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Zusammenfassung: Durch den BackprozeB tritt eine Verminderung des Gesamt- 
alkaloidgehaltes um ca. 50 % ein, wobei die pharmakologisch wirksame ,,-in-Form" 
stfirker reduziert wird als die ,,-inin-Form" der Alkaloide. Die berechneten Gesam- 
talkaloidmengen aus den HPLC-Chromatogrammen als Ergotamin und Ergokryp- 
tin zeigen eine gute I~Ibereinstimmung mit dem aufgrund yon 13 Einzelalkaloiden 
ermittelten Gesamtgehalt. Die Anderungen des Alkaloidspektrums dutch das Pel- 
letieren werden aufgezeigt. 

In Ffitterungsversuchen wurden Difiten mit 0 %, 1% und 2 % unverbackenem 
(MM) oder zu Brot verbackenem (MB) Mutterkorn an wachsenden, tr~chtigen und 
laktierenden Mfiusen hinsichtlich reproduktionstoxischer Effekte geprfift und mit 
ad libitum oder paargeffltterten Kontrolltieren verglichen. Im Bereich einer 
maternaltoxischen Ergotalkaloid-Aufnahme von durchschnittlich 3,6 mg/kg KSr- 
pergewicht/Tag (MM 2 %) wurde die Konzeptions- und Implantationsrate gehemmt. 
Wfihrend der Trfichtigkeit aufgenommene Mengen yon 1,3 bzw. 1,6 mg/kg KG/Tag 
(MM 1%) und MB 2 %) ergaben keine eindeutigen embryo- und fetotoxischen 
Effekte, verl~ngerten aber die Gestationsdauer urn ca. I0 Stunden. In der Laktation 
aufgenommene Konzentrationen yon 2,9 und 3,0 mg/kg KG/Tag (IVIM 1% bzw. MB 
2 %) ffihrten zu einer deutlichen Wachstumsdepression (bis zu 50 %) bei den Jung- 
tieren im Vergleich zu den ad libitum geffitterten Kontrolltieren. Sowohl die 
Bestimmung der Gesamtalkaloidgehalte als auch die Ergebnisse des Tierversuches 
weisen auf eine Reduzierung und damit Detoxifizierung der Mutterkornalkaloide 
auf ca. 40-50 % des Ausgangsmaterials bei der Brotherstellung hin. 

Summary: During the bread-baking process, total alkaloid content is reduced by 
about 50 %, the pharmacologically active alkaloids (the '-in' types) being reduced to 
a much greater extent than the less active type ('-inin' type). Using ergotamin and 
ergokryptin as a basis, total alkaloid levels were calculated from the HPLC data; 
these results were in a good agreement with the total alkaloid content  calculated 
from 13 individual ergot alkaloids. The changes in the alkaloid spectrum caused by 
pelietin are shown. 

In feeding experiments with growing, pregnant, and lactating mice, diets with 
0 %, 1% and 2 % unbaked (MM) or baked (MB) rye ergot were compared for possible 
toxic effects on reproduction, using animals fed ad libitum or pair-fed controls. A 
mean ingestion of 3.6 mg of alkaloids/kg body weight per day (MM 2%) was 
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maternally toxic and caused inhibition of conception and implantation. Feeding 
with 1.3 or 1.6 mg of alkaloids/kg body weight per day (MM 1% and MB 2 %) during 
pregnancy had no significant toxic effect on the embryo or fetus, but resulted in 
gestation time being prolonged to about 10 h. During lactation, an intake of 2.9 and 
3.0 mg of alkaloids/kg body weight per day (MM 1% and MB 2 %) led to a consider- 
able reduction in growth (up to 50 %) in the young mice compared to the control 
animals fed ad libitum. 

Both the determination of total ergot alkaloid content and the feeding experiment 
indicate that the bread-baking process causes a reduction and consequently a 
detoxification of ergot alkaloids of about 50 %. 

Sch10sselw6rter: Mutterkorn, B ackprozel~, T oxizit~t, Alkaloide 

Key words: ergot alkaloids; bread-baking process; toxic effects on reproduction 

1 E in le i tung  

Der Schlauchpi lz  Claviceps purpurea  beffillt neben  einer Vielzahl yon  
Wildgr~sern (32) vornehmlieh Roggen,  aber  auch  Weizen, Triticale, Gerste, 
Haler, Hirse und  Mais. Das verfestigte Myzel - d a s  sogenannte  Sklero t ium 
- wird fiberwiegend a]s Mut terkorn  (2, 32) bezeichnet.  Die Sk]erotien 
weisen zahlreiche, z.T. pharmakolog i sch  hochwi rksame  Alkaloide auf; 
Gehalte  und  Zusammense tzung  sind sehr variabel (5, 27, 38, 39, 40). 

Analyt isch sind mit modernen  Methoden Mutterkornalkaloide  im ein- 
zelnen qualitativ und  quanti tat iv erfal~t (15, 33, 36), doch ist eine Abschfit- 
zung des ursprfinglich im Getreide vo rhandenen  prozentualen Mutter- 
korngehal tes  damit  allein nicht  mSglich. Bei fehlender  Reinigung des 
Getreides kann es zu schweren Vergif tungen kommen .  So e rkrankten  in 
Frankreich  1951 mehr  als 200 Menschen (9); in Athiopien wurden  1977 93 
Vergiftungsf~ille registriert, von  denen 47 t6dlich verliefen (6), und in der  
Bundesrepubl ik  Deutschland wurde  1985 eine chronische  Mutterkornver-  
giftung bekannt  (25). Die Wirkungen yon  frischern, u n v e r b a c k e n e m  Mut- 
terkorn und  von einzelnen Alkaloiden sind in zahlreichen Tierversuchen 
nachgewiesen  (12, 20, 21, 37, 41). Bei der Vermahlung  von mut terkornhal t i -  
gem Getreide wird der Alkaloidgehalt  in Abh~ingigkeit vom Ausmah-  
lungsgrad reduziert  (34); eine weitere Verminderung  tritt durch  den Back- 
proze/3 ein (3, 29, 35), wobei aber nicht  auf  eine en t sprechende  Minderung  
der Giftigkeit geschlossen werden  kann  (24). Die Auswi rkungen  durch  
den Verzehr alkaloidhaltigen Brotes im Verh~iltnis zu u n v e r b a c k e n e m  
mut te rkornha l t igem Mehl und  eine analyt ische Methode zur Absch~tzung 
des Gesamtalkaloidgehal tes  sind Gegens tand  dieser Arbeit. 

2 V o r k o m m e n ,  Gehaite  

Mutterkorn  tritt immer  wieder im Getreide auf, wobei das Auft re ten yon  
den Wit terungsbedingungen,  der Fruchtfolge,  den Ku l tu rmaBnahmen  
(Tiefe des Pflugs, Behand lung  der Randstreifen) und der Best~nde an als 
Zwischenwir te  d ienenden Ungr/~sern in der Naehbarschaf t  abh/ingig ist 
(13, 31, 32). 

So wurde  fiber einen Befall von 0,4 bis fiber 1,7 % in einzelnen Regionen 
Hessens 1985 beriehtet  (13). Die Ausbi ldung  der Sklerotien h~ngt nicht  
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nur yon der Spezies des Pilzes ab, sondern auch yon der Getreideart, auf 
der sie gebildet werden. Wfihrend das Mutterkorn, das auf Roggen ent- 
standen ist, relativ lang und groB wird (Verh~ltnis L~nge:Durchmesser = 
<4), weisen Sklerotien yon Dinkel, Triticale, Weizen und Durum eine 
gedrungene Form auf (= >4). Wenn die Sklerotien in bezug auf Gewicht 
und GrSf3e den Getreidek6rnern sehr ahnlich sind, ist eine Reinigung fiber 
Siebe unbefriedigend und nur noch fiber Tischausleser m6glich, was mit 
einem h6heren Arbeits- und Kostenaufwand verbunden ist (13). 

3 Toxizit~it M e n s c h -  Tier 

Akute Vergiftungen mit Mutterkorn ~uBern sich in Llbelkeit, Kopf- 
schmerzen, Kr~mpfen, Par~sthesien und unter Umst~nden in Gangr~n an 
Teilen der Extremit~iten. Bei der chronischen Vergiftung unterscheidet  
man zwei Verlaufsformen: den Ergotismus gangraenosus und den Ergo- 
tismus convulsivus. Bei der gangrfin6sen Form kommt es zu Gef~Bspas- 
men und Nekrosen, im Endstadium sogar zum AbstoBen einzelner Glie- 
der (Zehen, Finger). Konvulsiver Ergotismus ~uBert sich durch Kopf- 
schmerzen, Llbelkeit, Krampfe und Psychosen (19, 27). 

Erste Krankhei tssymptome bei Menschen k6nnen bei der Ingestion yon 
Getreideprodukten auftreten, die mit 1% Mutterkorn kontaminiert  sind. 
Anteile yon 7 % Mutterkorn k6nnen tSd]iche Fo]gen haben (20). Bei der 
Aufnahme yon 5-10 g frischen Mutterkorns muB mit dem Tode gerechnet 
werden (8). 

Auch beim Tier sind zahlreiche pharmakologische und toxische Wir- 
kungen durch Mutterkornalkaloide beschrieben worden (12, 20, 21, 41). 
Die meisten der im Tierversuch festgestellten Effekte treten auch beim 
Menschen auf (27). 

Bisher fehlen aber vollst~ndige Informationen tiber Bioverf~igbarkeit, 
Resorption, Verteilung, Stoffwechsel und Ausscheidung der Ergotalka- 
loide, im wesent]ichen wegen ihrer komplexen Chemie, ihrer hohen Wir- 
kung auf das zentrale Nervensystem und den Blutkreislauf (4). 

Unerwfinschte Effekte bei der Tierern~ihrung wurden bereits bei 0,1% 
Mutterkorn ( G e s a m t a l k a l o i d g e h a l t  des Mutterkorns: 0,29 %) im Gesamt- 
futter bei wachsenden Schweinen festgestellt (7). Verminderte Futterauf- 
nahme und reduziertes Wachstum sind h~ufig die ersten Anzeichen einer 
Vergiftung, gefolgt yon Beeintr~ehtigungen des allgemeinen Befindens 
und des Gesundheitszustandes, wobei Tierart, F(itterungsdauer, Zusam- 
mensetzung der Alkaloide und ihre Einzelkonzentrationen eine gewisse 
Rolle spielen. 

In fast allen Fallen besteht die Hauptwirkung der Ergotalkaloide in 
einer Iseh~mie im Organismus, die bei verschiedenen Tierarten zu Gan- 
grin und Reproduktionsst6rungen ffihren kann. Eine Verminderung der 
Milchproduktion (Hypogalaktie) wfihrend der Laktation wurde bei Verffit- 
terung Yon Mutterkorn bei Schafen, Kfihen, Schweinen, Ratten und Mau- 
sen, aber nicht bei Meerschweinchen festgestellt (12, 37). 

Die verschiedenen Mutterkornalkaloide wirken auch unterschiedlich 
embryo, und fetotoxisch, zeigen aber weder teratogene noch mutagene 
Eigenschaften (12, 22, 27). 
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4 A l k a l o i d v e r l u s t e  d u t c h  Be- u n d  V e r a r b e i t u n g  

Ein v e r m e h r t e s  V o r k o m m e n  von  Mut te rkorn  im Get re ide  und  dami t  
eine mbg l i che  Gesundhei t sgef~ihrdung du rch  n a h r u n g s m i t t e l b e d i n g t e n  
E rgo t i smus  ist vor  al lem filr V e r b r a u c h e r  re levant ,  die , ,naturbelassenes" ,  
ungere in ig tes  Get re ide  in F o r m  yon  Gr(ltze, M(lsli oder  s e l b s t g e b a c k e n e m  
Brot  k o n s u m i e r e n  (2, 24, 25, 28, 30). 

Mit der Reduz ie rung  des  Alka lo idgehal tes  bei der  Vera rbe i tung  y o n  
Brotget re ide ,  i n sbesonde re  d u t c h  das Backen,  haben  sich nu r  wenige  
Arbe i ten  beschtiftigt.  

I m  B a c k v e r s u c h  wurden ,  je nach  Alkaloid, un te r sch ied l iche  Alkaloid-  
ver lus te  festgestell t .  Scot t  und  L a w r e n c e  (29) ermit te l ten  eine Reduzie-  
rung  be im  Weizenbrot  bis zu 100 % und be im R o g g e n b r o t  his zu 85 %. 
Wolff  u n d  Ocker  (35) f anden  Ergomet r inve r lus t e  y o n  45-60 %. B a u m a n n  
und  Mitarbe i te r  (3) stell ten bei der  Roggenbro the r s t e l l ung  Ver lus te  an 
Einze la lka lo iden  zwischen 20 und  74% fest. Durch  H i t zebehand lung  
in tak te r  Mut t e rkornsk le ro t i en  y o n  Weizen bei 150-200 ~ konn t e  innerha lb  
einiger  S tunden  eine t empera tu rabh~ng ige  A b n a h m e  des Gesamta lka lo -  
idgehal tes  u m  90 % erreicht  werden  (42). 

Ffir 30 rain bei 121~ autoklavier te ,  v e r m a h l e n e  Skle ro t ien  e rgaben  
e inen Alkalo idver lus t  yon  24,6 %. Eine  anschlief~ende Pr( l fung ira Hiihn-  
chen-Wachs tums tes t  zeigte eine d e m  Alka lo idver lus t  d i rek t  propor t io-  
hale, ve rbesse r te  F u t t e r a u f n a h m e  und G e w i c h t s z u n a h m e  sowie e inen 
ve rbesse r t en  F u t t e r a u f w a n d i n d e x  (42). 

Da  e n t s p r e c h e n d e  F~i t te rungsversuche  an anderen  Tie ra r ten  n ich t  
b e k a n n t  sind, b le ib t  die Frage  often, ob die Ergota lka lo ide  du rch  das 
B a c k e n  eine im Tie rversuch  nachwe i sba re  Detoxi f iz ie rung erfahren.  

5 Mater ia l  

5.1 Mut terkorn und Di~ten 

Das Mut te rkorn  s t a m m t e  v o n d e r  Roggene rn t e  1984 aus e inem Anbau-  
gebie t  im Kra ichgau  (Sflddeutschland).  Es wurde  yon  e iner  M~thle bezo- 
gen, die das Mutterkorn yore Roggen dureh m~illereitechnische Reini- 
gungsverfahren getrennt hatte. Aus 60 kg mutterkornhaltigem Roggen 
wurden 1,8 kg Mutterkorn handverlesen und bis zur weiteren Verarbei- 
tung ffir 2 Monate bei +4 ~ im Dunkeln gelagert. 

Dig ten 

Das Mut te rkorn  (1410 g) wurde  fein gemahlen ,  in e inem Wirbe l s t rommi-  
scher  (Fa. Liidige, 4790 Pade rborn )  mi t  R o g g e n m e h l  der  Type  1150 (14 kg) 
zu einer  Meh lausgangs p robe  mi t  10 % Mut te rkornan te i l  h o m o g e n  verteilt .  
Die mu t t e rko rn f r e i en  und  mu t t e rko rnha l t i gen  Mehle w u r d e n  je zur H~ilfte 
zu salzfreien Broten  ve rbacken .  Die Backze i t  be t rug  60 rain bei 250/210 ~ 
Die Bro te  w u r d e n  erst  in Scheiben,  dann  in Wfirfel geschni t ten ,  gefrierge- 
t rockne t  und  mi t  einer wassergek~ihl ten Mfihle (Ika-Mfihle M20) ve rmah-  
len, gemisch t  und  mi t  e iner  modif iz ier ten  s emi syn the t i s chen  Digit (C 1000, 
Al t romin,  4937 Lage) v o m  Hers te l le r  in e inem s c h o n e n d e n  Pel le t ie rverfah-  
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Tab. i. Zusammensetzung der Difiten (%) Mutterkorn unverbaeken (MM) oder mit 
10 % Mutterkornanteil im Mehl zu Brot verbacken (MB). 

Mutterkorn 
D~/iten Kontrolle MM MB 

1% 2% 1% 2% 

Basisdi/it C 10001), modifiziert (%) 60 60 60 60 60 
Roggenmehl (%) 20 t0 - 20 20 
Roggenmehl + 10% Mutterkorn C/o) - 10 20 - - 
Roggenbrot (%) 20 20 20 10 - 
Roggenbrot mit 10 % Mutterkorn (%) - - - 10 20 

~)C 1000 (Altromin) mit 22 % Casein, 13 % Maisst~irke, 10 % Saccharose, 3 % Soja61 
(raffiniert), 4% Cellulose, 6% Mineralstoff- und Spurenetementvormischung 
(C 1000), 2 % Vitaminvormischung (C 1000). 

ren zu f(inf Ver suehsd i~ ten  mi t  0 %, 1% u n d  2 % M u t t e r k o r n a n t e i l  verar-  
be i te t  (Tab. 1). 

Die Dia ten  mi t  u n v e r b a c k e n e m  M u t t e r k o r n  w u r d e n  mi t  MM beze ichne t ,  
die mi t  v e r b a c k e n e m  M u t t e r k o r n  mi t  MB. Nach  H e r s t e l l e r a n g a b e n  be t rug  
in den  Dia ten  der  R o h p r o t e i n g e h a l t  23,4-24 %, Rohfe t t  3,5-4,1%, Rohfase r  
1,9-2,6 %, Rohasche  5,1-5,4 % und  Wasser  8,9-10,2 %. Der  G e s a m t a l k a l o i d -  
geha l t  w u r d e  nach  den  a n g e g e b e n e n  M e t h o d e n  ermi t te l t .  

5.2 Versuehs t i e re  

In zwei ze i tverse tz ten  FCt t te rungsversuehen w u r d e n  i n s g e s a m t  156 
junge ,  we ib l i ehe  NMRI-M/iuse (Charles River-Wiga,  8741 Sulzfeld)  im 
Abse tza l t e r  ( 3Woehen  alt, 12-15g) u n d  32 mfinnl iehe  NMRI-Mfiuse  
(10 Wochen  alt, 30-34 g) ve rwende t .  

6 Methoden 

6.1 A n a t y t i k  

Die Ex t r ak t ions -  und  B e s t i m m u n g s m e t h o d e n  de r  M u t t e r k o r n a l k a l o i d e  
s ind haup t s~eh l i eh  fur die  Ana lyse  yon  Sk l e ro t i e n  oder  p h a r m a z e u t i s c h e n  
P r~pa ra t en  en tw ieke l t  worden .  Dabe i  k a m  es auf  den  m6g l i chen  G e s a m t -  
a lka lo idgeha l t  (Ausbeu te  an Alka lo iden)  ode r  au f  den  gez ie l ten  Naehwe i s  
e inze lner  A]ka lo ide  bzw. de ren  de r iva t i s i e r t e r  F o r m  an. Im Gegensa t z  zu 
d iesen  Mater ia len  ist  bei  der  U n t e r s u c h u n g  yon  L e b e n s m i t t e l n  mi t  e iner  
we i taus  s t~rkeren  M a t r i x b e l a s t u n g  zu rechnen ,  bei  de r  d ie  E x t r a k t i o n  der  
ge r ingen  A l k a l o i d m e n g e n  m6g l i chs t  vo l l s t~ndig  zu e r fo lgen  hat. In  de r  
L i t e r a tu r  w e r d e n  sowohl  bas i sehe  als aueh  sau t e  E x t r a k t i o n s l 6 s u n g e n  
angegeben .  Die we i te re  Re in igung  des  R o h e x t r a k t e s  er folgt  m e i s t  naeh  
e inem far  die I so l i e rung  yon A l k a l o i d e n  ~b l i ehen  Pr inz ip ,  bei d e m  die  
E igensehaf t  der  A lka lo ide  zur Sa l zb i l dung  genutz t  wird.  D a n a e h  s ind  mi t  
gee igne ten  M e t h o d e n  wei te re  M a t r i x b e s t a n d t e i l e  abzu t rennen ,  u m  e inen  
Naehwe i s  der  ge r ingen  A l k a l o i d m e n g e  m6g l i ehs t  s t6rungsf re i  zu e rm6gl i -  
ehen. 
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6.1.1 Ger~te, Reagenzien 

I m  fo lgenden  Abschn i t t  wird  eine Methode  zur B e s t i m m u n g  yon  Mut- 
t e rkorna lka lo iden  beschr ieben ,  die von Klug (15) am Max-von-Pe t t enko-  
fer - Ins t i tu t  des B u n d e s g e s u n d h e i t s a m t e s  in Berl in  en twicke l t  (Methode  a) 
und  von Wolff am Ins t i tu t  for  B iochemie  und  Analy t ik  der  Bundes fo r -  
s chungsans ta l t  for  Oet re ide  und  Kar to f fe lve ra rbe i tung  in D e t m o l d  modi -  
fiziert w u r d e  (Methode b). 
a) Glasfaserf i l ter  (Satorius S-13400) 
Extrelut-20-Siiulen (Merck) 
Membranf i l t e r  (0,45 ~m, Satorius,  N l l  606) 
L i q u i d - C h r o m a t o g r a p h  (Varian 5000 Vors~ule,  Shandon ,  3 [tm, 30 x 4,6) 
Trenns~iule, Shandon-Hyper s i l  ods, 5 ~tm, 250 x 4,6 
F luo re szenz -Spek t r a lpho tome te r  (Perk in -Elmer  650-10 LC) 
L a b o r d a t e n - S y s t e m  (Hewlet t -Packard ,  3345) 
b) SchOt te lmaschine  ( Janke  & Kunkel ,  Typ  HS 500) 
Glasfaserf i l ter  (Schleicher  & SchOll, Nr. 6 370007) 
Extrelut-3-S~iulen (Merck Nr. 15372) 
S e p - P a c k  C-18-Kartuschen (Waters Nr. 51910) 
P u m p e  ( G y n k o t e k  300 B), Degasse r  (ERC 3510 Erna  Optical  Works) 
S~ule Licrocart ,  L ic rosphere  100 CH-18 Super ,  250 x 4 (Merck, Nr. 16056) 
S~iulenofen (Spect ra  Physics),  F luo reszenzde tek to r  (Kratos FS 900) 
Labo r -Da tensys t em,  A n a c o m p  220 (Kontron) mi t  P r in te r  P lo t te r  800 

Reagenzien 

Analysenre ine  Chemikal ien:  Riedel, Merck  
Alkaloide:  Sandoz,  S igma 

6.1.2 Extraktion, Aufarbeitung und HPLC-Trennung 

FOr die B e s t i m m u n g  der  Alkaloide  w u r d e n  25 g (a: 50 g) f e i n g e m a h l e n e n  
Materials  30 rain im gut  ve r sch lossenen  E r l e n m e y e r  mi t  100 ml  (200 ml) 
des Ex t r ak t ionsgemisches  Dichlormethan/Essigs;aureethylester/Metha- 
nol/konz. A m m o n i a k  = 50:25:5:1 (v/v/v/v) du rch  SchOtteln mi t  d e m  glei- 
chen  Gemisch  zweimal  extrahier t .  Die vere in ig ten  b l anken  Fi l t rate  wer-  
den  bei 35 ~ bis zur T rockne  eingeengt .  Dieser  0-Ext rak t  wird  in 2 ml  
Toluol /Methanol  = 49:1 (v/v) a u f g e n o m m e n  (Ultraschal lbad)  und  mi t  18 ml  
n -Hexan  versetzt .  Diese L6s ung  wird  in k le inen  Por t ionen  auf  eine 15 min  
zuvor  mi t  10 ml  (20 ml) einer  2%igen Weins~urelSsung belegte  Extrelut-3-  
S~iule (Extrelut-20-S~ule) gegeben,  mi t  1 ml  Toluol /Methanol  nachgewa-  
schen  und nach  Zugabe  yon  9 ml  n -Hexan  wie oben  auf  die Extrelut-S~iule 
gegeben.  Danach  wird mi t  40 ml  (75 ml) D i - I sopropy le the r /n -Hexan  = 1:1 
(v/v) eluiert. Das Eluat  wird  verworfen .  Das  res t l iehe Elut ionsgernisch  auf  
der  Extre lut -S~ule  wird mi t  Hilfe einer  W a s s e r s t r a h l p u m p e  abgesaugt .  
U b e r  die v o m  Elut ionsmi t te l  befre i te  S~iule wi rd  fiber eine Oaswaschf la -  
sche mi t  konz. Ammoniak /Wasse r  = 1:1 (v/v) du rch  e inen m~l~igen Stick- 
s to f f s t rom gasf6rmiges  A m m o n i a k  geleitet, his a m  S~u lenkopf  p H - P a p i e r  
a lkal isch reagiert.  Die Elut ion der  Alkaloide erfolgt  danach  mi t  40 ml  
(75 ml) Dich lormethan .  Das Eluat  wird  auf  bis ca. 1 ml  e ingeengt ,  der  tr~lbe 
Rf icks tand  in 8 ml  Acetonitri l /bi-dest.  Wasser  47:53 (v/v) a u f g e n o m m e n ,  
wobe i  im Ul t raschal lbad  an der  K o l b e n w a n d u n g  ha f tende  Teile abge l6s t  
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werden.  Nach  Uberf t ihren  in e inen 20-ml-MeBkolben wird noch  zweimal  
mi t  je 6 ml  Acetoni t r i l /Wassergemisch  gespt i l t  und  zur Marke  aufgeftillt.  
Diese  L b s u n g  wird zur C h r o m a t o g r a p h i e  du rch  e inen 0,45 ,am M e m b r a n -  
filter aus regener ier ter  Cellulose b l ank  filtriert (a) bzw. f iber eine Sep-  
Pack -Kar tu sche  (Fa. Waters) gegeben  (b). 

Zur  H P L C - T r e n n u n g  we rden  20 ,al aufgegeben ,  Die T r e n n u n g  erfolgt  
un te r  den  Bed ingungen :  
a) mobi le  Phase:  Acetoni t r i l :Wasser  = 47:53 (v/v) + 0,1 g/] A m m o n i u m c a r -  
bonat,  Sau len tempera tu r :  R a u m t e m p e r a t u r ,  Flie/3rate: 1,1 ml /min;  Detek-  
tion: f luoreszenzspek t ra lpho tomet r i sch ,  Anregungswel len l~nge :  327 nm,  
Emiss ionswel lenl~nge:  398 nm. 
b) mobi le  Phase:  Acetoni t r i l :Wasser  = 47:53 (v/v) + 0,1 g/l A m m o n i u m c a r -  
bonat ,  Flie/3rate: 0,8 mYmin, S f iu len tempera tu r  80~ Detek t ion :  f luores-  
zenzspek t ra lpho tomet r i sch ,  Anregungswel len l~nge:  ~45  nm,  Emiss ions -  
wellenl~nge: t iber  418 n m  (Kantenfilter).  

6.2 Versuchs t ierhal tung und  F~ t t e rung  

Die TieI"cersuche w u r d e n  an der  B u n d e s f o r s c h u n g s a n s t a l t  ffir Ern/ih- 
rung  durchgeft ihr t .  Die T ie rha l tung  erfolgte  un te r  S t a n d a r d b e d i n g u n g e n  
(22~ 60+ 5 % relat ive Luf t feucht igkei t ,  12 Std. L ich t -Dunke l -Zyk lus ,  
D u n k e l p h a s e  20.00-8.00 Uhr). T r inkwasse r  und  Fu t t e r  w u r d e n  den  Tieren  
ad l ib i tum gegeben.  Einige K o n t r o l l g r u p p e n  w u r d e n  paargef i i t ter t .  Die  
Versuche  s tar te ten  mi t  e iner  3ttigigen Adapt ionsra te ,  in der  eine mut te r -  
kornfre ie  Kontrolldiii t  an alle V e r s u c h s g r u p p e n  geffi t tert  wurde .  I m  
e rs ten  Ansatz  (Versuehsdauer  9 Wochen,  W a c h s t u m s p h a s e  und  Gesta t ion)  
wurde  au f  weibl iche  Fertilit~t, Embryo tox iz i t a t  und  Teratogeni t f i t  geprfift ,  
der  zweite Ansatz  (Versuchsdauer  12 Wochen,  W a c h s t u m s p h a s e ,  Gesta-  
tion, Lakta t ion)  diente  der  Er fassung  von  peri- und  pos tna ta l en  Wir- 
kungen.  

Versuch  1 

Im ersten Versuchsansatz wurden 96 Weibchen in 6 gewichtsgleiche Gruppen 
(N = 16) eingeteilt und einzeln in Makrolonkafige (Typ 2) gesetzt, die mit Zellstoff 
als Einstreu ausgelegt waren. Folgende Versuchsgruppen wurden miteinander 
verglichen: Gruppe 1 erhielt die Kontrolldi~it ad libitum (AL), die Gruppen 3-6 
erhielten mutterkornha]tige Difiten: 3 (MM 1%), 4 (MB 1%), 5 (MM 2 %), 6 (MB 2 %). 
Die Gruppe2 wurde entspreehend dem individuellen Futterverbrauch der 
Gruppe 5 (MM 2 %) mit der Kontrolldi~t paargeftittert (PF). 

Nach einer sechsw6chigen Ftitterungsperiode wurden je 4 Weibchen zu einem 
unbehandelten M~nnchen in Makrolonkiifige (Typ 3) gesetzt, die ein Trenngitter 
enthielten, das eine gleichzeitige, aber getrennte Haltung yon Weibchen und Miinn- 
chen bei unterschiedlicher Ffitterungsweise erlaubte. Die Mfinnchen erhielten eine 
Standarddi~t (Herilan/Eggersmann, 3260 Rinteln), w~ihrend bei den Weibchen die 
Ftitterung der Versuchsdi~iten beibehalten wurde. Nach einer 4t~igigen Zyklussyn- 
chronisation der Weibchen in diesen Spezialkfifigen wurden die Weibchen in den- 
selben Kafigen zweimal an ffinf aufeinanderfolgenden Tagen fib" 2 Stunden (9-11 
Uhr) mit den M~nnchen im Verhtiltnis 1:4 verpaart. W~ihrend der Paarung wurde 
den Tieren der Zugang zum Futter verwehrt  Weibchen der Versuchsgruppe 2 
wurden wtihrend der Synchronisations- und Paarphase nicht mehr paargef~ttert, 
aber weiterhin restriktiv mit durchschnittlich 3,2 g/Tag Kontrolldi~t (ca. 5 g/Tag) 
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w~hrend der Zyklussynchronisation), um eine Hyperphagie naeh der Paarffitte- 
rung zu vermeiden. Naeh der Paarung wurden Weibchen mit Paarungspfropf  
(Gestationstag 0) wiecler in Einzelhaltung gehalten und die Versuchsffitterung 
wurde ibrtgeffihrt. Gruppe 1 (Kontrolle) wurde ab 7. Tag der Gestation zur 
Gruppe 3 (MM 1%) paargeffittert. 

Wfihrend der Wachstumsperiode wurden Futterverbrauch und K6rpergewicht  
bei den Gruppen 1, 2, 5 und 6 tfiglich, bei den Gruppen 3 und 4 zweimal w6ehentl ich 
bestimmt. Wfihrend der Synehronisations- und Paarungsphase wurde keine Futter- 
verbrauehsbest immung durchgeffihrt. WShrend der Gestation wurden Futterver- 
braueh und K6rpergewieht t~glich (Gruppe 1, 2, 5) oder an den Tagen 0, 6, 12 und 18 
(Gruppe 3, 4, 6) bestimmt. 

Am Tag 18 der Gestation wurden die Weibehen durch CO2-Asphyxie get6tet, 
gewogen und makroskopisch auf Organschfiden untersucht. Der Uterusinhalt  
wurde auf frflh- und sp~itabgestorbene Implantate (Resorptionen) bzw. lebende und 
mil3gebildete Feten untersueht. Von den Feten wurde das individuelle K6rperge- 
wicht ermittelt  und das Gesehlecht bestimmt. Etwa 2/..~ der Feten eines Muttertieres 
wurden zuf~llig ausgew~hlt, fixiert, mazeriei% gef~rbt mit Alizarin-Rot und die 
Skelette geprfift. Die restlichen Feten wurden in einem Alkohol-Formaldehyd- 
Eisessig-Gemisch fixiert und nach der Wilson-Methode auf viszerale Anomalien 
untersucht. 

Versuch  2 

60 Weibchen wurden zun~ichst auf drei gewiehtsgleiehe Gruppen (7, 8, 9) aufge- 
teilt und zu viert in Makrolonk~fige (Typ 3) mit Zellstoffeinlage gesetzt. Mit Ver- 
suehsbeginn erhielt die Gruppe 7 (N = 12) eine Kontrolldifit, die Gruppen 8 und 9 
(N = 24) bekamen mutterkornhalt ige Di~ten (MM 1%) bzw. (MB 1%) ad libitum. 
Nach einer 6w6ehigen Ffitterungsperiode, in der zweimal w6chentl ich Futterver- 
brauchs- und K6rpergewiehtsbest immungen durehgefflhrt wurden, wurden die 
Weibehen zyklussynchronisiert und mit den Mfinnchen der Versuchsserie 1 im 
Verh~ltnis 1:4 an zweima! 5 aufeinanderiblgenden Tagen fflr 2 Stunden und an ffinf 
weiteren Tagen fiber Nacht verpaart. Weibehen mit Paarungspfropf  (Gestationstag 
0) wurden einzeln in Kfifige gesetzt und konnten ihre Jungen spontan zur Welt 
bringen. 

Die Versuehsffitterung der Di~iten (Kontrolle, MM 1%, MB 1%) wurde w~hrend 
der Gestation zun~ehst beibehalten. Am Tag 13 der Gestation wurde ein Di~tweeh- 
sel yon MB 1% naeh MB 2 % vorgenommen,  um den Einflu/3 yon verbackenem 
Mutterkorn bei einer h6heren Dosierungsstufe wfihrend der Laktation zu prfifen. 
Am Wurftag (Laktationstag 0) wurden bei den mit Mutterkorn geffltterten Gruppen 
je zwei Untergruppen gebildet und die Gruppen 8b und 9b fflr 3 Wochen mit der 
Kontrolldi~it im Vergleich zu 8a (MM 1%) bzw. 9a (MB 2 %) paargef(ittert. 

Untersucht  wurden Gestationsdauer, Futterverbrauch und K6rpergewiehtsver- 
anderungen w~ihrend der Gestation (Tage 0, 6, 12, 18) und Laktation (taglich) sowie 
Mortalit~t (tiiglich) und K6rpergewiehtsentwieklung der Jungtiere.  Zur Bestim- 
mung der Gestationsdauer wurden fiber 14 N~ichte lang und am Tage in 4st(indigen 
Intervallen die Geburtstermine ermittelt. Am Wurftag wurden die Wurfgr6Be 
best immt und die Wfirfe in 8 Jungtiere (m6glichst 4 M~innchen und 4 Weibehen) 
normiert. Die K6rpergewiehtsbest immung der Jungtiere erfolgte an den Lakta- 
tionstagen 0, 3, 7, 11, 14 und 21 (Absetztag). Der Versuch wurde eine Woche nach 
dem Absetzen der Jungtiere mit der T6tung und Sektion der Muttertiere abge- 
sehlossen, die Muttertiere makroskopiseh auf pathologisehe Ver/inderungen 
(Organe, Zfihne) untersueht und verschiedene Organgewichte (Thymus, Herz, 
Leber, Milz, Nieren, Nebennieren, perirenales Fett) ermittelt. 

Die statistisehe Auswertung der Ergebnisse erfolgte mit  Hilfe der einfachen 
Varianzanalyse und des Scheffe-Tests. Nicht normalverteilte Daten und H~ufig- 
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keitsverteilungen wurden mit dem Chi-Quadrat-Test, dem U-Test nach Mann- 
Whitney oder mit dem Welch-Test (Gestationsdauer) gepr~ft. 

7 Ergebnisse 
7.1 Best immung und Berechnung des Gesamtalkaloidgehalts 

Die Einzel- und  Gesamtalkaloidgehal te  der Ausgangsmater ia l ien  und  
der Diaten sind in der Tabelle 2 zusammengefaft t .  Das Ausgangsge t re ide  
wies bei der Anl ieferung 0,03 % Mut terkorn  auf  und  wurde  einer Mfihlen- 
re inigung unterzogen,  so daB kein Mut terkorn  mehr  ge funden  wurde.  
Trotzdem blieb ein Alkaloidgehalt  von 0,11 mg/kg nachweisbar ,  was 
e inem Mut terkorngehal t  von 0,005 % entspr~che. 

Der durch  Vero rdnung  for den EG-Bereich festgelegte HSchs twer t  yon  
0,05 % Mut terkorn  ist im Getreide durch Ermit teln des Gewichtsantei ls  in 
einer P robe  durch  Handver lesen best immbar .  Sobald es sich um ein 
Ge t re ideprodukt  handelt ,  ist der wahrscheinl iche ursprfingliche Mutter- 
kornantei l  nur  fiber eine chemische  Analyse des Gesamta]kaloidgehal ts  
m6glich. Eine Absch~tzung des Mutterkornantei ls  aufgrund  des ermittel- 
ten Gesamtalkaloidgehal ts  eines Lebensmit te ls  ist zwar nicht  exakt, 
er laubt  j edoch  eine ungeffihre Angabe  fiber den Kontaminat ionsgrad ,  was 
ffir eine Abschfi tzung des gesundhei t l ichen Risikos und  eine lebensmittel-  
gerechte  Beurte i lung bedeutsam ist. 

Geht  man davon aus, daB zentraleurop~isches Mut te rkorn  ca. 0,2 % 
Gesamtalkaloid enthi l t ,  ist bei e inem H6chs twer t  yon 0,05 % Mut terkorn  
im Getreide mit  ca. 1 ppm Alkaloid zu rechnen.  Durch  die Teigberei tung 
und  den BackprozeB wird der Alkaloidgehal t  verringert ,  die A b n a h m e  des 
Gesamtalkaloidgehal ts  um 50 % konnte  best~tigt werden  (3, 35), wobei  die 
,,-inin-Form" der Alkaloide gegenflber der ,,-in-Form" bedeu tend  weniger  
reduziert  bzw. deren Gehalte nicht  erh6ht  wurden  (Tab. 2). 

Die Summat ion  der Einzelalkaloidgehalte nach  spezifischer Aufarbei-  
tung und  HPCL-Trennung  ffihrt zum Gesamtalkaloidgehal t .  Fflr diese 
Ermit t lung werden  die Einzelalkaloide in reiner Fo rm ben6tigt.  LIber den 
Chemikal ienhandel  sind jedoch  nur  wenige zu beziehen (Ergotamin,  Ergo- 
kryptin,  Ergometrin).  Addier t  man  nach en t sprechender  T rennung  die 
P e a k h 6 h e n  der Einzelalkaloide in einem C h r o m a t o g r a m m  und berechnet  
den Gesamtgehal t  als Ergotamin  und Ergokrypt in ,  ffihrt diese Berech- 
n u n g  zu einem Gesamtalkaloidgehalt ,  der gegenfiber dem aus Einzelalka- 
loiden berechneten  einen effektiven Fehler  von 9 % aufweist, wenn  mit  
den angegebenen  Wellenl~ingen gemessen  wird. Wie ein Vergleich des mit  

Tab. 3. Gesamtalkaloidgehalte der Versuchsdi~ten. MK: Mutterkorn (10%: Aus- 
gangsproben; 2 % und 1%: Versuchsdi~ten), MM: Mehl, MB: Brot, Gehalte in mg/kg. 

10%MK 10%MK 2%MK 2%MK I % M K  I % M K  
MM MB MM MB MM MB 

Gesamtalk.-Geh. 123,8 
der Einzelalk. 
Gesamtalk.-Geh. 105,3 
berechnet 

62,12 27,11 11,79 9,56 5,15 

60,25 20,96 10,74 9,41 5,53 
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Abb. 1. Der Einfluf3 yon unverbackenem (MM) und verbackenem (MB) Mutterkorn 
auf die KSrpergewichtszunahme bei Mfiusen w~hrend der Wachstumsperiode. 
Kontrolldi~it ad libitum (ALL Paarffitterung (PF) zu MM 2 %, n = 12-16 Tiere/ 
Gruppe; signifikante Unterschiede zwischen den Mittelwerten zur Kontrolle (AL) 
@ (P<0,05), @0 (p<0,001), MM 2% versus MB 2%* ~p<0,05), MM 2% versus 
Kontrolle (PF) nicht signifikant (einfache Varianzanalyse]Scheffe~Test). 

13 Alkaloidstandards ermittel ten Gehaltes gegen~iber dem berechne ten  
zeigt, bietet sich diese Vorgehensweise  ffir U b e r w a c h u n g s z w e c k e  als 
Screening an (Tab. 3). 

Fehler  durch sich rasch ver~indernde Eichl6sungen,  Gle ichgewicht  zwi- 
schen ,,-in-" und  ,,-inin-Formen", ungenf lgende  T rennung  einzelner Alka- 
loide (alpha-, beta- Ergokrypt in  und  -kryptinin) und  durch  das Nichterfas-  
sen seltener und  nicht  geeichter  Alkaloide werden  vermieden.  

Gegenfiber anderen  Methoden der Gesamta lka lo idbes t immung  (26) ist 
durch  die Auf t rennung  in Einzelalkaloide bei vor l i egendem Chromato-  
graram zu entscheiden,  ob es sich tats~ichiich um Mut terkorn  handelt .  
Wenn auch die Zusammense t zung  und  der Gehalt  an Einzelalkaloiden 
sehr stark variiert, tritt doch  nicht  nur  ein einzelnes Alkaloid im Chroma-  
togramrn auf. 

7.2 T i e r v e r s u c h e  

V e r s u c h  I 

W~ihrend des Versuchs verendete in Gruppe 5 (MM 2 %) ein Weibchen zu Beginn 
der dritten Paarungsphase, ein weiteres Weibchen wurde im moribunden Zustand 
(Tremor, Kachexie) nach 8 Versuchswochen get0tet, Beim verendeten Tier wurden 



T
ab

. 
4.

 E
in

fl
uJ

3 
v

o
n

 D
if

it
en

 m
it

 u
n

v
er

b
ac

k
en

em
 (

M
M

) 
u

n
d

 v
er

b
ac

k
en

em
 

(M
B

) 
M

u
tt

er
k

o
rn

 a
u

f 
F

u
tt

er
v

er
b

ra
u

ch
, 

K
6

rp
er

g
ew

ic
h

ts
zu

- 
n

ah
m

e 
u

n
d

 F
u

tt
er

ef
fi

zi
en

z 
b

ei
 M

fi
us

en
 w

~
ih

re
nd

 d
er

 W
ac

h
st

u
m

sp
er

io
d

e.
 

K
on

tr
ol

ld
i~

it
 a

d 
li

b
it

u
m

 (
A

L
) 

ge
f(

it
te

rt
 b

zw
. 

p
aa

rg
ef

fi
tt

er
t 

(P
F

) 
zu

r 
V

er
su

ch
sg

ru
p

p
e 

5;
 

~)
 Q

u
o

ti
en

t 
au

s 
K

6
rp

er
g

ew
ic

h
ts

zu
n

ah
m

e 
u

n
d

 
F

u
tt

er
v

er
b

ra
u

ch
 

• 
10

0 
in

 
6 

W
o

ch
en

; 
M

it
te

lw
er

te
 

+ 
S

ta
n

d
ar

d
ab

w
ei

ch
u

n
g

 
(n

) 
ff

ir
 6

 W
o

ch
en

 
b

er
ec

h
n

et
; 

M
it

te
lw

er
te

 
in

 
d

er
 g

le
ic

h
en

 
S

p
al

te
 

m
it

 u
n

te
rs

ch
ie

d
li

ch
en

 B
u

ch
st

ab
en

 
w

ei
se

n
 

st
at

is
ti

sc
h

 s
ig

n
if

ik
an

te
 U

n
te

rs
ch

ie
d

e 
au

f 
(p

 <
 0

,0
5)

. 

V
er

su
eh

sg
ru

p
p

en
 

F
u

tt
er

v
er

b
ra

u
ch

 
K

6
rp

er
g

ew
ic

h
ts

zu
n

ah
m

e 
F

u
tt

er
ef

fi
zi

en
z'

) 
(g

/M
au

sf
ra

g)
 

(g
) 

1 
K

o
n

tr
o

ll
e 

(A
L

) 
3,

75
 +

 0
,1

6 
~ 

(1
5)

 
9,

1 
_+

 2
,3

 ~
 

(1
6)

 
5,

8 
_+

 1
,3

 ~h
 

(1
00

 %
) 

(1
00

 %
) 

(1
00

 %
) 

2 
K

o
n

tr
o

ll
e 

(P
F

) 
3,

17
 _

+ 0
,2

6 
b 

(1
6)

 
5,

3 
+ 

0,
7 

b 
(1

2)
 

4,
3 

+ 
0,

9 b
 

(8
4,

5 
%

) 
(5

7,
5 

%
) 

(7
3,

5 
%

) 

3 
M

M
 

1%
 

3,
69

 _
+ 0

,1
6 

~ 
(1

5)
 

9,
1 

• 
2,

2 a
 

(1
6)

 
5,

9 
+ 

1,
2 ~

 
(9

8,
4 

%
) 

(9
9,

8 
%

) 
(1

01
,4

 %
) 

4 
M

B
 

1%
 

3,
81

+
 0

,2
F

 
(1

6)
 

9,
8 

+ 
2,

3 
~ 

(1
6)

 
6,

1 
+ 

1,
3 ~

 
(1

01
,6

 %
) 

(1
07

,7
 %

) 
(1

05
,2

 %
) 

5 
M

M
 

2 
%

 
3,

19
 +

 0
,3

0 
b 

(1
6)

 
6,

4 
+ 

2,
2 

be
 

(1
6)

 
5,

0 
+ 

1,
2 ~

b 
(8

5,
1%

) 
(7

0,
4 

%
) 

(8
6,

1%
) 

6 
M

B
 

2 
%

 
3,

72
 +

 0
,2

2 
~ 

(1
6)

 
8,

5_
+ 

2,
7 ~

r 
(1

6)
 

5,
5 

+ 
1,

6 ~
b 

(9
9,

2 
%

) 
(9

3,
5 

%
) 

(9
3,

8 
%

) 

(1
6)

 

(1
4)

 

(1
6)

 

(1
6)

 

(1
5)

 

(1
6)

 

b.
..a

 

E
 ~ 3.
 

~r
 

v
- t~

 

r1
6

2
 



Wolff  u. a., Chemische und toxikologische Untersuchungen fiber Mutterkorn 13 

O)  

E p -  

r o  

N 

0 

| 

P 

20 

15 

10 

0 

X ~ Kon l r o l l e (PF )  

o - -  MM1% 

- -  �9 ~ MB1% 
/ "  ~ MM2% 

�9 ~ MB2% 

L 

I 
X 

J X 
l- t. 

w �9 | 

0 6 12 18 

Gestation (Tage p.c.) 

Abb. 2. Der EinfluB yon unverbackenem (MM) und verbackenem (MB) Mutterkorn 
auf die Korpergewichtszunahme wfihrend der Gestation. Mittelwerte • Standard- 
abweiehung (n = 10-14, bei PF n = 3); signifikante Unterschiede (einfache Varianz- 
analyse) zwischen den Mittelwerten von MM 2 % und MB 2 %** (p < 0,001), MM 2 % 
versus Kontrolle (PF) �9 (p < 0,05). 

his auf eine perikardiale Blutung keine pathologischen Ver~inderungen (begin- 
nende Autolyse) festgestellt. Beim moribunden Tier war der D~inndarm durch 
Fliissigkeitsansarnrnlung stark erweitert und wies entzflndliehe R6tungen auf. 

Futterverbrauch und KSrpergewichtszunahme w~hrend der 6wSchigen Waehs- 
tumsperiode waren nur in der mit der h6ehsten unverbackenen Mutterkorndosis 
geffitterten Gruppe (MM 2 %) statistiseh signifikant (p < 0,05) vermindert (Abb. i). 
Die Reduktion des Futterverbrauchs betrug gegenfiber der Kontrolle (AL) 85 %, die 
der K6rpergewiehtszunahme 70%. Paargef(ttterte Kontrollweibehen hatten eine 
noeh geringere Korpergewichtszunahme (58 %) im Vergleich zur Kontrolle (AL). 
Die mit Mutterkorn gefgttterten Weibehen untersehieden sieh in der Futtereffizienz 
nieht yon der Kontrollgruppe (AL). Bei paargeffitterten Kontrollweibchen war die 
Futtereffizienz (p < 0,05) herabgesetzt (Tab. 4). 
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Tab. 6. Embryotoxische Effekte und Mif~bildungen bei Mfiusefeten nach F0,tterung 
yon mutterkornhal t igen Di~ten an die M~tter. 

Versuehsgruppen 1 2 3 4 6 
Kontrolle Kontrolle  MM 1% MB 1% MB 2 % 
(AL)') (PF) 

Anzahl der untersuchten 
Feten (Wtirfe) 
retardierte Feten 2) 

mif3gebildete Feten (Wfirfe 
Exenzephalie 
Hypognathie 
Gaumenspalte 
Extremit/itendefekte 
Zwergwuchs 4) 

f iuf iere lnspekt ion 

112 (11) 29 (3) 122 (12) 135 (14) 112 (11) 
6,3 % 6,9 % 6,6 % 2,2 % 6,3 % 

0 0 0 1 (1) 0 
0 0 10 (1) 0 0 
5 (2) 1 (1) 11 (2) 1 (1) 3 (3) 
0 0 6 (1) 0 0 
0 0 3 (3) 1 (1) 4 (4) 

miBgebildete Feten (W(irfe 5 (2) 1 (1) 13 (4) 3 (2) 6 (5) 
(4,5 %) (3,1%) (10,7 %) (2,2 %) (5,4 %) 

Knochenskele t t  

Anzahl der untersuchten 
Feten (Wiirfe) 

miBgebildete Feten (Wfirfe 
WS-Defekte 5) 
Rippen ~) 
Sternum s ) 
Extremit~iten 5) 
andere Defekte 7) 

78 (11) 20 (3) 86 (12) 94 (14) 81 (11) 

0 0 0 2 (1) 2 (2) 
0 0 0 0 4 (2) 

11 (7) 3 (1) 7 (6) 11 (8) 8 (7) 
0 0 1 (1) 0 4 (2) 
4 (2) 1 (1) 8 (2) 3 (2) 8 (6) 

miBgebildete Feten (W~irfe) 4 (2) 1 (1) 8 (2) 5 (2) 11 (6) 
(5,1%) (5,0 %) (9,3 %) (5,3 %) (13,6 %) 

*) Erl~uterungen siehe Tabelle 5; ") Feten < 0,8 g; ~) Feten mit  Fehls te l lungen der 
Extremitfiten; ~) fehlend, deformiert ,  verwachsen oder reduziert; 6) gewellt  oder 
verwachsen; 7) Feten mit  Exenzephalie  und/oder Gaumenspal te ,  Hypognathie,  
Zwergwuchs; 4) Zwergwuchs klassifiziert als < 75 % des durchschni t t l ichen K6r- 
pergewichtes der Wurfgeschwister. 

Die Futteraufnahrne der graviden Weibchen nahm im Verlauf der  Gestat ion zu 
und war in allen ad l ibi tum geftitterten Gruppen gleich. Abbi ldung  2 zeigt die 
K~ der Weibchen w~ihrend der Gestation. Im Gegensatz 
zur Gruppe MM 2 %, die keine Wfirfe mit lebenden Feten aufwies, hat ten aber  drei 
Weibchen (18,8 %) bei Schni t tentbindung lebende Feten. Die Beeinflussung yon 
Implantat ion und Embryonalentwicklung ist in Tabelle 5 zusammengefaI3t. Durch 
die mutterkornhalt ige Mehldifit MM 2 % wurde die Tr~ichtigkeitsrate (12,5 %) stark 
verminder t  (p < 0},05), nicht  jedoch durch die Brotdi~it MB 2 %. Auch die paargef~it- 
terte Kontrolte ze~gte eine deutl ich verringerte Gestat ionsrate (25 %). Die Resorp- 
t ionsrate (berechnet ohne die beobachteten Totalresorptionen yon W~irfen), Wurf- 
gr613e und durchschnit t l iches Fetengewicht  waren im Vergleich aller Gruppen  
nicht unterschiedlich. 
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Tabelle 6 gibt eine Zusammenstel lung fiber die embryotoxischen Effekte und die 
beobachteten MiBbildungshfiufigkeiten. Hinsichtlich des Auftretens von in der 
KSrpergewichtsentwicklung zur0ckgebliebenen Feten und der Anzahl miBgebilde- 
ter Feten wurden keine statistisch signifikanten Unterschiede zwischen den Ver- 
suchsgruppen festgestellt. Eine Tendenz zu einer leicht erh6hten MiBbildungsrate 
bet MM 1% wurde durch einen einzigen Wurf bedingt, in dem fast alle Feten 
Gaumenspalten, Hypognathie und eine leichte Fehlstellung der Extremit~iten aug 
wiesen. Bet den Versuchsgruppen MB 1% und MB 2 % wurden bet je zwei Feten 
Wirbels~iulendefekte beobachtet, die in den anderen Versuchsgruppen nicht auftra- 
ten. Ferner hatten 4 Feten der Versuchsgruppe MB 2 % deformierte Extremitaten- 
knochen (u. a. Humerus,  Femur) und mi~gebildete Rippen. Mit der Wilson-Methode 
wurden keine auff~lligen Organanomalien festgestellt. 

Bet der makroskopischen Beurteilung der Muttertiere wurden keine Anzeichen 
yon Ergotismus (Nekrosen an Schwanzspitze, Ohren oder Zehen) beobachtet. 
Jedoch hatten in der Gruppe MM 2 % etwa 60 % der Tiere einen durch Fl(issigkeits- 
ansammlung erweiterten und teilweise leicht entzOndlich ger6teten D(lnndarm 
sowie fast alle Tiere (93 %) eine yon der Norm abweichende, fehlende gelbliche 
Pigmentierung des Zahnschmelzes der oberen und unten Incisivi (kalkweil3 
erscheinende Schneidez~hne). 

Versueh  2 

W~ihrend der ganzen Versuchsdauer traten bet den Tieren weder Krankheitszei- 
chen noeh Todesf~lle auf. Futteraufnahme und K6rpergewichtszunahme verliefen 
w~hrend der Waehstumsphase und der Gestation bet den Kontrolltieren und den 
mit mutterkornhaltigen Di~ten gef0tterten Tieren in gleicher Weise. Es wurde eine 
urn ca. I0 Stunden verl~ingerte Gestationsdauer (p<0,05) nach Ffitterung mit 
mutterkornhaltigen Diaten festgestellt (Kontrolle: 18,9+0,2 Tage, MM 1% : 
19,3 + 0,4 Tage, MB i-2 % : 19,2 + 0,3 Tage). Die Geburtsgewichte der Jungen waren 
mit 1,4-1,5 g fiir alle Gruppen gleich und unterschieden sich nicht vonder Kontroll- 
gruppe. 

W/ihrend der Laktation war der Futterverbraueh der mit Mutterkorn (MM 1% 
bzw. MB 2 %) gefOtterten Tiere statistisch signifikant (p < 0,05) gegen(iber der 
Kontrolle (AL) vermindert, besonders bet den M(ittern, die verbackenes Mutter- 
korn (MB 2 %) erhielten (Tab. 7). Die damit verbundenen K6rpergewichtsver~inde- 
rungen der MOtter waren bet den rnutterkornhaltigen Di~tgruppen gering, bet den 
paargef(itterten Kontrollen deutlich ausgepr~igt. Die Abnahme der maternalen 
K6rpergewichte seit Laktationsbeginn betrugen naeh zwei Wochen etwa 93 % und 
86 % ffir die Gruppen 8b bzw. 9b. 

Die Jungtiermortalitfit  lag bet allen Versuchsgruppen mit unter 10 % in der Norm. 
Bei den Jungtieren der mit unverbackenem oder verbackenem Mutterkorn geffit- 
terten Mfitter wurde eine starke Wachstumsdepression beobachtet, vor allem bet 
der Gruppe 9a (MB 2 %). Paargef(itterte Kontrollen hatten die gleiche Entwick- 
lungsverz6gerung wie die mit Mutterkorn gef~itterten Versuehsgruppen. Bei der 
Sektion der Muttertiere wurden keine auff~lligen pathologischen Ver~nderungen 
oder unterschiedlichen Organgewichte festgestellt. 

8 Diskuss ion  

In  d e r  v o r l i e g e n d e n  A r b e i t  m i t  m u t t e r k o r n h a l t i g e m  M e h l  w u r d e  d e r  
V e r s u c h  u n t e r n o m m e n ,  d e n  b e i m  V e r b a c k e n  zu B r o t  a u f t r e t e n d e n  Alka -  
l o i d v e r l u s t  zu e r m i t t e l n  u n d  in zwei  k o n t r o l ] i e r t e n  F f i t t e r u n g s s t u d i e n  e i n e  
m S g l i c h e  t o x i s c h e  W i r k u n g  v o n  u n v e r b a c k e n e m  B r o t  o d e r  zu B r o t  ve r -  
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Tab. 8. Einflul~ des Pelletierens auf die Gesamtalkaloidgehalte und deren isomere 
Form. MM: Mutterkorn im Mehl, MB: Mutterkorn im Brot, Gehalte in mg/kg. 

vor dem Pelletieren nach dem Pelletieren (Difiten) 
Ges.-Alk.- ,,-in- ,,-inin- Ges.-Alk.- ,,-in- ,,-inin- 
Geh. Form "l ) Form "=' ) Geh. Form "l ) Form ''2) 

2 % MM 24,76 19,47 5,29 27,11 15,79 11,32 
2 % MB 12,40 7,41 4,99 11,79 7,08 4,71 
1% MM 12,38 9,74 2,64 9,56 6,44 3,12 
1% MB 6,20 3,71 2,49 5,15 2,79 2,36 

') Ergometrin, Ergosin, Ergotamin, Ergocornin, (~- und ~-Ergokryptin, Ergocristin 
2)Ergometrinin, Ergosinin, Ergotaminin, Ergocorninin, (~- und f~-Ergokryptinin, 
Ergocristinin. 

b a c k e n e m  M u t t e r k o r n  au f  W a c h s t u m ,  R e p r o d u k t i o n  u n d  L a k t a t i o n  be i  
w e i b l i c h e n  Mfiusen  zu ve rg l e i chen .  Der  G e s a m t a l k a l o i d g e h a l t  w u r d e  
s o w o h l  d u r c h  B e s t i m m u n g  des  G e h a l t e s  y o n  d r e i z e h n  e i n z e l n e n  Alkalo i -  
d e n  als a u c h  n a c h  eben fa l l s  c h r o m a t o g r a p h i s c h e r  T r e n n u n g  r e c h n e r i s c h  
ermittelt. Auch wenn hier kein Brot im flblichen Sinne gebacken wurde 
(salzfrei, 10 % Mutterkorn), ergaben sich doch Alkaloidverluste, wie sie 
durch frflhere Versuche an Broten ermittelt wurden (27, 35). Dureh das 
Pelletieren tritt neben einer Minderung des Gesamtalkaloidgehaltes (42) 
auch eine Verschiebung des Verh~itnisses von Alkaloiden zu ihrer isome- 
ren ,-inin-Form" auf. 

Diese Anderungen werden besonders bei unverbackenem Mutterkorn 
deutlich, so daB das Spektrum an Alkaloiden bei verbackenem und unver- 
backenem Mutterkorn nicht identisch ist. Beim nicht verbackenen Mut- 
terkorn tritt eine zum Teil betr~chtliche Zunahme der isomeren ,,-inin- 
Form" bei gleichzeitiger Abnahme der ,-in-Form" der Alkaloide auf, w~h- 
rend beim verbackenen Mutterkorn beide Alkaloidformen abnehmen, 
wobei die Abnahme der isomeren ,,-inin-Form" hier relativ gering ist. 

Nach Zusatz von 10 % Mutterkorn zu Mehl wurde ein AlkMoidgehalt 
von 0,124 % bestimmt. Bei der Verarbeitung von Mehl zu Brot betrug der 

Tab. 9. Durchschnittliche tfigliche Gesamtalkaloidaufnahme bei wachsenden, 
tr~chtigen und laktierenden M~usen nach Verftitterung yon mutterkornhalt igen 
Di~ten. 

Gesamtalkaloidaufnahme (mg/kg K6rpergewicht/Tag) 
Di~iten 

Wachstum 1) Gestation 2) Laktation '~) 

MM 1% 1,4 1,3 2,9 
MB 1% 0,7 0,7 - 
MM 2 % 3,6 - - 
MB 2 % 1,7 1,6 3,0 

Durchschnittliche Alkaloid-Aufnahme: l) in 6 Wochen/kg Kbrpergewicht am Ende 
der 3. Versuchswoche (Versuch 1); 2) w~ihrend der Gestationstage 0-18/kg K6rper- 
gewicht am Tag 12 post coitum (Versuch 1); 3) wfihrend der Laktationstage 0--141kg 
K6rpergewicht am Tag 7 post partum (Versuch 2). 
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Alkaloidverlust im Mittel ca. 50 %. Unter Berticksichtigung der bei der 
Di~therstellung auftretenden Alkaloidverluste und aufgrund tier f~r 
Wachstum, Gestation und Laktation unterschiedlichen Futteraufnahme 
errechnete sich eine ~hnliche durchschnittliche Tagesdosis in der Gesamt- 
Alkaloidaufnahme der Versuchstiere ffir die Difitgruppen MM 1% und 
MB 2 % (Tab. 9). 

Mutterkornalkaloide k6nnen vielf~ltige St6rungen tier Reproduktion 
bei Menseh uad Tier bewirken (12, 37). Die wiederholte Behandlung 
trfichtiger M~use, Ratten und Kaninchen mit peroralen, maternaltoxi- 
sehen Ergotamingaben, die eine verminderte K6rpergewiehtszunahme 
der Muttertiere zur Folge hatten, fiihrte bei allen drei Spezies zum ver- 
mehrten Auftreten retardierter Feten und bei Ratten augerdem zu Feta]re- 
sorptionen (11). Diese indirekte embryotoxische Wirkung wird dutch eine 
Verminderung der uteroplazentalen Blutzufuhr infolge der vasokonstrik- 
torischen Wirkung yon Ergotamin hervorgerufen (10, 17). In ~ihnlicher 
Weise wirkt ein vor~ibergehendes Abklemmen der zuf/ihrenden uterinen 
BlutgeffiBe bei trfiehtigen Rotten am Tag 14 post coitum, wobei ouch 
0deme, Gaumenspalten und 1KiBbildungen der Extremitfiten erzeugt wur- 
den (I6, 18, 28). 

In reproduktionstoxikologischen Studien k6nnen signifikante Reduk- 
tionen des maternalen KSrpergewichtes, klinische Toxizitfitssymptome 
oder Tod zur Beurteilung e~ner maternalen Toxizit~it herangezogen wer- 
den (14). In der vorliegenden Untersuchung wurden Anzeiehen von mater- 
naler Toxizitfit nur nach chronischer Gabe von 2 % unverbackenem Mut- 
terkorn beobachtet: Mortalitfit in einem Fail, Enteritis und eine fehlende 
gelbliche Pigmentierung des Zahnschmelzes der Sehneidez/ihne bei den 
meisten Tieren. Die Verffitterung von 2 % unverbackenem Mutterkorn 
bewirkte, im Gegensatz zu allen anderen mutterkornhaltigen Di~ten (MM 
1%, MB 1% und 2 %), eine Reduzierung der Futteraufnahme und der 
KOrpergewiehtszunahme wfihrend der Wachstumsphase, eine Beeintrgch- 
tigung der Gestationsrate und Embryotoxizitfit (Totalresorptionen). Aller- 
dings war die Konzeptionsrate von zu MM 2 % paargefiitterten Kontrolltie- 
ren ebenfalls herabgesetzt, nicht abet bei den Kontrolltieren der Gruppe l, 
die ab Tag 6 der Gestation zu MM 1% paargeKittert wurden. Chronische 
Futterrestriktionen zu 50 % oder 40 % der Ad-libitum-Filtterung w~hrend 
der Wachstumsphase reduzierte die Konzeptionsrate aueh bei jungen 
Rotten (42). 

Irn Versuch 2 Kihrten sehon niedrige Gaben an unverbaekenem und 
verbaekenem Mutterkorn (MM 1% bzw. MB 1-~2%) zu Effekten. So 
stellten wir eine geringfiigige, aber signifikante Verz6gerung tier Gesta- 
tionsdauer lest. Barnikol et al. (1) beobaehteten eine bis zu 5 Tagen 
verktirzte Tr~ehtigkeit bei Sauen. W~ihrend der Verftitterung der Difiten 
MM 1% und MB 2 % in der Waehstumsphase und der Trgehtigkeit ohne 
Einflug auf den Putterverbraueh und die K6rpergewichtsentwicklung der 
so behandelten M~iuse blieb, reduzierten beide Digten in der Laktation 
sehr deutlieh die Futteraufnahme der Muttertiere. Dies hat zwar keine 
signifikanten Verfinderungen der m/]tterlichen Kbrpergewiehte, aber eine 
starke WachstumsdeDression (bis zu 50 %) bei den Jungtieren zur Folge. 
Da mit der Paarffitterung bei den Kontrollen eine ~hnliche Reduktion der 
Jungtier-K6rpergewiehte erreicht wurde, ist der Schlul3 zu ziehen, dab die 
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W a c h s t u m s d e p r e s s i o n  prim~ir d u r c h  d i e  v e r m i n d e r t e  F u t t e r a u f n a h m e  d e r  
] a k t i e r e n d e n  M u t t e r t i e r e  v e r u r s a c h t  w u r d e .  Es  i s t  b e k a n n t ,  d a b  F u t t e r r e -  
s t r i k t i o n  a u f  d a s  e n d o k r i n e  S y s t e m  w i r k t  u n d  d a b e i  d i e  P r o l a k t i n a u s -  
s c h f i t t u n g  be t  v e r s c h i e d e n e n  T i e r e n  h e m m t  (23), w a s  d a n n  in d e r  L a k t a -  
t i o n  zu H y p o g a l a k t i e  o d e r  in  s c h w e r e n  Ff i l l en  zu  A g a l a k t i e  f f i h ren  k a n n  
(37, 43). 

Z u s a m m e n f a s s e n d  b e t r a c h t e t ,  z e i g e n  d i e  E r g e b n i s s e  d i e s e r  U n t e r s u -  
c h u n g ,  d a b  d u r c h  d e n  B a c k p r o z e B  d i e  p h y s i o l o g i s c h e  u n d  t o x i s e h e  Wir-  
k u n g  d e r  M u t t e r k o r n a l k a l o i d e  w e s e n t l i c h  a b g e s c h w ~ c h t  w i r d .  D ie  D a t e n  
r e i c h e n  a b e r  zu r  Absch~ i t zung  d e s  R i s i k o s  e t h e r  g e s u n d h e i t l i c h e n  Gef~hr -  
d u n g  n i c h t  aus .  E i n  , , no - tox ic -e f f ec t - l eve l "  w i r d  m i t  0,1 m g  E r g o t a l k a l o i d e /  
k g  K S r p e r g e w i c h t f l r a g  a n g e g e b e n  (27). T o x i s c h e  W i r k u n g e n  w u r d e n  in 
d e r  v o r l i e g e n d e n  A r b e i t  be t  d e r  3 0 f a c h e n  M e n g e  des  , , no - tox ic -e f fec t -  
l eve l "  f e s tge s t e l l t .  
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