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Zur Biologie und Giftigkeit der ostafrikanischen
Vogelspinne Pterinochilus spec.’

T. A. FREYVOGEL?, C. G. HONEGGER® und Z. MARETIC*
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1. Einleitung

Wie wir bereits in einer vorlidufigen Mitteilung (24) ausfiihrten, sind die
Berichte iiber die Gefihrlichkeit orthognather Spinnen widerspriichlich und be-
ruhen nur zum kleinsten Teil auf reproduzierbaren experimentellen Untersuchun-
gen. Die Autoren (21, 5, 30, 29, 17, 8) sind sich in ihrer Mehrzahl dariiber einig,
daf} die Orthognathen fiir den Menschen mit Ausnahme zweier in Australien
vorkommender Afrax-Arten (18) keine ernste Gefahr darstellen. Zwar verfiigen
unseres Wissens alle Orthognathen iiber einen funktionsfiihigen Giftapparat (der
primiir dem Beuteerwerb und sekundir der Verteidigung dient) und sind in
biologischer Sicht also alle «giftig>. Doch hingt die Toxizitiit einer Substanz
mitunter von der Spezies des Beute/Feind-Organismus ab, und so sind fiir den
Menschen bei weitem nicht alle Orthognathen-Toxine von Bedeutung. Am ge-
fihrlichsten werden ihm die Gifte jener Arten sein, welche Warmbliiter zur
Beute nehmen (39). Doch abgesehen von der teilweisen Unempfindlichkeit der
Vertebraten gegeniiber Spinnengiften, mufl zur Erklirung der geringen human-
medizinischen Bedeutung vieler Vogelspinnen auch deren Verhalten im allge-
meinen und im Verhiiltnis zum Menschen im speziellen berticksichtigt werden.

Die zahlreichsten Vogelspinnen-Arten wurden in Siidamerika untersucht (39,
7, 20). Die genauesten Erhebungen iiber chemische, pharmakologische und im-
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munologische Eigenschaften eines Orthognathen-Giftes wurden an der australi-
schen Atrax robustus ausgefiihrt (44, 43, 41, 42). Die Angaben iiber asiatische
und afrikanische Vogelspinnen sind fdullerst spirlich (5). In chemischer Hin-
sicht verhilltnisméBig gut bekannt ist das Gift einiger Labidognathen-Arten.
Neben freien Aminosiiuren wurden bei gewissen Arten vier elektrophoretisch
trennbare Proteine nachgewiesen (12). Erste Versuche mit Papierelektrophorese
ergaben bei Pierinochilus fiinf bis sicben Komponenlen, wovon drei besonders
vorwogen (24). Ein Ziel der vorlicgenden Arbeit war, das Pterinochilus-Gift
mit modernen Trennmethoden weiter zu fraktionieren und festzustellen, in
welchen Anteilen sich biologisch aklive Komponenten nachweisen lassen. Dazu
schien die Gelfiltralion auf Polyacrylamid in Kombination mit elektrophoreli-
schen Trennmethoden besonders geeignel. Die Bestimmung der biologischen
Aktivitiit erfolgte zuniichst an den durch Gelfillration gewonnenen I'raktionen.
Da sich diese in der ILlektrophorese als zusammengeselzt erwiesen, wurden
Toxizitiitspriifungen sodann noch mit elektrophoretisch gewonnenen Substanzen
in ausgeschniltenen Gelstiickchen durchgefiihrt.

Die vorliegende Schrift stellt das LErgebnis einer Zusammenarbeit tiber die
Grenzen dar. Den medizinischen Teil besorgte vorwiegend Z. Mareti¢, den che-
mischen C. G. Honegger und den biologischen T.A.Freyvogel, dem auch die
Redaktion oblag. Die IFiguren 1—6 stammen aus dem Schweizerischen Tropen-
institut, Basel, Figuren 7—12 aus der Neurologischen Universitiitsklinik, Basel,
und Figuren 13a—d aus dem Medicinski Centar, Pula. ITerrn Prof. Dr. B. Marzan
(Zagreb) sind wir fiir die histopathologische Untersuchung der Versuchstiere
aus Pula zu besonderem Dank verpflichtet. Danken méchten wir ebenfalls den
Herren Prof. J. Griffiths (Dar es Salaam) fiir die Anuren-Bestimmungen, Prof. Dr.
I. Jelasi¢ (Hamburg) fiir die EEG, Prof. R. KoSak (Pula) fiir die Bestimmung
von Blutzucker und -urea, P. Gygax und P. Probst sowie den Damen E. Bauer-
Giss und Frl. U.Vogeli (alle Basel) fiir ihre wertvolle, oft auch anregende,
technische Mitarbeit.

2. Material und Methoden

A. Die Spinnen, ihre Herkunft und Transport

Insgesamt wurden iiber hundert Spinnen fiir die Untersuchungen heran-
gezogen. s handelte sich in der Regel um adulte, weibliche Tiere, seltener
um miinnliche Exemplare, und nur im Zusammenhang mit der Haltung im
Labor sowie der Histologie der Giftdriisen um verschieden kleine Juvenil-Tiere.
Sie stammten allesamt aus I[fakara, im Siidosten Tanzanias, wo wir sie zum
kleinern Teil selbst fingen, zum gréBeren Teil ven einheimischen Knaben zu-
getragen erhielten. Uber die Haltung der Spinnen im Labor wird weiler unten
zu berichten sein. Im Hinblick auf die Regeneration der Giltdriisen nach einer
erschopfenden Giftabnahme liefen wir die Tiere zuweilen verschieden lange
hungern, was sie iber viele Monate hinaus ohne besondere, dufierlich sichtbare
Veriinderung ertrugen. Die Untersuchungen erfolglen zuniichst in Ifakara, in
den natiirlichen Biotopen und im Feld-Laboratorium des Schweizerischen Tro-
peninstutes (19), spiiter in den Laboratorien von Basel und Pula. Der Transport
bereilete keine wesentlichen Schwierigkeiten; jede Spinne wurde einzeln in
einen seitlich, oben und unten mit feinen Luftlochern versehenen, paraffinierten
Kartonbecher mit Schraubverschluf3 verbracht, wie er vom Gesundheitsdienst
Tanzanias als «specimen container» verwendet wird (Hoéhe 4 cm, oberer Durch-
messer 5 cm, unterer Durchmesser 4 ¢cm). Nahm ein Reisender die Tiere mit,
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fithrte er sie in einem Korb oder in einer Aktentasche als Handgepiick im Flug-
zeug mit; war die Sendung unbegleitet, wurden die Kartonbecher in eine etwas
solidere, mit Zeitungspapier ausgeschlagene Schachtel verpackt und mit der
Luftpost befordert. Niedrige oder hohe Temperaturen, besonders in Verbindung
mit geringer Luftfeuchtigkeit, erwiesen sich dabei als ungiinstig.

B. Methoden zur Histologie der Giftdriisen

Die Giftdriisen wurden jeweils aus den basalen Chelizeren-Segmenten frisch
getoteter Spinnen herausseziert und sofort in alkoholischer Bouin-Dubosq-L6-
sung fixiert. Das Einbetten erfolgte iiber die Methylbenzoat-Benzol-Reihe (3)
in Paraffin. I'firbungen wurden vorgenommen mit Hiimatoxylin nach Delafield,
Heidenhain und Mayer (33), Azan (3) und Kernechtrot-Lichtgriin-Orange G (1).
Mit dem vorliegenden Material erwiesen sich die Azan- und Hiimatoxylinfirbun-
gen nach Mayer als am besten geeignet. Die Schnitte wurden mit Zyklonlack
eingedeckt und im Hellfeld des Lichtmikroskopes untersucht.

C. Das Gewinnen des Giftes

BUecHERL’s (7) Methode, die wir in anderm Zusammenhang schon mit Er-
folg angewandt hatten (14), nach welcher das Gifttier mit einem schwachen
Gleichstrom zur Giftahgabe gereizt wird, erbrachte mit Pterinochilus keinen
bessern Erfolg als die mechanische Giftabnahme. Selbst Stromstéfe von 40V
wurden von den Spinnen ohne Anzeichen besondern Unbehagens hingenom-
men. Nachdem auch die Kombination der elektrischen mit der mechanischen
Methode — die Elektroden befanden sich an den Enden einer Flachpinzette,
so daf} gleichzeitig mechanischer Druck auf die Chelizeren ausgeiibt und elek-
trischer Strom durch diese hindurchgeleitet wurde — umsonst versucht worden
war, kehrten wir zur rein mechanischen Giftabnahme zuriick. Dabei hielt der
eine Experimentator die Spinne mit Daumen und Mittelfinger der rechten Hand
zwischen dem 2. und 3. Beinpaar am Cephalothorax seitlich fest und prefite
mit dem Zeigefinger die Chelizeren durch eine iiber einen einseitigz offenen
Rahmen gespannte Gummimembran. Diese verhinderte eine Verunreinigung
des Giftes mit Himolymphe, welche einzelne Spinnen zuweilen in grofier Quan-
titit aus dem Gelenken abgaben. Mit einer anatomischen Pinzette in seiner
Linken erfafite der Experimentator nacheinander die beiden Basalglieder der
Chelizeren und quetschte diese so schonend als mdglich, indem er mit dem
Druck immer wieder nachlie, und dies solange bis kein Gift mehr abgegeben
wurde. Der zweile Experimentator nahm die austretenden Gifttropfchen mit
Hilfe einer Glaskapillare unmittelbar von den Chelizeren-Klauen ab. Zugleich
fithrte er oder ein weiterer Gehilfe ein genaues Protokoll. — Die angegebene
Methode verlangt eine gewisse Ubung. Nach der ersten Giftabnahme starben von
14 sechs Tiere; nach der letzten gingen von 37 Spinnen noch vier ein, wobei
sich bei der Untersuchung zeigte, dafl alle vier in Hiutung begriffen waren
und die damit verbundenen Komplikationen nicht iiberwinden konnten.

D. Die Weiterbehandlung des Giftes

Wo im folgenden nichts anderes vermerkt ist, wurde das Gift sofort nach
seiner Abnahme, gesamthaft, ein erstes Mal gewogen. Sodann wurde es lyophili-
siert und in trockenem Zustand in einem dunkeln Raum bei 4° C gelagert. Nach
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der Auftrennung wurden die Fraktionen teilweise wieder lyophilisiert, teil-
weise aber auch in wiiliriger Losung eingefroren und in der Kiithltruhe (— 18° C)
aufbewahrt.

E. Priifung der Toxizitdt

Als Mal} fiir die Toxizitit wiithlten wir die LDy, (9). Ihre Priifung erfolgte
wegen der verhiltnismiBig geringen Mengen individuell abgegebenen Giftes
durchwegs mit einem Sammelgemisch. Injiziert wurde jeweils 0,1 cc physiolo-
gischer Kochsalzlésung, in welcher die gewiinschte Giftquantitit sehr leicht
loslich war. Als Versuchstiere dienten uns in Basel Miuse des SIM-Stammes
{Sandoz Inzucht-Maus) im Gewicht von rund 20 g. Es wurden Tiere beiderlei
Geschlechts verwendet. Die i.v. Applikation erfolgte in eine (mit kurzem Warm-
wasserbad dilatierte) Schwanzvene; subkutan nahmen wir die Einspritzung zu-
nichst ventral, spiiter dorsal vor. Das Spritzen von 0,1 cc beanspruchte zwischen
ca. 2 und 5 Sekunden und wurde immer von denselben zwei Personen vorge-
nommen. Wir waren vorerst in Unkenntnis der Lagerungsfiihigkeit und Halt-
barkeit des Giftes und fiihrten deshalb die Versuche so rasch als moglich nach
der Giftgewinnung durch. Dies brachte es mit sich, daBl uns jeweils nur wenig
Gift zur Verfiigung stand und dafl wir mit weit weniger Versuchstieren arbeiten
mufiten, als wiinschenswert erschienen wiire (9). Die Versuche wurden deshalb
mehrmals wiederholt und die Resultate auf ihre Reproduzierbarkeit gepriift.
Mathematisch wurden die Ergebnisse nach der Methode von Spearman-Kaerber
(in FINNEY, 11) ausgewertet.

I'. Die biochemische Aufarbeitung des Giftes
und das Testen von Fraktionen

Die Fraktionierung durch Gelfiltration (4) erfolgte an zwei verschiedenen
Polyacrylamid-Gel-Séiulen Biogel P, und P, (7ler Fabrikationsserie, Bio-Rad
Laboratoires). Als Elutionsmittel verwendeten wir 0,1 m Ammoniumacetat,
pH 4,9. Das Eluat wurde nach der LExtinktionsmessung bei 253 und 280 mu
und kontinuierlicher Aufzeichnung in einen Fraktionensammler geleitet (LKB:
optische Einheit, Punktschreiber und automatischer I'raktionensammler). Die
Bestimmung der Molekulargewichte (nach log M = Vn/Vo) erfolgte aus Kur-
ven, die durch Eichen der Siiule mit moglichst reinen Eiweilien und Peptiden
erhalten wurden (4).

Die elektrophoretische Trennung der einzelnen Fraktionen wurde in einem
1%igen Agar-Gel (Agar: Agarose =5:1) in 0,05 n Na-Veronalpuffer, pH 8,4
ausgefithrt. 2 mm?® einer H%igen Losung wurden in Schlitze des Gels gebracht.
Die Auftrennung und die weitere Bearbeitung erfolgten in einem Vitatron-Elek-
trophorese-Gerit (40). Nach der Trennung wurden die Gelplittchen fixiert, an-
schlieBend bei 37° C getrocknet und mit Amidoschwarz angefiirbt.

Fiir die biologische Testung wurden die elektrophoretisch getrennten Frak-
tionen nicht fixiert. Ein Leitstreifen wurde wiihrend 2 Minuten mit Amido-
schwarz gefirbt, der Farb-UberschuB durch Einlegen in 5%iger Essigsiure ent-
fernt und die unbehandelten Gelpartien durch Ausschneiden aufgetrennt. Die
Gelstiicke wurden in aqua dest. homogenisiert und das Homogenat subkutan
(s.c.) injiziert. Dabei gingen wir bei der Auftrennung von einer Substanzmenge
von 160—200 ug aus, die, wie aus den Toxizitiits-Tests hervorgegangen war,
ungefihr der LD,,, entsprach. Die Méuse wurden wihrend der ersten drei Stun-
den sehr intensiv beobachtet; abgeschlossen wurde der Versuch nach 24 Stunden.
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(:. Beurteilung der Symptome und «klinische» Methoden

Dieser Teil der Untersuchungen wurde in Pula bzw., was die Histopathologie
angeht, in Zagreb durchgefiihrt. Als Versuchstiere dienten drei weille Miuse von
20 g Korpergewicht und 29 Meerschweinchen, darunter 11 Miinnchen und 18
Weibchen, von 410 bis 640 g. Insgesamt standen 12 Spinnen zur Verfiigung. Die
Intoxikation erfolgte durch Bill in die Schnauze, in wenigen Fiillen in den
Tarsus, indem man die Spinne mit der Hand an die gewiihlle Korperstelle des
Versuchslieres hielt. In derselben Weise liellen wir von derselben Spinne meh-
rere Versuchstiere hintereinander beilien.

Die Symptome der Intoxikation wurden beobachtet und teilweise photo-
graphisch festgehalten. Bei neun Meerschweinchen wurden die Leukozyten vor
und nach der Intoxikation in Biirker-Tiirks Kammer geziihlt und mit Hilfe der
Pappenheim-Ilirbung differenziert. Bei 7 Tieren wurde der Blutzucker nach
Hagedorn-Jennssen und bei vier Tieren die Bluturea mit p-Dimethylamino-
benzaldehyd nach Roijers-Tas (32) und Levine-Leon-Steigmann (23) bestimmt.
Bei zwolf Tieren wurden vor und nach Intoxikation Standard-EKG-Kurven auf
einem 1-Kanal Hellige Ei Nis-Apparat aufgenommen, wobei 1 mm Intervall 0,02
Sekunden entsprachen. EEG-Kurven wurden bei fiinf Tieren auf einem 8-Kanal
«Elektroindustr. Zgb.»-Apparat, ebenfalls vor und nach dem Versuch, herge-
stellt. Dabei wurden Skalpelektroden subkutan, parietal und occipital und
unter Verwendung der bipolaren Technik angesetzt. Die Aufnahme-Geschwin-
digkeit betrug 3 em in der Sekunde. SchlieBlich wurde die Beeinflussung der
Blut-Hirn-Schranke mit Goldmann’s Trypanblau-Methode (37) an fiinf Meer-
schweinchen studiert.

Zur histopathologischen Untersuchung wurden 2 Miuse und 4 Meerschwein-
chen verwendet.

3. Beohachtungen und Versuchsergebnisse

A. Zur Biologie von Pterinochilus

Der eine von uns (T.A.F.) beniitzte die Gelegenheit eines Auf-
enthaltes in Ostafrika vom Juli bis Oktober 1966, um cinige Be-
obachtungen iiber die Biotope von Pterinochilus anzustellen. Die
genannten Monate fallen in die Trockenzeit, wobei im Juli die
Temperaluren verhéltnisméBig tief und die Luftfeuchtigkeit ent-
sprechend hoch sind, wihrend es gegen Oktober bereits merklich
wirmer und trockener wird (13). Die Spinnen fiihren ein fiir den
Menschen im allgemeinen sehr unauffilliges Dasein; ihre Aktivitit
entfaltet sich fast ausschlieBlich in den Nachtstunden.

a) Natiirliche Fundorte

Hin und wieder dringt ein einzelnes Exemplar in ein euro-
piisches Wohnhaus ein, wo es trotz kiinstlicher Beleuchtung an
den Winden anzutreffen ist. IKin halberwachsenes FExemplar
wurde in einem Cassia florida-Wildchen, unweit menschlicher Be-
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hausungen, auf feuchtem Erdboden, unter einer festen Schicht
nassen Laubes gefunden. Es hatte die Iirde mit einem unregel-
méaBigen dichten Gespinst tiberzogen, auf dem es sich lingere Zeit
aufzuhalten schien. Weilere, ebenfalls juvenile Tiere wurden einige
Meilen nordlich Ifakaras, im Brachystegia-Busch, aufgespiirt. Sie
saBen in mit Gespinst ausgekleideten Erdlochern am Fufle von
Baumstimmen. Am leichtesten lassen sich Pterinochilus-Spinnen
auf Bananenstauden oder in deren unmittelbarer Nihe finden. Sie
halten sich im Juli und August eher in den Blattachseln, spiter
lieber unter diirren Bananenblittern auf, welche die Leute rings
um den Stamm anhiufen, um das Austrocknen des Erdbodens
zu verlangsamen.

Die Bananenstauden bilden iiberhaupt ein sehr reichhaltiges
Biotop. Selbst gegen IInde der Trockenzeit kann nimlich am
Grunde der lingern Blattachseln noch Wasser vorhanden sein. In
diesen kleinen Wasseransammlungen oder, je nach dem IFeuchtig-
keitsbedarf, in verschiedener Entfernung dariiber konnen Anuren,
wie Afrixalus fornasini, Hyperolius spec. und Kassina senegalen-
sis, ferner labidognathe Spinnen der Gattungen [Heteropoda und
Cupiennius, orthognathe Ctenizidae und verschiedene Chilopoden-
Arten, gefunden werden. Am FubBe der Bananenstauden treten sehr
hiufig Skorpione auf, vor allem der Art Isometrus maculatus
(P. PROBST, personliche Mitteilung).

Nach Angaben der einheimischen Bevilkerung sollen Pterino-
chilus-Spinnen hiufig auch in Afrikaner-Hiusern anzutreffen sein.
Trotz zahlreicher Besuche, die wir in Lehmhiitten vornahmen,

konnen wir diese Mitteilung — zum mindesten f{iir die genannte
Jahreszeit — nicht bestiitigen. Liingeres Befragen der Spinnen-

sammelnden Knaben wies in der Regel eher auf Bananenstauden
und édhnliche IFundorte in der Nithe von Hiusern, statt in deren
Innerm hin.

Im Monat Juli wurden innert 5 Tagen insgesamt 37 Pterino-
chilus beigebracht. Der GroBle nach zu urteilen, handelte es sich
dabei um 20 ausgewachsene, 12 nahezu adulle, 3 jlingere und 2
sehr junge Tiere. Die ausgewachsenen Exemplare waren ohne Aus-
nahme weiblich. Miinnliche Tiere scheinen erst vom Oktober an
hiaufiger aufzutreten; eine Sendung Tiere, welche anfangs Januar
1967 in Basel eintraf, enthielt namlich neben 35 Weibchen sechs
Minnchen.

b) Haltung in Gefangenschaft

Die Haltung der Spinnen im Laboratorium wurde zunéchst in
Ifakara, spiter auch in Basel versucht. Es zeigte sich, dalfl die
Tiere einzeln unterzubringen sind; werden mehrere Spinnen, selbst
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in sehr grofle Terrarien, eingesetzt, finden Nacht fiir Nacht Kimpfe
statt, bis zuletzt nur ein einziges Tier zuriickbleibt. Anfanglich
werden die Rivalinnen gefressen, spiiter aber blofi getétet und lie-
gen gelassen.

Iiir die Einzelhaltung verwendeten wir zuniichst Holzkistchen
nach dem Modell von Butantan (7), wobei ein einzelnes Abteil
12 X 12 X 12 em maB. Als am geeignetsten erwiesen sich jedoch
durchsichtige stapelbare Kunststoffdosen, wie sie in Haushalt-
kiihlschrinken beniitzt werden. I7ir ausgewachsene Tiere wiihlten
wir Gefdlle von rund 20 X 10 X 10 cm, fiir junge Exemplare
solche von der halben Linge 10 ><X 10 X 10 cm. Ihr Boden wird mit
etwas Torfmull, auch Irde oder Sand beschickt. Hilt man die
Tiere in einem gewohnlichen Arbeitszimmer, mufl man ihnen ein
Wassergefil bieten oder sie tiglich mit etwas Wasser bespriihen.
In klimatisierten Riumen, bei ciner Temperatur von 25° G und
einer relativen Luftfeuchtigkeit von 80%, enlfalien diese Mab-
nahmen.

Das Spinnen von Geweben ist von Tier zu Tier recht unter-
schiedlich. IIs scheint sich allerdings nach der Groffe und Form
der Kiafige, nach der Unterlage und vor allem nach deren Ieuch-
tigkeitsgehalt zu richten. Ist dieser hoch, wird die Unterlage mit
einem dichten, flachen Netz iiberzogen. Dasselbe gilt unter Um-
stinden flur offene Wassergefile. Moglicherweise vermag die
Spinne sich auf diese Art vor allzu hoher IFeuchtigkeit abzuschir-
men. In grofern Gefillen weben die Tiere zuweilen entlang den
Winden Wohnrohren, die ein- oder zweimal abgewinkell sein
konnen und an einem Iinde offenstehen. Ist der Boden des Ge-
falles mit einer hohen Erdschicht bedeckt, hebt die Spinne in einer
Ecke eine Mulde aus, die mit Gespinst ausgekleidet und in der
IFolge als Wohnnische beniitzt wird. Trockener Torfmull wird
mit Gespinst zu unregelmifliigen groflen Ballen verarbeitet. Boden
und Winde lecrer Gefiafle werden von den meisten Spinnen ge-
legentlich und in unterschiedlichem Ausmal mit Gespinst tiber-
zogen. Unsere Beobachtungen scheinen darauf hinzudeuten, daf3
Minnchen im Unterschied zu den Weibchen keine Wohnrohren
anfertigen.

Nachdem wir im Freiland hin und wieder eine Spinne mit einer
Heuschrecke in den Chelizeren trafen, fiittern wir unsere Tiere
im Laboratorium abwechselnd mit Insekten (Heuschrecken, Kak-
kerlaken, Mehlwiirmern) und frisch geborenen oder wenige Tage
alten Miuschen. IZs geniigen Mahlzeiten im Abstand von 14 Tagen.
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c. Beutefang und Nahrungsaufnahme

Wird eine Heuschrecke zu einer Spinne gegeben, nimmt diese
infolge der Storung zuniichst die Verteidigungshaltung ein. Nach
kurzem gibt sie diese jedoch auf, geht ohne weiteres auf das In-
sekt zu, packt es mit den Chelizeren und 148t sich zur Nahrungs-
aufnahme nieder. Wir halten es fiir wahrscheinlich, dal} die Spinne
bei dieser Gelegenheit kein Gift einselzt. Die Chelizeren werden
wohl rein mechanisch als Fanghaken verwendet.

Dasselbe Verhalten kann ausnahmsweise auch in Gegenwart
neugeborener Miuse beobachtet werden. In der Regel ist jedoch
gegeniiber Miusen das anfingliche Verteidigungsverhalten stirker
ausgeprigt, und es kann angenommen werden, dal beim mehr-
maligen Zubeiflen auch Gift abgegeben wird.

Insekten werden in weniger als 24 Stunden aufgenommen. ks
bleiben ein Kliimpchen Chitin, die Fliigel und eventuell einige
Beine zurtick. Miause-Mahlzeiten konnen zwei bis drei Tage dauern,
wobei sie tagsiiber unterbrochen werden konnen. Obschon das
Beutetier in solchen Fillen ausgesprochen unangenehm zu riechen
beginnt, stinkt der zuriickbleibende gelbliche kleine Ballen nicht.

d. Verteidigungsverhalten

Zunichst sei festgehalten, dall Pterinochilus keine «Bombar-
dierspinne» ist wie etwa die stidamerikanischen Lasiodora-Arten
(8). Dies ist um so bemerkenswerter, als die langen wie die kurzen
Haare von Pterinochilus in groBer Zahl Widerhiikchen aufweisen.

Sehr ausgepriigt ist das Imponiergebaren, das milt der Vertei-
digungsstellung zusammenfillt und welches in sehr &dhnlicher
Weise flir andere Vogelspinnen beschrieben worden ist (41). Schon
bei geringfiligigen Storungen stellen sich die Tiere, oft in einer
Ecke oder vor einer Wand als Riickendeckung, auf die beiden
hintern Beinpaare auf, werfen den Cephalothorax nach oben zu-
ruck, spreizen die beiden vordern Beinpaare und die Pedipalpen
weit nach den Seiten und oben, spreizen ebenso die Chelizeren und
stellen ihr auffallend rot gefiarbtes Mundfeld zur Schau, vor wel-
chem sich die braunschwarzen Giftklauen deutlich abheben. Dazu
konnen sie mit den Chelizeren «kauende» Bewegungen ausfiihren.
Lin Austreten von Gift an den distalen Chelizeren-Segmenten wurde
dabei nie beobachtet. In dieser Stellung kann eine Spinne minuten-
lang fast regungslos verharren, bereit, mit den Chelizeren auf
irgendwelchen Gegenstand einzuschlagen, der sich ihr nihert.
Héaufig schlagen allerdings die Spinnen zwischendurch ein- oder
mehrmals sehr rasch mit den vordern Beinen und den Pedipalpen
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auf den Boden, richten sich aber sofort wieder auf. Damit unter-
streichen die Tiere gewissermafien ihre aktive Abwehrbereitschaft.
Figentiimlich und fiir den Neueingeweihten iiberraschend wirkt
die Abgabe vom Hiamolymphe. Sie erfolgte bei unsern Spinnen aus-
schlieBBlich, wenn wir sie zur Giftabnahme in der Hand hielten.
Dabei wird Hamolymphe in groBer Menge gleichzeitig aus meh-
reren Gelenkstellen, an Beinen, Pedipalpen oder Chelizeren, aus-
gepref3t. Auf die menschliche Haut bleibt sie ohne Wirkung: ob
ihr unter natirlichen Verhéltnissen bei der IFeindabwehr mehr
Bedeutunyg zukommt, bleibe dahingestellt.

Eine letzte, schwer zu interpretierende Beobachtung bezieht sich
auf den Zustand volliger Apathie, der wenige Minuten oder meh-
rere Stlunden dauern kann, in welchen die Spinnen sehr hiufig
nach der Giftabnahme oder nach lingere Zeit hindurch provozier-
ten BiBversuchen verfallen. Ahnliches wurde von andern Auloren
fiir Atraxe robustus (41) und Pachylomerus carabivorus (2) er-
wiahnt. Wir sind zurzeit nicht in der Lage zu entscheiden, ob es
sich um ein unvollkommenes Sich-tot-Stellen oder um wirkliche
Erschopfung handelt. FFiir die erste Moglichkeit spriche die Tat-
sache, dafl sich manche Tiere unvermittelt wieder aufrichten und
normal verhalten, fiir die zweite der Umstand, daBl einige Zeit
nach Giftabnahmen jeweils mehrere Tiere eingingen (siehe S.219).

B. Die Spinne und ihr Giftapparal

a. Die Spinne

Die genaue Beschreibung und systematische LLinordnung von
Pterinochilus erfolgt andernorts (22). Die Spinne ist nicht beson-
ders groB; Cephalothorax und Abdomen messen in der Linge zu-
sammen 45 em  (Fig. 1), die Beinspannweite belriagt 10 bis
12 ¢m bei Weibcehen und etwa 13 em bei Miannchen. Die bisher
gelundenen HochstmaBe bei einem Weibehen betragen 6 cm fur
Cephalothorax und Abdomen und 15 em fiir die Beinspannweile.
Das Korpergewicht hiangt stark vom jeweiligen IMiitterungszustand
ab: es liegt um 10 g. Das Integument ist dunkelbraun bis schwarz
gelirbt: es triigt hellbraune Haare in einer charakteristischen An-
ordnung, was ein lypisches Farbmuster auf der Riickseite von
Cephalothorax und Abdomen bewirkt. Auf der Ventralseile des
Cephalothorax sind die Haare kiirzer und so dunkel wie das
Integument. Um das Mundfeld sind die Haare linger und ziegel-
rot gefiarbt. Beim Weibchen tragen die Pedipalpen und die Beine
irrideszierende Scopulae; sie erstrecken sich an den Pedipalpen

18 Acta Tropica 25, 3, 1968
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Fig. 1. Pterinochilus spec., Weibcehen, Millimeler-Malistab.

uber die ganze Unlerseite des Tarsus, an den Beinen zusitzlich
auf die Unterseile des Metatarsus, wobel beim ersten Beinpaar die
Metatarsen ganz, bei den 2. und 3. Beinpaaren unvollstindig und
beim letzten nur halb von der Scopula bedeckt sind. Beim Minn-
chen sind die Tarsen der Pedipalpen wesentlich kiirzer, weisen
rudimentire Scopulae aul, tragen hingegen je einen einfach ge-
formten Bulbus (FFig. 2 und 3). Die Beine der Minnchen sind im
Verhiltnis zum Korper etwas langer als bei den Weibchen.

b. Der Giftapparat

Der Giftapparat (IFig. 4) unterscheidet sich grundsiitzlich nicht
von demjenigen anderer Orthognathen (29, 8, 39, 41). Iir besleht
aus dem para-axial (16) inserierenden Chelizeren-Paar, wobei jede
Chelizere aus dem proximalen Paturon und dem distalen Unguis
(30) zusammengeselzt ist. Das Paturon mifit etwa 8 mm in der
Lange, der Unguis 7.1mm. Die etwas Lingliche Giflaustrittsoffnung
befindet sich wenig tiber der Unguis-Spilze, aul deren Vorderseite.
Diese Lage entspricht der Giftaustrittséffnung an den Giftzihnen
bei den Schlangen. Sie ist die einzig sinnvolle. Wiire die Miindung
des Giftkanals an der Unguis-Spitze, wie wohl irrtiimlicherweise
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Fig. 2. Pterinochilus, distaler Teil der Pedipalpen in Ventralansicht, links des
Weibchens mil Scopula, rechts des Minnchens mit Bulbus. Millimeter-Malistab.

behauptet wurde (8), wiirde sie beim Beillakt zweifellos oft ver-
stopft; lige sie auf der Riickseite, wie vermutlich auf Grund irre-
fithrender Zeichnungen (29, 34) geschrieben wurde (31), miBte in-
folge der Fluchtbewegung des gebissenen Lebewesens dasselbe ein-
treten. Aul der Vorderseite des Zahnes oder der Klaue entsteht aber
infolge der Fluchllendenz wohl ein leichtes «Vakuum», das den
Eintritt des Giftes in das Gewebe im Gegenteil erleichtert. Die Gift-
driise ist vollkommen im basalen Chelizeren-Glied enthalten. Sie
schmiegt sich der obern, innern Kante des Paturon an und ist vorn
durch den abgehenden Giftkanal, hinten durch einen bindege-
webigen Strang fixiert. Sie ist vom kompakten Muskelmantel um-
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Fig. 4. Pterinochilus, linke Chelizere, Paturon auf der AuBenseite eroffnet. G =
Giftdriise, M = Unguis-Relrakloren (hier zum groBiten Teil abgetragen). Der
Pfeil weist auf die Lage der Gillaustrittséffnung.
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hillt, welcher das Gift auszupressen vermag. Von der umfang-
reichen tibrigen Muskulatur, von der im Priaparat Fig. 4 nur ein
Rest sichtbar ist, dient der grofite Teil als Unguis-Retraktoren. In
der Tat mufl man grofle Kraft aufwenden, um bei einer lebenden
Spinne die distalen Chelizeren-Segmente aufrichten zu koénnen.

c. Histologie

Die Histologie der Giftdriise entspricht in ihren wesentlichen
Ziigen gleichfalls den Befunden anderer Autoren (29, 39, 41). Wie
aus I'ig. 5 und 6 ersichtlich ist, folgen sich von aufien nach innen
die folgenden Schichten oder Illemente: eine feine Bindegewebs-
hiille (BG); der Muskelmantel (MM), bestehend aus spiralig ver-
laufenden Biindeln: eine innere Bindegewebsschichl; die «Basal-
membran» (BM) bzw. das, was von [rithern Autoren so benannt
wurde (29, 39); das Stratum germinativum (SG); die Driisenzellen
(DZ): das Driisenlumen (DL), welches nach vorn in den Ausfiih-
rungsgang ubergeht.

Die duBere Bindegewebshiille erscheint meistenorts einschich-
tig und sehr diinn. Zwischendurch erscheint sie mehrschichtig,
wobel zwischen den Schichten wenige Lingsmuskelfasern verein-
zelt eingestreut zu sein scheinen. Der Muskelmantel mifit an sei-
nen breiteren Stellen gegen 100 . Ior besteht aus quergestreiften
Muskelfasern, deren Bilindel voneinander durch feine Bindegewebs-
schichten getrennt sind. Diese stehen in unmittelbarer Verbindung
mit der duBlern Bindegewebshiille wie mit der innern Bindegewebs-
schicht. Die Trennschichten erscheinen teilweise doppelt und bil-
den Hohlriaume, welche moglicherweise mit der Versorgung der
Muskulatur und des Driisengewebes zusammenhiingen.

Die innere Bindegewebsschicht ist an den meisten Stellen aulier-
ordentlich diinn, aber an ihrer scharfen Kontur und ihren Kernen
klar zu erkennen. Sie ist mit der «Basalmembran» innig verbun-
den, die sich im Schnitt als cin unstrukturiertes, zwischen zwei
und vier u breites Band darstellt. Es héalt nicht leicht, von der
«Basalmembran» das Stratum germinativum zu unterscheiden,
das sich vor allem durch die Linglichen, kompakten Zellkerne aus-
zeichnet. Zuweilen sieht es so aus, als ob diese Kerne noch der
«Basalmembran» angehorten: innere Bindegewebsschicht, «Basal-
membran» und Stratlum germinativum bilden eine schwer trenn-
bare IKinheit.

Das Driisenepithel ist mehrschichtig und ragt in kegelformigen
Haufen sehr ungleichen Ausmales verschieden weil gegen das
Lumen vor. Zellgrenzen sind nicht zu erkennen. Wie bereits er-
withnt, sind die Kerne der duBersten Zone oft Linglich, zum Teil
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Fig. 5. Giftdriise, Pterinochilus juv. Querschnilt, Azan. Abkiirzungen und Er-
liuterungen s. Text. Vergr. ca. 700>,

eingeschniirt und leicht hantelférmig und firben sich intensiv an.
Da keine Mitose-Stadien gefunden werden, ist anzunehmen, dal} es
sich bei diesen linglichen Kernen um Amitose-Zustinde handelt.
Die Kerne der unmittelbar nichsten Schicht sind rund: sie weisen
einen deutlichen Nucleolus und voneinander abgetrennte Chro-
matinschollen auf. Verfolgt man einen Zellkegel Tumenwiirts, er-
scheinen die Kerne zuniichst wieder linglich — im Gegensatz zu
denjenigen des Stratum germinativum in einer zur Tangente senk-
rechten Stellung — dann rundlich gequollen, mit teilweise unsicht-
barer Membran, wobei der Nucleolus von den Chromatinkoérpern
nicht mehr zu unterscheiden ist. SchlieBlich findet man Kern-
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Fig. 6. Giftdriise, Pterinochilus, adult. Lingsschnitt, Azan, kurz nach Bil. AD-
kiirzungen und Lrliuterungen s. Text. Vergr. ca. 210,

bestandleile im Sekret des Lumens. Das Zellprotoplasma erscheint
in Basisnihe leicht granuliert. Gegen das Lumen zu wird es ab-
gelost von immer groBeren Sekret-Vakuolen, die nach einiger Zeit
zu platzen scheinen, so dafl es zur Bildung eines allgemeinen Drii-
senlumens komml. Die Driisenzellen gehoren dem holokrinen
Typus an.

Abgesehen von den Dimensionen unterscheiden sich Driisen
juveniler und adulter Tiere nicht. Dasselbe gilt fiir Driisen méann-
licher und weiblicher Tiere.

Um uns iiber den Zeitbedarf fiir die Giftproduktion zu infor-
micren, priaparierten wir Giftdritsen unmittelbar nach Giftabgabe



232 Acta Trop. XXV, 3, 1968 — Medizinische Zoologie

(durch Bif3 bis zur Erschopfung), sodann vier Tage, 18 Tage, zwei,
drei und vier Monate nach mechanischer Giftabnahme. Die betref-
fenden Tiere wurden bis zu ihrer Verwendung nicht mehr gefiit-
tert. Unmittelbar nach der «vollstiindigen» Giftabgabe enthilt die
Driise nur mehr geringe Sekretresten. Die Vakuolen erscheinen
leer. Das Lumen ist weitgehend ausgefiillt mit einem schwamm-
artigen Gertst aus Zellmembranen. Die kegelformigen Zellhaufen
sind verhiiltnismiBig stark ausgepriigt und senkrecht zum Zenlral-
kanal ausgerichtet. Besonders auffallend ist die enorme Zahl von
Kernen, die dicht gepackt iiber dem Stratum germinativam liegen.
Aullerdem treten bereits in dieser Phase im Bereiche der Driisen-
zellen einzelne kleinere, runde, mit Azan lebhaft rot und mit
Hamatoxylin dunkelgrau angefirbte, sehr kompakt anmutende
wellere Kerne auf. In unserer Schnittserie erreichen diese Kerne
am 18. Tag nach der Giftabgabe ihre grofite Haufigkeit. Die Dri-
senzellen scheinen dann das Lumen weitgehend auszufiillen und
sind von einer groflen Zahl verhiltnismiifiig kleiner Vakuolen ge-
kennzeichnet. In ithrer Mehrzahl erscheinen diese optisch leer; in
cinzelnen Vakuolen erscheinen aber rot anfarbbare, grobe, rund-
liche Sekretgranula. Zwei Monate nach Entgiftung ist die Driisen-
zell-Schicht im Verhiltnis zur ganzen Driise diinner geworden.
Die Zellkegel-Spitzen sind lumenwiirts weit nach vorn oder nach
hinten ausgezogen. Nahe tiber dem Stratum germinativam ist die
Kernzahl immer noch am hochsten, jedoch bei weitem nicht mehr
so auffallend wie unmittelbar nach der Giftabgabe. Die erwihnten
kleineren «lKompaktkerne» fehlen. Die meisten Zellvakuolen und
das Lumen sind erfiilll von Sekretgranula. Nach vier Monalen
besteht iber dem Stratum germinativum nur noch ein diinnes Dru-
senepithel, dessen Zellen schon in Basisnihe mit Sekretgranula
angefillt sind. Das Lumen nimmt dementsprechend ein groBeres
Volumen ein und ist mit Substanzen angelilll, die sich im Schnitt
mit Azan als eine uniforme, leuchtend rote I'liiche darbieten. Soweil
auf unsern Schnittpriiparaten etwas iber den Ausfithrungsgang
ausgesagl werden kann, scheint dieser in seinem proximalen Teil
von aullen nach innen aus drei Schichten zu bestehen: aus einer
diinnen Bindegewebshiille, aus einer «Basalmembran» und aus
eincm ein- oder jedenfalls wenigschichtigen Drisenepithel. Zwel
Monate nach Giftabnahme handelt es sich dabei um sehr hohe
Zylinderzellen, 100 ;¢ hoch und 4 « breit, mil an der Basis liegen-
den linglichen Kernen und vollgestopft mit tropfchenformigen,
mil Azan blau erscheinenden Sekretprodukten, welche das Gang-
Lumen fast ausfiillen. Der Apex der Zellen kann kopfsteinpflastrig
abgerundet sein; die Sekretionsweise ist wohl merokrin.
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C. Die Quantitit abgebenen Giftes

In Tabelle 1 sind die Frischgift-Quantitiiten einzelner Spinnen
aufgefiihrt, die wir in den ersten vier Versuchen zur Giftabnahme
erzielten. Daraus geht hervor, dafl die individuell abgegebenen
Mengen sehr unterschiedlich sind. Sieht man von jenen Tieren ab,
die tiberhaupt kein Gift hervorbrachten, liegl das Minimum bei
0,02 mg frischen Giftes. Das Maximum betrigt 18,77 mg. Ferner
zeigt sich, daB vier oder sechs Wochen nach einer «erschopfen-
den» Giftabgabe die meisten Tiere zu einer weitern Abgabe ent-
weder unfithig oder «unwillig» sind. Alle vier Tiere, die am
11. 1. 1966 meBbare Quantititen produzierten, hatten an den vor-
herigen Abnahme-Tagen nur wenig abgegeben. Besonders zu be-
achten sind die 4,87 mg, die vom einzigen Minnchen erhalten

TABELLE 1

Die Giftabgabe bei Einzelspinnen (mg Frischgewicht)

Spinne Nr, 25. 11, 65 8,12, 65 11. 1. 66 23. 6. 66
1 3,75 S
2 2,97
3 1,73 1,79
4 3,12 —
D 1,56 —
6 8,79
&7 4,87 —
8 7,68 ——
] 2,67
10 2,88
11 1,49 —
13 2,06
14 0,84 1,67
15 0,92 S
16 0,15 3,08
17 0,57 1,62
18 0,02 =
19 18,77
20 1,30
99 2.27
23 1,65
24 8,40
95 14,31
Total 26,12 40,02 3,66 26,63
Durchschnitt
pro Tier 2,90 4,00 217 6,66
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TABELLE 2

triftabyabe nach unlerschiedlicher Vorbehandlung

Kb (rift- In. Bascel Vorherige Frischgiflt- Durchschn,
Datum Spinnen abgebende seit Gift- Menge pro Tier
Spinnen Abnahmen mg mg
9. 5. 67 17 8 12. 66 — 40,96 5,12
» 10 D 12, 66 6. 2. 67 60,09 12,02
» 3 3 9. 66 10. 66 und 30,69 10,23
6. 2. 67
» 3 6 9. 66 10. 66 41,45 6,91
6. 2. 67 13 3 1. 67 — 18,86 2,36
» 7 7 10. 66 s 25,50 3,36
» 8 6 8. 66 10. 66 62,09 10,35
66 43 277,64 6,46

# Giftabnahmen von Studenten durchgefiihrt.

wurden. Diese Quantitiat fligt sich ohne weiteres in die Reihe der
Giftmengen weiblicher Tiere ein.

Bei spéteren Giftabnahmen wurde das Gift nicht mehr indivi-
duell, sondern nur noch gruppenweise gewogen. Aus Tabelle 2
wird ersichtlich, dal} zwar fast immer ein gewisser Prozentsatz
der Tiere die Giftabgabe verweigert, daB aber mit mehr Ubung
oder im Zusammenhang mit der Jahreszeit durchschnittlich mehr
Gift erhalten wird. Aublerdem ergibt sich, dali die Spinnen nach
clwas mehr als drei Monaten zu erneuter Giftabgabe imstande sind.

Berechnel man den Durchschnitt aller 70 erfolgreichen Gift-
abnahmen, belrigt dieser fir das Einzeltier 5,42 mg Frischgiftes.
Doch diirfte dieser Durchschnittswert zu niedrig liegen: denn in
verschiedenen Versuchen erwies sich, dafl eine einzelne Spinne im-
stande ist, hintereinander mehrere Versuchsliere mit schweren
IFolgen zu beiBlen. So besteht kaum ein Zweilel dariiber, dald auch
bei kiinstlicher Abnahme viele Spinnen einen Teil ihres Giftes zu-
riickzuhalten vermogen. Zu zweien Malen wurde das Trocken-
gewicht bestimmt. 26,12 mg Frischgewichtes wurden im Ioch-
vakuum lyophilisiert; es blieben 5,64 mg Trockensubstanz zuritick.
Das zweite Mal wurden 40,02 mg IFrischgewicht im Kryostaten
getrocknet und so 9,23 mg Substanz erhalten. Der Anteil Wassers
betrigt demnach 78,4% im ersten und 76.9% im zweiten FFall. Bei
14 Spinnen wurde der Wassergehalt individuell bestimmt; er
schwankte zwischen 52 und 88%. Der Anteil Trockensubstanz
aller Wigungen betriigt 22,5%. Bezogen auf das durchschnittliche
I'rischgift-Gewicht von 5,42 mg bedecutet dies 1,2 mg (Minimum
0,005; Maximum 4,2 mg).
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Beizuftligen ist noch, daBl die Giftabgabe der beiden Chelizeren
schr ungleich sein kann. Das frische Gift ist eine farblose diinne
Flussigkeit; getrocknet erscheint es weilllich kristallin. In Aus-
nahmefillen weist das austretende Gift etwas gebliche IFarbe auf.
Dabei sind die ersten Tropfen klar, die letzten cher griaulich-trib.

D. Toxizildt fiir weiffe Mduse

Aus den Versuchen a, b und ¢ (Tab. 3) geht hervor, dal3 lyophi-
lisiertes Gift an Toxizitiit nichls einbiifbt. Die Art der Lyophilisation
spielt keine Rolle. Zwar erschien im Versuch ¢ das Lyophilisat aus
dem Kryostaten wirksamer; die Streuungsbereiche der Versuche a,
b, ¢ tberschneiden sich aber, und so ist der Unterschied nicht
signifikant. Wohl aber ist es derjenige zum CaCl,-getrockneten
Gift (Versuch d), das wiahrend langerer Zeit angesammelt und bei
Zimmertemperatur aufbewahrl worden war. IZs erweist sich als
von deutlich verminderter Wirksamkeit.

Uberraschend fiel ein erster Versuch bei subkulaner Injektion
aus (Versuch e). Selbst wenn die Streuung auf das in allen Ver-

TABELLE 3

Ergebnisse der Toxizitdits-Bestimmungen

Vorbehandlung Injek- \[‘;.‘\1]::”'}:_“ Miusegew, L., L1,
Datum des Giltes Lions- :\'((‘r:s‘i'u‘}ll u. | Durchsehn, pro Maus pro g
Weise pro Dosis Z e e
a) 11. 1.66 | frisch i.v. 12/2 20 179,0 9
(110—290)

b) 21.12. 65 Vakuum- v, 14/2 234 209.,8 9
Lyophil. (129—340)

¢) 21.12. 65 | Kryostat- v, 14/2 23,0 1049 b
Lyophil, (6h—170)

d) 12. 1.66 [ CaCl,- iv. 14/2 19,5 H93,5 30
gelrocknet (+20—838)

e) 6. 2.67 | frisch s.C. 16/2 17,2 32,0 2

(23—15)

f) 30. 5.67 | 21 Tage s.C. 15/3 90,5 5
bei — 18° (unbe-
unlyophil. 19.0 rechenbar)
aufbewahrt .

g) 30. 5. 67 15 15/3 195,5 10

(133-—287)
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suchen hochste Mausgewicht von 23,5 ¢ umgerechnet wird, tber-
schneiden sich die Bereiche des wirksamsten i.v. Versuches (c¢)
und des ersten s.c. Versuches (e¢) nicht. Wir halten deshalb den
Unterschied fiir signifikant. Um dies zu erhiirten, fihrten wir
einen weitern Versuch in parallelen Serien (f, g) durch, wo bei der
einen s.c., bei der andern i.v. gespritzt wurde. Obwohl der Unter-
schied slatistisch nicht zu belegen ist, da die Streuung im einen
Fall wegen der Verteillung der Todestille nicht zu berechnen war,
kann doch der Unterschied in der Wirksamkeit des Giftes nach
s.c. bzw. i.v. Injektion bestiitigt werden. Dal sic in beiden Paral-
lelserien im Vergleich zu den tibrigen Versuchen weniger hoch war,
diirfte darauf beruhen, dafi das Gift nicht lyophilisiert, sondern in
frischem Zustand bei blo — 187 € eingefroren und aufbewahrl
wurde. Diese Feststellung bestitigt den Befund nach langsamer
Trocknung iiber CaCl,: ohne weitgehenden Wasserentzug scheint
das Gift relativ temperaturempfindlich zu sein. FaBt man die
Resultate zusammen, ergibt sich nach i.v. Injektion eine L.D;, von
5 bis 10 und nach s.c. Applikation von 2 bis 5 ug.

Uber die Vergiftungssymptome bei den Versuchstieren wird
weiter unten berichtel. Die Sterbezeil, von der Injektion bis zum
Eintritt des Todes, liegt nach i.v. Applikation zwischen 1 Minute
und 3 Stunden, nach s.c. Applikation zwischen 3 Minuten und
elwas weniger als 4 Stunden. [m Mittel aller 27 todlich verlaufen-
den i.v. Versuche betrigt sie 30 Minulen, im Mittel von 17 16d-
lichen s.c. Versuchen 42 Minuten. Trotz der hoéheren Toxizitit
nach s.c. Anwendung ist die Sterbezeit etwas linger als bei 1.v.
Einspritzung. Die individuellen Unterschiede in der Sterbezeil
sind sehr grof}; sie spiegeln die unterschiedliche individuelle Resi-
stenzlage wider. Im ganzen wird jedoch die Sterbezeit mit abneh-
mender Dosis linger.

In dhnlicher Weise wie mit dem Gift wurden einige Versuche
mit Hamolymphe durchgefiihrt, welche sich dabei fir weilie
Miuse als ungiftig erwies.

E. Zur Chemie des Pterinochilus-Giftes und zur Wirksambkeit
cinzelner Komponenten

Die Ergebnisse der Gelfiltration aul Biogel P, und des hoher-
molekularen Anteils auf Py, sind in den Fig. 7 und 9 dargestelll.

In IYig. 7 erscheint der hohermolekuare Anteil (MG iiber 1000),
IF'raktionen 9—13, als ein einziger, wenn auch asymmetrischer
«Peak» (Nr.1—5): dagegen konnen im niedermolekularen Bereich
(MG unter 1000), Fraktionen 14—28, acht verschiedene «Peaks»
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Fig. 7. Gelfiltration von Pterinochilus-Gift. Siiulenfiillung Biogel P,, Korngrofien
200-400 mesh; Siulen-Durchmesser 12 mm, -Linge 70 em; Elutionsmittel 0,1 m
Ammoniumacetat ptl 4,9, Durchflus 6,4 ml/h. Aufgetragene Giftmenge: 56 mg

(Trockengewicht}, gelost in 0,4 ml Puffer. ——— Extinktion bei 253,6, --- - - bei

280 mu; Papiervorschub des Schreibers 1 em/h. Fraktionensammlung nach Zeit,

30 pro Fraktion (I7), jeder Teilstrich und jede Liicke entspricht einer I7; S =
Substanzmaximum oder «Peak», MG = Molekulargewicht.

(Nr. 6—13) unterschieden werden. Es ist kaum wahrscheinlich,
dal} diese alles reine Substanzen darstellen: vielmehr diirften sie
die Mindestzahl der vorhandenen niedermolekularen Komponen-
ten anzeigen.

Mit Hilfe der Agargelelektrophorese (Fig. 8) und der Anfiarbung
mit Amidoschwarz konnen in Fraktion 14, in Spuren, nur mehr
zwel Komponenten nachgewiesen werden. Fraktion 13 enthélt die-
selben zwel Stoffe in etwas hoherer Konzentration. Die biologische
Aktivitit entfilll fast ganz auf die FFraktionen 10—13. Diese wur-
den deshalb auf Biogel P, weiter aufgetrennt (Fig. 9), wobei min-
destens fiinf mehr oder weniger scharf voneinander abgesetzte
«Peaks» (Nr.1-—4 und 6) zum Vorschein kommen. Die Elekiro-
phorese der dabei erzielten Fraktionen (Fig. 10) LiBt auf ein ziem-
lich komplex zusammengesetztes Proteingemisch schlieBen, deren
Hauptkomponenten Molekulargewichte der Grofenordnung von
elwa 1000 bis 14 000 aufweisen.
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Fig. 8. Elektrophorelische Trennung der Biogel P,y-Fraktionen 9—16. Vgl Fig. 7
S%ige Losung, je 2 ml; Gelplittchen 7,50 < 7,0 em aus 1% Agar-Agarose (5:1)
in 0,050 m Na-Veronal-Puffer, Schichtdicke ca. 1,5 mm; Trenntemperatur 12°,
Spannung 155 V, Stromstiirke 60—65 mA, Dauer 257; Anfiirbung mit Amido-

schwarz; T = Fraklionennummer aus Gelfiltration; 1. = Auftragelinic,
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Fig. 9. Zweite Gelfiltration. Siiulenfiillung Biogel I’,, Korngrofe 100-—200 mesh;
aufgetragene Giftmenge: 14,5 mg (Trockengewicht) der IF 10--13 des an Biogel
P, getrennten Rohgifles, gelost in 0,2 ml Puffer; Durchflufl 10.6 ml/h; sonst

gleiche Bedingungen wie Trennung an P,.
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Fig. 10. IKlektrophorelische Trennung der Biogel Po.-IFraklionen 4 -+ 5, 8 + 9,
9 | 5 8 30 )

10—14 und 15 + 16. Vgl Fig. 9. 5%ige Losung, je 2 ml; sonst gleiche Bedingun-
gen wie Trennung IMig. 8.

Auf Grund beider angewandler Trennverfahren dirfen wir auf
die Anwesenheit von insgesamt mindestens 24 Substanzen schlie-
Ben: aus der Gelfiltration an Biogel P, (Fig. 7) auf 8 (niedermole-
kular S 6-13), aus der Elektrophorese (Ifig. 8 und 10) der Fraktio-
nen der Trennung an Biogel P, und vor allem an P, auf minde-
stens 16 Substanzen. Bei mindestens vier dieser Substanzen han-
delt es sich um anodisch wandernde saure Proteine bzw. Peplide.
In einer schematischen Darstellung (Fig. 11) sind die elektropho-
retisch auftrennbaren Substanzen zusammengefalt, wobei die
Wanderungsstrecken auf diejenige von menschlichem Albumin
bezogen sind. Die Breite der Banden entspricht den beobachteten
IFarbintensitiilen nach Amidoschwarz-Farbung. Die Bestimmung

16 15 14 13 1211 10 9 8 76 |5 4 32 1

i 0 0 000 0 oomgpeo doo

A

- L ¥

Fig. 11. Schematische Darstellung der getrennlen Fraklionen aus Fig. 8 und 10.
A = Wanderungswert von menschlichem Albumin zu Vergleichszwecken.
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TABELLL 4

Trockengewichte der verschiedenen Fraktionen der Gelfiltration

(in % des Totalgewichtes auscedrickt)
e D /!

Fraktion o/, des Gesamtgewichles

Trennung auf Biogel P, 0—12 37
13—30 63

Trennung auf Biogel Py, 3+ 4 7.5

8+ 9 8,7
10 10

11 18,8

12 24,2

13 14,6

14 8,7

15 + 16 7,9

der Trockengewichte war wegen der geringen Substanzmengen
in einzelnen I'raktionen nicht mit der wiinschbaren Genauigkeit
vorzunehmen. Wir beschrinken uns deshalb darauf, in Tabelle 4
das Iirgebnis in Prozenten des Gesamtgewichtes auszudriicken.
Zum Vergleich wurde auch Himolymphe mittels Gelfiltration
und Elektrophorese aufgetrennt. Sie enthilt vor allem anodisch
wandernde Komponenten eines hohen Molekulargewichtes.

Die Wirksamkeil einzelner IFraktionen

Da es uns lediglich darum ging, iiber Wirksamkeit oder Un-
wirksamkeit der cinzelnen IFraktionen Aufschluff zu erhalten,
wandlen wir in allen Tests die einheitliche Dosis von 8 ug/g Kor-
pergewicht an, was auf Grund der Toxizititsbeslimmungen unge-
fahr der LD,,, entsprechen diirfte. Die I'raktionen, die mit der
Biogel-Filtration gewonnen worden waren, wurden in der ent-
sprechenden Konzentration mit physiologischer NaCl-Losung ver-
setzt und in insgesamt 0,1 ce s.c. injiziert. Fiir die Elektrophorese
entsprach die Ausgangssubstanz quantitativ der LD,,, (160 bis
200 gg pro Maus); die Menge der injizierten einzelnen Komponen-
ten entsprach deren prozentualem Anteil an der Ausgangssubstanz.
Da zur Verfliissigung der ausgeschnittenen Gelstiickchen minde-
stens 0,1 ce aqua dest. verwendet werden mufilen, waren in diesen
Versuchen zwischen 0,15 und 0,28 cc Material s.c. zu injizieren.
Kontrollversuche mit dem gleichen Volumen Wasser zeigten, dal
die Mause eine solche Behandlung ohne weiteres ertragen.
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Biogel P,-Fraktionen

Gepriift wurden die Fraktionen 10, 12, 14, 15, 18, 20, 22, 24, 26,
28, 30 an je zwei Miusen. Als aktiv erwiesen sich die IFraktionen
10 und 12. Mit F,, starb die erste Maus nach 46, die zweite nach
51 Minuten; mit F,, starb die erste Maus nach 52, die zweite nach
73 Minuten. Die vor Exitus zu beobachtenden Symptome gli-
chen in allen Punkten denjenigen, die nach Applikation von
Vollgift festzustellen sind; sie werden im  Abschnitt «Vergif-
tungssymptome . . .» weiter unten beschrieben. Keine der iibri-
gen I‘raktionen erzeugte irgendwelche feststellbaren Vergiftungs-
erscheinungen.

Biogel P, ,-Fraktionen

An je drei Miausen wurden gepriift die Fraktionen 4 + 5,8 + 9,
10, 11, 12, 13, 14, 15 + 16. Die Fraktionen 4 + 5 und 8 + 9 blie-
ben ohne Symptome. Mit IF,, traten nach 20—30 Minuten Erre-
gungssymptome auf. Mit 1Y, traten bei zwei Tieren Symptome
sofort nach der Injektion auf; alle drei Tiere starben, nach 43, 50
bzw. 57 Minuten. I';; wurde zusiitzlich in zehntfacher Verdiinnung
getestet; alle drei Tiere zeigten starke Symptome, und eines starb
nach 2 Stunden 50 Minuten. Mil F,, starben die Miuse nach 24,
30 und 63 Minuten unter den iiblichen Symptomen. Mit IF,, wiesen
alle drei Versuchstiere Symptome auf; jedoch starben nur zwei

| |
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Fig. 12. Schema zur Priifung der biologischen Aktivitit von acht elektrophore-
tisch aufgetrennten Zonen. F = Fraktionennummer (aus Biogel Py, -Filtration);
Z = aus dem Elektrophoresesegel ausgeschnittene Zonen.

19 Acta Tropica 25, 3, 1968
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davon, das eine nach 52 Minuten, das andere nach etwas weniger
als 3'/: Stunden. Mit IF,, traten lediglich Erregungssymplome auf.
Mit 5.4 zeiglte nur ein einziges Tier Schmerzsymptome und
starb nach 16 Minuten:; die beiden andern Tiere verhielten sich
vollkommen normal,

Agargel-Elektrophorese-Zonen

Aufgetrennt wurden die Biogel P,,-Fraktionen. Gepriift wurden
an je drei Miusen die Zonen (Z) 1—8 der Fraktionen 11, 12 und
14, und zwar einzeln und in Kombinationen (s. Fig. 12). Z, wurde
aubBerdem in zehnfacher Verdiinnung angewandt. Die Ergebnisse
sind in Tabelle 5 zusammengestelll. Todesfille wurden keine ver-
zeichnet. Die Symptome glichen, soweit sie auftraten, denjenigen
nach Anwendung von Gesamlgift.

TABELLIE 5

Wirkung der Agargel-Elektrophorese-Zonen auf weifle Mduse

7 I’ Symptome
11,12 schwach, bei 2 Tieren
2 11 ausgepriigt, bei 3 Tieren
2 11 —
10 < verdiinnt
3 11 schwach, be1l 3 Tieren
4 11,12 — -
B 12 mittel, bei 3 Tieren
6 12 mittel, bei 3 Tieren
7 12 -
8 14 -

Z = Zone F = Fraktion, vgl. IFig. 12 und Text.

F. Vergiftungssymptome und Histopathologie

a. Beobachtungen am Menschen

IKin einziger IFall eines Pterinochilus-Bisses am  Menschen
konnte im August 1965 im Spital Ifakara beobachtet werden.
Der Patient, ein Mann mittleren Alters, brachte, als er nach einem
dreistiindigen Fulimarsch im Spital eintraf, die Spinne mit, von
der er angab, in den Zeigelinger der linken Hand gebissen wor-
den zu sein. IXr hatte diesen mit einer Schnur satt abgebunden.
Er klagte tiber Schmerzen. Lokal, distal der Ligatur, war einzig
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starkes Schwitzen der Haut festzustellen. Der behandelnde Arzt
entfernte zuniichst die Ligatur, worauf sich die Perspirationszone
rasch tiber den ganzen Handriicken ausdehnte. Da der Patient
keine weitern Symptome aufwies, wurde er lediglich zur Beob-
achtung iiber Nacht hospitalisiert. Am folgenden Tag waren die
Schmerzen verklungen, und der Mann wurde entlassen.

b. Beobachtungen an Versuchstieren

Im Zusammenhang mit der Priifung der Toxizilit des Vollgiftes
und ecinzelner IFraktionen an weilen Miusen wurden die Vergif-
lungssymptome nach Injektion in tiber 50 IFillen genau registriert.
Abgesehen von der unterschiedlichen Zeitdauer bis zum Auftreten
der ersten Vergiftungsanzeichen, die einerseils mit der angewandten
Dosis und anderseits mit der individuellen Resistenzlage zu erkli-
ren sein durfte, boten die Symptome im ganzen tiberall dasselbe
Bild:

Rasches Unruhigwerden; erregtes, unterbrochenes Umherlau-
fen: wiederholtes kurzes Aufschreien, verbunden mit krampfarti-
gem Springen und Laufen: aulfallendes Schnauze-Putzen mit den

Fig. 13. Vergiftungssymptome am sclben Meerschweinchen nach Bili von Pteri-
nochilus. a) 17" nach Bil: motorische Unruhe und Spriinge. b) 32" nach BiB:
Strituben der Haare, Salivation, beginnende Liihmung der Hinterbeine, Kriimpfe.
¢) 39" nach Bili: Dyspnoe-bedingles Vorsirecken des Kopfes und Vorderkdrpers.
d) 50" mach Bif3: tetanische Konvulsionen.
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Vorderpfoten infolge Nasenschleim- und Speichelflusses; kurz-
fristige Krampfe in Seiten- und Riickenlage; hiuliges Einnehmen
einer Hockestellung, verbunden mit Schnauze-Putzen und Atem-
holen; heftiges Umherwerfen; Streckkrimpfe; Lihmung der Hin-
terbeine, Unbeweglichkeit; Urinabgabe; allgemeines Zittern; Atem-
stillstand; Exitus. Nach Eintreten des Atemstillstandes konnte das
Herz beim Schlagen in der Regel noch kurze Zeit gespiirt werden.

Nach Bifiversuchen an Meerschweinchen traten dieselben Sym-
ptome auf. Bemerkenswert sind folgende zusétzliche inzelheiten:
haufig Latenzzeit bis zu einigen Minuten: Striauben der Haare:
Reiben der Schnauze, auch nach Bi} in einen andern Korperteil;
Dyspnoe; zuweilen sehr reichliche Salivation:; Trinenflufl, einige
Male verbunden mit der Sekretion einer milchigweillen IFlissig-
keit, die das Auge bedeckt; tetanische Konvulsionen; paretische
und paralytische Symptome; bei allen 11 méannlichen Versuchs-
tieren Ijakulation; bei weiblichen Tieren Sekretion aus der Vulva;
Meteorismus (vgl. Fig. 13). Lokale Symptome konnten keine be-
obachtet werden. Die Sterbezeit war in einzelnen IFallen mit
10 Sekunden, 2 und 4 Minuten aullerordentlich kurz; sie variiert
jedoch auch bei den Meerschweinchen erheblich.

¢. Blutbefunde bei Mceerschweinchen
Bei 9 untersuchten Meerschweinchen ergab sich eine miéBige

Leukozytose mit Neultrophilie, wie aus der folgenden Aufstellung
hervorgeht.

vor dem Versuch nach dem Versuch
Leukozyien 7162 11 600 (Max. 22 000)
Stabkernige 1,0 % 1,66%
Segmentkernige 35,75% 60,317%
Eosinophile 0,25% 0,127
Monozyten 0,127% 0,50%
Lymphozyten 62,887 37,417

Der Blutzucker betrug bei sieben Versuchstieren im Durch-
schnitt 179 mg% (98—372 mg%). Der Blutharnstoff betrug bei
vier Tieren im Mittel 57 mg% (54—63 mg%).

d. Elektrokardiogramm

I'iir Meerschweinchen gelten anniherungsweise folgende Nor-
malwerte (25): Frequenz: 200—300 pro Minute / P-Zacke: 0,02
bis 0,03 Sek. / PQ-Intervall: 0,06 Sek. / QRS-Gruppe: 0,03 Sek. /
QT-Intervall: 0,12—0,18 Sek. / T-Zacke: 0,04 Sek. Nach dem Ver-
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such zeigten sich bei 12 Meerschweinchen in 1. und II. Ableitung
ausgeebnete oder negative T-Wellen. Bei zwei Tieren trat kurz vor
dem Tode Bradykardie mit einer Frequenz von 130 bzw. 70 pro
Minute auf. Im ersten Fall waren das PQ-Intervall auf 0,12 Sek.
und das QT-Intervall auf 0,20 Sek. verlingert (fiir Figuren ver-
gleiche [24]).

¢. Elektroencephalogramm

IZin solches wurde bei 5 Versuchstieren angefertigt, Gefunden
wurden a) hohere Frequenzen ohne Formveriinderung: b) schnelle
Aktivitit niedriger Amplitude mit einigen scharfen Wellen; ¢} lang-
same Wellen hoher Amplitude mit einzelnen scharfen Wellen;
d) in einem einzigen Fall: isolierte hohe, spitzige Wellen.

f. Blut-Hirn-Schranke

IFunf Meerschweinchen, die eine todliche Dosis Giftes erhalten
hatten, injizierte man je 15 cc 0,0% Trypanblau i.m. In allen I7il-
len wies das Gehirn im Schnitt blauliche Farbe auf. Bei Kontroll-
tieren blieb die Hirnsubstanz weil3.

¢. Histopathologische Befunde

An vier Meerschweinchen und zwei Miusen stellte man in der
Leber, den Nieren, der Lunge, dem Myokard und dem Gehirn eine
ausgesprochene Hyperimie, verbunden mit Dilatation der Ge-
fale, fest. Ilir die cinzelnen Organe wurden die folgenden Befunde
erzielt:

Leber: Die Zellen sind grofl. Das Zytoplasma ist vakuolisiert
oder sehr fein granuliert. Bei zwei Meerschweinchen wird ver-
starkte, diffuse Fettinfiltration festgestellt. Bei einer Maus finden
sich winzige, miliare Nekrobiosen und Nekrosen.

Nieren: Die Zellen der Tubuli zeigen schwache parenchymatose
und hydrophische Degenerationserscheinungen.

Lungen: Diffuses Odem. Bei der Mehrzahl der Tiere liegen
Ivmphozytiare Infiltrate vor.

Myokard: Schwache parenchymatose Degeneration der Fi-
brillen.

Gehirn: Schwaches perivaskulires Odem. Regressive Verinde-
rungen cinzelner Ganglienzellen, wie Schmelzen oder Vakuolisie-
rung des Zytoplasmas und Schimelzen oder Pyknose der Kerne.

Milz: Haemosiderin-Pigment auffallend stark vertreten,

Nebennieren: Die Zonae fasciculata und reticularis sind ver-
groBBert. IXs liegen groBere und kleinere perivaskulire Blutungen
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vor. Die Zellen sind grofi und unregelmiifiig, hiiufig vakuolisiert
und mit kleinen Lipoidgranula durchsetzt. Der untere Teil der
Zona reticularis ist ganz dissoziiert; die Zellen bieten ein homo-
genes Bild und befinden sich zum groflen Teil im Stadium der
Nekrobiose. Festzuhalten ist, dafl die Verinderungen in den paren-
chymatosen Organen wie auch in den Nebennieren zwischen
30 Minuten und einem Tag nach der Bil-Vergiftung am auffal-
lendsten sind. Im weitern Verlaufe der Krankheit werden sie
schwicher: nur in der Leber kann dann eine diffuse Fettinfiltra-
tion beobachtet werden.

4. Diskussion

A. Zur Histologie der Giftdriisen, zur Bildungsweise
und Bildungszeit der Giftsubstanzen

Wie bereits erwithnt, weicht die Giftdriise von Pterinochilus in
ithrem Bau von dem, was bisher bekannt war, nicht ab. Sie ent-
spricht dem Bauplan, der fiir viele Orthognaten bezeichnend zu
sein scheint, auch insofern, als der Muskelmantel miéchtig aus-
gebildet ist (29, 39). Linzig derjenige von Atrax robustus wurde
als diinn beschrieben (41), eine Angabe, die allerdings durch keine
MaB-Zahlen belegt und deshalb von relativem Wert ist.

Die «Basalmembran» wurde als recht dick bezeichnet (29, 39).
Seit der Einfiihrung der Elektronenmikroskopie wurde der Be-
griff der «Basalmembran» oder besser der Lamina basilaris neu
definiert als eine von Lpithelzellen ausgesonderte 500—1000 A
breite Schicht aus Mucopolysacchariden und Proteinen (3, 10).
(Eine echte Membran besteht dagegen aus drei Molekiil-Lagen von
Lipoproteinen.) Das Auflosungsvermogen des Lichtmikroskopes
ist also zu gering, als daf die Lamina basilaris gesehen werden
konnte. Was fruhere Autoren und wir selbst beobachteten, ent-
spricht wohl eher der Kollagenfaserschicht, wie sie an Grenzfli-
chen von Epithel- und Bindegewebe hiufig auftritt und ein Pro-
dukt des zweiten darstellt. Thr liegen lumenwiirts die Lamina basi-
laris und damit auch das Stratum germinativum unmittelbar an.
Die von uns gemessene Dicke von 2—4 « umfafit also vermutlich
die Kollagenfaserschicht und die Lamina basilaris. Deren lixistenz
wird hier in Analogie zu den Verhiiltnissen bei Wirbeltieren postu-
liert; erst elektronenmikroskopische Untersuchungen konnten eine
Bestatigung bringen.

Das Ipithel einer Driuse, die zur Giftabgabe bereit ist, be-
schrinkt sich auf das Stratum germinativum und wenige dariiber
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liegende Zellen. Weniger als cine Stunde nach erschopfender Gift-
abgabe stellt man eine enorme Kernzahl im Epithel und zahlreiche
lumenwiirts gerichtete Zellkegel fest. s mul} eine intensive Kern-
teilung und, damit verbunden, eine Neubildung und ein Auswach-
sen von Drusenzellen statigefunden haben. I<s sieht so aus, als ob
die zuerst gebildeten Zellen von den nachfolgenden lumenwiirts
vorgeschoben wiirden. Im Verlaufe dieser « Wanderung» treten in
den Zellen zuniichst kleinere, dann immer gréBer werdende Va-
kuolen auf, so dafl das IEpithel gegen das Lumen zu ein netz- oder
schwammartiges Aussehen annimmt. Schlieflich zerfallen die
Kerne und die Vakuolen platzen: ihr Sekret kommt so in das
allgemeine, zentralkanalartige Lumen zu liegen.

Kurz nach ihrer Bildung erscheinen die Iipithelzell-Vakuolen
in unsern Schnitten optisch leer. Zu einem spiitern Zeitpunkt ent-
halten sie in zunehmendem Malle grobe, rundliche Sekretgranula,
die sich mit Azan rot anfiirben. Diese Granula werden in den Zen-
tralkanal abgegeben. Noch spiter, vier Monate nach der letzten
Giftabgabe, ist der Zentralkanal nicht mehr von Granula, sondern
von einer amorphen, rot anfirbbaren Masse erfiillt; Granula wer-
den in geringem MaBe in Zellvakuolen, nahe den Basalschichten,
weiter gebildet. Auf Grund dieser Beobachtungen postulieren wir
fur die Bildung des Giftes drei Vorstufen: die erste, in den ent-
stehenden Zellvakuolen, charakterisiert durch ihre Loéslichkeit mit
der angewandten histologischen Technik; die zweite in Form von
azidophilen Granula; und die dritte als azidophile, amorph erschei-
nende Phase. Diese letzte vermischt sich vermutlich beim Durch-
tritt im Ausfihrungsgang mil dessen basophilem Sekret. Die IFrage
nach der Bedeutung dieses lelzten mufl vorderhand offengelassen
werden.

Nach den geschilderten IFeststellungen dauert es drei bis vier
Monate, bis eine Driise nach «vollkommener» Entleerung zur er-
neuten Abgabe von Gift bereit ist. Dieser Befund deckt sich mit
demjenigen bei der Giftgewinnung. Unter natiirlichen Verhéltnis-
sen wird eine Spinne zwar hochst selten ihren gesamten Giftvorrat
einsetzen miissen: die lange Restaurationszeit 1a8t es aber sinnvoll
erscheinen, daf3 die Spinnen bei der natiirlichen Verteidigung oder
bei kiinstlicher, massiver Reizung oft nur wenig oder uberhaupt
kein Gift abgeben.

B. Zur Quantitdt und Toxizitdt des Giftes

Vergleicht man die bei Pterinochilus erhaltenen Giftmengen mit
der Zusammenstellung mittlerer und hochster Werte fiir Vogel-
spinnen (20), wird ersichtlich, dafl Pterinochilus absolut tber
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keine besonders grofien Quantititten verfiigt. Beziliglich der mittle-
ren Trockengiftmenge ordnet sich Pterinochilus mil 1,2 mg zwi-
schen Acanthoscurria sternalis (1,0 mg) und Fupalaestrus tenui-
larsus (1.35 mg) ein. Die maximale Trockengiftmenge von 4,2 mg
entspricht derjenigen bei Acanthoscurria musculosa. Zieht man die
Korpergroflie von rund 5 em bei Pterinochilus in Belracht, ent-
sprechen allerdings mittlere und maximale Giftmengen denjenigen
bei der rund doppelt so grolien Acanthoscurria atrox (Korperlinge
ca. 10 em  [8]: mittlere Giftmenge 2,4 mg; hochste Giftmenge
8.9 mg). Im Vergleich zu Afrax robustus schlieBlich, mit einer
miltleren Giftmenge von 0,278 mg bei Weibcehen (42) und bei einer
Korpergrolie von rund 3,5 em, produziert Pterinochilus wesentlich
mehr Gift. Uber Unterschiede in der Giftmenge weiblicher und
miannlicher Tiere wie Unterschiede im Zusammenhang mit den
Jahreszeiten, wie sie fiir Atrax robustus (42) festgestellt worden
sind, kann auf Grund der vorliegenden Untersuchungen nichts aus-
gesagt werden.

Was die Toxizitit fiir die Maus anbetrifft, so scheint das Pte-
rinochilus-Gift eher wirksamer als dasjenige der bisher bekannten
stiidamerikanischen Vogelspinnen (20) zu sein. Bei i.v. Applikation
entsprichl es demjenigen von Acanthoscurria musculosa; bei s.c.
Applikation ist es hingegen etwa zehnmal wirksamer als dieses.
Bemerkenswert ist der Umstand, dall das Gift von Pterinochilus
nach s.c. Injektion hiufiger letal wirkt als nach i.v. Einspritzung.
Dieselbe Iirscheinung ist unter den Spinnen nur von Acanthoscur-
ria rhodothele und Lasiodora klugii bekannt; sie soll auerdem
[tir die Skorpione im allgemeinen gelten (20). Verglichen mit dem
Gif't von Alrax robustus-Weibchen dagegen, ist dasjenige von Pte-
rinochilus weniger toxisch (41); die MLD (median lethal dose)
wird far jene Spinne mit 0.35 mg bei v, und mit 1,2 mg bei s.c.
Applikation angegeben. (Obgleich es nicht ausdriicklich gesagt
wird, nehmen wir an, es handle sich dabei um Trockensubstanz-
mengen, und zwar bezogen auf 1 kg Korpergewicht der Miuse.)
Uber eine allfillig hohere Wirksamkeit des Giftes der miinnlichen
Tiere konnen wir wiederum nichts aussagen.

Sowohl an Miausen wie bei Meerschweinchen variieren die
Sterbezeiten erheblich, Dabei ist bedeulungslos, ob das Gift durch
Bill oder durch Injektion in das Versuchstier gelangt. Wie weiter
oben schon dargelegl, wirken sich intravenose Injektionen durch-
schnittlich rascher aus als subkutane. Mause sterben in der Regel
imnert drei bis vier Stunden:; Meerschweinchen innert 25 Stunden.
Bei Tieren, welche die Krise tiberleben, kéonnen nachiriglich kei-
nerlei Symptome mehr beobachtet werden. Fur Vergiftungen
durch Atrax robustus gilt grundsalzlich dasselbe, obwohl dort die
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Sterbezeiten bei Mausen und Meerschweinchen bis zu 48 Stunden
dauern konnen (41).

C. Zur Chemie des Giftes

Das Gift von Pterinochilus erweist sich als ein Substanzgemisch.
Es ist zusammengesetzt aus mindestens acht Komponenten von
einem Molekulargewicht unter 1400 und aus mindestens 16 Kom-
ponenten vom Molekulargewicht iiber 1400. Die biologisch aktiven
Komponenten sind, nach elektrophoretischen Kriterien zu schlie-
Ben, durchwegs kathodisch wandernde, also basische Proteine oder
Peptide. Im Gegensatz dazu besteht die Himolymphe zur Haupt-
sache aus anodisch wandernden Proteinen von hohem Molekular-
gewicht. Geringe Mengen solcher oder dhnlicher Verbindungen fin-
den sich auch im Gift.

Seine biologische Aktivitiit ist vor allem in den Fraktionen 11
bis 13 (Biogel P,,) lokalisiert. Sie liegt in mindestens einer
(Zone 2), eher drei (Zonen 2, 5, 6), vielleicht vier (Zonen 1, 2, 5, 6)
elektrophoretisch voneinander trennbaren Regionen. Den Entscheid
dartiber, wie viele Substanzen biologische Aktivitit entfalten, kon-
nen wir zurzeit nicht mit Sicherheit fillen; es mull die Moglichkeit
einer unvollstindigen Trennung und «Verunreinigung» der Zonen
1, 3, 5, 6, 7 mit Material der Zone 2 in Betracht gezogen werden.
Bemerkenswert ist allerdings, dal die Versuche mit dem Material
der getrennten Zonen nie zum Tod der Miuse fiihrten, wihrend die
Gesamtheit der Zonen von I, in einem von drei Fillen noch in der
duBerst geringen Konzentration 0,8 wug/g Korpergewicht letal
wirkte. Dies weist eher auf eine kombinierte Wirkung der Zone 2
mit einer oder mehreren weiteren Zonen derselben Fraktion hin.

Das Testen von Substanzen anhand von Elektrophoresegel-Aus-
schnitten stellt eine interessante Erweiterung der Moglichkeiten
dar und eignet sich dort, wo nur beschriankte Giftmengen zur Ver-
figung stehen.

Ein Vergleich der aktiven Komponenten mit denjenigen aus
Giften anderer Tiere, welche Neurotoxine bilden, ist nur bedingt
moglich. Das Gift der Naja naja beispielsweise unterscheidet sich,
nach der Gelfiltration an P., zu schlieBen, wesentlich von dem-
jenigen der Pterinochilus. Das Molekulargewicht der aktiven Kom-
ponenten der letzlen ist viel kleiner als dasjenige von Schlangen-
gift-Substanzen, was fiir die chemische Charakterisierung von be-
sonderer Bedeutung ist. Auch ein Vergleich mit den Giftunter-
suchungen an anderen Spinnen ist nicht ganz einfach, da die ver-
schiedenen Forscher jeweils eigene Techniken verwendeten. Aus dem

20 Acla Tropica 25, 3, 1968
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Gift von Atrax robustus konnten mindestens 16 Ninhydrin-anfarb-
bare Komponenten elektrophoretisch aufgetrennt werden, wobei
es sich hauptsiichlich um niedermolekulare Substanzen handeln
diirfte. Vor allem eine, und zwar ebenfalls kathodisch wandernde
Fraktion wies toxische Eigenschaften auf. Die Auftrennung einer
groBeren Giftmenge mit Hilfe der kontinuierlichen Elekirophorese
ergab zwei toxische Regionen, deren LD, hoher als die des Ge-
samtgiftes war (44). Am besten wurde wohl das Gift verschiedener
Lactrodectus-Arten untersucht. s enthiilt drei toxische Protein-
komponenten (15), deren biologische Aktivitit weiter aufgeklirt
wurde (6). Mit Hilfe der «Disc-Elektrophorese» konnten ferner im
Gift verschiedener Lactrodectus-Arten sechs bis acht Haupt-Pro-
teinfraktionen in artspezifischer Verteilung dargestellt werden
(28). In einer neueren Arbeit (27) wurde das Gift von Lactrodec-
tus mactans mactans eingehender untersucht. s zeigten sich sie-
ben Protein- und drei Nicht-Proteinfraktionen. Darunter war eine
Proteinfraktion, vom Molekulargewicht ca. 5000, fiir Siuger letal.
Dieses Iirgebnis diirfte auf eine gewisse Verwandtschaft einzelner
Toxine im Lactrodectus- und Pterinochilus-Gift hinweisen.

D. Zu den Vergiftungssymptomen
und den histopathologischen Befunden

Die von uns beschriebenen und duBerlich festzustellenden Ver-
giftungssymptome bei Miusen und Meerschweinchen gleichen in
auffallender Weise denjenigen, die WIENER erwiithnt, der mit
Atrax robustus arbeitete. Die entsprechende Stelle sei zitiert (41):
«In mammals, a successful bite of A. robustus produced several or
all of the following signs: crying when bitten, restlessness, profuse
watery discharge from mouth and nose, tears and closure of eyes,
marked respiratory distress, tremors, incoordination, paralysis of
extremities, convulsions and coma. Death was heralded by cessa-
tion of respiration, which was followed a few minutes later by
cardiac arrest.» Einzig das IErbrechen, wie es bei von Atrax ro-
bustus gebissenen Meerschweinchen hiufig vorkommt (41), konnte
von Pterinochilus an Menschen und Tieren hervorgerufen werden,
erinnern aber auch an diejenigen nach einem Latrodectus-BiB3, ins-
besondere was das — zunichst lokale, spiter generalisierte —
Schwitzen, den Irinen- und Speichelflufl sowie die Ifjakulation
anbetrifft (26).

Auf Grund der Vergiftungssymptome erscheint das Pterino-
chilus-Gift als ein ausgeprigtes Neurotoxin. Es vermag bei Meer-
schweinchen die Blut-Hirn-Schranke zu durchbrechen und, wie
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aus den [Elektroencephalogrammen hervorgeht, das Zentralner-
vensystem anzugreifen. AuBlerdem wirkt es auch stark auf das
vegetative Nervensystem ein, was besonders aus der Salivation,
Lakrimation und Ejakulation ersichtlich ist.

Das Blutbild ist fiir den Mechanismus des Generalsyndroms der
Adaptation (36) bezeichnend. Die Blutharnstoff-Werte passen in
dasselbe Bild. Was den Blutzucker anbetrifft, so kennt man zwar
transitorische Hyperglykiimien in der Phase der Alarmreaktion
(«counter-shock»), doch sind die Werte gewohnlich niedriger als
die von uns festgestellten. Vielleicht handelt es sich hier um eine
weitere spezifische Wirkung des Giftes.

Nicht ganz auszuschlieBen ist eine gewisse spezifische Herz-
wirksamkeit. Dafiir wiirden eventuell die beobachtete Bradykardie
und Myokarditis sprechen. Doch konnte dieselbe wie die Verdnde-
rung der T-Wellen auch auf den Schock-LEffekt zuriickzufiih-
ren sein.

Soweit er solche angibt, gleichen auch die histopathologischen
Befunde WIENER’s (41) den unsrigen. s betrifft dies im beson-
dern die allgemeine Dilatation der Blutgefile sowie das Em-
physem der Lunge.

E. Zum Verteidigungsverhalten der Spinne
gegeniiber dem Menschen

Die Spinne Pterinochilus spec. tritt in Ifakara verhaltnisméaBig
hiufig auf. Ihr Biotop deckt sich weitgehend mit dem mensch-
lichen Lebensraume. Da nicht anzunehmen ist, daf§ sie unter natiir-
lichen Verhiiltnissen ihre Giftdriisen jemals ganz entleert, diirfte sie
die meiste Zeit tiber ein wirkungsvolles Quantum Gift verfiigen.
Bei Siugern, unter Laboratoriumsbedingungen, ruft dieses sehr
rasch auftretende und oflt schwerste Symptome hervor. Eine ein-
zige Beobachtung an einem menschlichen Patienten 1ift darauf
schlieBen, daB3 das Pterinochilus-Gift imstande ist, auch beim
Menschen Schmerzen zu verursachen und in gewissem Umfange
das sympathische Nervensystem zu aktivieren. Im Gegensatz aber
zur australischen Orthognathen Atrax robustus wird Pterinochilus
in Ostafrika von der Bevolkerung nicht besonders gefiirchtet, und
es gehoren die entsprechenden Fille im Ifakara-Spital zu den
Seltenheiten.

Zur Erkliarung dieses scheinbaren Widerspruches konnten die
folgenden Moglichkeiten in Betracht gezogen werden:

a) Menschen werden hiufiger, als es den Anschein hat, und mit
schweren Folgen gebissen; doch werden die Fille verheimlicht



252 ActaTrop. XXV, 3, 1968 — Medizinische Zoologic

und gelangen nicht zur Kenninis der Arzte oder des Gesundheits-
personals. Dagegen sprechen die geringe FFurcht der Leute vor der
Spinne und ihre Bereitwilligkeit, Pterinochilus fiir Forschungs-
zwecke zu sammeln.

b) Menschen werden nur ausnahmsweise von der Spinne gebis-
sen. Es ist dies in Anbetracht der nichtlichen Lebensweise von
Pterinochilus nicht ganz von der Hand zu weisen; anderseits ist
sie den Leuten wohl bekannt, hiilt sich tagsiiber dort auf, wo die
Menschen intensiv arbeiten (Bananenpflanzungen, Hausbau), und
benimmt sich, mindestens im Labor, sehr «aggressiv».

c¢) Pterinochilus-Bisse kommen durchaus vor, bleiben aber ohne
klinische IFolgen. Dafiir bieten sich zweierlei Erklirungen an. Ent-
weder ist der Mensch dem Pterinochilus-Gift gegeniiber wesentlich
weniger empfindlich als die verwendeten Versuchstiere, oder die
Spinne setzt zu ihrer Verteidigung iiberhaupt kein oder nur sehr
wenig Gift ein und «verlifit sich» auf die Schreckwirkung eines
dann vorwiegend mechanischen Verteidigungsaktes. Wir halten
diese letzte Moglichkeit fiir die wahrscheinlichste; dafiir spricht
die von uns hiufig gemachte Beobachtung, dafi zeitlich eng auf-
einanderfolgende BiBversuche mit derselben Spinne bei den Labor-
tieren sehr unterschiedliche Resultate zeitigen konnten. In Anbe-
tracht der langen Zeitspanne (3—4 Monate), die von einer er-
schopften Driise zur Neubildung von Gift benotigt wird, erschiene
ein solches Verhalten biologisch sinnvoll. Eine relative Unempfind-
lichkeit des Menschen gegeniiber Plerinochilus-Gift muibte in Ver-
suchen an I‘reiwilligen oder zum mindesten an Primaten nach-
gewiesen werden. Uberdies kénnte die vergleichende Analyse des
Giftes von Atrax robustus und Pterinochilus spec. weitere Auf-
schliisse bringen.
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Résumé

1o Des recherches ont été effectuées au sujet de la biologie de la Mygalide
Pterinochilus spec., une araignée d’Afrique orientale. On en a étudié également
I'appareil venimeux ainsi que le venin et sa loxicité.

20 Le biotope de cette araignée se confond dans une large mesure avec les
zones d’activités humaines en régions rurales. L’espéce en question est nocturne.

30 On décrit son maintien au laboratoire, la capture de la proie, I'ingestion
de la nourriture et les réactions de défense,

40 Du point de vue anatomique et histologique, 'appareil venimeux correspond
a celui d’autres orthognathes. Aprés vidange « total », une glande met de trois
a quatre mois pour reproduire du venin.

50 La récolte de venin se monte en moyenne a 5,42 mg (max. 18,77 mg). Sa
contenance en eau est d’environ 77 %Z. Souvent, les araignées refusent de sé-
créter du venin.

60 Par voie intraveineuse, la LDy, est de 5-10 ug par g de souris blanche ;
par voie sous-cutanée, elle est de 2-5 ug. La lyophilisation du venin n’entraine
pas de changements de sa toxicité. Par contre, celle-ci diminue rapidement
pour du venin non lyophilisé.

70 L’hémolymphe n’apparait pas avoir de qualités toxiques pour la souris
blanche. Elle contient surtout des protéines anodiques de poids moléculaires
élevés. Quelques-unes de ces substances ou des substances semblables font
également partie du venin.

80 Le venin se compose d’au moins 8 substances d’un poids moléculaire
inférieur a 1400, et d’au moins 16 substances d’'un poids moléculaire supérieur
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a ce chiffre. L’activité toxique semble étre due tout au plus a quatre protéines
basiques de poids moléculaires semblables.

90 Le venin présente une activité neurotoxique trés efficace. On décrit les
symptdmes observés chez des animaux de laboratoire ainsi que ceux observés
chez un homme. En outre, on donne les résultats des examens sanguins et
histopathologiques ainsi que ceux des ECG et des EEG. On démontre que la
barriére cerveau/sang est abolie chez le cobaye.

100 On discute les résultats et on les compare a ceux obtenus avec d’autres
araignées, particulierement avec Afrax reobustus d’Australie. Le réle médical
peu important que joue Pterinochilus spec. est plutét surprenant et doit étre
rapporté au comportement de cetle araignée vis-a-vis de 'homme.

Summary j

1. The East African orthognath spider Pterinochilus spec. has been in-
vestigated for its biology, venom apparatus, venom and toxicity.

2. The natural biotop of the spider covers largely the areas of human life
under rural conditions. Its activity is mainly nocturnal.

3. Maintenance of the spider under laboratory conditions, catching of prey,
food intake and defensive behaviour are described.

4. Anatomically and histologically the venom apparatus corresponds to
those of other orthognaths. The regeneration time of an emptied gland is from
three to four months.

5. The average yield of fresh venom was 5.42mg (max. 18.77 mg). The
water content amounts to approximally 777%. Spiders often actively withhold
secretion of venom.

6. By intravenous route the L.D;, for Swiss mice is 5 to 10 ug per gm
body weight, by subcutaneous injection the LD;, ranges from 2 to 5 ug per gm.
No difference in toxicity of fresh and lyophilized venom could be demonstrated.
However, non-lyophilized venom is liable to a rapid loss of effectiveness.

7. Hemolymph proved to be non toxic to Swiss mice. It contains mainly
proteins of high molecular weight, which migrate towards the anode. Some
of these or similar substances are also found in the venom.

8. The crude venom is composed of at least 8 compounds of molecular weight
less than 1400 and of at least 16 compounds of molecular weight over 1400.
Its toxic properties can be traced to not more than four compounds of basic
protein nature of similar molecular weight.

9. The venom is a highly effective neurotoxine. The symptoms as observed
on laboratory animals and in one human case are described. The results of
blood- and histopathological examination, of EKGs and EEGs are presented.
In guinea pigs the blood brain barrier is shown to break down.

10. The results are compared to those with other spiders, especially the
Australian Atrax robustus. The defense behaviour of the spider as related to
man is held responsible for the low medical importance of Pterinochilus spec.
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