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(Institut fiic Schiffs- und Tropenkrankheiten, Hamburg.)

Ueber die Einwirkung von Brechweinstein,
Fuadin und Emetin

auf Bilharzia japonica und deren Eier
1im Kaninchenversuch.

Von H. VOGEL und W. MINNING.
(SchluB.)

Versuche mit Fuadin.

Unsere Experimente mit Fuadin wurden nicht in der Absicht
durchgefiihrt, ein Urteil {iber den therapeutischen Wert dieses
Antimonpriparates zu gewinnen — dafiir ist die Zahl der Versuche
zu klein —, sondern um festzustellen, ob Fuadin die Parasiten in
dhnlicher Weise beeinfluBt wie Brechweinstein.

Wir begniigten uns mit 7 Versuchen. 4 Kaninchen, die 6, 12,
18 bzw. 24 Injektionen erhalten hatten, wurden 2 Tage, 3 weitere
Tiere erst 52 bis 80 Tage nach Beendigung einer Kur, die aus 12,
18 bzw. 24 Einspritzungen bestanden hatte, gelotet. Alle Injek-
tionen wurden intramuskulir 3mal je Woche im Abstande von
2 oder 3 Tagen verabreicht. Die Dosis fiir jede Einzelinjektion
betrug 0,11 cem pro 1 kg Kaninchengewicht und entsprach hin-
sichtlich ihres Sb.-Gehaltes unserer Brechweinsteindosis.

Negativwerden des MSV.: Der MSV. wurde unter oder kurz
nach der Behandlung negativ bei 1 mit 12 Spritzen, 2 mit 18
Spritzen und 1 mit 24 Injektionen behandelten Kaninchen. Der
erste negative MSV. wurde bei 3 dieser Tiere am 29. Tage nach
Behandlungsbeginn (1 Tag nach der 13. Injektion), bei einem am
35. Tage (2 Tage nach der 15.Injektion) beobachtet, also etwas
spiater als in unseren Versuchen mit Tartarus stibiatus, in denen
das Negativwerden durchschnittlich auf den 20.Tag fiel. Bei 3
der Fuadinkaninchen blieb der MSV. bis zu der 2 Tage nach Be-
handlungsende erfolgten Sektion positiv. 2 dieser Tiere hatten
6 bzw. 12 Einspritzungen erhalten. Bei dem dritten hatten iiber-
raschenderweise 24 Injektionen nicht geniigt, die Mirazidien zum
Verschwinden zu bringen.

Riickfdlle: Von den 3 Tieren, die nach AbschluB der Behand-
lung zur Weiterbeobachtung am Leben geblieben waren, erlitt das
mit 24 Injektionen behandelte Tier I 7 im Laufe von 80 Tagen
keinen Riickfall. Es erwies sich bei der Sektion als parasitenfrei.
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Bei IF 5 (12 Injektionen) und F 6 (18 Injektionen) wurde dagegen
der MSV. nach einer Pause von 25 bzw. 46 Tagen wieder positiv.

Wurmzahl bei der Sektion: In Tabelle 2 ist fiir jeden Versuch
die absolute Wurmzahl und die auf die Zerkarienzahl bezogene
Wurmmenge (Infektionsausbeute) angefiihrt. Bei den 6 mit 12
bis 24 Fuadineinspritzungen behandelten Tieren betrug die In-
fektionsausbeute durchschnittlich 21,3%, lag also etwas niedriger
als bei den 6 unbehandelten Tieren, bei denen sich ein Durch-
schnitt von 38,6% ergeben hatte. Es darf deshalb angenommen
werden, daB die Fuadinbehandlung einen Teil der Wiirmer ver-
nichtet hatte. Auffallend ist der starke Unterschied zwischen den
beiden mit 24 Injeklionen behandelten Tieren F4 und F 7. Das
erste ergab eine Infektionsausbeute von 40,1%, das zweite eine
solche von 0%, in dem einen Falle ein glatter Versager, in dem
andern ein voller Erfolg der Therapie.

(reschlechterverhdltnis: Bei den mit 12-—24 Injektionen behan-
delten Tieren ergibt sich unter Weglassung des Versuches F 4, in
dem die Therapie vollig versagt hatte, ein Geschlechterverhéltnis
von 56 9% zu 100 J'J. Soweit die kleine Versuchszahl eine Be-
urteilung zulidfit, scheint demnach das weibliche Geschlecht stirker
von der Behandlung betroffen worden zu sein als das méannliche.

Verteilung der Bilharzien im Gefdfisystem: Wenn wir simtliche
bei der Sektion angetroffenen Wiirmer aller mit Fuadin behan-
delten Tiere beriicksichtigen, so ergibt sich, daB 28,1% der Minn-
chen und 9% der Weibchen in der Leber saen, wihrend bei den
unbehandelten Kontrolltieren dort nur 3,1% der MiAnnchen und
0,7% der Weibchen angetroffen worden waren. Fuadin scheint
also wie Brechweinslein einen Transport der Bilharzien zur Leber
zu fordern. Bei den Versuchstieren, die erst lingere Zeit nach
Behandlungsende getttet worden waren, wurden wie in der Tar-
tarus-Serie keine Weibchen mehr in der Leber angetroffen.

Grofe der Wiirmer: Es wurden 68 d'd und 58 ausgereifte £9
gemessen, die den mit 12, 18 bzw. 24 Einspritzungen behandelten
und 2 Tage danach getiteten Tieren F 3, FF4 und F 5 entstamm-
ten. Die Durchschnittslinge der d'd betrigt 6,46 mm, die der
?9 8,07 mm. Es ist also einé gewisse Abnahme der Linge im
Vergleich mit den Wiirmern unbehandelter Tiere festzustellen,
die im Mittel 7,97 mm im méannlichen und 11,58 mm im weib-
lichen Geschlecht lang sind. Eine regelm#fig mit der Zahl der
Injektionen zunehmende Verkleinerung der Wiirmer ist nicht zu
beobachten, was wir auf die kleine Versuchszahl und die erheb-
liche Streuung der Ergebnisse zuriickfithren mochten.

Darmfiillung: Die Fiillung des Darmes zeigt unter der Wirkung
von Fuadin die gleichen Verinderungen wie in der Tartarus-Serie,
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nur im allgemeinen leichteren Grades. Am stirksten betroffen sind
die Wiirmer des mil 12 Injektionen behandelten Tieres I' 2. Der
schwarze Verdauungsriickstand fehlt bei den meisten Exempla-
ren in beiden Geschlechtern vollig, bei andern finden sich spérliche
Reste. Bei einigen Bilharzien sind unverdaute Eryvthrozyten im
Darme erkennbar. Von den Wiirmern des 6-Spritzen-Tieres I 1
und denen des 18-Spritzen-Tieres I' 3 zeigt nur ein Teil eine Reduk-
tion der schwarzen Massen. Die Bilharzien von F 4, die auch in
anderer Hinsicht mangelhaft auf die Behandlung reagiert haben,
lassen trotz der intensiven Behandlung mit 24 Spritzen keine Ver-
anderungen des Darminhaltes erkennen.

Hoden: Bei den Ménnchen des mit 6 Injektionen behandelten
Tieres F' 1 sehen die Testes normal aus. Bei einem Teile der Mann-
chen des 12-Spritzen-Tieres I' 2 besteht eine Hodenatrophie leich-
len oder mittleren Grades, kenntlich an einer Auflockerung des
Zellgefliges, einer Verminderung der samenbildenden Zellen und
an dem Auftreten pyknotischer Kerne. In dem Versuch F 3, in
dem 18 Injektionen verabreicht worden waren, zeigen alle Minn-
chen einen so hohen Grad von Hodenschwund, wie wir ihn in der
Tartarus-Serie nur bei einzelnen Exemplaren gesehen haben. Bei
Betrachtung der gefarbten Praparate mit schwacher Vergroerung
sieht es so aus, als ob die Hoden restlos verschwunden seien. Mit
slarker VergroBerung sind die stark verkleinerten Hodensickchen
als helle Liicken imi Parenchym sichtbar. Thr Inhalt ist ginzlich
geschwunden, oder es sind noch vereinzelte gut erhaltene, blaf
farbbare Kerne und einige Kerntriitmmer zu erkennen. Die Hoden
des 24-Spritzen-Tieres I' 4 zeigen nur geringliigige Verinderungen
an den Testes. Die Minnchen der Versuchstiere F5 und F 6, die
52 bzw. 44 Tage nach Beendigung ihrer Behandlung mit 12 bzw.
18 Injektionen getitet worden waren, besitzen groBtenteils 7 nor-
male Hoden. Einige IExemplare zeigen wie nach iiberstandener
Tartaruskur nur 1—6 funktionstiichtige Testes und an Stelle der
nicht regenerierten Hoden leere oder mit Spermatozoen gefiilite
Séackchen.

Ovarium: Fuadin bewirkt die gleichen Verinderungen am
Eierstock wie Brechweinstein. Nach 6 Injektionen ist nur bei weni-
¢en Exemplaren eine Einwirkung festzustellen. Nach 12 Spritzen
ist das Ovarium mehr oder weniger verkleinert. Nach 18 Injek-
tionen ist es bei den meisten Weibchen zu einem schmalen, bla8
farbbaren Gebilde zusammengeschrumpft, das nur noch in den
Randpartien eine Anzahl blasser gut erhallener Kerne und in
seiner Mitte kornige Zellzerfallsprodukte erkennen lafit. Von den
Weibchen des mit 24 Spritzen behandelten Tieres F 4 zeigen nur
vereinzelte eine leichte Verkleinerung des Eierstockes. Weibchen,

7*
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die in den Versuchstieren F5 und IF'6 die Behandlung tiberlebl
hatten, besaflen 52 bzw. 44 Tage nach Behandlungsende wieder
normal grobse, funktionierende Ovarien.

Dotterstocke: Auch am Dotterstock kommt es zu den gleichen
Zerfallserscheinungen, wie wir sie nach Tartarus-Behandlung auf-
treten sahen. Nach 6 Injektionen ist erst bei wenigen Exemplaren
ein beginnender Schwund der Driisenldppchen zu erkennen. Nach
12 Einspritzungen haben die Verinderungen erheblich zugenom-
men, und nach 18 zeigen praktisch alle Weibchen eine hochgradige
Zerstorung dieser Driise. Das 24-Spritzen-Tier F 4 macht wieder-
um eine Ausnahme. Seine Weibchen besitzen intakte Dotterstocke,
ebenso die Weibchen der Tiere F5 und F 6, die Gelegenheit zu
ciner Regeneration dieses Organs gehabt hatten.

Eier im Uterus: Die durchschnittliche Zahl der Eier im Ulerus
betragt bei Weibchen aus den 6 unbehandelten Kontrolltieren
124,5, nach 6 Fuadininjektionen 78, nach 12 Einspritzungen 32,
nach 18 Injektionen 30,7 und nach 24 Spritzen 63. Es ist also eine
Verminderung der Eizahl festzustellen. Diese Abnahme ist nicht
so stark und setzt erst nach einer grofieren Zahl von Injektionen
ein als in der Tartarus-Serie. Wie bei dieser sind viele Eier abnorm
klein und diirften nicht entwicklungsfihig sein. Vollig eierlose
Weibchen haben wir nur bei dem mit 18 Fuadininjektionen behan-
delten Tiere FF 3 in einem Hundertsatz von 26,7 feststellen konnen.
Die Weibchen aus den 52 bzw. 44 Tage nach Kurende geloteten
Tieren I'5 und I’ 6 enthalten wieder normal groBe Eier in der
annahernd normalen Menge von durchschnittlich 104,8 bzw. 116.

Eier im Wirtsgewebe: Die Gewebseier zeigten unter Fuadin-
behandlung die gleichen Entwicklungsstadien und Absterbetypen
wie in unbehandelten Tieren. Frisch abgelegte Eier wurden 14, 28
und 42 Tage nach Behandlungsbeginn, d. h. nach 6, 12 bzw. 18
Injektionen vermifit. Eier im Stadium der Entwicklung und solche
mit reifem Mirazidium waren 14 Tage nach Kurbeginn (6 Injek-
tionen) noch in normalen Prozentsiitzen verlreten, 28 Tage nach
Beginn der Behandlung (12 Injektionen) nur noch spérlich und
42 Tage nach Kurbeginn (18 Injektionen) nicht mehr nachweisbar.
Entsprechend dem Verschwinden der lebenden Eier nahm der
Prozentsatz der toten mit der Zahl der Injektionen zu und er-
reichte bei dem 18-Spritzen-Tier 100. In diesem Versuche fielen
im Gegensatz zu den vorhergenannten auch die Schliipfversuche
mit Organbrei negativ aus. Eine Berechnung der Lebensdauer der
unter Fuadinwirkung stehenden Gewebseier lifit sich wegen der
Liickenhaftigkeit unserer kleinen Versuchsreihe nicht vornehmen.

Das vollig aus der Reihe herausfallende mit 24 Injektionen be-
handelte Tier F4 haben wir hier auBler Belracht gelassen. Die
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Therapieresistenz seiner Parasiten kommt auch bei der Differen-
tialzahlung der Gewebseier zum Ausdruck, deren Ergebnis dem
bei unbehandelten Tieren gewonnenen dhnelt. Das Vorhandensein
von 7,56% frisch abgelegten Eiern von normalem Aussehen beweist,
dafB die Eilegetitigkeit der Weibchen bis zum Ende der intensiven
Behandlung noch nicht erloschen war.

Die Gewebseier der riickfilligen 2 Tiere F5 und IF 6 zeigten
52 bzw. 44 Tage nach Behandlungsende eine anndhernd normale
Zusammensetzung, wihrend bei dem geheilten Tiere F 7 80 Tage
nach Kurende, wie zu erwarten, nur noch tote Eier aufzufinden
waren.

Heilergebnis: Von den 7 Versuchstieren ist nur das mit 24 In-
jektionen behandelte Tier F 7 vollig geheilt worden. Bei den
andern waren bei der Sektion noch beide Bilharzia-Geschlechter
vertreten.

Versuche mit Emetin.

Es wurden 10 Versuche mit Emetinum hydrochloricum durch-
gefuihrt (Tabelle 2). Die Dosis fiir die einzelnen Injektionen betrug
0,2 mg je kg Korpergewicht. Die Einspritzungen wurden 3mal in
der Woche intravenos verabfolgt. 6 Kaninchen wurden 2—-3 Tage
nach Ende der Behandlung getitet. Eins derselben hatte 6 Injek-
lionen, 2 hatten 12 Spritzen, 1 hatte 18 und 2 hatten 24 Injektionen
erhalten. 4 Tiere wurden erst ca. 1-—3 Monate nach Beendigung
der Kur getotet. 2 derselben waren mit 12, 1 mit 18 und 1 mit 25
Injektionen behandelt worden.

Negativwerden des MSV.: In den meisten Versuchen ist der
MSYV. unter der Emetinkur bzw. wenige Tage nach deren Abschluf
negativ geworden und wihrend dieser Zeit auch negativ geblieben.
Der Zeitpunkt des Verschwindens der Mirazidien lag 10—35 Tage,
durchschnittlich 21,4 Tage nach Behandlungsbeginn. In 3 Ver-
suchen (E 1, E 3 und E 6) wurde der MSV. in dem angegebenen
Zeitraume nicht negativ, oder die Mirazidien verschwanden zu-
niachst filir einige Zeit und traten aber dann wieder sporadisch
wihrend der Kur auf. DaBl der MSV. wihrend der ungeniigenden
Behandlung des Tieres E 1 mit 6 Injektionen positiv blieb, ist ohne
weiteres verstandlich. Nicht so klar ist das Ergebnis der beiden
folgenden Versuche. Bei I£ 3 fiel der MSV. bis zum 17. Tag nach
Kurbeginn positiv aus, vom 18. bis 26. Tage negativ und am 27.
Tage, d. h. 2 Tage nach der 12. Einspritzung, wieder positiv. Bei
dem 24-Spritzen-Tier E 6 wurden lingere oder kiirzere Perioden,
in denen der MSV. negativ ausfiel, von vereinzelten Tagen mit
positivem Ergebnis unterbrochen, und zwar am 17., 18., 32., 43,
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45. und 49. Tage nach Beginn der Behandlung. Die letzten Unler-
suchungen vom 50., 52. und 53. Tage nach Kuranfang fielen wieder
negativ aus. Doch fanden sich bei der Sektion am 56. Tage nach
Kurbeginn spiirliche Eier mit lebenden Mirazidien in der Darm-
wand. Die beiden letztgenannten Versuche lassen eine gewisse,
wenn auch unvollsiindige Wirkung des Medikamentes auf die
Ausscheidung schliipfreifer Eier erkennen.

Riickfdlle: Bei allen 4 Tieren, die nach Beendigung ihrer Be-
handlung (12—25 Spritzen) zur Weiterbeobachtung am Leben
gelassen worden waren, kam es zu Riickfillen. Die Periode des
negativen MSV. bis zum Einsetzen des Rezidivs schwankte in ihrer
Liange zwischen 15 und 51 Tagen.

Wurmzahl bei der Sektion: Die Infektionsausbeule betrug in
I Versuch mit 6 Injektionen 51,3%, in 4 Versuchen mit 12 Ein-
spritzungen im Mittel 32,9%, in 2 Versuchen mit 18 Injektionen
12,1%, in 3 Versuchen mit 24 Einspritzungen 29,6% und im Ge-
samtdurchschnitt, wenn wir die 9 Versuche mit 12—25 Injektionen
zusammenfassen, 28,7%. Dieser Hundertsatz ist nicht wesentlich
kleiner als der bei unbehandelten Tieren festgestellte von im Mit-
tel 38.5%. Wenn das Emetin in unseren Versuchen iiberhaupt zu
einer Reduktion der Wurmzahl gefithrt hat, dann hoéchstens zu
einer geringfiigigen. :

Geschlechterverhdltnis: Da keine wesentliche Reduktion der
Wurmzahl statigefunden hat, so ist auch keine erhebliche Ver-
schiebung der Mannrchen-Weibchen-Relation zu erwarten. In der
Tat fanden sich in den meisten Versuchen ungefihr gleich viele
Minnchen wie Weibehen. Nur bei den Tieren £ 1 und E 2 trat das
weibliche Geschlecht erheblich zuriick. Auf 100 d'd kamen in dem
einen Falle 40, in dem anderen 29 Weibchen. Das ungleiche Ge-
schlechterverhiltnis diirfte zumindest in dem zweiten Falle auf
die Infektion zuriickzufiihren sein, denn dieser Versuch zahlte zu
unseren ersten, in denen wir bei der Infektion noch nicht auf die
Verwendung einer gentigend groBen Schneckenzahl geachtet
hatten.

Sitz im Gefdpsystem: Bei den beiden Kaninchen £ 1 und E 2
sal ein ungewohnlich hoher Prozentsatz der Miannchen in den
Lebergefifen, im ersten Falle 53,8%, im zweiten 45,8%, wih-
rend die Weibchen dort nur zu 2,7 bzw. 1,6% vertreten waren.
IEs handelt sich hierbei wahrscheinlich nicht um eine Folge der
Therapie, sondern des Minnchentiberschusses. Ungepaarte Japo-
nica-d'd" pflegen zum groBen Teil nicht wie die gepaarten in dic
Mesenterialvenen hinabzusteigen, sondern in der Leber zu ver-
bleiben. Bei den {ibrigen Emelin-Tieren ist die Besiedelung der
Leber sowohl kurz nach Kurende wie 1-—3 Monate spiiter sehr
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gering. Nur 0,8% der Mannchen und 0,6% der Weibchen hatten
diesen Sitz. Emetin diirfte demnach die Lokalisation der Bilharzia
japonica unbeeinflufit lassen.

Grofe der Wiirmer: Wenn wir die in Tabelle 2 fiir jeden Ver-
such angegebenen Durchschnittslingen betrachten, so zeigt sich,
dafl die Werte der Weibchen durchweg gut {iibereinstimmen,
gleich ob sie wenigen oder vielen Injektionen ausgesetzt, ob sie
kurz nach der Behandlung oder erst spater getotet worden waren.
Die Weibchen aus den 6 kurz nach Ende der Emetinkur getoleten
Tieren waren im Mittel 10,39 mm lang (137 Exemplare gemessen),
die der 1—3 Monate spiter getoteten 4 Kaninchen maBen
11,65 mm (107 Exemplare), und Weibchen unbehandelter Tiere
zum Vergleich 11,58 mm (142 Exemplare). Die Unterschiede sind
unbedeutend.

Auch im méinnlichen Geschlechte bestehen in den verschiedenen
Versuchen nur geringe Lingenunterschiede (Tabelle 2), abgesehen
von den Versuchen E 1 und E 2. Die Mannchen ven E 1 sind im
Mittel nur 6,06, die von E 2 6,05 mm lang. Thre geringe GroBe
ist zweifellos nicht therapiebedingt, sondern durch ein Zuriick-
bleiben im Wachstum infolge Weibchenmangels. Die Méinnchen
der tlibrigen 4 kurz nach Behandlungsende getoteten Kaninchen
sind im Durchschnitt 8,13 mm lang (99 Messungen) und die der
1—3 Monate spiter getoleten 4 Tiere im Mittel 8,30 mm (126
Messungen), wiahrend solche aus unbehandelten Kontrollkanin-
chen 7,97 mm mafBen (117 Exemplare). Auch im ménnlichen Ge-
schlechte bestehen also nur unwesentliche Unterschiede. Emetin-
kuren beeinflussen demnach die Korpergrofie von B. japonica
nicht.

Darmfiillung: Nach 6 Emetin-Injektionen sind die schwarzen
Riickstinde der Blutverdauung im Darmkanale beider Geschlech-
ter deutlich vermindert. Sie fehlen bei einigen Exemplaren vollig,
sind bei den meisten noch in mehr oder weniger groBen Resten
und bei vereinzelten noch in fast normaler Menge vorhanden. Nach
12 Injektionen sind im Versuch E 3 bei der Mehrzahl der Wur-
mer noch kleine Reste schwarzen Darminhalts erkennbar, bei E 2
auch diese in der Regel nicht mehr. An ihrer Stelle findet sich bel
manchen Exemplaren ein farbloser bis gelblicher Inhalt von kor-
niger Beschaffenheit in den Leukozyten und manchmal als solche
noch erkennbare Erythrozyten eingestreut sind. Nahrungsauf-
nahme und Verdauung scheinen demnach durch Emetin stark
herabgesetzt zu werden. Mit 12 Injektionen scheint ungefiahr der
Tiefstand der Darmfunktion erreicht zu sein. Jedenfalls lieBen die
Wiirmer, auf die 18 (E4) und 24 (E 5 und E 6) Injektionen ein-
gewirkt hatten, wieder schwarzen Darminhalt erkennen, bald
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mehr, bald weniger, zuweilen in anndhernd mnormaler Menge.
Unsere kleine Versuchsserie erweckt den Eindruck, als ob die
Darmfunktion nach 6—12 Spritzen gestort sei, aber im Verlaufe
weilerer Injektionen teilweise wiederhergestellt werde. Alle vier
Tiere, die 1—3 Monate nach Beendigung der Emetinkur getotet
worden waren, enthielten Wiirmer mit normaler Darmfiillung.

Hoden und Samenblase: Die Testes erleiden durch Emetin keine
Verianderungen ihrer Grofe, Form und Struktur. Die Samenblase
ist stets in normaler Weise mit Spermatozoen gefiillt.

Ovarium: Nach 6 Einspritzungen ist der Eierstock unverindert,
nach 12 und mehr Injektionen bei manchen Weibchen etwas ver-
kleinert, jedoch von normaler Struktur. Nicht selten finden sich
als pathologischer Bestandteil Dotterzellen oder freie Korner gel-
ber Schalensubstanz im Ovarium, die auf dem Wege iiber den
Eileiter eingedrungen sind und die Randpartie des hinteren Eier-
stock-Poles einnehmen.

Dotterstock: Der Dotterstock ist dasjenige Organ, das der Lin-
wirkung des Emetins am stirksten unterliegt. Unter normalen
Umstanden gibt diese Driise in gleichméBigem langamem Strome
Dotterzellen ab, die durch den Dottergang dem Ootyp zuflieBen.
Hier treten in stindiger Wiederholung je 20—30 Dotterzellen und
je 1 Eizelle zusammen, um ein Ei zu bilden. Die Dotterzellen stoen
dabei 1hre gelben Tropfchen aus, die zusammenflieBend die Ei-
schale aufbauen. Unter der Einwirkung des Emetins wird die
Dotterzellenabgabe der Driise stark beschleunigt. Die unter einem
ubergroBen Druck a tergo stehenden Dotterzellen werden durch
das Ootyp hindurchgeprefit, ohne dafi eine geregelte Eibildung
moglich ist. Sie sammeln sich in groBen Massen im Uterus an
und treiben dessen normalerweise enges Lumen in seinem hin-
teren Abschnitt zu einem méchtigen keulenférmigen Hohlraume
auf (Abb.9). Der Inhalt des Uterus besteht in seinem hinteren
Abschnitt teils aus intakten Dotterzellen, teils aus kleinen und
groBeren Kugeln sowie traubigen Konkrementen gelber Schalen-
substanz, teils aus Zwergeiern von rundlicher Gestalt. Im vorderen
Teil des Uterus finden sich entweder die gleichen Bestandteile
oder Eier von normalem oder annihernd normalem Bau. Die
pathologische IFiillung des Uterus mit Dottermassen ist bei vielen
Weibchen schon nach 6 Injektionen zu beobachten und erreicht
nach etwa 12 oder mehr Einspritzungen ihren Hoéhepunkt. Der
im Dottergang herrschende Druck ist so stark, daBl bei vielen
Exemplaren ein Teil der Dottermassen in den Eileiter hinein-
gepreffit wird und durch diesen riicklaufig bis in das Ovarium
gelangt. Die Verinderungen des Dotterstockes selbst sind bei man-
chen Weibchen auffallend gering. Trotz den gewaltigen im Uterus
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Abb. 9. 2 unter der Einwirkung von Emetin stehende Weibchen. Darm links

teilweise, rechts vollig geleert. Ovarium rechts verkleinert., Dotterstock links

noch gut erhalten, rechts hochgradig atrophiert. Im Uterus bei beiden Exem-

plaren eine gewallige Anstauung von Dotterzellen und deren Zerfallsproduk-
ten. (MaBstab wie in Abb. 3.)
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angestauten Dottermassen sehen die Driisenlappchen anndhernd
normal gefiillt aus. Bei vielen andern Exemplaren ist jedoch ein
deutlicher Schwund der Driise eingetreten. Die hintere Korper-
partie, sonst der breiteste Abschnitt, ist bei solchen Weibchen zu
einem diinnen Strang zusammengeschrumpft, der in auffallen-
dem Gegensatz zu dem stark verbreiterten, vor dem Ovarium ge-
legenen Abschnitt steht (Abb. 9, rechts). Die Verschmilerung des
Hinterkorpers beruht teils auf der Dotterstockatrophie, teils auf
der Entleerung des Coecuminhaltes.

Eier in den Geschlechtswegen: Die durchschnittliche Zahl der
Eier im Uterus und Ootyp ist in allen 6 Versuchen, in denen die
Tiere kurz nach Abschluff der Emetinbehandlung getotet worden
waren, vermindert, und es ist auch ein erheblicher Prozentsatz
von eierlosen Weibchen vorhanden. Die durchschnittliche Eizahl
schwankt zwischen 2,9 bei einem mit 12 Spritzen und 53.3 bel
einem mit 18 Injektionen behandelten Tier. Der Hundertsatz der
Weibchen ohne Eier liegt zwischen 30,0 nach 24 Spritzen und 88,9
nach 12 Injektionen. Eine Korrelation zwischen der Zahl der Ein-
spritzungen und der Eizahl, bzw. dem Hundertsatz der eierlosen
Weibchen ist nicht erkennbar. Viele Eier sind abnorm klein, meist
von rundlicher Gestalt mit einem Durchmesser von 30—36 w. Diese
Zwergeier enthalten anscheinend nur einige Dotterzellen und sind
sicher nicht entwicklungsfihig. Wir haben solche miBgebildete
Formen sowie die oben erwihnten Konkremente der Schalen-
substanz auch in histologischen Schnitten der Leber und des
Darmes angetroffen. Auffallend ist das Vorkommen einzelner
Weibchen, die vollig normal gebaute Eier in reichlicher Zahl
beherbergen, inmitten anderer Weibchen mit stark gestorter Ei-
produktion. Offenbar haben wir auf diese therapieresistenten
Exemplare das oben erwihnte sporadische Auftreten einzelner
Mirazidien in den Entleerungen zuriickzufiihren.

Eier im Wirtsgewebe: Bei dem nach 6 Injektionen getoteten
Tiere E 1 ergab die Eier-Differentialziihlung: frisch abgelegte Eier
0%, Eier im Stadium der Entwicklung 7,59%, Eier mit reifem
Mirazidium 9,87% und tote Eier 82,54%. Es ist also als Zeichen
gestorter Iliablage bereits eine deutliche Rechtsverschiebung zu-
gunsten der toten Eier und zuungunsten der jungen Stadien ein-
getreten. Bei dem 18-Spritzen-Tier E 4 ist die Verschichung weiter
fortgeschritten. Die jungen Stadien fehlen ganz, und der Prozent-
satz der Toten hat sich der Zahl 100 genihert.

In dem Versuch E 6 (24 Spritzen) war, wie schon gesagt, die
Zahl der im Kot schliipfenden Mirazidien stark reduziert worden,
aber es waren trotz der langen Behandlung von Zeit zu Zeit immer
wieder vereinzelte Larven aufgetreten. Der Eibefund im Gewebe
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steht damit in Einklang. Die Hauptmasse der Eier ist tot, aber es
ist noch ein kleiner Hundertsatz junger Eistadien vorhanden, dar-
unter frisch abgelegte von normalem Bau.

In den Versuchen E 8 und E 9 mit 12 bzw. 18 Injektionen, in
denen die Tiere erst 29 bzw. 52 Tage nach Beendigung der Kur
getotet worden waren, ergab sich ein annidhernd normales Bild
der Gewebseier, wihrend das Ergebnis des entsprechenden Ver-
suches E 10 mit 25 Injektionen etwas unklar ist.

Ein Blick auf die Resultate der Schliipfversuche mit Leber-,
Lungen- und Darmgewebe zeigt, daBl in allen 8 Versuchen, in
denen dieses Verfahren angewendet worden ist, Mirazidien aus-
schliipften, selbst in dem Versuche E 4, in dem die Mirazidien in
den Fizes unter der Behandlung verschwanden und bis zum Sek-
tionstermin nicht nachweisbar waren. Die Untersuchung der Ge-
webe vermag eben noch Befunde zu erfassen, die bei alleiniger
Kotuntersuchung der Beobachtung entgehen wiirden.

Wenn wir die Ergebnisse der Eibefunde in den weiblichen Ge-
schlechtswegen, im Kot und im Gewebe zusammenfassen, so er-
gibt sich folgendes: Bei einem groBen Teile der Weibchen ver-
siegt die Produktion normaler Eier unter der Emetinbehandlung
vollig, um eine gewisse Zeit nach dem Kurende wieder einzusetzen.
Ein kleiner Teil resistenter Weibchen fihrt jedoch fort, unter der
Behandlung — selbst wenn diese bis 24 Injektionen umfaBit —
entwicklungsfahige Eier abzulegen. Insgesamt wird die Eiproduk-
tion durch die Emetinbehandlung voriibergehend stark einge-
schrankt. Die Befunde lebender Eier wihrend und kurz nach Ab-
schluf} der Kur sprechen dafiir, da Emetin nicht imstande ist,
die Eier im Wirtsgewebe abzutoten.

Heilergebnisse: Von den 10 Versuchstieren ist keines durch
Emetin geheilt oder praktisch geheilt worden.

Zusammenfassunyg.

Es wurde versucht, mit Hilfe von Tierexperimenten verschie-
dene offene Fragen der Bilharziatherapie zu beantworten, insbe-
sondere die Frage, welche Einwirkungen die gebréiuchlichen Heil-
mittel auf die erwachsenen Wiirmer ausiiben, und ob die im Ge-
webe lagernden Bilharzia-Eier von den Medikamenten abgetotet
werden oder nicht.

Wir verwendeten mit Bilharzia japonica infizierte Kaninchen.
Die Infektion der Tiere erfolgte mit abgezihlten Mengen von Zer-
karien (meist 100—150 Stiick) auf 1 kg Kaninchengewicht. An
Medikamenten wurden Tartarus stibiatus, Fuadin und Emetin
gepriift.
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Um die Einwirkung der Mittel schrittweise verfolgen zu kon-
nen, verabreichten wir die Injektionen bei konstanter Dosis und
gleichbleibendem Abstande (3mal in der Woche) in steigender
Zahl von 3 bis 18, bzw. 24. Ein Teil der Tiere wurde kurz nach
der letzten Injektion getotet und untersucht, ein anderer Teil erst
ein bis mehrere Monate spiter, um festzustellen, wieweit sich
iiberlebende Wiirmer von den erlittenen Schiden wieder zu er-
holen vermoégen. Es wurden 29 Kaninchen mit 3, 6, 9, 12, 15 oder
18 intravenosen Injektionen von Brechweinstein behandelt, 7 Tiere
mit 6, 12, 18 oder 24 intramuskuliren Spritzen Fuadin und 10
Tiere mit der gleichen Zahl intravendser Dosen von Emetinum
hydrochloricum. Die Einzeldosen betrugen auf 1 kg Kaninchen-
gewicht fiir Brechweinstein 2,5 mg, fiir Fuadin 0,11 cem und fiir
IF'metin 2 mg. Sechs weitere infizierte Kaninchen blieben als Kon-
{rollen ohne Behandlung.

Am lebenden Tier wurden laufend Mirazidien-Schliipfversuche
durchgefiihrt. Die ersten positiven Ergebnisse erhielten wir 34—51
Tage nach der Infektion, in der Regel zwischen dem 37. und 43.
Tage. Bei der Sektion wurden alle Wiirmer des gesamten Pfort-
adersystems eingesammelt, nach Geschlecht und Sitz ausgezihlt,
fixiert, gefiarbt, gemessen und auf den Zustand ihrer Organe und
den Eigehalt im weiblichen Geschlechte untersucht. Gleichzeitig
studierten wir die Gewebseier in frischem Zustande und zihlten
die verschiedenen Entwicklungsstadien und Absterbelypen dersel-
ben prozentual aus. Zur Erginzung wurden Mirazidien-Schliipf-
versuche mit Organmaterial von Leber, Darm und Lunge durch-
gefiihrt.

Brechweinstein: Mindestens 9—12 Injektionen waren erforder-
lich, damit der Mirazidien-Schliipfversuch (IFizes) negativ wurde.
Der Zeitpunkt des ersten negativen Ergebnisses lag durchschnitt-
lich 20 Tage nach Kurbeginn. Von 8 Tieren, die nach zunichst
erfolgreicher Behandlung mit 9—18 Injektionen am ILeben ge-
lassen worden waren, erlitten 5 Riickfélle, d. h. nach einer nega-
tiven Periode von 22—98 Tagen traten erneut Mirazidien auf.

Die Zahl der Wiirmer, die der Behandlung erliegen, liel3 sich
nicht unmittelbar feststellen. Wir errechneten deshalb den Hun-
dertsatz der bei der Sektion angetroffenen lebenden Wiirmer, be-
zogen auf die Zahl der zur Infektion verwendeten Zerkarien. Dieser
Prozentsatz, die «Infektionsausbeute», betrug bei den 6 unbehan-
delten Kontrolltieren im Mittel 38,5. Unter Tartarus-Behandlung
nahm er mit steigender Spritzenzahl in gesetzmiBiger Weise ab.
Es ergab sich, daf nach 6 Injektionen nur noch etwa die Hélfte,
nach 12 noch etwa 7 und nach 18 nur noch ca. /10 der urspriing-
lichen Wurmzahl vorhanden war.
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Die Beobachtung von FAIRLEY an Bilharzia spindalis, daf§ die
Weibchen der Tartarus-Behandlung in einem hoheren Prozent-
satze erliegen als die Mannchen, fand in unseren Versuchen eine
Bestatigung. Was den Sitz der Wiirmer im Gefifisystem betrifft,
so deuten unsere Beobachtungen auf eine gewisse Verlagerung
von den Mesenterialvenen zur Leber hin. Es diirfte sich hierbei
um einen passiven Transport geschadigter Wiirmer mit dem Blut-
strome handeln.

Sehr auffallig war die Beeinflussung der WurmgroBe durch
Brechweinstein, die schon NIsHI (1923) in 2 seiner Versuche be-
merkt hatte. Beide Geschlechter erfuhren in unseren Experimen-
ten eine mit der Zahl der Injektionen zunehmende Léingen- und
Dickenabnahme. Nach 15 Spritzen waren die Weibchen nur noch
elwa % so lang wie die gleich alten Kontrollexemplare. Wiirmer,
die die Behandlung {iberlebt hatten, hatten nach ca. 1-—3 Mona-
ten den GroBenverlust wieder vollig oder annihernd ausgeglichen.

Es ist moglich, daB die GroBenabnahme mit einer Stérung der
Darmfunkticn in Zusammenhang steht. Die normale Fiillung des
Darmes mit schwiirzlichen Riickstinden der Blutverdauung ver-
schwindet unter der Behandlung vollig oder bis auf einen kleinen
Rest. In maBiger Menge neu aufgenommene Erythrozyten werden
dann nicht mehr oder nur unvollstindig, jedenfalls nicht bis zu
dem schwiirzlichen Endprodukt, verdaut. Nach Uberstehen der
Kur nehmen die Wiirmer wieder ihre normale Darmtitigkeit auf.

Tiefgreifende Verinderungen erfuhren auch die Genitalorgane.
Beimm Mannchen kam es von der 9. Injektion an zu einem Zerfall
der spermatogenen Zellen, der bei manchen IExemplaren bis zu
einer fast restlosen Zerstérung der Hoden fortschritt. Bei Minn-
chen, die sich von einer intensiven Behandlung wieder erholt hat-
ten, waren teils alle 7 Testes regeneriert worden, teils nur einige,
leils gar keine. Auch das Ovarium schrumpfte unter der Behand-
lung bis zu einem unscheinbaren Rest zusammen, teils infolge
forcierter AusstoBung der Qozyten, teils infolge Zerfalls dieser
Zellen. Nur in seinen Randpartien blieben einige Zellen (Oogo-
nien?) erhalten. Sie bildeten den Ausgang fiir die Regeneration
des Eierstockes, die wir bei allen Weibchen beobachten konnten,
die die Behandlung tiberlebt hatten. Zugleich mit den Verande-
rungen am Ovarium setzte ein hochgradiger Schwund des Dotter-
stockes ein. Die Degeneration beider Genitaldriisen brachte die
normale Eibildung zum Erliegen. In den Geschlechtswegen der
Weibchen aus unbehandelten Tieren ziahlten wir im Mittel 124,5
Eier. Diese Zahl nahm mit fortschreitender Tartarusbehandlung
allméhlich ab bis auf 1,5 Eier bei den 15-Spritzen-Tieren, withrend
der Hundertsatz der eierlosen Weibchen von Null auf 84,6 anstieg.
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Unter der Behandlung erzeugte Eier waren hiufig mifigebildet,
oft nur 4 so groff wie normale Uteruseier und sicher nicht ent-
wicklungsfihig, zumal in einigen Fillen das IFehlen einer Eizelle
festzustellen war.

Bei der prozentualen Auszahlung der Eier des Darmgewebes
haben wir 1. frisch abgelegte Eier, 2. Eier im Stadium des sich
entwickelnden Mirazidiums, 3. Eier mit reifem lebendem Mira-
zidium und 4. tote Eier unterschieden (siehe VOGEL, 1942). Die Aus-
zahlungen bei unseren 6 Kontrolltieren ergaben folgende Durch-
schnittswerte: 1. 6,9%; 2. 52,18%: 3. 7,77%; 4. 33,15% und liefen
stets ein Vorherrschen der Typen 2 und 4 erkennen. Ahnliche
Werte fanden wir auch bei Tieren, die nach der Behandlung ein
Rezidiv erlitten hatten. Die verschiedenen Typen toter und de-
generierter Llier waren bei frisch behandelten Tieren vollig die
gleichen wie bei unbehandelten. Unter fortschreitender Tartarus-
therapie verschwanden die lebenden Eier in der Reihenfolge ihrer
Entwicklungsstadien, zuerst das jiingste (Nr. 1), zuletzt das dlteste
(Nr. 3), wihrend der Prozentsatz der toten allmihlich zunahm
und schlieBlich 100 erreichte. Die Untersuchung auf frisch abge-
legte Eier ergab ferner, daBl die letzten Eier spiitestens am 7. oder
8. Tage nach Beginn der Behandlung abgelegt worden waren. An-
dererseits war der 29. Tag nach Kurbeginn der letzte Tag, an dem
noch spérliche lebende Eier (solche mit reifem Mirazidium) nach-
weisbar waren. Somit hatten die Eier im Gewebe unter Tartarus-
behandlung eine maximale lL.ebensdauer von 21 oder 22 Tagen
erreicht. Da nun, wie VOGEL (1942) feststellen konnte, die Lebens-
dauer der Japonica-Gewebseier auch unter normalen Verhiltnis-
sen nicht langer als 3 Wochen ist, so kann von einer Abtétung der
Gewebseier durch Brechweinstein gar nicht die Rede sein. Wenn
die lebenden Eier unter der Therapie in den Entleerungen ver-
schwinden, so beruht das ausschlieBlich auf der Unterbrechung
der Legetitigkeit der Weibchen. Die zuletzt abgelegten Eier reifen
unter der Behandlung noch normal heran und sterben dann
nach kurzer Frist auf natiirliche Weise aus. In den Entleerungen
bleiben dann nur einige tote Eier iibrig, die den lebenden auch
schon vor der Behandlung in einem gewissen, meist kleinen Pro-
zentsatz beigemengl waren.

Von den 6 mit 18 Injektionen behandelten Kaninchen wurden
2 geheilt (vollig parasitenfrei) und 2 praktisch geheilt (nur einige
d'd oder nur einige 9 iibriggeblieben). Von 6 mit 15 Spritzen be-
handelten Tieren wurden 3 geheilt und 1 praktisch geheilt. 18
Injektionen scheinen somit keinen Vorteil gegeniiber 15 zu bieten.
Von 7 Tieren mit 12 Injektionen ist nur eines geheilt worden. Diese
Injektionszahl erwies sich also als ungenugend. Durch 9 oder
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weniger Spritzen wurde von 10 Tieren iiberhaupt keines geheilt
oder praktisch geheilt.

Fuadin: Die Fuadindosis war so berechnet, daf sie gleichviel
Sh enthielt wie die verwendete Tartarusdosis. Wie zu erwarten,
traten durch Fuadineinwirkung entsprechende Verinderungen an
den Wiirmern auf wie durch Brechweinstein. Doch fiihrte der
letztgenannte im allgemeinen zu einer stirkeren Verminderung der
Wurmzahl, der Wurmlinge, des schwarzen Darminhaltes und der
Zahl der Eier im Uterus als Fuadin bei gleicher Spritzenzahl so-
wie zu einem fritheren Negativwerden des Mirazidienschliipfver-
suches. Hoden, Ovarien und Dotterstocke wurden von beiden
Praparaten anniihernd gleich stark angegriffen. Da bei einem unse-
rer Versuchstiere die lebenden Eier selbst nach 24 Injektionen
nicht in den Fizes und im Gewebe verschwanden, ist anzunehmen,
dafl auch Fuadin die Gewebseier nicht abtotet. In 7 Versuchen
mit 6—24 Injektionen wurde eine Heilung erzielt.

Emetin: Bei den meisten Tieren konnten die Mirazidien im Kot
vom 10. bis 35. Tage nach Behandlungsheginn an nicht mehr nach-
gewiesen werden; doch erlitten alle diese Tiere, soweit sie zur
Weiterbeobachtung am Leben blieben, nach wenigen Wochen
Riickfille. Bei anderen Tieren verschwanden die Wimperlarven
trotz langdauernder Behandlung nie vollig.

Eine merkliche Reduktion der Wurmzahl durch Emetin lie8
sich nicht nachweisen. Auch die Grofie der Wiirmer blieb unbe-
einfluBt. Doch kam es voriibergehend zu dhnlichen Verinderun-
gen des Darminhaltes wie bei Antimoneinwirkung, aber geringe-
ren Grades.

Von den Geschlechtsorganen lieBen Hoden und Samenblase
nichts Pathologisches erkennen, der FEierstock hochstens eine
miBige Verkleinerung. Hingegen reagierte der Dotterstock in cha-
rakteristischer Weise. Es kam zu einer Massenausschiittung von
Dotterzellen, die unter starkem Druck durch das Ootyp hindurch-
gepreft wurden, ohne dal eine geregelte Eibildung moglich war.
Die Dottermassen stauten sich dann im Uterus derart an, daB der
unmittelbar vor dem Ovarium gelegene Korperabschnitt keulen-
formig aufgerieben wurde. Neben Dotterzellen traten im Uterus
Konkremente gelber Schalensubstanz und rundliche Zwergeier
auf, Merkwiirdigerweise blieben einige Weibchen von diesen Ver-
inderungen vollig verschont und erzeugten normale Eier. Auf diese
therapieresistenten Exemplare sind die positiven Ergebnisse der
Schliipfversuche mit Kot und Organmaterial zuriickzufiithren, die
wir bei einigen Versuchstieren trotz vorausgegangener inlensiver
Behandlung erhielten. Sie zeigen, daBl die Gewebseier auch durch
Emetin nicht abgelotet werden.
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Keines der 10 Versuchstiere erwies sich als geheilt oder prak-
lisch geheilt. Nicht einmal eine voriibergehende Unterbrechung
der Eiproduktion lie sich durch Emetin mit Sicherheit erzielen.
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Summary.

Experiments carried out on rabbits were to ascertain what
effects the usual medicaments exercise on the adult worms of B.
japonica, and whether they succeed in destroying the eggs in the
tissue of the host. All the animals were inoculated with a de-
termined quantity of cercariae. After the issue of the eggs had
begun, 29 rabbits were treated with stibium tartar, 7 with fuad-
ine, and 10 with emetine; 6 remained without treatment to serve
as a control. A single dose amounted to 2.5 mg. (intravenous)
for stibium tartar, 0.11 c.c. (intermuscular) for fuadine, and 2 mg.
(intervenous) for emetine. While the dose and the intervals in
which the injections were made (three times a week) remained
the same throughout, the number of injections varied from 3-24.
The results of the treatments were supervised by a constant con-
trol of the issuing miracides. Part of the animals were killed
after conclusion of the treatment, others after having been held
under observation for some time. At the dissection all bilharzies
were collected, counted, fixed, tinted, measured, and thoroughly
examined. The condition of the eggs in the tissue was studied
with the help of fresh microscopic preparations, and the per-
centage of the different types of eggs was determined.

Stibium tartar. At least 9-12 injections were necessary to
provide the miracides to slip; this was usually the case after
about 20 days. Basing on the number of living worms found
at the dissection and the quantity of Cercariae which had been
inoculated, it could be concluded that, of the initial number of
worms, about * were still in existence after 6 injections, about
% after 12 injections, and only about Y10 after 18 injections. The
males showed more resisting power than the females. 5 of 12
animals which had received 15-18 injections were completely
cured, as well as one of 7 animals with 12 injections.

The worms showed the following changes as a result of the
treatment: their size showed a remarkable diminution increasing
up to 50% with the number of injections; reduction and trans-
formation of the conlents of the intestines; diminution, followed
by almost complete desiruction of the testicles, the ovary, and
the yolk glands; interruption in the formation of eggs, followed

Acta Tropica IV, 2, 1947 8



114 Acta Trop. 1V, 2, 1947 — Tropenmedizin

by a complete cessation thereof; after 1-3 months these changes
were partly or completely amended in worms surviving the treat-
ment and the females again laid normal eggs.

The same type of dead or degenerate eggs were to be found
in the tissues of animals which had been treated and of such
which had not been treated. As the treatment proceeded, the
living eggs disappeared from the tissue in the order of their
state of development: first the newly laid ones, and last those
which contained fully matured miracides, while the proportion
of dead eggs gradually increased to 100%. Tests on newly laid
eggs showed that the last of these had been issued 7-8 days at
the latest after the beginning of the treatment. On the other
hand, the 29th day after the beginning of the cure was the last
on which a few living eggs containing matured miracides could
still be ascertained. Thus the eggs in the tissue had lived a max-
imum of 21-22 days. However, as these eggs live in the tissue
for about three weeks only even under normal conditions (VOGEL,
1942), there can be no question of tibium tartar harming or
destroying them. If the living eggs disappear from the faeces in
the course of the treatment, this is only due to the interruption
in the laying capacity of he females.

Fuadine. The single dose was so calculated as to contain the
same amount of stibium as the dose of tartar. The effects on the
worms were principally the same as those of stibium tartar, but
in some cases less intensive.

Emetine. The viable eggs temporarily disappeared from the
faeces of some of the animals undergoing the treatment; in the
faeces of others, however, this was never completely the case,
no matter how large the number of injections. The worms did
not perceivably decrease in number, neither could any diminution
of their size be observed. The genital glands showed no important
changes. On the other hand, the yolk glands of the females
reacted by a secretion of a mass of vital cellules, which caused
a club-shaped swelling of the uterus and penetrated into the
ovary, thus rendering any formation of eggs impossible. Some
of the females escaped these perturbances and continued to lay
normal eggs. None of the ten animals were cured by emetine.

Résumé.

Par des essais pratiqués sur des lapins, il s’agissait de constater
quels effets les médicaments usuels exercent sur les vers adultes
de la bilharzie japonaise et s’ils réussissent a détruire les ceufs
de ces parasites dans le tissu de I'hote.
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On inocula & tous les lapins une quantité déterminée de cer-
caires. Aprés que l’élimination des ceufs eut commencé, on traita
29 lapins au tartre stibi¢, 7 i la Fuadine et 10 & 'Emétine ; les
6 autres, servant de témoins, ne subirent aucun traitement.

Le dosage d’une injection ¢tait pour le tartre stibi¢ de 2 mg.
(intraveineux), pour la Fuadine de 0,11 cc. (intramusculaire)
et pour 'Emétine de 2 mg. (intraveineux) par kg. Tandis que,
pour tous les essais, la dose et les intervalles auxquels les injec-
tions furent faites (3 fois par semaine) restérent les mémes, le
nombre des injections varia de 3 a 24. Les résultats du traite-
ment furent ¢tablis en controlant au fur et & mesure 1'éclosion
des miracidies. Une partie des lapins fut autopsiée a la fin du
traitement, I'autre partie seulement apres avoir été mise en obser-
‘ation pendant un certain temps encore. A la dissection, toutes
les bilharzies furent récoltées, comptées, fixées, colorées, mesurées
et examinées a fond. On étudia 1'état des ceufs dans les tissus a
Iaide de préparations microscopiques a frais et on détermina
aussi la proportion dans laquelle les différents types d’ceufs
¢taient représentés.

Tartre stibié : 11 ne fallut pas moins de 9 & 12 injections pour
obtenir, en moyenne au bout de 20 jours, un résultat négatif dans
les essais d’éclosion. En se basant sur le nombre des vers vivants
trouvés lors de la dissection et sur la quantité de cercaires ino-
culée, on a pu conclure que le nombre initial des vers se rédui-
sait, apres 6 injections a environ la moiti¢, apres 12 injections
A environ * et aprés 18 injections & environ /1. Les miles se
montreérent un peu plus résistants que les femelles. On obtint
une guérison compléle dans 5 cas sur 12 apreés 15 a 18 injections
et dans 1 cas sur 7 apres 12 injections.

I.e traitement produisit sur les vers les effets suivants : Dimi-
nution de dimension trés marquée, augmentant avec le nombre
des injections el allant jusqu’a 50 % ; réduction et transformalion
du contenu de l'inlestin ; rapetissement et, par la suite, destruc-
tion presque compléte des testicules, de l'ovaire et de la glande
vitellogene, trouble et arrét de 'ovulation. Chez les vers qui sur-
vécurent au traitement, toutes ces altérations se trouverent
entierement ou presque complétement compensées aprés 1 a 3
mois ; les femelles pondirent de nouveau des ccufs normaux.

Les mémes types d’ceufs morts ou dégénérés se trouvérent
dans les tissus des animaux traités et de ceux qui n’avaient pas
subi de traitement. Au fur et & mesure du traitement, les ceufs
vivants disparurent des tissus dans Pordre de leur stade de déve-
loppement, en premier, les ccufs fraichement pondus, en dernier
les ccufs contenant des miracidies parvenues a maturité, tandis
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que la proportion des ceufs morts augmenta progressivement
jusqu'a 100 %. Les examens portant sur des ceufs fraichement
pondus révélerent que la derniere ponte avait eu lieu au plus
tard 7 & 8 jours apres le début du traitement. D’autre part, le
29¢ jour suivant le début de la cure, fut le dernier ou I'on put
déceler quelques rares ceufs vivants (contenant des miracidies
mires). Sous le traitement, les ceufs avaient donc atteint dans
le tissu une durée de vie d’au maximum 21 a 22 jours. Or, méme
dans des conditions normales, les ceufs de la bilharzie japonaise
ne vivent dans le tissu guere plus que 3 semaines environ (VOGEL,
1942). On ne peut donc pas prétendre que le tartre stibié leur
nuise ou les extermine. Si, grace au traitement, on ne trouve plus
d’ceufs vivants dans les féces, ceci doit étre uniquement dit a
Iinterruption de la ponte chez les femelles.

Fuadine : Le dosage d'une injection a été calculé de facon a
contenir autant d’antimoine que la dose de tartre stibié. En prin-
cipe, les effets produits sur les vers furent identiques a ceux du
tartre stibié, mais un peu moins intenses.

Emétine : Par ce trailement, les ocufs aptes & éclore disparurent
temporairement des féces d’'une partie des lapins, mais y subsis-
terent chez les autres, et ceci malgré un grand nombre d’injec-
lions. On n’obtint pas une diminution sensible du nombre des
vers dont les dimensions ne furent pas réduites non plus. Les
glandes génitales ne révélerent aucune altération essentielle. Par
contre, chez beaucoup de femelles, les glandes vitellogénes réa-
girent en sécrélant une masse des cellules vitellines qui firent
enfler 'utérus en forme de massue et pénétrérent jusque dans
I'ovaire, empéchant ainsi 'ovulation des ceufs. Quelques femelles
¢chappeérent & ces perturbations et continuérent a pondre nor-
malement. Aucun des 10 lapins ne fut guéri par 'Emétine.



Miscellanea.

Eine systematische Bemerkung zur Arbeit: H. Vogel und W.
Minning: Ueber die Einwirkung von Brechweinstein, Fuadin und
Emetin auf Bilharzia japonica und deren Eier im Kaninchenver-
such. (Acta Tropica, vol. 4, 1947.)

Den vorliegenden Bemerkungen sei vorausgeschickt, dafl wir uns nicht mit
dem Inhalt der Arbeit, welcher von groflem Interesse ist, befassen wollen, son-
dern daB eine nomenklatorische Unrichtigkeit bereinigt werden muf.

Im Jahre 1852 beschrieb Bilharz aus den Mesenterialvenen cines in Kairo
verstorbenen Eingeborenen einen getrennt geschlechtlichen Trematoden, den
er mit dem Namen Distomum haematobium belegte., Sehr bald aber erkannte
man, daBl der Schmarolzer nicht in das Genus Distomum Diesing, 1850 gehorte.
Aus diesem Grunde schuf Weinland 1858 die Gattung Schistosoma (cyiSeww —
trennen, odua = Koérper), so dall Distomum haematobium Bilharz, 1852 zu
Schistosoma haematobium (Bilharz, 1852) Weinland, 1858 wurde. Dabei ist
aber nicht zu vergessen, daBl der Erreger der Schistosomiasis urogenitalis noch
verschiedene andere Gattungsnamen erhielt,

So wurde er 1858 von Diesing mit dem Namen Gynaecophorus (yvry = Weib;

gooeiv == tragen) belegt, wiahrend 1859 Cobbold in memoriam Bilharz’s den
Parasiten Bilharzia nannte, Im gleichen Jahre schuf Moquin-T'andon das Genus
Thecosoma (9nxy = Schachtel; Kapsel; cdua = Kirper).

Da Weinland als erster den Namen Schistosoma verwendet hat, um eine
sichere Abtrennung vom Genus Distomum durchzufiihren, gehéren alle Ver-
treter der Unterfamilie Schistosomatinae Stiles und Hassall, 1898, entsprechend
den internationalen Regeln der Nomenklalur, in das Genus Schisfosoma Wein-
land, 1858.

Vogel und Minning haben wohl auf Grund einer Angabe aus Ruge, R.. Miih-
lens, P., und Zur Verth, M.: «Krankheilen und Hygiene der warmen Linder»
(5. A. 1942, pag. 358: «Es wird hier der alteingefithrte Name Bilharzia ge-
braucht, der von Meckel von Hemsbach 1856 stammt und priorititsherechtigt
ist vor Schistosoma Weinland 1858»), die Schistosoma japonicum Katsurada,
1904 mit dem Genusnamen Bilharzia belegt. Angefiigt sei hier der Vollstin-
digkeit halber, dall auch Blacklock, D.B., and Southwell, T.: «A Guide to
Human Parasitology» (4. A, 1945) auf pag.136 in einer Fulinole bemerken:
«According to Senn the generic name Bilharzia Meckel, 1856, has priority.»
Trotzdem haben sie aber den Genusnamen Schistosoma beibehalten.

Da uns in der neueren Literatur iiber die Pirchenegel die Bezeichnung Bil-
harzia japonica (Katsurada, 1904) nirgends begegnet ist, haben wir die Arbei-
ten tiber die Schistosomiasen genauer durchgesehen.

Leuckart («<Die Parasiten des Menschen etc.», 1886—1901) behandelt den
Erreger der Schistosomiasis urogenitalis recht eingehend und gibl auch einen
kurzen geschichtlichen Ueberblick iiber die Entdeckung des Parasiten und die
bis zu seiner Zeit hekannte Literatur, Er verwendel dabei allerdings den Genus-
namen <Bilharzia Cobbold, 1859», Da Leuckart seinerzeit der beste Kenner
der deutschen parasitologischen Literatur war, hiitte er sicherlich die Bezeich-
nung «Bilharzia» nicht Cobbold, sondern Meckel von Hemsbach zugeschrie-
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ben, wenn dieser wirklich schon 1856 diesen Namen in der Literatur eingefiihrt
hitte.

Die reichsten Kenntnisse iiber die systematische Literalur der Schmarolzer
besall Ch. Wardell Stiles, welcher zusammen mit A. Hassall den «Index-Cala-
logue of Medical and Veterinary Zoology» herausgegeben hat. Hier findet sich
eine liickenlose Zusammenstellung aller auf dem Gebiete der Parasitologice er-
schienenen Arbeiten, Man sucht aber vergeblich eine Angabe iiber Meckel von
Hemsbach. Das gleiche gilt auch fiir den «Key-Catalogue ot the Worms re-
ported for Man» (1926), ebenfalls von den beiden genannten Wissenschaftlern
herausgegeben, Im Handbuch der pathogenen Mikroorganismen, Bd. IV, 1928
behandeln Ad. und G. A. Lutz die Schistosomen-Infektionen, Im hislorischen
Uberblick wird Meckel von Hemsbach nicht erwithnt, Auch in den bhekannten
Lebrbiichern von Faust: «Human Helminthology» und Mackie, T. 7., Hunter,
G. W., and Worth, C. B.: <A Manual of Tropical Medicine» sind Angaben iiber
den in Frage stehenden Autor nicht zu finden. Was die Fulinote in Blacklock
and Southwell anbetrifft, mul bemerkt werden, dali es uns nicht moglich war,
Angaben tiber Senn zu finden.

Aus dem Gesagten ergibt sich, dal der Name Schistosoma japonicum, den
der Schmarotzer 1904 von Katsurada erhalten hat, mit Recht besteht, so lange
nicht die genaue Literalurangabe iiber Meckel von Hemsbach auslindig ge-
macht worden ist, Die Regeln der Nomenklalur sind eindeutig und klar und
miissen unter allen Umstinden eingehallen werden, sollen nicht systematische
Unklarheiten entstehen. Ohne zwingende Griinde diirfen Namensinderungen
nicht vorgenommen werden. ! Hans A. Kreis, Bern.
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