mit Seltenen Erden
supplementierten Gruppen um 4% bis 5% hdher als in der Kontrollgruppe. Ein
Einfluss auf die Futterverwertung wurde durch den Zusatz an Seltenen Erden in
diesem Versuch in keiner der supplementierten Gruppen gesehen.

Die Akkumulation der Lanthanoide in Muskel und Leber wurde mittels
Neutronenaktivierungsanalyse und ICP- MS gemessen. Die Anreicherung in den

Organen war, wie schon in friheren Versuchen, nur geringflgig.
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Im Serum der Tiere waren die Spiegel der Schilddrisenhormone Trijodthyronin und
Thyroxin in den mit Seltenen Erden supplementierten Gruppen niedriger als in der
Kontrollgruppe. Dabei waren die Thyroxin-Werte der Versuchsgruppen mit einem
Zusatz von 300 mg REE- Gemisch/kg Futter bzw. 100 mg LaCls und 200 mg
CeCls/kg Futter signifikant im Vergleich zur Kontrollgruppe erniedrigt.

Im Feldversuch wurde die ergotrope Wirkung bei Aufzuchtsferkeln der Rasse
Schweizer Edelschwein anhand von zwei Versuchsdurchgangen uberpruft. Die Tiere
erhielten ein kommerzielles Alleinfutter, dem ein Gemisch verschiedener Seltener
Erden in Dosierungen von 0 bzw. 200 mg pro kg Futter zugesetzt waren.

Im ersten Versuchsdurchgang Uber 16 Tage war bei der Versuchsgruppe (200 mg
REE-Gemisch/kg Futter) im Vergleich zur Kontrollgruppe die Lebendmassezunahme
um 3 % gesteigert und die Futterverwertung um 9% verbessert.

Der zweite Feldversuch erstreckte sich Uber 30 Tage. In diesem Zeitraum nahm die
mit Seltenen Erden supplementierte Gruppe (200 mg REE-Gemisch/kg Futter) um
10 % mehr Gewicht zu als die Kontrollgruppe. Die Futterverwertung verbesserte sich
um 2 %.

Damit konnte erstmalig gezeigt werden, dass auch unter Feldbedingungen

Leistungssteigerungen mit Seltenen Erden erzielt werden kdnnen.
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7. Summary

Studies on the effect of rare earth elements as growth promoter in pigs

In China, rare earth elements were used in agriculture already for some decades.
Rare earth elements are 17 elements which include scandium, yttrium, lanthanum
and the 14 lanthanides. They were used as fertilizer in plant production and as
growth promoters in animal production.

Spectacular improvement of the fattening parameter daily body weight gain and feed
conversion ratio of pigs were reported in the Chinese literature.

In previous experiments of our working group the growth promoting effect of the rare
earth elements has been proven for pigs under western feeding and housing
conditions.

In this thesis two feeding experiments with fattening pigs and a field trial with weaned
piglets are described.

In the first experiment a total of 48 pigs (German Landrace x Piétrain) were allotted to
four dietary groups, 12 pigs in each group. The animals received a mixture of rare
earth elements in a concentration of 0 or 300 ppm rsp. or pure lanthanum chloride
and cerium chloride in a concentration of 100 ppm LaCls and 200 ppm CeCl;s or 200
ppm LaCl; and 100 ppm CeCl;. Because of a disease this first study had to end
ahead of schedule.

In the second trial the design of the trial was the same as in the first one. During the
12 weeks of this experiment the pigs received feed, supplemented with the above
described concentration of rare earth elements.

The daily body weight gain in the REE group during the study period was 4 to 5 %
better than in the control group, where there was no influence on the feed conversion
rate.

The accumulation of the lanthanides in the muscle and the liver was very low as
shown in the experiments before. The analysis were made by ICP-mass
spectrometry.

In the serum, the levels of triiodothyronine and thyroxine were lower in the groups

receiving the rare earth elements than in the control group. Thyroxine in the groups
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with 300 ppm REE mixture and with 100 ppm LaCl; and 200 ppm CeCl; was
significantly lower than in the control group.

In a field trial with piglets of the race Swiss Edelschwein the growth promoting effect
of rare earth elements was proved by two experiments. The animals were fed with a
commercial feed supplemented with a mixture of rare earth elements in a
concentration of O rsp. 200 ppm.

In the first trial for 16 days body weight gain and feed conversion ratio of the group
with 200 ppm REE mixture improved by 3 % rsp. 9 % as compared to the controls.
The second field trial lasted for 30 days and here, the group supplemented with 200
ppm REE mixture gained by 10 % more weight than the control group. The feed
conversion ratio improved by 2 %.

These results showed for the first time, that rare earth elements are able to improve

the performance of the piglets under field conditions.
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Anhang

9. Anhang

Aufstellung der in den im Institut hergestellten Futtermischungen verwendeten
Zusatzstoffe

Zusatzstoff Handelsname Bezugsquelle

Calciumpropionat
Monocalciumphosphat
Calciumcarbonat
Natriumchlorid
L-Lysin
DL-Methionin
Eisensulfat
Kupfersulfat
Mangansulfat
Natriumselenit
Zinksulfat
L-Ascorbinsaure
Ascorbinsaure
Retinol
Cholecalciferol
a-DL-Tocopherolacetat
Menadion

Thiamin

Riboflavin

Pyridoxin

Folsaure
Calciumpantothenat
Nicotinsaure
Cobalamin
Cholinchlorid

Biotin
REE-Gemisch:

Lanthanchlorid
Cerchlorid

Luprosil-Salz
Cefkaphos F

CaCoO

NaCl

L-Lysin-HCI
L-Methionin

FeSO x 7 HO

CuSO x5HO

MnSO x HO

NaSeO

ZnSO

Lutavit, C kristallin, (99%)
Rovimix Stay-C (25%)
Rovimix A-500

Rovimix D-500
Rovimix E- 50 AS

Vit K - Reinsubstanz
Vit. B - Mononitrat
Rovimix B 80 SD

Vit B-Reinsubstanz
Rovimix Folsaure 80 SD
Rovimix Calpan
Rovimix Niacin

Vit. B

Cholin-Chlorid

Rovimix H-2
Lanthanchlorid (38,0%)
Cerchlorid (52,01)
Praseodymchlorid (3,02%)
lanthanum chloride
cerium(ll) chloride

Fa.
Fa.
Fa.
Fa.
Fa.
Fa.
Fa.
Fa.
Fa.
Fa.
Fa.
Fa.
Fa.
Fa.
Fa.
Fa.
Fa.
Fa.
Fa.
Fa.
Fa.
Fa.
Fa.
Fa.
Fa.
Fa.

BASF, Ludwigshafen
BASF, Ludwigshafen
BASF, Ludwigshafen
Merck, Darmstadt
Eurolysine S.A., Japan
Diamalt, Munchen

Merck, Darmstadt

Merck, Darmstadt

Merck, Darmstadt

Merck, Darmstadt

Merck, Darmstadt

BASF, Ludwigshafen
Hoffmann-La-Roche, Basel
Hoffmann-La-Roche, Basel
Hoffmann-La-Roche, Basel
Hoffmann-La-Roche, Basel
Hoffmann-La-Roche, Basel
Hoffmann-La-Roche, Basel
Hoffmann-La-Roche, Basel
Hoffmann-La-Roche, Basel
Hoffmann-La-Roche, Basel
Hoffmann-La-Roche, Basel
Hoffmann-La-Roche, Basel
Hoffmann-La-Roche, Basel
Hoffmann-La-Roche, Basel
Hoffmann-La-Roche, Basel

Prof. Chang, Anhui Agricultural
University, Hefei (China)

Fa. Sigma-Aldrich, Steinheim
Fa. Sigma-Aldrich, Steinheim
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