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1. EINLEITUNG

1965 publizierte GONET (Institut de Biochimie, Genéve) Beobachtungen iiber
Fettleibigkeit und Diabetes mellitus bei der Stachelmaus (Acomys cahirinus dimi-
diatus ). Die von diesem Genfer Institut gehaltene Kolonie ist ein Ableger einer
seit 1959 in den pharmakologischen Laboratorien der Firma Sandoz AG gehal-
tenen Zucht. Die Stachelmiduse der Basler Mutterkolonie wurden 1959 als
Wildféidnge aus der Umgebung von Jerusalem (Israel) nach Basel gebracht, wo sie
mit einem Mischfutter und Karotten ohne Trinkwasser gehalten wurden. Bei
dieser Tierhaltung konnten keinerlei Anzeichen von Fettleibigkeit oder Diabetes
mellitus festgestellt werden. Die bis 1968 andauernd gute Vermehrungsrate der
Basler Kolonie spricht ebenfalls fiir einen guten Gesundheitszustand der Tiere.

Die von GONET (1965) bei den Stachelmiusen beobachteten Verinderungen
stellen eine beim Menschen und im Tierreich weit verbreitete Stoffwechselstorung
dar. Bei dieser Stoffwechselkrankheit gibt es Beispiele mit eindeutig genetischer
Basis, so z.B. bei Miusen (CUENOT, 1905; BIELSCHOWSKY, 1953; MAYER, 1960:
HELLERSTROM, 1963; SNEYD, 1964: CHRISTOPH, 1965), oder bei Ratten (ZUCKER,
1962) und chinesischen Hamstern (MEIER, 1959). Beispiele, bei denen bisher ein
genetischer Hintergrund nicht belegt werden konnte, d.h. anscheinend &dussere
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aktoren ausschlaggebend sind, liegen bei Pferden, Kiihen, Katzen, Hunden und
%ter den Nagern bei der Sandratte (Psammomys obesus) (SCHMIDT-NIELSEN,
:%)64; HACKEL, 1965, 1966, 1967 und HAINES, 1965) vor.
' Fiir die Stachelmiuse deuten die Umstéinde der Entdeckung ihrer Stoff-
irechselentgleisung darauf hin, dass #ussere Faktoren fiir deren Auslésung
Musschlaggebend sind. Es schien uns deshalb eine dringliche Aufgabe, die Bedin-
ungen zu suchen und zu bestimmen, die zu Fettleibigkeit und Diabetes mellitus
i'ihren, sowie die Stoffwechselentgleisung zu charakterisieren.
\E Da im Gegensatz zur Genfer Tochterkolonie bei unseren urspriinglichen
i faltungsbedingungen keine Anzeichen von Diabetes und/oder Fettleibigkeit
gobachtet werden konnten, nahmen wir an, dass unsere Bedingungen fiir die
Hesundheit der Stachelmiuse optimal sind. Um die Bedingungen zu bestimmen,
“ie zu Fettsucht und Diabetes mellitus fiihren, untersuchten wir mit variiertem
jjutterangebot und zusitzlichem Trinkwasser die Gewichtsentwicklung adulter
griere. Im weiteren priiften wir den Einfluss der Didt und die Bedeutung des
| rinkwassers bei wachsenden Stachelmdusen und zum Vergleich bei wachsenden
‘lieissen Laboratoriumsmiusen.
!  Erste Resultate wurden 1967 anldsslich der Basler Generalversammlung der
sichweiz. Zoologischen Gesellschaft vorgetragen (HerTi und FLUCKIGER, 1967).
aur Charakterisierung der Stoffwechsellage wurden die Gewichtsentwicklung, der
‘nergieumsatz, der Blutzuckerspiegel, sowie die Glucose-, Ketokorper und
tickstoffausscheidung im Harn verwendet. Auch der Einfluss der Stoffwechsel-
1ge auf die spontane Futterwahl und den Wasserverbrauch wurde untersucht.

Recht herzlich danken mochte ich Herrn Prof. Dr. sc. nat. E. Fliickiger fiir

.l as Arbeitsthema und die grossziigige Forderung meiner Untersuchungen. Es ist
air eine angenehme Pflicht, ebenfalls Herrn Direktor Prof. Dr. med. A. Cerletti
Jiir das Gastrecht, das mir und meinen Versuchstieren in den Laboratorien und
m Tierbetrieb der Medizinisch-Biologischen Forschungsabteilung der Firma

2. MATERIAL UND METHODEN

2°F. (TIERE

Wir bezeichnen im Folgenden Stachelmiuse als fettleibig, wenn sich ihr
sewicht signifikant {iber das bei Standardfutter (sieche unten) ohne Trinkwasser
seobachtete, stabilisierte Gewicht adulter Tiere erhebt. Bis zu einem Korperge-
vicht von 60 g werden Stachelmiuse als normal, ab 63 g als fettleibig bezeichnet.
Jer Ausdruck ,fettleibig® ist also in relativem Sinne verwendet. Uber die quan-
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titativen Aspekte (Eiweiss-, Fett- und Wassergehalt) der Fettleibigkeit sind Unte|
suchungen von anderer Seite im Gange (U. MARTIN, Zool. Institut der Unive
sitdt Basel).

Als ,satt” werden Tiere bezeichnet, die bis zum Zeitpunkt der Beobachtun
freien Zugang zum Futter hatten. Als ,,gehungert™ werden Tiere bezeichnet, dj§
wihrend 36 h kein Futter erhielten. ,,Niichternen® Stachelmidusen war wihren
15 h das Futter entzogen worden. Satte, gehungerte und niichterne Versuchstiex
erhielten Trinkwasser ad libitum.

Unter aduiten Stachelméusen werden Tiere verstanden, die ein Mindestalte
von 8 Monaten aufweisen. In sdmtlichen Versuchen wurden miinnliche un
weibliche Tiere verwendet.

Tierhaltung :

Die Stachelmiuse der Zucht wurden in Gruppen von je 3 Tieren (2 Minnche;
und 1 Weibchen, sogenannten Zuchttripletts) in mit Sdgemehl beschickte
Makrolonwannen (Masse: 42,5 cm Linge, 26,5 cm Breite und 14,5 cm Hohe
gehalten. Die Temperatur des Zuchtraumes betrung 24,5 + 0,5° C. Die Jungtier
wurden im Alter von 4 Wochen von den Eltern getrennt. Aus der Juvenilpopul
lation wurden entweder neue Zuchttripletts zusammengestellt oder eingeschlec
tige Gruppen von 2—4 Tieren gebildet. Mit Letzteren wurde experimentiert.

Weisse Miuse (Stamm: Swiss mouse, Sandoz, Eigenzucht), die wir z
Vergleichszwecken benotigten, wurden ebenfalls im Alter von 4 Wochen von de
Eltern getrennt und bei gleichen Bedingungen wie die Stachelmduse gehalter,

Fiitterung :

Als Standarddidt erhielten Stachelmiuse ein kohlehydratreiches! Mais
Weizen-Haferflockengemisch, sowie fettreiche 2 Sonnenblumenkerne. Als weiter
Zusitze bekamen die Tiere Rattenwiirfel 3 und 2 mal wochentlich Karotte
Trinkwasser wurde keines geboten. Weisse Miuse erhielten als Standarddiit nul
Rattenwiirfel. Trinkwasser wurde ad libitum geboten. Das Futter wurde del
Versuchstieren stets greifbar auf dem Kifighoden ausgestreut. |

Tome 78, fasc. 4, n® 00: 000-000. — Décembre 1971

! Kohlehydratgehalt: Mais 78 %, Weizen 71,8%, Haferflocken 67,8 %. Documenta Geig
(1960) Seite 477. i

* Fettgehalt: Sonnenblumenkerne entschilt 36-53%,. NiETHAMMER (1961), S. 64.

3 Zusammensetzung der Rattenwirfel (Nr. 194, NAFAG Gossau): Rohnihrstoffe
Rohfett 6,17, Roheiweiss 23,39, Rohfaser 4,8%, Rohasche 6,2°%,, Wasser 12,0%, N-freif
Extraktstoffe 47,6 %. i
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2.2. ANALYTISCHE METHODEN

2.2.1. Glucosebestimmungen

2.1.1. qualitativ

| Harnproben wurden mit Glucose-Oxydase Papierstreifen (Testape: Lilly)
1 uf Glucose gepriift.

.2.1.2. quantitativ, manuell

Blutzuckeranalysen erfolgten zum Teil nach dem Prinzip der Oxydation von
Slucose durch Glucose-Oxydase/Peroxydase. Reagentien und Vorschrift wurden
'on der Firma Boehringer, Mannheim, bezogen. (Testpackung: TC-M-II, Art.
Nr. 15983).

$.2.1.3. quantitativ, automatisch

Blutzuckeranalysen wurden zum Teil auf einem Technicon-Autoanalyzer
wtomatisch durchgefiihrt unter Verwendung des Prinzips von HOFFMANN (1947).
Nach dieser Methode wird die Reduktion von alkalischem Ferricyanid (gelb) zu
“errocyanid (farblos) durch Glucose bestimmit.

Das Blut wurde mit Hilfe lang ausgezogener Pipetten durch Punktion des
Orbitalsinus entnommen und direkt auf Uhrglidser gebracht, welche zuvor mit
deparin befeuchtet waren, um ein Gerinnen des Blutes zu verhindern. 0,1 ml
lut wurden abpipettiert und der Blutzucker bei gesunden und nicht-ketotisch-
liabetischen Tieren automatisch, bei ketotisch-diabetischen Stachelmiusen
nanuell bestimmt, da Ketokorper mit der automatischen Methode die Reduktion
von Ferricyanid zu Ferrocyanid storen.

2.2.2. Ketokdrperbestimmung, qualitativ

Harnproben wurden mit Acetest-Tabletten (Ames) auf Ketokorper gepriift.

2.2.3. Rest-Stickstoffbestimmung

In Harnproben wurde der Reststickstoff nach Kjeldahl bestimmt. Bei dieser
Methode werden die stickstoffhaltigen Verbindungen in Ammoniumsulfat iiberge-
fiihrt, welches nach BERTHELOT (1895) zusammen mit Phenol und Hypochlorit
csinen blauen Indophenolfarbstoff ergibt. Die Intensitit des Farbstoffes ist der
mmoniumsulfatkonzentration direkt proportional und wird photometrisch
bestimmt. (Reagenzien und Vorschrift: Testpackung fiir Rest-N, Firma Schwei-
zerhall). Berechnung des Eiweissumsatzes nach LEUTHARDT (1961):

Eiweiss 60

Rest-N = —
6,25 28

REv. Suisse DE Zoor., T. 78, 1971. 56
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2.2.4. Ammoniak-Bestimmung

In Harnproben wurde Ammoniak nach der Mikrodiffusionsmethode ve
SELIGSON (1957) bestimmt. Durch Zugabe von Kaliumkarbonat zum Analyser
material wird aus der im Harn enthaltenen Ammoniumverbindung Ammonia
freigesetzt, welches an einen mit Schwefelsdure befeuchteten, aufgerauhten Glas
stab diffundiert (Vorschrift: RicHTERICH 1965). Das dort gebildete Ammoniun
sulfat wird photometrisch bestimmt. (Reagenzien und Vorschrift: Testpackun
fiir Ammoniak, Firma Schweizerhall). Zur Mikrodiffusion wurde das Gerit de
Firma Haska (Bern) verwendet.

Harnsammlung: Am Morgen des Versuchstages wurden die Stachelmius
mit korperwarmem Leitungswasser belastet. Die Fliissigkeitsmenge entsprach 49
des Korpergewichtes. Die Verabreichung des Wassers erfolgte mit Hilfe eine
starren Magensonde. Nach der Belastung wurde die Harnblase entleert. Die Tie
wurden einzeln in Plastiktrichter gebracht und 4 h darin belassen. Der Har
konnte in geeichten Messzylindern aufgefangen werden. Am Ende des Versuch
wurde die Harnblase wiederum entleert.

2.3. ENERGIEUMSATZ

Die Berechnung des Energieumsatzes erfolgte durch indirekte Kalorimetri
aufgrund der Messung des Sauerstoffverbrauches, der Kohlendioxydabgabe une
des Brennwertes des Sauerstoffs, berechnet an Hand des respiratorischen Quo!
tienten (RQ). Der Sauerstoffverbrauch und die Kohlendioxydabgabe wurden m
einem Beckmann O,-Analysator (Modell F 3) bezw. einem Beckmann Infrarol
CO,-Analysator (Modell IR 215) gemessen. Die Apparatur besteht in der vor
uns benliitzten Form aus einem offenen System; Zimmerluft wird mit einer Pump¢
angesogen.

Die Umsatzraten wurden auf die metabolische Korpergrosse kg * bezoget
(KLEIBER, 1967). Pro Tier wurden 4—5 Messungen von 10 Min. Dauer durchge’
fiihrt. ;

2.4. STATISTIK

Die Streuung der Einzelwerte einer Gruppe von Messwerten wurde berechne;
nach der Formel 1

.\
- IED
vl N4

wobei s Streuung, X Mittelwert, X Einzelwert, N Anzahl Werte bedeuten.
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Student’s Test wurde benutzt, um die Signifikanz (P) des Unterschiedes zweier
[ittelwerte zu bestimmen. Die Mittelwerte zweier Messwertreihen wurden dann
{ s signifikant verschieden erachtet, wenn P < 0,05.

3. EXPERIMENTELLER TEIL

3.1. EINFLUSS VERSCHIEDENER DIATEN AUF DIE ENTWICKLUNG
VON KORPERGEWICHT UND STOFFWECHSEL ADULTER STACHELMAUSE
(VORVERSUCH)

. Eine Gruppe adulter Stachelmiduse wurde mit der bisher verfiitterten Stan-
Parddidt ohne Trinkwasser gehalten, die librigen Tiere erhielten die Komponenten
finzeln oder in verschiedenen Zusammensetzungen und Trinkwasser; diesen
ieren wurden keine Karotten angeboten. Die Stachelméuse wurden wochentlich
iewogen und der Harn qualitativ auf Glucose und Ketokdrper gepriift.

TABELLE 1

Gewichtsentwicklung adulter Stachelmduse :

a. Erndhrung ohne Trinkwasser;
b. Erndhrung mit Trinkwasser.
Mittelwerte + s; * P > 0,25; ** P << 0,05.

Anfapﬁs- G?w(iichts— Anzahl Versuchs-
ENtier gewicht verdnderung daiﬁer
ing ing Tiere Wochen
' a. Erndhrung Sonnenblumenkerne,
ohne Mais, Weizen, Hafer- | 58,5+2,8 | +1,5+1,3% 10
Trinkwasser flocken, Ratten-
wiirfel u. Karotten
Sonnenblumenkerne,
Diidt 1 | Mais, Weizen, Hafer- | 58,0+5,3 | +5,5+2,5 8
flocken u. Ratten-
wiirfel 7
Sonnenblumenkerne,
Didt 2 | Mais, Weizen u. 550+£2,6 | +5,01£24%% 6
Haferflocken
'b. Ernih- | Diiit 3 | Sonnenblumenkerne 57,1+3,8 | —1,0+0,6 8
rung
mit Diit 4 | Mais SO EZ 3NN =55124 8
Trink-
wasser | Didt 5 | Weizen 58,0+3,6 | —7,0+1,0 8
Didt 6 | Mais, Weizen, 56,8+1,5 | —5,4+2,0 6
Haferflocken
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Die Ergebnisse nach 7-wochiger Versuchsdauer sind in Tab. 1 zusammen
fasst, wo auch die pro Versuch eingesetzte Tierzahl verzeichnet ist. Abb. 1 zei
die zeitlichen Aenderungen der Mittelwerte der Korpergewichte.

Qg
+6—
+5-
+4-
+3—
+2-
el

)
e
=
s
o
e
el
—

|
|

Aenderung des Korpergewichtes adulter Stachelmiuse, gehalten mit Trinkwasser und variiert;

3.1.1. Erndhrung mit Standardfutter ohne Trinkwasser

Nach 7-wochiger Versuchsdauer zeigten die Tiere keine signiﬁkanfi

Wochen
ABB. 1.

Futter.
@® Vollstindiges Mischfutter und Rattenwiirfel
() Vollstandiges Mischfutter ohne Rattenwiirfel
B Sonnenblumenkerne allein
[] Mais, Weizen, Haferflocken
A Mais allein
/A Weizen allein

Gewichtsverdnderungen. Wihrend dieser Zeit wurden weder Glucose no i'
Ketokorper im Harn gefunden, d.h. die Stachelmiuse wiesen offenbar beziigli

des Kohlehydrat-

und Fettstoffwechsels keine Verdnderungen auf (Tab. I).

3.1.2. Erndhrung mit verschiedenen Didten und Trinkwasser

|
Adulte Stachelmiduse zeigten mit dem gleichen Futter wie in Kap. 3.1.4
aber ohne Karotten, bei Trinkwasserverabreichung eine signifikante Gewicht!
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nahme (Didt 1). Diese Gewichtszunahme wurde auch nach Weglassen der
fattenwiirfel (Didt 2) beobachtet. Die Einzelkomponenten des Mischfutters,
dhlehydratreicher Mais (Diit 4) oder Weizen (Didt 5), bewirkten jedoch allein
srfiittert keine Gewichtszunahme, sondern die Tiere verloren an Gewicht. Die
it fettreichen Sonnenblumenkernen (Didt 3) gefiitterten Stachelmiuse wiesen
sine statistisch signifikanten Gewichtsverdnderungen auf. Mit Diit 6 (= Diiit 2
hne Sonnenblumenkerne) verloren die Tiere ebenfalls deutlich an Gewicht. Bei
liesen Untersuchungen stellten wir fest, dass bei den Stachelmidusen die mit
nat 2 gefiittert wurden, nach 7 Wochen 1 Tier Glucosurie zeigte, wihrend diese
¢i keinem der anderen Versuchsgruppen auftrat (Tab. 1 u. Abb. 1).

.2. EINFLUSS DER DIAT AUF DIE ENTWICKLUNG VON KORPERGEWICHT UND
STOFFWECHSEL WACHSENDER TIERE

3.2.1. Untersuchungen an Stachelmdusen

Es wurden 1 Monat alte Stachelmiuse verwendet, die von normalen und
esunden Eltern stammten und bis zum Versuchsbeginn die Standarddiét erhielten,
/obei im Versuch kohlehydrat- und fetthaltiges Mischfutter (= Diét 2, Tab. 1)
nd Trinkwasser geboten wurde. Zur Kontrolle erhielt eine andere Gruppe weiterhin
ie Standarddidt. Die Tiere wurden wochentlich gewogen und der Harn auf
slucose und Ketokorper gepriift.

Die Gewichtsveranderungen sind in Abb. 2 dargestellt und in Abb. 3 die
‘requenzen der Zuckerausscheider in Abhidngigkeit des Gewichtes und des Alters.
Da bei unseren Stachelmiusen zwischen minnlichen und weiblichen Tieren
reziiglich Gewicht und Héufigkeit von Zuckerausscheidern kein Unterschied
estzustellen war, wurde in beiden Abbildungen auf eine nach Geschlechtern
retrennte Darstellung verzichtet.

Nach 7-monatiger Versuchsdauer, im Alter von 8 Monaten, erreichten die
nit vollstindigem Mischfutter und Trinkwasser gehaltenen Stachelmiuse ein
lurchschnittliches Korpergewicht von 67,5 + 6,0 g, wihrend die Kontrollen
12,5 + 5,5 g schwer wurden (Abb. 2). Bereits im Alter von 3 Monaten zeigten
Prstere ein im Vergleich zu den Kontrollen signifikant hoheres Gewicht.

| Nach 1-monatiger Versuchsdauer, im Alter von 8 Wochen, traten in der mit
I[rinkwasser versehenen Population zunehmend Zuckerausscheider auf. Diese
Diabetiker befanden sich zwar von Anfang an unter den schweren Tieren der
2opulation (Abb. 3), aber auch noch im 4. Monat war die Verteilung der Diabetiker
nnerhalb der mit Trinkwasser versehenen Gruppe nicht auffillig asymmetrisch.
[m Alter von 6 Monaten konnte eine Dissoziation der Gewichtsverteilung der
fstoffwechselgesunden und der diabetischen Tiere innerhalb der Trinkwassergruppe
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festgestellt werden. Das durchschnittliche Korpergewicht der diabetische
Stachelmiuse war im Vergleich zu demjenigen nicht diabetischer Tiere signifika
erhoht.

70 =
60 —
50 —

40 —

30 —

20 =

0 =

o T T I T T T T T
0 : 2 3 4 5 6 7 8

Monate

ABB. 2.

Gewichtsentwicklung wachsender Stachelmiuse mit und ohne Trinkwasser.
o Mittelwerte und Streuung von 59 minnlichen und weiblichen Stachelméusen, gehal
mit Trinkwasser.
e Mittelwerte und Streung von 20 minnlichen und weiblichen Stachelmidusen, gehalt
ohne Trinkwasser (Kontrollen).
*Erste Beobachtung von Glucosurie.

Im 8. Monat zeigten in der Trinkwassergruppe sowohl nicht-diabetische 2
auch diabetische Tiere einen weiteren Anstieg ihres Korpergewichtes, wob!
jetzt zwischen den gemessenen Werten der beiden Gruppen wiederum keil
signifikanter Unterschied mehr beobachtet werden konnte. Gesunde Tiere woge
durchschnittlich 66,5 + 3,5 g, Zuckerausscheider 68,5 + 4,0 g. In diesem Alte
wurden zwei diabetische Tiere entdeckt, die nebst Glucosurie auch Ketonurg

im 6. Monat zu den schweren Tieren (71,0 und 70,5 g) gehort hatten. Die beidel
Stachelmiduse wogen aber jetzt nur noch 46,0 und 51,0 g. Das Leichtere de
beiden Tiere verlor nach der erstmaligen Beobachtung der Ketonurie inne
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24 Tagen weitere 15% seines Korpergewichtes und starb. Im 10. Monat wogen
sunde Tiere 67,0 + 4,5 g, Zuckerausscheider 71,0 £+ 5,0 g. Auch jetzt konnte
wischen den gemessenen Werten der beiden Gruppen kein signifikanter Unter-
chied festgestellt werden.

Der relative Anteil von diabetischen Tieren betrug nach 2 Monaten 9%,
ach 4 Monaten 20%, nach 6 Monaten 42%, nach 8 Monaten 54% und nach
0 Monaten 53%. '

2.Monat 4 Monat 6.Monat 8.Monat 10.Monat

L 4

(59) (59) (59) (59 (57)
30 40 509 40 50 60 70g 50 60 70 80g 50 60 70 80g 50 60 70 80g
ABB. 3.

‘requenzen der beobachteten Korpergewichte, sowie Frequenzen der diabetischen Tiere (schwarz).

Nicht-diabetisch
Nicht-ketotisch-diabetisch
(//d Ketotisch-diabetisch
Anzahl Tiere ( ), n

8| |8

3.2.2. Untersuchungen an weissen Laboratoriumsmdusen

Es wurde mit 1 Monat alten weissen Miusen (Stamm Swiss mouse, Sandoz,
1igenzucht) ein analoger Versuch durchgefiihrt. Bis zum Versuchsbeginn erhielten
ie die libliche Diit, d.h. Rattenwiirfel, frei greifbar, und Trinkwasser. Neben der
ersuchsgruppe, die das vollstindige Mischfutter und Trinkwasser analog Kap.
2.1 erhielt, wurde eine Kontrollgruppe mit Rattenwiirfeln und Trinkwasser
efiihrt. Wochentlich wurde das Gewicht bestimmt und der Harn auf Glucose und
etokorper gepriift.

Die Ergebnisse sind in Abb. 4 verzeichnet. Im Gegensatz zu Stachelmdusen
konnten bei den weissen Labormiusen auf Mischfutterdidt deutliche Unter-
schiede der Gewichtsentwicklung zwischen ménnlichen und weiblichen Tieren
estgestellt werden.
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Nach 5 Monaten Versuchsdauer zeigten die Minnchen ein durchschni
liches Korpergewicht von 50,5 + 3,5 g, wiihrend die Weibchen nur 42,0 + 2,5
wogen. Nur die Minnchen zeigten im Vergleich zu den Kontrollen eine signifika
grossere Gewichtszunahme. In der Versuchspopulation wiesen im Alter v¢
10 Wochen 2 der 10 Minnchen Glucosurie auf, die bis zum Versuchsende anhie

50 —
40

30 —

20 =

10 —

ABB. 4.

|

Gewichtsentwicklung wachsender weisser Mause.

Mittelwerte und Streuung von 10 ménnlichen weissen Méusen, gehalten mit M:schfutt
—& und Trinkwasser.

Mittelwerte und Streuung von 10 weiblichen weissen Méusen, gehalten mit Mischfutt
—(O und Trinkwasser.

Mittelwerte und Streuung von 10 minnlichen und weiblichen weissen Méusen, gehalt
=-0 mit Rattenwiirfeln und Trinkwasser (Kontrollen).

*Erste Beobachtung von Glucosurie.

3.3. EINFLUSS VON SONNENBLUMENOL AUF KORPERGEWICHT UND STOFFWECHSH
BEI ADULTEN STACHELMAUSEN

Da festgestellt werden konnte, dass unsere wachsenden Stachelmiuse b
der Fiitterung von Kohlehydrat- und fetthaltigem Mischfutter (= Diét 2, Tab. |
und Trinkwasser Fettsucht und Diabetes mellitus entwickeln und die adultel
Tiere, welche ohne Sonnenblumenkerne (= Diit 4-6, Tab. 1) gefiittert wurdei
diese Tendenzen nicht aufwiesen, wurde versucht, den Einfluss der Sonnenblumer
kerne niher zu prizisieren.

Es wurden zu diesem Versuch Tiere verwendet, die im vorangehende
Versuch (Kap. 3.2) keine Anzeichen von Fettsucht und diabetischer Stoffwechse
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Die Versuchsgruppe erhielt zusitzlich zum Mischfutter morgens und abends
feroral 0,50 ml kérperwarmes Sonnenblumendl (Oleum helianthi). Einer Kontroll-
lruppe wurde lediglich Mischfutter und Trinkwasser geboten. Die Tiere wurden
ochentlich gewogen und ihr Harn auf Glucose und Ketokorper gepriift.

Ag
+8—
47
+6—

o

-

N -
W —
b=
o —
o —
~ —
0 —
© —

1912513 14
Wochen

ABB. 5.

4. : :
Aenderung des Korpergewichtes adulter Stachelmduse mit und ohne Verabreichung von
{Sonnenblumenol.

o Mittelwerte und Streuung von 5 weiblichen Stachelmiusen, gehalten mit Sonnenblu-
mendol.
@ Mittelwerte und Streuung von 5 mdinnlichen Stachelmdusen, gehalten mit Sonnenblu-

‘ mendl.
:"'O Mittelwerte und Streuung von 10 ménnlichen und weiblichen Stachelméusen, gehalten

ohne Sonnenblumendl.
*Erste Beobachtung von Glucosurie

Die Gewichtsverdnderungen der Versuchs- und Kontrollgruppe sind in
Abb. 5 dargestellt. Es zeigte sich, dass diese, bei spontaner Futteraufnahme
| gegeniiber Stoffwechselstorungen widerstandsfahigen Tiere durch Sondenfiit-
| terung auch zu Fettleibigkeit und Diabetesentwicklung gebracht werden kénnen
' (Masteffekt). Interessant ist, dass sich hierbei ein Geschlechtsunterschied bemerk-
'bar macht: Nach 14 Wochen konnte bei Weibchen im Vergleich zu ihrem
Ausgangsgewicht (59,5 4+ 3,5 g) eine signifikante Gewichtszunahme von
8,1 + 2,5 g bei Miinnchen (Ausgangsgewicht 60,5 + 2,5 g) eine solche von nur
3,2 + 1,5 g beobachtet werden. Von 5 Weibchen zeigten 3 Tiere nach 8 Wochen,
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bei den 5 Minnchen 1 Tier nach 10 Wochen Glucosurie. Diese Glucosurie
hielten bis zum Versuchsende an. Bei den Kontrollen waren wie erwarte
keine signifikanten Gewichtsverinderungen zu verzeichnen, und es traten auc
keine Zuckerausscheider auf.

3.4. DISKUSSION

Aus den im Kap. 3.1 dargelegten Resultaten geht hervor, dass, ausgehen
von der in unserer Zucht tiblichen Standarddiit, nur dann bei adulten Stachel
mdusen eine zusitzliche Gewichtszunahme erfolgt, wenn ihnen Trinkwassel§
geboten und ein mit fetthaltigen Sonnenblumenkernen angereichertes Mischfutte
verfiittert wird.

Diese Beobachtungen sprechen dafiir, dass sowohl dem Wasser als auch de
Fettanteil des Futters eine wesentliche Bedeutung fiir die Entwicklung vor§
Ubergewicht bei unseren Stachelmiusen beizumessen ist.

Auf die unerwartete Bedeutung des Wassers fiir die Gewichtsentwicklung
von Jungtieren (Ratten) ist bereits von KEANE (1963), RoGERS (1965) sowidl
RANHOTRA (1965) und ADKINS (1967) hingewiesen worden. Diese Autorer
konnten zeigen, dass die Wachstumsrate bei jungen Ratten, deren Futter mil
Wasser angefeuchtet wurde, grosser war als bei solchen die eine trockene Dii
und Trinkwasser erhielten. Eine Deutung dieses Einflusses des Wassers auf di
Gewichtsentwicklung wurde indessen bisher nicht gegeben. CISEk (1959) un
HARPER (1958) glauben allerdings, dass der osmotische Druck des Futters 1
Gastro-Intestinaltrakt einen Einfluss auf das Gewichtswachstum haben kann
Eine Analyse der Bedeutung des Wassers fiir die Gewichtsentwicklung der Stachel}
méduse miisste die Moglichkeit einer verdnderten Futterwahl, eines veridnderter
Fressverhaltens, wie die Mdglichkeit einer verdnderten Verdauung beriicksichtigen!
Ob bei diesen Tieren eine Koppelung zwischen osmoregulatorischen Mechanismer
und Fressmechanismen besteht, konnte nicht untersucht werden.

Uber den Einfluss des Fettanteils des Futters auf den Korperfettgehall
geben neuere Arbeiten von LARSSON (1967) Auskunft. Aus seinen Experimenter
an adulten CBA- und Swiss-Mdusen geht hervor, dass mit der Verabreichung
einer fetthaltigen Didt (Margarine, Butter und pflanzliche Oele) der Korperfettd
gehalt, im Vergleich zu solchen Tieren, die ein fettarmes Futter erhielten, erhoht
wurde. FENTON (1953, 1956) gelangte bei anderen Miusestimmen (C;H/Fn und
A/Fn) zu dhnlichen Ergebnissen, wenn diesen Tieren eine fettreiche Diit verfiittert
wurde. Die Beobachtungen, wonach wachsende Stachelmiuse und weisse Méuse!
unter dem Einfluss von fetthaltigem Futter und Trinkwasser gegeniiber Kontroll-
tieren ein deutlich verstirktes Gewichtswachstum aufwiesen, sind auch an juvenilen
Ratten gemacht worden. So stellten MICKELSEN (1955) an jungen Sprague-Dawley
und Osborne-Mendel Ratten, sowie BARBORIAK (1957), THOMASSON (1955) und
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WORYDEN (1956) bei jungen, genetisch nicht hiher definierten Albinoratten eine
®erstirkte Gewichtszunahme und Anzeichen von Fettsucht fest, wenn den
/ersuchstieren eine frei greifbare, fettreiche Didt und zusitzliches Trinkwasser
ur Verfligung gestellt wurde. Fiir Stachelmiuse sowie fiir mehrere Rassen von
vldusen und Ratten gilt demnach, dass die Futteraufnahme nicht durch den
talorischen Gehalt des Futters und auch nicht durch den kalorischen Bedarf
les Tieres begrenzt wird. Die iiberschiissig aufgenommenen Kalorien werden in
“orm von Fett gespeichert.

Die an unseren wachsenden Versuchstieren durchgefiihrten qualitativen
#darnuntersuchungen haben gezeigt, dass unter dem Einfluss von Trinkwasser
und fetthaltigem Mischfutter, sowohl bei Stachelméusen als auch bei weissen
Miusen mit zunehmendem Alter und Gewicht die Entwicklung der diabetischen
stoffwechsellage begiinstigt wurde. Bei den weissen Méusen trat diese Stoffwechsel-
#storung allerdings weniger hiufig und nur bei Midnnchen auf; auch wurde keine
Ketonurie beobachtet. Ebenfalls GLEAsSON (1967) konnte bei wachsenden Miusen
#(Swiss-Hauschka-Stamm) zeigen, dass die Verfiitterung einer fetthaltigen Nahrung
#Wachstum und Neigung zu diabetischen Stoffwechselstorungen zugleich erhohen.
#Wir konnen daraus folgern, dass die Stachelmiuse sich qualitativ dhnlich wie
#Labormiuse verhalten, dass jedoch bei ersteren die Neigung zur Stoffwechselent-
gleisung stirker ausgeprigt ist und zur terminalen Ketonurie fiihren kann.

' Die Feststellung, wonach das Korpergewicht zuckerausscheidender Stachel-
mause im Alter von 8 und 10 Monaten, also im Adultstadium, im Vergleich zu

I Tieren hiufiger war.

Die in Kap. 3.3. dargestellten Untersuchungen mit zusitzlichen peroralen
Gaben von Sonnenblumendl zum iibrigen Futter konnten bei adulten Stachel-
'méusen die Bedeutung des Fettanteiles am Futter fiir eine signifikante Gewichts-
' zunahme bestdtigen. Die Versuche ergaben aber gleichzeitig, dass zwischen den
| Reagenten und Nicht-Reagenten des Versuchs aus Kap. 3.2. nur ein quantitativer
Unterschied besteht: Durch zusitzliche Belastung der Nicht-Reagenten aus
' Kap. 3.2. reagierte die Mehrzahl der Tiere mit Fettleibigkeit und ein Teil mit
' Glucosurie. Daneben fiel eine Geschlechtsdifferenz auf: Die weiblichen Stachel-
' mduse zeigten eine stirkere Gewichtszunahme und héufiger Diabetes als Minn-
chen. Wihrend bei weiblichen Tieren ein Gewichtsanstieg bereits in den ersten
- Versuchswochen eintrat, konnte ein solcher bei minnlichen Stachelmiusen erst
von der 8.Versuchswoche an beobachtet werden. Es kann aufgrund dieser Versuche
' nicht beurteilt werden, ob eine geschlechtsspezifische Bereitschaft zur Stoff-
- wechselentgleisung aufgedeckt wurde, die in den anderen Versuchsanordnungen
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nicht zum Ausdruck kommen konnte, oder ob sich nur Unterschiede in der Kapa-}.
zitit der Fettresorption bemerkbar gemacht haben. ‘

Aus der Literatur sind Beispiele bekannt, wonach bei normaler Fiitterung
deutliche Unterschiede beziiglich der Entstehung von Diabetes bei ménnliche
und weiblichen Versuchstieren gemacht werden konnten. So beobachtete HACKEL]
(1966) bei Sandratten (Psammomys obesus), dass vorwiegend minnliche Tiere}
Diabetes entwickelten, wihrend Krook (1960) bei Hunden feststellte, das
weibliche Tiere stirker zu Diabetes neigten. Die Griinde fiir solche geschlechts
gebundene Unterschiede sind allerdings nicht bekannt.

3.5. EINFLUSS DER STOFFWECHSELLAGE AUF DEN BLUTZUCKERGEHALT ADULTER
STACHELMAUSE

Der Blutzuckerspiegel wurde sowohl bei satten als auch bei niichternen,j
normalen und fetten, sowie bei nicht-ketotisch und ketotisch-diabetischen Stachel-
méusen untersucht. Die gefundenen Werte sind in Tab. 2 zusammengefasst.

TABELLE 2

Blutzuckerwerte bei satten und niichternen, adulten Stachelmdusen.
Anzahl Tiere (); Mittelwerte + s.

fettleibig nicht ketotisch
Normal nicht ketotisch
diabetisch diabetisch diabetisch
Korper-
gewicht 55,5+4,5 76,0--5,6 73,5+4,5 44,0+5,5
ing (7) N @) (4)
satt
Blut-
zucker 98,0 +12,6 101,5+-14,0 | 211,6 29,3 | 305,0+17,3
in mg%,
Korper-
gewicht 53,0420 | 73,0£55 | 70,0+40 | 41,0445
in g
niichtern
Blut-
zucker 79,4 4+9,6 83,1+12,3 89,8 -16,8 | 278,5+:10,0
in mg?%,

Satte Tiere :

Fettleibige Stachelmiuse zeigten im Vergleich zu normalen Tieren keine
signifikant verschiedenen Blutzuckerwerte. Dagegen waren die Ergebnisse bei
allen diabetischen Stachelmiusen, wie zu erwarten, erhoht: Die nicht-ketotischen !
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‘lere wiesen um 115% erhohte Werte auf, die ketotisch-diabetischen Versuchstiere
'm 201% erhohte Werte.

Wiichterne Tiere :

Die Resultate lagen erwartungsgemaiss bei simtlichen Stachelmédusen niedriger
Is bei gefiitterten Tieren. Im Vergleich zu den normalen Versuchstieren zeigten
wohl die fettleibigen als auch die nicht-ketotisch-diabetischen Stachelmiuse
iicht signifikant verschiedene Betrige. Bei den ketotisch-diabetischen Stachel-
ndusen wurden Blutzuckerwerte festgestellt, die im Vergleich zu den normalen
/ersuchstieren um 240% erhoht waren. Die absoluten Blutzuckerwerte dieser
cetotischen Tiere waren im niichterenen Zustand nicht signifikant niedriger als
m gefiitterten Zustand.

3.6. EINFLUSS DER STOFFWECHSELLAGE AUF DIE STICKSTOFFAUSSCHEIDUNG IM
HARN ADULTER STACHELMAUSE

Diese Untersuchungen wurden sowohl bei satten als auch bei gehungerten,
r1ormalen und fetten, sowie an nicht-ketotisch- und ketotisch-diabetischen Stachel-
miusen durchgefiihrt. In Tab. 3 sind die auf 50 g Kérpergewicht und 4 h bezogenen
urchschnittswerte der im Harn ausgeschiedenen Mengen Rest-Stickstoff und
Amoniak, sowie die errechneten, umgesetzten Mengen Eiweiss verzeichnet.

Satte Tiere :

Im Vergleich zu normalen Stachelméusen zeigten die fettleibigen und nicht-
ketotisch-diabetischen Versuchstiere fiir ausgeschiedenen Rest-Stickstoff, Am-
moniak und umgesetztes Eiweiss keine signifikant verschiedenen Werte. Bei
ketotisch-diabetischen Tieren waren im Gegensatz zu normalen Stachelméusen
die abgegebenen Mengen Rest-Stickstoff und Ammoniak um 32% bezw. 112%
erhoht, was einer errechneten Zunahme von umgesetztem Eiweiss von 32%
entspricht.

Gehungerte Tiere :

Die Werte fiir ausgeschiedenen Rest-Stickstoff lagen bei sdmtlichen Tieren
'deutlich niedriger als bei satten Stachelmiusen, wihrend fiir ausgeschiedenen
'‘Ammoniak keine wesentlichen Veridnderungen festgestellt werden konnte. Fiir
die errechneten, umgesetzten Eiweissmengen ergaben sich demnach fiir alle
'Gruppen ebenfalls erniedrigte Betrige. Fettleibige Stachelmiuse, sowie nicht-
‘ketotisch diabetische Versuchstiere zeigten gegeniiber normalen Tieren keine
‘unterschiedliche Exkretrion von Rest-Stickstoff, Ammoniak und damit gleiche
‘Mengen errechneten Eiweissumsatz. Dagegen waren bei ketotisch-diabetischen
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Versuchstieren die Werte fiir ausgeschiedenen Rest-Stickstoff und Ammoniak in
Vergleich zu normalen Stachelmiusen um 136% bezw. 62%, die fiir umgesetzte!
Eiweiss ermittelten Betrdge um 154% hoher. Das Hungern reduzierte die Rest
Stickstoffausscheidung um weniger als ein Drittel und die Ammoniakausscheiduny

nur insignifikant um 10%.
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TABELLE 3

Stickstoffausscheidung im Harn wdhrend 4 h bei satten

und gehungerten, adulten Stachelmdusen.

Anzahl Tiere (); Mittelwerte - s.

in mg/50 g KG

fettleibig nicht ketotisch
Normal nicht ketotisch
diabetisch diabetisch diabetisch

Koérpergewicht 53.5:L7.5 77,1 +4,8 78,8+7,3 44,5+2,5
ing (16) (13) (13) (6)
Rest-Stickstoff 9,1+20 89+:14 8,7+24 12,0+1,5

satt in mg/50 g KG
Ammoniak 0,490 0,130 | 0,466 0,104 | 0,527 +0,103 | 0,880 -+ 0,240 |
in mg/50 g KG
Umgesetzte
Menge Eiweiss 26,6 5,9 26,2 +4,1 25,4+6,9 35,3+2,7
in mg/50 ¢ KG
Korpergewicht
ing 47,5+5,9 70,5--4,6 68,7-+-4,8 39,1+3,3
Rest-Stickstoff 3,6:-1,1 3,7+0,7 40+1,0 85+1,6
in mg/50 g KG

gehungert
Ammoniak 0,490 -+-0,104 | 0,532 20,050 | 0,566 0,080 | 0,794 0,138 *
in mg/50 g KG )
Umgesetzte
Menge Eiweiss 10,6 3,2 10,5+1,9 11,54-3.0 26,9 +4,1

Aufgrund der in Tab. 2 eingetragenen Blutzuckerwerte lassen sich unsere’

3.7. DISKUSSION

satten Stachelméuse in 3, die niichternen Tiere in 2 Gruppen einteilen.

Satte Tiere :

1. Normale und fettleibig-nicht-diabetische Stachelmiuse
2. Nicht-ketotisch-diabetische Stachelmiuse

3. Ketotisch-diabetische Stachelmiuse
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Wiichterne Tiere :

Normale, fettleibig-nicht-diabetische und nicht-ketotisch-diabetische Stachel-
mause
' Ketotisch-diabetische Stachelmiuse

Die Feststellung, dass der iiber die Norm erhdhte Blutzuckerspiegel satter

iicht-ketotisch-diabetischer Stachelmiuse im Niichternzustand Werte nicht-
liabetischer Tiere erreicht, bedeutet, dass es sich hier um einen reversiblen
Diabetes-Typus handelt. Reversible Diabetes-Formen wurden bereits an den
chon erwidhnten Swiss-Hauschka-Miusen (GLEASON, 1967) und an fettsiichtig-
hyperglykidmischen Bar-Harbour-Mdusen (CHRISTOPH, 1959) beobachtet. Satte
liabetische Swiss-Hauschka-Maéduse zeigten Blutzuckerwerte von 215 mg%, die
m niichternen Zustand auf 100 mg% sanken. Diese Ergebnisse stehen somit in
"rguter Ubereinstimmung mit unseren Beobachtungen.
Im Gegensatz zu dieser reversiblen Diabetes-Form konnten bei ketotisch-
Hiabetischen Stachelmiusen, sowohl im satten als auch im niichternen Zustand
srhohte Blutzuckerwerte gemessen werden, d.h. es muss bei ithnen eine irreversible
BStoffwechselstorung vorliegen. In diesem Zusammenhang sind Resultate von
Messungen des Seruminsulinspiegels bei Stachelmédusen von ReEnoLD (1968) und
tlunoD (1968) aufschlussreich: Diese Autoren konnten fiir satte ketotisch-
liabetische Stachelmiuse unter der Norm (158 u U/ml) liegende Werte von
57 o. U/ml beobachten. Anhand dieser Daten darf angenommen werden, dass die
von uns beobachtete irreveisible Stoffwechselentgleisung ketotisch-diabetischer
stachelmiuse auf eine Insulininsuffizienz zuriickzufiihren ist.

Die in Tab. 3 eingetragenen Werte des im Harn ausgeschiedenen Rest-
Stickstoffs und Ammoniak, sowie der daraus errechneten umgesetzten Eiweiss-
mengen zeigen, dass sowohl fiir satte als auch gehungerte Stachelmiuse zwei
’Gruppen beobachtet werden konnten.

I. Normale und fettleibig-nicht-diabetische, sowie nicht-ketotisch-diabetische
Tiere zeigten fiir ausgeschiedenen Rest-Stickstoff, Ammoniak und den daraus
errechneten Eiweissmengen Werte, die sich nicht signifikant voneinander
unterschieden.

2. Ketotisch-diabetische Stachelmiduse gaben gegeniiber normalen Tieren
signifikant mehr Rest-Stickstoff und Ammoniak im Harn ab, welche Ausdruck
eines erhohten Eiweissabbaus sind.

, Die Feststellung, dass ein starker Eiweissabbau bei ketotischen Stachel-
;:mﬁusen mit einem iiber die Norm erhohten Blutzuckerspiegel parallel geht,
‘beweist, dass bei diesen Tieren in grosserem Umfange Glucose aus Eiweiss
‘gebildet wird, wie dies beim schweren menschlichen Diabetes der Fallist
(LEUTHARDT, 1961). Beobachtungen von KrRAHL (1957) und INGLE (1967), wonach
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depankreatisierte Sprague-Dawley-Ratten im Vergleich zu gesunden Tieren ei
erhohte Stickstoffausscheidung im Harn aufwiesen, erhirtet obige Aussage, da
bei unseren ketotisch-diabetischen Stachelméausen eine Insulininsuffizienz vorlie

3.8. EINFLUSS DER STOFFWECHSELLAGE AUF (GESAMTENERGIEAUFNAHME, FUTTE
WAHL UND WASSERVERBRAUCH ADULTER STACHELMAUSE

Zur Untersuchung gelangten satte, normale und fettleibige, sowie nic
ketotisch- und ketotisch-diabetische Stachelméduse. Zu Versuchsbeginn wurden d
Tiere einzeln in kleine Makrolonwannen gebracht, und das gewogene Futter a
dem Kifigboden ausgestreut. Die Temperatur wurde konstant auf 30,5 + 0,5°
gehalten (Bereich der Neutraltemperatur). Nach 24 h wurden die nicht verzeh
Sonnenblumenkerne inklusive Schalen aus den Futterresten herausgelesen u
gewogen. Gesamthaft gewogen wurden die iibrig gebliebenen Weizen- und Mai
korner, sowie die Haferflocken. Die Differenz aus eingewogenem und zuriic
gebliebenem Futter ergab die verbrauchte Futtermenge; diese wurde
Cal/kg™. 24 h umgerechnet (Documenta Geigy 1960, NIETHAMMER, 1961
Auch die getrunkene Wassermenge wurde orientierend bestimmt.

In Tab. 4 ist der gesamte Futterverbrauch, sowie die aus den einzeln
Komponenten aufgenommenen Futtermengen, umgerechnet in Cal/kg’. 24
eingetragen. In dieser Tabelle ist ebenfalls der Wasserverbrauch verzeichnet.

TABELLE 4

Furtter- und Wasserverbrauch adulter Stachelmduse bei Neutraltemperatur.
Anzahl Tiere (); Mittelwerte -+ s.

|
fettleibig [ nicht
Normal nicht | ketotisch ketotisch
diabetisch ; diabetisch diabetisch

Korpergewicht 56,3-+-3,5 78,020

r
i 75,2+34 41,5+2,0
|

ing (3) - &) (5) (3)
| Sonnenblumen- | 44,630 | 555+44 | 70,0-4,1 98,4-49
kerne |
Futterver- |
brauch | Mais, Weizen | 53,0 24,6 ‘ 51,040 53,7+3,0 55,0-6,0
Cal/kg "*. 24h | Haferflocken ;

Total | 97,676 ' 106,5 -84 123,7+7,1 | 15341080
Wasserverbrauch : 3,9+:0,7 . 4310 99+22 18,0+3,5
inml/50g KG .24 h i ;

|
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3.8.1. Gesamtenergieaufnahme

Im Vergleich zu normalen Stachelmiusen zeigten fette Versuchstiere keine
ignifikanten Verdnderungen der Gesamtenergicaufnahme. Dagegen nahmen
icht-ketotisch-diabetische Stachelmiuse 27 9, mehr, ketotisch-diabetische Stachel-
duse 57% mehr Kalorien auf.

3.8.2. Futterwahl

Aus dem Futtergemisch frassen alle 4 Gruppen gleichviel kohlehydiathaltiges
utter (Mais, Weizen und Haferflocken). Hingegen bezogen gegeniiber normalen
itachelmiusen fettleibige Tiere 24%, nicht ketotisch-diabetische 57% und
etotisch-diabetische Versuchstiere 121% mehr Energie aus den fetthaltigen
sonnenblumenkernen.

3.8.3. Wasserverbrauch

In Tab. 4 sind ebenfalls die auf 50 g Korpergewicht und 24 h bezogenen
rinkmengen eingetragen. Fettleibige Stachelmiuse zeigten im Vergleich zu
ormalen Tieren keinen signifikant verschiedenen Wasserverbrauch. Nicht-
cetotisch-diabetische Versuchstiere verbrauchten hingegen 154%, ketotisch-
iabetische Stachelmiuse sogar 361% mehr Wasser als die normalen Tiere.

.9. EINFLUSS DER STOFFWECHSELLAGE AUF DEN ENERGIEVERBRAUCH ADULTER
STACHELMAUSE

3.9.1. Bestimmung der Neutraltemperatur

| Zu diesem Versuch wurden normale, niichterne, minnliche Stachelmiuse
tzerwendet. Die Stoffwechselmessungen wurden bei 5 verschiedenen Temperatur-
stufen durchgefiihrt. Zur Angewohnung an die jeweilige Messtemperatur wurden
lie Versuchstiere iiber Nacht in Einzelkifigen im Thermostaten gehalten.

Die Stoffwechselintensitit (Wirmebildung in Cal/kg *. 24 h) ist als Funktion
Hrder Umgebungstemperatur in Abb. 6 dargestellt. In Tab. 5 sind die Werte des
Sauerstoffverbrauchs und der Kohlendioxydbildung eingetragen.

Wie aus Abb. 6 und Tab. 5 hervorgeht, kann als Neutraltemperatur
‘= Minimum der Stoffwechselintensitit) der normalen, niichternen, ménnlichen
Stachelmaus 30,8 + 0,2°C angenommen werden.

3.9.2. Ruheumsatz bei satten Stachelmdusen

Die Messungen zur Bestimmung des Ruheumsatzes wurden an normalen
'und fettleibigen, sowie an nicht ketotisch- und ketotisch-diabetischen Stachel-

Rev. Suisse D ZooL., T. 78, 1971. 57



890 FRIDOLIN HEFTI

110 —

o
E -

\%/%

50 —

Cal-kg~3/4.24h~1

40 —
30
20 —
10 -

Y T T T T T
25 27 29 31 33 %
ABB. 6.

|
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i
TABELLE 5

Bestimmung der Neutraltemperatur bei niichternen, mdnnlichen,
stoffwechselgesunden Stachelmdusen.
QO, und QCO, in cm?® (NTP)/10 min. kg */a.
Anzahl Tiere (); Mittelwerte -+ s.

Umgebungs-

temperatur 25,8+0,2 27,7+0,3 29,8 +0,2 30,8 40,2 329+0,2 §
nEE

Korpergewicht 54,441,3 56,2-+0,6 55,0+3,5 545+1,2 55,4+3,0
ing 4) (6) (6) (5) (5)
(010} 161,2+6,0 140,3 +2,3 110,4+5,9 93,6 +7,2 104,54+9,1§
HEE 107,1+1,2 963 7= 76,3 +£5,3 65,5-£3.5 68,1 -+7,5
RQ 0,665 +0,031 | 0,685-1-0,013 | 0,692 +-0,042 | 0,720 - 0,016 | 0,654 + 0,041
Cal/kg **. 24h 107,5+3,8 | 93,8+1,6 74,3+:4,0 | 63,2+4,7 70,5+4,1 |

miusen bei Neutraltemperatur vorgenommen. Die Versuchstiere wurden analc
der in Kap. 3.9.1. angegebenen Weise an die Umgebungstemperatur gewdhnt. D,
Messergebnisse fiir den Sauerstoffverbrauch und die Kohlendioxydbilduq:
(cm3/kg %. 10 min.) sind in Tab. 6 eingetragen. Aus der Tabelle ist ebenfalls d:
daraus errechnete Wirmebildung (Cal/kg *. 24 h) abzulesen.
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TABELLE 6

Ruheumsatz satter, adulter Stachelmduse, bei Neutraltemperatur.

QO, und QCO, in cm? (NTP)/10 min. kg’/=.
Anzahl Tiere (); Mittelwerte 4+ s.

fettleibig - mnicht ketotisch
Normal nicht ketotisch

diabetisch diabetisch diabetisch
Korpergewicht 59,9 +0,4 83,0+9,7 73,0L5,6 43,0+2,7
ing (10) (8) (6) (4)
QO2 117,7+5,0 119,9 -8,8 131,7+6,3 171,3 +1,7
01808 84,9-+34 85,360 85,5+3,3 106,9+-2.3
RQ 0,722 +0,028 0,708 0,018 0,653--0,014 0,637 -+0,017
Cal/kg®/+. 24h 79,6 +3,2 80,7 +3,9 87,5+4,0 114,0+1,5

Im Vergleich zu normalen Stachelmiusen zeigten fette-nicht-diabetische
Versuchstiere keine signifikant verschiedenen Werte des Sauerstoffverbrauchs,
les abgegebenen Kohlendioxyds und damit der Wirmebildung. Bei nicht-
cetotisch-diabetischen Stachelmidusen war der Sauerstoffverbrauch signifikant
am 12% erhoht, bei gleichzeitig vermindertem respiratorischen Quotienten (RQ).
Die errechnete Wirmebildung lag ebenfalls signifikant um 11% hoher als bei den
Kontrollen. Bei ketotisch-diabetischen Versuchstieren waren im Vergleich zu
1ormalen Stachelmidusen der Sauerstoffverbrauch um 46%, die Kohlendioxyd-
Jsildung um 25% und die Wirmebildung um 43% erhoht. Der RQ war gegeniiber
lden nicht-ketotisch-diabetischen Tieren noch stiarker, auf 0,637 vermindert.

3.9.3. Ruheumsatz bei niichternen Stachelmdusen

Die Untersuchungen wurden wie in Kap. 3.9.2. aber an niichternen Tieren
‘durchgefiihrt. Die Ergebnisse der Stoffwechselmessungen sind in Tab. 7 einge-
ragen.

Die Werte des Sauerstoffverbrauchs, des abgeatmeten Kohlendioxyds und
der Wirmebildung lagen bei den niichternen Versuchstieren allgemein signifikant
aiedriger als bei den satten Tieren.

Gegeniiber normalen Stachelméusen wiesen sowohl fettleibige als auch nicht-
totisch-diabetische Versuchstiere keine wesentlich verschiedenen Werte auf.
inzig bei ketotisch-diabztischen Stachelmiusen waren im Vergleich zu normalen
Tieren der Sauerstoffverbrauch signifikant um 15%, die Kohlendioxydbildung
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TABELLE 7

QO, und QCO, in cm3 (NTP)/10 min. kg”/s.
Anzahl Tiere (); Mittelwerte -+ s.

fettleibig nicht ketotisch
Normal nicht ketotisch

diabetisch diabetisch diabetisch
Korpergewicht 58,4-+3,9 75,7189 72,4 4+3,5 40,0 +-1,0
ing
QO, 99,8 +-3,0 104,2--43 101,6 +7,7 115,3+11,6
@GO, 69,7+3,3 69,8 3,2 69,1 +5,5 77,1 +£8,7
RQ 0,702 + 0,041 0,688 - 0,011 0,677 +0,034 0,669 0,135
Cal/kg */+. 24h 66,5 +1,7 69,4 +2,7 67,6 15,1 76,7+7,7

um 11% und die Wirmebildung signifikant um 15% erhoht. Der respiratorisc
Quotient (RQ) erwies sich als nicht signifikant verschieden von dem der normale;
Stachelmiiuse, doch war die Bestimmung bei den ketotischen Tieren mit eing
grossen Streuung behaftet.

3.10. DiSKUSSION

Die in den Kapiteln 3.8 und 3.9 dargestellten Beobachtungen betreffen d
Energiecaufnahme und den Energieverbrauch, also die Energiebilanz, sowie d
Futterwahl und den Wasserbedarf.

Unsere Versuche zur Bestimmung der Energicaufnahme haben ergeber
dass die fetten, nicht-diabetischen Stachelmiuse gleich viel Futterenergie aufne
men wie die normalgewichtigen Kontrollen. Hingegen haben die fetten, nichi
ketotisch-diabetischen Stachelmiuse, und noch stirker die ketotisch-diabetische;
Tiere eine erh6hte Energieaufnahme gezeigt. Diese vermehrte Nahrungsaufnah
ist teilweise aus den durch die Stoffwechselstérung bedingten, vermehrten Ene
gieverlusten (Harnzucker und Ketokérperausscheidung) zu erkliren. Zucker- un
Ketokorperausscheidung wurden bei unseren Untersuchungen jedoch nur qualit
tiv erfasst, so dass diese Verluste nicht fiir Bilanzstudien verwendet werden kénne
Vergleichsdaten iiber die Futteraufnahme bei Diabetes mellitus, sowie iiber di
Grosse der Energieverluste im Harn von anderen Tierarten, sind uns nicht bekann
Es kann jedoch festgestellt werden, dass auch beim diabetischen Menschen ir
Vergleich zum gesunden, hdufig eine erhohte, spontane Nahrungsaufnah
beobachtet wird (MAYER, 1955).
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Der Energieverbrauch wurde zwar wie die Energieaufnahme bei Neutral-
:mperatur gemessen, doch mussten aus technischen Griinden die Messungen des
auerstoffverbrauchs und der Kohlendioxydbildung auf Ruhephasen beschrinkt
leiben. Die auf 24 h berechnete Energiefreisetzung ergibt somit Werte, die sicher
iedriger sind, als die fiir durchschnittlich aktive Tiere. Fiir die stoffwechsel-
ssunden, niichternen Stachelmiuse wurde ein Ruhewert von 66,5 +
7 Cal/kg . 24 h erhalten, der gut mit dem idealen Warmbliiter-Wert
70 Cal/kg *. 24 h) libereinstimmt: Dies bedeutet, dass sich die Stachelmiuse
sie Standard-Warmbliiter (KLEIBER, 1967) verhalten, und damit die an ihnen
rhobenen Stoffwechselbefunde vergleichbar sind mit Befunden an anderen
jerarten. Der Stoffwechsel fettleibig-nicht-diabetischer und nicht-ketotisch-
1abetischer Tiere unterschied sich im niichternen Zustand nicht wesentlich von
en Kontrollen. Der respiratorische Quotient (RQ) dieser Tiere betrug wie bei
‘Jen Kontrollen ca. 0,7, ein Wert, der fiir Fettverbrennung charakteristisch ist
LEUTHARDT, 1961; KLEIBER, 1967). Die niichternen, ketotisch-diabetischen
tachelmiuse zeigten einen im Mittel um ca. 15% erhohten Ruheumsatz, begleitet
on einem mit grosser Streuung behafteten, relativ niedrigen RQ (0,669 + 0,135).
1Q-Werte unter 0,7 sind charakteristisch fiir die Bildung von Kohlehydrat aus
#ett (KLEIBER, 1967), doch ist eine solche RQ-Interpretation bei ketotischer
toffwechsellage sicher zu einfach: Es kann angenommen werden, dass unsere
bmagernden ketotisch-diabetischen Tiere einerseits Azeton oxydieren (RQ = 0,6),
nderseits Azeton aus Korpereiweiss (RQ = 0,8) und aus Fett (RQ = 0,71)
yroduzieren. Beriicksichtigt man noch, dass sich die Alkalireserve dieser Versuchs-
iere wihrend der Messungen wegen der instabilen Stoffwechsellage verdndern
fonnte (LEUTHARDT, 1961; OLDERSHAUSEN, 1966), dann ist zu folgern, dass fiir
iese Tiergruppe eher die festgestellte Streuung der RQ-Werte charakteristisch ist
s der erhobene Mittelwert.
Bei den satten Tieren wurden, wie erwartet, hohere Ruheumsitze gemessen
fils bei den niichternen Stachelmiiusen. Dieser Futtereffekt war bei den nicht-
etotisch-diabetischen, sowie bei den ketotisch-diabetischen Tieren deutlich
rosser als bei den normalen und bei den fettleibig-nicht-diabetischen Gruppen.
Zin gleicher Effekt ist auch fiir fettleibig-diabetische NZO-Méuse (SUBRAHMANYAM,
960) beschrieben worden. Bemerkenswert ist, dass der fiir diese NZO-Méuse
bei 24°C gemessene Energieumsatz gleich gross ist, wie der fiir fettleibig-
labetische Stachelmiuse bei dieser Temperatur errechenbare Energieumsatz.
ine Interpretation des unterschiedlichen, wiarmesteigernden Effektes der Nahrung,
Mer sogenannten spezifisch-dynamischen Wirkung Rubner’s, kann nicht durch-
eftihrt werden, da die Experimente nicht auf dieses Ziel ausgerichtet waren (zur
ligemeinen Diskussion dieses Effektes, vergl. KLEIBER (1967)); die Ruheumsitze
atter Stachelmiduse wurden gemessen, um einen Vergleich zwischen Energieauf-
n1ahme und Energieverbrauch machen zu kénnen: Die Werte fiir die Energieauf-
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nahme liegen erwartungsgemdss bei allen 4 Tiergruppen hoher als der Ruheumsatz
dieser Tiere. Ein Teil dieser Differenz ist darauf zurilickzufiihren, dass der Ruheum-
satz fiir die Beurteilung des Energieverbrauchs durchschnittlich aktiver Tiere
zwangsldufig zu niedrige Werte liefert: die Versuche lassen aber keine Schitzung
der Fehlergrosse zu. Aufgrund von Verhaltensbeobachtungen kann angenommen
werden, dass normale, fettleibige und nicht-ketotisch-diabetische Stachelmiu
dhnliche zusitzliche Energiemengen fiir die korperlichen Aktivitdten bendtigen.
Von der aufgenommenen Energiemenge ausgehend, kann man feststellen, dass
die fettleibigen Stachelmiuse nur geringfiigig, die nicht-ketotisch-diabetischen
und die ketotischen Tiere jedoch wesentlich mehr Futter aufnahmen, als vom
Energieverbrauch her zu erwarten ist. Aus dem Vergleich dieser Daten zeigt sich,$
dass nur die beiden Tiergruppen, welche Zucker und Ketokorper im Harn ver-
lieren, den zusitzlichen Energieverlust durch eine erhdhte Futteraufnahme!
ausgleichen.

Neben diesen rein quantitativen Unterschieden in der Futteraufnahme haben
die Versuche auch Hinweise gegeben, dass die Futterwahl der 4 Gruppen nicht|
gleich ist: Die normalen Stachelmiuse deckten rund 46% ihres Energiebedarfs
mit Sonnenblumenkernen, die fettleibigen Tiere jedoch 52% mit dieser fettreichen
Nahrung. Bei den nicht ketotisch-diabetischen Versuchstieren lieferten die
Sonnenblumenkerne 57% und bei den ketotisch-diabetischen Stachelméuse
64% des Energiebedarfs. Der im Vergleich zu den Normaltieren um 24% erhoht
Fettanteil im selbstgewihlten Futter der fettleibigen Stachelméuse liegt in de
dhnlichen Grossenordnung wie dies LARSSON (1967) fiir fettleibige Swiss-CBA- und
NMRI-Miuse beschrieb; diese Tiere nahmen 16% mehr Energie in Form vo
Margarine auf als ihre normalgewichtigen Kontrollen. Experimente iiber di
Futterwahl bei diabetischen Maiusen liegen an Tieren der ,,obob“-Rasse vo
MAYER (1951) vor. Der Autor konnte zeigen, dass fette, hyperglykdmisch
Versuchstiere im Vergleich zu normalgewichtigen Kontrollen 23% mehr Energi
aus fetthaltigem Futter (Margarine) aufnehmen. Dieses Resultat liegt allerdings
wesentlich unter dem bei unseren diabetischen Stachelmiusen gefundenen Wert:
Im Vergleich zu normalen Tieren zeigten die nicht-ketotisch-diabetischen Stachel
mduse eine um 57% erhohte Energieaufnahme aus fetthaltigen Sonnenblumen-
kernen. Bei ketotischen Tieren betrug der im selbstgewihlten Futter bezogene
Fettanteil sogar 121% mehr als bei den normalen Kontrollen. Vergleichsdate
liber die Futterwahl bei anderen Tierarten mit ketotischer Stoffwechsellag
konnten jedoch nicht gefunden werden.

Bei der Trinkwasserversorgung der Stachelmauskolonie war friihzeiti
aufgefallen, dass die diabetischen Tiere mehr Wasser tranken als die normalen
Stachelmiuse. Die Resultate der in Kap. 3.8.3 dargestellten Versuche ergaben,
dass die fettleibigen Tiere nur dann einen vermehrten Wasserverbrauch aufweisen,
wenn sie gleichzeitig Zucker im Harn ausscheiden; es ist also anzunehmen, dass,
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thnlich wie beim diabetischen Menschen, der vermehrte Wasserkonsum durch
lie osmotische Zuckerdiurese ausgeldst ist. Fiir diese Interpretation spricht auch
der noch grossere Wasserverbrauch der ketotisch-diabetischen Stachelmiuse. In
‘ iesem Sinn sind auch die in der Literatur zu findenden Beobachtungen iiber
“hohten Wasserbedarf bei diabetischen Miusen (BIELSCHOWSKY, 1956; LARSSON,

1957) zu erkliren.

4. ABSCHLIESSENDE DISKUSSION

Die vorliegenden Untersuchungen wurden, wie bereits in der Einleitung
erwihnt, motiviert durch die Beobachtung von Fettleibigkeit und Diabetes
ellitus bei einer Genfer Tochterkolonie (GoNer, 1965) der Basler Stachel-
mauszucht. Als wohl wichtigster Befund ist die Tatsache anzusehen, dass allein

diabetische Stoffwechselstorungen aufweisen. Als ebenfalls an dieser Entwicklung
oeteiligter Didtanteil wurden die Sonnenblumenkerne erkannt.
Die Stoffwechseldnderungen, die bei fettreicher Ernihrung mit verfiigbarem
rinkwasser auftreten, lassen sich in 4 Gruppen aufteilen. 1. normal, 2. fettleibig,
3. nicht-ketotisch-diabetisch, 4. ketotisch-diabetisch. Die Gruppen 2 — 4 stellen
aber nicht voneinander isolierte Zustinde dar, sondern sie sind eher als Phasen
siner moglichen Stoffwechselentwicklung vom normalen Zustand zur terminalen
Stoffwechselkrankheit zu verstehen. Diese Auffassung dringt sich aufgrund der
ehrmonatigen Didtversuche und der Stoffwechseluntersuchungen auf. Sie wird
nterstiitzt durch die Ergebnisse der Genfer Untersuchungen (RENOLD, 1968;
UNOD, 1968). Diese Autoren konnten zudem feststellen, dass bei nicht-ketotisch-
diabetischen Stachelmiusen die Werte des Seruminsulinspiegels und des Pankreas-
insulingehaltes in der gleichen Grossenordnung — in einigen Fillen sogar hoher
(,Intermittierende Zuckerausscheider) — wie die der stoffwechselgesunden Tiere
liegen. Aufgrund dieser Beobachtungen schlossen die Autoren, dass bei nicht-
ketotisch-diabetischen Stachelmiusen eine Insulinresistenz vorliegen muss.

Die Stoffwechselstorung unserer Stachelmiuse diirfte am ehesten mit der
Entwicklung des Diabetes mellitus beim adulten Menschen verglichen werden. Hier
haben eingehende Untersuchungen gezeigt, dass diese Fille eine Insulinresistenz
aufweisen, wobei die Stoffwechselstorung zuerst noch reversibel ist (DAWEKE,
1964; OLDERSHAUSEN, 1966; GORDON, 1962; RANDLE, 1963), wie dies auch bei
der Stachelmaus der Fall ist.

Fiir zukiinftige Experimente an diesem Modell sind hauptséchlich zwei Fragen
'von grossem Interesse: ,,Durch welchen Mechanismus 16st das Trinkwasser die
'Entwicklung der Stoffwechselstérung aus? “ und .Ist die durch die Genfer
Untersuchungen nachgewiesene Insulinresistenz sekundir oder primar? *
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ZUSAMMENFASSUNG |

Adulte Stachelmiuse zeigen mit frei greifbarem, kohlehydrat- und fettreichemi
Mischfutter sowie Karotten ohne Trinkwasserangebot keine Gewichtsverin-
derung, mit zusitzlichem Trinkwasser ohne Karotten jedoch eine deutliche
Gewichtszunahme.

Fiitterung mit kohlehydratreichen Komponenten (Mais, Weizen, Haferflocken)
einzeln oder zusammen — bei gleichzeitigem Trinkwasserangebot — hat bel
adulten Stachelmiusen eine Gewichtsabnahme zur Folge. Werden hingegen
diese Futterkomponenten gesamthaft mit fetthaltigen Sonnenblumenkerner
verfiittert, kann ein Gewichtsanstieg beobachtet werden.

Wachsende Stachelmdiuse zeigen mit frei greifbarem, fettreichem Mischfutter
und Trinkwasser eine durchschnittlich stirkere Gewichtszunahme als solche
Tiere, denen die gleiche Didt ohne Trinkwasser zur Verfiigung gestellt wird

Erste diabetische Stoffwechselstorungen sind in der Trinkwassergruppe
nach l-monatiger Versuchsdauer im Alter von 8 Wochen nachweisbar.

|

Aufgrund unserer Stoffwechseluntersuchungen konnen bei fettreicher Ernﬁhj
rung und Trinkwasserverabreichung folgende Stachelmausgruppen beobachtei
werden: 1. normal, 2. fettleibig, 3. nicht-ketotisch-diabetisch, 4. ketotisch-
diabetisch. |

Diabetes mellitus tritt bei schweren Stachelmiusen hiufiger auf als bei leichterer
Versuchstieren.

Blutzuckermessungen zeigen, dass nicht-ketotisch-diabetische Stachelmius .‘
eine reversible, ketotisch-diabetische Versuchstiere hingegen eine irreversible
Stoffwechselstorung aufweisen.

Messungen der Rest-Stickstoff- und Ammoniakausscheidung im Harn, sowi

die daraus errechneten, umgesetzten Eiweissmengen, zeigen nur fiir ketotisch:
diabetische Tiere erhohte Werte.

Nicht-ketotisch-diabetische Stachelmiuse weisen im Vergleich zu Normaltierer!
einen hoheren Futter- und Wasserverbrauch auf. Bei ketotischen Tieren liegeq:
diese Werte noch hoher als bei nicht-ketotisch-diabetischen Stachelmiusen;
Beziiglich Futterwahl kann ein unterschiedliches Verhalten festgestellt werden

Wihrend aus kohlehydratreichem Mischfutter (Mais, Weizen, Hafer:
flocken) simtliche Tiere gleiche Mengen fressen, kann bei fettleibigen Stachel
mdusen eine Bevorzugung der fetthaltigen Sonnenblumenkerne beobachte

werden, die bei Diabetikern ausgeprigter ist und mit dem Ausmass del
diabetischen Stoffwechselstérung zunimmt.

1
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Satte, diabetische Stachelmiuse zeigen gegeniiber satten Normaltieren hohere
Ruheumsitze; die hochsten Werte weisen die ketotisch-diabetischen Tiere auf.

Bei niichternen Stachelmiusen koénnen im Vergleich zu satten Tieren
allgemein niedrigere Ruheumsidtze gemessen werden. Nur bei ketotischen
Versuchstieren liegen die Ergebnisse gegeniiber Normaltieren signifikant
hoher.

RESUME

Des Acomys adultes nouiris a volonté d’un mélange de graisses et d’hydrates
de carbone et de carottes, mais sans eau a boire, n’augmentent pas de poids.
Avec de l'eau a disposition mais sans carottes, leur poids augmente dis-
tinctement.

Les aliments riches en hydrates de carbone (mais, blé, flocons d’avoine),
donnés ensemble ou sép’are’ment, en méme temps que de l'eau, entrainent
une diminution de poids chez les adultes. Si on y ajoute des graines de tour-
nesol, riches en graisses, on observe une augmentation de poids.

Les Acomys en croissance augmentent de poids plus rapidement en moyenne
si ils recoivent de I'’eau avec une méme alimentation mélangée, riche en graisse
que si ils n’en regoivent point.

Les premiers troubles diabétiques du métabolisme peuvent étre observés,
dans le groupe recevant de I’eau, aprés un mois de durée d’expérience, a I’age
de huit semaines.

Nos études de métabolisme permettent de distinguer quatre groupes parmi les
Acomys recevant une nourriture riche en graisse et de I'eau: 1. normaux,
2. adipeux, 3. diabétiques sans cétone, 4. diabétiques cétonuriques.

Le diabetes mellits apparait plus souvent chez les individus de poids élevé
que chez les plus léger.

Les mesures de glucose dans le sang montrent que la perturbation du méta-
bolisme est réversible chez les individus atteints de diabéte sans cétone, et
irréversible chez ceux qui présentent du diabéte cétonurique.

Les quantités de protéines métabolisées, calculées d’aprés les mesures de
I'azote résiduel et de I'ammoniaque éliminés par I'urine, ne montrent une
augmentation que chez les individus a diabéte cétonique.

Les diabétiques sans cétone montrent une consommation de nourriture plus

€levée que les normaux, et elle est encore plus élevée chez les diabétiques avec
cétone.
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Il existe des différences dans le choix de la nourriture: alors que tous les
animaux consomment des quantités égales d’hydrocarbures, les individus
adipeux montrent une prédilection pour les graines de tournesol, riches en
graisses, et cette prédilection est accentuée chez les diabétiques, en fonction
des troubles du métabolisme. {

Les Acomys diabétiques, rassasiés, présentent des métabolismes de base plus
élevés que les normaux. Les plus hautes valeurs se trouvent chez les dia-
bétiques cétoniques.

Chez les individus a jeln, le métabolisme de base est en général plus bas
que chez les rassasiés. Seuls les diabétiques cétoniques présentent des valeurs
significativement plus élevées que les normaux.

SUMMARY

Adult Acomys fed freely on a mixture of fats and carbon hydrates with carrots
added, but without drinking water, show no increase in weight. With water
at their disposal, but without carrots, their weight increases significantly.

Foods rich in carbohydrates (corn, wheat, oat flakes), whether given together
or separately, together with water, induce a loss of eight in the adulte. If
fat-rich sunflower seeds are added, a gain in weight results.

Growing Acomys put on weight faster, in the average, if they receive water
with the same fat-rich food mixture, than if they do not. :

The first diabetic disturbances of the metabolism can be detected after
one month of experimentation, at the age of 8 weeks.

Studies of metabolism show four groups among the animals receiving a

fat-rich diet and water: 1. normals, 2. fat, 3. diabetic without cetone, 4. cetonic-
diabetic.

Diabetes mellitus appears mor often in heavy-bodied animals than in lighter
ones.

Measurements of sugar in the blood show that the metabolic disturbance is

reversible in cases of diabetes without cetone and irreversible in cases of
cetonic diabetes.

The amount of proteins, as computed from measurements of residual nitrogen
and ammonia in urine, show an increase only in animals with cetonic diabetes.

Food consumption is higher in individuals with non-cetonic diabetes than in
normal ones, and is even higher in those with cetonic diabetes.
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Differences can be shown in the choice of food: whereas all animals con-
sume equal quantities of carbohydrates, fat individuals show a preference for
fat-rich sunflower seeds and this preference is more marked in diabetics, in
proportion with their metabolic disturbances.

). When fed, diabetic Acomys show higher basal metabolic rates than normal
individuals. Cetonic diabetics show the highest values.

Basal metabolic rates are generally lower in fasting individuals than in
sated ones. Only the cetonic diabetics show significantly higher values than
the normals.
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