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Zusammenfassung

In sechs Versuchen mit wachsenden Schweinen wurden verschiedene Milchbe-
standteile auf ihre cholesterinsenkende Wirkung untersucht. Die Versuche werden
einzeln beschrieben.

Mit Hilfe der Hauptkomponenten-Analyse wurden anschlieflend 44 Faktoren
geprift, ob sie den Lipidstoffwechsel beeinflussen. Dabei zeigte sich, daB nicht ein
bestimmter Inhaltsstoff der Milch eine cholesterinsenkende Wirkung hat. Milch
und Milchbestandteile verdndern die Nahrstoffzusammensetzung der Nahrung und
kénnen indirekt, z. B. tiber das verinderte Aminosduremuster den Lipidgehalt des
Blutes senken.

Summary

The cholesterol lowering effect of various milk constituents was examined in six
trials with growing pigs. Each trial is described.

By means of main component analysis 44 factors were tested in order to see
whether they influenced the lipid metabolism. We observed that there was no
specific component in the milk which showed a cholesterol lowering effect. Milk
and milk constituents change the nutrient composition of the food and can, e.g. by
means of the changed amino acid pattern, indirectly lower the lipid content in the
blood.

Schlitisselworter: Milchbestandteile, Gesamtcholesterin, HDL-Cholesterin,
Schwein

Einleitung

Far Krankheiten wie Krebs oder Rheuma werden immer wieder statisti-
sche oder gar kausale Zusammenhange mit der Erndhrung angenommen,
ohne daf} solche Beziehungen mehr als hypothetischen Charakter haben.
Die Relation Atherosklerose — Fettkonsum jedoch gilt heute als gesichert.
841
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Aus der sehr hohen Zahl diesbeztiglicher Veroffentlichungen seien zwei
Ubersichtsarbeiten jiingeren Datums zitiert (40, 42).

Die Frage, ob hoher Fettkonsum zu Hypercholesterinimie und zu
erhohter Inzidenz von Atherosklerose filhrt, wurde auch in epidemiologi-
schen Studien am Vélkerstamm der Massai untersucht. Deren Krieger
erndhren sich fast ausschlieBlich von Milch und Fleisch. Trotzdem haben
sie niedrige Serumcholesterinspiegel und keine Anzeichen arterioskleroti-
scher Herzkrankheiten (22). Weitere Untersuchungen an Massai-Mannern
ergaben eine negative Korrelation zwischen dem Milchkonsum und dem
Blutcholesterin (23). Aufgrund dieser Befunde, die bisherigen Annahmen
widersprechen, postulierten Mann und Spoerry, daf3 in der fermentierten
Milch, wie sie die Massai trinken, ein Faktor enthalten sei, der den Chole-
sterinspiegel des Blutes senkt.

Auch im Rahmen der sogenannten ,,Basler Studie III* fand Ritzel (33),
daB bei Erwachsenen die Blutlipide negativ mit dem Milchkonsum korre-
liert sind. Bruppacher (6) bestitigte teils diese Beziehung in der ,,Adoles-
zentenstudie Basel-Stadt". Er vermutete den cholesterinsenkenden Effekt
jedoch weniger in der Nahrung als in den Erndhrungsgewohnheiten. Eine
neuere, in der Schweiz im Rahmen des nationalen Forschungsprogram-
mes la durchgefiihrte Studie bestitigte den Befund, daf3 hoher Milchkon-
sum mit tieferen Serumlipidwerten korreliert (2). Auch zahlreiche experi-
mentelle Studien mit Freiwilligen zeigten die mehr oder weniger stark
lipidsenkende Wirkung von frischer oder fermentierter Voll- oder Mager-
milch (1, 11, 12, 20, 21, 35, Ubersichtsarbeit 32).

Erndhrungsversuche mit menschlichen Probanden sind aber duBerst
schwierig, da es kaum gelingt, alle Einflufifaktoren zu standardisieren.
Hier dringt sich der Tierversuch auf, wobei der Wahl der Tiere entschei-
dende Bedeutung zukommt. Nach Ratcliffe und Luginbiihl (31) eignet
sich das Hausschwein gut als Modell fiir Atheroskleroseuntersuchungen.
Schweine haben als Omnivore einen dem Menschen dhnlichen Fettstoff-
wechsel und weisen eine dhnliche Verteilung der Lipidfraktionen auf (7,
16). Bei praxisublichen Futterrationen liegen jedoch die Serumlipidkon-
zentrationen beim Schwein weit unter den bei in Industrielindern leben-
den Menschen gemessenen Werten. Durch entsprechende Fiitterung kann
aber auch beim Schwein eine Hyperlipidimie erzeugt werden, die gewis-
sen beim Menschen beobachteten und mit hohem Atheroskleroserisiko
behafteten Dyslipiddmien (Typ IIT) nahe verwandt ist (18).

Ziel unserer Untersuchungen war es, die Wirkung eines eventuellen
Milchfaktors auf den Lipidstoffwechsel des Schweins zu prifen und
diesen cholesterinsenkenden Milchbestandteil niher zu charakterisieren.

Material und Methoden
Versuchstiere

Sechs Versuche wurden mit je 48 kastrierten méinnlichen Tieren der Rasse
Edelschwein durchgefiihrt; einzig im ersten Versuch wurden auch weibliche Tiere
eingesetzt. Die Schweine wurden nach Abstammung, Alter und Gewicht in Blécke
unterteilt, wobei in jedem Block jede Behandlung einmal vertreten war. Die Zuwei-
sung der Schweine zu den Behandlungen erfolgte anhand der Serumcholesterin-
werte wahrend der Kontroll- bzw. in Versuch 5 wihrend der Ferkelfutterphase.
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Futter

Die Fitterung der in Einzelboxen gehaltenen Tiere erfolgte zweimal téglich. Bei
der Rezeptierung der Futtermischungen galt es, einerseits den physiologischen
Bedarf der Schweine abzudecken und andererseits den Fett- und Energiegehalt
sowie den P/S-Quotienten (Verhaltnis mehrfach ungesattigter zu gesattigten Fett-
sauren) zwischen den einzelnen Behandlungen méglichst auszugleichen. Hierzu
diente insbesondere Sojadl mit seinem hohen Gehalt an ungeséattigten Fettsiduren.
Weitere Einzelheiten (iber die Zusammensetzung der mehlférmigen Futter werden
bei jedem Versuch angegeben. Die Tagesration ergab sich aus der Zuteilung an
verdaulicher Energie (VES):

VES/Tag = 1/7-(19.42 + 4.32 - LG - 0.015 - LG in MJ
LG = Lebendgewicht
Blutentnahme und Analytik

Den Schweinen wurde regelméafig Blut aus der Vena jugularis entnommen. Die
Bestimmung des Gesamtcholesterins (abgekurzt: CHOL) und des HDL-Choleste-

Tab. 1. Parameterliste fur die Hauptkomponenten-Analyse.

1. Blutparameter
*Cholesterol *Differenz Cholesterol minus HDL-C
*Cholesteroldifferenz *Quotient Cholesterol/HDL
*HDL-Cholesterol
2. Entwicklung der Versuchstiere
Alter *Fatterungsintensitat
*Korpergewicht *Proteinversorgung
*Tageszuwachs
3. Futteranalysen
*Verdauliche Energie Kalzium
*Rohfett Phosphor
4. Milchbestandteile
*Magermilch *Laktose
*Molke sl *Joghurt
*Molke fermentiert *Permeat
*Laktalbumin *Retentat
*Kasein
5. Andere Futterkomponenten
*Heringsmehl *Sojaextraktionsschrot
*Sojaol
6. Aminosduremuster
*Liysin Serin
*Methionin Alanin
Threonin Leucin
Glutaminséiure Arginin
Isoleucin Summe basischer Aminosiuren
Histidin Quotient Lysin/Arginin
Asparaginsiure Quotient basische/nicht basische
Aminosauren
7. Fettsauremuster
Palmitinsdure Olsaure
Stearinsiure Linolsdure

*) Diese Parameter dienten zur Berechnung der Hauptkomponenten.
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rins (HDL-C) erfolgte wie in einer friheren Publikation beschrieben (34). Die
,,Cholesterindifferenz® (C-DIFF) wurde fur jedes Tier berechnet, indem von den
einzelnen Werten der Versuchsphase der Mittelwert der Kontrollfutterphase sub-
trahiert wurde.

Mathematisch-statistische Auswertung

In den Tabellen werden die Gruppenmittelwerte und Standardabweichungen
angegeben. Die statistische Auswertung erfolgte mittels Varianzanalyse unter
Berticksichtigung der Blockbildung mit anschlieSendem Duncan-Test zur Siche-
rung der Gruppenunterschiede.

Zusétzlich wurden aus der Vielzahl der erhobenen Daten dieser sechs Versuche
mit der Hauptkomponenten-Analyse (24) die Faktoren bestimmt, die im Rahmen
der Versuchsanordnung fiir die Ergebnisse von Bedeutung sind.

Um eine méglichst differenzierte Aussage zu erhalten, wurden die Beobachtun-
gen gruppiert. Die Parameter wurden jeweils in fiinf bis acht Intervalle unterteilt,
wobei die Intervallgrenzen so gewiahlt wurden, daB die Gruppengrol3en ausgegli-
chen waren,

Zur Berechnung der Hauptkomponenten dienten die 25 in allen Versuchen
erhobenen Parameter (Tab. 1). Die drei grof3iten Hauptkomponenten des Choleste-
rins erkliren 77 % der Streuung. Zusitzlich wurden 19 Parameter gruppiert, die
nicht in allen Versuchen erhoben wurden, so daf3 insgesamt die Wirkung von 44
Parametern tiberprift werden konnte (Tab. 1).

Ergebnisse der sechs Versuche

Versuch 1: Einfluf von Molke auf den Cholesterinspiegel des Schweins
bei fettarmer und fettreicher Futterung

In einem vorangegangenen Versuch war eine cholesterinsenkende Wir-
kung von Molke bei Schweinen, die ein Futter mit einem niedrigen

Tab. 2. Zusammensetzung der Futter in Versuch 1.

Fettgehalt tief hoch
Behandlung A B C D
Butterfett %* 10,0 10,0
Molkenpulver % 50,0 50,0
Mais % 16,3 17,2 30,1

Gerste . Y% 62,7 10,0 36,3 12,3
Sojaextraktionsschrot % 8,0 8,0 9,2 9,2
Sojadl % 0,8 1,7
Heringsmehl % 3,0 3,0 7,0 5,0
Haferspelzen % 8,5 2,9 9,0
Starke % 6,3

Verdauliche Energie MJ/kg 12,8 12,9 15,2 15,3
Rohfett % 1,9 2,0 124 12,0
P/S-Quotient 2,3 1,7 0,27 0,31

*) Angaben bezogen auf die Frischsubstanz. Ergdnzung auf 100% mit Mineralstof-
fen, Spurenelementen, Vitaminen und inerten Fullstoffen. Diese Bemerkungen
gelten desgleichen fur die Tabellen 4, 7, 9 und 11.
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Tab. 3. Blutparameter der vier Versuchsgruppen aus Versuch 1.

Behandlung CHOL} C-DIFF! HDL-C!

A Kontrolle ohne Fett 2,63b* £0,29 0,20b =041 1,170 £0,32
B Molke ohne Fett 2,52a +0,39 -0,03a *0,34 1,000 =028
C Kontrolle mit Fett 3,73d +0,52 1,06d 044 1,55¢ +0,36
D Molke mit Fett 3,34c *+0,47 079¢c 041 145c =043

*) Kein gleicher Buchstabe in einer Kolonne bedeutet signifikante Differenz
(p <0.09).

Diese Bemerkung gilt ebenso fir die Tabellen 5, 6, 8, 10, 12 und 13,

'mmol/Liter

Fettgehalt (< = 6% Rohfett) erhielten, gezeigt worden (34). Im hier
beschriebenen Versuch sollte nun der Effekt von Molke bei unterschiedli-
chem Fettgehalt des Futters untersucht werden.

Bei Versuchsbeginn betrug das durchschnittliche Gewicht der Ferkel 21
kg. Wahrend der zweiwochigen Kontrolifutterphase erhielten alle Tiere
Futter A (Tab. 2). Nach einer Angewdhnungsperiode von zwei Wochen
wurden wihrend sieben Wochen die Versuchsfutter verabreicht. Flr die
statistische Auswertung beriicksichtigten wir die Blutlipidwerte der zwei-
ten, vierten und siebten Versuchsfutterwoche.

Durch die Fettzufuhr in Behandlung C wurde das CHOL um 42 %
gegenliber den Kontrolltieren A angehoben (Tab. 3). Sowohl bei fettarmer
wie auch bei fettreicher Fiitterung bewirkte der Einbezug von Molkenpul-
ver in die Ration eine signifikante Senkung des CHOL um 4,2% (Ver-
gleich A und B) bzw. 10,6 % (Vergleich C und D). In Behandlung B war
auch das HDL-C im Vergleich zu A signifikant erniedrigt. Der glnstige
Effekt der Molke lie3 sich auch bei der C-DIFF nachweisen.

Dieser Versuch bestitigt, dafl das Schwein wie der Mensch auf die
erhohte Fettzufuhr mit einem Anstieg des CHOL und des HDL-C reagiert.
Der cholesterinsenkende Effekt war trotz des hohen Anteils von Molken-
pulver in der Ration im Vergleich zu Untersuchungen mit menschlichen
Probanden (1, 12, 35) und mit Ratten (17) relativ klein.

Versuch 2: Cholesterinsenkende Wirkung verschiedener Milchbestand-
teile

Nachdem der cholesterinsenkende Effekt der Molke bestatigt werden
konnte, solite nun der EinfluBl verschiedener Milchbestandteile auf den
Lipidstoffwechsel gepriift werden. Wahrend der vierwéchigen Kontroll-
periode erhielten alle Ferkel (durchschnittliches LG 27 kg) Futter C (Tab.
4), das in seiner Zusammensetzung dem Futter der Behandlung C von
Versuch 1 entspricht. Einer Adaptationswoche folgte eine erste Versuchs-
periode mit den Futtern A-D. In der vier Wochen dauernden Zwischenpe-
riode mit Futter C wurden die Tiere neu gruppiert. Darauf folgte die
zweite Versuchsperiode mit den Futtern C, E, F und G. Alle Futter
enthielten 10 Gewichts% Butterfett. Fir die statistische Auswertung dien-
ten die Werte der zwei Blutentnahmen, die je in den beiden letzten
Wochen der Versuchsperioden entnhommen wurden.
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Tab. 4. Milchbestandteile, Energie- und Fettgehalt und P/S-Quotient der verschie-
denen Futterrationen des Versuches 2.

Behandlung A B C D E F G
Butterfett % 10,0 10,0 10,0 10,0 10,0 10,0 10,0
Magermilchpulver Y% 50,0

Joghurt Y% 50,0

Kasein % 9,9

Molke siil3 % : 478

Molke fermentiert % 49,9
Laktose Y% 37,8
Verdauliche Energie MJ/kg 153 149 154 155 154 155 15,7
Rohfett % 12,6 12,56 12,56 12,5 123 12,8 126
P/S-Quotient 0,26 023 022 019 026 027 0,27

In der ersten Versuchsperiode bewirkte nur die Magermilch (Fitte-
rungsgruppe A) eine signifikante Senkung des CHOL um knapp 12 % und
des HDL-C um 18 % gegentiber den Kontrolltieren (Tab. 5). Dieser Befund
stimmt mit den meisten Ergebnissen experimenteller Untersuchungen
beim Menschen (12, 35) und bei Ratten (17, 19, 28) tiberein. Einzig Hussi et
al. (13) verneinten die cholesterinsenkende Wirkung der Magermilch.

Joghurt und das zugesetzte Kasein senkten das HDL-C signifikant.
Kasein (Behandlung D) hatte aber keinen EinfluB auf CHOL, wie dies
auch Marks und Howard (25) und Raaij et al. (30) beim Menschen feststell-
ten. Beim Kaninchen filihrte eine Diit mit Kasein sogar zu Hypercholeste-
rindmie (4), die jedoch im wesentlichen durch die Fettkomponente im
Futter beeinflufit wird (5).

Mit Joghurt lagen die CHOL-Werte um 4,5 % unter denen der Kontroll-
tiere. Diese Differenz ist jedoch statistisch nicht gesichert. Beim Men-
schen (11, 21) und beim Kaninchen (39) scheint Joghurt einen deutlichen
Effekt zu zeigen.

Die C-DIFF war einzig in Behandlung A negativ, d. h. die Cholesterin-
werte waren wihrend der Magermilchflitterung niedriger als wiahrend der
Kontrollfutterperiode.

In der zweiten Versuchsperiode senkten alle eingesetzten Milchbestand-
teile das Gesamtcholesterin signifikant (Tab. 6). Siifie Molke (Behandlung
E) hatte den starksten Einflufl auf die C-DIFF. Die Ergebnisse in bezug auf

Tab. 5. Blutparameter wihrend der ersten Versuchsperiode des Versuches 2.

Behandlung CHOL! C-DIFF! HDL-C!

C Kontrolle 3.34a +0.40 0.34a +0.39 1.71a £0.27
A Magermilch 2.95b £0.26 -0.02b +0.23 141c  +0.20
B Joghurt 3.19a *0.35 0.15ab +0.32 1.50bc *0.24
D Kasein 3.38a *0.48 0.2la +0.38 1.58b *0.29

! mmol/Liter
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Tab. 6. Blutparameter wihrend der zweiten Versuchsperiode des Versuches 2.

Behandlung CHOL! C-DIFF! HDL-C!

C Kontrolle 3.67a +0.48 —-0.17a +0.40 1.70a *0.34
E Molke sif3 3.12b £0.45 —-0.73¢ +0.53 146c +0.28
F Molke fermentiert 3.16b +0.39 —0.68cb +0.38 1.50be £0.27
G Laktose 3.33b +0.36 -0.48b +0.33 1.63ab £0.20
! mmol/Liter

die Molke bestatigten die Daten aus Versuch 1. Fermentierte Molke hatte
keine starkere Wirkung als StiBmolke. Fiir die Fermentation der Molke
war tibrigens der gleiche Lactobacillus-Stamm gebraucht worden wie fir
die Herstellung des Joghurts im vorhergehenden Versuchsabschnitt. Gru-
newald (9) erhielt bei Ratten mit fermentierter Magermilch tiefere Chole-
sterinwerte als mit ungesauerter. Er wie auch andere Autoren (11, 21)
vermuteten, dafl der cholesterinsenkende Faktor wihrend der Garung
entsteht, was zumindest durch unsere Resultate mit suf3er Molke und
Magermilch nicht bestitigt werden konnte. Helms (10) glaubte, daf3 Lak-
tose der cholesterinsenkende Milchfaktor sei. Nach Marks und Howard
(25) hat Laktose zwar eine senkende Wirkung, ist jedoch nicht der alleinige
Faktor. Unsere Resultate zeigten ebenfalls den cholesterinsenkenden
Effekt der Laktose. In zweijdhrigen Fltterungsstudien an Ratten und
Rennméusen hatte jedoch Laktose keine Reduktion des CHOL zur Folge
(43).

Dieser Versuch 2 zeigte, daB in Ubereinstimmung mit der Literatur
Magermilch, Molke und wahrscheinlich auch Joghurt einen senkenden
Effekt auf den Cholesterinspiegel haben. Uber die Wirkung von Kasein
kann noch keine sichere Aussage gemacht werden, da der Gehalt an
Kasein in den Gruppen mit Magermilch und Joghurt denjenigen der
Gruppe mit der Kaseinzulage tibertraf.

Tab. 7. Zusammensetzung der Futter in Versuch 3.

Behandlung A B C D
Butterfett % 10.0 10.0 10.0 10.0
Magermilchpulver % 12,5 25.0 50.0
Mais %  30.0 25.0 20.0 11.0
Gerste % 255 23.5 20.0 11.0
Sojaextraktionsschrot % 137 10.0 5.6

Sojadl % 0.6 1.1 2.0
Heringsmehl % 7.5 5.0 3.0
Haferspelzen % 4.3 4.9 8.2 10.7
Starke % 5.0 5.0 5.0
Verdauliche Energie MJ/kg 15.0 15.3 15.2 15.1
Rohfett % 122 12,5 12.4 12.4

P/S-Quotient 0.33 0.36 0.38 0.41
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Tab. 8. Blutparameter des Dosiswirkungsversuchs.

Behandlung CHOL! C-DIFF! HDL-C!

A Kontrolle 3.39a +0.47 0.44a 040 1.77a  £0.26
B Magermilch 12,5% 3.21b  +0.37 0.18b +0.32 1.74ab +0.30
C Magermilch 25,0% 3.16b +0.34 0.190 +0.31 1.67bc +0.28
D Magermilch 50,0% 3.18b +0.35 0.06b +0.34 1.64c  £0.23

! mmol/Liter

Versuch 3: Dosis-Wirkungseffekt der Magermilch

In diesem Dosis-Wirkungs-Versuch sollte der optimale Anteil Mager-
milch in der Ration bestimmt werden, nachdem in den bisherigen Versu-
chen mit relativ hohen Mengen (ca. 50 Energie%) gearbeitet worden war.

Zu Versuchsbeginn wogen die Ferkel durchschnittlich 26 kg. Sie erhiel-
ten wihrend der vierwochigen Kontrollperiode alle das Futter A (Tab. 7).
Dann folgte die Adaptationsphase von einer Woche, wahrend der die Tiere
an das jeweilige Versuchsfutter angewdhnt wurden. Die Versuchsperiode
dauerte sieben Wochen mit Blutentnahmen in der dritten, finften und
siebten Woche.

Alle Magermilchgruppen hatten signifikant tiefere CHOL-Werte und
niedrigere C-DIFF als die Kontrolltiere (Tab. 8). Das Ausmaf des Effektes
war aber im Vergleich zu den Ergebnissen des Versuchs 2 deutlich klei-
ner. Eine eindeutige Dosis-Wirkungs-Beziehung lief sich nicht erkennen.
Beim HDL-C zeigte sich ein gewisser dosisabhingiger Effekt, indem mit
zunehmendem Magermilchanteil die Konzentration abnahm,

Versuch 4: Wirkung der Molke und ihrer Fraktionen Permeat und
Retentat

Molke hatte in den beiden Versuchen 1 und 2 eine cholesterinsenkende
Wirkung. Um das cholesterinsenkende Prinzip genauer zu lokalisieren,
wurde Molke durch Ultrafiltration in Permeat und Retentat aufgetrennt.
Permeat enthalt als wesentlichsten Bestandteil Laktose, Retentat haupt-
sichlich Albumine und Globuline.

Der Versuch entsprach in seinem Aufbau Versuch 3. In der Versuchsfut-
terphase wurden jedoch die Blutproben in der zweiten, vierten, fiinften
und siebten Woche entnommen. Tabelle 9 zeigt die Zusammensetzung der
Versuchsfutter. Im Unterschied zu den friiheren Versuchen wurde nicht
mehr Heringsmehl als Proteinquelle, sondern Maisgluten und Kasein
eingesetzi, da ein moglicher Einflufl der Fettsiuren des Heringsmehls auf
den Cholesterinspiegel nicht ausgeschlossen werden konnte.

Ahnlich wie in der zweiten Versuchsphase von Versuch 2 (Tab. 6)
zeigten die Kontrolltiere eine deutlich negative C-DIFF (Tab. 10). Ihre
CHOL-Werte sanken also in der Versuchsphase ab. Zwar hatten auch die
Tiere mit Molke bzw. Retentat negative C-DIFF, doch die CHOL-Spiegel
waren signifikant héher als in Behandlung A. Ebenfalls in der Gruppe mit
Permeat war das CHOL erhéht. Unbeeinfluf3t blieb das HDL-C.

Das Verhalten der C-DIFF der Kontrolltiere und das erhéhte CHOL bei
den Schweinen mit Molke widersprachen fritheren Versuchsergebnissen.
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Tab. 9. Zusammensetzung der Futter in Versuch 4 und 6.

Behandlung A B C D
Butterfett % 10.0 10.0 10.0 10.0
Molke % 50.0

Retentat % 15.5

Permeat % 48.8
Mais % 300 4.2 30.0

Gerste und Weizen % 233 23.7
Sojaextraktionsschrot % 140 12.0

Sojasl % 0.9 2,0 1.0 2.3
Maisgluten % 0.2 3.6 5.0
Kasein % 6.0 2.4 11.3
Haferspelzen % 4.5 8.3 8.4 10.0
Starke Y% 6.0 3.8 6.0 9.3
Verdauliche Energie MJ/kg 155 15.5 15.3 15.9
Rohfett % 12.2 12.3 12.2 12.3
P/S-Quotient 0.36 0.35 0.36 0.35

Tab. 10. Blutparameter des Versuches 4.

Behandlung CHOL! C-DIFF! HDL-C!

A Kontrolle 3.08c £0.29 -0.22¢ +0.21 1.47a +0.19
B Molke 3.25b  £0.31 -0.06 033 1.47a +0.24
C Retentat 3.25b £0.34 -0.08b +0.32 1.49a +0.23
D Permeat 3.37a +0.36 0.08 =+0.34 1.48a 0.21

! mmol/Liter

Es stellte sich deshalb die Frage, ob der Wechsel der Proteinquellen
Ursache dieser Befunde war. Dies wurde im nichsten Versuch gepruft.

Versuch 5: Vergleich verschiedener Kontrollrationen

Einerseits ging es in diesem Versuch darum, die widersprichlichen
Resultate der Behandlungen A und B des Versuches 4 zu uberpriafen.
Andererseits galt es, die Wirkung der Kontrollration A des Versuchs 4 mit
der der Kontrollration fritherer Versuche zu vergleichen. Futter C ent-
sprach deshalb in seiner Zusammensetzung im wesentlichen dem Kon-
trollfutter der Versuche 1 bis 3. Futter D enthielt an Stelle von Sojaextrak-
tionsschrot Kasein als Proteinquelle (Tab. 11), zeigten doch neuere Arbei-
ten mit Kaninchen und Ratten (14, 27, 30, 36, 38), daB3 Sojaproteine eine
cholesterinsenkende Wirkung haben.

Die Schweine der Behandlungen A, C und D erhielten bereits wahrend
der Kontrollfutterphase die Futter A, C und D, die Tiere mit Behandlung
B jedoch Futter A. Erst in der eigentlichen Versuchsfutterperiode erhiel-
ten sie Futter B, wiahrend in den andern Behandlungen die entsprechen-
den Futter weiter verabreicht wurden. Die Versuchsfutterphase dauerte
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Tab. 11. Zusammensetzung der Futter in Versuch 5.

Behandlung A B C D
Butterfett % 10,0 10.0 10.0 10.0
Molke % 50.0

Mais %  35.0 5.2 35.0 35.5
Gerste und Weizen % 238 24.8 27.2
Sojaextraktionsschrot % 140 12.0 13.8

Sojadl % 0.8 1.9 0.5 0.9
Heringsmehl % 7.5

Maisgluten % 1.8 5.6 b4
Kasein % 4.4 2.1 8.6
Haferspelzen % 5.0 9.6 3.8 7.8
Starke % 1.2
Verdauliche Energie MJkg 15.0 15.1 153 149
Rohfett % 12,6 12.5 12.9 12.6
P/S-Quotient 0.29 0.25 0.24 0.26

acht Wochen mit Blutentnahmen in der dritten, finften, siebten und
achten Woche.

Die Kontrollrationen A und C ergaben die gleichen CHOL-Werte und
die gleiche C-DIFF (Tab. 12). Beim HDL-C waren die Werte fir Behand-
lung C signifikant tiefer als die von A. Die Tiere mit Molke und Ration D
hatten im Vergleich zu A und C nicht signifikant tiefere CHOL, aber
wesentlich tiefere HDL-C. Eine cholesterinsenkende Wirkung der Soja-
proteine konnte in diesem Versuch nicht gezeigt werden, hatten doch die
Tiere der Behandlung C hohere CHOL und sogar signifikant erhohte
HDL-C im Vergleich zu D.

Versuch 6: Wirkung der Molke und ihrer Fraktionen Permeat und Re-
tentat (Wiederholung des Versuches 4)

Wie in Versuch 5 gezeigt wurde, unterschied sich die Kontrollration aus
Versuch 4 in bezug auf die Beeinflussung des CHOL nicht von der
Kontrollration fritherer Versuche. Deshalb wurden in der Wiederholung
des Versuchs 4 die Futtermischungen unverindert belassen (Tab. 9). Die
Kontrollphase mit Futter A dauerte jedoch nur zwei und die Versuchsfut-
terphase sieben Wochen. Die Blutentnahmen erfolgten in der dritten,
fanften und siebten Woche.

Tab. 12. Blutparameter des Versuches 5.

Behandlung CHOL! C-DIFF" HDL-C!

A Kontrolle neu 3.30a *045 0.66a +0.28 145a £0.22
B Molke 32la *047 0.56a 041 1.25¢ +0.21
C Kontrolle alt 3.29a 045 0.66a +0.38 1.36b +0.21

D Kontrolle ohne Soja  3.14a £0.37 0.54a +0.36 1.27¢  *0.18

Y mmol/Liter
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Tab. 13. Blutparameter des Versuches 6.

Behandlung CHOL! C-DIFF! HDL-C!

A Kontrolle 3.12a +0.38 0.16a +0.24 1.20a #+0.18
B Molke 2.96b +0.29 —0.05b £0.32 1.15a #0.19
C Retentat 3.24a 038 0.28a *+0.44 1.31b  #0.19
D Permeat 3.19a +0.33 0.17a %£0.28 1.17a #0.22
! mmol/Liter

Die Tiere mit Molke zeigten ein signifikant niedrigeres CHOL und eine
kleinere C-DIFF als die Kontrolle A (Tab. 13). HDL-C blieb unbeeinfluf3t.
Gleich wie in Versuch 4 bewirkten Retentat und Permeat leicht héhere
CHOL-Werte. Diese Unterschiede sind aber nicht signifikant. Die
Schweine, welchen Retentat verflittert wurde, hatten die hochsten HDL-C.

Permeat, das als wesentlichsten Bestandteil Laktose enthilt, zeigte also
keine cholesterinsenkende Wirkung wie die zugesetzte Laktose bei
Behandlung G in der zweiten Versuchsphase von Versuch 2.

Molke wirkte cholesterinsenkend, ihre beiden Fraktionen Retentat und
Permeat, die aus der gleichen Molkencharge wie das Molkenpulver fiir die
Ration B hergestellt wurden, hatten eher einen gegenteiligen Effekt. Es ist
wenig wahrscheinlich, daf bei der Ultrafiltration das cholesterinsenkende
Prinzip zerstort wurde. Zutreffender mag die Vermutung sein, dal} es
nicht einen Milchfaktor gibt, sondern dafl mehrere Komponenten zusam-
men eine Reduktion des CHOL bewirken.

Ergebnisse und Diskussion der Hauptkomponenten-Analyse

Die Aussagekraft der Hauptkomponenten-Analyse hiangt davon ab, ob
die betrachtete Variable eine genigende Varianz aufweist und ob die
Anzahl Beobachtungen gentigend grof3 ist, um statistisch zuverldssig zu
sein. Deshalb tritt der Rohfettgehalt des Futters, der die wichtigste Ein-
fluBgroBe war, bei den Berechnungen nicht in Erscheinung, da er fir die
meisten Tiere konstant gehalten wurde. Aus dem gleichen Grund konnten
die Energie-, Kalzium- und Phosphorgehalte des Futters und die Zufuhr
gewisser Aminosduren nicht in die Hauptkomponenten-Analyse einbezo-
gen werden.

In den Abbildungen la und 1b ist die Lage der Gruppenschwerpunkte
des Cholesterins, der Hauptzielgrofie, abgebildet. Die gréBte Ausdehnung
geht in Richtung der ersten Hauptkomponente, was bereits 46 % der
Streuung des Cholesterins erklirt. Die zweite Hauptkomponente nimmt
vor allem bei den Gruppen mit héheren Cholesterinwerten zu und erkléart
weitere 20 % der Streuung. Die dritte Hauptkomponente umfaf3t 11 % der
Streuung.

Zwischen dem CHOL und dem HDL-C besteht eine sehr enge Korrela-
tion, die jedoch ab der fiinften CHOL-Gruppe, d. h. ab 3,256 mmol CHOL/1,
bzw. der vierten HDL-C-Gruppe (1,5 mmol HDL-C/1) abnimmt. Die Grup-
penschwerpunkte der C-DIFF sind nicht dargestellt, zeigten aber einen
dem CHOL sehr dhnlichen Verlauf.
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Zwischen Korpergewicht, Alter und Tageszuwachs und den Blutpara-
metern bestand ebenfalls eine gute Korrelation. Einzig im Gewichtsab-
schnitt 65-95 kg LG sind die Gruppenschwerpunkte dieser Variablen weit
von den Blutwerten entfernt. Dies 143t vermuten, dafl in diesem Lebend-
gewichtsbereich der Einflull des Gewichts, des Alters und des Zuwachses

auf das Cholesterin deutlich geringer wird.
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Wie aus den Abbildungen la und 1b weiter zu erkennen ist, haben die
Milchbestandteile in den ersten drei Hauptkomponenten keinen sichtba-
ren Zusammenhang mit den Blutparametern. So zeigt z. B. der Verlauf der
,»Magermilchkurve®, dafl sich mit zunehmendem Anteil Magermilch die
Gruppenschwerpunkte von der Kurve des CHOL entfernen. Dieses
Ergebnis widerspricht einigen positiven Versuchsresultaten, ist aber
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dadurch zu erklaren, daf3 andere Variablen wie Korpergewicht, Tageszu-
wachs und Alter der Tiere sowie der Fettgehalt der Ration einen gréf3eren
Einfluf} auf das CHOL hatten als die Milchbestandteile selbst.

Die glinstige Wirkung verschiedener Milchbestandteile auf den Lipid-
stoffwechsel, wie sie in der Literatur mehrfach beschrieben und z. T. auch
in unseren Versuchen beobachtet wurde, scheint eher die Folge einer
veranderten Zusammensetzung der nicht kontrollierten Inhaltsstoffe der
Nahrung zu sein. So konnte bei unseren Untersuchungen nicht nur die
Milchkomponente der Futter gedndert werden. Damit der Energie-, Pro-
tein- und Rohfettgehalt sowie der P/S-Quotient der verschiedenen Futter-
rationen ausgeglichen waren (Ausnahme: Versuch 1), muflten ebenfalls
andere Futtermittel variiert werden. Auch galt es bei der Herstellung der
Futter darauf zu achten, eine erndhrungsphysiologisch ausgewogene, dem
Wachstum und der Gesundheit der Schweine forderliche Zusammenset-
zung zu haben. Die vergleichbaren Tageszunahmen in den verschiedenen
Gruppen und der gute Gesundheitszustand der Tiere zeigen, daf3 dies
gelungen war. '

Seit langerer Zeit ist bekannt, dafl der Proteingehalt und die Zusam-
mensetzung der Nahrungsproteine die Serumlipide beeinflussen (41).
Beim Menschen stie3 die Beobachtung, daB durch die Zugabe von Soja-
protein die Serumlipide bei gewissen Hyperlipidamieformen deutlich
gesenkt werden kénnen, auf grofles Interesse (29, 37). Diese Befunde
lieflen sich nicht durchwegs bestitigen. Insbesondere gelang es nicht,
beim Tier eine eindeutige Erklirung fur diesen Mechanismus zu finden
(17, 29, 37). Offenbar spielt das Alter der Versuchstiere eine Rolle. Beim
adulten Tier konnte ein Effekt von Sojaprotein gefunden werden (41),
wihrend beim wachsenden Tier dieser Nachweis nicht méglich war (3, 15),
was durch die Ergebnisse des Versuches 5 bestitigt wird.

Die Abbildungen 2a und 2b zeigen die Gruppenschwerpunkte fir
einige Aminosauren, die einen Einflull auf den CHOL-Spiegel unserer
Versuchstiere hatten (die andern in Tabelle 1 aufgefiihrten Aminosiuren
blieben ohne Effekt). Die im Bereich I zusammengefaf3iten Aminoséure-
gruppen standen in engem Zusammenhang mit einem tiefen Cholesterin-
spiegel. Charakteristisch flir diesen Bereich I war ein Gehalt in der Futter-
ration von 1,3-1,4% Asparaginsaure, 0,6-0,84 % Serin, 1,2-1,5% Leucin,
0,95-1,2 % Arginin und 2,5-2,7 % basischen Aminosauren.

Die im Bereich II zusammengefafiten Aminosiduregruppen (1,4-1,5%
und 1,6-1,7 % Asparaginsiure, 1,5-1,6 % Leucin, 0,8-0,95% Arginin und
2,2-2,5 % basische Aminosiuren) waren eng mit hohen Cholesterinwerten
und insbesondere mit hohem HDL-C korreliert.

Im Bereich III finden sich die Aminosduregruppen, die in keiner Bezie-
hung zu den gepriften Blutparametern standen.

In einer neueren Arbeit zeigte Gibney (8), dafi der Lysin- und Argininge-
halt beim Kaninchen die Cholesterinkonzentration beeinfluf3t, und Unter-
suchungen bei Ratten weisen auf die Bedeutung der basischen Aminoséu-
ren hin (26, 41).

Die vier in die Hauptkomponenten-Analyse einbezogenen Fettsduren
(Tab. 13) zeigten keinen Einfluf3 auf den Lipidstoffwechsel der Schweine.
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Die Auswertung unserer Versuche mit der Hauptkomponenten-Analyse
148t keinen spezifischen Milchinhaltsstoff mit cholesterinsenkender Wir-
kung erkennen.

Schlufifolgerungen

Die Resultate der Hauptkomponenten-Analyse sowie die néhere
Betrachtung der verschiedenen einzelnen Versuche ergaben, daf3 die bei
epidemiologischen Studien beobachtete Assoziation von niedrigen Chole-
sterinspiegeln mit hohem Milchkonsum durch eine definierbare, in der
Milch befindliche Substanz nicht erkliart werden kann. Vielmehr diirfte es
sich um das Zusammenwirken verschiedener Faktoren handeln, die den
Cholesterinspiegel beeinflussen. Milch und Milchbestandteile verdndern
die Zusammensetzung der Nahrung und kénnen indirekt, z. B. lGiber ein
veriandertes Aminosduremuster den Lipidgehalt des Blutes senken.

Zweifelsohne mufl die Milch als Nahrungsmittel beziiglich ihrer Aus-
wirkungen auf die Serumlipide glinstiger beurteilt werden als die Kompo-
nente Milchfett isoliert.
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