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Mittel zur Verbesserung der Schlachtkdrper- und Fleischqualitat von ménnlichen Schweinen,
gekennzeichnet dadurch, dalk es Gonadotropin Releasing-Hormon (GnRH) oder GnRH-Analoga
enthalt.

Mittel nach Anspruch 1, gekennzeichnet dadurch, daR es GnRH bzw. GnRH-Analoga in einer
Langzeitapplikationsform enthalt.

Mittel nach den Anspriichen 1und 2, gekennzeichnet dadurch, da3 es GnRH bzw. GnRH-Analoga
in einer bioabbaubaren Matrix enthéit.

. Mittel nach den Ansprichen 1 bis 3, gekennzeichnet dadurch, daB als biocabbaubare Matrix

Polyglycolid-co-lactide oder Polylactide eingesetzt werden.

Mittel nach den Anspriichen 1 bis 4, gekennzeichnet dadurch, dal? die Polyglycolid-co-lactide
einen Anteil von 25 bis 75Ma.-% Glycolsdure und 75 bis 25Ma.-% Milchsaure sowie eine relative
Molekiilmasse zwischen 5000 und 30000 aufweisen.

Mittel nach den Anspriichen 1 bis 5, gekennzeichnet dadurch, da8 GnRH bzw. GnRH-Analoga in
einer Konzentration von 1 bis 30Ma.-% in der Matrix enthalten sind.

. Mittel nach den Anspriichen 1bis 6, gekennzeichnet dadurch, da es GnRH bzw. GnRH-Analogain

einer bioabbaubaren Matrix mit einer taglichen Abgabe von 0,7 bis 7,0ug GnRH bzw. GnRH-
Analogon pro kg Kérpermasse enthélt.

Mittel nach den Anspriichen 1 bis 7, gekennzeichnet dadurch, dal3 als GnRH-Analogon D—Phe®~
GnRH enthalten ist.

. Verfahren zur Verbesserung der Schlachtkérperqualitdt von mannlichen Schweinen,

gekennzeichnet dadurch, daR man die Tiere als Eber méstet und vor der Schlachtung GnRH bzw.
GnRH-Analoga enthaltende Mittel parenteral derart verabreicht, dal3 eine kontinuierliche Zufuhr
von GnRH bzw. GnRH-Analoga erfolgt, der Testosteronspiegel auf das Niveau chirurgisch
kastrierter Tiere sinkt und bis zur Schlachtung {iber einen zur Beseitigung der im Fleisch sensorisch
wahrnehmbaren, ebertypischen Geruchs- und Geschmacksstoffe ausreichenden Zeitraum auf
diesem Niveau gesenkt bleibt.

Verfahren nach Anspruch 9, gekennzeichnet dadurch, da eine tagliche Zufuhr von 0,7 bis 7,0 ug
GnRH bzw. GnRH-Analoga pro kg Kérpermasse erfolgt.

Verfahren nach den Anspriichen 9 und 10, gekennzeichnet dadurch, daf eine kontinuierliche
Zufuhr von GnRH bzw. GnRH-Analoga liber einen Zeitraum von 2 bis 8 Wochen vor der
Schlachtung erfolgt.

Verfahren nach den Anspriichen 9 bis 11, gekennzeichnet dadurch, da GnRH bzw. GnRH-Analoga
enthaltende Mittel als Langzeitapplikationsform verabreicht werden.

Verfahren nach den Anspriichen 9 bis 12, gekennzeichnet dadurch, dal3 die
Langzeitapplikationsform GnRH bzw. GnRH-Analoga in einer bioabbaubaren, vorzugsweise
polymeren Matrix enthalt.

Verfahren nach den Anspriichen 9 bis 13, gekennzeichnet dadurch, daB als bioabbaubare Matrix
Polyglycolid-co-lactide oder Polylactide eingesetzt werden.

Verfahren nach den Anspriichen 9 bis 14, gekennzeichnet dadurch, daf3 die
Langzeitapplikationsform 1 bis 30 Ma.-% GnRH bzw. GnRH-Analoga enthalt.

Verfahren nach den Anspriichen 9 bis 15, gekennzeichnet dadurch, dal3 eine
Langzeitapplikationsform mit einer tdglichen Abgabe von 0,7 bis 7,0 ug GnRH bzw. GnRH-Analoga
pro kg Kérpermasse verabreicht wird.

Verfahren nach den Anspriichen 9 bis 16, gekennzeichnet dadurch, dal3 die
Langzeitapplikationsform von GnRH bzw. der GnRH-Analoga 2 bis 8 Wochen vor der Schlachtung
ein- bis viermal verabreicht wird.

Die Erfindung betrifft ein Mittel und ein Verfahren zur Verbesserung der Schlachtkdrper- und Fleischqualitat bei ménnlichen
Schweinen. Anwendungsgebiete sind die Landwirtschaft und die Lebensmittelindustrie.

Die Verringerung des Fettverzehrs ist eine Forderung, die insbesondere in den hochentwickelten Indutrielindern von Medizinern
und Erndhrungswissenschaftlern zunehmend erhoben wird. Am zu hohen Fettverzehr hat das Schweinefleisch malRgeblichen
Anteil, so daB die Bemiihungen darauf gerichtet sind, durch Senkung des Fettanteils und Erhdhung des Muskelfieischanteils zu
obengenannter Zielstellung beizutragen.

Untersuchungen haben ergeben, dak weibliche Schweine mit einem téglichen Fleischansatz von 1749 und einem téglichen
Fettansatz von 60g eine bessere Schlachtkérperqualitét liefern als Borge (kastrierte Eber), deren taglicher Fleischansatz 1639
und taglicher Fettansatz 73g betragen. Eber produzieren effektiver einen hoheren Fleischanteil als kastrierte Tiere. Borge haben
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eine genetisch bedingte maximale Fleischansatzrate von 400g/Tag, wihrend sie bei Ebern 610g/Tag betrdgt. Daraus resultiert
ein hdherer Fleisch- und geringerer Fettanteil, ein héherer Anteil wertvoller Fleischteilstlcke, dinnerer Riickenspeck sowie ein
geringerer Fettgehalt der Fleischteilstiicke in den Schlachtkérpern der Eber gegenliber den Borgen (umfangreiche
Literaturzusammenstellung bei Ender, K.; Lieberenz, M. ; Siegel, O.; Steinberg, M.: Jungebermast und Ebergeruch;
Fortschrittsbericht fiir die Landwirtschaft und Nahrungsgiiterwirtschaft Bd. 25; H.14[1987], Akademie der
Landwirtschaftswissenschaften der DDR, Institut fiir Landwirtschaftliche Information und Dokumentation Berlin).

Die Mast von Ebern wire also ein natiirlicher Weg, um im Vergleich zur Mast von Borgen Tiere mit einer hoheren
Schlachtkérperqualitat und damit verbunden auch einer besseren Fleischausbeute zu produzieren. Hinzu kommt, daR (iber eine
effektivere Futterverwertung schneller die zur Schlachtung notwendige Lebendmasse erreicht werden kénnte.
Geruchsbestimmende Inhaltsstoffe im Eberfleisch lassen diesen Weg auf Grund des vom Verbraucher nicht akzeptierten
Geschmackes des Eberfleisches nicht zu. Vielmehr muR der Eber vor der Schlachtung chirurgisch kastriert werden. Durch die
Entfernung der Geschlechtsdriisen kdnnen diese Geruchsstoffe nicht mehr vomn Organismus produziert werden. Die vor der
Kastration noch vorhandenen Stoffe werden innerhalb weniger Wochen vom Kérper ausgeschwemmt.

Von den Ebergeruchsstoffen ist das Skatol am leichtesten zu bestimmen. Sein Gehalt im Fettgewebe korreliert mit dem
Androstenongehalt und dem sensorisch bestimmten Ebergeruch. Nach Kastration sinkt der Skatolgehalt auf Werte, die weit
unterhalb der Grenze fiir die wahrnehmbare Geruchsbelastung von ca. 0,2ppm im Fettgewebe liegen. Weiterhin 4Rt sich die
Kastration leicht am Testosteronspiegel im Blut verfolgen, der bei Kastration stark abfallt.

Eine chirurgische Kastration der Eber im Schlachtalter bringt jedoch eine Reihe Nachteile mit sich, so die Notwendigkeit einer
Vollnarkose und das damit verbundene Narkoserisiko, héherer Aufwand und Kosten, sowie mégliche Folgen wie Blutungen,
Infektionsgefahr sowie ein akuter und chronischer Leistungsriickgang vor der Schlachtung. Aus diesen Griinden erfolgt die
Kastration im Ferkelalter. Damit verbunden ist das oben erwihnte unglnstigere Verhéltnis von Fleisch- und Fettanteil.
Praxisrelevante Alternativen zur Verbesserung der Schlachtkorperqualitdt von Ebern im Schlachtalter im Vergleich zur
chirurgischen Kastration gibt es bisher noch nicht.

In der Literatur ist lediglich der Weg der aktiven Immunisierung von Ebern gegen das endogene Gonadotropin Releasing
Hormon (GnRH) beschrieben worden. Diese Variante ist jedoch sehr aufwendig und teuer und auch hinsichtlich der Erfolgsrate
nichtimmer befriedigend. Setzt doch dieses Verfahren die wiederholte Injektion des Antigens bis zur Bildung von Antikérpern
mit einem ausreichend hohem Antikérpertiter voraus.

Undkonomisch und aufwendig ist auch die Méglichkeit der Verbesserung der Schlachtkdrperqualitat durch die Verabreichu ng
von porcinem Wachstumshormon. MuR doch bei diesem Verfahren — selbst bei der Applikation von Depotpraparaten — die
wiederholte Injektion des teuren Wachstumshormons iiber den gesamten Zeitraum der Mast, sowie die Kastration der
mannlichen Tiere im Ferkelalter durchgefithrt werden.,

Aufgabe der Erfindung ist es, ein Mittel und ein Verfahren fiir die Schweineproduktion zu entwickeln, das die Mast von
schlachtreifen mannlichen Schweinen mit einem hohen Fleischanteil, frei von sensorisch wahrnehmbaren ebertypischen
Geruchs- und Geschmacksstoffen gewéhrleistet.

Erfindungsgemat wird die Aufgabe dadurch gelést, daR man die Tiere als Eber mistet und vor der Schlachtung GnRH bzw.
GnRH-Analoga enthaltende Mittel parenteral derart verabreicht, daR eine kontinuierliche Zufuhr von GnRH bzw. GnRH-Analoga
erfolgt, der Testosteronspiegel auf das Niveau chirurgisch kastrierter Tiere sinkt und bis zur Schlachtung iber einen solchen
Zeitraum auf diesem Niveau gesenkt bleibt, der fur die Beseitigung der im Fleisch sensorisch wahrnehmbaren, ebertypischen
Geruchs- und Geschmacksstoffe ausreicht.

Durch eine kontinuierliche Zufuhr von GnRH bzw. GnRH-Analoga, vorzugsweise D-Phe®~GnRH, in der biologisch wirksamen
Menge, wird reproduzierbar eine Senkung der Testosteronwerte auf Kastratenniveau erreicht.

Vorteilhaft ist eine tagliche Zufuhr von 0,7 bis 7,0ug GnRH bzw. GnRH-Analoga pro kg Kérpermasse, insbesondere (iber einen
Zeitraum von 2-8 Wochen vor der Schlachtung.

Zur Aufrechterhaltung eines Dauerspiegels von GnRH bzw. GnRH-Analoga wird vorteilhafterweise vor der Schlachtung eine
bioabbaubare Langzeitapplikationsform verabreicht, insbesondere injiziert. Die Langzeitapplikationsform gewdhrleistet eine
kontinuierliche Abgabe des Wirkstoffes (iber Tage und Wochen.

Die Langzeitapplikationsform enthilt GnRH bzw. GnRH-Analoga in einer bioabbaubaren Matrix. Als bioabbaubare Matrix
werden insbesondere bioabbaubare Polymere, z.B. Polyglycolid-co-lactide oder Polylactide eingesetzt. Bevorzugt sind
Polyglycolid-co-lactide mit einem Anteil von 25-75Ma.-% Glycolséure und 75-25Ma.-% Milchs&ure sowie einer relativen
Molekilmasse zwischen 5000 und 30000.

Das GnRH bzw. die GnRH-Analoga sind vorzugsweise in Konzentrationen von 1-30 Ma.-% in der Matrix enthalten. Bevorzugt
werden Langzeitapplikationsformen, insbesondere in Form von implantierbaren Formkérpern oder Mikropartikeln, mit einer
téglichen Abgabe von 0,7 bis 7,0 pg GnRH bzw, GnRH-Analoga pro kg Kérpermasse eingesetzt.

Diese Mittel werden den Tieren 2-8 Wochen vor der Schlachtung ein- bis viermal verabreicht, Nachdem der Testosteronwert
durch die Verabreichung von GnRH bzw. GnRH-Analoga lauf Kastratenniveau gesenkt wurde, ist dieses Niveau durch weitere
Zufuhr von GnRH bzw. GnRH-Analoga (iber einen weiteren Zeitraum aufrecht zu erhalten. Erfindungsgemin erfolgt dies durch
die Langzeitapplikationsform. Dieser Zeitraum bis zur Schlachtung betragt mindestens eine Wochel, vorzugsweise 1-2 Wochen.
Dadurch wird gewahrleistet, daf? das Fleisch zum Zeitpunkt der Schlachtung keine sensorisch wahrnehmbaren, ebertypischen
Geruchs- und Geschmacksstoffe enthalt.

Erfindungsgemé&R kommt es zu einer chemischen Kastration der Eber, wodurch eine chirurgische Kastration entfatlt und damit
alle miteiner Operation verbundenen Risiken. Weiterhin werden damit alle Vorteile, die mitder Mastvon Ebern verbunden sind,
erhalten, so z.B. die effektive Futterverwertung und der hdhere Fleischanteil und somit die bessere Schlachtkdrperqualitat
gegeniiber im Ferkelalter kastrierten Tieren.

Gleichzeitig wird durch das erfindungsgemaiRe Verfahren eine sensorisch bewertete Fleisch- und Fettqualitat (Geruch,
Geschmack) erreicht, die der weiblicher bzw. kastrierter mannlicher Schweine entspricht,

Bedeutsam fiir die Anwendung des erfindungsgemaRen Mittels und des Verfahrens ist auBerdem, daR die verabreichte
Zubereitung aus fiir den Menschen vollkormmen unbedenklichen Stoffen besteht, die auBerdem auf Grund ihrer chemischen
{(Polymermatrix) und biopharmazeutischen Eigenschaften (Peptid) nach Behandlung der Tiere, also vor der Schlachtung, vom
Organismus des Schweines vollstindig eliminiert worden sind. Riickstande im Schlachtkérper sind nicht feststellbar.
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Die Erfindung soll an Hand von Ausflihrungsbeispielen naher erlautert werden.

Ausfiihrungsbeispiele

Beispiel 1

Verabreichung einer Form (im folgenden Implantat genannt), bestehend aus injizierbaren zylinderformigen Stabchen
(Durchmesser: 2,4mm, Lange: 2-4mm) des bioabbaubaren Polyglycolid-co-lactid mit 7-8Ma.-% D—Phe®-Gonadotropin-
Releasing Hormon als Wirkstoff an Jungeber.

Geschlechtsreifen Jungebern (116-161kg) wurden im Bereich des Ohrgrundes mittels einer Implantationskaniile einmalig 2
oder 4 Implantate gesetzt. Das Gesamtgewicht der Implantate pro Tier betrug durchschnittlich 38,8 bzw. 77,6 mg entsprechend
einer durchschnittlichen Dosis von 3,0 bzw. 6,0mg Wirkstoff pro Tier. Uber einen Zeitraum von 21 Tagen wurden mehrere
Blutproben der Tiere mittels Katheter entnommen, und der Testosteronspiegel in diesen Proben mittels Radioimmunoassay
bestimmt. Nach diesem Zeitraum wurden die Tiere geschlachtet und die Skatol-Konzentration bestimmt.

Ergebnis

Wie die Tabelle zeigt, kann es bei den Tieren zu einem kurzzeitigen Anstieg des Testosteronspiegels innerhalb von ca. 2 Tagen
kommen, was durch die natiirliche, stimulierende Kurzzeitwirkung des Wirkstoffes hervorgerufen wird. Danach tritt nach ca.

2 Tagen post implantationem reproduzierbar von Tier zu Tier die desensibilisierende Langzeitwirkung des Wirkstoffes ein, was
zu einer raschen Senkung des Testosteronspiegels bereits innerhalb einer Woche fihrt. Erfindungsgemal bleibt die
Testosteronkonzentration im Ergebnis der GnRH-Analogon-Wirkung lber eine bestimmte Zeit hinweg auf einem niedrigen
Plateau. Die Skatol-Konzentration im Fettgewebe der getdteten Tiere betrug 0,011-0,022 ppm.

Damit wurden durch die Implantate die Testosteronwerte und die Skatolkonzentrationen in beiden Dosis-Gruppen aufdas
Niveau chirurgisch kastrierter Tiere gesenkt.

Tabelle: Mittelwerte der Testosteronspiegel im Blut (ng/ml) von Jungebern, behandelt mit 3 bzw. 6mg Wirkstoff

Tagvor bzw. nach Testosteron (ng/ml)
implantation 3-mg-Dosis 6-mg-Dosis
-2 - 7,89
-1 4,31 -
0 4,39 7,68
1 6,58 5,94
2 2,85 245
3 2,18 -
5 - 112
6 1,12 0,94
7 1,08 0,89
8 0,93 2,20
9 1,08 0,98
10 0,86 -
12 - 0,95
13 1,66 1,31
14 1,64 1,24
15 1,42 1,82
16 1,50 2,11
17 2,04 -
19 - 1,81
20 1,57 2,03
21 2,54 1,88
Beispiel 2

Verabreichung einer Langzeitapplikationsform Polyglycolid-co-lactid 50:50 mit 6,7 Ma.-% D-Phe®~GnRH an geschiechtsreife
mannliche Mini-LEWE-Schweine s.c. in die Ohrgrundregion mittels Implantationsnadel. Pro Tier wurde in Abstdnden von

14 Tagen 3mal die Langzeitapplikationsform injiziert. Durchschnittlich wurden téglich 4,4 ug Wirkstoff pro kg Schwein freigesetzt.
In Abstanden von 7 Tagen wurden Gewichtskontrollen bei den Schweinen durchgefiihrt und Blut entnommen, welches mittels
Radioimmunoassay auf Testosteron (Tabelle) untersucht wurde. 6 Wochen nach Behandlungsbeginn wurden die Tiere
geschlachtet und pathologisch-anatomisch untersucht.

Ergebnis

Die Kérpermasseentwicklung aller Tiere verhielt sich Gber den Gesamtzeitraum altersgerecht im Rahmen der physiologischen
Norm. In diesem Zeitraum erfolgte eine Zunahme von 37,4kg auf 43,5kg. Die Hoden aller Eber erschienen zwar pathologisch-
anatomisch unauffillig, waren aber gegeniiber den Geschlechtsorganen gleichalter unbehandelter Tiere deutlich verkleinert.
Fett- und Fleischausschmelzuntersuchungen ergaben das vollstandige Fehlen des Geschlechtsgeruchs.

Die pathologisch-anatomischen und lebensmittelhygienischen Befunde eines vollstandigen hormonalen Kastrationseffektes
werden durch die Testosteronwerte bestatigt.
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Tabelle: Durchschnittliche Testosteronspiegel (ng/ml) von Minischweinen vor bzw. nach dreimaliger Injektion einer D-Phe®-~
GnRH-haltigen Langzeitapplikationsform

Tagder Testosteron
Erstinjektion (ng/ml)
0 3,49
7 0,68
14 0,56
21 0,33
28 0,36
35 0,48

42 0,63
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