Einleitung

1. Einleitung

Bereits zur Zeit des altgriechischen Mediziners und Anatoms Galenos von Pergamon
(129 bis 199 n.Chr.) diente das Hausschwein als Tiermodell flir die meisten
anatomischen Untersuchungen (GEORGIEV 1984; KOHN 2012) und bis heute
werden an vielen medizinischen Universititen Schweine aufgrund ihrer
menschen&hnlichen Anatomie zu Studienzwecken verwendet. Ahnliche Verhaltnisse
im  Herz-Kreislaufsystem, der Hautbildung, der Strahlensensibilitdt, des
Verdauungstraktes, der Neigung zu Adipositas, der pharmakologischen
Ansprechbarkeit und die Tatsache, dass z.T. analoge organische, physiologische
und infektiése Erkrankungen auftreten, unterstreichen die Eignung des Schweines
fir medizinische Forschungsarbeiten (GREGOR 1976; LEUCHT et al. 1976;
GLODEK 1984; KOHN 2012). Besonders seine Robustheit, gerade in Hinsicht auf
schwere Operationen und das Uberstehen ausgedehnter Wundinfektionen haben
das Schwein besonders im Gebiet der Arterioskleroseforschung einen besonderen
Platz einnehmen lassen (MARSHALL 1972).

Jedoch erwies sich die vom Menschen flr das Hausschwein angestrebte
Frohwlchsigkeit alsbald als Hemmschuh bei vielen wissenschaftlichen
Experimenten. Die rasche GréBenzunahme verursachte hohe Haltungskosten und
war mit groBBen Schwierigkeiten in der Handhabung verbunden (GEORGIEV 1984).
AuBerdem stand der hohe Bedarf an Raum, Platz und Nahrung sowie die gesteigerte
Umweltbelastung und Arbeitsintensitat nicht im Verhaltnis zum wissenschaftlichen
Nutzen der Arbeiten (EL-NABI 1975).

Erst mit der Herauszlchtung des Miniaturschweines nahm das Schwein wieder
seinen wichtigen Platz bei den Versuchstieren ein (MIETH 1978).

Das Miniaturschwein hat sich seit seiner ersten Beschreibung als Versuchstier vor
60 Jahren durch ENGLAND (1953) weltweit etabliert. Speziell in den spaten
achtziger Jahren bis zum Ende der neunziger Jahre ist die Anzahl der in
Tierversuchen eingesetzten Miniaturschweine férmlich explodiert (PANEPINTO
1996) und hat den Stellenwert als Versuchsmodell in der biomedizinischen
Forschung in den folgenden Jahre weiterhin gesteigert (VODICKA et al. 2005).
BEGLINGER (1975) beschreibt die Rolle des Miniaturschweines als unverzichtbar in
der biomedizinischen Forschung. Durch sein menschendhnliches Kérpergewicht gilt
es mittlerweile in der Humanmedizin als Standard-Modell fiir praklinische Studien
(VODICKA et al. 2005; LUNNEY 2007; SWINDLE u. SMITH 2008).

Unter den rund 3 Millionen im Jahr 2013 bundesweit eingesetzten Wirbeltieren in
Tierversuchen waren ca. 13.000 Schweine (BMEL 2014). Damit belegte das Schwein
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nach Nagern, Vogeln und Fischen den vierten Rang und wurde ofter in der
Forschung eingesetzt als alle anderen Haustierarten zusammen.

Neben dem vornehmlich in der BRD seit 1960 gezlichteten Goéttinger
Miniaturschwein (GLODEK 1984), begann 1967 die DDR mit der Zucht eines
eigenen Miniaturschweines fur medizinische Forschungszwecke - dem Miniatur-
schwein ,Mini-Lewe“ (GREGOR und LEUCHT 1967).

Das Mini-Lewe wurde bereits umfangreich in der deutsch-demokratischen
Wissenschaft beschrieben (GREGOR 1975, 1976 und 1979; LEUCHT et al. 1976
und 1982; MIETH 1978; GUSEWSKI 1983), jedoch sind all diese Rasse-
beschreibungen alteren Datums und die flr die Untersuchungen eingesetzte
Methodik, die verwendeten wissenschaftlichen Einheiten sowie die fur die
Verarbeitung der Daten angewandte Statistik entsprechen oft nicht mehr dem
heutigen Standard. Eine andrologische sowie spermatologische Untersuchung des
Miniaturschweins Mini-Lewe wurde dartber hinaus bis dato noch nicht veréffentlicht.

Die vorliegende Arbeit soll einer aktuellen Beschreibung der derzeit nur noch in
geringen Bestandszahlen existierenden Miniaturschweinerasse ,Mini-Lewe“ dienen.
AuBerdem soll sie einen Rassestandard sowie Vergleichswerte ermitteln zum
Zwecke der Erhaltung der Rasse sowie zur Schaffung von Grundlagenwissen fir
eine mdgliche Nutzung der Tiere als Tiermodell in der wissenschaftlichen Forschung.

2

Dieses Werk ist copyrightgeschiitzt und darf in keiner Form vervielfaltigt werden noch an Dritte weitergegeben werden.
Es gilt nur fiir den personlichen Gebrauch.



Literaturtbersicht

2. Literaturubersicht

2.1 Das Schwein als Versuchstier in der biologisch-medizinischen
Forschung

Von dem optimalen Versuchstier in der biologisch-medizinischen Forschung wird
eine Vielzahl von Eigenschaften verlangt, um den vielseitigen Anforderungen
verschiedenster Institutionen gerecht zu werden. Unter anderem sind hier die
geringen Kosten fur den Erwerb und Unterhalt, die hohe Fruchtbarkeit, die generelle
Verfugbarkeit, die gute Handhabung der Tiere und die mdglichst geringe Belastigung
der Umgebung durch Geriiche oder Larm zu nennen (EL-NABI 1975). Das
Hausschwein erfullt eine Vielzahl dieser Anforderungen. Es wird deshalb seit den
1950er Jahren in der biologisch-medizinischen Forschung eingesetzt und hat
seitdem durch zahlreiche komplementare Eigenschaften mit dem Menschen seinen
Platz unter den Versuchstieren etabliert (VODICKA et al. 2005).

Durch seine omnivore Erndhrungsweise steht es dem Menschen in physiologischer
Sicht naher als die Nagetierarten oder andere gréBere Versuchstiere (LEUCHT et al.
1982). Das Schwein ist durch die Ahnlichkeit einiger seiner Organsysteme mit denen
des Menschen fur humanmedizinische Forschungsarbeiten besonders gut geeignet.
Es liegen zum Beispiel ahnliche Verhaltnisse im Herz-Kreislaufsystem, der
Hautbildung, der Strahlensensibilitat, des Verdauungstraktes und der
pharmakologischen Ansprechbarkeit vor. Des Weiteren treten beim Schwein z.T.
analoge organische, physiologische und infektiose Erkrankungen auf (GREGOR
1976), die sich u.a. auf den Menschen Ubertragen lassen (GREGOR u. LEUCHT
1976). Seine Neigung zu Adipositas, Arteriosklerose und Diabetes haben das
Schwein vor allem in den USA zu einem wichtigen Faktor werden lassen, um
Vorbeuge- und Bekdmpfungsstrategien gegen diese Volkskrankheiten zu entwickeln
(LUNNEY 2007). AuBerdem hat es gegenUber anderen Tierarten den Vorteil, dass
es z.B. fur den Einsatz in der Dermatologie, der Strahlentherapie oder der
Thermophysiologie eine sparlich behaarte und weiBe Haut besitzt und sich durch
seine hohe Fruchtbarkeit vielfach reproduzieren lasst (LEUCHT et al. 1982). Seine
Fahigkeit Operationen gut zu Uberstehen, seine Wundheilung per primam und seine
gute Akzeptanz von Humanpraparaten wahrend des Eingriffes (GREGOR u.
LEUCHT 1976) haben das Schwein ein Standardmodell fir préklinische Studien und
flr die Erprobung schwieriger chirurgischer Eingriffe werden lassen (VODICKA et al.
2005; LUNNEY 2007; SWINDLE u. SMITH 2008).

Der mit dem GréBenwuchs korrespondierende Bedarf an Raum fir die
Unterbringung, an Kosten fur Arbeit und Nahrung sowie die Unhandlichkeit und die
erh6hte Umweltbelastung sind jedoch ein groBer Nachteil (EL-NABI 1975).
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AuBerdem steigt mit der GréBe die Gefahr im Umgang mit den Tieren und der
Transport im anéasthesierten Stadium ist mit einem groBen Aufwand verbunden
(SWINDLE u. SMITH 2008). Hinzu kommt der standige Zuchtfortschritt bei allen
Schweinerassen (WUNSCH 1998; HABIER 2006), der (iber die Veradnderung von
Rassestandards die Aussagefahigkeit von ,Normalwerten“ erheblich einschrankt
(NERBAS 2008) und zumindest in frilheren Zeiten zu einer erhdhten
Konstitutionsschwéche bei vielen Schweinerassen gefihrt hat (EL-NABI 1975).

Bereits 1950 begann man daher in den USA mit der Zichtung von
Miniaturschweinen als Versuchstiere (ENGLAND 1953). Der einfachere Umgang, die
niedrigeren  Kosten fur Futter, Platz und Pflegepersonal, das dem
Durchschnittsmenschen &hnlichere Kérpergewicht sowie der niedrigere Verbrauch
an Medikamenten fir Anasthesie und Behandlung erhdhte die Nachfrage von
medizinischen Labors und Instituten weltweit rasant (KOHN 2012) und lieB so auch
weitere Zuchtlinien von Miniaturschweinen in Europa entstehen (PANEPINTO 1996;
KOHN 2012). Die derzeit am haufigsten als Versuchsstier in der Forschung
eingesetzten Miniaturschweinerassen sind Yucatan, Hanford, Sinclair, Géttinger,
Ossabaw, Banna, Viethamesisches Hangebauchschwein und Meishan, die alle der
Art Sus scrofa domesticus angehéren (SWINDLE u. SMITH 2008). Der genetisch
determinierte Zwergwuchs dieser Zwergschweinerassen wurde durch die Kreuzung
von diversen Haus- und Wildschweinerassen und anschlieBender Selektion auf
geringe Kérpermasse erreicht (PANEPINTO 2008; KOHN 2012).
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Feral swamp hog Deutsche Landrasse Sattelschwein
Géttinger
Hanford (1958) Miniaturschwein Mini-Lewe (1966)
(1960)
Kolumbianisches Miniaturschwein
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Abbildung 2.1:Schematische Darstellung der Abstammung einiger
Miniaturschweinerassen und deren Einkreuzungen

(PANEPINTO 2008; KOHN 2012)

2.2 Die Entwicklung der Miniaturschweinerasse Mini-Lewe

Das Mini-Lewe wurde in der ehemaligen DDR als Pendant zum bereits existierenden
und vielfach in der biomedizinischen Forschung eingesetzten Géttinger
Miniaturschwein gezlchtet. Zuchtziel war ein kleinwlchsiges, fruchtbares und
frOhreifes Versuchsschwein mit ruhigem Temperament, weiBer Haut- und
Borstenfarbung (LEUCHT et al. 1982) sowie der Eignung fir die Kafighaltung
(GREGOR 1976). Im Exterieur ging die Selektion weg vom ,Vittatus-Typ* in Richtung
Sus scrofa scrofa, es sollte also keinen ausgepragten Hangebauch, keinen starken
Senkriicken sowie einen gegenlber dem Hangebauchschwein verminderten
Fettansatz aufweisen (LEUCHT et al. 1982). GroBohrige Tiere mit weiBer Haut
wurden bevorzugt und von besonders hoher Bedeutung war ein mdglichst ruhiges
Temperament der Versuchstiere (GREGOR 1976).

5

Dieses Werk ist copyrightgeschiitzt und darf in keiner Form vervielfaltigt werden noch an Dritte weitergegeben werden.
Es gilt nur fiir den personlichen Gebrauch.



Literaturtbersicht

Das Versuchsschwein sollte in morphologischer und anatomischer Hinsicht eine
verkleinerte Form des normalen Hausschweines darstellen, mit ahnlichen
physiologischen Parametern und genetisch determiniertem Zwergwuchs (GREGOR
1976).

Da zu Beginn des Jahres 1966 mehrere reinrassige vietnamesische
Hangebauchschweinzuchteber (Vater und Séhne verschiedener Wirfe) aus dem
Tierpark Berlin-Friedrichsfelde deckfahig zur Verfligung standen, wurde der Versuch
mit der Durchflihrung einer Inzest- und Inzuchtpaarung innerhalb der gleichen
Population begonnen (BUSSE 1967).

Danach fand als Kreuzungspartner fir die vietnamesischen Alt- und Jungsauen ein
phanotypisch weiBer Jungeber, der von einem Eber der Rasse Deutsches
Landschwein und einer Sattelschweinsau abstammte, Verwendung (BUSSE 1967).
Durch den Landschweineber kam das Allel fir einfarbig weiBe Tiere in die
Population, das dominant ist Uber die schwarze oder schwarz-wei3 gescheckte
Borstenfarbe des Hangebauchschweines (GREGOR 1976). Die Herkunft von einer
Sattelschweinsau war insofern erwiinscht, da durch sie mit einer im Verhaltnis zu DL-
Schweinen geringeren GréBen- und Gewichtsentwicklung und einer Verbesserung
der Fruchtbarkeit und der Muttereigenschaften bei den Nachkommen gerechnet
werden konnte (BUSSE 1967). Die Pigmentlosigkeit von Haut und Haar der
Deutschen Landrasse ist dominant Uber das Schwarz der Hangebauchschweine,
dagegen ist deren kleines Stehohr dominant Gber das groBe Ohr der Deutschen
Landrasse (GREGOR u. LEUCHT 1976).

Das weitere Verfahren bestand im Prinzip darin, wei3e Nachkommen dieser als F;
bezeichneten Generation mit Hangebauchschweinen riickzukreuzen und durch
Kreuzung von Individuen dieser ersten Filialgeneration untereinander eine F»- und
dann ein F3-Generation zu erhalten. AuBerdem wurden Kreuzungen zwischen Tieren
der Ruckkreuzungs- und Filialgeneration vorgenommen, um die Lebendmasse
adulter Tiere weiter zu verringern (LEUCHT et al. 1982). Nach drei Generationen
konnten die Ruckkreuzungen eingestellt werden, da zu diesem Zeitpunkt eine
ausreichend groBBe genetische Variabilitat vorhanden war, um das Zuchtziel durch
SelektionsmaBnahmen zu verwirklichen (GREGOR 1976).

Durch die Zuchtverwendung vorwiegend weilBer Zuchteber stieg der Anteil weiBer
Tiere bis auf 75 % an (GREGOR 1976) und bestimmte Selektionserfolge waren im
Hinblick auf die Verringerung des H&angebauches und des Fettansatzes zu
verzeichnen, wenngleich der Fettanteil gegenlber den Hausschweinerassen immer
noch wesentlich héher war (GREGOR 1976). Begriindet durch ungentigende
Variabilitdit dieses Merkmals, besitzt das Mini-Lewe das kleine Stehohr der
Hangebauchschweine und es fehlt ihm die typische Ringelung des Schwanzes, wie
wir sie vom Hausschwein her kennen (LEUCHT et al. 1982).
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Mit der Verlagerung des Bestandes von der AuBenstelle Lehnitz des Bereiches
Tierzichtung und Haustiergenetik der Humboldt-Universitat zu Berlin in die
Versuchsbasis im Schulgut Liebenberg, Kreis Gransee, wurde auf eine weitere
Einkreuzung von Hangebauchschweinen oder anderen Rassen verzichtet und der
Zuchtfortschritt im Sinne des Zuchtzieles wurde nunmehr durch strenge Selektion
angestrebt (LEUCHT et al. 1982). Voraussetzung war die Einfihrung eines
Rotationspaarungssystems mit einem engen Eber-Sauen-Verhaltnis, das zwar den
Zuchtfortschritt verringerte, jedoch einer schnellen Homozygotiezunahme durch
anwachsenden Inzuchtkoeffizienten und Genverarmung in kleinen Populationen
entgegenwirken konnte (LEUCHT et al. 1982).

Im Jahre 1975 hatte die Realisierung des Zuchtzieles einen solchen Stand erreicht,
dass die Population dem VEG Wendefeld, Kreis Gransee, als Vermehrungs- und
Produktionsbetrieb flr Versuchstiere Ubergeben werden konnte. Aus Lehnitz und
Wendefeld leitete sich so der Name ,Mini-Lewe” ab (LEUCHT et al. 1982).
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Abbildung 2.2: Adulte Mini-Lewe-Sau (20 Monate alt, 50,8 kg schwer)

Abbildung 2.3: Adulter Mini-Lewe-Zuchteber (25 Monate alt, 66,4 kg schwer)
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2.3 GroBenwachstum des Mini-Lewe

Tabellarische Auffihrungen der kdrperlichen Entwicklung des Miniaturschweines aus
der Literatur befinden sich im Anhang unter Absatzpunkt 9.1.

2.3.1 Entwicklung des Korpergewichts

Als Mittel zur schnellen Masseverringerung des Miniaturschweines Mini-Lewe wurde
die Selektion nach der 140-Tage-Masse gewahlt. Dieser Termin lag vor der
Zuchtreife, so dass die Selektion vor der Zuchtbenutzung erfolgen konnte, jedoch
war eine weitere Selektion der Sauen auf Entwicklung und Typ nach dem ersten
Wourf erforderlich (GREGOR 1976).

Eine Korrelationsberechnung durch  GREGOR (1976) ergab folgende
Korrelationskoeffizienten:

140 : 250-Tage-Masse  r= 0,64
56 : 250-Tage-Masse r=0,48

Bei der Realisierung des Zuchtzieles wurde im Alter von 140 Tagen eine Masse von
15 kg, bei 250 Tagen hdchstens 30 kg angestrebt. Die Masse ausgewachsener
Zuchttiere sollte 60 kg nicht Uberschreiten (LEUCHT et al. 1982).

GREGOR u. LEUCHT (1976) ermitteln bei ihren Untersuchungen an SPF-Mini-Lewe-
Schweinen im VEG Wendefeld ein durchschnittliches Koérpergewicht der
neugeborenen Ferkel von 560 g. In den CT-Untersuchungen von GUNDLACH (2012)
an Mini-Lewe-Schweinen, wird ein erheblicher Anstieg des Kérpergewichtes in den
ersten Lebensmonaten festgestellt. Vom Alter von 5 Wochen bis zum Alter von 7
Monaten vervielfacht sich das Koérpergewicht ausgehend von den Mittelwerten der
Altersgruppe um den Faktor 7,1. Auch beim Géttinger Miniaturschwein wird von
OLDIGS (1984) angegeben, dass die Zunahmen im ersten Altersabschnitt am
héchsten und mit einem Alter von 9 Monaten immer noch nicht endgiltig
abgeschlossen sind.

BERG et al. (1976) berichten, dass im Alter von 8 Monaten bzw. bei einer
Lebendmasse von 30 bis 35 kg beim Mini-Lewe die Umstellung vom steilen auf den
flachen Verlauf der Wachstumskurve mit abnehmenden Zuwachsraten fir
Koérperlange und Kérpermasse erfolgt. Weiterhin weisen sie darauf hin, dass der
Zuwachs der Lebendmasse ab 35 kg progressiv, d.h. durch Fettbildung und
Fetteinlagerung stattfindet. GUNDLACH (2012) konnte bei den Altersgruppen
7 Monate bis 13 Monate ebenfalls lediglich eine Vervielfachung des Kérpergewichtes
um den Faktor 1,6 sowie um den Faktor 1,2 bei den Altersgruppen 13 Monate bis 18
Monate feststellen. Durch die Untersuchung mit Hilfe der Computertomographie
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konnte nachgewiesen werden, dass die Zunahme der Korpermasse parallel zum
Langenwachstum der Réhrenknochen verlauft.

BERG et al. (1976) geben an, dass die Erhéhung der Lebendmasse um 10 kg in den
hohen Gewichtsklassen mit einer Zunahme des Alters von 4 bis 8 Monaten
verbunden ist. Fir die niederen Gewichtsklassen ist ein geringerer Anstieg des Alters
zu verzeichnen. Weiter weisen BERG et al. (1976) darauf hin, dass die ermittelte
Regression von 9,33 Tagen je 1 kg Massezuwachs nur bedingt anwendbar ist, da in
der Wachstumsphase im Vergleich zum erwachsenen Tier héhere Zunahmen
erreicht werden.

Bei Untersuchungen an Mini-Lewe-Schweinen verschiedenen Alters nach der
Schlachtung geben BERG et al. (1976) an, dass je 10 kg Zunahme der Kérpermasse
die Rickenspeckdicke um 0,55 mm wachst. Weiterhin konnte nachgewiesen werden,
dass die Speckdicke von 2,2 cm bei 25 kg schweren Mini-Lewe auf 4,8 cm in der
Gewichtsklasse von dber 80 kg steigt. Zum Vergleich geben sie an, dass das
schlachtbare Hausschwein bei einer Lebendmasse von 110kg Uber eine
Ruckenspeckdicke von etwa 3,0 cm verfligt. Diesen fettreichen Kérper fihren BERG
et al. (1976) auf die Einkreuzung des Vietnamesischen Hangebauchschweines
zurick. Die von GREGOR u. LEUCHT (1976) untersuchten Kérpergewichte der
Zuchttiere in Zuchtkondition im Alter von zwei Jahren lagen zwischen 50 und 70 kg.

In  Untersuchungen an weiblichen und kastrierten mannlichen Géttinger
Miniaturschweinen, denen zwei unterschiedliche, konventionelle  Futter-
zusammensetzungen angeboten wurden (Diat 1 war die Standardfutter-
zusammensetzung fur Versuchsschweine nach Empfehlung der GV-SOLAS, Diat 2
die Standardfutterzusammensetzung nach Empfehlung des US National Research
Council), konnten BOLLEN et al. (2005) ermitteln, dass die weiblichen
Miniaturschweine bei beiden Diaten eine signifikant (p < 0,05) héhere Kbrpermasse
entwickelten als die mannlichen. Ihre Ergebnisse konnten auBBerdem belegen, dass
dieser Unterschied der Gewichtsentwicklung nicht auf die Zufihrung metabolischer
Energie zurlckzufihren ist. So konnten BOLLEN et al. (2005) einen
hochsignifikanten Einfluss (p <0,01) des Geschlechts und des Alters auf die
Futteraufnahme und die Kérperentwicklung feststellen.
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