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Aus dem Laboratorium des Verbandes Bernischer Kiserei- und Milchgenossenschaften |
und dem biologischen Laboratorium der chemischen Fabrik Dr. R. Maag, Dielsdorf

Die Ausscheidung von Hexachloreyelohexan mit der Milch
nach der Riudebehandlung von Kiihen

Von H. Baumgartner, W. Hagnauer und R. Bernet

Im Jahre 1946 ist die in der Schweiz friither unbekannte Sarkoptesrdude
des Rindes durch Sémmerungsvieh eingeschleppt worden und hat sich an-
schlieBend weiter verbreitet, so dafl die Krankheit der Anzeigepflicht unter-
stellt werden mufBite. Zur Behandlung dieser Krankheit haben sich die aus
der Schidlingsbekdmpfung im Pflanzenbau hervorgegangenen Priparate
der Gamma-Isomere des Hexachlorcyclohexans bewdhrt. Die Waschung
mit diesem Insektizid ist denn auch als seuchenpolizeiliche MaBnahme ein-
gefithrt worden. Unter anderem wurde im Sommer 1951 empfohlen, daf}
alle Tiere, welche durch einen Viehhéndlerstall gehen, prophylaktisch einer
solchen Behandlung unterzogen werden sollen. \

Man war anfinglich allgemein der Auffassung, dafl die Hexa-Mittel, wie
auch andere chlorierte Kohlenwasserstoffe, fiir Warmbliiter weitgehend
harmlos seien. Es hat sich aber spiter herausgestellt, dafl gewisse Gift-
wirkungen bei andauernder Verabreichung besonders bei Jungtieren infolge
der zunehmenden Aufspeicherung im Korper auftreten und sich in einer
Storung des Zentralnervensystems duflern konnen. Analoge Schidigungen
bei Menschen sind bis dahin im Zusammenhang mit diesen Schédlings-
bekimpfungsmitteln nie beobachtet worden.

Die Resorption der Insektizide durch die Haut ins Blut und deren Aus-
scheidung mit der Milch ist bei den DDT-Priparaten mehrfach gepriift und
bestétigt worden. Es lag deshalb nahe, anzunehmen, dafl auch nach der
Réudebehandlung von Kiihen mit Hexachlorcyclohexan ein gewisser In-
sektizidgehalt in der Milch zu erwarten sei, und da8 sich deshalb Vorsichts-
maBnahmen aufdréingen, um zu vermeiden, dal solche Milch in den Ver-
kehr gelange. Zur Abklirung dieser Frage haben wir die folgenden Versuche
durchgefiihrt. ,

I. Methodik

Die Versuche wurden mit zwei Priparaten, die in der Schweiz im Handel sind,
durchgefiihrt. Das Préparat A wird 0,5%ig angewendet und enthélt neben Gamma-
Hexa noch Kresolverbindungen. Das Priéparat B enthilt neben Emulgatoren nur
reines 99—1009%,iges Gamma-Hexa und wird 0,2%ig gebraucht. Bei beiden wurden
genau die Anwendungsvorschriften, die den Packungen aufgedruckt sind, befolgt.
Wihrend im ersten Versuch nur lokale Waschungen vorgenommen wurden, behandelte
man im zweiten Versuch die gesamte Hautdecke der Tiere.

Um allfillige Geruchs- oder Geschmacksverianderungen der Milch festzustellen,
wurden sowohl Einzelgemelke wie auch die Mischmilch in den ersten Tagen nach der
Behandlung degustiert. Die Degustation erfolgte im Verbandslaboratorium in Bern
durch mehrere Versuchspersonen in einer Reihe von negativen Kontrollmilchen.
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Der Nachweis des Insektizides, das hei3t der GGamma-Isomere des Hexachlor-
cyclohexans in der Milch, wurde auf biologischem Wege mit Drosophila-Fliegen ge-
fithrt. Die Milch wird dabei mit Ather ausgeschiittelt, um das Insektizid zu extrahieren.
Die in den Ather-Extrakten enthaltenen Fette usw. werden mit Sduren zerstért und
ausgewaschen. Die gereinigten Extrakte werden in Testglasern zu homogenen Filmen
ausgegossen und auf ihre Wirksamkeit gegen Drosophila-Fliegen getestet. Um einen
Anhaltspunkt tiber die Menge des vorhandenen Insektizides zu erhalten, werden un-
behandelten Milchproben bekannte Mengen Gamma-Hexa zugesetzt und genau gleich
extrahiert wie die iibrigen. Diese Extrakte kénnen mit den zu priifenden Proben ver-
gleichend getestet werden. Diese Methode wurde im biologischen Labor der Firma
Dr. R. Maag A.-G. entwickelt und gibt fiir Milch Werte bis zu 0,01 bis 0,02 ppm
Gamma-Hexa. Bei einzelnen Proben des Versuches vom 8. 3. 1951 lag der Schwellen-
wert bei 0,06 ppm. _ ’

II. Versuche

1. Am 8. 3. 1951 wurden im Bestand L. K. von 11 Milchkiithen deren 5 durch eine
lokale Waschung der Kreuzpartie und der hinteren Extremititen gegen ein trockenes,
schuppendes Ekzem unbekannter Atiologie mit einer vorschriftsmiBigen Losung des
Priparates A behandelt.

Die Mischmilch des gesamten Bestandes wurde am Abend des Behandlungstages
und am néichsten Morgen auf Geschmack und Geruch gepriift. Irgendeine deutlich
wahrnehmbare Verdnderung war nicht festzustellen. Dagegen zeigte die Mischmilch
der funf behandelten Kiihe an dem der Behandlung folgenden Morgen eine deutliche
Verdnderung in Geruch und Geschmack, die von verschiedenen Personen aus einer
Reihe von negativen Kontrollen heraus als ,leicht stechend‘, ,dtzend*, ,,muffig-
chlorig® bezeichnet wurden. Die Milch der einzelnen Kiihe zeigte denselben anormalen
Geruch und Geschmack und wurde eindeutig von derjenigen der unbehandelten
Kontrollen unterschieden. In Tabelle 1 sind die Ergebnisse des Drosophila-Testes zu-
sammengestellt.

Tabelle 1

Insektizid-Gehalt von Milech der Kiihe, die mit einem Gamrﬁa-Hexa-
haltigen Raudebekdmpfungsmittel (Préaparat A) am 8. 3. 1951 an Kreuz-
partie und hinteren Extremitédten lokal behandelt wurden

Gefundene Menge Insektizid in ppm! am Milch-

' Probe menge
9.3.51 9. 3. 10. 3. 12. 3. 15. 3. pro Tag

morgens| abends | abends | abends | abends

Mischmilch des Bestandes 0,07 — —_— —_— — 55 Liter
(5 beh. u. 6 nicht beh. Kiihe)

Blosch (behandelt) — s 0,06 < 0,06 0,02 7 Liter

Mei (behandelt) ‘ — ‘ 0,09 0,08 < 0,06 0,02 |3,5 Liter
Pfau (behandelt) — 3 0,08 0,05 | — 6 Liter
Saane (behandelt) — 0,09 — 0,06 0,02 4 Liter
Lotte (behandelt) — 0,10 0,08 < 0,06 0,01 8 Liter
Lerch (unbehandelt) . — 0 — — — 8 Liter

< 1 ppm = parts per million = mgr pro Liter
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2. Durch das Entgegenkommen der ambulatorischen Klinik des Tierspitals Bern
(Prof. Dr. W. Hofmann) wurde uns mitgeteilt, dal im Stalle E. M. in W. vom Besitzer
rdudeverdéchtige Erscheinungen beobachtet worden seien, deren Behandlung mit
einem Hexa-Priparat angezeigt erscheine. Die klinische Untersuchung am 11. Januar
1952 ergab, daB in einem der beiden Stille vier nebeneinanderstehende Kiihe haarlose
Stellen, Schuppen und zum Teil leicht blutige Krusten im Bereich der Lende, in der
Umgebung des Schwanzansatzes und bei der Kuh Alpina an der linken Seitenfliche
des Euters aufwiesen. Alle Tiere zeigten mehr oder weniger Juckreiz.

Die Diagnose Sarkoptesrdude wurde auf Grund einer mikroskopischen Unter-
suchung von Hautgeschabsel im Labor Dr. E. Graub in Bern gestellt. Der Befund
lautete bei vier untersuchten Tieren: ,,In allen Proben Sarkoptesmilben in betridcht-
licher Anzahl®.

Tabelle 2

Tnsektizid-Gehalt von Milchproben der Kiihe, die am 14. 1. 1952 mit einem
Réudebekimpfungsmittel (Prdparat B) an der gesamten Hautfliche
(+ Euter) gewaschen wurden. Negativ-Kontrolle am 11. 1. bei allen Tieren

0 ppm.

——— Gefun(_ierils gl;;g:;rllnsekmz;d Mileh-

Kuh oun Behandlung menge
g pro Tag

14.1.52 15.1. 17.1. | 21.1.
Alpina Lende .| ganze Haut und Euter 0,5-0,7 0,5 0,05 0,021 | 4 Liter
Euter
Draga | Lende ganze Haut ohne Euter 0,9 0,2 0,03 0,01 | 8 Liter
Golde keine ganze Haut ohne Euter | 0,1-0,2 0,5 0,03 0,021 | 8 Liter
Hilda keine keine, 0-0,01 | 0-0,01 0,03 0,00 | 13 Liter
Nachbartier zu Gélde

Freude | keine keine 0 0 0 0 8 Liter

1 Mischmilch der beiden Kiihe Alpina und Gaélde

Zur Behandlung wurde am 14. 1. 1952 eine Waschung der kranken Tiere mit dem
Raudebekampfungs-Priaparat B durchgefithrt. Behandelt wurde die gesamte Haut-
decke unter Vermeidung der Benetzung der Euterhaut, ausgenommen bei der Kuh
Alpina, wo das Euter miterkrankt war. Das Euter blieb bei den iibrigen unbehandelt,
um eine direkte Ubertragung des Medikamentes von der Haut aus in die Milch so gut
als moglich zu vermeiden. Behandelt wurde auch die neben den erkrankten Tieren
stehende Kuh Goélde, welche keine ekzemartigen Erscheinungen zeigte, um durch den
Nachweis der Milchausscheidung einen Anhaltspunkt fiir die Resorption durch die
intakte Haut zu erhalten. '

Die Ausscheidung des Insektizides mit der Milch wurde gepriift durch die Ent-
nahme von Proben aus der gesamten Milch (aus dem Melkkessel) jedes behandelten
Tieres, 1. einige Stunden, 2. einen Tag, 3. drei Tage und 4. sieben Tage nach der Be-
handlung. Fiir die Kontrolle fielen zwei Tiere auBer Betracht, weil sie zur Zeit der
Behandlung trocken standen. Als unbehandelte Kontrollen wurden dagegen einbe-
zogen :

1. je eine Milchprobe aller fiir den Versuch vorgemerkten Tiere drei Tage vor der
Behandlung;
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2. ein Tier (Kuh Hilda), welches neben den behandelten stand, selbst aber weder er-
krankt war noch behandelt wurde. Damit sollte die Ubertragung des Praparates
durch dullere Einfliisse nachgewuasen oder a,usgeschlossen werden ;

3. die Kuh Freude, welche im andern Stall steht und von einer andern Person gemol-
ken wird.

Bei der Degustation der Milchproben durch verschiedene Versuchspersonen konn-
ten keine Geruchs- oder Geschmacksverdnderungen festgestellt werden, die mit der
Réudebehandlung in Zusammenhang gebracht werden kénnten. Leichtere Geschmacks-
abweichungen waren wihrend der ganzen Dauer des Versuches, das heit schon vor
der Behandlung bei zwei Kiihen (Alpina und Goélde) nachweisbar. Sie traten nament-
lich beim Aufbewahren der Milch hervor und wurden als leicht ranzig, bitter oder
faulig charakterisiert. Diese Geschmacksabweichung ist bei Milch von altmelken
Kiihen verhéltnisméBig hiufig.

In Tabelle 2 sind die mit dem Drosophila-Test gefundenen Mengen Gamma-Hexa
in den Milchproben aufgefiihrt.

In einem dritten Versuch im Bestande des M.K. in 8. versuchten wir den Einfluf3
der verwendeten Brithemenge auf die mit der Milch ausgeschiedene Insektizid-Menge
zu iiberpriifen. Der Bestand war sehr stark von Lausen befallen, wies jedoch keine
Réude auf. Die Mllchproben sind nicht degustiert worden. Die Ergebnisse des Droso-
phila-Testes sind in Tabelle 3 zusammengestellt.

Tabelle 3

Insektizid-Gehalt von Misch-Milchproben der Kiihe, die am 20. 2. 52 mit
verschiedenen Briihemengen des Pridparates B gewaschen wurden

Gefundene Menge Insektizid
A,},l.zahl -Bruhen.:lenge Behandelte Korperpartien = RRE

iere /| -~ pro Tier .

21.. % 23. 2. 27..2,
3 6 Liter ‘ ' ganzes Tier 0,60 0,05 0,04
3 3 Liter Kopf, Riicken, Euterspiegel 0,35 0,08 0,03
3 1 Liter Schwanzansatz 0 0 0
2 unbehandelt —_— 0 0 0

III. Diskussion

In beiden Versuchen wurden alle Proben mit Decknummern versehen
und in wechselnder Reihenfolge dem Laboratorium der Firma Dr. R. Maag
zugestellt. Die Untersuchung erfolgte demnach ohne Kenntnis der Herkunft
der Proben und ohne Wissen der Anzahl im Versuch stehender behandelter
Tiere. Das Ergebnis zeigt aber, dafl der Nachweis von Insektizid bei allen
behandelten Tieren gelungen ist, wahrend die Untersuchung vor der Be-

“handlung und bei den negativen Kontrollen — Kuh Lerch im ersten und
Kuh Freude im zweiten Versuch — negative Resultate ergab. In der Milch
der neben den behandelten Tieren stehenden Kuh Hilda des zweiten Ver-
suches dagegen verlief die Analyse am 14. und 15. 1. nicht eindeutig negativ
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und ergab am 17. 1. sogar ein leicht positives Ergebnis. In bezug auf Insek-
tizid-Menge in der Milch stachen aber die behandelten Tiere besonders in
den ersten beiden Tagen auch gegeniiber dieser Kuh sehr stark hervor. Auf-
fallend war, daBl die Mitbehandlung des Euters ohne wesentlichen Einflul
auf die in der Milch nachweisbare Menge Insektizid geblieben ist. Das deutet
darauf, daf} die Ausscheidung vor allem iiber die Resorption von der Haut
aus durch die Vermittlung des Blutweges geschieht. Die Milch der Kuh
-Golde enthielt besonders in den ersten Tagen wesentlich weniger Insektizid,
was zu erwarten war, weil die Haut dieses Tieres gesund und deshalb die
Resorption geringer und wohl auch verzogert war.

Es fallt auf, dafl die nachgewiesenen Konzentrationen im ersten Versuch
wesentlich geringer waren als im zweiten. Das ist darauf zuriickzufiihren,
daB im ersten Versuch nur eine kleine Korperpartie, im zweiten dagegen die
ganze Hautdecke behandelt worden ist. Der dritte Versuch bestitigt, daB
die Insektizid-Menge in der Milch von der Intensitit der Behandlung ab-
hingt. Die geschmackliche Verdnderung der Milch war nur im ersten Ver-
such deutlich nachweisbar, weil damals ein ungereinigtes, stark riechendes
Hexa-Waschmittel verwendet worden ist.

Die Versuche sind nur an einer beschriinkten Anzahl von Tieren durch-
gefiihrt worden. Eine Uberpriifung an Hand groBeren Materials erscheint
wiinschbar. Immerhin gestatten die Ergebnisse bereits die folgenden

Schluifolgerungen

1. Nach der Behandlung der Hautdecke von Milchkiihen mit Hexachlor-
cyclohexan-Priparaten zur Raudebekimpfung tritt eine Ausscheidung des
Insektizides in der Milch auf, welche einige Tage anhiilt. Die Konzentration
des Insektizides in der Milch ist gering. Schiadigungen an Menschen und
Tieren sind infolge des Milchgenusses nach normaler zweimaliger Behand-
lung nicht zu fiirchten, was die bisherigen umfangreichen Erfahrungen be-
stidtigen. Einzig bei Sduglingen und Jungtieren wiren sie nach ldnger
dauernder Verabreichung solcher Mittel, das heit nach mehrmals rasch
wiederholter Behandlung des ganzen Bestandes nicht ausgeschlossen. Jeden-
falls entspricht die nach einer Insektizidbehandlung gewonnene Milch nicht
mehr den Anforderungen des schweizerischen Lebensmittelgesetzes. Arti-
kel 42 desselben lautet: als nicht gesund bzw. fehlerhaft ist namentlich zu
betrachten: g) Milch von Tieren, die mit Arzneimitteln behandelt werden,
welche in die Milch iibergehen.

2. Im Milchlieferungsregulativ ist der Artikel 44, Abschnitt d dahin ab-
zuidndern, daf} nicht nur bei innerlicher Verabreichung von Medikamenten
die Milchablieferung verboten wird, sondern bei jeder Behandlung, welche
zu einer Ausscheidung von Wirkstoffen in der Milch fiihren kann. Bis zur
genauen Abklirung der Ausscheidungsdauer scheint es uns zweckmaiflig,
wenn das Ablieferungsverbot sich auch nach den Hautbehandlungen mit
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Insektiziden wie nach allen andern medikamentellen Behandlungen auf
vier Tage erstreckt.

3. Die bei der Untersuchung beteiligte Herstellerfirma wird fiir ihr Pri-
parat eine entsprechende Anderung in der Gebrauchsanweisung vornehmen.
Es wire wiinschbar, wenn alle andern Lieferanten in der Schweiz zu dieser
Anderung veranlat wiirden.
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Tetanus und Epiphysan G. Richter

Von Dr. med. vet. C. Hutschenreiter, Wien

Die giinstigen, sich auf Jahre erstreckenden Erfahrungen mit dem Epi-
physan G. Richter, einem Rinder-Zirbeldriisenpriparat, bei der Behand-
Iung traumatischer und rheumatischer Myositiden der Pferde, und dessen
ganz besonders augenfillig in Erscheinung tretende antispasmodische Eigen-
schaft, Muskelspannungen und Muskelkrimpfe zu l6sen, waren fiir mich
Veranlassung, das Priaparat auch gegen Tetanus zu versuchen.

Hiezu bot sich mir ein Fall (Fall 1) von einem leichtgradigen, chronisch verlaufen-
den Tetanus bei einem 7jahrigen Wallachen (englisches Vollblut), bei dem eine bereits
abgeheilte Verletzung am linken Sprunggelenkshicker den Ausgangspunkt der Infek-
tion bildete. Nachdem zwei Injektionen von je 12000 A. E. Tetanusantitoxin (eine
griflere Menge stand mir nicht zur Verfiigung) wirkungslos blieben, wurden innerhalb
von 17 Tagen, bei Ausschaltung jedweder anderen Behandlung, versuchsweise in
Intervallen von 0—2—3—3—3 und 6 Tagen, 6 Injektionen von je 5 cem Epiphysan
G. Richter (insgesamt 30 cem) gegeben. ,

Das Pferd genas nach einer Krankheitsdauer von 25 Tagen. Die mir auffallende
Wirkung des Epiphysans gegen Tetanus veranlaf3te mich, diesen Fall kommentarlos
zu verdffentlichen (Wr. Tztl. Mschr. 1947, 5), um an der Hand einlangender Berichte
eine Klidrung in der Frage von Tetanus und Epiphysan G. Richter in die Wege zu
leiten. ' :

Infolge von Schwierigkeiten in der Beschaffung des Ausgangsmateriales
fiir die Herstellung des Epiphysans in den ersten Nachkriegsjahren hat die
Fortfiihrung der Versuche eine hochst unliebsame Unterbrechung von mehr
als zwei Jahren erfahren. ‘

Dies vorausschickend, mégen nun die Berichte, die mir in dankenswerter
Weise aus Kollegenkreisen iiber die Behandlung des Tetanus mit dem Epi-
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