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L ‘ ' 1.0 Rinleitung

In den 1letzen Jahren werden vermehrt Schlachtfette - wie
Schmalz und Talg - in Mischfuttern eingesetzt, weil einerseits
ibermaBige Angebote preiswert zur Verfigung stehen und
andererseits Fett als konzentrierte Energiequelle zur Deckung
des ausgepriagten Energiebedarfs hochleistender Nutztiere dienen
kann. In der Regel sind Belmengungen bis zu 10 % der Diat
vorteilhaft anwendbar. %

Parallel zu dieser Entwicklung finden sich in der Literatur
aber auch Berichte {ber Filitterungsschdden und Produktionsein-
bufen, bis hin zu Todesfdllen, die unter Umstdnden in einem
unkritischen bzw. nicht beabsichtigten Einsatz von eventuell
autoxidativ verdorbenen Futter(-fett)-chargen begrindet sein
konnen (VORECK u. KIRCHGESSNER, 1981; HARTFIEL, 1981; ASTRUP,
1983). Der Verzehr derartig veranderter Fette ist als Ursache
fir morphologische und histologische Abweichungen in Geweben
und Organen erkannt worden, was auch mit der ebenfalls beobach-
teten nachteiligen Einflufinahme auf erzeugte Lebensmittel
zusammenhdngt. Auferdem wurden Wachstumsdepressionen und Tier-
verluste im Zusammenhang mit der Aufnahme oxidierter Fette
diskutiert (KAUNITZ, 1967; HARTFIEL u. TUSCHY, 1973; ALEXANDER,
1978; OERTEL, '1980; SALLMANN u. FUHRMANN, 1990).

Im Hinblick auf die molekularen Vorgange gilt als gesicherte
Erkenntnis, daf zellular gehduft auftretende Lipoperoxidradi-
kale auf Grund hoher Reaktivitat (Rettenreaktion) insbesonders
gegeniiber Proteinen und den ungesattigten Fettsduren der
Membranen 2zu starken Zell- und Gewebeschdden fihren konnen
(TAPPEL, 1972; BUS u. GIBSON, 1979). Dabei ist es unerheblich,
ob die Stérung des Gleichgewichts zwischen peroxidativen Stoff-
wechselprozessen und dem antioxidativen Schutz durch Gbermagige
Aufnahme von provozierenden Produkten ({Sekundarprodukten) des
Autoxidationsvorganges im Futter, oder durch Unterversorgung
mit Antioxidantien erfolgt.

Vitamin E, als wichtigstes natirliches Antioxidans, ist bisher
in allen Versuchsansdtzen, in denen zelluldre Lipidperoxidatio-
nen ausgeldst wurden, als hdéchst kompetenter Hemmstoff erkannt
worden. Es gibt jedoch noch andere natirlich vorkommende, aber
auch synthetische Substanzen sehr verschiedenartiger Struktur,
die die Oxidation gefdhrdeter Stoffe hemmen kdnnen oder sogar
verhindern.

Gegenstand dieser Arbeit ist die Darstellung mdéglicher Effekte
von Vitamin E im Zusammenspiel mit anderen Antioxidantien auf
den pro- und antioxidativen Stoffwechsel des Broilers im
Fliitterungsversuch mit verschiedenen Fettqualitdten. Parameter



fir die peroxidative Seite in der Leber soll die mikrosomale
Pentanproduktion, fir die antioxidative Seite die Vitamin E-
Speicherung sein.



2.0 Literatur

2.1 Die Lipidperoxidation

Unter dem Begriff der "Lipidperoxidation" versteht man nicht
einen einheitlichen Vorgang, sondern sehr komplexe Prozesse
oder Umsetzungen in biologischen Geweben, in denen ungesattigte
Fettsduren mit molekularem Sauerstoff reagieren und Lipid-
hydroperoxide bilden (SLATER, 1984). Diese Reaktionen, die auch
bei der Verarbeitung und sehr langer oder falscher Lagerung von
fetthaltigen Erzeugnissen, Nahrungs- und Futtermitteln ablaufen
und zur Bildung unerwiinschter Geruchs- und Geschmackskomponen-—
ten filhren, bezeichnet man als Autoxidation.

In zahlreichen physioclogischen Prozessen sowie durch exogene
Einflisse entstehen im Organismus freie Radikale, die als
Ausldser der peroxidativen Reaktionen betrachtet werden konnen.
Diese Radikale zeigen eine hohe chemische Reaktivitit gegeniiber
zellularen Bestandteilen, wie z.B. ungesdttigten Fettsduren in
Lipidmembranen. Die so ausgeldste Lipidperoxidation 1&Auft dann
als Radikalkettenreaktion lber die gesamte Membran, die dadurch
in ihrer Eigenschaft als Barriere- und Transportsystem stark
geschddigt wird. Der Ionentransport iiber die Zellmembran wird
verdndert und 1lytische Enzyme treten aus, was letzlich Zum
Tod der betroffenen Zelle fiihrt. Es entstehen auBerdem
Zerfallsprodukte, die toxisch, mutagen und moglicherweise auch
kanzerogen sind und negative Auswirkungen auf den Gesamtorga-—
nismus haben (RANNER u. KINSELLA, 1983; KAPPUS, 1989).

Die durch Radikale ausgeldste Lipidperoxidation kann in drei
Reaktionsphasen eingeteilt werden (SMITH, 1981).

1. Startreaktion

Die erste Phase der oxidativen Verdnderungen in biologischem
Material =zeichnet sich durch Abstraktion eines H-Atoms aus
einer Methylengruppe (RH) (vornehmlich die der Doppelbindung
benachbarte a-Methylengruppe) des Fettsduremolekiils aus, wobei
sich ein freies Radikal (R*) bildet. Diese Startreaktion wird
exogen durch -Licht {(UV-Strahlung) und Wirme, sowie endogen
durch Porphyrin-Farbstoffe (Chlorophylle und Hamine) und eine
Reihe von Metallionen katalytisch unterstiitzt (TAUFEL, 1958;

GROSCH, 1975; CHOW, 1979; GERTZ, 1983; SEVANTAN u. HOCHSTEIN,
1985).

*

RH — > R* + H



2. Kettenreaktion

Das durch Wasserstoffabspaltung gebildete freie Fettsdureradi-
kal reagiert schnell mit atmosphdrischem Sauerstoff (0;) und
bildet ein Peroxidradikal (ROO ), das sehr reaktionsfihig ist
und mit einem weiteren Fettséuremolekﬁltzum Hydroperoxid (ROOH)
und einem neuen Fettsdureradikal (R ) reagiert. Dies ist
tatsachlich die Initialphase einer Kettenreaktion. Das ' neu
gebildete Fettsdureradikal kann entweder nach weiterer Reak-
tion in Radikale zerfallen oder mit einem zweiten Hydroperoxid
reagieren. Die beginnende KRettenreaktion bewirkt einen immer
schnelleren Verlauf der Oxydation (TAUFEL, 1958; PRYOR, 1973;
CHOW, 1979; KONG u. DAVIDSON, 1980; TAPPEL u. DILLARD, 1981;
SEVANIAN u. HOCHSTEIN, 1985).

> R* + 0 — > RrOO"
.RO0O* +“rH > R* + ROOH
<
ROQH —— Rg" + oH*
RO, + RH — > R. + ROH
OH™ + RH > R® + Hy0
<1

In vielen Fallen ist das so gebildete Peroxid eine auRerordent-
lich laPile Verpindung, welche unter Bildung von zwei Radika-
len (RO und OH ) spaltungsfahig ist, wovon jedes mit Substrat-
Molekiilen unter Bildung von neuen R*-Radikalen reagieren kann
und dadurch eine neue Kettenreaktion in Gang setzt. Somit fihrt
die Bildung eines Radikals =zur Bildung von vielen weiteren.

Peroxide konnen daher als Initiatoren der Kettenreaktionen
dienen. :

Im Rahmen physiologischer Vorgidnge, die nicht Gegenstand der
Abhandlung sind, kommt es insbesondere widhrend des Abbaus der
membranstindigen ungesidttigten Phospholipide durch Einwirkung
der sogenannten Cyclooxygenasen bzw. Lipoperoxidasen zur
Entstehung intermedidrer cyclischer Peroxide bzw. von Ketten-
peroxiden der Polyensduren (Arachidonsdurekaskade) . Diese
werden in Mediatoren aus der Reihe der Prostanoide oder der
Leukotriene umgewandelt und haben vornehmlich die Entziindung

unterhaltende Funktionen (HEMLER-u. LANDS, 1980; HARMAN, 1982;
MEAD, 1984).

3. Abbruch der Kettenreaktion und Bildung der Sekundarprodukte

Durch Metallkatalyse (insbesondere Ubergangsmetalle wie Fe)
konnen die Hygropergxidmoleﬁﬁle wiederum in Radikalverbindungen
vom Typ ROO , RO und R Gberfiihrt -werden, diese bilden
entweder inerte Kondensationsprodukte : '



- R*+R* > RR
Rog‘ + RY ——> ROOR
ROT + RQ® ——> ROOR
RO* + R > ROR

oder reagieren weiter zu den vielfdltigen Sekundarstoffen der
Lipidautoxidation (GROSCH, 1975; CHOW, 1979; NIKI, 1987). In
jedem Fall kommt es dabei zum -Abbruch der Rettenreaktionen.

Einen zusammenfassenden Obefblick diber den Gesamtprozef der
Lipidautoxidation gibt die Abb. 1 aus einer Arbeit von CLAVEL
et al. 1985.

. H
0 (o]
R H 0 o
: CHR CHR
i
@ @ Aldehydes,
R Q. &@. &—. alkanes.
amanes
| RH
R’ H
Polyenalc Liptd' Lipld Lipid Unstable
fatty free- conjugated peroxy- lipid
acld radical diene radicai hydroperoxide
Abb. 1

'2.1.1 Messung von Produkten der Lipidperoxidation

Entsprechend der weitreichenden physiologischen und
pathophysiologischen Bedeutung der Lipidperoxidationsreaktionen
in lebenden Organismen besteht ein sehr intensives Interesse,
den Prozef als solchen und seine Produkte quantitativ zu
erfassen.

Wie die Abb. 2 (nach BEUTER, 1982) zeigt, dienen dabei Radikal-
initiationsmessung (Chemilumineszenz ; BOVERIS et al., 1981;
CADENAS u. SIES, 1984; SLATER, 1984; FRAGA et al., 1987), die
Erfassung der konjugierten Doppelbindungen im Fettsiuremolekiil
(Absorption im UV-Bereich ; RECKNAGEL u. GHOSHAL, 1966; CHAN u.
LAVETT, 1977; BUEGE u. AUST, 1978: SLATER, 1984), sowie der
Sauerstoffverbrauch (Manometrie: HOCHSTEIN u. ERNSTER, 1963),
die Messung der Radikale (ESR-Spektroskopie ; MC CAY et al.
1980:; JANZEN, 1984) und die Bestimmung der Lipidperoxide selbst
(Jodometrie, GSH-Px ; MEHLENBACHER, 1960; BUEGE u. AUST, 1978;



HICKS u. GEBICKI, 1979) als Verfahren zur Charakterisierung
der einleitenden und Kettenreaktionsphase des Autoxidations-
prozesses.

R H
1o,
Radikalinitiator . ’
z.B. reduziertes -H Chemilumineszenz
Metallion
3 0,y
Dienkon!ﬁgation > Absorption von UV-Licht
ungesattigter . {bei 233 nm)
Fettsduren Reaktion mit l4c-Tetra-
cyanocethylen
0y ) — > Messung des Sauerstoff-
verbrauchs
\ (Warburg-Manometrie)
> ROO-Radikal ———> Nachweis freier
Radikale )
N mit ESR-Spektroskopie
H
y
ROOH ————— > Peroxidbestimmung
(Jodometrie, GSH-Px)
Vernetzungs-— Ethan > Bestimmung der-
produkte Ethen Alkane
Pentan
Aldéhyde > Abnahme der ungesattigten
Ketone Fettsauren
> Zyklisches Endoperoxid

Malondialdehyd " > Bildung eines roten
: Pigments mit 2-Thio-
> barbitursaure
NH,-Gruppen - (E= 535 nm)
Fluoreszierende —> Fluoreszensspektroskople
Produkte

Abb. 2 : Methoden zur Erfassung der Lipidperoxidation

Dartiiber hinaus bieten die aus den Lipidperoxiden hervorgehenden
eher stabilen Sekundarprodukte des Reaktlonszyklus Moglichkei-
ten, den Gesamtablauf quantitativ 2u erfassen. Dazu gehdren
diverse Aldehyde und Ketone, die pauschal Gber die spezifischen



‘Kenfizahlen bestimmt werden konnen. Neben dem breit eingesetzten
Verfahren zur. Messung des Abbauproduktes Malondialdehyd durch
Reaktion mit 2~Thiobarbitursfure sind GLC-Bestimmungen von
Alkanen wie Ethan und/oder Pentan, die eindeutig dem Linolen-
saure- bzw. Linolsdurehydroperoxid zugeordnet werden kd&nnen,
sehr sensitive Indizes fiir die zelluldre Lipidperoxidation
(DAHLE et . al., 1962; RIELY et al., 1974; DUMELIN u. TAPPEL,
1977; BUEGE’ u. AUST, 1978; FRANK et al., 1980; KIVITS et al.,
1981; TAPPEL u. DILLARD, -1981; KAPPUS wu. MULIAWAN, 1982;
SLATER, 1984; ESTERBAUER et ‘al., 1984; LEMOYNE et al., 1987;
PINCEMAIL et al., 1987) i .

Beim in vivo Verfahren, das =zuerst von RIELY et al. {(1974)
beschrieben wurde, kann je nach Grdéfe des zu vermessenden
Individuums ein geschlossenes System zur Anwendung kommen, aus
dem entsprechende Gasproben iiber geeignete Septen und Spritzen
entnommen und anschliefend der gaschromatographischen Analyse
zugefihrt werden (LAWRENCE u. COHEN, 1982; FILSER et al. 1983).

Die in vitro-Bestimmung kann in isolierten Organen, intakten
Zellen und Zellpartikeln vorgenommen werden. Dabei lassen sich
aus dem Headspace von Reaktionsgefafen ebenfalls Gasproben
ziehen, die anschliefend der gaschromatographischen Analyse
unterzogen werden (MOLLER u. SIES, 1984).

Da die Alkane unter physiologischen Bedingungen h&ufig in nur
sehr geringen Mengen mefbar sind, erscheint deren Erfassung. im
in wvitro Test nach Provokation’' hiaufig als das validere
Verfahren. Man verwendet dabei als Elektronendonatoren meist
NADPH und/oder Fe4% bzw. Cystein. Zur Steigerung der Peroxida-
tionsraten in vivo und in vitro fihren insbesondere
Xenobiotika wie CCl;3Br, CCl,, CHC1l; etc. (RIELY et al. 1974;
GEE u. TAPPEL, 1981; RUITER et al., 1982; MOLLER u. SIES; 1984;
RAPPUS u. MULIAWAN, 1982; STACEY et al. 1982; GAVINO et al.,
1984; MINOTTI u. AUST, 1987; ARUOMA et al. 1989).

2.2 Antioxidantien

Es 1ist seit langem bekannt, daf einige natiirliche und
synthetische Substanzen (Organika und Anorganika) sehr
verschiedenartiger Struktur die Fihigkeit haben, in kleiner
Konzentration unervinschte, durch Sauerstoffeinwirkung bedingte
Veranderungen an leicht oxidierbaren Stoffen zu hemmen oder zu
verhindern. Sie wirken der Oxidation bzw. Autoxidation entgegen
und werden deshalb als Antioxidantien bezeichnet (TAUFEL, 1958;:
SALLMANN, 1965; TIEWS u. ZUCKER, 1969; 2UCKER, 1969; BALTES,
1983).

Dies ist sowohl im Hinblick auf Gesundheit, Ernidhrung und
Haltung der Haustiere (endogene Stoffwechselfunktlon), als auch
bezliglich der Produktion und Lagerung der von diesen Tieren
stammenden Lebensmittel auferordentlich bedeutsam. Neben der
reinen Stabilisierung tierischer Produkte nach deren Gewinnung,



insbesondere durch die Notwendigkeit, auch das Futterfett gegen
Ranzigkeit zu schitzen, hat (HARTFIEL, 1981; 1982; LOBBE, 1982)
vor allem die Frage der intermediiren Wirkung und Vertriglich-
keit =zusdtzlich aufgenommener natiirlicher und synthetischer
Antioxidantien erheblichen Stellenwert gewonnen. Die in der
eigenen Arbeit mitgeteilten Experimente sind dieser
Fragestellung gewidmet.

Als Antioxidantien wirksam sind u.a. verschiedene
substituierte Phenole, Hydrochinone, Benzcathechine und
aromatische Amine sowie deren Komplexe mit Metallen. Fir Fette
u.a. Lebensmittel eignen sich Tocopherole, BHA, BHT, Octyl-,
Dodecyl- und Propylgallat sowie Ascorbin-, Milch-, Citronen-
und Weins3ure sowie deren Salze (SALLMANN, 1965; TIEWS u.
ZUCKER, 1969; ROSS, 1974; DEWDNEY u. MEARA, 1977; RANNEY, 1979;
DUGAN, 1980; LOBBE, 1982; BALTES, 1983;: DANIEL, 1986; BELITZ u.
GROSCH, 1987; SOLFLOHN, 1988).

BHT BHA PAOPYLGALLAT OCTYLGALLAT
Antioxydans 2.6-dllert. Butyl- 3-tart Butyl-
4-Methryiphenol 4-Hydroxy-Anisol
Fomel oH oH COOCHy COOC, Hyy
OH O OH OH
oCH, OH OH
Molsiwlar-Gew. 220 10 e : =
Schmetrpunit °C. 89-79 . &S558 148-148 $4-95 und 100102
2 Kristali-Modlifikationen
Q weifes Puiver ‘welSes kristallines Puiver ‘welBes k Pulver g iSes Puver
DODECYLGALLAT «TOCOPHEROL . KTHOXYQUIN
Antioxydans 6-Athaxy-22 4 Trimaethyt-
1 Z-leqdrodllnqlh
Formel COOC, Hy CH,
o, . H
h o <GC, N < CHy
Yoo CHy
. - Z
OoH oH oH B o OCH,
OH CHy CHy
Molelular-Gew. s a - a7
Schmalzpunkt °C.  $5-98
Beschreibung grau-welBes Pubmar braune viskose braune viskose
Flaasigkeit Flassigkelt

Abb. 3: Die am ha3ufigsten eingesetzten Antioxidantien fir
Nahrungsmittel (nach ROSS, 1974) ’



“+ABbB, 3 zeigt -einige der am meisten zur Stabilisierung von
vNahrungs- und Futtermitteln elngesetzten Antioxidantien. Unter
den Faktoren, welche die Auswahl bestimmen, spielen die
lebensmittelrechtlichen Regelungen und die erlaubte Dosierung
im jeweiligen Land eine besondere Rolle.

Die Zusammenstellung in Abb. 3 zeigt neben dem wichtigsten
natGrlichen Wirkstoff Tocopherol ausschlieflich synthetische
Substanzen. Dabei ist von grofem Interesse, daR die in vitro
Wirksamkeit der letzteren hidufig wesentlich besser ist als die
des Vitamin E (MOLNAR, 1976; "ASTRUP, 1983) und in vivo - soweit
Uberhaupt Erkenntnisse vorliegen, die Situation eher umgekehrt
z2u bewerten ist (MACHLIN et al., 1959; DE MILLE et al., 1972;
SCOTT, 1980).

In der BRD muf bei der Anwendung der Antioxidantien als Zusatz-
stoffe die Antioxidantien-VO (Verordnung liber die Zulassung von
Zusatzstoffen zu Lebensmitteln) vom 20.12.1977 (BGBl1l. I S.
2711) beachtet werden (KUHNERT et al., 1983).

Fir den praktischen Gebrauch natirlicher wund kiinstlicher
Antioxidantien gelten zumindest fiir den Lebensmittelbereich
auch im Lichte der gegenwdrtigen Erkenntnisse die schon vor 30
Jahren festgelegten Bedingungen:

1- sie diirfen keinesfalls toxisch fiir die physiologischen
Stoffwechselvorginge des menschlichen Organismus sein;

2- sie sollen  schon in ganz geringen Mengen (0,01 bis 0,05%
der Trockensubstanz)} hochwirksam sein und das betreffende
Nahrungsmittel nicht wesentlich verteuern;

3~ sie mlssen einen neutralen Geschmack und Geruch haben und
dirfen die Farbe des Lebensmittels nicht beeinflussen;

4- sie sollen =zumindest so weit fettldslich sein, daf ihre
homogene Verteilung im Fett gewdhrleistet ist;

5- sie sollen sich gegeniiber verschiedenen Prozessen bei der
Lebensmittelherstellung bestdndig zeigen, wie z.B. Erhitzung
iberdauern;

6—- sie miissen in garantierter Reinheit und zu tragbarem Preis
verfigbar sein (RAEITHEL, 1955; TXUFEL, 1958).

2.2.1 Molekulare Wirkung der Antioxidantien

Hinsichtlich des Wirkungsmechanismus kdnnen Antioxidantien in
zwei Gruppen eingeteilt werden. Sogenannte praventive Antioxi-
dantien inaktivieren aktive  Formen und mdgliche Vorlaufer
freier Radikale und unterdriicken dadurch die Entstehung neuer
freier Radikale und reduzieren die Initiationsrate der Ketten-
reaktionen. Beispielsweise kdnnen durch Ionen der Ubergangsme-
talle Ca und Fe (s.o.) Hydroperoxide radikalisieren, dies wird
wirksam durch entsprechende Enzyme wie Glutathionperoxidase und
Katalase unterbunden. Auch die antioxidativen Kapazititen des
Albumins, des Transferrins und des Coeruloplasmins zihlen
hierzu (NIKI, 1987). ’ :
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Die zweite Gruppe der antioxidativ wirksamen Substanzen greift
direkt so in den Vorgang der Autoxidation zahlreicher
Verbindungen ein, da8 die Radikalkettenreaktion unterbrochen
wird. Diese Substanzen werden im Englischen als ‘"chain-
breaking"” Antioxidantien bezeichnet (NIKI 1987). Im Laufe der
Reaktion dieser Stoffe entstehen aus Oxi-, Peroxi- und
Alkylradikalen inaktive Reaktionsprodukte (LOBBE, 1982; BELIT2Z
u. GROSCH, 1987). '

Im nachfolgenden Schema sind mdgliche Reaktionen der ketten-
brechenden Antioxidantien dargestellt. AH bedeutet aktives
Antioxidans. ’ -

la R*  + AH ~==-=-- > Al + RH
1b ROQ" + AH ——---- > A + ROOH
1c RO® + AH ——--—- > a* + ROH
2a RQO" + A% —---—- > ROOA

2b R*  + A} —m—-ee > RA

2¢ RQ* + A} - > ROA

2d H, + A} ———- > HA

2e A + A = > AA

Dabei zeigen die Reaktionen unter 1 (a,b und c¢) Méglichkeiten
des Abfangens sauerstoffzentrierter bzw. kettenzentrierter
Radikale. Die Umsetzungen unter 2 erkldren Variationen zur
Stabilisierung von Radikalen bzw. Radikalketten durch
Inanspruchnahme des Antioxidansradikals. In diesen Zusammenhang
ist der Befund von auferordentlich grofer Bedeutung, da8
Antioxidansradikale selbst nicht in der Lage sind, neue
Radikalkettenreaktionen auszuldsen (BELITZ u. GROSCH, 1987).

Charakteristischer Baustein der meisten hochwirksamen
natiirlichen und synthetischen Antioxidantien ist der Phenol-
ring, bzw. der Chromanring beim Vitamin E (s.u.). Phenolische
Verbindungen besitzen eine autoxidative Kapazitat. Ihre
Intensitdt hangt dabei weitgehend von der Anzahl und der
Anordnung der Substituenten am:Ringsystem ab. In Abb. .4 ist
dieser Zusammenhang in Bezug auf.'das bekannte Antioxidans 2,6-
Di-tert-butyl-p-kresol (BHT) dargestellt.

Bei Antioxidantien, die RKettenreaktionen unterbrechen, liegt es
auf - der Hand, daf im Falle der Stablllslerung von Nahrungs-
bzw. Futtermitteln mit sehr wenig Substanz eine hohe
Effektivitdt erzielt wird. Optimale Wirksamkeiten sind deshalb
schon mit einem Stoffeinsatz von 150-250 ppm erzielbar. Dariber
hinaus kdnnen Synergisten den Antioxidanseffekt verstarken.
Verbindungen wie Phosphor-, Citronen- und Fumarsidure vermdgen
Obergangsmetalle komplex zu binden, so daf diese nicht weiter
fGr die KRatalyse der Lipidantioxidation zur Verfigung stehen
(BELITZ u. GROSCH, 1987). AuBerdem kdnnen genannte Synergisten
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-7d@ls Wasserstofflieferanten fiir die Rekonstruktion des
radikalisierten Antioxidansmolekiiles dienen. Fir den Fall der
Ascorbinsdure ist diese Funktion auch im in vivo-Modell sehr
wahrscheinlich (NIKI, 1987).

OH - o
i i
. I =
+ ~8H—C=C— % — + —CH;—C=C-—
CHs CH3 '
0 0
A 71:$:r( b UsSw.
CHy ' CH3
0
i
+ —?H-—C=C-— —_— H H
CHy -0 Hee” N0—0—CH—C=C-

Abb. 4: Wirkungsmechanismus von BHT (BALTES, 1983)

2.2.2 Vitamin B (Tocopherole)

1922 entdeckten EVANS und BISHOP an trachtigen Ratten, daf das
Fehlen einer zundchst als Faktor X bezeichneten fettldslichen
Substanz im Futter zum Absterben und zur Resorption der Feten
fihrte. SURE-(1924) und EVANS (1925) vermuteten, daf dieser mit
den bis dahin bekannten  fettldslichen Vitaminen nicht
identische fettldsliche Fortpflanzungsfaktor ein neu entdecktes
Vitamin sei, das sie als Vitamin E bezeichneten. EVANS et al.
gelangten dann 1927 zu der Oberzeugung, daf diese fettldsliche
Substanz aus dem Pflanzenreich fiir die Aufrechterhaltung der
normalen Fortpflanzung bei mannlichen und weiblichen Ratten
notwendig sei. Lange Zeit wurde das Vitamin E deshalb auch als

Fortpflanzungs-Vitamin oder als Antisterilitats-vitamin
bezeichnet.

Nach diesen Stérungen bei Ratten wurden die anderen Vitamin E-
Mangelsymptome, z.B. beim Huhn Exudative Diathese und



12

Enzephalomalazie, beim Meerschweinchen und Raninchen Muskeldys-—
trophie, beim Affen Anemie usw., beobachtet, wenn diese Tiere
mit einem Futter erndhrt wurden, dessen Vitamin E mit FeCl,
oxidativ =zerstdort worden war. Die Isolierung zweier sehr
dhnlicher dem Vitamin E zugeordneter Alkoholstrukturen (a-bzw.
B~Tocopherol) aus dem Weizenkeimdl (EVANS et al., 1936), wies
zum ersten Mal auf die molekulare Vielfalt des fettldslichen
Wirkstoffes hin. 1937 wurde dann J-Tocopherol isoliert
. {EMBRSON et al., 1937). 1938 erfolgte die Aufklarung der
chemischen Struktur von o-Tocopherol (FERNHOLZ, 1938) und so
konnte diese Substanz danach erstmals synthetisiert werden
(RARRER et al., 1938). In den folgenden Jahren wurde die
Struktur weiterer Substanzén, die &hnlich aufgebaut sind wie
die Tocopherole, aufgeklirt.

2.2.2.1 struktur des Vitamin E (Tocopherole)

Die in der Natur vorkommenden Vitamin E-Verbindungen umfassen
8 nahe verwandte Tocopherole, die jeweils aus einem
Chromangrundgeriist und einer gesittigten isoprenoiden C-16
Seitenkette aufgebaut sind (ISLER u. BRUBACHER, 1982). .Je
nachdem ob die Seitenkette drei Doppelbindungen besitzt oder
vollstandig gesdttigt ist, spricht man von Tocotrienolen bzw.
Tocolen. Der Chromanring ist an einer, zwei oder drei Stellen
methyliert, sodaf insgesamt jeweils sieben verschiedene Formen
der Tocole bzw. Tocotrienole existieren. Nur vier Formen der
beiden Verbindungsklassen werden in der Natur angetroffen. Sie
werden als a-~, #-, ¥~ und 3- Tocopherole bzw. Tocotrienole
bezeichnet. Wegen der drei asymetrischen Kohlenstoffatome in
der Seitenkette konnen bei den Tocopherolen mehrere Stereoiso-
mere unterschieden werden (KASPAREK, 1980; PUTNAM u. COMBEN,
1987). Die Verbindungen der zweiten Gruppe, der Tocotrienocle,
besitzen eine dreifach ungesdttigte (an den Positionen 3'-, 7'-
11'-) C-16 Seitenkette. Sie haben hinsichtlich der Position
ihrer Methylgruppen am Chromankern die gleiche Struktur wie die
Tocopherole (s. Abb. 5).

Die Tocopherole und Tocotriencle sind bei Zimmertemperatur fast
farblose viskose Ole, leicht 16slich in Fettldsungsmitteln und
praktisch unldslich in Wasser, sie sind hitzestabil bis 180 °C
(PONGRACZ, 1988). s :

Der Begriff "Vitamin E" gilt fdir alle Derivate des Tocols und
Tocotrienols. Sie zeigen qualitativ die gleichen, quantitativ
aber differente biologische Aktivititen gegeniber dem a-
Tocopherol. Dieser Begriff wird auch bei Bezeichnungen wie
Vitamin E-Mangel, Vitamin E-Aktivitat, Vitamin E-Antagonist
usw. benutzt (IUPAC-IUB, 1974; 1975; 1982).
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R' R /R

CH3|CH,  &-Tocopheroloder5,7, 8- CH3|{CH; «-Tocotrienol oders, 7, 8-
Trimethyi-tocol Trimethyl-tocotrienol

CHs| H B-TocopheroloderS5, 8- " CH3| H B-Tocotrienctoders5, 8-
Dimethyl-tocol o Dimethyi-tocotrienol

H [CH, y-Tocopheroloder7.8- . H [CHs; y-Tocotrienoloder7, 8-
Dimethyl-tocol s _ Dimethyl-tocotrienol

H | H &-Tocopherol oder8- H | H &-Tocotrienol oder8-
Monomaethyl-tocol Monomethyl-tocotrieno!

Abb. 5

Natirliches a-Tocopherol wurde aus stereochemischen Grinden
zunichst als d-a-Tocopherol bezeichnet. Die Verbindung besitzt
drei Asymmetriezentren in den Positionen 2', 4' und 8°', die
immer in der R-Konfiguration auftreten, sodaf die IUPAC-IUB-
Kommission (1982) fiir die Nomenklatur die Bezeichnung RRR-a-
Tocopherol anstatt d-a-Tocopherol empfiehlt. Bei der vollstdn-
digen chemischen Synthese des Vitamin E entsteht eine Mischung
aus vier Racematen (R und S-Konfigurationen), die die
Bezeichnung all-rac-a-Tocopherol erhdlt (KASPAREK, 1980). Die
acht in der Natur vorkommenden Tocopherole und Tocotrienole
besitzen unterschiedliche biologische Wertigkeit (s.o.). Die
stirkste blologlsche Vitamin E-Wirkung entfaltet das RRR-a-
Tocopherol.

Die Daten der Tab. 1 zeigen diesen Zusammenhang sehr deutlich
fir die antioxidative Funktion der Tocopherole. Die grofte
wirtschaftliche und technische Bedeutung hat seine veresterte
Form, dl-a-Tocopherylacetat (Veresterung in Position 6 des
Chromanringes), das im menschlichen und tierischen Organismus
in freies a-Tocopherol und Acetat gespalten wird.

Tab. 1 : Biologische Aktivitaten
der Tocopherole und Tocotrienole

Vitamin E Form Biologische Aktivitdt in %
Fetus Resorption Hamolyse

a-Tocopherol 100 100
f8-Tocopherol 25-40 15-27
¥-Tocopherol 8-19 3-20
§-Tocopherol ’ 0.1-1 0.3-2
a-Tocotrienol 21 17-25
8-Tocotrienol 4 . 1-5

¥-Tocotrienol - -
3-Tocotrienol - -

(nach CHOW, 1985)
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L 2.2.2.2 Physiologie des Vitamin R

Die Literaturangaben hinsichtlich der Sicherheit der oralen
Aufnahme von Vitamin E zeigen, daB die Toxizitdt von Vitamin E
sehr gering ist. Tierstudien =zeigten, daf Vitamin E nicht
mutagen, karzinogen oder teratogen ist. Beim Menschen
resultierten nach oraler Vitamin E-Supplementierung nur wenige
Nebenwirkungen, sogar bei Dosen gréfer als 3200 mg/Tag (BENDICH
u. MACHLIN, 1988). In einer aktuellen Arbeit wird der sicher
nebenwirkungsfreie Bereich der taglichen oralen Aufnahme von
Vitamin E £ir den Menschen bis 720 mg a-Tocopherol/Tag
angegeben (KASTNER wu. KAPPUS 1990). Aus dem von FAO/WHO-
Experten 1986 festgelegten ADI-Wert f@r a-Tocopherol 1lagt sich
fir eine erwachsene Person eine maximale Aufnahme von 150
mg/Tag errechnen. i

MC CUAIG u. MOTZOK {(1970) fanden bei einer Dosis von 10 000 IE
Vitamin E/kg Futter an Kiken keine negativen Effekte. FRANCHINI
et al. (1988) berichteten {iber einen Einfluf hoher Vitamin E-
Mengen (325 ppm im Futter) auf einige Blutparameter an
Broilern. Es fand sich eine Verringerung der Werte des
Hamoglobins, des Hamatokrits, des Cholesterins und des
Triglyzerids und eine Erhdéhung des Kalzlums, Phosphors und der
alkalischen Phosphatase.

Mit der Nahrung wird a-Tocopherol in freier Form oder auch
verestert, lberwiegend als a-Tocopherolacetat aufgenommen. Das
a-Tocopherolacetat wird im Darm mittels der Pankreasesterasen
hydrolytisch gespalten. 2u einem kleinen Teil erfolgt die
intraluminale Hydrolyse auch durch die mucosale Esterase. Die
Resorption erfolgt hauptsachlich in den oberen Dinndarm-
abschnitten, in gewissem Umfang auch im Magen (ELMADFA, 1989).

Fir die Tocopherolabsorption scheinen mehrere physiko-chemische
und physiologische Faktoren, wie pH-Wert im Darmlumen,
Sekretion der Gallenfliissigkeit sowie Pankreassekret und andere
Nahrungskomponenten von Bedeutung zu sein (GALLO-TORRES, 1970;
1973; 1980a; 1980b).

Die Absorption der Tocopherole hingt  zweifellos mit der
Fettverdauung zusammen, wobei isowohl Gallensiduren als auch
Pankreassaft im Dinndarm unentbehrlich sind (GALLO-TORRES,
1973; 1980a).

In einem in vitro-Versuch zeigten AKERIB u. STERNER (1971), daB
die Vitamin E-Absorption von der Gegenwart von Gallensalzen
abhangt. Fettldsliche Nahrungsbestandteile, wie die Vitamine A,
D, E, K sowie Cholesterin und andere werden aus micelliarer
Losung mit Hilfe eines aktiven ATP . Dbeanspruchenden
Transportsystems vom Darmepithel aufgenommen. Folglich fihrt
ein Mangel an Galle oder Nahrungsfetten, deren enzymatische
Spaltung im Darmlumen Monoglyceride und freie Fettsiuren lie-
fert, zwangsldufig zu einer schlechten Absorption des Vitamin
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" E. In dieser Hinsicht bewirken auch Stdrungen der Pankreasfunk-
tion eine schlechte Aufnahmerate von Vitamin E und anderen
fettldslichen Substanzen, da weniger Fettspaltprodukte fir die
Micellenbildung zur Verfiigung stehen (GALLO-TORRES, 1973;
1980a).

Demnach ist die Vitamin E-Absorption ganz wesentlich von der
intakten Feéttverdauung abhingig. Sie wird (s.o.) durch die
Fettsdurezusammensetzung stark beeinfluft. So begiinstigen:
mittelkettige Fettsduren die Absorption, die mehrfach ungesat-
tigten Fettsduren dagegen hemmen sie. Je héher der Gehalt an
Polyenfettsauren (PUFA) in der Didt ist, um so geringer ist die
Vitamin E Aufnahme (BOHLES, 1985). HOLLANDER's (1981)
Untersuchungen ergaben, daf die Absorptionsrate fettldslicher
Vitamine grundsédtzlich durch Linolensdure und Linolsaure
herabgesetzt wird.

Nach Verabreichung markierten Tocopherols fand sich der gréfte
Teil wunveradndert, aber auch als Metaboliten, in den Geweben
wieder (GALLO-TORRES, 1980b). Der grd8te Teil der Elimination
findet i{ber faecale Exkretion statt, diese schwankt in
Abhéngigkeit von der verabreichten Dosis zwischen 10 und 75%.
DJU et al. (1950) fanden an Hihnern nach Applikation von bis zu
4 g a-Tocopherol pro Woche eine Wiederfindungsrate von 75 % im
Kot. Haufig wird weniger als 1 % {ber den Urin ausgeschieden,
meist als Tocopheronsiure oder Tocopheronolacton (Simon's
Metaboliten). Gewisse Mengen von Tocopherol werden iber die
Galle als ein unbekannter Metabolit sezerniert. Es ist noch
nicht bekannt, ob das Vitamin E oder seine Metaboliten einen
enterohepatischen Kreislauf durchlaufen (GALLO-TORRES, 1980b).

Die Resorption von a-, 8-, ¥- und 8-Tocopherol wurde von
PEARSON und BARNES (1970) durch Injektion von 0,5-0,8 mg eines
jeden Tocopherols in Dinndarmschlingen von Ratten untersucht.
Sie fanden, daB 32 % des a-Tocopherols, 18 % des 8~-Tocopherols,
30 % des f-Tocopherols und 1.8 % des &-Tocopherols innerhalb
der sechsstiindigen Versuchsperiode absorbiert waren.

a-Tocopherol wird ohne Reveresterung in den Lipoproteinen (LDL-
und VLDL-Fraktionen zu 64% und 8% bzw. HDL-Fraktion zu 24%)
transportiert. Etwa 90% des absorbierten a-Tocopherols gelangt
iber die Lymphbahnen, der Rest {iber die Pfortader in den
Kreislauf (GALLO-TORRES, 1980b). BJORNSEN u. GALLO-TORES (1975)
untersuchten die Verteilung von Tocopherol innerhalb der VLDL-
Partikel und kamen aufgrund ihrer Untersuchungsergebnisse zu
dem Schluf, daf die Tocopherole im gesamten VLDL-Partikel
verteilt vorkommen, der Hauptteil sich jedoch im Cor befindet.
Diese Verteilung der Tocopherole 1l3ft vermuten, daR sie als
Antioxidantien zum Schutz der Lipide der VLDL wihrend ihres
lymphatischen Transportes wirken. }

Die Speicherung des Vitamin E erfolgt hauptsachlich in
Nebennieren, Ovarien, Milz, Herz, Leber, Lunge, Depotfett und
zu sehr geringen Teilen im Skelettmuskel (GALLO-TORRES, 1973:
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1980b). Die Aufnahme in die Zellen erfolgt unter anderem iber
die LDL-Rezeptoren der Zelloberflache. Ein zytoplasmatisches a-
Tocopherol-Bindungsprotein der Rattenleber bindet das a-
Tocopherol mit hoher Affinitat und Spezifitat und 4bt auf
diese Weise eine Transportfunktion fir das Vitamin E zwischen
.den Membranen innerhalb der Zelle aus. Dieses Protein ist
sowohl bei mannlichen als auch bei weiblicheén Ratten in der
Leber nachweisbar, konnte Jjedoch in zahlreichen anderen
getesteten Organen sowie in Serum und Erythrozyten nicht
nachgewiesen werden (CATIGNANI, 1980a; MURPHY u. MAVIS, 1981).
In der Zelle wird a-Tocopherol vor allem in den Membranen der
Mitochondrien und Mikrosomen gespeichert. Die dbrigen
Tocopherole und Tocotrienole sind nur in sehr geringer
Konzentration ( < 0.3 pg/ml ) im Blut enthalten (CHOW, 1985).

Die Gewebskonzentration an a-Tocopherol stellt sich
proportional zum Logarithmus der Plasmatocopherolkonzentration
ein, mit Ausnahme des Fettgewebes, welches kontinuierlich a-
Tocopherol akkumuliert (BIERI, 1972; MARUSICH et al. 1975).
Eine schnelle Entleerungsrate weisen Plasma und Leber auf,
eine langsame hingegen Skelett- und Herzmuskel (DIPLOCK, 1985).
Tocopherole im Fettgewebe sind kaum mobilisierbar und die
Turnoverrate ist gering, da selbst bei extremen Mangelsituatio-
nen, die zu pathologischen Veranderungen wie Myopathien fihren,
keine entscheidende Entleerung stattfindet (MACHLIN et al.
1979)-.

2.2.2.3 W1rkunq des Vitamin E als Antloxldans
in vivo und in vitro

Die biologische Bedeutung des Vitamin E, insbesondere des a-
Tocopherols, erklart sich aus seiner Funktion als lipophiles
Antioxidans im oxidativen Stoffwechsel und Teil des komplexen
antioxidativen Abwehrsystems des Organismus (antioxidative
defense systems)  (CHOW, 1979). Seine Aufgabe besteht darin,
ungesattigte Fettsduren . der Membransysteme gegen eine
unkontrollierte, spontane Lipidperoxidation zZu schiitzen
(TAPPEL, 1962; ALFIN-SLATER u. MORRIS, 1963; MC CAY u. KING,
1980; SCHAFER u. ELMADFA, 1984;§HACHLIN, 1980; TAPPEL, 1980;
DIPLOCK, 1985). o

Die einschldgige Literatur l1af8t aber heute auch keinen Zweifel
mehr dariiber zu, daf Vitamin E als hervorragendes Antioxidans
in vitro anzusehen ist (NIKI, 1987). Neben anderen in Fetten
vorkommenden natilrlichen Antioxidantien, wie z.B. Flavonoiden,
Sesamdl, Gossypol, Guayak-Harz oder Nordihydroguajaretsiure
wird dabei das Vitamin E als das wichtigste natiirliche
Antioxidans bewertet (SALLMANN, 1965). .

Schutz vor den oxidativen Zellschidden sowie vor den -erwdahnten
membranstiandigen Lipidperoxidationsreaktionen bieten .in der
Zelle existierende verschiedene enzymatische und molekulare
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hanismen. Hierbei sind die Enzymsysteme Superoxiddismutase,
Katalase, selenhaltige- und selenfreie Glutathionperoxidase und
‘Phospholipase A, ebenso beteiligt, wie die Vitamine E, C und
-das B-Carotin (FRIDOVICH, 1975; WENDEL, 1980; BASCETTA et al.,
1983; PERCY, 1984; SEVANIAN u. KIM, 1985; KRINSKY, 1989).

Ein vitamin E-Defizit hat EinfluB auf die Aktivit3at der SOD,
der Katalase' und der Glutathionperoxidase, . diejenigen Enzyme
also, die in den Detoxifikationsmechanismus der Produkte aus
dem Metabolismus der fre:.en Radikale verwickelt sind (DE u.
DARAD, 1988) &

Eine Obersicht Uber die gemeinsame Funktion von Vitamin E und
den antioxidativ arbeitenden Enzymen ist der Darstellung nach
FORMAN u. BOVERIS (1982), modifiziert von HEGGEMANN (1985), zu
entnehmen (siehe Abb. 6).

oder GSH

0,
HO
ROOH
«Sel-
GSHPx
Peroxisom HZO‘ROH

Membrgn—
syslenm
. A )
Mitochondrium MwmoH
Sytosol

Abb. 6 : Schematische Darstellung antioxidativer Stoffwechsel-
mechanismen
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Im Hinblick auf die Effektivitit der einzelnen Tocopherole
ergaben einige Untersuchungen fir das d-¥-Tocopherol eine
stirkere Kompetenz gegeniber der Lipidperoxidation in vitro als
fir das d-a-Tocopherol (KANNO et al. 1970; MEAD, 1980), wahrend
jingste Studien die Wirksamkeit in der Reihenfolge a > R 2 ¥ >
5 bestimmten, sowohl in vivo als auch in vitro (BURTON et al.,
1983; NIKI et al., 1986). a-Tocopherol reagiert schnell mit R-,
¥- und 5-Chromanyloxyl-Radikalen und daraus ergibt sich ein a-
Chromanoxylradikal und 8-, ¥~ und &-Tocopherole. Demgemif
erfolgt bei gleichem Gebrauch aller vier Tocopherole als erstes
eine Abnahme von a-Tocopherol, dann £- und ¥-Tocopherol und zum
Schluf eine Verminderung von 5-Tocopherol (NIKI et al. 1986).

Hinsichtlich der molekularen Reaktionen im Rahmen der Vitamin
E-Wirkung kann folgende, nicht wesentlich von den generellen
antioxidativen Wirkungsmechanismen abweichende Feststellung
getroffen werden. Der Chromanring des Vitamin E bedingt eine
hohe Mesomeriebereitschaft und die antioxidative Wirkung der
Tocopherole leitet sich aus dem OH-Gruppen tragenden
aromatischen Ring des Chromansystems her. Deswegen erfordert
die Abspaltung des H-Atoms aus der phenolischen OH-Gruppe
wenig Energie. Das heifit, daf a-Tocopherol relativ leicht zu
radikalisieren dist wund direkt, sowohl mit verschiedenen
Oxyradikalen wie dem Alkoxy-, Peroxy- und Hydroxyradikalen, als
auch mig Superoxid und Singulettsauerstoff reagieren kann und
als a-T in der Lage ist, Kettenreaktionen zu unterbrechen
(FAHRENHOLTZ et al. 1974; FUKUZAWA u. GEBICKI 1983; BURTON et
al. 1985; MC CAY 1985). TAPPEL (1972; 1980) faft diese
Reaktionsschritte folgendermafen zusammen:

ROO* + @-TH -————--- > ROOH + a-T*

ROO™ + a-T* ———————- > ROOH + . a-TCH

Das entstandene a-Tocopherolradikal (a-T*) ist in der Lage, mit
einem weiteren Fetts3ureradikal unter Bildung. eines stabilen
a-Tocopherolchinons (a-TCH) 2zu reagieren. Dieses soll das
iberwiegende Oxidationsprodukt von a-Tocopherol darstellen und
- besitzt ebenfalls, wenn auch” in etwas geringerem Ausma8,

antioxidative Wirkung (BINDOLI et al., 1985).

In der Folgezeit haben CADENAS et al. (1983) und BASCETTA et
al. (1983) die oben beschriebene direkte Regeneration des
Tocopherols auf Grund ihrer Studien abgelehnt und die-
Entstehung eines Chinons £ir unwahrscheinlich qehalten.*NIKI
(1987) geht in seiner Obersicht davon aus, da8 das a-T mit
einem zweiten Peroxyradikal reagiert und zundchst ein
Fettsaure-Tocopheroladdukt entsteht. Dieses wird dann entweder
durch Reaktion mit einem weiteren Peroxyradikal: in eine
Epoxidstruktur dberfiihrt oder reduktiv in ein Produkt mit
gedffnetem Chromanring umgesetzt. Entscheidend dabei ist, dag
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allen Vorstellungen die hohe Effektivitit (s. Schema oben) der
Vitamin E- Wirkung gemein ist.

Neben der direkten Regeneration des Vitamin E-Molekiils wird
" auch die Mdéglichkeit gesehen, daf das a-T" durch die Obernahme
eines Wasserstoffatoms von der Ascorbinsiure (Vitamin C) oder
von Glutathion (GSH) vollstdndig regeneriert wird. Das entstan-
dene Vitamin C-Radikal wird seinerseits wieder {ber NADPH-
(bzw. NADH-) Systeme reduziert (NIKI et al., 1982; NIKI, 1987).

In einem Modell-Versuch zu ‘dieser Thematik wurden Lipidradikale
in der flissigen Fraktion des subkutanen Fettgewebes von
Hihnern provoziert. In der ESR-Spektroskopie zeigt sich bei
Zusatz von Vitamin E und C ein Hydrogenatomaustausch. Im Rahmen
des antioxidativen Prozesses wird folglich zuerst Vitamin C und
dann Vitamin E verbraucht. Die beiden Vitamine zeigen syner-
gistische Wirkung (LAMBELET et al. 1985).

Viele andere Studien, die auf eine durch Vitamin C gesteigerte
Vitamin E-Wirkung hinweisen, unterstreichen diese Vorstellung
(NATHANS u. KITABCHI, 1975; CHEN et al., 1980; LEUNG et al
1981; NIKI et al., 1984; MC CAY, 1985; TSUCHIDA et al., 1985).
Die genaue Beschaffenheit dieser gegenseitigen Beeinflussung in
vivo ist allerdings noch unklar (MIYAZAWA et al., 1986). Eine
sehr einpragsame Vorstellung iber das Zusammenwirken des
wasserldslichen und des fettldslichen Wirkstoffes an der
Membran gibt die aus der Arbéit von NIKI 1987 stammende Abb. 7.

Abb. 7 : Die Regeneration von Vitamin E durch Vitamin C in
Liposomenmembranen (nach NIKI, 1987)
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- HOEKSTRA (1975) teilte mit, daB die antioxidative Wirkung des
Vitamin E in Verbindung mit Selen als Bestandteil der
selenabhangigen Glutathionperoxidase (Se-GSH-Px) zu sehen ist.
Demnach besitzt die GSH-Px die Funktion, schon vorhandene
Peroxide wund Hydroperoxide 2zu reduzieren. Das Vitamin E
‘hingegen soll die Entstehung von Peroxidradikalen verhindern,
indem es die Lipidperoxidation z.B. in den 'Phospholipiden der
Mitochondrien, des endoplasmatischen Retikulums und der
Plasmamembranen unterbindet oder unterbricht. Diese Lipide

haben nach SCOTT (1980) eine besondere Affinitit zu a-
Tocopherol.

In einer anderen Studie wurde die antioxidative Wirksamkeit
von a-Tocopherol, BHA, BHT und Natriumselenit i{ber die durch
Ascorbinsiure stimulierte Lipidperoxidation in Hepatocyten von
Ratten verglichen. Die relative protektive Wirksamkeit wurde in
der angegebenen Reihenfolge gefunden : BHT > BHA > a-Tocopherol
> Natriumselenit (CHEN, 1988).

2.2.2.4 VWeitere eventuelle biologische Wirkungmechanismen
des Vitamin B

Neben der Wirkung als =zelluldres Antioxidans werden dem a-
Tocopherol verschiedene andere Funktionen zugesprochen. Hier
sind die Membranschutz-Hypothese, die Atmungsketten-Hypothese
und die "Genetic Regulation"-Hypothese zu erwahnen.

Schon TAPPEL (1972) und LUCY (1972) vermuteten, daf dem Vitamin
E neben seiner antioxidativen Aufgabe zZusatzlich eine
strukturelle Funktion zukommt, welche zu einer ErhShung der
Membranstabilitat fihrt. Diese Stabilisierung von Membranen
durch Vitamin E schlieft die Mikrosomen sowie die Mitochondrien

ein (OSKI, 1980; ERIN et. al., 1984; ANDO u. TAPPEL, 1985;
COSTAGLIOLA et al., 1985).

DIPLOCK und LUCY (1973) - stellten eine Hypothese i{iber die
Anordnung des a-Tocopherols in den Membranen auf, wonach die
Methylreste der Seitenkette des a-Tocopherols mit den cis-
konfigurierten Doppelb1ndunqen det Arachidonsdure in Wechsel-
wirkung treten und so zu einer Stabilisierung der Struktur und
Verminderung der Permeabilitat fuhren.

Tocopherol soll in der Atmungskette eine spezifische Rolle
spielen sowie beim Elektronentransport in den Mitochondrien und
als Regulator spezifischer Enzyme und Coenzymkonzentrationen in
den Mitochondrien (SCHWARZ u. BAUMGARTNER, 1970). Es fordert
bei verschiedenen Tierarten die Ubichinon-Synthese in der Leber
und in anderen Organen. Bei Vitamin E-Mangel entsteht in der
Leber durch Einschrankung des Sauerstoffverbrauchs eine Stdrung
wichtiger Biosynthesen, was 2zu degenerativen Veranderungen
fihrt (CORWIN, 1980). :
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Nach der Genetic. Regulation-Hypothese i{ibt Tocopherol einen
. Einfluf® auf die Synthese spezifischer Proteine und Enzymsysteme

A» iiber die Regelung des genetischen Informationstransfers in der

Zelle aus und ist dadurch auch an der Gewebedifferenzierung
beteiligt (OLSON 1967; 1974). Diese Hypothese wurde von
zahlreichen Autoren unterstiitzt (CARPENTER, 1972; SIMARD u.
SRIVASTAVA, 1974 BONETTI et al., 1975; DIPLOCK, 1974).

Dem Vitamin E kommt auch -Bedeutung fir verschiedene Hormon-
Biosynthesen 2zu, so im Hypophysenvorderlappen und in der
Nebennierenrinde. Bei Vltamln E-Mangel ist durch Herabsetzung
der Corticosteroidsynthese in der Nebennierenrinde die
Anpassunqsfahlqkelt an gesteigerte Belastungen im Tlerkorper
vermindert. Die Herabsetzung der Synthese von Gonadotropinen im
Hyphophysenvorderlappen ist mit einer Verminderung der Frucht-
barkeit. und des Geschlechtstriebes verbunden. Diese Vorgéange
wurden vor allem bei Labornagern untersucht (KITABCHI, 1980}.

Dariiber hinaus scheint Vitamin E an folgenden Vorgdngen
beteiligt zu sein.

- Mikrosomale Hydroxylierung von Pharmaka (MENZEL, 1980),

- Phosphorylierungsreaktionen, insbesondere durch energiereiche
Phosphatverbindungen, wie Creatinphosphat und Adenosintri-
phosphat (ATP), (SCHWARZ u. BAUMGARTNER 1970; CORWIN, 1980),

- Stoffwechsel der Nukleinsiuren (DINNING, 1962;
CATIGNANI,1980b),

- Regulierung der Hamsynthese (MC CAY u. KING, 1980),

- Aufrechterhaltung der normalen Schilddriisenfunktion
{KITABCHI, 1980).

Bevor diesen Funktionen des Vitamin E sichere eigensténdige
Relevanz fiir das in wvivo ablaufende Stoffwechselgeschehen
zugeschrieben werden kann, muR fir jeden -einzelnen Fall
ausgeschlossen sein, daR nicht antioxidative Effekte Grundlage
der Wirkmechanismen sind.

2.2.2.5 Vitamin E und Immunitat

2ahlreiche Autoren haben mitgeteilt, daB ein Vitamin E-Mangel
zwar keine Beeintrichtigung der Immunabwehr bewirkt, aber
Vitamin E-Gaben eine stimulierende Wirkung auf die Antikorper-
bildung haben. Dies fand SEGAGNI (1955), der nach Verabreichung
einer Vaccine an normal gefiitterte Kaninchen eine f£rihere
Antikdérperproduktion im Gegensatz zZu Vitamin E-Mangel-
Kaninchen nachwies. Auch spidtere Arbeiten zeigten dies (SHEFFY
u. SCHULTZ, 1979; NOCKELS, 1979; VLEET u. WATSON, 1984).

Obereinstimmend mit diesem Befund wurde von HEINZERLING et al.
(1974) nach Vitamin E-Zufuhr eine Steigerung. der
Phagozytoseaktivitidt des retikuloendothelialen Systems (RES)
beschrieben. Didten mit hohem Vitamin E-Gehalt fidhren zu einer
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deutlich erhohten IgG-Produktion bei einer Zunahme der
Milzgewichte ~sowie Vermehrung antikérperbildender Zellen
(TENGERDY et al., 1973). Das Vitamin E scheint die
Abwehrmechanismen iiber eine Steigerung der Ubichinon-Synthese
zu stimulieren, da das Ubichinon die Phagozytoseaktivitat des
RES 'steigert (HEINZERLING et al., 1974). Vitamin E 4bt bei
Riken einen Schutz gegen E. coli (TENGERDY u. NOCKELS, 1975)
und Coccidiose (COLNAGO et al., 1984) aus, indem eine
zunehmende Antikérperproduktion sowie ansteigende Phagozytose-
rate induziert wurde (TENGERDY u. BROWN, 1977). JACKSON et al.
(1978) beobachteten einen erhéhten plazentaren Transfer von
Antikorpern bei Vitamin E-Substitution der Henne. AYRES und
MIHAN (1978) wiesen weiterhin auf einen Zusammenhang zwischen
Vitamin E und dem Entstehen einer Autoimmunerkrankung hin.
Danach fihrt ein Vitamin E-Mangel 2zu einer Schiadigung der
Lysosomenmembranen. Die dabei austretenden lysosomalen Enzyme
verandern korpereigene Proteine derart, daf sie vom Immunsystem
als korperfremd identifiziert werden.

Der Prostaglandinspiegel (PGEl, PGEz, PGF,a ) ist sowohl in der
Bursa fabricii als auch in der Milz herabgesetzt (TENGERDY et
al., 1981). Allgemein wird davon ausgegangen, daf der Vitamin
E-Effekt auf das Immunsystem mit der Hemmung der Prostaglandin-
synthese in Zusammenhang steht und so eine Stimulation auf die
humorale und 2zelluldare Immunitat, sowie auf die Phagozytose
ausibt (FRANCHINI et al., 1986).

2.2.2.6 Auswirkungen des Vitamin E-Mangels

Ein Vitamin E-Mangel dufert sich in einer Vielzahl von Brschei-
nungsformen, die speziesabhiangig sind. Ein Mangel 1l&a8t sich
auch ausldsen durch die Verfiitterung von ungesattigten bzw.
oxidierten Fetten, was zu einem hoheren Bedarf an Vitamin E und
folgenden Erkrankungsformen und Symptomen des Vitamin E-Mangels
fihren kann:

- Encephalomalazie des Gefliigels,

- Exsudative Diathese bei Schwein und Gefliigel,

- Muskeldystrophie bei Schwein und Gefligel,

- Maulbeerherzkrankheit (Mulberty-heart-disease) des Schwe1nes,
- Gelbfettbildung beim Schwein,

- Fruchtbarkeitsriickgang bei Hahnen,

- Resorptionssterilitat,

- Pankreasfibrose.

Beim Gefligel sprechen einige charakteristische Krankheitsbil-
der und Ausfallerscheinungen auf eine Vitamin - und Selen-
- Substitution an. Im Mangel treten _diese typischen
Krankheitsbilder reproduzierbar auf. Die wichtigsten Kriterien

der Ausfallserscheinungen sind im folgenden zusammengefaft.
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a Nutritive Enzephalomalazie

Die nutritive Enzephalomalazie wurde bereits 1931 von
PAPPENHEIMER und GOETTSCH beschrieben. Diese akute Erkrankung
des Zentralen Nervensystems tritt bei heranwachsenden Kiiken
auf, deren Futter hohe Gehalte an linolsiure- und arachidon-
sdurehaltigen ( Q-6-Sd@uren ) Olen enthilt. Kaum eine progres-
sive Kompetéenz besitzen dagegen Fettsiauren aus der Familie Ader
Linolensdure (DAM 1962; BARTOV u. BORNSTEIN, 1972b: BRUCKNER et
al., 1983). Neurologische; Symptome umfassen Stdrungen . der
Bewegungskoordination und ‘der Haltung, Reflexveranderungen,
Hals-— und Korpertorsionen, schlieflich Erschopfung mit
nachfolgendem Exitus (NELSON, 1980)., Mikroskopisch lassen sich
petechiale Blutungen, zellulidre Odeme, Demylelinisierungen und
kapillare Thrombosen im Kleinhirnbereich feststellen (DROR et
al., 1976). ac—Tocopherol und synthetische Antioxidantien sind
in der Lage, die nutritive Enzephalomalazie zu verhindern
(JORTNER et al., 1984). Zur Verminderung bzw. Verhinderung der
peroxidativen Schaden gilt allgemein die sehr grofiziigige Regel:
5 mg Vitamin E auf 10 g Fett in der Didt (LINDNER, 1984).

- Exsudative Diathese

DAM und GLAVIND (1933) bezeichneten ein Odem des subkutanen
Gewebes, das mit abnormer Durchlassigkeit der Kapillarwande
verbunden ist, als exsudative Diathese. Diese Erkrankung wurde
als ein Vitamin E-Selen-Mangelzustand charakterisiert (COMBS,
1976; SCOTT, 1980). Das klinische Bild ist &uferlich gekenn-
zeichnet durch - 5dematdse Schwellungen vor allem am Kopf.
Infolge der stark erhdhten Kapillardurchldssigkeit kommt es im
Verlauf der Krankheit 2zu starker Exsudatbildung in Unterhaut
und Bindegewebe sowie Muskulatur (MACHLIN, 1984). Die grinliche
Verfarbung ist eine Folge der beim Hamoglobinabbai: entstehenden
Produkte. Ein starker Blutverlust kann zum Tod der Tiere
fihren.

Wahrend synthetische Antioxidantien oder ein héherer Cystinge-
halt in- der Ration die Exudative Diathese nicht beeinflussen,
wiesen THOMPSON u. SCOTT (1970) nach, daB sowohl Vitamin E wie
auch Selen einer Exsudativen Diathese von Kiiken vorbeugen
kdénnen. Man vermutet, daf Vitamin B die Peroxidbildung aus den
PUFA innerhalb der Zellmembran unterbricht und Selen den
katalytischen Abbau der Peroxide fdrdert (SCOTT et al., 1974;
NELSON, 1980). ’

~ Pankreasfibrose

Die Pankreasfibrose des wachsenden Kiikens ist auf einen
Selenmangel zirlickzufithren und fiihrt sekundir 2zu einer
gestdrten Lipidverdauung und Vitamin E-Absorption trotz
adaquaten Angebotes Gber die Ration. In der Konsequenz entsteht
widhrend des Selenmangels durch die Pankreasveranderungen immer
der kombinierte Vitamin E- und Selenmangel, was wiederum die
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Bedingung fiir das Auftreten Exsudativer Diathesen ist (THOMPSON
u. SCOTT 1970). Didten mit einer Selenkonzentration unter 0.01
ppm haben bei Hihnern Atrophie und anschliefende Fibrose des
Pankreas zur Folge (COMBS et al. 1984). Bereits durch sehr
geringe Selengaben (0.02-0,05 ppm) 138t sich der von BUNK u.
COMBS (1981) als Nutritive Pankreasathrophie bezeichnete
- Zustand verhindern (CANTOR et al., 1975)

- Muskeldystrophie

Myopathien in der Skelettmuskulatur sind beim Gefldgel als
Weifmuskelkrankheit (White Muscle Disease) bekannt. Betroffen
sind auch hier stets junge Tiere in den ersten Lebenswochen,
insbesondere Entenkiiken (MC MURRAY, 1980). Die Myopathie
erstreckt sich haufig auch auf das Herz. Wegen der
pathologisch-anatomischen Schidden in der Skelettmuskulatur
treten Geh- und Stehstérungen auf.

Zur Ausldsung des Krankheitsbildes ist eine niedrige
Konzentration an Linols3ure (0,5 % der Diat) im Futter
erforderlich. HShere Zufiitterungen der essentiellen Fettsiuren
steigern dagegen nicht den Vitamin E-Bedarf zur Verhitung des
Krankhe1tsb11des (SCOTT, 1980; FREUDENFELD, 1985). Verhindert
werden kann ~ die Erkrankung auch durch einen optimalen
antioxidativen Schutz, wie er nach SCOTT: (1980) durch 30 mg/kg
Vitamin E und 0,1 mg/kg Selen im Futtermittel erreicht werden
kann. SCHXFER et al. (1984) hingegen setzen den Selenbedarf
wesentlich hoher an (0,19 bis 0,20 mg/kg im Futter).

~ Pertilitatsstorungen

Bei Legehennen nehmen im Vitamin E-Mangel der Vitamin E-Gehalt
der Eier und die Schlupffahigkeit ab. Gestdrte Reproduktions-
fahigkeit der Zuchthdhne als Folge von Hodendegeneration wurde
insbesondere bei Rationen festgestellt, die Vitamin E-arm und
reich an Linolsiure waren. Legetdtigkeit, Fruchtbarkeit und
Brutfdhigkeit der Eier von Legehennen wurden wesentlich
vermindert, wenn die Tiere ein Futter mit 7 % Linolsiaure aus
Sonnenblumendl erhielten. Diese nachteilige Wirkung wird durch
Tocopherol-Zulagen vollsténdig, ~ durch Einmischen von
synthetischen Antioxidantien im; Futter jedoch nur begrenzt
verhindert (MACHLIN u. GORDON, 1962). Bei den meisten anderen
Tierarten wirkt sich ein Vitamin E-Mangel wen1ger auf die
Fortpflanzungsvorgange aus.

Die Embryonen sterben beim Huhn bereits .in der ersten
Brutwoche, bei der Pute kurz vor dem Schlupf durch Schidigungen

von Gefdfsystem, Gehirn und Leber ab. Ausschliipfende Kiitken sind
lebensschwach (ZINTZEN, 1976).
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2.2.3 synthetische Antioxidantien

"Neben dem Vitamin E als wichtigstem in der: Natur vorkommenden
Antioxidans werden iiblicherweise auch synthetisch hergestellte
Antioxidantien den Mischfuttermitteln 2Zugesetzt, um eine
Oxidation des Futterfettes, der fettldslichen Vitamine und auch
der Xanthophylle zu verhindern (SCOTT et. al., 1976). Der
Schutzeffekt der Antioxidantien ermdglicht bessere Transport-
mdglichkeiten und langere Lagerungszeiten (TIEWS u. ZUCKER;
1969). Die sind auch beim ‘Verdauungsproze8 noch spilirbar und
setzen sich bis in den Bereich des intermedidren Stoffwechsel
fort, da sie bei Hihnern bestimmte Vitamin E-Mangelerscheinun-
gen verhindern (SINGSEN et al., 1955; MACHLIN et al. 1959;
MACHLIN u. GORDON, 1962; BARTOV u. BORNSTEIN, 1972a; DE MILLE
et al., 1972).

Da neben einer guten antioxidativen Wirksamkeit im Mischfutter
auch die Unbedenklichkeit fiir das Tier gewdhrleistet sein muSB,
sind vom Gesetzgeber nur bestimmte synthetische Antioxidantien
zugelassen. Vielfdltig verwendete und durch die entsprechenden
Gesetze auch in mehreren Landern =zugelassene Antioxidantien
sind Ethoxyquin, BHT, BHA, Propyl-, Dodocyl- und Octylgalat.
Ober spezielle Mischungen von verschiedenen synthetischen
Antioxidantien mit Synergisten und Tragerstoffen berichtet
LOBBE (1982). Aufgrund verschiedener Testserien ist ein
Mischantioxidans entwickelt worden, das der Wirkung von Einzel-
antioxidantien, insbesondere bei tierischen Fetten, entspricht.

FRANZKE et al. (1965), MOLNAR (1976) und ASTRUP (1983) konnten
bei Lagerungsversuchen mit fetthaltigen Futtermischungen und
Einzelfuttermitteln erheblich langsamere Fettoxidationen durch
Zusatz von BHT, EQ und PG beobachten. FRANZKE et al. (1965)
berichteten, daf EQ und PG fiir die Stabilisierung reiner Fette
gleichermaBen gut geeignet sind und =zur Stabilisierung von
fettreichem Gefligelmastfutter EQ besser als PG ist. BARTOV.und
BORNSTEIN (1972a) zeigten, daf® BHT und EQ mit der gleichen
Effektivitit die Oxidation des Fettes, von a-Tocopherol, 8-
Carotin und Xanthophyllen in Broilerfuttermitteln verhindern.
OERTEL (1980) fand ebenfalls durch hohe BHA-Zulagen eine
verbesserte Carotineinlagerung im Eidotter. Die Carotinverluste
in ungepreften Luzernegrinmehlen liegen bei 4-5 monatiger
Lagerung in der GrdBenordnung von 60%. Durch Zusatz von 250 ppm
BHT lassen sich die Verluste etwa auf die H3lfte reduzieren
(TIEWS u. ZUCKER, 1969). Durch Zusatz von 500 mg EQ zu Grasmehl
wurdgn die Carotinretention nach 10-monatiger Lagerung von 50 %
auf 77 % verbessert (ASTRUP, 1962). Auch Grasmehl 1&8t sich
durch BHT stabilisieren, aber der stabilisierende Effekt von EQ
wurde als noch besser befunden (ASTRUP, 1983). Die antioxida-
tive Eigenschaft von EQ und BHT wurde in Hafer und Gerste
gepriift und fiir wirksam erklart (ASTRUP, 1983).
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Die Antioxidantien werden entweder allein oder in Kombinationen
verwendet. Die in der BRD 2zugelassenen Dosierungen im
Futtermittel (Mischfutter) fir BHT (EWG-Nr. E 321) und EQ (EWG-
Nr. E 324) liegen bei 150 ppm und fir PG (EWG-Nr. E 310) bei
100 ppm (SOLFLOHN, 1988).

2.2.3.1 BHT (3,5-di-tert-butyl-4-hydroxytoluol)

BHT (CqgHy50, MG=220,34) bildet wei8 glanzende Kristalle mit
einem 5chmelzpunkt von 70 °C und Sledepunkt von 260 °C, Es ist
in organischen Losungsmitteln sowie in tierischen als auch in
pflanzlichen Fetten gut 18slich. BHT ist in der Natur nicht zu
finden, es wird aus p-Kresol und Isobutylen synthetisiert. 3,5-
Di-tert-butyl-hydroxytoluol (BHT) wird auch als 4-Methyl-2,6-
di-tert-butylphenol oder als 2,6-Di-tert-butyl-p-kresol
bezeichnet.

BHT bekam das erste Patent im Jahre 1947 und wurde zunachst in
der Petroleum- und Klebstoffindustrie als ein industrielles
Antioxidans verwendet, in den 50iger Jahren fand es auch als
Futter~ und Kosmetikzusatz Verwendung und wurde als Antioxidans
fir tierische Fette benutzt (DACRE, 1961). Eine Kommission aus
FAO/WHO-Experten hat 1965 eine akzeptable tagliche Aufnahme
(ADI) von 0.5 mg/kg Koérpergewicht fiir den Menschen festgesetzt.

Durch neue Erkenntnisse wurde von der FDA (Food and Drug
Administration/USA) dem BHT ein "interim regulation status"
gegeben. Seit 1970 wird BHT nur noch fir die urspringlichen und
nicht mehr fir neue Anwendungsbereiche zugelassen.. Aktuelle
Tierversuche zeigten ndmlich, daf eine moégliche Interaktion
zwischen BHT-Aufnahme, Tumorentstehung und Stoffwechselveran-
derungen bei gleichzeitiger Verwendung .oraler Kontrazeptiva
besteht. Die akzeptable tagliche Aufnahme von BHT wird deshalb
in den USA auf ca. 2 mg/Person/pro Tag begrenzt (BABICH, 1982).
Innerhalb der Europadischen Gemeinschaft wurde empfohlen, die
akzeptable tdgliche Aufnahme von BHT auf 0.05 mg/kg KGW zu
beschranken (HAIGH, 1986). Wenn hier BHA und BHT zusammen
verwendet werden (im Verhaltnis 1:1), 1liegt die tagliche
Aufnahme fir das Prdparat bei. 0.5 - 2 mg/kg KGW. In den USA
werden jahrlich ca. 10 Mlllloﬁen Tonnen BHT produziert, die
Hilfte davon wird dem Futter zugesetzt (HAIGH, 1986).

Die Ablagerung und mdgliche Speicherung von BHT im Tierkérper
sind untersucht worden. Dabei stellte sich heraus, daB der
gro8te Teil vom BHT sehr schnell aus dem Blut in die Gewebe -
aufgenommen und besonders in der Mikrosomenfraktion der Leber
metabolisiert wird (GILBERT u. GOLDBERG, 1967; SHAW u. CHEN,

1972; NAKAGAWA et al., 1979b). Einige Wege deszHT-Metabolismus-'
scheinen auch in der Lunge stattzufinden (NAKAGAWA, 1979b).
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QE IEL' und GAGE (1965) fanden 80-90 % einer Einzeldosis: von
C-markiertem BHT nach vier Tagen in Harn und Faeces .von
Versuchsratten wieder. Hiervon entfielen bei weiblichen Tieren
40 %, bei mannlichen Tieren 25 % auf die Harnausscheiguhgf»ghi
der Maus wurde nach einer i.p.-Dosis von 400 mg C-BHT/kg
Rérpergewicht nach 4 Stunden 1,8% der applizierten Radioaktivi-
tdt in der 'Leber und 0,14 % in der Lunge nachgewiesen; Maximale
Konzentrationen wurden in der Leber nach 2 Stunden, in der

Lunge nach 4-8 Stunden gemessen (WILLIAMSON et al., 1978).
EL-RASHIDY und NIAZI (1980) haben gezeigt, daf bei Raninchen
nach i.v. Injektion von BHT von der gegebenen Menge der gréfte
Teil in kirzester Zeit (Halbwertszeit ca.60 min.) aus:idem
Plasma verschwindet und der verbleibende geringe BHT-Level ‘mit
einer Halbwertszeit von mehr als 11 Tagen eliminiert wird.: Bei
Ratten wurde eine Gallenblasenfistel gelegt und festgestellt,
daf 94 % der Radioaktixitét einer i.v.-Injektion und 54 % einer
i.p.-Injektion von C-BHT nach 6 Stunden i{ber die Galle

ausgeschieden wurden (Siehe Tab. 2) (LADOMERY et al., 1967a):

Tab. 3 : Exkretion der Radiocaktivitdt nach Gabe U
von 14C-BHT bei mannlichen und weiblichen Ratten '
Dosis Appl. Prozentsatz vonléc Sammel- Autoren °
(mg/kg) art ausgeschieden iber periode :
Urin Faeces Galle Sl
44 oral 3 58 To- 2 Tage R
44 oral 19 23 - 2 Tage TYE et :al.,
49 s.c. 7 29 - 4 Tage 1985~ =
0.5 s.c. 10 38 - 4 Tage E
0.3 i.p. 32 37 - 4 Tage IR
0.3 1i.p. z - 52 6 St. :l LADOMERY - et
0.3 i.v. - - 94 6 St. al., 1987a/b
30 i.v. - - 71 6 St. .
100 oral 58 - 26 3 Tage -- DANIEL et -
fir Urin al.,1968
2 Tage S
fir Galle

Trotz des sehr schnell ablaufenden Metabolismus erschienen nur
42-61 % der Radioaktivitdt der oral aufgenommenen Menge : (TYE
et al., 1965) und 69 % der i.p. Menge von 14C-BHT (LADOMERY -et
al., 1967a) in Urin und Faeces wahrend der 2- oder 4-:tdgigen
Mefperioden. : ST

bie Diskrepanz zwischen der schnellen Biotransformation: des
gréBeren Anteils einer BHT-Dosis und der langsamen Exkretion
und Speicherung im Gewebe kann erkldrt werden durchi-die
enterohepatische Zirkulation iber die Galle. Bestatigt ‘wurde
diese Moglichkeit durch LADOMERY et al. (1967 a und EY%‘der
herausfand, daB von 94 % der in der Galle erscheinenden 14C-BHT
nur 10 % der in 6 Stunden gesammelten Galle nach 4 Tagen
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wiedergefunden wurden. Die Daten zeigten, dag fir die
extensive .enterohepatishe.Zirkulation bei Ratten BHT-Saure oder
seine Glucuronide und mercaptonsaures BHT [S(3,5-di-tert-butyl-
‘4~-hydroxylbenzyl)-N-acetyl-cysteinel verantwortlich sind
(LADOMERY et al., 1967a; DANIEL et al., 1968; HOLDER et al.,
1970). Wahrscheinlich findet ein ausgedehnter enterohepatischer
Kreislauf auch beim Menschen statt (WIEBE et al., 1978).

Die durch Einmal- bzw. Kurzzeitapplikation erhaltenen Befunde
spiegeln sich auch in Studien wieder, in denen langerfristig
BHT an Broilerkiken verabreicht wurde. BROGGEMANN et al. (1967)
haben bei Tieren, die vom 7. bis zum 31. Lebenstag l14c-BHT (120
ppm im Futter) mit dem Futter erhielten, Rickstandsfindung und
Ausscheidung des Antioxidans untersucht. Die Riickstandswerte im
Muskel- und Orqiqgewebe erreichten nach wenigen Tagen der
kontinuierlichen C-BHT-Beiflitterung Maximalwerte (Rickstands-—
plateau), die bei weiterer Fortfiilhrung des Experiments
unverandert blieben. Mit steigendem Fettgehalt der Organe
(Muskel_ < Niere ¢ Leber < Haut ¢ Knochenmark < Rorperfett) nahm
deren 214c-aktivitit zu. Die hdchste BHT-Einlagerung wurde
dementsprechend mit 17 ppm BHT im Korperfett gefunden. Sechs
Tage nach Absetzen der Verbindung aus der Filitterung waren

Huski}— (Hochstkonzentrationen : 0,3 mg/kg) und Fettgewebe frei
von C-Aktivitat. .

NIESAR und SALLMANN (1966) beobachteten mit gestaffelten BHT-
Dosierungen (200-2000 ppm) im Futter -von Mastkiiken, daB sich
wenige Tage nach Fitterungsbeginn ein Riickstandsgleichgewicht
im Korpergewebe einstellte, das abhingig von der BHT-Dosierung
im Futter, aber unabhang1g von der Fitterungsdauer blieb.
Grofere BHT-Mengen wurden in Harn und Faeces aufgefunden. Auch
in diesem Experiment zeigte sich die oben mitgeteilte Reihen-
folge der Gewebe hinsichtlich der Ablagerungsintensitdten. Eine
rasche Ausschwemmung des Antioxidans wurde ebenfalls schon
becbachtet. Auch die Studien wvon FRAWLEY et al. (1965), die
erstmalig 14c parkiertes BHT einsetzten, ergaben fiir den
Broiler gut vergleichbare Resultate. In Arbeiten an Legehennen
stellten die gleichen Autoren fest, daB nach 28-tdgiger
Flitterung von 200 ppm BHT (10 % Schweineschmalz in der Ration)
das Korperfett 17,5 ppm BHT enthielt. Der Aktivitdtsrickstand
im Ei erreichte 2 ppm nach sieben Fiitterungstagen und blieb in
dieser HOhe bis zum Ende des Versuches konstant.

Ober intrazelluldre Reaktionen des BHT in der Leber, die nicht
direkt den Abbau des olekiils betreffen, ist ' sehr wenig
bekannt. Ratten, denen C-BHT verabreicht wurde, zeigten 6
Stunden nach der Applikation maximale Aktivitiatskonzentrationen
in diesem Organ. Zu Anfang lief sich die Aktivitdt im glatten
Bndoplasmatischen Reticulum (ER) nachweisen, danach fand man
sie hauptsachlich im rauhen ER der Hepatozyten. BHT wurde
offensichtlich durch ein in den Mikrosomen 1lokalisiertes
Cytochrom P-450 gebundenes Monooxygenasesystem in chemisch
sehr aktive Formen dUberflihrt und einige der aktivierten.
Substanzen konnten anschlieBend an zellulare Makromolekiile wie
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- RNA, DNA und Proteine gebunden werden. Im in vitro Ansatz
:Stellte sich heraus, da8 Cystein und reduziertes Glutathion

ki signifikant die Bindung von BHT an die Mikrosomen vermindern.

Dieses Resultat macht glaubhaft, da® aktiviertes BHT mit den
Thiolkomponenten reagiert und die Bindungsstelle an das Protein
die Sulfhydril-Gruppe sein konnte (NARAGAWA et al., 1978;
1979b; 1981a und b; 1983).

Daneben sind eine Reihe von BHT-abbauenden Reaktionen im
Intermedidrstoffwechsel und zahlreiche Metaboliten des
Antioxidans bekannt. In vivo Studien zeigten grundsatzliche
GesetzmaBigkeiten des Metabolismus von BHT auf, die in allen
Spezies giltig sind. Dazu gehért die Oxidation des Para-methyl-
bzw. des einen oder beider  tert-butyl Substituenten. Die
Oxidation der Para-methylgruppe wird von mikrosomalen Enzymen
der Leber katalysiert und der grdBte Teil der Biotransforma-
tionsprodukte hauptsachlich in der Leber zu Sulfaten und
Glucuronsduren konjugiert und teilweise d{dber den Urin
ausgeschieden (DANIEL u. GAGE, 1965; HATWAY, 1966; DANIEL et
al., 1968; HOLDER et al., 1970; LADOMERY et al., 1967 a und b;
NAKAGAWA et al., 1978; 1979 a und b; 1981a)

BHT-oxydase, die BHT zu 2,6-di-tert-butyl-4-hydroxymethylphenol
(BHT-OH) oxidiert, wurde aus der Rattenleber isoliert (GILBERT
"u. GOLDBERG 1967). Einige der entsprechenden BHT-Metaboliten
sind nachfolgend aufgefiihrt: 2,6-di-tert-butyl-4-hydroxymethyl-
phenol {BHT-OH) (GILBERT u. GOLDBERG, 1967; SHAW u. CHEN
1972). 3,5-di-tert-butyl-4-hydroxybenzolsaure (BHT-COOH), 3,5-
di-tert-butyl—-4-hydroxybenz-aldehyd (BHT-CHO) (HATWAY, 1966),
4-hydroxy-4-methyl-2,6-di-tert-butylcyclohexa-2,5-dienon, 4-hy-
droperoxy-4-methyl-2,6-di-tert-butylcyclohexa-2,5-dienon (SHAW
und CHEN 1972; CHEN u. SHAW, 1974) und 2,6-di-tert-butyl-4-
methylen-2,5-cyclohexadienon (TAKAHASHI u. HIRAGA, 1979; 1980).

Einen umfassenden Einblick in die stufenweise ablaufenden
Oxidations- bzw. Hydroxylierungsreaktionen am BHT-Molekiil gibt
die spezielle Obersicht von WITSCHI et al. (1989)(s. Abb. 8).
In ihr sind alle fir Ratte, Maus, Raninchen und Mensch bislang
gefundenen Daten zusammengefalt. = Auferdem sind die
Glukuronsaureprodukte dargestellt. Die Autoren haben auf die
Wiedergabe von Sulfatkonjugaten verzichtet, weil deren Struktu-
ren noch unklar sind. Wesentliche Beitrdge zur Aufklirung der
BHT-Metabolisierung und —Ausscheidung stammen von DACRE, 1961;
ARAGI u. AOKI, 1962 a und b; .DANIEL u. GAGE, 1965; FRAWLEY et
al., 1965; HATWAY, 1966; LADOMERY et al., 1967 a und b; DANIEL
et al., 1968; HOLDER et al., 1970; SHAW u. CHEN, 1972; CHEN u.
SHAW, 1974; NAKAGAWA et al., 1978; 1979 a und b; 1981 a und b;
1983; WIEBE et al., 1978; YAMAMOTO et al., 1979; TAKAHASKI u.
HIRAGA, 1979; 1980; EL-RASHIDY u. NIAZI, 1980 und WITSCHI et
al., 1989.
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Abb. 8: Metabolisches Schema fir die Oxidation und Ronjugation
des Alkylsubstituenten des BHT (nach WITSCHI, 1989)

Im Hinblick auf speziesspezifische Produkte im Rahmen des BHT-
Metabolismus wurde festgestellt, da® nur Mause und Kaninchen
das BHT-BuOH und nur der Mensch BHT-(COOH): {CHO) produzieren
kdénnen. Kaninchen und Ratten scheiden {ber den Urin
interessanterweise hauptsichlich. nur BHT-Sdure aus (DANIEL et
al., 1968; TAKAHASHI u. HIRAGA,-ISSO). . .

Daneben darf nicht auBer acht gelassen werden, daf gerade die
beiden genannten Arten grofe Mengen BHT's unverandert iiber die -
Faeces abgeben (AKAGI u. AOKI, 1962 a und b; DANIEL et al.,
1968) .

In der Rattenleber wurde von CHEN und SHAW 1974 ein cyclischer
Reaktionsprozef am BHT-Moleklil beschrieben, in dessen Verlauf
BHT wieder regeneriert wird. Wie in Abb. 9 dargestellt, erfolgt
zundchst eine Peroxidierung des BHT in Position 4 (BHT-OOH).
Ober Reduktion und OH-Abspaltung kann BHT rekonstituiert werden
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oder es entsﬁeht' parakonfigurierter primdrer Alkohol. Dieser
Rreisprozef kann zur Erkldrung der hohen antioxidativen
Aktivitdt des BHT beitragen.

" OH OH

(CH,),C C(CH,), o (CHC C(CH,),

—

CH,0H CH,
BHT -1°0H BHT

(o] (o]

(CH,)C C(CH;), (CH,),C C(CLLy),
\_/
HO” “CH, HOO” “CH,
BHT-3°0H BHT-OOH

Abb. 9 : Vorgeschlagener zyklischer metabolischer Weg von BHT
(nach CHEN u. SHAW, 1974)

2.2.3.2 Propylgallat

Propylgallat, wird auch als Progallin P, Propylis gallas oder
Propylum gallicum bezeichnet, (Clqﬁlzo . Molgew. 212,2,
Siedepunkt 146-149°C), und ist ein weifles iis gelbliches, fast
geruchloses, kristallines Pulver wvon schwach bitterem
Geschmack. Es ist leicht 16slich in Ether, Ethylalkohol, 1,2
Propylenglykol und sehr schwer 18slich in Erdnufél und in
Wasser. PG wird seit 1947 als Antioxidans verwendet.

Der Ausdruck Gallat wird meist angewendet auf die Propyl-,
Octyl- und Dodecylester der Gallussiure. Die Gallate sind
wenig toxisch. Gallate werden primidr als Antioxidantien
verwendet, um den in Fett und Olen ablaufenden Verderb zu
verhindern. Sie werden aber auch in. Kosmetika und
Verpackungsmaterialien und auch als Futterzusatz genutzt. Sie
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konnen allein oder in Kombination mit BHA und/oder BHT
angewandt werden.

Die FAO/WHO hat 1976 eine ADI von 0.2 mg/kg Kdrpergewicht
festgelegt ( die Summe von Propyl-, Octyl- und Dodecylgallat),
basierend auf einem "no-effect level" bei Ratten. 1978 empfahl
ein Romitee der EG die gleiche Menge. Auch 1980 erfolgte nach
neuer Kontrolle eine Festlegung des ADI auf 0.2 mg/kg KGW. Nach
oraler Aufnahme werden mehr als 70 % des PG im Magen-Darmtrakt
absorbiert. Der Metabolismus bei Ratten und Kaninchen zeigt
eine Hydrclyse zur Gallussdure und ferner eine Methylation und
ergibt die 4-O-Methylgallussidure als ein Biotransformations-
produkt. Dieses Produkt wird Gber den Urin als freie
Verbindung oder Glukuronid ausgeschieden. Bei Ratten wurde auch
eine Exkretion des unver@nderten Esters in den Urin gefunden
(BOOTH et al., 1959; DACRE, 1960 u. 1974; BESCH, 1955).
Experimentelle Befunde deuten an, daf das metabolische
Schicksal des Propylesters sich vom Octyl- oder Dodecylester
unterscheidet ; in einer Studie an Ratten waren die intestinale
Absorptionsrate und der Umfang der Hydrolyse der Esterbindungen
fiir das Propylgallat hdher (ESCH, 1955).

PG inhibiert das Wachstum von Mikroorganismen durch Inhibition
der Respiration und Nukleinsduresynthese {(BOYD u. "BEVERIDGE,
1979). Freie PG-Radikale hemmen die Aktivitdt einiger
Redoxenzyme wie die Lactatdehydrogenase durch Reaktion mit
ihrer Sulfhydrylgruppe (BRZHEVSKAYA et al. 1966). ASTILL u.
MULLIGAN (1977) fanden, da8 Propylgallat in einer oralen
Dosierung von 225 mg/kg einen inhibierenden Effekt auf die
intragastrische Formation von N-Nitrosaminen hat. Bei einer
Menge von 25 mg/kg trat dieser Effekt nicht mehr -auf. PG
inhibierte auch die Formation von Nitrosaminen aus Aminopyri-
nen und Natriumnitrit (KAWANISHI et al., 1981).

2.2.3.3 Ethoxyquin

Ethoxyquin (C;4HygNO, Molgew. 217,30), wird auch 6-Ethoxy-1.2-
dihydro-2.2.4-trimethylchinolin, 1.2-Dihydro-6-ethoxy-2.2.4-
tri-methylchinolin, bzw. Santoquin bezeichnet, ist eine
gelblich~dunkelbraune sirupartige Flissigkeit mit hohem
Siedepunkt (123-125° C) und sehr’ gut in Kohlenwasserstoffen,
pflanzlichen und tierischen Olen, nicht dagegen in Wasser
1l6slich. Ethoxquin ist ein Antioxidans, das zur: Kontrolle der
Lipidoxidation in Fischmehl genutzt wird und dem Tierfutter bis
zZu 150 mg/kg Futter 2ugesetzt wird (HOBSON-FROHOCK, 1982).

Aus Untersuchungen von MOLLER (1980) unterscheidet sich EQ von
den phenolischen Antioxidantien darin, daf das EQ nicht nur als

Radikalfanger fungiert, sondern auch selbst mit Sauerstoff
reagiert und diesen bindet. )

In einem Versuch bei Ratten wurde der Stoffwechselweg _des.
Ethoxyquin untersucht (MEULEN et al., 1980), indem es c-
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markiert an Albinoratten verabreicht wurde. Die hdchsten Werte
in Leber, Niere und. Magen wurden 6 Stunden nach der Verabrei-
-chung gefunden. Spiter fiel der 14c- Ethoxyquin-Gehalt in diesen
‘Organen kontinuierlich ab. Dinn- und Dickdarm sowie_das Caecum
zeigten am ersten Tag einen leichten Anstieg im C-Gehalt.
Auch im Blut war ein girlnger Aktivititsanstieg mefbar. Am
zweiten Tag begann die C-Aktivitdt in den Organfraktionen
drastisch abzufallen, wahrend die Werte im Urin und den Faeces
dagegen anstiegen, wobei die Ronzentration im Urin zweimal uber
der in den Faeces lag (MEULEN et al., 1980).

'SKAARE u. SOLHEIM (1979) und SKAARE (1979) berichten iber die
gastrointestinale Absorption, die bilidre Exkretion und im Urin
nachgewiesene Metaboliten. fn der Gallenflissigkeit wurden 12
Std. nach Applikation von 4c markiertem EQ 75 bis 85 % als
unverindertes EQ ausgeschieden, und etliche Metaboliten zusdtz-
lich identifiziert.

Der wesentliche Teil des EQ wird vor der Nierenexkretion
metabolisiert, der hiaufigste Metabolit ist dabei demethyliertes
EQ und sein Oxidationsprodukt. Auferdem wurden fiinf verschie-
dene Hydroxylations- und ein Dihydroxylationsmetabolit identi-
fiziert (SKAA%E u. SOLHEIM, 1979). Nach 72 Stunden waren 84.8 %
der totale C-Dosis {iber Urin und Faeces ausgeschieden (s.
Tab. 3) (MEULEN et al., 1980).

Tab. 3 : Verteilung der ldc-aktivitat in verschiedenen
Fraktionen nach oraler Applikation von 40 mg
14c- Ethoxyquin an Ratten
(dargestellt als % der verabreichten Dosis)

Stunden nach Applikation

Fraktion 6 12 24 48 72

Leber 8.0 1.7 1.8 0.7 0.5
Nieren 0.3 0.2 0.2 0.1 0.1
Magen 56.5 20.0 6.1 0.6 0.3
Dinndarm 11.3 9.4 9.7 0.7 0.6
Caecum 6.9 8.2 12.6 1.7 2.1
Dickdarm 0.9 2.4 2.8 0.4 0.5
Urin 10.4 16.8 36.7 53.0 55.5
Faeces J** 0.1 0.3 1.9 26.9 29.3
Blut 0.9 1.2 1.6 0.9 0.8

* ohne Caecum
** kumulativ

{nach MEULEN et al., 1980)

In einer Studie wurde 0.5 % EQ Uber das Futter 14 Tage lang an
Ratten verabrelcht Dieses fiihrte zu einer auffilligen Leberge-
wichtszunahme und Induktion der mikrosomalen Detoxifi-
kationsenzyme. Im Gegensatz dazu war die Glucose-6-Phosphatase-
aktivitit vermindert. Wahrend einer 30-tdgigen Erholungsphase
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wurden die Parameter Lebergewicht, Mikrosomenprotein, Cytochrom
P-450, Cytchrom bg, Biphenyl-4-hydroxylase, Ethylmorphin-N-
Demethylase, Glukose-6-Phosphatase und DNA-Konzentration
notiert. Sie waren nach 3-7 Tagen im physiologischen Bereich,
nur die totale Leberenzymaktivitat erreichte auch am 30.
Rontrolltag noch nicht den Anfangswert (PARKER et al., 1974).

Der Einflu8 von Vitamin E und EQ wurde anhand der Lipidperoxi-
dation - und Leberregeneration bei Ratten geprift. Sie wurden mit
einer Basaldiat bestehend aus 10 %igem Vitamin E-freien Maisol
unter Zusatz von entweder 40 mg dl-a-Tocopherolacetat/kg Futter
oder 2 g EQ/kg Futter versorgt. Nach der 6-wochigen Fitterungs-
phase produzierten die nur mit der Basaldiit gefilitterten Tiere
héhere Pentanwerte als die mit den Antioxidantien. Nach 6,5
bzw. 10 Wochen wurde an den Tieren eine partielle Hepatektomie
durchgefihrt, danach zeigte sich bei Messungen 3 bis 6 Tage
spdter ein signifikanter Anstieg der Pentanproduktion in der
Basaldidt- sowie Vitamin E-versorgten Gruppe, wihrend die EQ-
Gruppe keinen Unterschied zu den vor dem Eingriff gemessenen
Werten zeigte. Auch bezogen auf die Leberregeneration zeigte
nur die EQ-versorgte Gruppe eine signifikante Stimulation,
wahrend die Vitamin E-Gruppe keine solche erkennen lief (GAVINO
et al., 1985).

'2.2.3.4 Immuneffekte der synthetischen Antioxidantien

Die Produkte des Cyclooxygenase (CO)- und Lipoxygenase (LPO)-
Weges sind wichtige Modulatoren der Immunantwort (GOODWIN u.
CEUPPINS, 1983; ROLA-PLESZCZYNSKI et al., 1983; KATO u. MUROTA,
1985). Antioxidantien kénnen die Immunantwort durch Modulie-
rung dieses Weges beeinflussen. Sie sind in der Lage, die
Aktivitaten des CO- und LPO-Stoffwechselweges 2zu inhibieren,
indem sie den Peroxidtonus der Zelle vermindern (BALL et al.
1986) . 0j-Radikale spielen eine wichtige Rolle in der Induktion
von immunologischen Signalen. Die phenolischen Antoxidantien
(BHA, BHT, NDGA und Coffeinsaure) sind LPO-Inhibitoren und
beeintridchtigen so die Immunantwort. Diese Inhibition erscheint
als eine Konsequenz des abnehmenden Peroxidgehaltes der
aktivierten Zelle (s. oben) oder des Abfangens der Radikalzwi-~
-schenstufen des LPO-Weges. BALL. et al. (1986) beschrieben, dag

. phenolische Antioxidantien immunosuppressive Eigenschaften
besitzen und als solche mdglicherweise die promotlonale Phase
der Karzinogenese beeinflussen.

HOFFELD (1981) fand, daf BHA, BHT wund Propylgallat die
Lipopolysaccharidstimulierte Proliferation der B-Zellen
vergrofern. Das 1ist nicht unbedingt ein Gegensatz zu den
immunosuppressiven Effekten der LPO-Inhibition. Die Lipopoly-
saccharidstimulation lief den Phosphatldy11nos1tolturnover, der
den LPO-Weg aktiviert, nicht zunehmen (GRUPP u. HARMONY, 1985;
MEADE et al., 1985); LPO Inhibitoren beeinflussen diese Antwort
nicht (BALL et al., 1986).
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2.3'Vergleichende Wirkung bzw. Interaktionen von Vitamin E
’ mit Synergisten und synthetischen Antioxidantien in
praxisnahen Versuchsansatzen

Die molekularen Prozesse der Interaktion zwischen Tocopherolen
und synergistisch wirkenden anderen Antioxidantien wurden in
Kapitel 2.2.2.3 ndher erldutert. An dieser Stelle soll ledig-
lich auf wichtige Versuchsergebnisse eingegangen werden, die
den praktischen Einsatz dfgser Stoffgruppen betreffen. -

2.3.1 Lagerungsversuche (in vitro-Wirkung)

ASTRUP (1983) konnte bei 4-monatiger Lagerung von Sonnenbluen-
kuchenschrot eine Abnahme des Vitamin E-Gehaltes von 30 ‘mg/kg
auf 0 mg/kg beobachten, die sich durch BHT-Zulage (200 mg/kg)
verhindern 1lief. In einem Lagerungsversuch mit einem ‘vom
Schwarzen Meer stammenden Schrot aus Sonnenblumenkuchen war der
Gehalt des Vitamin E nach viermonatiger Lagerung von 30 auf 0
- mg/kg gesunken. Durch Zusatz von BHT (200 mg/kg) lieBen sich
die Oxidation und deren Folgen ebenfalls aufhalten, der Vitamin
E Gehalt lag nach vier Monaten noch bei 20 ppm. =

In einer anderen Studie wurde von LEE (1975) der synergistische
Effekt von Zitronensdure auf die antioxidativen Eigenschaften
von BHT in Sojadl getestet. Sojadl wurde entweder in- einem
dunklen Lager bei +40°C . gelagert oder direkter
Sonneneinstrahlung 3 Stunden pro Tag ausgesetzt. Eine Zunahme
der Peroxidzahl und'der freien Fettsduren-trat erwartungsgemasg
schneller im exponierten 01 ein. Die 2Zugabe von 0.1
CuSQ,.5H50 fihrte zu einem weiteren Anstieg der Werte: 'Der
antioxidative Effekt von 0.02 % BHT erhdhte sich bei Zulage von
0.01 % Zitronensidure signifikant. CoE e

Synergisten wurden allein und mit Antioxidantien zu je 500 ppm
Biffelmilchfett zugesetzt. Die Proben lagerten bei 55°C.- - Der
oxidative Verderb wurde mit dem TBA-Test jeden 2. Tag iiber eéine
45 tdgige Versuchsperiode hinweg kontrolliert. Dabei- stéllte
sich Ascorbinsdure als ein effektiver Synergist dar, Lecithin
dagegen nicht. Propylgallate waren hier besser wirkende
Antioxidantien als BHA oder BHT (HELAL et al., 1979). o

In einem weiteren Versuch wurde der Einfluf der synthetischen
Antioxidantien BHT, BHA und EQ auf die Stabilitat maschinell
gewonnenen ‘und gefrorenen Gefliigelfleisches untersucht.
Geflligelfleisch wurde von verschiedenen Teilen der Hennen-,
‘Hihnchen~ und Entenkdrper maschinell gewonnen und bei = '18°C
gelagert. Es wurde festgestellt, daf Antioxidantien . 'die
Oxidation des Fettes im Fleisch bedeutend einschrinken. Nach 23
Wochen der Gefrierlagerung war der Gehalt an Peroxiden und
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Malonaldehyd im maschinell gewonnenem Fleisch ohne Zugaben

dreimal hoher als in Proben mit der Zugabe von Antioxidantien
(PIKUL et al., 1983). .

2.3.2 Fitterungsversuche (in vivo-Wirkung)

Eine Zugabe von EQ und BHT- zu den Diiten fihrte bei Broilern zu
einem geringen aber kontinuierlichen Anstieg des a-Tocopherol-
levels im Schlachtkdrperfett (BARTOV u. BORNSTEIN 1981). Diesem
Effekt konnte eine protektive Wirkung der Antioxidantien auf
das a-Tocopherol im Futter (BARTOV u. BORNSTEIN, 1972a)
und/oder im Darmtrakt zugrunde liegen; synthetische Antioxidan-
tien dben demnach auf das a-Tocopherol im Organismus einen
gewissen Spareffekt aus. Auch COMBS (1978) wund COMBS u.
REGENSTEIN (1980) berichteten iber ansteigende Plasma-a-
Tocopherol-Gehalte nach Santoquin-Supplementation an Kiken.
DVINSKAYA (1973) erreichte ebenfalls durch Ethoxyquingabe (150
. ppm/kg Futter mit 6-8 % Fett) hdéhere Vitamin E~ und Vitamin A-
Gehalte in der Leber von Broilern, die aber bei 10 % iger
Fettzulage geringer waren.

In einem Fitterungsversuch an Regenbogenforellen sind drei
Gruppen mit EQ, BHT und Loxidan (Loxidan . TL-400 besteht aus
einer Mischung von EQ, PG und einem Synergisten) im Vergleich
Zu einer KRontrollgruppe mit Selen und Vitamin E und einer
Nullgruppe gefiittert worden. Es lie8 sich feststellen, da8 bei
den Mastleistungsergebnissen keine Unterschiede zwischen den
einzelnen Gruppen auftraten. Die Futtermischungen mit ‘den
Antioxidantienzusitzen wiesen nur einen geringen Anstieg der
POZ bis maximal 20 mmol 0a/kg Fett auf, wohingegen diese in der
Rontroll- und Nullgruppe trotz der Gefrierlagerung Werte {iber
200 erreichte. Die im Blutserum gemessenen GOT-, LDH- und CK-
Werte lagen bei den Gruppen, die synthetische Antioxidantien
erhielten, hdher als bei den Kontrolltieren. Dies ist auf den
Vitamin E/Selen-Zusatz zurickzufihren. In der Nullgruppe wurde
ein besonders hoher Anstieg der GOT- und LDH-Werte beobachtet.
Insgesamt bestitigt diese Studie damit eine bessere biologizrche
Wirksamkeit der natfirlichen antioxidativen Mikroniahrstoffe
Vitamin B und Selen gegeniiber den synthetischen Antioxidantien.
AuBerdem lie8 sich daneben aber auch die bekannt hohe Kompetenz
der letzteren Stoffgruppe im in*vitro Ansatz (Futterzusatz)
darstellen (OBERBACH u. HARTFIEL, 1988).

In einer ahnlichen Studie mit Welsen (Ictalus punctatus)
konnten MURAI und ANDREWS (1974) nach Verfitterung von frischem
und oxidiertem Sojadl und abgestuften Zulagen von a-Tocopherol
(10 oder 100 mg/kg) bzw. Santoquin (10, 100 und 125 mg/kg) zur
Didt ' vergleichbare Resultate erzielen. Beide Antioxidantien’
konnten Symptome wie exsudative Diathese, Muskeldystrophie, -
Depigmentation, Fettlebern und Animien zurliickdringen, jedoch
hatte Santoquin auf den abgesunkenen Hamatokrit und auf die
Muskeldystrophie keinen signifikanten Einflus. a~Tocopherol
wirkte dagegen durchgdngig. Die Autoren nehmen an, dag entweder
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25 mg/kg'a-Tocopherol zusammen mit 125mg/kg Santoquin oder 125
‘: mg/kg a-Tocopherol allein den Wels adaquat schitzen koénnen.

In diesem Zusammenhang sind Resultate von HUNG et al. (1981)
interessant, die bei Verfiitterung von oxidiertem Fischdl mit
einer POZ von 120 an Forellen hinsichtlich der Mortalitdt, der
Hamolyse roter Blutzellen, des a-Tocopherolgehaltes in Plasma
und Leber eine negative Tendenz gefunden haben im Vergleich zu
der Tiergruppe, die frisches Fischdl erhielt. Hier wirken sich
lediglich Tocopherolzusidtze - zur Didt glnstiger auf die
gemessenen Parameter aus. . .Santoquinsupplemente reduzierten
lediglich die Mortalitdt der Tiere.

Die Wirkung von Vitamin E und synthetischen Antioxidantien
wurde auch im Hinblick auf die Stabilitdt von. Gefliigelfleisch
und Fettgewebe untersucht. In einer Ration, die keine
Fettzulage enthielt, konnte durch 10 und 20 mg Vitamin E/kg
bzw. durch Zulage von 75 und 150 mg Ethoxyquin die Stabilitdt
des Fettgewebes sowie des Fleisches erhdht werden, wohingegen
BHT nur die Fettstabilitdt verbesserte. Bei Fettzulage waren
BHT und EQ effektiver als die a-Tocopherolacetatzulage. Mit
steigendem Gehalt an ungesdttigten Fettsduren im Futter erhdhte
sich die stabilisierende Wirkung der synthetischen
Antioxidantien im Vergleich zum Tocopherol {BARTOV u.
BORNSTEIN, 1977; 1978; 1981). Eine Kombination wvon a-
Tocopherolacetat mit den Antioxidantien BHT und EQ verbesserte
additiv die Fleisch- und Fettstabilitdt, wenn kein zusdtzliches
Fett verabreicht wurde, stirker als die alleinige Verfiitterung
dieser Wirkstoffe. EQ war dariiber hinaus (s.o.) auch bei einer
4 X-igen Fettzulage wirksam (BARTOV und BORNSTEIN 1981).

CAMIRUAGA et al. (1984) berichteten, daf bei Broilern durch
Zusatz der Antioxidantien Vitamin E und BHT im Futter keine
statistisch nachweisbaren Unterschiede in der Leistung
auftraten, es aber eine Tendenz zu hdherem Kdrpergewicht und
besserer Futterverwertung bei maximalem Zusatz dieser
Antioxidantien . gab. Auch ein positiver Effekt auf die
Fettstabilitat des Schlachtkorpers wurde festgestellt, der
unter Gefrierbedingungen ungefahr eine Woche anhielt. Dabei
hatte BHT einen hdheren Effekt auf das Schlachtkdrperfett als
dag Vitamin E.

Bei Ratten und Kaninchen stellte sich heraus, da8 PG die
ungiinstigen Effekte auf die fdtale Entwicklung, hervorgerufen
durch Vitamin BE-Mangel, verbessert (RING, 1964; DE SESSO,
1981).

Die sehr uneinheitlichen Resultate bei den bislang durchgefihr-
ten und hier teilweise referierten Fitterungsversuchen waren
Anlaf fiir die eigenen Bxperimente, in denen insbesondere die
interaktive Effizienz synthetischer und natiirlicher Antioxidan- -
tien systematisch studiert werden sollte.
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3.0 Eigene Untersuchungen

3.1 Prinzip der Versuche

Zur Vertiefung des Kenntnisstandes f{ber die Interaktionen
Zwischen natiirlichen (e-Tocopherol) und kiinstlichen
Antioxidantien {BHT, PG und Loxidan) wurden insgesamt drei
Fitterungsversuche mit wachsenden Broilerkiken durchgefiihrt.

Die verwendeten Futtermischungen enhielten entweder keine
Antioxidanszulage oder Vitamin E bzw. Vitamin E zusammen mit
synthetischen Antioxidantien (BHT, Propylgallat und Loxidan).
Andererseits sollte eine peroxidative Belastung der Broiler mit
verschiedenen . Futterfettchargen (gesdttigte, ungesattigte
Fettsduren, oxidierte Fette) herbeigefiihrt werden.

Zur Darstellung der antioxidativen Kapazitat im Lebergewebe
wurden die provozierte Pentanproduktion (in-vitro) in den
Lebermikrosomen und die Vitamin E-Retention im Organgewebe
bestimmt. .

3.2 Fitterungsschemata und Gruppeneinteilungen

.3.2.1 Versuch I

Zur Erfassung der o.g. Versuchskriterien wurde ein Versuch
geplant, bei dem zum einen 4 verschiedene Fettchargen
verfiittert und andererseits 6 unterschiedliche Antioxidantien
bzw. FKombinationen der Antioxidantien einschlieflich einer
Nullkontrolle eingesetzt wurden, so daRf sich daraus 6X4=24
Versuchgruppen ergaben (s. Tab. 4).

Tab. 4: Die Faktoren des ersten Versuches

Faktor I - Fettchargen

1 - Talg /;.Schmalz
2 - Talg / Schmalz / Triglycerid-frisch [P0Z=1]
3 - Talg / Schmalz / Triglycerid-oxidiert [ioz=400]
4 - Talg / Schmalz / Triglycerid-frisch+Cu&Fe~ [POZ=1]

Faktor II - Antioxidantien

1 - Mangel
2 - Vitamin E
3 - Vitamin E + BHT?
4 - BHT
5 - vitamin E + Loxidan TD-1004
6 - Vitamin E + Loxidan TL-4005
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- s. 3.4.1

~ Fa. Lohmann, Cuxhaven

Fa. Merck, Darmstadt

- Mischantioxidans, Trockenpraparat,
Fa. Lohmann, Cuxhaven
Mischantioxidans, Flissigpraparat,
Fa. Lohmann, Cuxhaven

W
1

(¥ ]
}

- Eine genaue Darstellung de}_cruppen des ersten Tierve

ist der nacpfolgenden Tabelle 5 zu entnehmen.

rsuches

Tab. 5: Gruppeneinteilung bzw. ~bezeichnung
des ersten Tierversuches
Ml |vit.E2|vit.E+| BHT |vit.E+|Vit.E+
BHT L-1004 [L~-4005
6/s7 1 2 3 4 5 6
T/S/Tg-frisch® 7 8 9 10 11 12
{POZ=1]
T/S/Tg-oxidiert? 13 14 15 16 17 19
[POZ=400]
T/S/Tg-fr+cu&rell 19 20 21 22 23 24
{POZ=1]
1 - Mangel
2 - Vit.E -> all-rac a-Tocopherolacetat - 25 pPpm
3 - BHT -> Butyl-Hydroxy-Toluol - 150 ppm
4 - L-100 -> Loxidan TD-100 - 100 ppm
5 - L-400 -> Loxidan TL-400 - 40 ppm
6 - T -> Talg
7 - S -> Schmalz
8 - Tg-frisch ~> Synthetisches Triglycerid-frisch
(reveresterte Sojafettsiuren)
9 - Tg-oxidiert ->Synthetisches Triglycerid-oxidiert
(reveresterte Sojafettsiuren)
10 - s. 3.4.1
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3.2.2 Versuch II

In einem weiteren Versuch sollte eine eventuelle Auswirkung der
Zugabe von verschiedenen synthetischen Antioxidantien in das
Fett bzw. in das Futtergemisch getestet werden. Es wurde
zusatzlich ein weiteres synthetisches Antioxidans
(Propylgallat) {berprift. Das natiirliche Antioxidans Vitamin E
wurde nur dem Futter beigemischt.

Bei diesem Tierversuch war der Einfluf von drei Faktoren zu
evaluieren, namlich Fett, Antioxidans und Ort der Zugabe des
synthetischen Antioxidans (s. Tab. 6). Hierfiir wurden 2x6x2=24
verschiedene Fiitterungsgruppen angesetzt.

Tab. 6: Die Faktoren des zweiten Versuchs

Faktor I - Fettchargen

1 - Talg / Schmalz / Triglycerid-frisch [POZ=1]
2 - Talg / Schmalz / Triglycerid-oxidiert [P0OZ=400]

Faktor II - Antioxidantien

1 - Mangel
2 - Vitamin E
3 - Vitamin E + BHT
4- Vitamin E + Propylgallat1
5 - Vitamin E + Loxidan TD-100
6 - Vitamin E + Loxidan TL-400

Faktor III - Ort der 2u§abe des Antioxidans

1 - in das Futter
-2 - in das Fett

1 - Fa. Lohmann, Cuxhaven

Y

Eine genaue Darstellung der Gruppgn des zweiten Tierversuches
ist der Tab. 7 zu entnehmen.
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Tab. 7: Gruppeneinteilung bzw. -bezeichriung
des zweiten Tierversuches

V.E+| V.E+| V.E+| V.E+
Ml | v.e2| BHT3| p6d [L1005|L4005

Vitamin E und Antioxidantien im Futter

T/S/Tg-fr’! [POZ=1] 1 2 3 4 5 6

T/S/Tg-ox® [P0Z=400] 1 8 9 10 11 12

Vitamin E im Futter und Antioxidantien im Fett

T/S/Tg-fr . [POZ=1] i3 14 15 16 17 18
T/S/Tg-ox [P0Z2=400] 19 20 | 21 22 23 24

1 - M -> Mangel

2 - V.E -> all-rac c-Tocopherolacetat - 25 ppm

3 - BHT -> Butylhydroxytoluol - 150 ppm

4 - PG -> Propylgallat - 10 ppm

5 - L-100 -> Loxidan TD-100 - 100 ppm

6 - L-400 -> Loxidan TL—-400 - 40 ppm

7 - T -> Talg

8 - S -> Schmalz

9 - Tg-fr -> Synthetisches Triglycerid-frisch

(reveresterte Sojafettsduren)
Tg-ox -> Synthetisches Triglycerid-oxidiert
(reveresterte Sojafettsduren)

[y
o
!

3.2.3 Versuch III

Beim dritten Fiitterungsversuch wurden neben den frischen und
oxidierten Mischfetten zwei Vitamin E - Zubereitungen (Adsor-
bat und Spray dried) - ohne und mit einem weiteren Antioxidans
kombiniert eingesetzt. Hier ergaben sich drei Test-Faktoren:
Fettchargen, Vitamin E-Sorten und Loxidan TD-100. Es wurden
2%2x2 = 8 verschiedene Fiitterungsgruppen angesetzt (s. Tab. 8).
Die Zulage der Antioxidantien erfolgte direkt zum Futter.
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Tab. 8:

Die Faktoren des dritten Versuchs

2

1 - Fa. Lohmann,
2 - Fa. Lohmann,

Faktor I - Fettchargen

Faktor II - Vitamin E

1 - Vitamin E - Adsorbatl
-Vitamin E - Spray dried

Faktor III - Loxidan TD-100

Cuxhaven
Cuxhaven

1 - Talg / Schmalz / Triglycerid-frisch [P0Z=1]
2 - Talg / Schmalz / Triglycerid-oxidiert

{P0OZ=400]

Eine genaue Darstellung der

ist der Tab. 9 zu entnehmen.

Gruppen des dritten Tierversuches

Tab. 9: Gruppquinteilung bzw.
des dritten Tierversuches

-bezeichnung

Vitamin E . Vit.BE + L-1001
T/S/Tg-£fr (goz=1] 1 2
Vitamin EAD
T/S/Tg-ox3_[P0Z=400] 3 4
Vitamin E
T/S/Tg-fr BPgZ=1] 5 6
Vitamin E .
T/S/Tg- ox 6?02-400] B 7 8
Vitamin 5. :

1 - L-100 ->

S - Vitamin E

Loxidan TD-100 - 100 ppm

2 - Tg-fr -> Synthetisches Triglycerid- frlsch
(reveresterte Sojafettsauren)

3 -~ Vitamin E ~> Vitamin E-Adsorbat

4 -~ Tg-ox -> Synthetisches Triglycerid-oxidiert
(reveresterte Sojafettsduren)

-> Vitamin E-Spray dried
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‘3.3 Tiere und Tierhaltung

Es wurden insgesamt 448 gesexte Cf Eintags-Broilerkiiken vom Typ
LSM der Firma Continental Frost Cuxhavener Gefliigelschlachterei
GmbH als Versuchstiere verwendet.

Die Tiere wurden nach dem Zufallsprinzip in entsprechende
Gruppen zu 8 Kiken pro Kidfig eingeteilt, die erforderliche
Umgebungstemperatur ergab sich durch automatische Klimatisie~
rung des Stallraumes und mit Hilfe von Zusatzheizelementen.
Dabei betrug die Lufttemperatur im Raum wihrend der ersten
Woche 32 °C und wurde bis zum Schlachttermin wdchentlich um 2-3
°C gesenkt. Wiahrend der gesamten Versuchsdauer wurde der
fensterlose Stall mittels Neonrdhren beleuchtet. Die relative
Luftfeuchtigkeit lag bei.durchschnittlich 55 % .

3.4 Diaten

Die verschiedenen eingesetzen Didten unterschieden sich
einerseits in der Vitamin E-/Antioxidantien-Supplementierung
und andererseits in der Fettqualitat (s.o.).

Das Grundfutter sollte konsequenterweise eine Vitamin E-arme
Didt darstellen. Deshalb wurde eine synthetische Mischdiit
hergestellt. Diese setzte sich aus einem mdglichst Vitamin E-
armen Grundfutter (< 0.5 ppm Vitamin E - Basisdiit), einer
Mineralmischung, einer Vitamin E - bzw. Antioxidantien
Vormischung und dem Fettanteil zusammen. Vormischungen und
Fettanteil wurden den Versuchsanforderung ensprechend variiert.

Die Zusammensetzung der Basisdiit fi{ir den ersten Tierversuch
ist der Tab. 10 2u entnehmen.
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Tab. 10: Basisdidt f4r den 1. Versuch

Glucose ....... ceeceesrtcsaeneaarennnos 44.82
Casein tiiieiieriirteincnnsncencnnes «... 15.50
- Sojaproteinkonzentrat.........c.00..... 15.50
1 ~-Arginin .....ciietennnnnnn. cesesess 0.30
1 - Glycin ......... ceeeraaas cetseresse. 0.56
1 - Methionin ............ fieenceeaa ... 0.40
1 - Phenylalanin .....cc0c...
Chollnchlorld cheseennaaa ceseeranessans 0.32
FOEE i iiitineeeeeennnnaeeeenansnaessss 10,00
Antloxldantlen Vormlschunqen e 5.00
Mineral-Mix tececencenna cerrrenneses 6.95
Vitamin-Mix

Q
[
w
90 IP I JP P IO I IP P JIF P OP

teseesetsecencaaasaesas 0.20

100.00 %

Da die Kotkonsistenz der Kilken wahrend des ersten Experimentes
zu flissig erschien, sind im 2zweiten und dritten Versuch
jeweils 4 % Glucose durch Cellulose ersetzt worden.

3.4.1 (*) Der Fettanteil der Diat

In den drei Flitterungsversuchen wurden insgesamt 3
verschiedenen Fettchargen verwendet. Diese bestanden aus 25 %
Rindertalg, 25 % Schweineschmalz und 50 % synthetischem
Triglycerid aus reveresterten Sojadlfettsduren. Die Auswahl der
Fettkomponenten erfolgte ebenfalls unter dem Gesichtspunkt,
moglichst Vitamin E-freie Komponenten einzusetzen.

Durch den Einsatz des Triglycerides aus Sojadlfettsduren (Firma
Henkel, Diisseldorf; Firma Noblee & Thdérl, Hamburg) sowie von
raffiniertem Schmalz und Talg (Firma Unimills, Hamburg) war die
Forderung nach einem marq1nalen Vitamin E-Gehalt gewahrleistet.
Das Trlglycer1d wurde in den Qualitaten "frisch™ und "oxidiert"”
(s. Tab. 11) in den Rationen elngesetzt.
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Tab. 11: Dig Fettchargen des Futters

Fettchargen Talg Schmalz Tg
Talg/Schmalz im Verhdltnis 1 : 1 -
Nur im 1. Fitterungsversuch

Talg/Schmalz/Triglycerid-fr 1 : 1 : 2
Im 1, 2 und 3 Fitterungsversuch

Talg/Schmalz/Triglycerid-ox 1 : 1 : 2
Im 1, 2 und 3 Fitterungsversuch

Talg/Schmalz/Triglycerid-fr+Cu&Fe 1 : 1 : 2
Nur im 1. Fitterungsversuch

Wie der Tab. ‘11 2zu entnehmen ist, wurden in den Fiitterungs-
versuchen insgesamt drei verschiedene Fettkombinationen einge-
setzt. Die erste Fettcharge bestand dabei 1lediglich aus Talg
und Schmalz im Verhdltnis 1 : 1. Die zweite und vierte
Fettcharge enthielten Talg, Schmalz und Triglycerid im
Verhaltnis 1 : 1 : 2 . Die dritte Fettcharge wurde im gleichen
Verh3ltnis gemischt, das Triglycerid lag jedoch oxidiert (s.u.)
vor. Zur Erhdhung der Peroxidationsbelastung wurden der vierten
Fettcharge zuatzlich Cu und Fe 2zugemischt, wobei ersteres
damit insgesamt in der doppelten H3he (2x) und letzteres in der
dreifachen (3x) Hohe des Bedarfes angeboten wurde.

Die Oxidation des Triglycerides erfolgte bei einer Temperatur
von 60 ©°C in einem Glycerinbad durch das Einperlen von
Luftsauerstoff {iber eine grofflichige Glasfritte. Die Zugabe
von 1 ppm FeCl, und 1 ppm CuCl, im Methanol beschleunigte den
Oxidationsvorgang. Bezogen auf die gesamte Diat war der oben
genannte Zusatz an Eisen bzw. Kupfer so gering, daf er bei der
Bedarfsberechnung vernachldssigt werden Xonnte. Wahrend des
Oxidationsvorganges erfolgte dreimal am Tag eine Bestimmung der
Peroxidzahl (POZ). Die Behandlung des Triglycerids wurde nach
42 Stunden (POZ 400) abgebrochen. Das oxidierte Triglycerid
wurde bis zum Einsatz bei - 20 °C gelagert.

Im 2zweiten wund dritten Fitterungsversuch wurden von den
beschriebenen Fettchargen nur die 2. und 3. Mischung verwendet.
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3.4.2 (**) Antioxidantien-Vormischungen

Die Antioxidantien-Vormischungen wurden so gestaltet, daB im
Endfutter 0.2 ppm Vitamin E (Mangel), 25 ppm Vitamin E , 150
ppm BHT + 25 ppm Vitamin E, 10 ppm Propylgallat + 25 ppm
Vitamin E, 150 ppm BHT, 100 ppm Loxidan 100 + 25 ppm Vitamin E
und 40 ppm Loxidan 400 + 25 ppm Vitamin E erreicht wurden. Unm
Dosierungsfehler 2zu vermeiden und eine méglichst grofe
Homogenitdat im Endfutter zu erreichen, wurden Vitamin E und die
Antioxidantienmischungen in Glucose vorgemischt. Die Einwaagen
wurden mit Glucose in einem Morser innigst verrieben und danach
die Mischungen in einem 5 kg LOdiger-Mischer hergestellt.

Vitamin E kam dabei als stabilisiertes a - Tocopherolacetat zum
Einsatz (entweder als Adsorbat oder als Spray-dried Qualitat;
Firma Lohmann, Cuxhaven). BHT wurde von der Fa. Merck,
Darmstadt und Propylgallat von der Firma Lohmann, Cuxhaven
geliefert. Loxidan TD-100 und TL-400 (Firma Lohmann, Cuxhaven)
wurden als synthetische Antioxidantien und zwar als
Trockenpraparat (100) oder Flissigpraparat (400) -bereitge-
stellt. Bei beiden Spezifikationen handelt es sich um
Mischpraparate. :

3.4.3 (***) Mineral-Mix

Der Mineral-Mix enthielt in g pro kg Endfutfermischung folgende
Substanzen: '

Tab. 12: Mineral-Mix

CaHPO4 x 2 Hp0 .......... ve...19.60
CaCO3 wrrreerirnenennenens ....20.50
RHyPOg vvvvvevnennnncnnnnnes..15.20
NaficOy ....... ceeieeeeeieeaea. 9.60
MDSO4XH2° cene e 0.38
FeSO4 x 7 Hy0 ... 0.54
MgSO4 ............ .. 3-28
RIO3 vevvrvnnnnns ceereeraeea.. 0001
CUSO4 x5 H20 ses s s encsas ..ss. 0.036
ZnCO3 ...... teccsecssncces eees. 0.16
COCL) vevnennennns e . 0.0034
NaMoO4 x 2 Hz0 ..... cecese.i.. 0.009
N1C12x6H20 ...... seesssesss 0.13

NajSeO3 x .5 Hy0 ...... eseses.. 0.000333
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3.4.4 (***2) Vitamin-Mix

Die Vitamin E-freie Vitaminmischung wurde als Rovimix 428
(Firma Hoffmann La Roche, Basel) mit 0.2 g/kg Endfuttermischung
zugesetzt, so daf sich folgende Vitamingehalte pro kg Endfutter
ergaben :

Tab. 13" : Vitamin-Mix
Vitamin A 10000 IE
Vitamin D, 2000 IE
Vitamin B4 2 mg
Vitamin B, 6 mg
Ca-Panthotenat 12 mg
Niacin 40 mg
Vitamin K3 2 mg
Folsaure 1 mg
Vitamin Bg 4 mg
Vitamin By, 0.02 mg

Das ‘Mischen des Futters wurde fiir jeden Versuchsdurchgang
separat durchgefihrt.

Die Futtermischungen wurden vor Versuchsbeginn zunichst ohne
die Fettkomponente hergestellt und unter Licht- und
Luftabschluf gelagert. Kurz vor Beginn der Versuche wurden die
spezifischen Fettmischungen der Gruppen zugesetzt und das
Endfutter hergestellt. Dieses erfolgte in einem 50 kg Mischer.

Das Endfutter, Dbestehend aus dem Grundfutteranteil (85 %),

einer Antioxidantien-Vormischung (5 %) und einem Fettanteil
- (10 %), wurde bei -20°C gelagert, da sich im Versuch gezeigt
hatte, da® die Peroxidzahl beim Futter, das uber lingere Zeit
bei Raumtemperaturen von 30 °C den Tieren zur Verfiigung stand,
stark erhéht war. Bei Einhaltung dieser Mafnahmen blieb die POZ
konstant niedrig (< 10).

Die Fettkennzahlen und Vitamin E Gehalte wurden im Endfutter
diberpraft.
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. 3.5 Versuchsdurchfihrung

In jedem Versuch wurden pro Gruppe 8 Tiere eingesetzt. Die
Kiken erhielten alle Rationen widhrend der gesamten Versuchszeit
ad 1libitum. An jedem zweiten Tag wurde gruppenweise der
Futterverbrauch durch Rickwiegen der Futterreste bestimmt.
Futter wurde tdglich ausreichend aber nicht {ibermissig
angeboten, so daf die Rationen nur kurzzeitig den erhdhten
Stalltemparaturen ausgesetzt waren. Im Abstand von 5 Tagen
erfolgten regelmdssig Wagungen der beringten Einzeltiere zur
Ermittlung der Korpergewichtsentwicklung. Im Hinblick auf
klinische Veradnderungen und insbesondere peroxidationsbedingte
Krankheitsymptomatik wurden alle Tiere tdiglich ein~- bis dreimal
grindlich kontrolliert. Zwischen dem 21. und 25. Versuchstag
(=Lebenstag) wurden die Tiere zur Gewinnung des Probenmaterials
(Blut und Leber) getdtet.

3.6 Gewinnung des Probenmaterials

Da insbesondere die Pentanbestlmmung im in vitro-Ansatz sofort
nach der Probengewinnung dJdurchgefiihrt werden mufte, konnten
nicht alle Tiere am 20. Lebenstag untersucht werden. Vor
Beginn der Gewinnung des Probenmaterials wurden die Tiere 15
Stunden 1lang (liber Nacht) genlchtert. Die Broiler wurden
zundchst durch intramuskulire Injektionen von 7.5 mg Metomidat—
hydrochlorid pro 100g/KSrpergewicht (Hypnodil R, Firma Janssen,
Neuss) anasthesiert. Nach Erdffnung dJder Leibeshdhle konnte
durch Herzpunktion mit einer Einwegspritze eine Blutprobe von S
ml gewonnen werden (Proben wurden in dieser Studie nicht
untersucht). Unmittelbar im Anschlu® daran wurde das Tier durch
Offnung der Halsvenen vollstidndig entblutet. Dem ausgebluteten
Tier wurde die Leber entnommen. Ca. 5 g des rechten
Leberlappens wurden nach der Entfernung der Gallenblase und des
sichtbaren Bindegewebes sofort fir die Bestimmung der
Pentanproduktion in vitro eingesetzt. Die restliche Leber umnd’
die Blutproben wurden bei =20 °C gelagert.

2 g von der frischen Leberprobe wurden in 10 ml eines 5 mmol/l
Tris-Maleat Puffers (pH 7.4) mit’ Zusatz von 0.15 mol/l RCl
homogenisiert wund im Potter- Elveh:em-Homogenlsator (Firma
Braun, Melsungen; 900 Umdrehung/min) mit einem Teflonstempel
homogenisiert. Zur Isolierung der Mikrosomenfraktion waren drei
Zentrifugationsschritte erforderlich. Das entstandene Homogenat
wurde zur Entfernung der grdferen Zelltrimmer mit 1400 x g 10
Minuten zentrifugiert. AnschlieSend erfolgte die Trennung der
Mitochondrien vom Homogenat in einer RC 5B-Kihlzentrifiige
(Firma Sorvall, Bad Nauheim) bei 13500 x g fiGr 45 Minuten. Aus
dem dabei gewonnenen Mikrosomenzellsaft (Oberstand) konnte
durch eine Ultrazentrifugation (OTD-50, Firma Sorvall) bei
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105000 x g flir 60 Minuten ein Mikrosomen-pellet vom Zytosol
getrennt werden. Die Verwendung der Mikrosomen erfolgte sofort
nach ihrer Prdparation im Rahmen der in Abschnitt 3.7.2
beschriebenen Pentanmessungen. Alle Zentrifugationschritte
wurden bei 4 °C durchgefihrt.

3.7 Chemische und biochemische Bestimmungsmethoden

3.7.1 Bestimmung des Proteingehaltes

Alle Proteinbestimmungen wurden nach der von WEICHSELBAUM
(1946) beschriebenen Methode durchgefiihrt.

Prinzip : Die Peptidbindungen des Eiweifles bilden mit Biuret-
Reagenz einen blauvioletten Farbkomplex, dessen Extinktion
photometrisch bestimmt werden kann.

‘Reagenzien : -Biuret-Reagenz
(Fa. Technicon Diagnostics, Bad Vilbel)
-Na-Desoxycholatldsung 0.1 %ig

Durchfihrung : In Reagenzglaser wurden 4.9 ml Na-Desoxycholat
1ésung, 0.1 ml Probeldésung und 5 ml Biuret-Reagenz pipettiert
und mit einem Vortex gemischt und bei Zimmertemperatur stehen
gelassen. Nach 30 Minuten wurde die Extinktion in einer 10 mm
Kivette gegen eine Blindprobe bei 546 nm gemessen. Bovines
Serumalbumin (BSA 98 %, Fa. Serva, Heidelberg) diente als
Bezugssubstanz.

Berechnung : E x Faktor x 10 = mg Protein / ml
E = Extinktion der Probe

Faktor = 20.0
(berechnet aus Albumineichwerten)

3.7.2 Bestimmung der Peroxidzahl (POZ)

Prinzip : Jod (Jj) wird durch Lipidperoxide aus KJ freigesetzt.
Dieses Jod kann mit Thiosulfat titriert werden. Bezogen auf die
Menge des verbrauchten Thiosulfates wird die Konzentration an
Lipidperoxiden in Milli&quivalent (m ZXAqu) Sauerstoff/kg Fett
angegeben.

Reagenzien : -~ Chloroform / Eisessig ( 100 %ig, 2+3 v/v)
- Starkeldsung ( 1 %ig)
- gesdttigte Kaliumjodidldsung
- 0.002 mol/l bzw. 0.02 mol/l Natrium-
thiosulfatldsung
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Durchfihrung : Es wurde nach der DFG Methode C VI-6 a
gearbeitet. Diese entspricht dem von WHEELER (1932)
beschriebenen Verfahren. Abhangig von der zu erwartenden
Peroxidzahl wurden 20 g Futter b2zw.2.0 g Fett in einem
verschliefbaren Kolben eingewogen, mit 30 ml
Chloroform/Eisessig versetzt und mit einem Magnetrihrer 10
Minuten 1lang gemischt, extrahiert, anschliefend abgenutscht
und mit 50 ml Chloroform/Eisessig nachgewaschen und
ausgefiltert. Von diesem Extrakt gelangten 30 ml nach Zugabe
von 0.5 ml gesdttigter Raliumjodidldsung in einen
verschlossenen Kolben und wurden 1 Minute lang geschiittelt.
AnschlieBend wurde die Reaktion mit 30 ml Aqua bidest.
abgestoppt.

Das freigesetzte Jod wurde entsprechend der HOhe der 2zu

erwarteten Peroxidzahl jeweils mit der passenden Natrium-
thiosulfatldésung zirlicktitriert. Eine 1 % ige Starkeldsung
diente als Indikator. Ein Blindversuch wurde analog
durchgefiihrt.
Berechnung : POZ {(mAq/kg Fett) = (a-b) x N x 1000./ E
a = im Hauptversuch verbrauchte
Thiosulfatldsung
= im Blindversuch verbrauchte
Thiosulfatldsung

Titer der Thiosulfatldsung
Einwaage in g

ma2 o

3.7.3 Bestimmung der Pentanbildung in Lebermikrosomen

Prinzip : Die Bestimmung der Pentanbildung erfolgte nach der
von TIEN u. AUST 1982 beschriebenen Methode und erfa8t das aus
Zellpartikeln nach einer Provokation entstehende Pentan. Die
Messung erfolgt gaschromatographisch.

Reagenzien : - 100 mmol/l TRIS-Maleat-Puffer + 0.15 mol/l RCl;
(pH 7.4)
- 5 mmol/1_TRIS-Maleat-Puffer
- ADE - Fe * Lésung (32.8 mmol/l ADP + 1.64 mmol/l
Fe~ ™) L
- 1.22 mmol/l NADPH + H'

Durchfihrung : Der Testansatz ist der Tab. 14 zu entnehmen :
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Tab. 14: Der Testansatz

Volumen Reagenzien Konzentration
im Testanzatz

0.5 ml 100 mmol/l TRIS-Maleat-RCl 40 mmol/1l

Puffer
0.1 ml ADP - Fed* Lgsung 3.00 mmol/l ADR
o 0.15 mmol/1 Fe-=*t
0.1 ml NADPH + HY 0.10 mmol/1 NADPH
0.5 ml Probe in 5 mmol/1 TRIS-Maleat
Puffer

1.2 ml Gesamtansatz

Die Reagenzien wurden in 6.7 ml fassende Glasgefiafe pipettiert,
die mit Gummi-Teflon Dichtungen wund Schraubverschliissen
ausgestattet waren. Nach Beschickung wurden die GefiRe gasdicht
verschlossen und fir 30 Minuten in einem Schittelwasserbad
(Thermomix 1441, Firma Braun, Melsungen) bei 37 o°cC inkubiert.
Durch .die Gummi-Teflon Dichtung konnte am Ende der
Reaktionszeit mit einer gasdichten Spritze (Firma Dynatech,
Baton Rouge, USA) 1.0 ml Gas aus denm Headspace entnommen

werden. Diese Gasmenge wurde sofort gaschromatograpisch
analysiert.

Der Gaschromatograph (Modell 419, Firma Packard - Becker,
Delft, Niederlande) hatte eine Ofentemperatur von 60 °C, und
eine Injektor- und Detektortemperatur um 130 °C. Die Flief-
geschwindigkeit des Stickstoffes betrug 15 ml/min. Die 5 m
lange Sdule war aus Stahl (¢ 2 mm), die mit Porasil ¢ [0.15-
0.20 mm] (Firma Serva, Heidelberg) gefiillt worden war. Als
Detektor diente ein FID.

Die Mefergebnisse wurden auf einem W+W Rekorder 1100 (Firma
Kontron, Eching) aufgezeichnet und mit Hilfe eines Standard
ausgewertet.

[
»

Berechnung : V/bxtzx?pP
~ Peakflache der Probe
- Peakfliche des Standards
Eingesetzte Proteinmenge
= Inkubationszeit (30 Min.)
- Volumen der Gasmenge im Probengefif
(6.7 ml Gesamtvol.-1.2 ml Probevol.=5.5 ml)

<crOON
|
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In dieser Berechnung wurde das in der Probe geldste Pentan
vernachlidssigt, da festgestellt worden war, da8 der Fettgehalt

der verwendeten Lebern bei allen Tieren gleich war und ca. 4 %
betrug.

Die Nachweisgrenze fir Pentanproduktion lag bei 0.03 p Mol/
Min./mg Mikrosomenprotein in der Probe, die Reproduzierbarkeit
lag bei + 10 .

3.7.4 Bestimmung der a-Tocopherolkonzentration im Lebergewebe

Prinzip : Die Bestimmung der Tocopherole erfolgte in Anlehnung
an die von RAMMELL et al. (1983) beschriebene Methode und
beéinhaltet eine auf Verseifung und Hexanextraktion basierende
Aufbereitung der Probe. Nach Verseifung des Ansatzes werden die
Tocopherole durch Hexan extrahiert und mittels Hochdruck-
flissigkeitschromatographie (HPLC) gemessen. Die Trennugen
ergeben in Reihenfolge ihres Auftretens folgende Fraktionen :
1. a - Tocopherol, 2. & - und <t - Tocopherol, 3. 5 -
Tocopherol. Die Detektion erfolgt fluoreszenspektromet-risch.

Reagenzien : - Ascorbins3ure (100 g/1 Aqua bidest.)
-~ KOH (7,5 mol/1)
- Ethanol p.a.
- Methanol p.a.
- Hexan p.a.

Durchfihrung : Zur Abtrennung verseifbarer Anteile wurden 1.0¢g
des Probenmaterials mit 1 ml der Ascorbinsdureldsung, 1 ml
Methanol, 2 ml Ethanol und 1 ml KOH versetzt und fir 30 Minuten
bei 60 °C im Heizblock erhitzt. Dabei diente die Ascorbinsiure
als antioxidativer Schutz der Probe. Der abgekiihlte Ansatz (im
Bisbad) wurde zweimal fir je eine Minute mit 5 ml Hexan
extrahiert. Der Extrakt wurde in einem 25 ml Rundkolben im
Rotationverdampfer (Firma Biichi, Flawil, Schweiz) bei 25 °C bis
Zur Trockne eingeengt. AnschlieSend wurde der Riickstand in 1 ml
Methanol geldst und mit einer Einwegspritze aufgezogen.
Eventuell vorhandene Schwebeteilchen wurden tber einen Swinny
Filterhalter (Firma Milipore, Eschborn) und einen Membranfilter
(GVWP 01300, Firma Milipore) ‘“entfernt. Ein Aliquot des
Filtrates (50-200 pl) wurde unmittelbar in einem HPLC Gerat
(Modell 6000 A, Firma Waters, Milford, USA) mit einer
Doppelkolbenpumpe und einem Injektionssystem USK ‘analysiert.

Z2ur Probenaufgabe diente eine Prdzisionsspritze vom Typ 500
A-RN-GSG (Firma SGE, Melbourne, Australien). Die Trennsiule
(3.9 x 300 mm) enthielt Bondapak C g 2als stationdre Phase. Das
FlieSmittel bestand aus einem Met anol-Aqua bidest.- Gemisch
(95:5 v/v) und wurde mit einer Fliefgeschwindikeit von. 2 ml/min
durch das System bewegt. Die anschliefende Detektion der
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Substanzen erfolgte in dem Spektralfluorometer RF 510 mit HPLC-
Zusatzausristung (Firma Shimadzu, Kyoto, Japan) bei einer
Exzitationswellenlinge von 296 nm und einer Emissionswellen-
lange von 330 nm. Ein W+W Rekorder (Firma Kontron, Echingen)
‘dokumentierte den Durchlauf bei einem Papiervorschub von 0.5
cm/min., so daB die Retentionzeit des a-Tocopherols bei acht
Minuten lag. Die quantitative Auswertung des a- Tocopherolpeaks
konnte anhand einer zuvor erstellten Eichkurve und der
Bestimmung der Peakhdhe in mm durchgefihrt werden.

Berechnung : Die Berechnung:der a-Tocopherolkonzentration in
den Leberproben erfolgte nach® folgender Formel ;

a x b x 1000
— = ppm a-Tocopherol/g Frischgewicht
G

a = aus der Eichkurve ermittelter a-Tocopherolgehalt der
injizierten Probe in pg

b = Faktor fGr die Berechnung des a-Tocopherolgehaltes
in 1 ml Injektionsldsung

G = Frischgewicht in mg

Die Nachweisgrenze fiir @ - Tocopherol lag bei 0.1 ppm in der
Probe, die Wiederfindung betrug 95,0 % * 2.1.

Die verwendeten Chemikalien wurden von den ?irmen Merck,
Darmstadt und Firma Aldrich, Steinheim, geliefert und besaBen
(wenn nicht anders angegeben) den Reinheitsgrad “pro analysi”.

3.8 sStatistische Verfahren

Zur Prifung der Mittelwertdifferenzen wurde zundchst eine 2-
bzw. 3-Faktorielle Varianzanalyse durchgefihrt. Anschliefend
wurden die Mittelwerte aus den Varlanzanalysen im Student-
Newman-Keuls Test verglichen.

Bei den Varianzanalysen und im Student-Newman—Keuls Test
entsprach:

*x* p < 0.001 - hoch signifikant

*x p $ 0.01 - signifikant

® p £ 0.05 - schwach signifikant
n.s. p 2 0.05 - nicht signifikant



4.0 Ergebnisse

4.1 Versuch I

4.1.1 Zootechnische Resultate

4.1.1.1 Klinisches Bild

" In der .T/S/Tg-frisch-Fettcharge traten sowohl in der Mangel-
als auch in der BHT-Gruppe Jje ein Fall von Encephalomalazie
auf. In der T/S/Tg-oxidiert Fettcharge fanden sich jeweils zwei
in den oben .genannten Gruppen, wahrend in der T/S/Tg-frisch+
Cu&Fe Fettcharge nur in der Mangelgruppe zwei Tiere erkrankt
waren. Die Symptome der Encephalomalazie setzten nach dem 12.
Tag ein. Die histologische Untersuchung des entnommenen Proben-
materials (Cerebrum/Cerebellum) im Institut f£4r Pathologie der
Tierdrztliche Hochschule Hannover ergab hochgradige Blutungen
im Kleinhirn- und Stammhirnbereich sowie herdfdrmige, gering-
bis mittelgradige Demyelinisierung der Nervenzellen.

In den Gruppen, die mit oxidiertem Triglycerid gefiittert
wurden, traten gehduft Umfangsvermehrungen . im Bereich der
Sprunggelenke auf. Allerdings wurden diese Veranderungen auch
bei einigen Tieren, die frisches Fett erhielten, beobachtet. Im
Unterschenkelbereich fielen Unterhautblutungen auf. Die
betroffenen Gelenke waren zum Teil so geschwollen, daB einige
Tiere festlagen und aus Tierschutzgriinden euthanasiert werden
muBten. Die histologische Untersuchung der veranderten Gelenke
ergab teilweise gering~ bis mittelgradige subsynoviale -Blutun-
gen mit Fibrinbeimengungen im Gelenkspalt. Dies deutet auf eine
Arthritis serofibrinosa acuta bis subacuta hin.

4.1.1.2 Futterverzehr

Aus der Tab. 15 und der im Anhang in der Abb. A-1 wiedergegebe-
nen Darstellung ist zu entnehmen, daf die Daten fir die
Futteraufnahme in allen Gruppen sehr &hnlich waren. Dennoch
fal1lt auf, daB die Verfilitterung des oxidierten Fettgemisches
aus Talg, Schmalz und Triglycerid (3. Fettcharge) unabhédngig
von der - antioxidativen Ausstattung der Rationen zu den durch-
schnittlich hochsten Verzehrsraten fihrte (32.3 g/Tier/Tag). Am
deutlichsten =zeigte sich dies mit 39.8 g/Tier/Tag in der
Mangelgruppe. Die geringste Futteraufnahme ergab sich in den

T/S/Tg-frisch-Gruppen, wenn die Fette frisch verabreicht wurden

(¢ 28.1 g/Tier/Tag). Betrachtet man den Verzehr hinsichtlich
des Einflusses der Antioxidantien, so kann {berhaupt kein
spezifischer Effekt dieser Wirkstoffe festgestellt . werden.

Durchschnittlich wurden 30 g/Tier/Tag aufgenommen.  .Auch der

Mangel an Antioxidantien fiihrte lediglich zu einem angedeuteten
Verzehrsrickgang (29.3 g/Tier/Tag).
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Tab. 15: Futterverzehr

(g/Tier/Tag)
T/S T/S/Tg- T/S/Tg- T/S8/Tg- _
frisch oxidiert frisch X =
+Cu&Fe
Mangel 29.6 25.3 39.8 22.1 29.3
Vitamin E 33.5 27.2 27.1 29.3 29.3
Vit .E+BHT 32.6 28.4 33.0 29.6 30.9
BHT 31.0 28.9 30.3 30.0 3.0
Vit.E+L-100 28.2 28.4 32.3 31.7 30.2
Vit.E+L-400 30.2 30.3 31.2 30.6 30.6
X = 30.8 28.1 32.3 28.9

Vit.E->25 ppm BHT->150 ppm L-100->100 ppm  L-400->40 ppm

4.1.1.3 Korpergewichte

ADbD. 10 : Kérpergewichie

Am 20. Tag
g
700
600 4
500 1
400
300 4
200 4
100 )
0- ‘l‘/s T/S/'l.ﬁ-tr T/S/'lt.;‘-ox T/S8/Tg-{r+Cu&Pe
[ Mangel Bl vitamin E BB vit.E+BHT
BHT VILE+L-100 Vit.B+L~400
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Die Korpergewichte der Tiere wurden zu Beginn des Experimentes,
sowie am 5., 10., 15. und 20. Lebenstag ermittelt. Ober die
Herte am 20. Lebenstag unterrichtet die Abb. 10. Der
ausfihrlichen Tabelle (Tab. A-2) im Anhang kann die
Gewichtsentwicklung der Kiken zu den angegebenen Untersuchungs-
zeitpunkten entnommen werden.

Zur Auswvertung der Daten £fiGr den 20. Lebenstag wurde eine
zweifaktorielle Varianzanalyse durchgefihrt, wobei die
Fettchargen den einen und die antioxidativen Wirkstoffe den
anderen Faktor darstellten. Es zeigte sich dabei zunichst, daB
die Fettchargen auf die Rorpergewichte einen mit p < 0.05
gesicherten Einfluf ausiiben; der Effekt der Antioxidantien und
die Interaktionen zwischen Fettchargen und Antioxidantien sind
jeweils mit p € 0.001 hoch gesichert (s. Tab. A-3 im Anhang).

Im einzelnen 138t sich aus der Tab. 16 entnehmen, daf die
knapp 10 %ige Erhdhung der durchschnittlichen R3rpergewichte
der Tiere aus den Gruppen mit der Cu+Fe-Zulage schwach (p <
0.05) gegeniber den Gewichten der Kiken aus den Gruppen, die
oxidiertes Fettgemisch (T/S/Tg) erhielten, abgesichert ist.

Tab. 16: Faktor Fett

16-a: Mittelwerte (g)

Rel. Mit. Rel.zu Stan. N

T/S 451.4 101.2 100.00 46
T/S/Tg-frisch 432.6 97.0 95.86 43
T/S/Tg-oxidiert 433.0 ~ 97.0 95.95 40
T/S/Tg-fr+Cu&Fe 465.4 104.3 . 103.12 44

16-b: Differenzen zwischen den Mittelwerten
nach Student-Newman-Keuls

[ Fettchargen T/S/Tg-fr T/S/Tg-ox [T/S/Tg-fr+Cu&kFe
T/S n.s. n.s. n.s.

- T/S/Tg-fr . n.s. n.s.

[ T/S/Tg-ox B =

Dagegen lassen sich hinsichtlich der antioxidativen Wirkstoffe
(s. Tab. 17) alle Mittelwertdifferenzen gegeniiber den Mangel-
gruppen mit p < 0.01 absichern, was bedeutet, daf diese mit
durchschnittlich 378 g Endgewicht am schlechtesten gewachsen
sind. Mit 487.6 g waren die Vit.E+L-400-Tiere am schwersten.
Das durchschnittliche Endgewicht dieser Kiiken . lag auch um ca.
15 % (p < 0.05) héher als das der lediglich mit Vitamin E bzw.
BHT versorgten Tiere (437.7 bzw. 446.0 g).
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Tab. 17: Faktor Antioxidantien

17-a: Mittelwerte (g)

Rel. Mit. Rel.zu Stan. N

Mangel . 378.0 85.0 100.00 24
Vitamin B 446.0 100.0 117.70 31
Vit .E+BHT 458.7 102.9 121.04 29
BHT 437.7 = 98.1 115.50 26
Vit.E+L-100 451.5 101.2 119.15 32
Vit.E+L-400 487.6 109.3 128.66 31

17-b: Differenzen zwischen den Mittelwerten
nach Student-Newman—-Keuls

Antioxidantien VE VE+BHT BHT VE+L100 }VE+L400
Mangel ® = * = ® * x * =
[~ Vit.E n.s. n.s. n.s. *
Vit.B+BHT n.s. n.s. n.s.
— BHT n.s. *
Vit.E+L-100 n.s.

Betrachtet man die Resultate der Interaktionsanalyse, so wird
deutlich, daB bei den T/S und den T/S/Tg-gefiitterten Broilern
diejenigen, die Vit.E+L-400 als Antioxidans erhielten, die
hochsten Korpergewichte entwickelten (495 bzw. 496 g). Wie den
Tab. 18~b und 18-¢ =zu entnehmen ist, lassen sich die
Mittelwertdifferenzen der Vit.E+L-400 Tiere zur Mangelgruppe
jeweils gut absichern (p < 0.01). _

Wahrend auf der Basis der T/S-Fiitterung auch die Vitamin E- und
die Vit.B+BHT-Gruppe signifikant besser wuchsen als die Mangel-
tiere, war dies bei den T/S/Tg-frisch-Tieren nur bei
Verabreichung des Vit.E+L-100-Zusatzes der Fall. Beide mit dem
Loxidan-Additiv gefiitterten Gruppen erreichten auch signifikant
hShere Korpergewichte als die mit Vit.E+BHT versorgten Broiler.

Bei Fiitterung der frischen Fettcharge mit Cu- und Fe-Zulage
erreichten alle Gruppen, die antioxidative Wirkstoffe
erhielten, gesichert hdhere Endgewichte als die Mangeltiere.
Bine statistische Signifikanz ohne den Spurenelementzusatz war
dagegen nur fiir die Gruppe Vit.E+BHT zu errechnen. Letztere
Gruppe sowie die beiden Loxidangruppen (Vit.E+L-100, Vit.E+L-
400) hatten hier auch gegeniber der Vitamin E-Gruppe
signifikant hdhere Endgewichte (s. Tab. 18-d und 18-e)

Die nach dem Student-Nehman—Kéuls Test als nicht signifikant
befundenen Unterschiede wurden hier und werden im Folgenden
nicht ndher erdrtert.
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Tab. 18: Interaktion bei der Betrachtung der Verabreichung
verschiedener Antioxidantien auf der Basis einer Fettcharge

18-a: Mittelwerte (g)

T/S T/S/Tg~ T/S/Tg- T/8/Tg
frisch oxidiert frisch
+Cu&Fe
Mangel 384.4 377.8 389.7 365.8
Vitamin E 485.7 422.1 362.3 511.1
Vit . E+BHT 478.3 384.4 504.2 466.8
BHT 436.5 422.2 418.3 468.2
Vit.E+L-100 429.7 471.0 459.5 445.9
Vit (E+L-400 495.0 496.2 446.1 516.5
18-b: Fettcharge : Talg/Schmalz
Differenzen zwischen den Mittelwerten
nach Student-Newman-Keuls
Antioxidantien VE VE+BHT BHT VE+L100 |VE+L400
Mangel * - n.s. n.s. L]
Vit.E n.s. n.s. n.s. n.s.
Vit.E+BHT n.s. n.s. n.s.
BHT n.s. n.s.
Vit.E+L-100 n.s.
18-c: Fettcharge : Talg/Schmalz/Triglycerid-frisch.
Differenzen zwischen den Mittelwerten
nach Student-Newman-Keuls
Antioxidantien VE VE+BHT| BHT |VE+L100|VE+L400]
Mangel n.s. n.s. n.s. x LI
Vit.E n.s. n.s. n.s. n.s.
[~ Vit.E+BHT n.s. * = ®
BHT n.s. .n.Ss.
Vit.E+L-100 n.s.
18-d: Fettcharge : Talg/Schmalz/Triglycerid-oxidiert
Differenzen zwischien den Mittelwerten
nach -Student<Newman-Keuls
Antioxidantien VE VE+BHT| BHT |VE+L100|VE+LA00]
Mangel n.s. * n.s. n.s. n.s.
~Vit.E L] n.s. * *
Vit.E+BHT n.s. n.s. n.s.
BHT n.s. n.s.
Vit.E+L-100 n.s.
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18-e: Fettcharge : Talg/Schmalz/Triglycerid-frisch+Cu&Fe
Differenzen zwischen den Mittelwerten
nach Student-Newman-Keuls

Antioxidantien VE VE+BHT| BHT |VE+L100|VE+L400]
Hangel x X * ﬁ. * x * X
Vit.B n.s. n.s. n.s. n.s.
[ Vit.E+BHT N n.s. n.s. n.s.
BHT 2 n.s. n.s.
Vit.E+L-100 ’ n.s.

Betrachtet man vdie Kérpergewichtsdifferenzen jeweils auf der
Basis der verwendeten Antioxidantien bzw. Antioxidantien-
gemische, dann sind die in Tab. 19 wiedergegebenen Daten von
Bedeutung. Innerhalb der mit Vitamin E gefiitterten Gruppen
erbrachte die " Fettcharge mit Cu wund Fe das hdchste
durchschnittliche Kérpergewicht der Tiere (511.1 g). Die beiden
Triglyceridgruppen waren am wenigsten gewachsen (422.0 bzw.
362.3 g), was sich gegeniiber der Cu+Fe Gruppe und gegeniiber der
T/S-Gruppe (485.7 g) Jjeweils mit p < 0.05 und p < 0.001
absichern lie8.

Tab. 19: Interaktion bei der Betrachtung der
Verabreichung verschiedener Fettchargen auf der Basis
eines Antioxidans bzw. einer_Antioxidantienmischung

19-a: Mittelwerte (g)

Vit .E+ Vit.BE+ Vit.E+
Mangel Vit.E BHT BHT L-100 L-400
T/S 384.4 485.7 478.3 436.5 429.7 495.0
T/8/Tg-fr 377.8 422.0 384.4 422.2 471.0 496.3
T/S/Tg-ox 389.7 362.3 504.2 418.3 459.5 446.1

T/S/Tg-fr+Cu&kFe 365.8 511.1 466.8 468.9 445.9 516.5

19-b: Vitamin E Gruppen
Differenzen zwischen den Mittelwerten
nach Student-Newman-Keuls

| Fettchargen T/S/Tg-fr “T/S7Tg-ox T/5/Tg-fr+Cu&Fe

'_'I‘TS [ ® % n.s.
T/S/Tg-tr n.s. ®
T/S/Tg-ox X ®
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"19-c¢: Vitamin E + BHT Gruppen
Differenzen zwischen den Mittelwerten
nach Student-Newman-Keuls

[ Fettchargen T/S/Tg-tr “T/S/Tg-ox T/S/Tg-Er+CukFe
[ T/S * n.s. n.s.

| T/S/Tg-fr * * *

[ T/S/Tg-ox n.s.

Weitere signifikante Differenzen liefen sich bei den Vit.E+BHT-
Gruppen feststellen. Hier zeigten die Tiere der mit oxidiertem
Fett (T/S/Tg-oxidiert) gefiitterten Gruppe die hochsten
Korpergewichte (504.2 g). Sie waren signifikant {p s 0.05 bzw.
P < 0.01) héher als diejenigen der Cu+Fe-Gruppe (466.8 g) und
der T/S/Tg-Gruppe (384.4 g). Fir letztere ergab sich auch eine
signifikante Differenz 2zu dem Wert fiir die Tiere der
Talg/Schmalz-(T/S}) Gruppe, die durchschnittlich 478.3 g wogen.
Auf der Grundlage der anderen Antioxidantienzulagen lieBen sich
keine weiteren KRorpergewichtsdifferenzen im Hinblick auf die
Fettanteile in den Didten absichern.

4.1.1.4 PFutterverwertung

Die Bestimmung der Futterverwertung (s. Tab. 20 und Abb. A-4 im
Anhang) erfolgte aus den Gruppenmittelwerten von Futterver-
brauch und Kdrpergewichtszunahme. In der Tab. A-5 sind im
Anhang die Werte fir die Kdrpergewichtszunahmen wiedergegeben.
Die Daten zum Verzehr befinden sich in Tab. 15 auf S§. 55.-Da
eine Einzeltierhaltung nicht mdglich war, ist eine statistische
Auswertung der Ergebnisse fiir den  Verzehr und die Futterver-
wertung nicht sinnvoll. :

Tab. 20: Futterververtung

T/S T/8/Tg- T/S/Tg- T/S/Tg- -
frisch oxidiert frisch X=
e +Cu&Fe

Mangel 1: 1.73 1: 1.50 1: 2.01 : 1.38 1: 1.65
Vitamin E 1: 1.51 1: 1.43 1: 1.48 1: 1.25:| 1: 1.41
Vit.E+BHT 1: 1.48 1: 1.65 1: 1.29 : 1.40 1: 1.45
BHT 1: 1.56 1: 1.51 1: 1.43 1: 1.41 1: 1.47
Vit.E+L-100 1: 1.43 1: 1.33 1: 1.39 : 1.58 1: 1.43
1:

Vit.E+L-400 1.34 1: 1.33 1: 1.38 1: 1.29 1:1.33

X = 1.50 1.45 1.49 1.38
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© Im Hinblick auf die Fettchargen hatten die T/S-Gruppen im
 Mittel die schlechteste und die mit Cu und Fe supplementierten

‘“1/S/Tg-frisch-Gruppen die beste Futterverwertung. Hinsichtlich
der Antioxidantienzugabe zeigten die Mangelgruppen das weiteste
Verhiltnis. Nur bei Talg/Schmalz/Triglycerid-frisch Fiitterung
hatte die Vit.E+BHT-Gruppe mit 1:1.65 und bei Aufnahme der
Talg/Schmalz/Triglycerid-frisch+Cu&Fe-Ration die Vit.E+L- 100-
Gruppe unginstigere Werte als die jeweilige Mangelgruppe. Die
Vit.E+L-400-Gruppen zeigten durchschnittlich die beste Futter-
verwertung (1:1.33), dann folgten die Vitamin E und Vit.E+L-
100-Gruppen. Das beste Einzelergebnis (1:1.25) konnte fir die
mit Vitamin E versorgte Gruppe, die Talg/Schmalz/Triglycerid-
frisch+Cu&Fe erhielt, registriert werden. Am ungilinstigsten
verwerteten die Tiere das Futter, die im Antioxidantien-Mangel
gehalten wurden und das oxidierte Talg/Schmalz/Triglycerid
erhielten (1:2.01).

4.1.2 Pentanproduktion in Lebermikrosomen

ADbD. 11 : Provozierie Pentanprodukiion
in Lebermikrosomen nach Zusaiz von
NADPH und Fe++

” p Mol/M!n./mg Mikrosomenproteln
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Die Gruppenmittelwerte der Pentanmessungen sind der Abb. 11 und
der Tab. A-6 im Anhang 2zu entnehmen. Es £3llt auf, daf
einerseits den jeweiligen Antioxidans-Mangelgruppen hohe
Pentanvwerte 2zugeordnet sind, andererseits aber auch die BHT-
Kollektive sehr hohe Produktionsraten entwickelten. Desweiteren
fihrte offensichtlich auch die Zulage wvon linolsdurereichem
Triglycerid zur Futterkomponente zu einem Anstieg der Pentan-
bildung.

Die durchgefiihrte zweifaktorielle Varianzanalyse macht zunachst
deutlich (s. Tab. A-7 im Anhang), daBR sowohl der Faktor Fett
als auch der Faktor Antioxidans einen hoch signifikanten
Einflug auf den Parameter Pentan ausiben. Auch die
Interaktionen der beiden Faktoren ist hoch signifikant.

Untersucht man die aus allen Antioxidantiengruppen gebildeten
Mittelwerte der vier Fettchargen, so stellt sich heraus, daf
die T/S-Fettcharge die niedrigste Pentanentwicklung aufweist.
Sie ist statistisch hoch signifikant niedriger als die der drei
Gruppen mit Triglyceriden. 2Zwischen den drei Gruppen mit
Triglyceriden sind dagegen die Mittelwertdifferenzen nicht
signifikant (s. Tab. 21). . .

Tab. 21: Faktor Fett

21-a: Mittelwerte (pMol/Min./mg Mikrosomenprotein)

Mittelwerte Rel. Mit. Rel.zu Stan. N

T/S 1.18 60.10 100.00 44
T/S/Tg-frisch 2.29 117.29 195.15 41
T/S/Tg-oxidiert 2.03 103.63. 172.42 39
T/S/Tg-frisch+Cu&Fe 2.36 120.55 200.56 44

21-b: Differenzen zwischen den Mittelwerten
nach Student-Newman-Keuls

Fettchargen T/S/Tg-tr T/S/Tg-ox T/S/Tg-fr+CukFe
T/S * & ® = [BE]
T/S/Tg-fr BE n.s. n.s.
T/S/Tg-ox - n.s.

Betrachtet man nun die aus den Fettgruppen gebildeten

Mittelwerte -der einzelnen Antioxidantienzulagen, so ist.

auffallig, daf alle Gruppen, die Vitamin E in ihrem Futter
erhielten, eine signifikant niedrigere Pentanproduktion

aufweisen als die beiden ohne Vitamin E versorgten Gruppen

{Mangel- und BHT- Gruppe). Nur einmal ist - eine hoch
signifikante Differenz zwischen der Vitamin E- und Vit.E+L-400-
Gruppe zu erkennen, wobei die letztere mehr Pentan produzierte.
Die idbrigen Vitamin E-Gruppen unterschieden sich hinsichtlich
der Pentanproduktion nicht (s. Tab. 22). '
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Tab. 22: Faktor Antioxidantien

22-a: Mittelwerte (pMol/Min./mg Mikrosomenprotein)

Mittelwerte Rel. Mit. Rel.zu Stan. N

Mangel 3.08 157.74 100.00 21
Vitamin E 1.14 58.29 36.96"° 31
V.E + BHT 1.37 70.34 44.59 29
BHT 3.50 179.24 113.63 25
V.E + L-100 1.51 77.51 49.14 31
V.E + L-400 1.73 88.93 56.37 31

22-b: Differenzen zwischen den Mittelwerten
nach Student-Newman-Keuls

Antioxidantien VE VE+BHT| BHT. [VE+L100[VE+L400
Mangel * * X n.s. Rk x *
Vit.E n.s. * % n.s. x
Vit ,.E+BHT * % n.s. n.s.
BHT x % X x
Vit.E+L-100 n.s.

Im . Folgenden wird hinsichtlich der Pentanbildung die
Interaktion =~ zwischen Antioxidantien- und . Fettgruppen
dargestellt, wobei 2zundchst die Effekte der Antioxidantien
innerhalb der vier Fettgruppen Betrachtung finden (s. Tab. 23).

Auf der Basis der T/S-Fettcharge =zeigte sich eine hoch
signifikant geringere Pentanproduktion in den vier Vitamin E-
Gruppen (Vitamin E, Vit.E+BHT, Vit.E+L-100 und Vit.E+L-400)
gegeniber den nicht mit Vitamin E versorgten Kollektiven
(Mangel- und BHT- Gruppe). Wahrend die Vitamin E-Gruppe die
niedrigste Pentanproduktion entwickelte, ergaben sich fir die
BHT-Tiere die HGchsten Werte. 2Zwischen den Gruppen, die Vit.E
bzw. Vit.E im Gemisch mit anderen Antioxidantien erhielten,
ergaben sich keine signifikanten Differenzen bei der
Pentanbildung.

Die Betrachtung der 2Zusammenhdnge auf der Basis der T/S/Tg-
frisch-Fettcharge fiihrt grundsitzlich zu einem sehr &hnlichen
Resultat. Wichtig erscheint lediglich, daf dié Einfiéhrung der
linolsaurehaltigen Triglyceride zu einer erhdhten Ausbeute an
Pentan gefihrt hat. Dies gilt auch fir die Vitamin E-Gruppen.

Auch bei der Auswertung der Gruppen, die oxidiertes Triglycerid
(T/S/Tg-oxidiert) erhielten, fanden sich bei der Mangel~ und
dgrBHT—Gruppe jeweils die héchsten Pentanbildungsraten. In
diesem Fall lag der Mittelwert der BHT-Gruppe (4.76
PMol/Min./mg Mikrosomenprotein) allerdings signifikant hdher
als der der Mangeltiere (3.76 PMol/Min./mg Mikrosomenprotein).
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Tab. 23: Interaktion bei der Betrachtung der Verabreichung
verschiedener Antioxidantien auf der Basis einer Fettcharge

23-a: Mittelwerte (pMol/Min./mg Mikrosomenprotein)

T/S . T/S/Tg~- T/S/Tg- T/S/Tg-

frisch oxidiert frisch

+Cu&Fe
Mangel 2.24 3.43 3.57 3.52
Vitamin 0.20 1.97 1.14 1.35
Vit .E+BHT 0.57 1.91 1.15 1.81
BHT 2.64 3.15 4.76 4.00
Vit.E+L~100 1.07 1.61 1.92 1.40

Vit.E+L-400 0.55 2.28 1.65 2.59

23-b: Fettcharge : Talg/Schmalz
Differenzen zwischen den Mittelwerten
nach Student-Newman-Keuls’

Antioxidantien VE VE+BHT BHT VE+L100 [VE+L400
Mangel ® o * % n.s. * x x *
Vit.B n.s. * n.s. n.s.
Vit .E+BHT k ® n.s. . n.s.
BHT K] x %
Vit.E+L-100 n.s.

23-c: Fettcharge : Talg/Schmalz/Triglycerid-frisch
Differenzen zwischen den M1tte1werten
nach Student-Newman-Keuls

Antioxidantien VE VE+BHT BHT VE+L100O | VE+L400
Mangel * Tk n.s, L *
Vit.E n.s. * X n.s. n.s.
Vit . E+BHT - * n.s. n.s.
BHT x K *
Vit.E+L-100 n.s.

23-d: Fettcharge : Talg/Schmalz/Triglycerid-oxidiert
Differenzen zwischen" den Mittelwerten
nach Student—Newman—Keuls

Antloxidantien VE VE+BHT BHT VE+L100 [VE+L400
Mangel * *x * %k x *x X * =
Vit.E j n.s. ] n.s. n.s.
Vit .E+BHT L n.s. n.s.
BHT x & * ®
Vit.E+L~-100 n.s.
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23-e: Fettcharge : Talg/Schmalz/Triglycerid-frisch+Cu&Fe
Differenzen zwischen den Mittelwerten
nach Student-Newman-Keuls

~ Antioxidantien VE VE+BHT BHT VE+L100{VE+L400

Mangel X _ * X = % n.s. X % x
Vit.E n.s. * x n.s. x ®
[~ Vit.E+BHT = x n.s. *
BHT * X x %
Vit.E+L-100 <, * *

Auch in den mit Cu und Fe {iberversorgten Gruppen waren die
hdchsten Pentanwerte bei den Mangel- und BHT-Tieren ermittelt
worden. Demgemdf liefen sich die Mittelwerte der mit Vitamin E
und den entsprechenden Antioxidansgemischen versorgten Broiler
gegen diejenigen dieser beiden Kollektive gut absichern. Fir
die Vit.B+L-400-Gruppe wurden in diesem Fall auch relativ hohe
Pentanwerte registriert (2.59 p Mol/Min./Mikrosomenprotein),
die signifikant {ber denen der Vitamin E-, der Vit.E+BHT- und
der Vit.E+L-100-Gruppen lagen.

Betrachtet man die Pentanresultate in den verschiedenen
Antioxidans-Gruppen Jjeweils im Hinblick auf die eingesetzen
Fettchargen (s. Tab. 24), so wird deutlich, daR unabhingig von
der Versorgung der Tiere mit den Mikrondhrstoffen die
Mittelwerte fiir die T/S-Gruppen fast durchgdngig (mit Ausnahme
der Vit.E+L-100" Gruppe) signifikant bis hochsignifikant
niedriger liegen als die fir die anderen Fettgruppen. Lediglich
bei BHT-Fiitterung kam es offenbar in den durch Fiitterung der
oxidativ veranderten (T/S/Tg-oxidiert) wund durch. Spuren-
elementzulagen (T/S/Tg-frisch+Cu&Fe) belasteten Triglyce-
ridgruppen zu statistisch gesichert hdheren. Pentanproduktions-
raten, als dies bei Verabreichung des frischen Mischfettes
(T/S/Tg-frisch) der Fall war. Daneben existierte nur noch
zwischen der Cu+Fe-Gruppe und dem Wert fiir die Gruppe, die
oxidiertes Fett erhielt (s. oben), bei Einsatz von Vit.E+L-400
ein signifikanter Unterschied. Hier war die Pentanbildung bei
den Spurenelementtieren um ca. 50 % gegeniiber der der
Vergleichsgruppe erhdht.
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Tab. 24: Interaktion bei der Betrachtung der
Verabreichung verschiedener Fettchargen auf der Basis
eines Antioxidans bzw. einer Antioxidantienmischung

24-a: Mittelwerte (pMol/Min./mg Mikrosomenprotein)

Vit.E+ Vit .E+ Vit.E+
Mangel Vit.E BHT BHT L-100 L-400
T/S 2.24 0.21 0.57 2.64 1.07 0.55
T/S/Tg-fr 3.43 1.97 1.91 3.15 1.61 2.28
T/S/Tg-ox 3.57 1.14 1.15 4.76 1.92 1.65

T/S/Tg-fr+Cu&Fe 3.52 1.35 1.81 4.00 1.40 2.59

24-b: Mangelgruppen
Differenzen zwischen den Mittelwerten
nach Student-Newman-Keuls

Fettchargen T/S/Tg-fr T/S/Tg-ox T/S/Tg-ftr+CukFe|
T/ S x x x =R
T/S/Tg-fr n.s. . n.s.
T7S7Tg—ox . n.s.

24-c: Vitamin E-Gruppen’
Differenzen zwischen den Mittelwerten
nach Student-Newman-Keuls

Fettchargen T/S/Tg-fr T/5/Tg-ox T/S/Tg+CukFe
T/s x & x i x R
T/S/Tg-tr n.s. n.s.
T/S/Tg-ox : n.s.

24-d: Vitamin E + BHT-Gfuppen
Differenzen zwischen den Mittelwerten
nach Student-Newman-Keuls

Fettchargen ~T/S/Tg-fr T/S/Tg-ox T/S/Tg-fr+Cu&Fe
T/S L] n.s. x x
T/S/Tg-fr A n.s. n.s.
T/S/Tg-ox AR n.s.

24-f: BHT-Gruppen _
Differenzen zwischen den Mittelwerten
nach Student-Newman-Keuls

Fettchargen T/S/Tg-fr ~T/S/Tg-ox T/S/Tg-fr+CukFe
- T/S n.s. * % * = -
I T/S/Tg-tr ] T % % - *
— T/S/Tg-ox  n.s.
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24-e: Vit.E + L-400 - Gruppen
Differenzen zwischen den Mittelwerten
nach Student-Newman-Keuls

Fettchargen T/S/Tg-fr T/S/Tg-ox T/S/Tg+Cu&Fe
T/S . ®x X L S 3 x n
T/S/Tg-fr ] n.s. n.s.
T/8/Tg-ox g *

4.1.3 Vitamin E-Gehalte im Lebergewebe

Die Ergebnisse der Vitamin E Bestimmungen sind in der Abb. 12
und in der Tab. A-8 im Anhang wiedergegeben. Ebenso wie die
Tiere der Mangelgruppe erhielten die Broiler der BHT-Gruppe
keine Vitamin E-Zulage im Futter. Dementsprechend niedrig waren
die Werte in beiden Gruppen.

Abb. 12 : Vitamin E Gehalte
im Lebergewebe
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Die Varianzanalyse zeigt, daB Fettchargen und Antioxidantien
einen hoch signifikanten Einfluf auf die Vitamin E-Speicherung
in der Leber haben, der mit p < 0.001 gesichert ist (s. Tab. A-
9 im Anhang). Es Dbesteht gleichfalls eine signifikante
Interaktion zwischen beiden Faktoren (p < 0.01).
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Hinsichtlich der verschiedenen Fettchargen {s. Tab. 25) hat
Talg/Schmalz Zu signifikant hoheren Vitamin E-Gehalten
(p £ 0.01) in der Leber gefiihrt als alle anderen Futterfette.
Erwartungsgemd® wurden in den Organen der Tiere, die das
Fettgemisch T/S/Tg-oxidiert erhielten, die geringsten Vitamin-
mengen festgestellt. AufSerdem lagen die Werte fir die Gewebe
der Broiler, denen die mit Spurenelementen substituierte
Fettcharge angeboten worden war (T/S/Tg-frisch+Cu&Fe) ebenfalls
hoch signifikant (p < 0.01) dber denen der T/S/Tg-oxidiert-
Gruppe. Weitere gesicherte Differenzen der Vitamin E-Gehalte im
Lebergewebe existierten nicht.

Tab. 25: Faktor Fett

25-a: Mittelwerte (ppm)

Mittelwerte Rel. Mit. Rel.zu Stan. N

T/S 7.23 136.51 100.00 46
T/8/Tg-fr 4.65 87.93 64.41 47
T/S/Tg-ox 4.01 75.79 5§5.52 46
T/S/Tg-fr+Cu&Fe 5.29 100.03 - 73.28 47

25-b: Differenzen zwischen den Mittelwerten
nach Student-Newman-Keuls

Fettchargen T/S7/Tg T/5/Tg~ox T/S/Tg-£+Cu&Fe
T/s . * % * & * %
T/S/Tg-fr n.s. ] n.s.
T/S/Tg-ox x %

Die Kitkken, die keine Vitamin E-Zulage im Futter hatten (Mangel-
und BHT-Gruppe), zeigen erwartungsgemiaf die niedrigsten Vitamin
E~Gehalte, was gegeniiber allen anderen Antioxidantiengruppen
fir beide Kollektive hoch signifikant (p € 0.01) abgesichert
werden Kkonnte. Weitere Mittelwertdifferenzen erreichten nicht
die signifikanzschwelle (s. Tab. 26).

Tab. 26: Faktor Aniioxidantien

 26-a: Mittelwerte (ppm)

Mittelwerte Rel. Mit. Rel.zu Stan. N

Mangel 0.47 9.02 100.00 30
Vitamin E 7.91 149.63 1657.86 31
Vit .E+BHT 7.53 142.36 1577.36 31
BHT 0.37 7.00 - 77.59 B §
Vit.E+L-100 8.17 154.47 1711.51 32

Vit .E+L-400 7.02 132.80 1471.40 . ° 31
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. 26-b: Differenzen zwischen den Mittelwerten
nach Student-Newman-Keuls

Antioxidantien VE VE+BHT BHT VE+L100 |[VE+L400
Mangel * * x * n.s. % x X
Vit.E n.s. x * n.s. n.s.
Vit.E+BHT : x = n.s. n.s.
BHT . x X % *®
Vit.E+L-100 A n.s.

Was {ber den Einfluf der Antioxidantien auf dem Vitamin E-
Gehalt der Leber generell bei Beachtung ‘'aller Fettchargen
festgestellt werden konnte, gilt auch im Detail bei Betrachtung
der Talg/Schmalz-, Talg/Schmalz/Triglycerid-frisch und der
Gruppen mit Spurenelementzulage (T/S/Tg-fr+Cu&Fe) (s. Tab. 27) .

Lediglich bei den Tieren der T/S/Tg-oxidiert-Gruppe lieR sich
eine zusdtzliche Differenz der mittleren Vitamin E-Gehalte in
der Leber hoch signifikant absichern. Bei Verabreichung des
Vit.E+L-100 Antioxidansgemisches ergab sich mit 7.4 ppm Vitamin
E im Gewebe eine signifikant hohere Konzentration des
Antioxidans als bei Verfiitterung des Vit. E allein (4.06 ppm).

Tab. 27: Interaktion bei der Betrachtung der Verabreichung
verschiedener Antioxidantien auf der Basis einer Fettcharge

27-a: Mittelwerte (ppm)

T/S T/S/Tg- T/S/Tg- T/S/Tg

frisch oxidiert frisch

+Cu&Fe
Mangel 0.27 0.42 0.47 0.73
Vitamin E 11.67 7.29 4.06 8.59
Vit .E+BHT 10.38 6.91 5.49 7.10
BHT 0.25 0.37 0.43 0.41
Vit.E+L-100 9.91 6.95 7.40 8.44
Vit.E+L-400 9.13 6.32 5.96 6.66

27-b:Fettcharge: T/S, T/S/Tg-frisch und T/s/Tg-frisch+Cu&Fe
Differenzen zwischen den Mittelwerten
" nach Student-Newman-Keuls

Antioxidantien ’ VE VE+BHT BHT VE+L100 |VE+L400
Mangel *® % * * n.s. *x x x x
Vit.E n.s. *x * n.s. n.s.
Vit .E+BHT ® % n.s. n.s.
BHT . x X x X
Vit .E+L-100 . n.s.
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27-c: Fettcharge : Talg/Schmalz/Triglycerid-oxidiert
Differenzen zwischen den Mittelwerten
nach Student-Newman-Keuls

Antioxidantien VE VE+BHT BHT VE+L100 |VE+L400
Mangel x X x = n.s. x % X x
Vit.E n.s. * = ® % n.s.
Vit .E+BHT % n.s. . n.s.
BHT x =X * =
Vit.E+L~100 ’ n.s.

Die statistische Analyse der Vitamin E-Daten auf der Basis der
einzelnen gefitterten Antioxidantien bzw. Antioxidantien-—
gemische macht deutlich, da in der Regel in allen Gruppen, die
entweder allein oder im Gemisch Vitamin E erhielten, die
Talg/Schmalz-gefiitterten Tiere signifikant hdhere Vitamin E-
Ronzentrationen in der Leber aufwiesen als die Tiere, die-
andere Fettchargen verzehrten (s. Tab. 28).

Tab. 28: Interaktion bei der Betrachtung der
Verabreichung verschiedener Fettchargen auf der Basis
eines Antioxidans bzw. einer Antioxidantienmischung

28-a: Mittelwerte (ppm)

Vit.E+ Vit.E+ Vit.E+
Mangel Vit.E BHT BHT - L-100 L-400
T/S 0.26 11.66 10.38 0.25 9.91 - 9.13
T/S/Tg-fr 0.41 7.28 6.91 0.37 6.94 6.31
T/S/Tg-ox 0.47 4.05 5.49 °0.43 7.40 5.95

T/S/Tg-fr+Cu&Fe 0.72 8.59 7.09 0.41 8.44 6.66

28-b: Vitamin E-Gruppen
Differenzen zwischen den Mittelwerten
nach Student-Newman-Keuls

Fettchargen T/S/Tg N T/S/Tg-ox T/S/Tg-fr+Cu&Fe
T/S x %k ;] x & x X
T/S/Tg-fr. j x % n.s.
T/S/Tg-ox ) L

28~-c: Vitamin E + BHT-Gruppen
Differenzen zwischen den Mittelwerten
nach Student-Newman-Keuls

Fettchargen T/S/Tg T/5/Tg-ox - |T/S/Tg-ftr+Cu&Fe
T/s x X x Kk - B * x X
T/S/Tg-fr n.s. . n.s.
T/S/Tg-ox n.s.
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28-d: Vitamin E + Loxidan-100 - Gruppen
Differenzen zwischen den Mittelwerten
nach Student-Newman-Keuls
[ Fettchargen T/S/Tg T/S7Tg-ox T/S/Tg-fr+CukFe|
T/S * * n.s.
T/S/Tg-fr : n.s. n.s.
T/S/Tg-ox i n.s.
28-e: Vitamin'E,+ Loxidan-400 - Gruppen
Differenzen zwischen den Mittelwerten
nach Student-Newman-Keuls
Fettchargen T/5/Tg T/S/Tg-ox T/S/Tg-fr+Cu&Fe|
'_T/S ® ® % x
T/S/Tg-fr n.s. n.s.
T/S/Tg-ox n.s.

Die Differenz der Mittelwerte 2zwischen den Tieren, die T/8/Tg-
oxidiert (4.05 ppm) erhielten, und denen, die mit T/S/Tg (7.28
ppm) versorgt waren, konnte lediglich fir die Vitamin E~Gruppen
abgesichert werden (p < 0.01). Innerhalb dieser Gruppen lagen
wiederum die Daten fir die T/S/Tg+Cu&Fe~Tiere (8.59 ppm)
signifikant hoher als fiir diejenigen, die T/S/Tg-oxidiert (4.05
ppm) erhielten.

4.2 Versuch II

4.2.1 Zootechnische Resultate

4.2.1.1 Klinisches Bild

Im Hinblick auf den gesundheitlichen Status der Tiere wurden in
den Mangelgruppen an 2 Tieren die Symptome einer
Enzephalomalazie und bei einigen Tieren Umfangsvermehrungen im
Bereich der Sprunggelenke beobachtet.

4.2.1.2 Futterverzehr

Wie in der Tab. 29 und im Anhang in der Abb. A-10 dargestellt
wird, war auch im zweiten Fiitterungsversuch der Futterverbrauch
in den verschiedenen Gruppen sehr wenig unterschiedlich. Der
hoéchste Wert wurde bei der T/S/Tg-frisch-Fettcharge festge~
stellt, die Vitamin E und dem Fett 2zugemischte Antioxidantien
enthielten (31.5 g/Tier/Tag). Insgesamt zeigte sich dementspre-
chend im Mittel f@ir die T/S/Tg-frisch-Gruppen (Antioxidans -im
Fett zugesetzt) der grd8te Futterverbrauch (29.2 g/Tier/Tag).

.
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Tab. 29: Futterverzehr
(g/Tier/Tag)
Antioxidantien Antioxidantien
im Futter im Fett

T/S/Tg T/S/Tg T/S/Tg T/S/Tg -

frisch oxidiert frisch oxidiert X =
Mangel 25.2 29.6 | 25.2 29.6 27.4 -
Vitamin E 31.5 27.2 31.5 27.2 29.4
Vit.E+BHT 29.5 28.1 29.7 27.7 28.7
Vit.E+PG 29.5 29.4 32.4 27.7 29.7
Vit.E+L-100 25.3 29.9 29.3 29.6 28.5
Vit.E+L-400 28.4 26.6  27.2 28.4 27.6

X = 28.2 28.5 29.2 28.4
Vit.E -> 25 ppm BHT -> 150 ppm PG -> 10 ppm
L-100 -> 100 ppm L-=400 -> 40ppm

Betrachtet 'man die Verzehrsresultate im Hinblick auf die
zugesetzten Antioxidantien (Tab. 29), so ergibt sich ebenfalls
eine nur geringe Varianz der Mittelwerte. Die Mangelgruppen
haben mit 27.4 g/Tier/Tag am wenigsten und die Gruppen, die
Vit.B+PG erhielten, mit 29.9 g/Tier/Tag am meisten verzehrt.

4.2.1.3 Korpergewichte

In Abb. 13 sind die Korpergewichte der Broiler am 20. Tag
dargestellt. In der Tab. A-11 im Anhang finden sich Daten zu
den Korpergewichten, die zu Beginn, am 5., 10., 15. sowie 20.
Lebenstag des Versuches ermittelt wurden. In den T/S/Tg-frisch-
Fettchargen ist bei den Mangelgruppen am 20. Tag mit 387 g das
niedrigste Koérpergewicht feststellbar, wahrend bei den T/S/Tg-
oxidiert-Fettchargen die Mangelgruppen im Vergleich zu den
Antioxidantiengruppen relativ hohe Kdrpergewichte erkennen
lassen (s. Tab. A-11). Hdchste. Kdrpergewichte erzielten im

Mittel die Tiere der T/S/Tg- frlsch Fettcharge mit Vit.E-Zusatz
(491 gJ).

Zur Ausvertung der Daten iiber die Korpergewichte am 20. Tag
" wurde eine dreifaktorielle Varianzanalyse angefiihrt. Den ersten
Faktor bildeten die Fettchargen, den zweiten die
Antioxidantiengruppen. Die Art der 2Zugabe des Fettes zur
Futtervormischung ergab den dritten Faktor. Das Ergebnis zeigt
lediglich eine hohe Signifikanz der Interaktion . zwischen
‘Fettcharge und Antioxidantien, die bei p < 0.001 1liegt. Die
Zahlenwerte dieser Varianzanalyse sind der Tab. A-12 im Anhang
zu entnehmen.
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Abb. 13 : Korpergewichte
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4.2.1.4 Futterverwertung

In der Tab. 30 sind die einzelnen Gruppenmittelwerte derx
Futterverwertung dargestellt. Der Anhang enthdlt mit Abb. A-13
eine zusidtzliche graphische Darstellung dieser Resultate. Dort
sind ebenfalls in der Tab. A-14 die zur Ausrechnung der
Futterverwertung verwendeten Daten iiber die Korpergewichts-
zunahmen festgehalten. ’

Hinsichtlich des Parameters Futterverwertung konnten innerhalb
der Fettchargen keine Unterschiede festgestellt werden.
Lediglich bei Betrachtung der verschiedenen Antioxidantien-
gruppen zeigten die Vit.E+L-100-Gruppen eine vergleichsweise
gute Futterverwertung (1: 1.36) gegeniber den anderen
Antloxldantlengruppen. Die unglinstigsten Daten gehdrten zu den
Vit.E+PG-Gruppen in den T/S/Tg-frisch und oxidiert-Fettchargen,
wenn die synthetischen Antioxidantien dem Fett beigemischt
waren.
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Tab. 30: Futterverwertung

1:
Antioxidantien Antioxidantien
im Futter im Fett
T/S/Tg T/S/Tg T/S/Tg. T/S/Tg _
frisch oxidiert frisch oxidiert X =
Mangel 1: 1.46 1: 1.44 1: 1.46 1: 1.44 1: 1.45

Vitamin E 1: 1.41 1: 1.43 : 1.41 1: 1.43 1: 1.42
Vit .E+BHT 1: 1.32 1: 1.43 :1.36 1: 1.46 1: 1.39
Vit.E+PG 1: 1.40 1: 1.44 :1.53 1: 1.53 1: 1.47
Vit .E+L-100 1: 1.43 1: 1.37 $1.29 1: 1.35 1: 1.36
Vit.E+L-400 1: 1.44 1: 1.39 : 1.35 1: 1.38 1: 1.39

X = 1.41 1.41 1.40 1.43

4.2.2 Pentanproduktion in Lebermikrosomen

Entsprechend den Resultaten im ersten Fiitterungsversuch konnten
auch in diesem Experiment die héchsten Pentanwerte in den
Mangelgruppen registriert werden (s. Abb. 14 und im Anhang die
Tab. A-15). Diese Werte lagen bei den T/S/Tg-frisch-Fettgruppen
im Mittel bei 5.63 p Mol/Min./mg Mikrosomenprotein und bei den
T/S/Tg-oxidiert-Fettgruppen bei 4.07 p Mol/Min./mg Mikrosomen-
protein. ’ :

Die T/S/Tg-frisch-Fettcharge  wies demnach eine héhere
Pentanproduktion auf als die T/S/Tg-oxidiert-Fettcharge. Die
dreifaktorielle Varianzanalyse zur Pentanproduktion zeigte, daf
die Faktoren Fettcharge und Antioxidantien signifikante bzw.
hochsignifikante Einfliisse auf die Pentanentwicklung (p < 0.01
und p £ 0.001) haben. Im Gegensatz zum ersten Fitterungsversuch
wurde keine Interaktion zwischen den genannten zwei Faktoren
festgestellt (s. Tab. A-16).

Der Student-Newman-Keuls Test béstidtigt (s. Tab. 31), dag die
T/S/Tg-frisch-Fettcharge im Vergleich 2zur T/S/Tg-oxidiert-
Fettcharge eine signifikant (p < 0.01) hdhere Pentanproduktion
verursachte. ’
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Abb.i 14 : Provozierte Pentanproduktiion
in Lebermikrosomen nach Zusatz von
NADPH und Fe++
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Tab. 31: Faktor Fett

31-a: Mittelwerte (pMol/Min./mg Mikrosomenprotein)

Mittelwerte Rel. Mit. Rel.zu Stan. N

T/S/Tg-frisch 3.393 108.889 " 100.00 71
T/S/Tg-oxidiert 2.842 91.235 83.79 72

31-b: Differenzen zwischen den Mittelwerten
nach Student-Newman-Keuls

Fettchargén - T/S/Tg—-oxidiert
T/S/Tg-frisch * %

Auch im Hinblick auf die Anwendung des Testverfahrens innerhalb
der Antioxidantiengruppen, wird der oben beschriebene Eindruck
aus der graphischen Darstellung bestatigt. Die Mangelgruppen
zeigten die hochste Pentanproduktion. Die Daten konnten hoch
signifikant (p € 0.001) gegeniber allen anderen Antioxidantien-
gruppen abgesichert werden (s. Tab. 32).
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Tab. 32: Faktor Antioxidantien

32-a: Mittelwerte (pMol/Min./mg Mikrosomenprotein)

Mittelwerte Rel. Mit. Rel.zu Stan. N

Mangel 4.77 153.39 100.00 22
V.E 3.09 99.40 64.80 26
V.E+BHT 2.59 83.27 54.29 . 24
V.E+PG 2.51 80.73 52.63 24
V.E+L-100 3.19 102.26 66.91 24
V. E+L-400 2.63 84.40 55.02 23

32-b: Differenzen zwischen den Mittelwerten
nach Student-Newman-Keuls

Antioxidantien VE VE+BHT| VE+PG |VE+L1l0OO|VE+L400
Mangel E * x * % K] * X
Vit.BE n.s. n.s. n.s. n.s.
Vit.E+BHT n.s. . n.s. n.s.
Vit.E+PG n.S. n.s.
Vit.E+L-100 n.s.’

4.2.3 Vitamin E-Gehalte im Lebergewebe

Die Abb. 15 gibt die Ergebnisse der Bestimmung des a-
Tocopherols in der Leber wieder. Einzeldaten sind der Tab. A-17
im Anhang zu entnehmen. Bei den Mangelgruppen, die im Futter
keine Vitamin E-Zulage hatten, waren in der Leber im Vergleich

Zu normal versorgten Tieren deutllch geringere Vitamin E-
Gehalte mefbar.

Hier ergab nur der Faktor Antioxidantien in der dreifaktoriel-
len Varianzanalyse einen hoch signifikanten Einfluf {p s 0.001)
auf die Vitamin E-Retention in der Leber. Die anderen Faktoren
hatten keinen EinfluB auf, das Merkmal. Es bestanden auch keine
Interaktionen zwischen diesen und:. der Vitamin E-Retention in

der Leber. Die Daten der Varlanzanalyse sind in der Tab. A-18
im Anhang w1edergegeben.
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Abb. 15 : Vilamin E Gehalte
im Lebergewebe
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Tab. 33: Faktor Antioxidantien
33-a: Mittelwerte (ppm)
Mittelwerte Rel. Mit. Rel.zu Stan. N
Mangel 0.42 8.84 100.00 22
Vitamin E 5.23 109.01 1240.38 28
Vit .E+BHT 5.19 108.94 1232.03 26
Vit .E+PG 5.76 120.82 1366.37 25
Vit.E+L-100 5.48 114.93 1299.73 24
Vit.E+L-400 5.95 124.90 1412.55 25
33-b: Differenzen zwischen den Mittelwerten
nach Student-Newman-—-Keuls
Antioxidantien VE VE+BHT| VE+PG |VE+L10O|VE+L400
Mangel x X * & * R x & *x K
Vit.E . Nn.s. n.s. n.s. n.s.
Vit.E+BHT n.s. n.s. n.s.
Vit .E+PG n.s. n.s.
Vit .E+L-100 n.s.
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Die Analyse der Daten mit dem Student-Newman-Keuls Test
bestiatigten den hoch signifikanten Unterschied (p s 0.001)
zZwischen den Vitamin E-Gehalten in den Lebern der Mangeltiere
und den anderen (s. Tab. 33).

4.3 Versuch III

In dem als Versuch III gekennzeichneten Experiment wurden die
beiden Fettchargen T/S/Tg-frisch bzw. T/S/Tg-oxidiert
eingesetzt und die Antioxidantienzusadtze Vitamin E bzw.
Vit .E+L-100 tberprift, wobei Vitamin E als Spray dried bzw. als
Adsorbat zum Einsatz kam. Weil das im.Versuch II verwendete
Vitamin E als Adsorbat zur Anwendung kam, muBten lediglich vier
neue Versuchsgruppen fiir den Versuch III gehalten werden. Da
das Experiment gleichzeitig mit Versuch II 1lief, konnten die
Daten zur statistischen Berechnung fiir die Adsorbat-Tiergruppen
von dort Ubernommen werden.

4.3.1 Zootechnische Resultate

4.3.1.1 Klinisches Bild

Es konnten keine von der Norm abweichenden Beobachtungen
.gemacht werden.

4.3.1.2 Futterverzehr

Tab. 34:'Futterverzehr
(g/Tier/Tag)

T/S/Tg-frisch T/S/Tg-oxidiert X =
Vitamin EAP 31.5 27.2 29.3
vit.eAD+L-100 25.3 29.9 27.6
vitamin ESD 22.3 26.6 24.4
vit.ESP+L-100 30.7 5 28.8 29.7

X = 27.4 28.1

Vit.E - Adsorbat/Spray dried je 25 ppm L-100 -> 100 ppm

In der Tab. 34 ist der Futterverbrauch dargestellt. Eine
entsprechende Graphik ist dem Anhang A-19 beigefiigt. Die
mittlere Futteraufnahme hinsichtlich der beiden Fettchargen ist
nur wenig unterschiedlich. In Bezug auf den Einfluf der
Antioxidantien konnte eine relativ niedrige Verzehrsrate (24.4
g/Tier/Tag) bei der Flitterung der Vit. E - Qualitat
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registriert werden. Aus den friher genannten Griinden war fir
- dieses Merkmal eine statistische Auswertung nicht sinnvoll.

4.3.1.3 Korpergewichte

In der Abb. 16 sind die mittleren Kérpergewichte vom 20. Tag
graphisch dargestellt. Der Anhang enthalt ({Tab. A-20) auBerdem
die Werte der Kdérpergewichte vom Anfang des Experimentes, vom
5., 10., 15. und 20. : Lebenstag, sowie die taglichen
Gewichtszunahmen (Tab. A-22).

Insgesamt 1laBt sich sagen, da8 sich beiden dargestellten
Mittelwerten 2war Unterschiede andeuten, diese aber in der
_ durchgefiihrten dreifaktoriellen Varianzanalyse nicht

abgesichert werden konnten (s. Tab. A-21 im Anhang).

ADbD. 16 : Kdrpergewichte
am 20. Tag
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4.3.1.4 Futterverwertung

In der Tab. 35 sind die Zahlen =zur Futterverwertung
wiedergegeben. Die Daten iber die KRorpergewichtszunahmen, die
zur Berechnung der Futterverwertung notwendig waren, kdénnen der
Tab. A-22 im Anhang entnommen werden.

Es ist bemerkenswert, da8 die Vit.ESD-Gruppen ohne Loxidan TD-
100-Zusatz, welche den geringsten Futterverzehr aufweisen,
gleichzeitig mit 1:1.24 die beste Futterverwertung erzielten.

Tab. 35: Putterverwertung
1:

T/S/Tg T/S/Tg X =

frisch oxidiert
Vitamin EAP 1: 1.41 1: 1.43 1.42
vit.EAD+1,-100 1: 1.43 1: 1.37 1.40
Vitamin ESP 1: 1.10 1: 1.38 1.24
vit.ESP+1-100 1: 1.37 1: 1.43 - 1.40

X = 1.32 1.40

4.3.2 Pentanproduktion in Lebermikrosomen

Die Ergebnisse der Pentanmessung sind in Abb. 17, Einzeldaten
in der Tab. A-23 im Anhang dargestellt.

Die graphische Darstellung li8t erkennen, daB die vit.gSD-
Gruppen (mit oder ohne L-100-Zusatz) eine niedrigere
Pentanproduktion als die Vit.EAD-Gruppen' entwickelten.
Entsprechend konnte ein Vit.E-Sorteneffekt in der Varianzana-
lyse und anschliefendem Student-Newman-Keuls Test als schwach
signifikant (p < 0.05) verifiziert werden (s. Tab. A-24 und
Tab. 36). ;
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- Abb. 17 : Provozierte Pentanproduktion
in Lebermikrosomen nach Zusatz von
NADPH und Fe++

5 p Mql/Mln./mg Mikrosomenprotein

o NN

\

N\

N

N\

T/5/Tg-frisch T/5/Tg-oxidiert

(=)
7

VE-Ad PZZ2VE-Ad + L-100 [IDVE-sd B VE-Sd + L-100

Ad - Adsorbat Sd - Spray dried

Tab. 36: Faktor Vitamin E - Sorte

36-a: Mittelwerte {(ppm)

Mittelwerte Rel. Mit. Rel.zu Stan. N

Vit. E - Adsorbat 3.19 114.70 100.00 25
Vit. E - Spray dried 2.35 84.68 73.83 24

36-b : Differenzen zwischen Mittelwerten
nach Student-Newman-Keuls

Antioxidantien Vitamin E - Spray dried

Vitamin E - Adsorbat *
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4.3.3 Vitamin E Gehalte im Lebergewebe

Die Ergebnisse der a-Tocopherol-Bestimmung sind aus der Abb. 18
und der Tab. A-25 im Anhang ersichtlich.

ADbD. 18 : Vitamin E Gehdalte
im Lebergewebe
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Die Darstellung weist darauf hin, daf mit Hilfe des Frisch-
fettangebotes die Vit.ESD+L-100—Substution zu den héchsten
Vitamin E-Ablagerungen (7.12 ppm} im Lebergewebe gefihrt hat.
Es konnte jedoch kein genereller Effekt der Vitamin E-Qualitat
auf die Retention im untersuchten Gewebe dargestellt werden (s.
Tab. A-26).
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5.0 Diskussion

5.1 Wahl des Modells

Schwerpunkt der vorliegenden Arbeit ist die Erhebung von Daten
zum pro- und antioxidativen Stoffwechsel .des Broilers nach
Durchfihrung eines Fiitterungsexperimentes mit verschiedenen
Antioxidantien. Diese ex-vivo Daten sollen Aufschluf {iber die
Effektivitdat der gepriiften Antioxidantien geben. Die Resultate
zur Korpergewichtsentwicklung standen nicht im Vordergrund des
Interesses, da Versuchsanlage und Tierzahlen auf eine solche
Erhebung nicht ausgelegt waren. Es ergeben sich jedoch
besonders im ersten Versuch interessante Hinweise.

In dieser Studie wurde die Pentanproduktion aus Leberzellorga-~-
nellen nach enzymatischer Provokation in einem in vitro-
Testansatz mit einer von TIEN u. AUST (1982) fiir die kleinen
Nager beschriebenen und an die Verhiltnisse des Huhnes
angepafiten Methode untersucht. Das mit dieser Technik gemessene
Pentan erlaubt keine Aussage {iber die aktuelle Peroxidations-
rate selbst, sondern muf als ein Parameter fir die
"Oxidationsneigung"” eines Gewebes interpretiert werden (Zit.
nach SPENDEL, 1988).

Die flichtigen Alkane, vorwiegend Ethan und Pentan, sind schon
lange als offensichtlich gute Indikatoren fir die endogene
Lipidperoxidation bekannt (HORVAT, 1964; RIELY et al., 1974;
DUMELIN u. TAPPEL, 1977; HAFEMANN u. HOKESTRA, 1977; GEE u.
TAPPEL, 1981; HERSCHBERGER u. TAPPEL, 1982; FILSER et al.,
1983; GAVINO et al., 1984; WISPE et al., 1985).

Hier wurde die Pentanproduktion gewihlt, da sie hinsichtlich
des methodischen Aufwands und insbesondere wegen der hohen
Spezifitdt gegeniiber anderen, z.B. kolorimetrischen Nachweis-
verfahren Vorteile aufweist. Auch die Erfassung des Alkans
Ethan war in Erwdgung zu. ziehen. Obwohl fiir diesen Parameter
wegen der kurzen FKRohlenstoffkette der Stdrfaktor einer
Verstoffwechselung noch geringer anzusetzen ist (FROMMER et
al., 1970; SMITH et al., 1982; LAWRENCE u. COHEN,1984), als fir
das Pentan, war die Analytik des letzteren angezeigt, weil
durch wesentlich hdhere Konzentrationen (Ethan:Pentan=1:10) der
Analysenfehler entsprechend kleiner gehalten werden konnte.

Fir eine Bestimmung der tatsdchlich in vive vorhandenen
Alkankonzentrationen im Lebergewebe ist auch dieses Verfahren
noch zu grob. Hier miissen offensichtlich héchstempfindliche
biophysikalische Verfahren {(Chemilumineszenz: MIYAZAWA et al.,
1983) eingesetzt werden, die derzeit im Institut aber noch
nicht zur Verfigung stehen.

Wichtiger Parameter fir die antioxidative Kapazitat eines
Gewebes ist der a-Tocopherolgehalt. Die Bestimmung des a-
Tocopherolgehaltes erfolgte nach erprobten Methoden {iber HPLC.
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5.2 Verstch I

Im ersten Versuch sollte die Effektiviti&t verschiedener
Antioxidantien wund ihre eventuelle Abhangigkeit von den
Eigenschaften des Futterfettes gepriift werden. Die Parameter
waren zootechnische Daten, mikrosomale Pentanproduktion und
Vitamin E-Retention.

Eine Vitamin E-Unterversorgung fihrte in den Mangel- und BHT-
Gruppen, . die Triglyceride im Futter erhielten, sowie der
T/S/Tg-oxidiert-Fettcharge zZu - Enzephalomalazien. Dieses
Resultat stimmt mit den Angaben von DAMM (1962), BRUCKNER
(1983) und STEGMANNS (1987) {berein, die feststellten, daf
linolsdurereiche Fette den Krankheitsverlauf initiieren bzw.
beschleunigen kdnnen. Auch extrem erhitztes (> 200 °C) Sojadl
eignet sich sehr gut, die nutritive Encephalomalazie des Kiikens
hervorzurufen (BUDOWSKI et al., 1979).

Nach der Verfilitterung des oxidierten Ols wurden, unabhiingig von
der 2Antioxidantienzulage, einzelne Gelenkverdickungen ({(Arthri-
tis serofibrinosa acuta bis subacuta) becbachtet. Diese
Erscheinungen deuten auf eventuelle Intoxikationen hin, die
durch die Aufnahme von Sekundirprodukten, wie mittel- und lang-
kettige Aldehyde und Ketodiene, ausgeldst sein kdnnten. Auch
eine Interaktion der Lipoperoxide mit oxidationsgefahrdeten
Mikrondhrstoffen, wie Vitamin D (VORECK u. KIRCHGESSNER, 1981;
ESTERBAUER, 1982; OHFUJI u. FKANEDA, 1973; MIYASHITA et al.,
1982 a und b) kommt in Frage. Nach den Untersuchungen von
STEGMANNS (1987) spielt jedoch das Vitamin A in Bezug auf
Wachstumsdepression und Arthritis keine Rolle.’

Die Daten fiir die Futteraufnahme waren in allen Gruppen sehr
&hnlich. Dennoch deutet sich im ersten Tierversuch an, daf die
Verfiitterung des oxidierten Fettgemisches aus Talg, Schmalz und
Triglycerid unabhingig von der antioxidativen Ausstattung der
Rationen zu den durchschnittlich héchsten Verzehrsraten bei
relativ schlechter Futterverwertung fiihrte. Betrachtet man die
Verzehrsresultate hinsichtlich des Einflusses der zugesetzten
Antioxidantien, so kann kein spezifischer Effekt dieser
Wirkstoffe festgestellt werder. Auch der Mangel an Antioxidan-
tien flihrte lediglich zu eine@‘angedeuteten Verzehrsrickgang.

Bei den verschiedenen Fettqualitdten erbringt die T/S/Tg-
frisch+Cu&Fe-Fettcharge die hdchsten Kdrpergewichte auf. Sie
sind signifikant hoher gegeniiber den mit oxidiertem Fett
gefiitterten Gruppen. Die Erzielung hdherer Koérpergewichte durch
diese Fettcharge 1laB8t sich durch die anabole Wirkung des
Rupfers erkldren, wie auch SCHOLE et al. (1978) und SCHOLE
(1982) berichtet haben. Ein peroxidativer Effekt ven Cu und Fe,
wie durch die Zulage beabsichtigt, war nicht festzustellen.
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Die Literaturangaben 2zu Fiitterungsversuchen mit oxidierten
Fetten zeigen ' grofe Unterschiede. Sie reichen von einer
praktisch symptomlosen Vertriglichkeit  iiber mehr oder weniger
schwere Wachstumsverzdgerungen bis zu einer hohen Toxizitat.
Broilerkiken zeigten in Flitterungsexperimenten gegeniiber
oxidiertem Fischdl (zu 15% in der Didt), oxidiertem Fleischmehl
(17% Fettanteil) bzw. ranzigem Rindertalg (zu 8% in der Diat),
bei allerdings moderater Veridnderung der Fette (P0Z=19-218),
eine bemerkenswerte Resistenz. (zit. nach SALLMANN u. FUHRMANN,
1990). )

HARTFIEL (1981) und ESCHENBACH (1984} fanden bei der
Verfitterung oxidierten Sojadles (8% der Didt) keine
Beeintrdchtigung der Mastleistung der Tiere. Allerdings lag die
POZ des von beiden Autoren verwendeten Sojadles nur bei 90 bzw.
180. Auch in der vorliegenden Arbeit wurde zwischen der
frischen (POZ=1) und oxidierten (POZ=400) Triglycerid-
Fettcharge in Bezug auf das Rdrpergewicht kein signifikanter
Unterschied gefunden.

Dies ist vermutlich zu erkldren durch die Verwendung eines
Fettgemisches, in dem die Komponente des tierischen Fettes
nicht oxidiert war. . ’

Andererseits fihrte die Filitterung von peroxidhaltigem Mais
(PO2=108) an Legehennen zu starken Leistungseinbriichen (Rnick-
und Windeier) und Krankheitszusténden, wie reduzierter
Futteraufnahme, Apathien, Ataxie und Durchfall (VORECK u.
KIRSCHGESSNER, 1981). Hoch oxidiertes, linolsdurereiches Sojadl
(POZ 2 400, 10% der Didt) léste beim jungen Broiler, unabhingig
von der Vitamin E-Versorgung, einen reduzierten Futterverzehr
und Wachstum-depressionen aus (FREUDENFELD, 1985).

Eine Zumischung von natiirlichen oder synthetischen
Antioxidantien zur Ration fihrte zu ausnahmslos hdheren
Korpergewichten im Vergleich zur Mangelgruppe, dieses ist in
Obereinstimmung mit ‘den Resultaten von SOLARO (1983), STEGMANNS
(1987) und ENGL (1988). Die Tiere mit dem Théchsten
Korpergewicht waren diejenigen, die als Antioxidansmischung
Vit.E+L-400 erhielten. Diese Tiere hatten ein signifikant
héheres Kérpergewicht als die mit reinem Vitamin E gefiitterten.

Es 1ist auf einen interessanten Unterschied =zwischen der
Verfiitterung frischen und oxidierten Fettes hinzuweisen. In der
frischen Fettcharge fihrte eine Mischung aus Vitamin E und
Loxidan TL-100 bzw. TD-400 zu signifikant héheren Kdrpergewich-
ten im Vergleich =zur Verfiitterung von der Mischung aus
Vit.E+BHT, wahrend in der oxidierten Fettcharge die hdchsten
Korpergewichte bei einer Mischung von Vitamin E mit den
kiinstlichen Antioxidantien (BHT, L~100 und L-400) auftraten.

Aus den Daten zZur Korpergewichtsentwicklung 1aB8t sich
vorsichtig schliefen, da die kiinstlichen Antioxidantien
besonders bei der Verfiitterung oxidierten Fettes eine positive
Wirkung ausiiben. Dies stellten auch BARTOV u. BORNSTEIN (1972a)
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fest. Dieselben Autoren (1978) unterstreichen, da8 das
kinstliche Antioxidans auf die Futterfettkomponente abgestimmt
sein sollte. Die Gabe von Vit.E+BHT scheint dagegen bei
frischem Futterfett eher nachteilig zu sein.

Hinsichtlich der mikrosomalen Pentanproduktion f£&llt auf, daf
einerseits den jeweiligen Antioxidans-Mangelgruppen hohe
Pentanwerte zugeordnet sind, andererseits aber auch die BHT-
Rollektive sehr hohe Produktionsraten entwickelten. Dies stimmt
mit  der Beobachtungen verschiedener Autoren {berein, da8 vor
allem Vitamin E die Entwicklung der endogenen Lipidperoxidation
einschrankt (HAFEMAN u. HOEKSTRA, 1972; DILLARD et al. 1977;
DOWNEY et al. 1977; DUMELIN et al. 1978; SAGEI u. TAPPEL, 1978;
DOUGHRERTY et al. 1981; GEE u. TAPPEL, 1981; LAWRENCE u. COHEN
1981; TAPPEL u. DILLARD, 1981; GAVINO et al. 1985; STEGMANNS,
1987). Dagegen stellen BARTOV u. BORNSTEIN (1977) fiir die
Stabilitd@t von Korperfett und Muskulatur eine bessere Wirkung
der kiinstlichen Antioxidantien heraus.

Desweiteren filhrte offensichtlich auch die Zulage von
linolsdurereichem Triglycerid zur Fettkomponente 2zu einem
Anstieg der Pentanbildung, wohingegen eine reine T/S-Fiitterung
durch ihren geringen Gehalt an Q-6 Fettsauren nur eine niedrige
Pentanausbeute zeigt (DUMELIN u. TAPPEL, 1977; KIVITS et al.,
1981; KAPPUS u. MULIAWAN, 1982; STEGMANNS, 1987). Dies ist
einsichtig, da das Substrat fiir die mikrosomale Pentanproduk-
tion die Membran-Phospholipide sind. Das Fettsduremuster dieser
Phospholipide der Leber wird durch das verfiitterte Fett
beeinfluft (NIESAR, 1965; SPENDEL, 1988).

Die Kiken, die Vitamin E in ihrem Futter erhielten, wiesen
erwartungsgemd® eine signifikant niedrigere Pentanproduktion
auf als die beiden ohne Vitamin E versorgten Gruppen .(Mangel-
und BHT-Gruppe). AuBerdem besteht eine hoch signifikante
Differenz zwischen der Vitamin E-und Vit.E+L-400-Gruppe, wobei
letztere mehr Pentan produzierte. Dies korrespondiert mit einer
tendenziell niedrigeren Vitamin E-Retention in den L-400-
Gruppen. Eine reine BHT-Fitterung bei Gabe von oxidiertem
T/S/Tg £fihrt im Vergleich zur Mangelgruppe 2zu hdheren
Pentanwerten, die Vitamin E-Retention dagegen ist gleich
niedrig (Tab. 27). Bei Verabreit¢hung von T/S/Tg-frisch+Cu&Fe-
Fettcharge wird dies besonders déutlich. Dort hat die Vit.E+L-
400-Gruppe eine signifikant hohere Pentanproduktion als alle
anderen Vitamin E geflitterten Gruppen. Bei Gabe von BHT allein
erbringt - die T/S/Tg-frisch+Cu&Fe-Fettcharge relativ hohe
Pentanwerte. Dies deutet moglicherweise auf einen
prooxidativen Effekt der Cu&Fe-Zulage hin, wenn BHT allein. als
Antioxidans verwendet wird.

Die a-Tocopherolgehalte in der Leber waren mit der -Zulage im
Futter direkt korreliert. Hinsichtlich der verschiedenen
Fettchargen fdhrte Talg/Schmalz zu signifikant hdheren Vitamin

E-Gehalten in der Leber. Erwartungsgemif zeigten die Resultate
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der Vitamin E-Analysen reduzierte Retentionswerte bei
Verabreichung des oxidierten Fettes. Dies war signifikant fir
die Gewebe der Broiler, denen die mit Spurenelementen
angereicherte Fettcharge angeboten worden war. Die Absenkung
der Vitamin E-Retention durch oxidierte Futterfette beobachte-
ten auch SOLARO (1983) und STEGMANNS (1987) beinm Broiler, far
das Schwein gilt offenbar der gleiche Zusammenhang (RUCKE,
1983; HEGGEMANN, 1985). Ohne Einfluf auf Vitamin E bleiben
oxidierte Fette in den Gegliigelstudien von ESCHENBACH (1984).

Die geringen Vitamin E-Speicher wahrend der Verabreichung des
oxidierten Oles kdnnen beim Huhn vor allem im Hinblick auf die
Encephalomalazie 2u einer kritischen Situation der Tiere
fihren. Die Wachstumsdefizite stellen sich aber unabhidngig von
der Vitamin E-Versorgung ein, wobei ebenfalls langsamer
wachsende mit dem Vitamin gut versorgte Tiere (75 ppm Vitamin
E) immerhin gleich viel Vitamin E in die Leber einlagerten wie
mit handelsiblichem Futter {ca. 30 ppm Vitamin E) versorgte
Kontrollkiken (SALLMANN et al., 1988).

Die Ursachen fiir die verminderten Vitamin E-Retentionen konnten
bislang nicht eindeutig nachgewiesen werden. In diesem
Zusammenhang wird die Oxidation des Wirkstoffes vor Erreichen
der Zellorgane diskutiert. Hier ist in erster Linie die
Oxidation nativer Vitamingehalte wdhrend der Lagerung durch
oxidierte Fette 2zu nennen (CONNOLLY et al., 1970). Diese
Moglichkeit ist hier aber unwahrscheinlich, da oxidationsge-
schiitzte Tocopherylester wahrend der Lagerung in Mischungen mit
oxidierten Fetten stabil sind (SOLARO, 1973). Ober die
Moglichkeit einer Oxidation des a~Tocopherol nach Hydrolyse des
Esters im Intestinaltrakt (SOLARO, 1983; IZAKI et al., 1984;
HEGGEMANN, 1985) kann bisher nur spekuliert werden.

Die Kiiken, die keine Vitamin E-Zulage im Futter hatten (Mangel-
und BHT-Gruppe), zeigten erwartungsgemdf die niedrigsten
Vitamin E-Gehalte. Bei Verfiitterung von oxidiertem Fett fihrt-
eine Mischung von Vitamin E+L-100 zu gréferen Mengen von
Vitamin E in der Leber, als dies eine reine Vitamin E-Flitterung
tut. Dies wurde im zweiten Versuch tendenziell bestatigt.
M8glicherweise schiitzt -L-100 das verfiitterte Vitamin E
besonders gut im Gegenwart oxidierten Fettes. BARTOV u.
BORNSTEIN (1981) betonen dagegen die Wirksamkeit von Ethoxyquin
und BHT auch bei der Gabe frischen Fetts, wobei BHT nur in
einer fettfreien Didt wirken soll.

In den allein mit Vitamin E gefitterten Gruppen hat die T/8/Tg-
frisch~Fettcharge signifikant hdhere Vitamin E-Leberwerte als
die T/S/Tg-oxidiert, wie dies aus friheren Untersuchungen
bekannt ist (STEGMANNS, 1987).
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5.3 Versuch II

Gegenstand des zweiten Versuchs war die Wirksamkeit
verschiedener synthetischer Antioxidantien, eingemischt in die
Fettkomponente bzw. in das gesamte Futter, bei Gabe frischen
und oxidierten Mischfetts. Vitamin E wurde in das gesamte
Futter eingemischt. :

Es ergab sich bei Verfiitterung frischen bzw. oxidierten Fettes
im Hinblick auf die Rorpergewichte kein gesicherter
Unterschiede. Die teilweise signifikanten Differenten innerhalb
der einzelnen Fettchargen aus dem ersten Versuch konnten nicht
wieder dargestellt werden. Der Ort der Zugabe der synthetischen
Antioxidantien hatte keinen Einfluf auf die Korpergewichte.

Im zweiten Versuch wurde nochmals deutlich, daB in den Gruppen,
die oxidiertes Fett erhielten, weniger Pentan produziert wurde
als in denjenigen, die frisches Fett verzehrten. Dies stimmt
mit den Angaben von STEGMANNS (1987) iberein, es dilirfte
ebenfalls auf den geringeren Linolsiureanteil im oxidierten
Futterfett, und folglich auch in der Leber, beruhen. Die
Anpassung des Organ- bzw. Membranfettsiuremusters an das des
Futterfettes ist schon seit langem bekannt ‘(NIESAR, 1965).
Insgesamt wird das Ergebnis des ersten Versuchs bestatigt. Ohne

Einfluf auf die Pentanentstehung war der Ort der Zugabe des
Antioxidans.

5.4 Versuch III

Im dritten Versuch ging es um die Wirksamkeit verschiedener
Vitamin E-Pridparationen und von Loxidan 100 bei Verfitterung
frischen und oxidierten Mischfettes.

Im diesem Versuch kamen die Vitamin E-Qualitaten "Spray dried"
und "Adsorbat" zum Einsatz. Es ergaben sich keine gesicherten
Unterschiede hinsichtlich der Mittelwerte der Rorpergewichte.
Jedoch entwickelten die Vit.ESD—Gruppen eine niedrigere.
Pentanproduktion als die Vit.E,D—Gruppen. Dies war besonders
deutlich bei der Gabe des frischen Mischfettes. Es entspricht
auch den Ergebnissen der _ Vitamin E-Bestimmung, daf beim
Frischfettangebot die Vvit.ESP+L-100 Substitution zu den hdheren
Vitamin E-Ablagerungen im Lebergewebe gefiihrt hat.

5.5 SchluBfolgerung

Insgesamt 138t sich aus den Daten fiir die verschiedenen

Antioxidantien als Reinsubstanz und in Mischung . folgendes
schliefen: : :

Bei vorsichtiger Interpretation der Korpergewichtsdaten scheint
der Einsatz kiinstlicher Antioxidantien besonders dann sinnvoll,
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wenn die Fettkomponente des Futters bereits oxidiert ist. Fir
~ die. -Hohe der Vitamin E-Retention scheint vor allem das
Fettsiuremuster und der Oxidationsgrad des Futterfettes von
Einfluf zu sein. Die Wirkung der kinstlichen Antioxidantien ist
in dieser Hinsicht gering. ZXhnliches gilt auch fir die
mikrosomale Pentanproduktion, wobei die Verabreichung der
Vitamin E-Praparation “Spray dried" niedrigere Pentanwerte,
besonders bei Gabe frischen Fettes, erbrachte.
Bindeglied zwischen beiden Parametern ist offensichtlich somit
das Fettsdurespektrum des Futterfetts und das dadurch
beeinflufte Fettsiuremuster der Leberlipide. Dies ware in
weitergehende Untersuchungen einzubeziehen. Die sich andeuten-
den Unterschiede in der Rérpergewichtsentwicklung wahren in
dafir konzipierten Versuchsansdtzen zu verifizieren.
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6.0 Zusammenfassung

Die intermediare Kompetenz synthetischer Antioxidantien (hier
Loxidan, BHT und Propylgallat), die dem Tier uber das Futter
zugefihrt werden, 1ist noch unklar. Besonders interessiert das
Zusammenwirken dieser Substanzen mit dem natirlichen
Antioxidans Vitamin E. 2ur Klarung dieser Frage wurden
insgesamt drei Fdtterungsversuche Uber drei Wochen mit
Eintagskiken durchgefihrt. .

Zur Darstellung der prooxidativen Kapazitdt im Lebergewebe
wurden die provozierte Pentanproduktion (in-vitroc) in den
Lebermikrosomen bestimmt. Die Vitamin E-Retention im Gewebe
sollte Auskunft geben {ber die antioxidative Kapazitit des
Organismus.

Beim ersten Versuch erhielten die Broiler einerseits
Futtermischungen ohne bzw. mit einer Antioxidanszulage, die aus
Vitamin E oder Vitamin E zusammen mit synthetischen Antioxidan-
tien, wie BHT und Loxidan bestand. Andererseits sollte eine
peroxidative Belastung der Broiler mit verschiedenen Futterfet-
ten (gesattigte, ungesattigte Fettsduren, oxidierte Fette) bzw.
einer Zulage von Ubergangsmetallen herbeigefiithrt werden.

Im zweiten Versuch wurde die Auswirkung einer Zumischung
verschiedener Antioxidantien in das Fett bzw. in der gesamte
Futtergemisch getestet. Zusatzlich sollte ein weiteres synthe-
tisches Antioxidans, Propylgallat, dberprift werden.

Beim dritten Fiitterungsversuch wurden neben den frischen und
oxidierten Mischfetten zwei Vitamin E-Zubereitungen (Adsorbat
und Spray dried) mit Loxidan TD-100 kombiniert eingesetzt.

Zwischen dem 21. und 25. Versuchstag wurden die Tiere zur
Gewinnung des Probenmaterials getdtet. Aus der Leberprobe
erfolgte die Pentanmessung im "Head space"-Verfahren {iber
Gaschromatographie. Die Vitamin E-Bestimmung erfolgte mittels
HPLC und Fluoreszensdetektion.

kS

Insgesamt konnten in den dreii Versuchen folgende Befunde
erhoben werden :

1 - Ein Vitamin E-Mangel fihrte bei den Broilerkiiken, die
frische und oxidierte Triglyceride im Futter erhielten, =zu
Enzephalomalazien. Nach Verfiitterung des oxidierten Trlglycerl-
des wurden einzelne Gelenkverdickungen beobachtet.

2 - Hinsichtlich der Kérpergewichte besteht kein Unterschied
bei der Gabe frischen bzw. oxidierten Triglycerides. Jedoch
fihrt oxidiertes Fett 2zu verminderter Vitamin E-Retention.
HSher gesdttigtes Fett erbringt bei geringer Neigung zur
Peroxidation eine bessere Vitamin E-Retention. '
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3 -~ Ob das Antioxidans dem gesamten Futter oder der Fettkompo-
nente zugemischt wird, ist ohne Auswirkung auf Rorpergewichte,
Pentanproduktion und Vitamin E-Retention.

4 - Die Gabe von Vitamin E in sprihgetrockneter Form resultiert
in einer geringeren Neigung zur Peroxidation.

5 - Eine Zumischung von natirlichen oder synthetischen Antioxi-
dantien zur Ration fihrte ausnahmslos zu hdheren Kdrpergewich-
ten im Vergleich zur Mangelgruppe. Die kiinstlichen Antioxidan-
tien iben besonders bei der Verfiitterung oxidierten Fettes eine
positive Wirkung aus. Ihr Einfluf auf Vitamin E-Retention und
mikrosomale Pentanproduktion ist gering.
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7.0 Summary

Interactions between V1tam1n E and Synthetic Antioxidants in
View of the Peroxidative uetabollsm of the Broiler.

The intermediate efficiency of antioxidants (in. this test
Loxidan, BHT and propylgallate) given to animals via the feed
is still unclear. Of special interest is the synergy of these
substances with the natural antioxidant vitamin E. To clear up
this question three feeding experiments were carried out over
three weeks using day-old chicks.

To show the prooxidative capacity in liver tissue, the provoked
pentane production (in vitro) was determined in 1liver
microsomes. The vitamin E retention in tissues was to give
information on the antioxidative capacity of the organism.

In the frist experiment broilers received on the one hand feed
mixtures with or without antioxidative additives. These
consisted of vitamin E or vitamin E together with synthetic
antioxidans, such as BHT or Loxidan. On the other hand the
broilers were ‘put under peroxidative stress through the
addition of various edible fats {saturated and unsaturated
fatty acids) or transition metals.

In the second experiment the effects of adding various
antioxidants to the fat or to the feed mixture was tested. In

addition, a further synthetic antioxidant, propylgallate was
tested.

In the third experiment, two vitamin E preparations (adsorbate
and spray-dried) combined with Loxidan TD-100 were used in
addition to fresh and oxidized fat mixtures.

The animals were euthanised between days 21 and 25 of the
experiment to obtain tissue samples. Pentane measurements were
made from the liver samples uslnq the "head space" technique
with gas chromatography. The v1tam1n E determination were made
using HPLC and fluorescense detectlon.

The following results were obtained from the three experiments:

1 - A deficiency of vitamin E led to encephalomalacy in broiler
chicks having received fresh and oxidized triglycerides in the

feed. Occasionally joint swellings were seen after feeding
oxidized triglycerides.

2 - In terms of body weight, there is no difference between the
addition of fresh or oxidized triglycerides. 0x1d12ed fat,
however leads to a reduction in vitamin E retention.
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3 - The addition of the antioxidant to the final feed mixture
‘or to the fat -components has no effect on the body weight,
pentane production, or vitamin E retention.

4 - The addition of vitamin E in the spray-dried form results
in a lower tendency to peroxidation. .

5 - The addition of natural or synthetic antioxidants to the
ration led without exception to higher body weights, as
compared to the deficiency group. The synthetic antioxidants
have a positive effect especially with the feeding of oxidized
fat. Their influence on vitamin E retention and microsomal
pentane production is minimal.
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7.0 -Ozet

Broiler Peroksidativ Metabolizmasinda Vitamin E ve Sentetik
Antioksidanlar Arasindaki Etkilegimler

Hayvanlara yemle verilen sentetik antioksidanlarin (bu calig-
mada BHT, Propylgallat ile Loxidan) kendi aralarindaki etkile-
simleri hendz tam olarak aydinlatilamamistir. Ozellikle bu
sentetik antioksidanlarin, dodal antioksidan vitamin E ile bir-
likte olan etkilerini agiklamak amaciyla, bir giinliik civeiv-
lerle 4¢ haftayl asan deneme sireleri igerisinde, toplam olarak
d¢ ayri yemleme deneyi gerceklegtirilmigtir.

Karaciger dokusundaki peroksidativ kapasiteyi gd&stermek ig¢in,
karaciger mikrozomlarinda provoke edilmig pentan dretimi (in
vitro) belirlenmis ve dokularda depolanan vitamin E seviyesinin
organizmanin antioxidativ kapasitesi hakkinda bilgi verici
6zelliginden yararlanilmagtar.

I1x yemleme deneyinde broilerlere bir yandan antioksidanli
{Vitamin E veya Vitamin E ile birlikte bir sentetik antioksidan
vada karigsimlarini igeren) yada herhangi bir antioksidan iger-
meyen yemler verilirken diJer yandan da peroksidativ bir baski
olusturmak amaci ile yemlere doymus, doymamis yag asitleri ile
okside edilmis yadlar ve bunlarla birlikte bakir ve demir gibi
gegis metalleri ilave edilmigtir.

ikinci Yemleme deneyinde yemlerin yad karigaimlarina veya yeme
katilan g¢esitli antioksidanlaran, etkilerinde bu yolla
olusabilecek farkliliklar aragtirilmistir. Buna ek olarak diJer
bir sentetik antioksidan olan propylgallatin etkisi de bu
‘¢aligmada kontrol edilmigtir.

O¢lnci yemleme deneyinde ise taze ve okside edilmis vag kara-
§imlarinin yanisira deJisik formasyonda hazirlanmig iki degigik
vitamin E-gesidi (Adsorbat ve Spray dried), yalniz veya Loxidan
TD-100 ile kombine edilerek etkileri aragtirilmigtar.

Deneklerden 21-25 deneme gtGnleri arasinda sadlanan karaciger
numunelerinde "Head space" olarak hnitelenen yéntemle, gaz
kromatorafisi aracilai@r ile pentan firetimi ve HPLC-Fluoresenz
sistemi yardim:i ile de vitamin E diizeyi belirlenmistir.

Bu ¢ ayri yemleme deneyinden sadlanan sonuglar agag@ada
verilmistir :

1 - vVitamin E-noksanlidi, taze ve okside edilmis trigliserid
igeren yemlerle beslenen kontrol gruplarindaki civcivlerde en-
sefalomalasiye neden olmugtur. Okside edilmis trigliseridlerin
verilmesi bazi hayvanlarin ayak eklemlerinde bliylimeye yol
acmaktadar. ’ .
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2 - Yemle civcivlere verilen trigliseridlerin taze yada okside
olmasinin vucut adirligr fizerinde bir etkisi gézlenememigtir.
Bununla birlikte okside edilmig trigliserid verilmesi, karaci-~
gerde vitamin E depolanmasinda bir azalmaya yol agmaktadar.
Ileri derecede doymus yadlarin verilmesi peroksidasyona olan
egilimin azalmasina ve Vitamin E retensiyonuna olumlu bir
sekilde etkilemektedir.

3 - Antioksidanlarain veya kombinasyonlarinin yemle yada yagdla
birlikte hayvanlara verilmesinin vucut agirlidz, pentan diretimi
ve vitamin E depolanmasi Gzerinde olasi bir.etksine rastlanama-
migtir. :

4 - Vitamin E nin "Spray dried" formunun yeme katilmasi
peroksidasyonda sinirll bir azalmaya neden olmaktadir.

5 - Yemlerinde herhangi bir antioksidan almayan kontrol grup-
lari ile kargilastirildigainda., dogal veya sentetik antioksidan-
larin yada kombinasyonlarinin verilmesi, hayvanlarin vucut
agirliginda artisa yol agmaktadir. Ozellikle okside olmug
yaglarla beslemede, sentetik antioksidanlar daha etkilidirler.
Fakat bunlarin vitamin E retensiyonu ve mikrosomal pentan f{ire-
timi Gzerine etkileri ise oldukg¢a sinirlidar. '
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ANHANG j

Versuch I

Abb. A-]: Futlerverzehr

g/Tag/Tler
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175 T/8/Tg-r T/8/Tg-ox  T/S/Tg-fr+Cu&Fe

-

3 Mangel El vitamin E BEB vitE+BHT
BHT VItE+L-100 - VIt.E+L-400
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Tab. A-2: Gewichtsentwicklung

{g)
Anfangs- 5. 10. 15. 20.
gewicht Tag - Tag Tag Tag
Talg/Schmalz
e ¥ QL. B G (15 T (T B
vieminE 438 6008600 2580 L0
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vesaseo0 g L3 M9 SR L8
=439 733 1463 2%f 43
Talg/Schmalz/Triglycerid-£frisch
Hange1 ICEICE G R QT Qi
e LT R O - QT Rt
SR QC B & R F e (&
IR RG SR & R R
R T T Qe QS+ B2 B
(S LT Qs E e T R R 1
£= 43 e8:§ MI:8 0 2363 4f8:3
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Talg/Schmalz/Triglycerid-oxidiert

Mangel
Vitamin E
Vit.E+BHT
BHT
Vit.E+L-100

Vit.E+L-400

i:
E

:4523 :7ilf :ligig
£33 2737 %2
L1783 %%
£3:2 2783 L1113

:4%13 17533 :1?313

1 S8 ML

A58
CUTNC R
R
STRNC I
TR I
CUEECE

1.8 73y} 44

~Talg/Schmalz/Triglycerid-frisch+Cu&Fe

Mangel
Vitamin E
Vit .E+BHT .
BHT
Vit.E+L-100

Vit .E+L-400

M|
1

* am 20. Tag.

14333 15838 tliiig

£33 Jhi 158

a:k 9318

+£1§:8 8.7 °©
+%%:3 £°18:8 8
£238:8 .%85:% ¢®
281 8 7
+285:8 33 ¢®
£30:8 S8 7

R tsiig :13832
L4 J1 818
:‘S:Z 17223 112123
L1308y 53

4.3 84 22

18:3 8.8

Tab. A-3: Zwei

Faktorielle Unofghobonale

das Koérpergewicht am 20.

Varianzanalyse iliber
Tag

SQ FG MQ

F-Hert P

Fettcharge
Antioxidantien
Interaktion
Fehler

Total
Totalmittelw.

32202.15 3. 10734.05
168904.14 5. 33780.82
170867.20 15. 11391.14
560089.01 149. 3758.98
932062.52 172.

446.05

2.85 0.050
8.98 *xx 0.001
3.03  =xx  0.001




Abb. A-4 : Fuilferverweriung
. I _ ‘

I

T/5/1g-fr T/8/Tg-ox  T/S/Tg~{r+Cu&Fe
HNl vitamin E B VILE+BHT
VIt.E+L-100 VILE+L-400

Tab. A-5: KOrpergewichtszunahme

{g/Tier/Tag)
T/S T/S/Tg T/S/Tg T/S/Tg _

oxidiert +Cu&Fe X =
Mangel 17.1 16.8 19.7 16.0 17.4
Vitamin E 22.1 19.0 18.2 23.3 20.6
Vit.E+BHT 21.9 17.2 25.4 21.1 21.4
BHT 19.8 19.0 21.0 21.1 20.2
Vit.E+L-100 = 19.7 21.3 23.0 20.0 21.0
Vit.E+L-400 22.5 22.6 22.4 23.6 22.8

>
]

20.5 19.3 21.6 20.8
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Tab. A-6: Provozierte Pentanproduktion in Lebermikrosomen

nach Zusatz von NADPH und Fet™t

{(p Mol/Min./mg Mikrosomenprotein)

Belastung

Mangel VE VE+BHT
Talg/Schmalz
2.23 0.20 0.57
£ 0.8 *0:lg = 0.4
falg/Schmalz/Triglycerid-frisch
© 3.43 1,96 1,90
% oﬁgg t Oﬁg; - Oﬂl
Talg/Schmalz/Triglycerid-oxidiert

3.57 1.14 1.15
*0%2f * %3 * %Y

BHT VE+L-100 VE+L-400

2.64 1.07
+ 0.4 + 0.6
n= n=

3.15 1.61
1.2 + 0.7
n= n=

4.76 1.92
+ 1.9 + 0.38
- n= n=

Talg/Schmalz/Triglycerid-frisch+Cu&Fe

3.52 1.35 1.81
£ * 013 * 08

4.00 1.40
+ 0.5; + 0.8
n= n=

0.54
0.4
n=

2.28
0.3
n=

2.59

1.0
n=

Tab. A-7: Zweifaktorielle Unorthogonale Varianzanalyse
Gber die Pentanproduktion

SQ FG MQ F-Wert P
Fettcharge 38.77 3. 12.92 23.47 *%xx 0,001
Antioxidantien 124.63 5. 24.92 45.26 *xx 0,001
Interaktion 24.96 15. 1.66 3.02 *xx  0_001
Fehler 79.30 144. 0.55 :
Total 267.67 167.

Totalmittelw. 1.95
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Tab. A-8: Die Vitamin E Gehalte im Lebergewebe (ppm)

Mangel VE VE+BHT BHT VE+L-100 VE+L-400

Talg/Schmalz
0.26 11.65 10.38 0.25 9.91 9.13
E3 0.2; + 2.98 + 2.4 + 0.1 + 5.4 + 3.50
n= n= « n= n= n= n=8

Talg/Schmalz/Triglycerid-frisch

0.41 7.23 6.91 0.37 6.94 6.31
+ 0.2 + 1.49 £ 2.5% + 0.2 + 3.0 + 0.6
. n= n= n= n= . n=

Talg/Schmalz/Triglyéerid-oxidiert

0.47 4.05 5.49 0.43 7.40 5.95

+ 0.0 + 0.58 + 1.5; + 0.2 1.3 + 1.1
n= n= n= n= n= n=

I+

Talg/Schmalz/Triglycerid-£frisch+Cu&Fe

0.72 8.59 7.09 0.41 8.44 6.66
+ 1.0 + 2.13 +1.97 £ 0.7 + 1.1 1.9
n= n= n=8 n= n= n=

24

Tab. A-9: Zweifaktorielle Unorthogonale Varianzanalyse
{iber die Vitamin E-Ergebnisse

sQ FG MQ F-Wert P
Fettcharge 266.42 3. 88.80 21.80 xxx (0.001
Antioxidantien 2175.47 5. 435.09 106.84 *xx 0,001
Interaktion 162.38 15. 10.82 2.65 *x 0,010
Fehler 659.69 1i62. 4.07
Total 3263.98 185.

Totalmittelw. 5.29
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VERSUCH II

g/Tag/Tler
50

Abb., A-10: Futterverzehr
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Tab. A-11: Gewichtsentwicklung (g)

Anfangs- 5. 10. 15.
gewicht Tag Tag Tag

Talg/Schmalz/Triglycerid-frisch
Vitamin E und Antioxidantien im Futter

Hangel 33 88 281 29%%:3
Vitanin E +44:8 41 21883 +231:3
RS 49 803 633 0
ML & QLS S T T3
G R T S

esasa0 a3 TR R 23

20.
Tag

+83:4
1831
+*81:3
+'88:4
32
+43%:4

= 484 731 154§ 2858

Talg/Schmalz/Triglycerid-oxidiert
Vitamin E und Antioxidantien im Futter

444.6
4.8

TR

+438:1

+138:3

+*3%:3
+428:8

+'38:3

Mangel L300 T8 21338 2103
Vitamin E L4:8 581 M1 %83
eEET o agg 38 908 2933
Vit.R+PG 14322' :18:3 :12823 :223:3
vie.B+L-100 843 L1108 #1883 2938
e P ORIV I 1

3.2

I- 42 12 %43

“43:1

=
n

o ® o oo & W\

~ o ©0 o0 O o™
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Talg/Schmalz/Triglycerid-£frisch
Vitamin E im Futter und Antioxidantien im Fett

Mangel t4i:g
Vitamin E 142:8
Vit .E+BHT :4312
Vit .E+PG tdg:g

Vit.E+L-100 :4323

Vit.E+L-400 14%:2

+8:8 L18:0 9:3
£83 %1 2310
£9:8 82 938
RS (T R BT B £ 33
+11:3 1887 £19:3
13:8 987 %48

+°83:3
+98%:4
+488:%
+*8:8
+498:3
£43:3

I- 4

R S N I R

Talg/Schmalz/Triglycerid-oxidiert

Vitamin E im Futter und Antioxidantien im Fett

Mangel idg:z
Vitamin E 143:3
Vit .E+BHT t4g:§
Vit .E+PG t4g:8

Vit . E+L-100 142:%

Vit.E+L-400 143:%

88 1838 L)
165:2 111328 tzigZ%
+18:3 1883 %143
+3:3 £78:3 +*18:9
+°8:8 +193:3 +%%:3
+13:3 +138:8 +284:3

53

+33:8
341
_ 143318
£93:9
+435:1
t4§$:g

1+54]

= 482

* am 20. Tag

4 %l 2883

49:3

A 0 N ® o W’

@ 0 o0 N 0 o
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Tab. A-12: Dreifaktorielle Unorthogonale Varianzanalyse

dber das Korpergewicht am 20. Tag

sQ FG MQ F-Wert P

Fettcharge 8937.16 1. 8937.16 2.58 0.990
Antioxidantien 24777.23 5. 4955.44 1.43 0.990
ort der Zugabe 2362.18 1. 2362.18 0.68 0.990
Interaktion * :

Fett/Antioxi. 93931.65 5. 18786.33 5.42 *=*x 0.001
Fett/Ort der Z. 5122.83 1. 5122.83 1.47 0.990
Antioxi./oOrt 24892.05 5. 4978.41 1.43 0.9%0
Pett/Anti./Ort 19519.34 5. 3903.86 1.12 0.990

Fehler

529974.54 153. 3463.88

Total 709517.02 176.
Totalmittelw. 450.90
Abb. A-13: Fuilerverwertung
) I
1,6

Z
\

T/8/7g-tr (1) T/8/Tg-ox (1) T/8/Tg-fr (2) T/S/Tg-ox (2)
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Tab. A-14: Korpergewichtszunahme

(g/Tier/Tag)
Antioxidantien Antioxidantien
im Futter im Fett
T/S/Tg T/S/Tg T/S/Tg T/S/Tg -
frisch oxidiert frisch oxidiert X =
Mangel 25.2 29.6 25.2 29.6 27.4
Vitamin E 31.5 27.2 31.5 27.2 29.3
Vit.E+BHT 29.4 28.1 29.6 27.6 28.6
Vit .E+PG 29.4 29.4 32.4 27.7 29.7
Vit.E+L-100 25.3 29.9 29.9 29.6 28.6
Vit.E+L-400 28.4 26.5 T 27.2 28.4 27.6
X = 28.2 28.4 29.3 28.3

Tab. A-15: Provozierte Pentanproduktion in Lebermikrosomen
nach Zusatz von NADPH und Fe** Belastung
{(p Mol/Min./mg Mikrosomenprotein)

Mangel VE VE+BHT VE+PG VE+L100 VE+L400

Talg/Schmalz/Triglycerid-frisch
vitamin E und Antioxidantien im Futter

5.63 3.53 2.88 2.36 3.64 3.59
+1.91 £1.13 %+ 0.85 + 0.88 + 1.51 % 0.92
n=5 n=7 n=6 n=6 n=6 n=5

Talg/Schmalz/Triglycerid-oxidiert
Vitamin E und Antioxidantien im Futter

4.07 2.59  2.57 2.42  2.96  2.66
+0.53 +1.10 +1.38 + 0.74 £ 0.45 = 1.01
n=6 n=6 n=6 n=6 n= n=6

Talg/Schmalz/Trlglycerzd -frisch -
Vitamin E im Futter und Antioxzdant1en im Fett

5.63 3.53. 2.72 2.73 2.98 2.22
+1.91 +1.13 % 0.53 £ 1.17 % 1.00 £ 0.63
n=5 n=7 n=6 n=6 n=6 n=6

Talg/Schmalz/Triglycerid-oxidiert
Vitamin E im Futter und Antioxidantien im Fett

4.07 2.59 2.20 2.55 3.22- 2.21
+ 0.53 *1.10 + 1.05 + 0.76 +£ 0.71 £ 1.04
n=6 n=6 n=6 n=6 n=6 - n=6
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Tab. A-16: Dreifaktorielle Unorthogonale Varianzanalyse
dber die Pentanproduktion

SQ FG MQ F-Wert P
Fettcharge ) 10.81 1. 10.81 9.38 **x  0.010
Antioxidantien " 81.64 5. -16.32 14.17 *xx 0,001
Ort der Zugabe 1.18 1. 1.18 1.02 0.990
Interaktion o
Fett/Antioxi. 10.47 5. 2.09 1.81 0.990
Fett/Ort der 2. 0.54 1. 0.54 0.47 0.990
Antioxi./Ort 4.16 5. 0.83 0.72 0.990
Fett/Anti./ort 2.30 5. 0.46 0.40 0.990
Fehler 137.11 119. 1.15
Total 248.24 142.
Totalmittelw. 3.11

Tab. A-17: Die Vitamin E Gehalte im Lebergewebe (ppm)

Mangel VE VE+BHT VE+PG VE+L100 VE+L400

Talg/Schmalz/Triglycerid-frisch
Vitamin E und Antioxidantien im Futter

0.41 5.46 3.93 6.43 4.53 5.77
£ 0:12 + 1.32 £ 1.47 %+ 1.32 + 1.66 + 1.91
n=5 n=7 n=6 n=7 n=6 n=6

Talg/Schmalz/Triglycerid-oxidiert
Vitamin B und Antioxidantien im Futter

0.42 5.00 . 5.76 5.25 5.72 5.89
£ 0.20 +1.41 + 1.11 % 0.93 =+ 1.16 = 1.15
n=6 n=7 n=6 n=6 n=6 n=6

Talg/Schmalz/Triglycerid-frisch
Vitamin E im Futter und Antioxidantien im. Fett

0.41 5.46 5.36 6.06 6.08 7.00
+ 0.12 £ 1.32 £ 1.37 %+ 1.41 £ 1.96 + 1.51
n=5 n=7 n=7 n=6 n=6 n=6

Talg/Schmalz/Triglycerid-oxidiert
Vitamin E im Futter und Antioxidantien im Fett

0.42 5.00 5.62  5.19 5.58°  5.27
+0.20 *1.41 % 1.75 £ 1.38 + 1.42 % 0.89
n=6 n=7 n=7 n=6 n=6 n=7
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‘Tab. A-18: Dreifaktorielle Unorthogonale Varianzanalyse

tber die Vitamin E Ergebnisse

SQ FG MQ F-Wert P
Fettcharge 2.98 1. 2.98 1.73 0.990
Antioxidantien 498.83 5. 99.76 57.79 =*xx 0,001
ort der Zugabe 2.04 1. 2.04 1.18 0.990
Interaktion .
Fett/Antioxi. 16.49 5. 3.29 1.91 0.990
Fett/Ort der 2. 4.67 1. 4.67 2.70 0.990
Antioxi./Ort 4.38 5. 0.87 0.50 0.990
Fett/Anti./Ort 8.99 5. 1.79 1.04 0.990
Fehler 217.51 126. 1.72
Total 755.92 149.
Totalmittelw. 4.77

VERSUCH III

0 g/ Tag/Tler

Abb. A-19: Fuiierverzehr
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Tab. A-20: Gewichtsentwicklung (g)

Anfangs- 5. 10.  -15. 20. n
gewicht Tag Tag Tag Tag
Talg/Schmalz/Triglycerid-£frisch
Vitamin E und Antioxidant (Loxidan 100) im Futter
. . AD -
Vitamin E . 44.5 74. - 161.9 297.7 491.7
n S48 4% L83 230 el 8
s AD 1 _ -
viesacio eg:g Sy g 28D 28
X = 44. 69. 151.6 280. 444.8
= 4.3 %33 .6 283:4 4843
Talg/Schmalz/Triglycerid-oxidiert
Vitamin E und Antioxidant (Loxidan 100) im Futter
itamin EAD . .1 147. 264.9 424.7
Vitamin E 145.3 tsg.ﬁ + io.g 3 56.4 + 38.3 8
s AD
Vit.EAY+L-100 44. 77. 162.3 309.6 478.6 8
| N £ 38 +11. * 31.9 + 44.8 t 61.0
|
| p—
= 44.4 73. 155. 287. 451.6
‘ § 0.2 %_3 ?8.3 gl.% 38.1

Talg/Schmalz/Triglycerid-frisch
vitamin ES? und Antioxidant (Loxidan 100) im Futter

(e £ B T T
vie.set00 Legg TR 233 S LS8R
To o TRE MG Y 9

Talg/Schmalz/Triglycerid-oxidiert
vitamin E°? und Antioxidant (Loxidan 100) im Futter

. . SD

vieanin 3 agy 700 13 2883 303 T

viesSacion egp g1 ag3 28R LMBE
E-ags 83 M4 oy 4hd

* am 20. Tag
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Tab. A-21: Dreifaktorielle Unorthogonale Varianzanalyse
iber das Kdrpergewichte am 20. Tag
sQ FG MQ F-Wert P

Fettcharge 11089.1 1. 11089.17 1.63 0.990
Vitamin E 2463.7 1. 2463.79 0.36 0.990
Loxidan 100 0.5 1. 0.58 0.00 0.990
Interaktion

Fett/Vitamin E 23441.0 1. 23441.03 3.46 0.990
Fett/Loxidan 100 10835.0 1. 10835.03 1.60 0.990
Vit. E/Lox.100 6002.8 1. 6002.81 0.88 0.990
Fett/VE/Lox.100 38351.2 1. 38351.21 5.66 * 0.050
Fehler 372259.5 55. 6889.86

Total
Totalmittelw.

464443.2 62.
444.2

Tab. A-22: Gewichtszunahme
(g/Tier/Tag)

Vitamin EAD
vit.EAD+1-1
Vitanin E

vit.ESDsr-1

T/S/Tg-frisch

T/S/Tg-oxidiert

22.3 19.0
00 17.6 21.7
20.1 19.1

00 22.2 20.1
X = 20.5 19.9

20.6
19.6
19.6
21.1
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Tab. A-23: Provozierte Pentanproduktion in Lebermikrosomen
nach Zusatz von NADPH und Fe** Belastung
- (p Mol/Min./mg Mikrosomenprotein)

Vitamin E +
Vitamin B Loxidan 100

Talg/Schmalz/Triglycerid-frisch
Vitamin E e

3.53 3.64
+ 1.13 + 1.51
n=7 n=6
Talg/Schmalz/Triglycerid-oxidiert
Vitamin E
2.59 2.96
+ 1.10 + 0.45
n=6 n=6
Talg/Schma%z/Triglycerid-frisch
Vitamin ES
. 2.20 2.23
+ 1.27 + 1.66
n=6 n=6
Talg/Schma%z/Triglycerid—oxidiert
Vitamin ES :
2.43 2.58
* 1.35 + 1.09
n=6 n=6

Tab. A-24: Dreifaktorielle Unorthogonale Varianzanalyse
Gber die Pentanproduktion

SQ FG MQ F-Wert P
Fettcharge 0.99 1. 0.99 0.61 0.990
Vitamin E 8.55 1. 8.55 5.32 * 0.050
Loxidan 100 0.21 1. 0.21 0.13 0.990
Interaktion
Fett/Vitamin E 3.54 1. 3.54 2.21 0.990
Fett/Loxidan 100 0.20 1. 0.20 0.12 0.990
Vit. E/Lox. 100 0.09 1. 0.09 0.05 0.990
Fett/VE/Lox. 100 0.01 1. 0.01 0.00 0.990
Fehler 65.83 41. 1.60
Total 79.44 48.

Totalmittelw. 2.78
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Tab. A-25: Die Vitamin E Gehalte im Lebergewebe (ppm)

Vitamin E +

Vitamin E Loxidan 100
Talg/Schmalz/Triglycerid-frisch
Vitamin E
5.46 4.53
- *x 1.32 + 1.66
n=7 n=6

Talg/Schmalz/Triglycerid-oxidiert
Vitamin E

5.00 5.72
+ 1.41 : + 1.16
n=7 n=6

Talg/Schmalz/Triglycerid-frisch
Vitamin ESD

5.85 7.12
+ 1.38 t 3.86
n=6 n=6

Talg/Schmalz/Triglycerid-oxidiert
Vitamin E

4.23 5.71
+ 1.67 + 1.01
n=6 n=6

Tab. 26: Dreifaktorielle Unorthogonale Varianzanalyse
Gber die Vitamin E Ergebnisse

sQ FG MQ F-Wert P
Fettcharge 0.04 1. 0.04 1.16 0.990
Vitamin E . 0.03 1. g_ 0.03 1.03 0.990
Loxidan 100 0.04 1. 7. 0.04 1.36 0.990
Interaktion .
Fett/Vitamin E 0.10 1. 0.10 2.92 0.990
Fett/Loxidan 100 0.02 1. 0.02 0.67 0.990
Vit. E/Lox. 100 0.06 1. 0.06 1.91 0.990
Fett/VE/Lox. 100 0.02 1. 0.02 0.57 0.990
Fehler 1.48 42. 0.03
Total 1.82 49.

Totalmittelw. 0.54
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