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Aus der veterindr-ambulatorischen Klinik der Universitit Bern
(Dir.: Prof. Dr. W. Hofmann)

Zur Nomenklatur,
Symptomatologie und Therapie der Brucellosen
(Eine vergleichende Studie bei Mensch und Tier)
Von H. Hilty
(Schlul)

Zusammenfassung

Zur Nomenklatur der Brucellosen.

Die von den drei primidren Wirten, Rind, Ziege und Schwein auf
den Menschen iibertragbaren Brucellosen verursachen beim Men-
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schen klinisch schwer unterscheidbare Krankheitsbilder. ITm all-
gemeinen sind sich aber die meisten Autoren darin einig, dal3 die
vom Schweine auf den Menschen iibertragene Brucellose zu be-
sonders schwerem Verlauf neige. Dieser schwere Verlauf ist
oft charakterisiert durch die ausgeprigtere Tendenz zu exsuda-
tiven Verdnderungen mit gelegentlich toédlichem Ausgang
nach schwerer Hepatitis, Enzephalitis, Pleuropneumonie oder Hirn-
blutung, um nur einige in der Literatur beschriebene Todesur-
sachen infolge Brucellosis porcina zu erwéihnen [55, 56]. Es kann
auch sein, dal} die hohe Menschenpathogenitit durch den perku-
tanen Infektionsmodus noch verstarkt wird, der ja im Unterschied
zum peroralen Ubertragungsmodus beim Mittelmeerfieber durch
die Milch fast immer vorliegt. Es wird vorgeschlagen, die Brucel-
losen epidemiologisch entsprechend den hauptsichlichen priméren
Infektionsquellen (vgl. Fig. 1, p.418) voneinander zu unterscheiden
und die Benennung Morbus Bang nur fiir die vom Rinde direkt
oder indirekt auf den Menschen iibertragene Brucellose mit dem
Erreger Brucella abortus zu verwenden. Dieses Vorgehen wiirde der
bakteriologischen Differenzierung der Brucellen als Brucella abor-
tus, Brucella melitensis und Brucella suis entsprechen. Epide-
miologisch und #dtiologisch wére die folgende Trias
der menschlichen Brucellosen nicht zu beanstanden, und
man sollte unterscheiden zwischen

Brucellosis porcina (Morbus v. Hutyra-Traum),
Brucellosis caprina (Mittelmeerfieber, Morbus Bruce) und
Brucellosis bovina (Morbus Bang im engeren Sinne).

In der Humanmedizin erfolgt diese dtiologische Unterscheidung
selten auf serologischem Wege (quantitative Adsorption nach
Evans) und meistens kulturell durch Zichtung der Brucellen aus
Blut, Liquor cerebrospinalis, Exsudaten und im Zweifelsfalle auch
aus dem Knochenmark (Sternalmarkpunktion).

Zur vergleichenden Symptomatologie der Brucellosen.

In dieser Hinsicht wird auf gewisse Analogien mit tierischen
Brucellosen, insbesondere der equinen, hingewiesen, die mit der
entsprechenden menschlichen Erkrankung die groBten Ahnlich-
keiten zeigt. Aus epidemiologischen Grimden wird die Unter-
scheidung zwischen priméren (kleine und grolle Wie-
derkduer, Schwein) und sekunddren Wirten (Mensch,
Pferd u. a.) getroffen. In Anlehnung an Naegeli (50) scheinen die
~grundséatzlichen Verlaufsformen des rheumatischen
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Krankheitsgeschehens auch fiir die Brucellosen zu gel-
ten. Es sind dies die akuten, die primér chronischen und die se-
kundér chronischen Verlaufsformen, denen man die latent verlau-
fenden Brucellosen noch beifiigen kénnte. Unter Beriicksichtigung
der allergischen Verhiltnisse lassen sich aber auch Ahnlichkeiten
mit dem tuberkulésen Krankheitsgeschehen feststellen
und bei den einzelnen Verlaufsformen ein Stadium der Nor-
mergie von der folgenden Phase der Allergie unterscheiden,
wobei die alte Ranke’sche Lehre vom ersten Stadium (Primér-
komplex), Sekundirstadium (Generalisation) und Tertidarstadium
(isolierte Phthise) mit gewisser Kinschrinkung auch fir die Bru-
cellosen Giiltigkeit hat. Beim brucellosen Krankheitsgeschehen
kommt es aber nicht zur Ausbildung des Primarkom-
plexes, sondern direkt zur Generalisation, die nach dem Beispiel
einer Sepsis noch im Stadium der unverianderten Reaktionslage
(Normergie) stattfindet.. Damit ndhert man sich der Einteilung
Beitzkes [70], der den Verlauf der Tuberkulose in ein Primér-
stadium (Primarkomplex) und ein postprimires Stadium (Sekun-
déirstadium und Tertidrstadium) unterteilt. Bei den Brucellosen
wiirde das Priméarstadium mit dem Stadium der Generalisation
und die spéteren, chronischen Krankheitsphasen mit dem post-
priméiren Stadium Beitzkes zu vergleichen sein.

Aus diesen Erwigungen geht hervor, dall die Brucellosen
des Menschen oft nicht zu Unrecht als Pseudotuberkulosen
und Pseudorheumatismen bezeichnet werden (vgl
Tabelle S. 498).

In vergleichend-klinischer Beziehung koénnen die Brucellosen
des Menschen (und vielleicht auch der iibrigen sekundiaren Wirte
wie des Pferdes) als Erkrankungen von der Art einer vorwiegend
hepato-lienogenen Sepsis [9, 15] aufgefallt werden, wiahrend
die Brucellosen der primédren Wirte (Rind, Ziege, Schwein u. a.) eher
den Eindruck einer vorwiegend plazentogenen resp. uterogenen
Sepsis machen. Bei der hepato-lienogenen Sepsis der epidemio-
logisch sekundidren Wirte liegt der Sepsisherd in Milz, Leber und
event. im Knochenmark, bei der vorwiegend plazentogenen
resp. uterogenen Sepsis der epidemiologisch primadren Wirte
in der Plazenta resp. im Uterus und fiithrt in erster Linie zu Kom-
plikationen der Graviditit (Abortgeschehen), der Nachgeburtszeit
und der Fertilitit, in zweiter Linie zu Organkomplikationen (Gonitis
brucellosa beim Rind). Das Abortgeschehen ist bei den sekundéren
Wirten wahrscheinlich als Folge andersartiger Lokalisation
des Sepsisherdes ein seltenes Ereignis, verglichen mit der re-
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lativen Héaufigkeit der iibrigen Organkomplikationen des allergi-
schen Stadiums. Die Brucellose des primaren Wirtes ,,tétet® vor-
wiegend intrauterines Leben, die Brucellose des sekundéren Wirtes
aber kann extrauterines Leben ,,toten‘ .

Zur Therapie der menschlichen Brucellosen.

Ebenso wichtig wie die Wahl der therapeutisch wirksamsten
MafBnahmen, ist die Friithbehandlung der menschlichen Bru-
cellogen, um die vorwiegend chronische Erkrankung mit ihren oft
sehr schweren Komplikationen oder den gelegentlich toédlichen
Ausgang zu vermeidern.

Es werden die bestbewidhrten unspezifischen Therapeu-
tica wie Collargol und Causyth als synthetische Reizmittel
den weniger bekannten natiirlichen Reizkérpern wie etwa dem
Pyrifer (unspezifische Vakzine) gegeniibergestellt.

In der spezifischen Therapie hat sich vor allem in Mittel-
meergegenden die intravendse Vakzinetherapie mit gutem
Erfolg eingefithrt. Die gelegentlich auftretenden Uberempfind -
lichkeitsreaktionen wie Hdmaturien als Ausdruck latenter,
hédmorrhagischer Diathese oder gar shockéhnliche Zustédnde, ver-
bieten eine Fortsetzung der Vakzineinjektionen. Nach Ansicht
italienischer Autoren bestehen keine eigentlichen Gegenindika-
tionen bei Graviditédt, Alter, hohen Temperaturen, Herzfehlern,
Lebererkrankung (Signorelli). Wie bei der unspezifischen Therapie
mit Collargol die Schiittelfroste fiir den therapeutischen Erfolg
eine Notwendigkeit sind, so wird bei der spezifischen, intravendsen
Vakzinetherapie die Temperatursteigerung nicht zu vermeiden
gesucht, sondern als therapeutisch wirksam betrachtet.

Neuerdings scheint sich das Schwergewicht der therapeutischen
Bestrebungen zugunsten der spezifischen Therapie zu verschieben,
indem von den neueren Antibiotica vor allem das Chloromy-
cetin (Chloramphénicol) und das Aureomycin (Duomycine)
mit Erfolg in der Behandlung menschlicher Brucellosen Verwendung
finden. Ein endgiltiges Urteil {iber diese beiden Substanzen
scheint uns noch verfritht. Im Vergleiche zum Streptomycin, dem
ebenfalls eine bemerkenswerte therapeutische Wirkung in der
Brucellosetherapie zukommt, lassen sich Aureomycin und Chloro-
mycetin doch immerhin wirkungsmiafBig charakterisieren :

Streptomycin. Die Entwicklung einer ausgeprigten Erreger-
Resistenz besonders bei langerer Behandlungsdauer und die neuro-
toxische Wirkung (Gleichgewichtsstorung, seltener Hor- und
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Sehstorungen [37]) infolge der schwierigen individuellen Dosier-
barkeit oder wegen toxischen Nebensubstanzen, sind Eigenschaften,
die die Verwendung dieses Antibiotikums in der Brucellosetherapie
einschrianken.

Aureomycin. Dieses Antibiotikum fiihrt zu einer gering-
gradigen Resistenz der empfindlichen Mikroben. Die therapeutische
Wirkung der peroral verabreichbaren Substanz kommt derjenigen
des Streptomycins ungefahr gleich. Die Toxizitat ist gering und
diirfte z. T. auf Verunreinigungen zuriickzufiithren sein. Gelegent-
lich werden Erbrechen und Ubelkeit oder auch ein Abfallen des
arteriellen Blutdruckes beobachtet. Rezidive nach Aureomycin-
therapie sind bekannt geworden und chronische Félle sprechen
nicht immer an [36].

Chloromycetin. Als synthetisch darstellbares Antibiotikum
von sehr geringer Toxizitdt und rascher Wirksamkeit bei peroraler
Verabreichungsmoglichkeit findet dieses Spezifikum in der Bru-
cellosetherapie bereits ausgedehnte Verwendung. Eine Chloro-
mycetinresistenz der Brucellen ist unseres Wissens bis zur Gegen-
wart nicht bekannt.

Die Entdeckung des Aureomycins (1948) und des Chloromy-
cetins (1947) bedeutet in der antibiotischen Ara der Brucellose-
therapie entschieden einen wesentlichen Fortschritt. Moglicher-
weise wird es den Chemikern gelingen, durch geschickte Anderungen
am relativ einfachen Molekiil des Chloromycetins dessen thera-
peutische Wirkung in nicht allzuferner Zukunft zu verdndern und
zu verbessern. Andererseits diirfte iiber die Abklirung der Konsti-
tutionsformeln anderer Antibiotika deren Toxizitit auf entspre-
chende Weise herabgesetzt werden kénnen. Mit den Vorteilen der
synthetischen Darstellung hochwertiger Spezifica wiirde sich
schlieBlich die Moglichkeit der Anwendung auf breiter Basis in
der Humanmedizin und in der Veterinirmedizin eroffnen, weil
nicht zuletzt im Unterschied zum meistens gefilllosen tuberku-
l6sen Granulationsgewebe (Nieberle beschreibt z. B. das stark
vaskularisierte Granulationsgewebe bei der Pleuraperlsucht des
Hundes und bei der Bauchfelltuberkulose des Hundes und der
Katze [84]) die Erreger im vaskularisierten, brucellésen Knoétchen
auf himatogenem Wege erreicht werden kénnen.

Résumé

Considérant I'importance épidémiologique de la Brucellose du
porc et la gravité de la maladie provoquée chez I’homme par
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Brucella suis il parait indiqué de séparer cette forme en qualité
de Brucellosis porcina (morbus v. Hutyra-Traum) de la maladie
de Bang.

De ce fait on pourrait classer les Brucelloses humaines comme
suit:

Brucellosis porcina (morbus v. Hutyra-Traum)

Brucellosis caprina (morbus Bruce)

Brucellosis bovina (morbus Bang).

La plupart des auteurs estiment que la forme la plus grave
est causée par Brucella suis et la moins grave par Brucella abortus.
Au point de vue épidémiologique les hotes primaires (sus, capra,
bos) réagissent souvent par des avortements tardifs ou des nais-
sances prématurées, tandis que l'avortement est relativement
rare chez les hotes secondaires (equus, homo sapiens). Ces
différences seraient dues a la conformation du placenta chez
ces diverses especes.

Les formes cliniques de la Brucellose humaine sont classées en
formes aigués et formes chroniques et les complications les plus
fréquentes et les plus graves se rencontrent dans les organes sans
vaisseaux lymphatiques.

Pour éviter les infections percutanées particulierement dan-
gereuses il est indiqué de porter des gants pour la manipulation
d’organes infectés ou l'examen d’animaux malades. Parmi les
procédés thérapeutiques, on recourt aux méthodes spécifiques
ou non spécifiques ainsi qu’aux nouveaux antibiotiques chloro-
mycétine et auréomycine. Au point de vue de la pathologie
comparée, on peut considérer les Brucelloses de I'Homme et
celles de plusieurs autres hotes secondaires comme une septicémie
hépato-liénogene tandis que celles des hétes primaires seraient
avant tout une septicémie placentogéne ou utérogene.

Riassunto

L’importanza epidemiologica della brucellosi dei suini, causata
dalla brucella suis, incita a differenziare etiologicamente la corri-
spondente brucellosi umana — spesse volte a decorso maligno
come quella suina (morbus v. Hutyra-Traum) — che in senso piu
largo dovrebbe essere delimitata dal morbo di Bang. Percio la
triade delle brucellosi umane sarebbe:

brucellosi suina (morbus v. Hutyra-Traum);

brucellosi caprina (morbus Bruce);

brucellosi bovina (morbus Bang in senso pill stretto).
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Secondo il parere di parecchi autori, in generale la gravita del
decorso clinico diminuisce passando dalla brucellosi suina a quella
bovina.

Dal lato epidemiologico, gli ospiti primari (suini, caprini e
bovini) con frequente aborto di natura brucellare (aborto tardivo
e parto prematuro), si distinguono dagli ospiti secondari (equini
e persone) nei quali 'aborto di origine brucellare e relativamente
raro. Questa differenza di reazione viene attribuita alle speciali
strutture placentari delle diverse speci di animali.

Il decorso clinico delle brucellosi umane viene distinto nelle
forme acuta e cronica. Le pilt frequenti e piu pericolose complica-
zioni si riscontrano soprattutto negli organi o sistemi di organi
ner qualt manca la formazione dv vasi infatici.

Per evitare le infezioni percutanee, che sono particolarmente
pericolose, ¢ consigliabile I'uso di guanti eventualmente combinati
con mezze maniche, al fine di esaminare il materiale infetto da
brucelle oppure gli animali affetti da brucellosi. Fra i rimedi
terapeutici sono indicati i metodi specifici e non specifici, nonche
gli antibiotici pitt recenti, quali la cloromicetina e 'aureomicina.

Dal lato della clinica comparata, le brucellosi dell’uomo
e probabilmente anche quelle di alcuni altri ospiti secondari
potrebbero essere considerate come una specie di sepsi epato-
lienogena, mentre quelle degli ospiti primari vanno considerate
prevalentemente come sepsi placentogena oppure uterogena.

Summary

The epidemiological significance of swine brucellosis caused
by brucella suis suggests the etiological separation of the corres-
ponding frequently malignant human brucellosis as ‘“brucellosis
porcina’’ (morbus v. Hutyra-Traum) from morbus Bang.

The human brucellosis are the following:

1. Brucellosis porcina (morbus v. Hutyra-Traum),
2. Brucellosis caprina (morbus Bruce),
3. Brucellosis bovina (morbus Bang, sensu strictiori).

The clinical severity, according to various authcrs, generally
decreases from the porcine to the bovine brucellosis. Epidemiologi-
cally, the primary hosts (sus, capra, bos) with frequent late
abortion or early parturition have to be distinguished from the
secondary hosts (equus, homo sapiens) with relatively rare brucellar
abortions. This difference is probably due to the structure of the
placenta specific for each species. Human brucellosis is either
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acute or chronic. Complications are most frequent and severe n
organs and systems deficient in lymph vessels.

During the examination of brucellous material or animals,
gloves (eventually with sleeves) should be used to protect against
the especially dangerous percutaneous infection.

Specific and unspecific methods of treatment, and the modern
antibiotics (chloromycetin and aureomycin) are mentioned.

From a comparative clinical standpoint, the brucellosies of
men and probably of other secondary hosts belong to the hepato-
lienogenous sepsis group whilst those of the primary hosts may
be considered as placentogenic or uterogenic sepsis.
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Aus dem Veterinir-Pharmakologischen Institut der Universitat Zurich
(Direktor: Prof. Dr. H. Graf)

Beitriige zur Pharmakologie des Oleum Terebinthinae
am iiberlebenden Uterus des Rindes')

Von Dr. G. Staskiewicz, Lublin
L.

Rein peripher bedingte motorische Wirkungen am Uterus des
Rindes, also solche, die an den Komplex Nervenendapparat-
Muskulatur in der Uteruswand gebunden sind, kénnen auch am
Tier selbst vorkommen, wenn die Arzneistoffe auf dem kiirzesten
Wege zu ihren hier gelegenen Angriffspunkten gelangen kénnen,
wie etwa bei einer rein intrauterinen Anwendung. Was in diesem
Zusammenhange das Oleum Terebinthinae anbetrifft, so
kommt bei ihm neben der antiseptischen auch die ortlich reizende
Wirkung in Betracht, welche bei chronischen Gebdrmutterent-
zimdungen als eine Reaktivierung gedacht werden kann. Die
physikalischen Eigenschaften des Oles als #therisches koénnen
unter den Temperaturbedingungen des Uterushohlraumes auch
Voraussetzungen fiir einen flichenhaft gréBeren Wirkungs-
bereich sein.

Versuche am iiberlebenden Uterus liegen nur von der Katze
vor (Redemann [9]).

11.

Oleum Terebinthinae hat keine quantitativ feste Zusammen-
setzung; vielmehr schwanken die Gehalte an Alpha-Pinen als Haupt-
bestandteil, Beta-Pinen, Dipenten, 1-Camphen, polymeren Terpenen,

1) Mit Unterstiitzung der Schweizerischen Europahilfe.
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