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Ruckblick: Entwicklung von Geraten
zum Embryotransfer bel Rindern

Ein komplexes biotechnisches Verfahren ,Embryotransfer-Rind“ ist in der Deutschen Demo-
kratischen Republik (DDR) in den 1980er-Jahren entwickelt worden. Der Embryotransfer bei
Rindern blieb nicht auf Anwendungen im LabormaBstab beschrankt. Durch die Entwicklung
eines entsprechenden Geratesystems konnte dieses Verfahren auch unter den Bedingungen
der landwirtschaftlichen Praxis sicher realisiert werden. Eine breite Anwendung dieser effek-
tiven Methode der Reproduktion von groBen Tierbestédénden war moglich. Das Verfahren und
das Geratesystem hatten Ende der 1980er-Jahre ihre ersten Bewahrungsproben in der land-

wirtschaftlichen Praxis erfolgreich bestanden.
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The complex bioengineering method ,,Embryo transfer in
cattle farming® laid the foundation in the German Democratic
Republik (GDR) in the 80°s. This method was utilized beyond
the use in research labs. The system made possible the
broad use of such effective method for the reproduction of
big animal herds. End of the 80°s the proof of concept was
provided for this method and this system in the agricultural
environment.

mm Die ab Mitte der 1960erJahre in der DDR entstandenen
GroBanlagen der Tierproduktion erforderten unter anderem
auch eine effektive biotechnologische Organisation der Fort-

pflanzungsprozesse. Systematische Forschungsarbeiten hatten
an den zustandigen Instituten der Akademie der Landwirt-
schaftswissenschaften der DDR bereits Mitte der 1950er-Jahre
begonnen [1; 2; 3]. Ein erstes Ergebnis war die kiinstliche Be-
samung in der Rinderhaltung, die mit Beginn der 1960er-Jahre
im Zusammenhang mit der Einfliihrung einer ,industriema-
Bigen Produktion® in der Landwirtschaft flichendeckend prak-
tiziert wurde. Bei diesem Verfahren wird bekanntlich — neben
anderen positiven Effekten — das genetische Potenzial der Va-
tertiere sehr gut ausgenutzt [17].

Eine ndchste Stufe sollte der Embryotransfer sein, mit des-
sen Hilfe nicht nur die Planungssicherheit bei der Fortpflan-
zung weiter zu verbessern war, sondern auch die Moglichkeit
bestand, das genetische Potenzial von Muttertieren starker aus-
zuschopfen und den ziichterischen Fortschritt wesentlich zu
fordern. Ein weibliches Rind bekommt wihrend der Nutzungs-
dauer durchschnittlich drei bis vier Kélber. Gleichzeitig konnen
sich jedoch etwa 50 000 Eizellen entwickeln.

Erste grundlegende Arbeiten auf diesem Gebiet wurden be-
reitsinden 1950er-und 1960er-Jahren durchgefiihrt. Zielstrebige
Arbeiten zur Schaffung eines Verfahrens fiir die breite Praxis-
anwendung begannen an den betreffenden Forschungseinrich-
tungen in den 1970erJahren. Ein wichtiges Ergebnis war die
Entwicklung von Verfahren zurnichtchirurgischen Ubertragung
an Stelle der bisher {iblichen chirurgischen Embryonengewin-
nung. Diese wesentliche Vereinfachung wurde um 1980 erreicht.

Weitere Schwerpunkte der Forschungsarbeiten waren die
Embryonenzellkultur und die Tiefgefrierkonservierung, die es
gestattet, die Embryonen auf eine Temperatur von -196 °C ab-
zukiihlen. Bestandteil waren auch die friihzeitige Geschlechter-
diagnose, die bereits an 7 Tage alten Rinderembryonen erfolgte,
sowie die mikrochirurgische Embryonenteilung zur Erzeugung
identischer Zwillinge.
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Mit diesem Stand konnte Anfang der 1980er Jahre der schritt-
weise Einsatz des Verfahrens in der landwirtschaftlichen Praxis
erfolgen. Die ersten Kélber nach der Tiefgefrierkonservierung
wurden 1981 in Dummerstorf und 1982 in Jiirgenstorf geboren.
Begleitet wurden die Forschungs- und Uberleitungsarbeiten
durch Untersuchungen zur ziichterischen und 6konomischen
Effizienz.

Bereits seit 1973 bestand ein ,Zeitweiliges Internationales
Forschungskollektiv Eitransplantation“ unter Federfiihrung des
Forschungszentrums fiir Tierproduktion der Landwirtschafts-
wissenschaften der DDR, an dessen Arbeit 25 Wissenschaftler
aus sieben osteuropdischen Landern beteiligt waren.

Verfahren Embryotransfer

Der Embryotransfer ist ein biotechnisches Verfahren, bei dem
Embryonen von Spendern (Donoren) kiinstlich in die Gebar-
mutter von Empfangern eingebracht werden. Die Embryonen
konnen dabei aus anderen, oft kiinstlich befruchteten Weibchen
oder aus einer In-vitro-Fertilisation (kiinstliche Befruchtung im
Reagenzglas) stammen.

Von einem méannlichen Hochleistungstier werden Spermi-
en fir die kiinstliche Befruchtung gewonnen. Das Muttertier,
ein Weibchen mit den gewlinschten Eigenschaften, wird durch
Hormongaben zu einem mehrfachen Eisprung — einer Super-
ovulation — gebracht. Diese Eizellen werden entweder im Mut-
tertier kiinstlich befruchtet oder aus dem Muttertier entnom-
men und im Reagenzglas befruchtet. Sie entwickeln sich in
vitro zu Embryonen. Die im Muttertier befruchteten Eizellen
wachsen ebenfalls zu Embryonen heran und werden etwa sie-
ben Tage nach der Befruchtung aus der Gebarmutter ausge-
spiilt. Auf-196 °C tiefgekiihlt, konnen Embryonen konserviert
und an beliebigen Einsatzorden in ,Leihmiitter bzw. Ammen-
tiere transplantiert werden.

Gerétetechnik fiir den Embryotransfer

Die Entwicklung des Embryotransfers in der Nutztierhaltung
erfolgte in mehreren Innovationsschiiben, die jeweils von den
gesellschaftlichen und wissenschaftlich-technischen Entwick-
lungen beeinflusst wurden. Ein entscheidender Schritt war da-
bei die Verlagerung des Verfahrens vom Forschungslabor in die
landwirtschaftliche Praxis. Dafiir wurde ein komplexes Geréte-
system erforderlich, das unter diesen Bedingungen zuverlédssig
und effektiv funktionierte. Schwerpunkt der nachfolgenden
Ausfiihrungen ist die Entwicklung ausgewahlter Positionen
dieser durchgidngigen Systemlosung, an der der Autor maBgeb-
lich beteiligt war.

Die Umsetzung solcher umfassenden naturwissenschaft-
lichen Forschungsergebnisse in technische Losungen erfor-
derte die interdisziplindre Zusammenarbeit verschiedener
Fachgebiete, unter denen auch die Landtechnik einen wichtigen
Stellenwert einnahm [4; 5]. Dabei musste die Entwicklung des
Geratesystems fiir den Embryotransfer und dessen Eingliede-
rung in die Reproduktionsprozesse von landwirtschaftlichen
Nutztieren den selben Regeln wie die Entwicklung von System-
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losungen bzw. Maschinensystemen fiir andere Prozesse der
Pflanzen- und Tierproduktion folgen [10; 11]. Unter diesem As-
pekt und in Anlehnung an die DDR-Norm TGL 22 290 ,Techno-
logische Begriffe der Landwirtschaft wurde das Geratesystems
fir den Embryotransfer als Gesamtheit verschiedenartiger,
hinsichtlich ihrer technischen und technologischen Parameter
aufeinander abgestimmter und sich ergdnzender technischer
Arbeitsmittel zur Durchfithrung des gesamten Verfahrens ver-
standen. Abbildung 1 zeigt das Ergebnis der Analyse des Sys-
tems Embryotransfer in vereinfachter Darstellung [9].
Aus dieser Analyse konnten
m das Ziel fir die Gestaltung des Gesamtprozesses
m die Grundlagen fiir das Projektmanagement des For-
schungs- und Transfervorhabens
m die prazisierte Problemstellung fiir ein ,Geratesystem
Befruchtungsbiologie®
m die Aufgaben fiir die einzelnen Geréite des Systems
abgeleitet werden.
Fiir das Gerdtesystem Embryotransfer waren — neben dem
Einsatz tierarztlicher Standardinstrumente — die Entwicklung,
Erprobung und Fertigung insbesondere folgender Gerite erfor-
derlich:
m Geradtetechnik zur Untersuchung der Uterusmotorik
m ultraschallgefiihrte Follikelpunktionsgeréte
m Spiilgerdte zur Oozytengewinnung
m rechnergestiitzte Bildauswertungssysteme zum Auffin-
den und Bewerten von Eizellen und Embryonen

Operationen Operatoren

Applikation von Hormonen
Anregen der Superovulation

ultraschallgefiihrte Follikelpunktionskantilen

oder
Spiilgerat zur Oozytengewinnung
Brutschranke, Nahrmedien
Mikroskope, Bewertungsverfahren
Mikroinjektor und / oder Pipetten
Mikromanipulator, Mikroinjektor,
PCR-Technik, Fusionstechnik
Perfusionsautomat, Thermostat
Cryocell, Substanzen zur Dehydrierung
programmgesteuerter Thermostat
Implantationskatheter
prénatale Diagnosetechnik,
Ultraschallsonoaraphie

System Embryotransfer

Fig. 1: System embryo transfer

Eizellgewinnung

Eizellkultivierung

Eizellbewertung

In-vitro-Befruchtung

gentechnische Behandlung

Embryonenkultivierung

Embryonenkonservierung

Implantationsvorbereitung

Implantation

Embryonalentwicklung
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m Gerdte zur Kultivierung von Eizellen und Embryonen (Inku-
bationssystem, Manipulationsbox, regelbarer Bewegungsein-
satz fiir Oozyten in Nahrmedien in Brutschrdnken)

m TransportgefaBe fiir biologische Materialien

m Mikromanipulatoren fiir biologische Objekte

m Paillettenboxen fiir den Embryonentransfer

m programmgesteuerte Tiefgefriereinrichtungen fiir Embry-
onen und somatisches Zellmaterial

m programmgesteuerte Thermostaten

m Generatoren zur Fusion embryonaler Zellen

m Implantationskatheter

Die folgenden Gerdte bilden die Hauptelemente des Geratesys-
tems Embryotransfer.

Geratetechnik zum Erfassen der Uterusmotorik
Die mechanischen Aktivitaten von Eileiter und Uterus haben
bei den fortpflanzungsphysiologischen Prozessen der Ovulati-
on, des Spermien- und Eizelltransports, der Befruchtung, der
Implantation, dem Schutz und der Erndhrung der Feten sowie
bei der Geburt eine entscheidende Funktion. Der erreichte Ent-
wicklungsstand der Sensorik und der Elektronik ermoglichte
den Einsatz moderner Gerdtetechnik zum Erfassen bioelek-
trischer Aktivitaten in verschiedenen Uterusbereichen [12].
Der Sensor besteht dabei aus einer oder mehreren bipo-
laren Edelmetallelektroden zum Ableiten der bioelektrischen
Aktionspotenziale aus einer Muskelgruppe des Myometiums
sowie aus einer Edelstahlelektrode zur Ableitung des ,Null-
potenzials“ von der Oberhaut. Zur Aufzeichnung der bioelek-
trischen Aktivitat wurden die untersuchten Tiere mit einer spe-
ziell entwickelten Registrierapparatur ausgestattet.

TransportgefaB fiir biologische Materialien

Die Gewinnung biologischer Materialien — zum Beispiel Ovari-
en, Oozyten, Embryonen und Gewebeproben — erfolgt in vielen
Féllen in landwirtschaftlichen Anlagen, die sich in groBerer
Entfernung zu Laboratorien befinden. Um Schidigungen des
Materials zu vermeiden, muss der Transport unter definierten
Bedingungen erfolgen, die in einem tragbaren Transportgefa
realisiert werden.

Zur Bedienung und Kontrolle wurden im Elektronikteil ein
Temperaturwahlschalter, ein Netzschalter und eine optische
und akustische Warnanlage zur Meldung von Temperaturab-
weichungen und zur Anzeige des Ladezustandes der Nickel-
Cadmium-Akkumulatoren angeordnet. Der Temperaturbereich
von 35 bis 39 °C war in Stufen von 1 K regelbar.

Paillettenbox fiir den Embryotransfer

Die temperaturgerechte Aufbewahrung von Embryonen bis zum
Zeitpunkt ihrer Ubertragung ist eine entscheidende Voraus-
setzung fiir den Erfolg des Transfers und gehorte zum festen
Bestandteil der Labortechnologie. Die Pailletten dienten als Em-
bryonentrager sowohl fiir den nichtchirurgischen als auch fiir
den chirurgischen Transfer. Somit ergab sich mithilfe dieser
Verwahrbox eine durchgédngige Technologie von der Befiillung

der Pailletten im Labor bis zur Ubertragung der Embryonen an
einem beliebigen Ort. AuBerdem konnten die Pailletten auch
zur Tiefkiihlkonservierung eingesetzt werden. Die Pailletten-
box konnte 18 Pailletten aufnehmen. Der Temperaturbereich
war von 36 bis 42 °C in Stufen von 1 K wéhlbar.

Inkubator zur In-vitro-Kultivierung von Zellkulturen
Fiir die In-vitro-Reifung und -Befruchtung von Oozyten sowie
fiir die Kultivierung von Embryonen sind biochemische und
physikalische Umweltbedingungen erforderlich, die den Be-
dingungen in vivo dhnlich sind. Dazu ist es erforderlich, die
Kulturen stdndig mit frischem, keimfreiem Ndahrmedium mit
definierten Parametern hinsichtlich der Konzentration und des
pH-Wertes sowie mit den erforderlichen Gaskonzentrationen
(0,, CO,, N,) zu versorgen. Parallel zur Versorgung muss die
Entsorgung von Stoffwechselprodukten gewahrleistet sein.

Als Grundelement des Inkubators wurde ein Thermostaten-
block mit mehreren Kammern zur Aufnahme der Zellkulturen
verwendet. Die Versorgung erfolgte {iber einen Nahrmedien-
kreislauf, der {iber eine steuerbare Pumpe kontinuierlich oder
diskontinuierlich regelbar war. Im Nahrmedienspeicher befand
sich ein pH-Sensor, der iliber eine Auswerteeinheit mit einem
elektrisch steuerbaren Ventil gekoppelt war, liber das aus
einem Gasspeicher CO,, N, und O, in den Nahrmedienspeicher
geleitet werden konnte. Die Temperatur war im Bereich von
35 bis 39 °C regelbar (Abbildung 2) [13; 14].

Tiefgefriereinrichtung Cryozell

Die programmgesteuerte Tiefgefriereinrichtung Cryozell er-
moglichte im Rahmen kryobiologischer Verfahren die Tief-
gefrierkonservierung von QOozyten, Embryonen, isolierten
Blastomeren, Spermien, somatischen Zellen, Blutzellen und
pflanzlichen Materialien nach frei wéahlbaren Einfrier- und
Erwarmungsprogrammen (Abbildung 3) [15]. Das Einfrieren
erfolgte im Bereich von 20 bis -40 °C durchgingig oder stu-

Inkubationssystem zur In-vitro-Kultivierung. Fotos: Busch
Fig. 2: Incubation system for in-vitro-cultivation

6.2009 | LANDTECHNIK



445

—————— elektronisches Steuergerat

Biobehélter

Probenkammer

Thermoleitstab

KihImittelbehalter

Tiefgefriereinrichtung Cryocell
Fig. 3: Deep freeze device Cryocell

fenweise mit Abkiihlraten von 0,1 bis 1,5 K pro Minute. Halte-
phasen in vorgegebenen Temperaturbereichen waren moglich.
Die Genauigkeit der Temperaturregelung war <+ 1 K. Das Gerat
konnte Proben in Pailletten (,Plastikhalme®), Ampullen oder
Rohrchen in einer Probenkammer aufnehmen. Der Endpunkt
der Abkiihltemperatur konnte beliebig vorgewdhlt und nach
seinem Erreichen konstant gehalten werden.

Manipulationsbox

Einige der Manipulationen und Untersuchungen an biolo-
gischen Materialien — speziell an Oozyten und Embryonen
— erfolgten in offenen GefdBen oder in Nahrmediumtropfen.
Wihrend dieser Experimente war das biologische Material
Umwelteinfliissen wie zum Beispiel Temperaturanderungen,
optischen Einfliissen und Infektionen ausgesetzt, die nicht den
natlirlichen Bedingungen in vivo entsprachen.

Manipulationsbox
Fig. 4: Incubation box
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Die Manipulationsbox realisierte einerseits die fiir die Experi-
mente erforderlichen optimalen Bedingungen und gestattete
andererseits dem Experimentator eine ausreichende Bewe-
gungsfreiheit, ohne ihn selbst den Bedingungen im Objekt-
umfeld auszusetzen (Abbildung 4). Eine Schleuse ermoglichte
das Einbringen von Materialien und sterilen Instrumenten. Die
Sterilisation erfolgte als UV- und Nasssterilisation.

Mikromanipulator

Das Gerat wurde zur Mikromanipulation an Embryonen — wie
zum Beispiel zur Teilung von Embryonen zum Erzeugen iden-
tischer Mehrlinge oder zur Injektion von Substanzen in den
Zellkern — eingesetzt. Es ermdglicht das Fixieren der Instru-
mente bzw. die Ausfiihrung bestimmter definierter Bewegungs-
ablaufe unter dem Mikroskop.

Schlussfolgerungen

Mit der Entwicklung des komplexen biotechnischen Verfahrens
~Embryotransfer-Rind“ wurde in der DDR in den 1980er-Jahren
eine Basistechnologie geschaffen, mit deren Hilfe auch wei-
tere biowissenschaftliche Erkenntnisse produktionswirksam
genutzt werden konnten. Mit der Entwicklung ab den 1990er-
Jahren stand die gezielte Reproduktion von groBen Milchvieh-
bestéanden nicht mehr so stark im Vordergrund. Statt dessen
ergab sich eine zunehmende Diversifikation der Einsatzgebiete
des Embryotransfers Uber die landwirtschaftlichen Nutztiere
(Rind, Schwein, Schaf, Ziege) und Pferd bis hin zu den Klein-
tieren (Hund, Kaninchen, usw.) und andererseits zu einer Kon-
zentration des Einsatzes auf die gezielte Zucht von Hochleis-
tungstieren und in Sonderféllen auf den Erhalt seltener Rassen.
Dafiir stehen gegenwartig stationdre und mobile Laboratorien
und Embryo-Transfer-Stationen zu Verfligung.
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Anmerkung

Der Erfahrungsschatz vorangegangener Generationen bietet nicht nur viel
Interessantes, sondern kann oftmals auch wertvolle Anregungen fir die
Gestaltung der Zukunft geben. Unter diesem Motto hat sich der Fach-
ausschuss ,Geschichte der Landtechnik“ des VDI-MEG zum Ziel gesetzt,
agrarhistorische Sachverhalte ,auszugraben® und zu publizieren. Solche
Themen kdnnen auch in der Zeitschrift Landtechnik einen Platz finden.
Der hier abgedruckte Beitrag von Professor Busch soll dazu der Auftakt
sein. Der Fachausschuss hat sich zum Ziel gesetzt, fur diese interessante
Aufgabe moglichst viele Autoren in der groBen Gemeinschaft kompe-
tenter Landtechniker in West und Ost zu aktivieren. Wir hoffen, dass aus
dem Leserkreis der Landtechnik geeignete Angebote zur Verdffentlichung
kommen.
gez. Dr. Klaus Krombholz,
Vorsitzender des Fachausschusses ,Geschichte der Landtechnik®
des VDI-MEG, E-Mail: klaus.krombholz@t-online.de

Wie die Flex zu ihrem Namen kam — ein Stuck Industriegeschichte
DIE NAMEN DER ERFINDER HERMANN ACKERMANN UND HERMANN SCHMITT SIND HEUTE UNBEKANNT

mm Made in Germany — diese Herkunfts-
bezeichnung war einmal ein Qualitatsbe-
griff, der in der gesamten Welt MaBstébe
gesetzt hat. Es gab viele deutsche Her-
steller, die erfolgreich waren, so dass ihre
Namen selbst zu Qualitatsbegriffen wur-
den, zum Beispiel Alfred Krupp und Steiff
(Knopf im Ohr). Namen, die zum Symbol
fur Qualitadt und Zuverléssigkeit wurden,
aber auch wieder in Vergessenheit gera-
ten sind. Andere Marken gibt es noch.

Unbekannte Erfinder

Unter dem Gutesiegel ,Made in Germany*
wurden aber auch Qualitétsbegriffe ge-
boren, deren Erfinder, wie die Unterneh-
mer Hermann Ackermann und Hermann
Schmitt, bis heute unbekannt blieben.
Deren Schaffen hingegen avancierte zum

Flex MS 6: So sah die Namensgeberin
aller Flex-Werkzeuge aus. werkfoto

weltweiten Begriff, den auch heute nach
wie vor jeder kennt, sicherlich auch schon
in der Hand hatte, garantiert aber schon
unzédhlige Male beim ,flexen“ gehort hat:
die Flex.

Wie alles begann

Diese beiden blitzgescheiten jungen Man-
ner schufen eine Handschleifmaschine
mit der Bezeichnung ,MS 6% deren Be-
sonderheit eine ,flex“ible Antriebswelle
war. Diese Welle war das mechanische
Verbindungsstiick zwischen einem statio-
naren Elektromotor und verschiedenen
Aufsatzwerkzeugen. Diese  biegsame
Kraftiibertragung war der Namensgeber
fur die heutige Flex.

Anno 1922 griindeten die beiden Tuftler
unter ihren Namen in Bad Cannstatt ein
Unternehmen, um ihre Erfindung herstel-
len und vertreiben zu kdnnen. Anfang
der 30er Jahre wurde die Fertigung von
Schleifmaschinen mit direktem Antrieb
aufgenommen und ebenfalls unter dem
Markennamen ,FLEX“ vertrieben. Den
Flex-Ingenieuren gelang es, die flexible
Welle durch ein Winkelgetriebe zu erset-
zen, bei dem die Kraft Gber zwei Zahnra-
der lbertragen wird. 1935 gab es bereits
einen niedertourigen Winkelschleifer. Die

Prospekt aus den Nachkriegsjahren:
1954 brachte das Unternehmen die
ersten hochtourigen Winkelschleifer
unter der Typenbezeichnung ,,.DL 9“ he-
raus. Werkfoto

Kriegsjahre verzdgerten die weitere Ent-
wicklung. 1954 brachte das Unterneh-
men dann den ersten hochtourigen Win-
kelschleifer unter der Typenbezeichnung
»DL 9% heraus. Heute hat die FLEX-Elektro-
werkzeuge GmbH ihren Sitz in Steinheim
und beschaftigt etwa 240 Mitarbeiter.
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