Oktober - Dezember 2001 4/2001, Seite 1

Lohmann
Information

Fusariumtoxine in der Tiererndhrung

Dr. Sven Danicke (Braunschweig)

Einleitung

Mykotoxine als sekundé&re Metaboliten phytopathogener
Mikromyceten spielen in der Tierernahrung eine groB3e
Rolle, insbesondere solche, die bereits auf dem Feld ge-
bildet werden (Abb. 1).

Abbildung 1: Management von Mykotoxinen in der Tier-
ernédhrung
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Zu den wichtigsten Vertretern dieser sogenannten Feld-
pilze, die an sich standig &ndernde Witterungsbedin-
gungen auf dem Feld gut angepasst sind und daher auch
nicht in vollem Umfang agrotechnisch zu kontrollieren
sind, z&hlen verschiedene Arten der Gattung Fusarium
(Tab. 1). Ein starker Befall von Getreidepflanzen mit Fusa-
rium-Arten kann einerseits zu massiven ErtragseinbuBen
fUhren und andererseits gelangen die durch diese Pilze
evtl. gebildeten Mykotoxine Uber die Verwendung konta-
minierter Getreidepartien als Futter- bzw. Nahrungsmittel
in die Nahrungskette. Von den durch Fusarium gebilde-
ten Mykotoxinen kommt unter den Produktionsbedingun-
gen in der Bundesrepublik Deutschland Deoxynivalenol
(DON) und Zearalenon (ZON) eine groBe Bedeutung zu.
Dies resultiert daraus, dass Konzentrationen von DON
und ZON im geernteten Getreide auftreten kénnen, die
toxikologisch relevant sind.

Tabelle 1:

Neben einer GegenUberstellung des Vorkommens dieser
Mykotoxine zur tierartspezifischen Empfindlichkeit ist ein
moglicher Ubergang der Toxine oder ihrer Metaboliten in
Lebensmittel tierischen Ursprungs (,Carry over) bei der
Abschatzung des Gefahrdungspotenzials in der gesamten
Nahrungskette zu bertcksichtigen. Aus der Sicht der Tier-
erndhrung muss das Ziel darin bestehen, die Mykotoxin-
belastung der Tiere im Sinne der Tiergesundheit und Lei-
stungsbereitschaft sowie eines vorbeugenden Verbrau-
cherschutzes zu minimieren. Dazu kénnen die in Abbildung
1 wiedergegebenen Moglichkeiten dienen, wenn es nicht
gelungen ist, die Mykotoxinbildung schon auf dem Feld
soweit zu minimieren, dass Futtermittelpartien mit erhdh-
ten Konzentrationen erst gar nicht auftreten.

Einige Aspekte dieses Mykotoxin-Managements werden
im Folgenden etwas naher ausgefuhrt.

Vorkommen und Nachweis

Ubersichten zum Vorkommen von Fusariumtoxinen in
Deutschland wurden von OLDENBURG und Mitarbeitern
(2000) sowie MULLER und Mitarbeitern (2001) publiziert.
Eine Auswertung fur Europa wurde von GAREIS und Mit-
arbeitern (1989) vorgenommen. Dabei wurde deutlich,
dass DON und ZON im Vergleich zu weiteren Fusarium-
toxinen in Konzentrationen vorkommen kénnen, die tier-
artspezifisch zur Beeintrdchtigung von Tiergesundheit und
Leistungsbereitschaft fihren kénnen. Haufig wird die Wir-
kung des ,Mykotoxin-Cocktails”, mit dem bei natdrlich
kontaminiertem Getreide immer zu rechnen ist, allein auf
die am haufigsten vorkommenden Leit-Toxine DON und
ZON zurtckgefuhrt, wenngleich eine losgeldste Betrach-
tung im Hinblick auf gleiche Wirkmechanismen oder Wech-
selwirkungen zwischen verschiedenen Mykotoxinen im
Einzelfall zu einer Unter- oder Uberschatzung des Ein-
flusses der Leit-Toxine fUhren kann.

Tabelle 2 vermittelt einen Eindruck Uber das Vorkommen
von DON und ZON in Weizen aus Deutschland. Es wird
deutlich, dass immer wieder Jahre auftreten, sogenann-
te ,Fusarium-Jahre*, die durch besonders hohe Maximal-
und Mittelwerte auffallen, was flr beide Mykotoxine zu-
trifft. Bei der weiteren Beurteilung der Werte sind ver-
schiedene Analysemethoden, die mit unterschiedlichen
Nachweisgrenzen arbeiten, zu berlicksichtigen, da diese
den Mittelwert der positiven Proben sowie die Haufigkeit
des Auftretens beeinflussen.

Mykotoxinbildner sowie deren Mykotoxine (Auswahl)

Mykotoxinbildner

Mykotoxine

Fusarium-Arten (F. graminearum, F. culmorum, F. avenaceum,
F. poae, F. sporotrichioides, F. moniliforme)

Alternaria alternata

Claviceps purpurea

Aspergillus flavus, A. parasiticus

A. alutaceus, Penicillium verrucosum
P. citrinum, verrucosum

Zearalenon (ZON)

Trichothecene

- Typ A: T-2 Toxin, HT-2 Toxin, Diacetoxyscirpenol;

- Typ B: Deoxynivalenol (DON), 3-Acetyl-DON, 15-Acetyl-
DON, Nivalenol, Fusarenon X

Moniliformin

Fumonisine By, B, B

Tenuazonsaure

Ergot-Alkaloide

Aflatoxine, insbesondere Aflatoxin B1

Ochratoxine, insbesondere Ochratoxin A

P. Citrinin
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Tabelle 2: Deoxynivalenol- und Zearalenongehalte in Weizen aus Deutschland (sogenannte ,,Fusarium-Jahre“ sind
fett markiert)

Jahr, Region Deoxynivalenol Zearalenon
N (davon Bereich Mittelwert" N (davon Bereich Mittelwert?
positiv, %) [Ha/kg] [Ha/kg] positiv, %) [Ha/kg] [Hg/kg]

1987, Baden-Wiirttemberg 84 (96) 4-20540 1690 84 (80) 1-8040 180

1989, Baden-Wrttemberg 78 (69) 3-1190 150 78 (14) 1-10 3

1992, Baden-Wdrttemberg 78 (95) 20-5410 340 78 (19) 1-20 4

1998, Thiiringen 150 (71) 110-11080 1410 135 (7) 20-250 70

1998, Deutschland, gesamt 52 (85) 100-34600 6820 52 (72) 10-2200 520

T Mittelwerte positiver Proben

Quellen: MULLER und Mitarbeiter, 1997; DOLL und Mitarbeiter, 2000; ELLNER, 1999

Die Bestimmung von ZON in Futtermitteln erfolgt meist
mittels HPLC mit Fluoreszenzdetektion. Die Nachweis-
grenzen der entsprechenden HPLC-Methoden werden mit
ca. 0,001 - 0,02 mg/kg angegeben. Es existiert eine offi-
zielle VDLUFA-Verbandsmethode (HPLC, Bestimmbar-
keitsgrenze 0,01 mg/kg). Dartber hinaus werden zuneh-
mend ELISA-Schnelltests angewendet, welche mit einer
Nachweisgrenze von ca. 0,001 - 0,05 mg/kg arbeiten. Pro-
ben, die im ELISA positiv detektiert wurden, sollten jedoch
mit einer anderen Methode bestatigt werden.

Deoxynivalenol wird meist mit GC/ECD bzw. HPLC/UV be-
stimmt. Wenn weitere Trichothecene mit erfasst werden
sollen, kommen haufig GC/MS-Methoden zur Anwendung.
Die Nachweisgrenzen der GC-Methoden betragen 0,1
mg/kg, wahrend die HPLC-Methoden weniger empfind-
lich sind (ca. 0,1 - 0,3 mg/kg). ELISA-Schnelltests arbeiten
mit einer Nachweisgrenze von ca. 0,0015 - 0,11 mg/kg.
Sie eignen sich hauptsachlich flr Screening-Zwecke; ei-
ne quantitative Bestimmung ist aufgrund von Kreuzreak-
tionen (z. B. mit acetylierten Deoxynivalenol-Verbindun-
gen) zu ungenau. Eine VDLUFA-Verbandsmethode ist in
Vorbereitung.

Wirkmechanismen im tierischen Organismus

Obwohl sich ZON nicht vom Steran-Grundgerust ableitet
(Abb. 2), nimmt es eine raumliche Konformation ein, die
der kérpereigener Ostrogene ahnelt (Abb. 3). Es ist da-
her in der Lage, mit den kérpereigenen Ostrogenen um
die Bindung an den Ostrogenrezptoren zu konkurrieren
und so Ostrogenwirkungen vorzutauschen, welche sich
dann im Hyperdstrogenismus manifestieren.

Abbildung 2: Strukturformeln von Deoxynivalenol (DON)
und Zearalenon (ZON)
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Abbildung 3: Wirkmechanismus von Zearalenon (nach
RILEY, 1998, modifiziert)
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Aus kompetetiven Bindungsstudien von FITZPATRICK und
Mitarbeitern (1989) geht hervor, dass a-Zearalenol, wel-
ches aus ZON in der Darmschleimhaut und in der Leber
sowie beim Wiederk&uer zusétzlich im Pansen gebildet
werden kann, zum Ostrogenrezeptor eine hdhere Affinitat
aufweist, als die Muttersubstanz. Andererseits wird deut-
lich, dass fur die Rezeptoren beim Schwein offensichtlich
eine hohere Affinitat besteht als beim Huhn (Tab. 3), wor-
aus sich zumindest zum Teil die héhere Empfindlichkeit
von Schweinen gegendber ZON erklart.

Tabelle 3: Vergleich der relativen Bindungsaffinitat
von Zearalenon und seinen Metaboliten
(in % des Standards) am Uterus von
Schwein und Ratte sowie am Ovidukt vom
Huhn (FITZPATRICK et al., 1989)
Schwein Ratte Huhn
Standard? 100 100 100
o-Zearalenol 138 94,3 55,7
Zearalenon 7,4 8,0 7,2
B-Zearalenol 0,5 0,6 0,2

T Diethylstilbéstrol

Die zellularen Wirkmechanismen der Trichothecene wur-
den von Feinberg und McLAUGHLIN (1989) in einer Uber-
sichtsarbeit dargestellt. Gemeinsames Merkmal der Grup-
pe der Trichothecene, zu der auch DON gehért (Abb. 2),
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ist das Vorhandensein einer Epoxidgruppe im Molekul,
welche Voraussetzung fur die Bindung an die groBe Un-
tereinheit der Ribosomen ist. Diese Bindung verhindert
das Zustandekommen funktionsfahiger Ribosomen, wo-
durch die Translation im Stadium der Initiation blockiert
wird. Andererseits kann die Bindung des Mykotoxins am
funktionsfahigen Ribosom erfolgen, wobei die Stérung der
Translation durch die Hemmung der Peptidyltransferase
infolge von Konformationsanderungen der groBen Unter-
einheit bewirkt wird (Abb. 4). Unterschiede in der Toxizitat
der einzelnen Trichothecene sind durch Unterschiede in
den Seitenketten bedingt.

Abbildung 4: Mechanismen der Inhibition der Protein-
synthese durch Fusariumtoxine (schema-
tisch)
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Toxikologische Relevanz
Akute Toxizitat

Untersuchungen zur akuten Toxizitat wurden haufig am
Nager oder am Kuken durchgefihrt, so dass sich Aussa-
gen zu tierartbedingten Unterschieden nur bedingt tref-
fen lassen. Fur das HuhnerkUken ist davon auszugehen,
dass DON unter den Trichothecenen die geringste akute
Toxizitat zukommt (Tab. 4), wohingegen fdr T-2 Toxin eine
um ein vielfaches héhere akute Toxizitat festzustellen ist.
Eine Metabolisierung von T-2 Toxin Uber HT-2 Toxin bis
hin zum T-2 Tetraol geht mit einer Verringerung der akuten
Toxizitat einher. Weiterhin wird deutlich, dass ftir ZON kei-
ne akute Toxizitat fur das HUhnerklken festgestellt wer-
den konnte.

Beim Schwein wurden im Zeitraum von 7 bis 22 min nach
einer intravendsen DON-Injektion von 0,25 mg/kg Koér-
pergewicht verstarktes Kauen, Z&hneknirschen, Speicheln
und Erbrechen beobachtet (PRELUSKY et al., 1992). Auf
die Erbrechen-auslésende Wirkung von DON sind auch
seine Trivialbezeichnungen ,emetischer Faktor* bzw. ,Vo-
mitoxin“ zurtickzufthren. Uber das Futter verabreicht, fuhrt
DON innerhalb weniger Stunden bzw. Tage zu einem do-
sisabhangigen Rickgang in der Futteraufnahme, wobei
dieser Ruckgang offensichtlich starker ausgepragt ist,
wenn gleiche DON-Konzentrationen Uber natdrlich kon-
taminierte Futtermittel verabreicht werden (Abb. 5).

Haufig werden diese Unterschiede weiteren, im Gefolge
mit DON (Leit-Toxin) im natUrlich kontaminierten Futter-
mittel vorkommenden Mykotoxinen zugeschrieben. Dabei

Tabelle 4: Akute Toxizitat (LD50, mg/kg Lebend-
masse) von Fusariumtoxinen bei Nutztieren
Toxin Tierart bzw.  Verabrei- LD% Quelle
Tierkategorie chungs-
weg
T-2 Toxin Broiler
(Eintagskuken) p.o. 4,97 CHletal. (1978)
Schwein i.v. 1,21 Weaver et al. (1978)
Forelle p.o. 6,1 UENO (1985)

HT-2 Toxin ~ Broiler

(Eintagskuken) p.o. 7,22 CHletal (1978)
HT-2 Toxin Broiler
(de-acetyliert) (Eintagskiken) p.o. 30,18 CHletal. (1978)
T-2 Tetraol Broiler

(Eintagsktken) p.o. 33,79 CHletal. (1978)
DON Broiler

(Eintagskuken) p.o. 140 HUFF et al. (1981)

Ente

(Eintagskuken) s.c. 27  UENO (1985)
ZON Hennenkuken

(2 Wochen) p.o. >15000 CHl et al. (1980)

Abbildung 5: Einfluss der DON-Konzentration im Futter
auf den freiwilligen Futterverzehr von
Schweinen im Kurzzeitversuch (3 d) (FOR-
SYTH et al., 1977)
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darf nicht Ubersehen werden, dass ein natdrlich kontami-
niertes Futtermittel oft auch sensorisch verdorben sein
kann, was zur weiteren Reduktion des Futterverzehrs bei-
tragen kann. Hinzu kommt, dass das Analysenergebnis
infolge von Probenahmefehlern insbesondere im Bereich
praxisrelevanter DON-Konzentrationen (~1 bis 2 mg/kg)
zum Teil erheblich verzerrt sein kann, wie die hohen Va-
riationskoeffizienten belegen (Abb. 6).

Chronische Toxizitat

Chronisch latenten Mykotoxikosen, die haufig mit einem
unspezifischen Leistungsriickgang oder mit Stérungen im
Fruchtbarkeitsgeschehen verbunden sind, kommt dabei
aus der Sicht von Mykotoxin-Konzentrationen, mit denen
in der Futterungspraxis gerechnet werden kann, sicher
eine gréBere Bedeutung zu als akute Toxikosen. Als My-
kotoxikosen werden Krankheitserscheinungen bezeich-
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Abbildung 6: Einfluss der Deoxynivalenol-Konzentrati-
on in Weizen auf die Variation des Analy-
senergebnisses (WHITAKER et al., 2000)
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net, die durch Mykotoxine hervorgerufen werden und wie
folgt charakterisiert sind (SCHIEFER, 1990):

1. Sie treten wahrscheinlich oft auf, werden aber als sol-
che haufig nicht erkannt (unspezifischer Leistungs-
rickgang).

2. Die mit den Toxikosen verbundenen Gesundheits-
stérungen sind nicht auf andere Tiere Ubertragbar, das
heiBt, Mykotoxikosen sind nicht infektios.

3. Die Behandlung mit Antibiotika oder anderen Medika-
menten bleibt in der Regel erfolglos.

4. Krankheitsausbriiche treten meist saisonal auf, wobei
Witterungsverlaufe, die eine Mykotoxinbildung begun-
stigen, auch mit einem Anstieg der Haufigkeit von My-
kotoxikosen einhergehen kénnen.

5. Epidemiologische Erhebungen belegen haufig eine Be-
ziehung zu einer bestimmten (kontaminierten) Futter-
mittelcharge.

6. Hoher Pilzbefall von Futtermitteln muss nicht mit einer
hohen Mykotoxinbelastung einhergehen und umge-
kehrt.

Insbesondere der unspezifische Leistungsriickgang, der
bei Verfltterung von geringen Mykotoxinkonzentrationen
Uber langere Zeitraume auftreten kann, und welcher hau-
fig nicht eindeutig als Mykotoxikose identifiziert werden
kann, ist bei der praktischen Fitterung von gréBter Be-
deutung. Unter den Bedingungen einer kontrollierten Fut-
terung im Exaktversuch, bei welchem produktionsbedingte
Stressoren haufig minimiert sind, lassen sich Anzeichen
einer Toxikose oft erst bei Konzentrationen beobachten,
die groBer sind als jene, die in Felderhebungen und Fall-
berichten zum Auslésen typischer Symptome ausreich-
ten. So berichtete SCHUH (1981, 1983) beispielsweise
Uber klinische Symptome von Fusariotoxikosen bei land-
wirtschaftlichen Nutztieren in verschiedenen 6sterreichi-
schen Betrieben, in denen Fusariumtoxin-haltiges Futter
zum Einsatz kam. Danach traten bei Ferkeln, denen Fut-
termischungen mit einer DON-Konzentration von 0,2 mg/kg
gefuttert wurden, bereits Wachstumsdepressionen auf.
DON-Konzentrationen von 1,04 mg/kg riefen Erbrechen
und Hamorrhagie des Verdauungstraktes hervor.

Im Experiment lasst sich bei Schweinen im Konzentrati-
onsbereich unterhalb von 1 mg DON/kg Futter keine kla-
re Beziehung zwischen der Futter-DON-Konzentration und
der Ver&nderung der Futteraufnahme oder der Zunahme
gegenuber der Kontrollgruppe herstellen (Abb. 7 und 8).
Wenngleich in diese Form der graphischen Auswertung
die unterschiedlichsten Versuchsbedingungen gleicher-
maBen eingingen (DON-Quelle, DON-Analytik, Futte-
rungsdauer, Alter der Tiere, Rasse, Futterungstechnik),
so lasst sich doch ableiten, dass der Futterverzehr ge-
genuber der Kontrollgruppe um ca. 4 % zurtckgeht, wenn
die DON-Konzentration im Futter um 1 mg erhoht wird.
Dies kann nur eine grobe Tendenz anzeigen, insbeson-
dere im Bereich praxisrelevanter DON-Konzentrationen.

Abbildung 7: Einfluss der Deoxynivalenol-Konzentrati-
on im Mastschweinefutter auf die Futter-
aufnahme (Kontrolle = 100 %) nach Aus-
wertung von 94 Versuchen (DANICKE et
al., 2001a)
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Abbildung 8: Einfluss der Deoxynivalenol-Konzentrati-
on im Mastschweinefutter auf die Le-
bendmassezunahme (Kontrolle = 100 %)
nach Auswertung von 94 Versuchen (DA-
NICKE et al., 2001a)
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Auch fur das Zearalenon treten ahnliche Diskrepanzen
zwischen Experiment und Praxis auf, was ebenfalls die
Festlegung von kritischen Konzentrationen im Futter er-
schwert. Nach einer Literaturstudie von BAUER (2000)
wurden in Experimenten mit prapubertaren weiblichen
Schweinen haufig nur ZON-Konzentrationen im Bereich
von 1 mg/kg oder mehr geprift, wobei die beobachteten
Effekte vom Hyperdstrogenismus bis zu keinem beob-
achtbaren nachteiligen Einfluss auf die Reproduktionslei-
stung reichten. Praxisrelevante ZON-Konzentrationen von
0,25 mg/kg bzw. 0,05 mg/kg riefen Hyperdstrogenismus
bzw. vermehrte Anbildung von Tertiérfollikeln bei dieser
Alterskategorie hervor (BAUER et al., 1987). Auch bei zy-
klischen Sauen traten nachteilige Effekte haufig erst in ei-
nem nicht praxisrelevanten Konzentrationsbereich von
mehr als 1 mg/kg auf, die sich in Anostrie, Reduktion des
Gewichtes von Uterus, Plazenta und Feten und daraus
folgend in einer erhéhten Anzahl von Totgeburten, einer
verringerten Zahl lebend geborener sowie abgesetzter
Ferkel auBerten.

Beim Wiederkauer ist die Datenlage unklar; es wurden nur
wenige Exaktversuche Uber meist kurze Zeitrdume und
mit wenigen Tieren durchgefuhrt, so dass sich unser Wis-
sen zur Wirkung von DON und ZON zu einem groBen Teil
auf Fallstudien stutzt.

Die langerfristige Verfutterung von Milchleistungsfutter mit
DON-Konzentrationen von 6 oder 12 mg/kg an laktieren-
de Holstein-Kihe Uber einen Zeitraum von 10 Wochen
wirkte sich nicht nachteilig auf die Grob- oder Konzen-
tratfutteraufnahme aus (CHARMLEY et al., 1993). Auch
die Milchleistung wurde nicht beeinflusst. Der Rickgang
in der Milchfettkonzentration und der Milchmengenleistung

bei einer DON-Konzentration von 6 mg/kg konnte auf
Grund des Ausbleibens dieses Effektes bei der hdheren
DON-Konzentration von 12 mg/kg nicht mit der Wirkung
von DON in Zusammenhang gebracht werden. INGALLS
(1996) konnte keinen negativen Einfluss auf Futterauf-
nahme und Milchleistung von Kihen bei einer DON-Kon-
zentration des Konzentratfutters von 14,6 mg je kg (ent-
spricht 31 mg/100kg Lebendmasse) wahrend einer 3-
wochigen Versuchsdauer feststellen. Fallberichte und
Experimente zur Wirkung von ZON beim weiblichen Rind
sind in Tabelle 5 zusammengetragen. Bei der Beurteilung
dieser Daten ist zu berUcksichtigen, dass in einigen Fall-
berichten keine Futter-ZON-Konzentration angegeben wur-
de. Weiterhin wird der bereits erwéhnte Widerspruch zwi-
schen Exaktversuch und Fallstudie deutlich, der sich fur
letztere in wesentlich niedrigeren auslésenden ZON-Kon-
zentrationen duBert als dies im Versuch nachvollzogen
werden kann.

Das Huhn reagiert auf einen Anstieg der DON-Konzen-
tration im Futter mit einem Leistungsriickgang erst bei sehr
hohen Konzentrationen im Bereich von 5 bis 10 mg/kg.
Eine klare Dosis-Wirkungsbeziehung ist beim Broiler nicht
erkennbar (Abb. 9). Ahnliches trifft fir die Legehenne zu.

Auf der Basis der wissenschaftlichen Daten zur Wirkung
von DON und ZON bei Schwein, Rind und Huhn wurden
Werte fur kritische Konzentrationen im Futter erarbeitet,
von verschiedenen Fachgremien diskutiert (Gesellschaft
fur Mykotoxinforschung e.V., ,Carry over“-Gruppe des
BMVEL, DLG-Arbeitsgruppe ,Mykotoxine®) und schlieB-
lich durch das Bundesministerium fur Verbraucherschutz,
Ernahrung und Landwirtschaft als Orientierungswerte her-
ausgegeben (Tab. 6).

Tabelle 5: Einfluss von Zearalenon (ZON) auf die Fruchtbarkeit von weiblichen Rindern
ZON-Quelle ~ ZON-Dosierung Charakter Quelle
der Studie
Heu 14 mg/kg Futter Fallstudie Anstieg des Besamungsindex (Bl) von 1,2 auf 4 MIROCHA
nach Verfutterung des kont. Heus et al. (1968)
Normalisierung des Bl nach Absetzen des Heus
Konzentrat aus dem Konzentrat Fallstudie Hyperdstrogenismus ROINE
isolierte F. graminearum schleimiger Vaginalausfluss etal. (1971)
und F. culmorum synthe-
tisierten ZON in vitro
Maisschrot 5 - 75 mg/kg Futter Fallstudie Schwellung der Vulva VANYI (1974)
Rdckgang in der Milchleistung
verminderter Appetit
Maisschrot ZON-positiv Fallstudie von 20 Féarsen (8 u. 12 Mo) entwickelten 2 Hyper- BLOOMQUIST
ostrogenismus: VergréBerung des Euters et al. (1982)
magermilchahnliches Sekret
Absetzen des kont. Futters fuhrte zum Ruckgang
der Symptome, kein Einfluss auf folgendes Frucht-
barkeitsgeschehen
Weizen 1,25 mg/kg Futter Felderhebungen  cystische Degeneration der Ovarien SCHUH et al.
Konsistenzveréanderungen des Uterus (1981, 1983)
reines ZON 250 mg/Tier und Tag Experiment Konzeptionsrate der Versuchsgruppe betrug 62 %  WEAVER
(ca. 50 mg/kg Futter) gegenulber 87 % in der Kontrollgruppe et al. (1986a)
(3 Brunstzyklen)
reines ZON 500 mg/Tier und Tag Experiment keine Veranderungen am Genitaltrakt WEAVER
keine Veranderung der Progesteronkonzentration et al. (1986b)
im Blut
Futter ca. 0,1 mg/kg Futter Fallstudien vermehrter Brunstschleim DROCHNER
Verhaltenséanderungen (1990)
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Abbildung 9: Einfluss der Deoxynivalenol-Konzentrati-
on im Broilerfutter auf die Lebendmasse-
zunahme (Kontrolle = 100 %) nach Aus-
wertung von 49 Versuchen (DANICKE et
al., 2001a)

N O©ON
[

Lebendmassezunahme (% der Kontrolle)

01 3 5 7 9 M1 13 15 17 19
Deoxynivalenol (mg/kg)

Tabelle 6: Orientierungswerte fir kritische Konzen-
trationen an Deoxynivalenol und Zearale-
non im Futter von Schwein, Huhn und Rind

(mg/kg, 88 % Trockensubstanz) (BMVEL,

2000)
Deoxynivalenol  Zearalenon

Tierart bzw. Tierkategorie:
Schwein

prapubertére weibliche

Zuchtschweine 1 0,05

Mastschweine und

Zuchtsauen 1 0,25
Rind

praruminierend 2 0,25

weibliches Aufzuchtrind/

Milchkuh 5 0,5

Mastrind 5 -1
Huhn

(Legehuhner, Masthihner) 5 -1

" nach derzeitigem Wissenstand keine Orientierungswerte erforderlich,
da Ubliche Konzentrationen im Futter weit unter der effektiven Dosis lie-
gen

Untersuchungen zum ,Carry over” dieser Toxine in Milch,
Fleisch, Eier und essbare Gewebe belegen, dass es un-
ter praktischen Futterungsbedingungen nicht zu einer be-
deutsamen Ruckstandsbildung kommt. Daher wurde der
,Carry over“ von DON und ZON bei der Festlegung der
Orientierungswerte nicht bertcksichtigt.

Diese Orientierungswerte fir Héchstkonzentrationen in
der Gesamtration bei einem Basis-Trockensubstanzge-
halt von 88 % sind als Hilfestellung bei der Anwendung
des Minimierungsprinzips bezuglich der Mykotoxin-Kon-
zentrationen in Futtermitteln zu verstehen und sollen si-
cherstellen, dass unter Ublichen Produktionsbedingungen
weder Leistung noch Tiergesundheit negativ beeinflusst
werden. Bei der Anwendung der Orientierungswerte ist
zu berutcksichtigen, dass sich die kritischen Konzentra-
tionen nach unten verschieben kénnen, wenn generelle
Gesundheitsprobleme im Bestand und/oder ungunstige
Haltungs- und Futterungsbedingungen vorliegen. Neue

wissenschaftliche Erkenntnisse zu kritischen Konzentra-
tionen im Futter kdnnen zu einer weiteren Anpassung bzw.
Prézisierung der Orientierungswerte herangezogen wer-
den. So sind neuere Experimente, die auf niedrigere kriti-
sche Konzentrationen von ZON im Futter von Sauen hin-
deuten (LUCKHOF et al., 2001), in der weiteren Diskus-
sion um die Orientierungswerte zu bertcksichtigen.

Detoxifikation

Detoxifikationsverfahren fur kontaminierte Futtermittel-
chargen sollten immer dann zur Anwendung kommen,
wenn im Rahmen des Mykotoxin-Managements (vergl.
Abb. 1) andere MaBnahmen, wie Rezepturgestaltung oder
VerfUtterung an weniger empfindliche Tierarten, nicht moég-
lich sind. Zu den technischen DetoxifikationsmalBnahmen,
welche vor der Verfltterung im Rahmen der technischen
Futtermittelbehandlung angewandt werden kénnen, sei
hier nur auf einige Ubersichtsarbeiten verwiesen (z. B.
MULLER, 1982, 1983; SCOTT, 1984; BAUER, 1994;
CHARMLEY und PRELUSKY, 1994; KAN, 1994; SCOTT,
1998; DANICKE et al., 2000).

Von groBerem praktischen Interesse sind vor allem sol-
che DetoxifikationsmaBnahmen, die relativ einfach und
preiswert gestaltet werden kénnen. Dazu zahlen insbe-
sondere Futterzusatzstoffe. Viele dieser bereits am Markt
erhaltlichen Mittel enthalten Komponenten (Tonminerali-
en, Hefezellwandbestandteile), die durch ihre physikali-
schen und chemischen Eigenschaften Mykotoxine unter
den Bedingungen des Milieus des Verdauungstraktes (ins-
besondere Feuchte und pH-Wert) adsorptiv binden sol-
len. Dadurch soll ihre Resorption, und damit ihre biologi-
sche Wirkung, weitestgehend verhindert werden. Einigen
Produkten wurden weitere Komponenten (Hefen mit En-
zymen) zugesetzt, die einen enzymatischen Abbau be-
wirken sollen.

In vitro-Studien zeigten allerdings, dass das Adsorpti-
onsvermodgen einiger kommerziell erhaltlicher Detoxifika-
tionsmittel fur ZON im mittleren bis niedrigen Bereich fest-
zustellen war, wahrend die DON-Adsorption generell sehr
niedrig und variabel war, was fur eine sehr lockere Bin-
dung an das Detoxifikationsmittel spricht (Abb. 10). Ge-
nerell ist zu den Ergebnissen von in vitro-Bindungsstudi-
en zu bemerken, dass diese nur einen Hinweis auf ein po-
tenzielles Adsorptionsvermdgen geben; die Wirksamkeit in
vivo muss jedoch in jedem Falle an der Verringerung der
biologischen Effekte von DON und ZON nachgewiesen
werden.

Zu diesem Zweck wurden am Institut far Tierernahrung
der Bundesforschungsanstalt fir Landwirtschaft am Bei-
spiel eines am Markt befindlichen Detoxifikationsproduk-
tes (laut Herstellerangaben Mischung aus Adsorbens und
enzymatischer Komponente) eine Reihe von Versuchen
unter Einbeziehung von Mastschweinen, Broilern, Lege-
hennen sowie Mastbullen durchgefuhrt. Die Versuche wur-
den prinzipiell 2-faktoriell angelegt, indem sowohl das
nicht-kontaminierte Kontrollfutter als auch das Fusarium-
toxin-kontaminierte Versuchsfutter in Abwesenheit bzw.
Anwesenheit des Detoxifikationsmittels gepruift wurde.

Beim Mastschwein (ca. 30 bis 110 kg Lebendmasse) be-
eintrachtigte die Futterung der DON-kontaminierten Dia-
ten (3,2 bis 3,6 mg DON/kg Futter) - unabhangig von der
Zulage des Detoxifikationsmittels - signifikant die Leistung
als Folge eines verminderten Futterverbrauchs der ad li-
bitum gefltterten Schweine im Wachstumsversuch, ver-
besserte aber die Nahrstoffverdaulichkeit bei Schweinen,
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Abbildung 10: In vitro Adsorption von Deoxynivalenol
und Zearalenon an verschiedene Deto-
xifikationsmittel und an Cholestyramin
(DOLL et al., 2001)
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die restriktiv im Bilanzversuch gefuttert worden waren. Der
Zusatz des Detoxifikationsmittels zum Futter war ohne po-
sitive Wirkungen.

Ein Mastversuch mit Schwarzbunten Bullen erstreckte sich
Uber einen Lebendmassebereich von 244 bis 460 kg. Die
DON-Konzentration des Konzentratfutters betrug ca. 10
mg/kg und Ubte keinen Einfluss auf Lebendmassezunah-
me und Futterverzehr der Tiere aus. Die Zulage des De-
toxifikationsmittels zum Kraftfutter bewirkte sowohl in der
Kontroll- als auch in der Versuchsgruppe einen tendenzi-
ellen Ruckgang der Lebendmassezunahme von 1370
g/Tier und Tag auf 1300 g/Tier und Tag. Der Stoffwech-
selversuch an Hammeln erbrachte einen Detoxifikations-
mittel-bedingten signifikanten Ruckgang der Verdaulich-
keit der Rohfaser sowie einen signifikanten Anstieg in der
Rohproteinverdaulichkeit sowohl des Kontrollweizens als
auch des Mykotoxin-kontaminierten Weizens.

Die Verfutterung von Futtermischungen, die ca. 12 mg
DON je kg Futter aus kontaminiertem Mais enthielten, re-
sultierte im Vergleich zu nicht-kontaminiertem Mais in ei-
ner Depression der Futteraufnahme von Legehennen, die
nicht durch die Zulage des Detoxifikationsmittels kom-
pensiert werden konnte (Abb. 11).

Die mit Mykotoxinen geflutterten Hennen waren jedoch in
der Lage, im Versuchsverlauf ihre Futteraufnahme dem
Niveau der Kontrollgruppen anzupassen. Die Einzelei-
masse wurde durch die Zulage des Detoxifikationsmittels
sowohl nach Verfltterung des Kontrollfutters als auch des
Mykotoxin-kontaminierten Futters erhéht (Abb. 12), wobei
die Wechselwirkungen zwischen Mais (nicht-kontaminiert,
kontaminiert) und Detoxifikationsmittel-Zulage (ohne, mit)
nicht signifikant waren, was auf einen Mykotoxin-unab-
hangigen Effekt des Detoxifikationsmittels hindeutet.

Dieser Mykotoxin-unabhangige Effekt der Zulage des Mit-
tels konnte auch fur die Verdaulichkeit des Rohproteins
sowie die Konzentration an umsetzbarer Energie (AME,)
der Futtermischungen nachgewiesen werden. Da DON
die Proteinsynthese hemmt, wird angenommen, dass Zel-
len und Gewebe mit hohen Proteinturnover-Raten, wie
z.B. Dunndarmgewebe, Leber und Immunsystem, be-
sonders von einer DON-Intoxikation betroffen sind. Uber-
sichtsarbeiten zur immunmodulierenden Wirkung von DON
finden sich bei CORRIER (1991), PESTKA und Mitarbei-
tern (1994) sowie ROTTER und Mitarbeitern (1996).

Abbildung 11: Wechselwirkungen zwischen Mais
(nicht-kontaminiert, kontaminiert), De-
toxifikationsmittel (ohne bzw. mit De-
toxifikationsmittel) und Legemonat fiir
die Futteraufnahme von Legehennen
(DANICKE et al., 2001b)

—e— ohne Detoxifikationsmittel

125 [m— mit Defoxifikationsmittel
T 120
@
E 115
£
5 110
g2 105
<
E 100
3 Nicht-kontaminierter Kontaminierter Mais
5 o Mais (ca. 12 mg DON
§ 90 je kg Futter)
85
80

Legemonat

Abbildung 12: Wechselwirkungen zwischen Mais
(nicht-kontaminiert, kontaminiert), De-
toxifikationsmittel (ohne bzw. mit De-
toxifikationsmittel) und Legemonat fiir
das Eigewicht (DANICKE et al., 2001b)
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In unseren Untersuchungen an Legehennen konnten wir
feststellen, dass nach Verfutterung der Fusariumtoxin-hal-
tigen Futtermischungen die Antikérpertiter gegen das New-
castle Disease Virus (NDV) nach vorangegangener Vak-
zination vermindert waren, wohingegen die Titer gegen
das bakterielle Antigen K88 im Eidotter signifikant erhoht
waren. All diese Effekte wurden nicht durch die Zulage
des Futters mit dem Detoxifikationsmittel beeinflusst. Auch
beim Broiler war ein linearer Rickgang in den Titern gegen
NDV mit steigender DON-Konzentration im Futter (Abb.
13) und unabhangig von der Detoxifikationsmittel-Sup-
plementation feststellbar. Die Lebendmassezunahme sank
signifikant, wenn die DON-Konzentration des Futters 10
ma/kg Uberstieg.

Der Einfluss von Trichothecenen auf das Immunsystem
ist insofern von besonderer Bedeutung, als dass Effekte
ohne sichtbaren Einfluss auf die Leistung auftreten kén-
nen. Bei Vorliegen weiterer ungulnstiger Faktoren (Hal-
tung, Futterung, allgemeine Gesundheitslage des Be-
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Abbildung 13:  Einfluss der Deoxynivalenol-Konzen-
tration im Futter und eines Detoxifika-
tionsmittels auf Lebendmassezunahme
und die NDV-Antikérper-Titer bei Broi-
lern (DANICKE et al., 2001c)
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standes) kann eine durch eine chronische Mykotoxikose
verursachte latente Immunsuppression an der Entstehung
von multifaktoriell bedingten Erkrankungen beteiligt sein.

Bei Untersuchungen zum Einfluss der Zulage von Hefe-
zellwandbestandteilen zu Broilerfutter, das verschiedene
Mykotoxine allein oder in Kombination enthielt, wurde fest-
gestellt, dass der Toxin-bedingte Ruckgang in der Le-
bendmasse nur partiell ausgeglichen werden konnte. In
keinem Falle wurde jedoch das Niveau der Kontrollgrup-
pe wieder erreicht. Auch hier wurden bei der Kontroll-
gruppe Mykotoxin-unspezifische Effekte der Zulage der
Hefezellwandbestandteile beobachtet (Abb. 14).

Abbildung 14: Einfluss unterschiedlicher Mykotoxin-
kombinationen und von einer Gluco-
mannan-Supplementation ([-] ohne, [+]
mit) auf die Lebendmasse von Broilern
(RAJU und DEVEGOWDA, 2000)
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Es wurde bereits erwahnt, dass das prapubertéare weibli-
che Schwein besonders empfindlich auf héhere ZON-
Konzentrationen im Futter reagiert. Dies bestatigt sich
auch in dem Versuch von COENEN und BOYENS (2001)
(Tab. 7), bei dem die Zulage von 0,18 mg und 0,36 mg
ZON zum Futter von ovarektomierten Ferkeln zu einem
Anstieg im Uterusgewicht fuhrte, der durch die Zulage
von Zeolithe nur zum Teil kompensiert werden konnte.

Tabelle 7: Einfluss von Zearalenon und Zeolithe auf
das Uterusgewicht (Ovarektomie zwischen
5. und 7. Lebenswoche, 66-tagige Fiitte-
rung des Versuchsfutters, Endlebend-
masse ca. 41 kg) (COENEN und BOYENS,
2001)
Behandlung Zearalenon Zeolithe Uterusgewicht
(ug/kg Futter) (g/kg Futter) (g/kg BW)
Nicht kastriert 0 0 0,55*
Kastriert 0 0 0,162
Kastriert 180 0 0,27b¢
Kastriert 180 20 0,20ade
Kastriert 360 0 0,25bceg
Kastriert 360 20 0,28bcf9

a-g Mittelwerte mit unterschiedlichen Hochbuchstaben sind innerhalb der
Spalten signifikant verschieden (p<0.05)

*  signifikant zu allen anderen Gruppen

Verringerung des Risikos der Fusariumtoxin-Bildung auf
dem Feld

Wie bereits erwdhnt, muss das Management von Fusa-
riumtoxinen bereits auf dem Feld beginnen, wenn die
eigentlichen Ursachen des Auftretens von Futtermittel-
partien mit erhéhten DON- und ZON-Konzentrationen
bekampft werden sollen.

Von OLDENBURG und Mitarbeitern (2000) wurde eine Be-
wertung der standortspezifischen bzw. pflanzenbaulichen
Einflussfaktoren auf die Fusariumtoxinbildung vorgenom-
men und nach dem derzeitigen Stand der Forschung fol-
gende Rangfolge abgeleitet:

Witterung = Infektionsdruck/Bodenbearbeitung = Vor-
frucht Mais = Pflanzenschutz = Sorte = Pflanzen-
ernahrung

Eine feuchte Witterung, insbesondere zum Zeitpunkt der
Getreideblute, in Verbindung mit einem hohen Infektions-
druck wird als wesentlicher Risikofaktor fur eine massive
Fusariuminfektion angesehen. Ein besonders hoher In-
fektionsdruck resultiert von Erntertickstanden der Vorfrucht
Mais, die pfluglos in den Boden eingearbeitet wurden. Als
Folge dieses erhohten Infektionsrisikos erhéht sich auch
das Risiko der DON-Bildung sprunghaft (ELLNER 2000;
OBST et al., 2000). Von MATTHIES und Mitarbeitern (2000)
wurde eine Reduktion der DON-Konzentration um 71 %
als Folge einer Bodenbearbeitung mit dem Pflug ange-
geben.

Der Sorteneinfluss ergibt sich einerseits aus Unterschieden
hinsichtlich der Bluhdauer sowie der Morphologie der BIlu-
te und andererseits aus der Halmlange, da ein kurzer Ab-
stand der Ahre zum Boden als Infektionsquelle das Risiko
einer Infektion erhoht. Nahrstoffunterversorgung der Pflan-
ze verringert nicht nur den Ertrag, sondern kann auch zu
einer Beeintrachtigung der natdrlichen Schutzmechanis-
men der Pflanze gegenuber Pilzbefall fuhren. Eine Uber-
dingung mit Stickstoff kann ebenso wie eine zu hohe Be-
standsdichte zu vermehrtem vegetativem Wachstum
fUhren, was nicht nur die Standfestigkeit vermindert son-
dern auch die Infektion von Pflanze zu Pflanze férdert.

Aus der genannten Rangfolge ergeben sich fur die prak-
tische Landwirtschaft folgende Empfehlungen zur Vor-
beugung bzw. Vermeidung von Risiken, die zu erhéhtem
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Fusariumbefall von Kulturpflanzen im Feld und damit ver-
bundenen erhdhten Fusariumtoxin-Gehalten in Erntepro-
dukten fuhren (OLDENBURG et al., 2000):

e Unterpfligen von Ernterlckstanden, insbesondere Mais,
in den Boden/Verzicht auf pfluglose Bodenbearbeitung

e Vermeidung von engen Mais/Getreide-Fruchtfolgen

e Vorbeugende, termingerechte Anwendung von geeig-
neten Fungiziden, wenn enge Mais/Getreide-Frucht-
folgen kombiniert mit pflugloser Bodenbearbeitung
praktiziert werden

e \Wahl von standortgerechten, gegen Fusariumbefall we-
niger anfalligen Sorten, soweit verfugbar

¢ Vermeidung von Unter- bzw. Uberdosierungen von
Nahrstoffen

e keine Verzdgerung der Ernte Uber den nutzungsspe-
zifischen Reifezeitpunkt hinaus.

Dartber hinaus bieten transgene Bt-Maissorten auf indi-
rektem Wege die Moglichkeit, die Mykotoxinkontaminati-
on von Kérnermais zu verringern. Bt-Maissorten wurden
entwickelt, um ErtragseinbuBen durch den Befall mit Lar-
ven des MaiszUnslers (Ostrinia nubilalis (Hubner)) zu re-
duzieren. Neben dem direkten Einfluss der Larven auf den
Ertrag zerstoren diese Larven durch ihren FraB3 die Inte-
gritat des Maiskorns und damit die naturlichen Schutz-
mechanismen gegenuber sekundaren Schadlingen, wie
z. B. Fusarien. Bt-Maissorten exprimieren ein Protein, wel-
ches zum Absterben der Larven fuhrt und damit die Gefahr
einer durch FraBschaden bedingten Infektionsanfalligkeit
gegenuber Fusarien reduziert. Untersuchungen zeigen,
dass durch den Einsatz solcher Bt-Maissorten auch die
Kontamination mit Deoxynivalenol und Zearalenon reduziert
werden kann (Tab. 8).

Tabelle 8: Deoxynivalenol- und Zearalenon-Konzen-
trationen in Bt- und Nicht-Bt-Maiskérnern
in Abhangigkeit vom Befall mit Maiszlins-
lerlarven (VALENTA et al., 2001)

Mais Befall N DON (ug/kg) ZON (ug/kg)
Mittel- Median® Mittel- Median?
wert") wert")

nicht-Bt. befallen 15 873 4820 256 80°

nicht-Bt. nicht befallen 15 77 0@ 19 480

Bt befallen 10 152 0@ 33 12bc

Bt nicht befallen 15 51 0@ 3 1a

1 Mittelwert von allen Proben, Proben unterhalb der Nachweisgrenze
wurden mit Null bertcksichtigt

2 Proben unterhalb der Nachweisgrenze wurden mit Null berticksich-
tigt

a¢ - Mittelwerte mit unterschiedlichen Hochbuchstaben sind innerhalb der
Spalten signifikant verschieden (p<0.05)

Schlussfolgerungen

Wesentlichste MaBnahme im Management von Fusari-
umtoxinen muss die Anwendung von acker- und pflan-
zenbaulichen Strategien sein, welche die Bildung dieser
Mykotoxine auf dem Feld auf ein Minimum reduzieren. Ori-
entierungswerte fur Hochstkonzentrationen im Futter land-
wirtschaftlicher Nutztieren sollen nicht nur dazu beitragen,
Schaden von Nutztieren fernzuhalten, sondern auch die
Durchsetzung der genannten Minimierungsstrategien un-
terstutzen.

Detoxifikationsmittel, welche dem Futter mit dem Ziel ei-
ner Adsorption von Fusariumtoxinen im Verdauungstrakt
zugesetzt werden, zeigen in verschiedenen in vitro-Mo-
dellen fur Zearalenon eine recht unterschiedliche Ad-
sorptionsrate, wohingegen DON kaum gebunden wird. In
jedem Falle sind solche Studien nicht ausreichend, um
auf eine Wirksamkeit beim Tier zu schlieBen. Hierzu sind
Versuche erforderlich, bei denen die Effizienz solcher Mit-
tel an der Verringerung von Mykotoxinwirkungen beim Tier
gemessen wird. Bisherige Versuche sind hierzu nicht aus-
reichend und zeigen auBerdem zum Teil Mykotoxin-un-
abhangige Effekte solcher Detoxifikationsmittel.
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