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Les composes organophosphores dans les luttes antiparasitaires

Par P. Siegrist

1. Generalites

Les composes organophosphores sont connus depuis longtemps, mais il
fallut attendre les 30 dernieres annees pour voir se developper leur utilisation.
Iis furent et sont encore employes comme produits antiparasitaires dans le
regne vegetal, en remplacement de la nicotine. Mais leur activite remarquable
sur le Systeme nerveux a fait l'objet d'etudes approfondies par les physiolo-
gistes et les pharmacologues. En effet, les composes organophosphores sont
de puissants inhibiteurs des cholinesterases, enzymes catalysant l'hydrolyse
des esters de la choline, specialement de l'acetylcholine du Systeme nerveux.
Au cours de ces dernieres annees de nombreux chercheurs ont etudie la
specificite des cholinesterases et leur role physiologique. Parallelement on
etudia l'importance pharmacologique des differents inhibiteurs connus. Le
role et l'importance des cholinesterases fera l'objet d'un chapitre particulier
de cet expose. Plus recemment de nouveaux composes organophosphores
furent synthetises qui se revelerent utilisables dans la lutte des affections
parasitaires chez les animaux, celle des ectoparasites comme celle des endo-
parasites, des parasites gastro-intestinaux en particulier. C'est dans les
recherches et les realisations tendant a combattre l'hypodermose bovine que
certains organophosphores trouverent une application optimale, puisque
l'on releve une activite de 100% vis-ä-vis des larves de l'hypoderme (Varron),
avec un taux tres faible de toxicite pour les animaux traites. Toutefois, aucun
compose organophosphore, connu a ce jour n'est denue de toxicite, tant a
l'egard des utilisateurs que des animaux traites ou mis en contact par voie
directe et indirecte. Au point de vue toxicologique general, l'usage agricole
de ces produits presente un risque dans leur application antiparasitaire sur
les vegetaux utilises dans l'alimentation humaine ou animale specialement,
comme dans la lutte antiparasitaire des animaux domestiques. Leur emploi
massif pour la protection des cultures comme pour la desinsectisation des
locaux pose de serieux problemes de toxicologie industrielle sur les lieux de
fabrication, de conditionnement et d'application. Des intoxications acciden-
telles ou medicamenteuses ont ete observees chez les animaux et sont done
a redouter.

2. Definition historique et classification des composts antiparasitaires et
organophosphores

Definition
Parmi les produits antiparasitaires les composes organophosphores forment un

groupe assez homogene par leur constitution chimique, leurs proprietes pharmaco-
dynamiques et leurs applications. Le terme «organophosphore» s'applique en principe
aux substances contenant un ou plusieurs atomes de phosphore dont l'un, au moins,
est uni par une ou plusieurs de ses valences ä un atome de carbone. Sur le plan pratique
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et pour des raisons de commodity on admet dans ce groupe les «esters phosphoriques »

et les «amides phosphoriques» de Synthese, composes non naturels mais derives des
acides ortho-, pyro- ou thiophosphoriques (thionophosphoriques) dans lesquels un ou
plusieurs atomes de soufre ont remplace les atomes d'oxygene des acides precedents.
En resumö, un compose organophosphore renferme:

- un atome de Phosphore (P);

- un atome d'oxygene (O) ou de soufre (S);

- deux substituants organiques semblables ou differents Rx et Ra (alcools, phenols,
mercaptans, amides, groupes alkyl ou aryl);

- un residu d'acide organique ou inorganique X (Fluor, Chlor, paranitrophenol, un
phosphate ou pyrophosphate, un cyanure, sulfocyanure, enol, carboxylate ou divers
groupes phenoxy ou thiophenoxy).
La formule generale des composes organophosphores se presente comme suit:

La composition, volontairement imprecise, des groupes Ra, R2 et X permet d'entre-
voir l'inflnie variete des produits que nous etudions ici, d'autant plus que chaque atome
d'oxygene, en particulier celui ou ceux qui sont unis au phosphore (P) peuvent etre
remplaces par un atome de soufre, donnant naissance & des «homologues soufres»,
toujours plus frequemment utilises.

Le premier compose organophosphore (le tetraethylpyrophosphate) (ou TEPP) fut
synthetise en 1854 dejä par de Clermont. D'autres corps de la meme famille furent
decouverts ensuite, sans soup9onner la toxicite de ces produits qui fut mise en evidence
en 1932 seulement par Lange et Krüger lors de la decouverte des organophosphores
fluores. Puis Wissing montra que le phosphate de tricresyl avait une action insecticide
sur la larve de Tenebrio Molitor.

Toutefois comme le releve le Professeur A. Magat «on peut ecrire que toute la
chimie de ces substances et l'essor considerable qu'elles ont connu, resulte de l'ceuvre
du chimiste allemand G. Schräder, realisee depuis 1934 dans les laboratoires de re-
cherches des usines Bayer». II en synthetisa environ 2000 et en etudia les proprietes
insecticides ainsi que leur pouvoir toxique.

Durant la derniere guerre mondiale du cöte allemand puis anglais on s'interessa ä
ces recherches et l'on synthetisa plusieurs centaines de derives organophosphores
susceptibles d'etre utilises comme armes chimiques. Parmi ceux-ci, signalons du cote
allemand le «Tabun», du cote anglais le «Sarin» et le «Soman». Parallelement, le
pouvoir anticholinesterasique de tous ces produits fut mis en evidence des 1940 par
Gremels. Apres la decouverte en 1944, par Schräder, du «Parathion», corps dont
l'importance allait se reveler considerable, les travaux sur les composes organophosphores

furent repris au lendemain de la guerre par d'autres chercheurs et les travaux se
sont multiplies: en 1959, plus de 50000 composes organophosphores avaient ete syn-
thetises et decrits, specialement en Allemagne, aux U.S.A. et en Grande-Bretagne.
Une quarantaine etaient mis dans le commerce durant la meme periode. Le but principal
de ces nombreux travaux etait avant tout l'obtention d'insecticides destines ä l'agri-

Historique
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culture, au service de la phytopharmacie plus preeisdment. Les chercheurs porterent
principalement leurs efforts sur la Synthese de produits qui, tout en dtant actifs sur les
insectes sont peu toxiques pour l'homme et les animaux ä sang chaud.

En 1962, les U.S.A. ont fabrique 4000 tonnes de «Parathion» et 8000 tonnes de
«Mdthylparathion » et leurs exportations totales de composds organophosphores sous
forme de concentres se sont elevees ä 7600 tonnes (10 367 000 dollars).

Ajoutons, a ce sujet, que les composes organophosphores sont egalement utilises
comme solvants industriell (extraction du plutonium, recuperation de l'uranium
provenant des reacteurs atomiques), et comme catalyseurs ou stabilisants dans l'industrie
du caoutchouc et des matieres plastiques. Mais le gros avantage des composes
organophosphores sur les insecticides connus et utilises anterieurement repose, selon l'ex-
pression anglo-saxone, dans leur action «systemique», c'est-ä-dire leur faculte de
pdnetrer dans le Systeme vasculaire des vegetaux et d'y persister un certain temps. On
peut admettre qu'ils ont de ce fait une action prolongee sur les insectes.

Devant l'efficacite incontestable de ces produits, de la plupart d'entre eux du
moins, dans la lutte contre les parasites des plantes, l'idde puis la concrdtisation s'im-
poserent de leur utilisation contre les ectoparasites et endoparasites des animaux a
sang chaud, des animaux domestiques principalement. La ddcouverte par Mac Gregor
et ses collaborateurs en 1954 d'insecticides «systdmiques» animaux devait permettre
de lutter contre certaines maladies parasitaires animales, en particuliers contre l'hypo-
dermose bovine.

Cependant la gdndralisation de l'emploi des composds organophosphords dans la
lutte contre les parasites des mamiferes est conditionnee par la connaissance de leurs
effets sur les animaux d'une part et sur les parasites d'une autre. (Arthropodes et
helminthes.)

Classification et principaux organophosphores

Nous ne pouvons pas dans le cadre de cet aper9u exposer en ddtail la classification
organo-chimique des composds qui nous interessent. Nous distinguerons 9 grands
groupes et pour fixer leur differenciation nous renvoyons le lecteur h la formule gdndrale
exprimde plus haut (page 188).

ler Croupe: X halogene (F)
Rx alcooxy
R2 alkyl
Le Sarin - Le Soman (tres toxiques)

X halogene (F, CN, SON)

| alcooxy
Le D.F.P. Diisopropyle Fluorophosphonate (tres toxiques).

X halogene (CN, SCN)
Rj alkylamide
R2 alcooxy
Le Tabun (tres toxique)

Composds alcooxydialkyl ou dialcooxyalkyl
Dipterex ou Trichlorfon
- Paraoxon ethyle E 600

- Toxicite variable selon composition moldculaire

Composes thiol
Tres toxiques; inhibiteurs directs des cholinesterases

Thionophosphates
Parathion, Ddmeton ou Systox, Diasinon, Ronnel ou Etronele

Exemple:
2e Croupe:

Exemple:
3e Croupe:

Exemple:
4e Croupe:
Exemple:

5e Croupe:

6e Croupe:
Exemples:
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7e Groupe: Thiolthionophosphates
- moins toxiques que les precedents

Exemples: Le Malathion
Le Rogor ou Dimethoate

8e Graupe: Derives de l'acide Pyrophosphorique
(Les plus anciennement connus)

Exemple: Le TEPP Tetraethyl-pyrophosphate
9e Graupe: Composes renfermant un groupe Ammonium quarternaire

- Inhibiteurs tres puissants des cholinesterases

3. Proprietes physicochimiques generates des composes organophosphores

Les insecticides organophosphores sont des liquides visqueux incolores ou
brunätres ou des solides incolores cristallises. Us sont generalement volatils,
d'odeur alliacee desagreable et persistante. Tres peu solubles dans l'eau,
mais miscibles avec les huiles et la plupart des solvants organiques.

Leur stabilite est tres variable. Us sont tous rapidement hydrolyses en
milieu alcalin.

4. Les cholinesterases

Elles ont ete definies comme des enzymes qui catalysent l'hydrolyse des
esters de la choline.

On sait, depuis les travaux de Loewi et Cannon (1921) que ces enzymes
du groupe des esterases jouent un role fondamental dans la transmission des

excitations nerveuses en assurant la destruction, par hydrolyse, de Vacetyl-
choline (appelee autrefois «hormone vagale ») liberee au niveau des synapses
centraux et peripheriques et des jonctions neuromusculaires au passage de
l'influx nerveux. Les cholinesterases existent dans presque tous les tissus
animaux.

On distingue:
1. Les cholinesterases vraies ou specifiques, presentes dans les tissus

nerveux et dans les erythrocytes.
2. Les pseudocholinesterases presentes surtout dans le foie, l'intestin, le

serum sanguin et le liquide cephalorachidien. Elles existent chez les animaux
inferieurs et chez les plantes. Elles ne semblent pas intervenir dans la
transmission de l'influx nerveux.

L'activite cholinesterasique du cerveau est considerable chez presque
toutes les especes animates, mais notamment chez les insectes et les mammi-
feres.

5. Les proprietes anticholinesterasiques des insecticides organophosphores

Tous les composes organophosphores insecticides sont des inhibiteurs
puissants des cholinesterases. Les inhibiteurs des cholinesterases sont des

produits, comme dejä exprime plus haut, qui, en bloquant Taction de l'en-
zyme, empechent l'hydrolyse des esters de la choline, et de ce fait inhibent
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plus ou moins la transmission de l'influx nerveux. On distingue deux grands
groupes:

a) Les inhibiteurs reversibles

b) Les inhibiteurs irreversibles

On parle d'inhibiteur reversible lorsque le complexe enzyme-inhibiteur
peut facilement se dissocier.

Pour les inhibiteurs irreversibles, un tel equilibre est irrealisable. Toutefois
cette distinction n'est pas absolue et l'on connait tous les intermediaires. Les
inhibiteurs reversibles se subdivisent eux-memes en deux groupes, competi-
tifs et non competitifs suivant leurs activites sur l'enzyme.

Les inhibiteurs irreversibles sont essentiellement constitues par les
composes organophosphores.

6. Action des organophosphores sur les insecles

Chez les insectes, les cholinesterases sont contenues uniquement dans le
Systeme nerveux ou elles sont considerees comme vitales pour les fonctions
nerveuses, puisque necessaires a l'elimination de l'acetylcholine (par hydro-
lyse). Si celle-ci s'accumule, elle bloque la transmission de l'influx nerveux, ce

qui peut entrainer la mort.
Or les composes organophosphores inhibent les enzymes responsables de

la destruction rapide de l'acetylcholine liberee durant l'activite nerveuse
normale de l'insecte. En regle generale la toxicite d'un compose organo-
phosphore est en rapport avec son pouvoir inhibiteur des enzymes catalysants
les esters de la choline, en particulier de l'acetylcholine.

7. Indications des composes organophosphores en medecine-veterinaire

Comme nous l'avons dejä exprime et dans l'etat actuel des connaissances
sur les composes organophosphores, les principales indications en medecine-
veterinaire sont, dans le domaine antiparasitaire:

a) La desinsectisation des etables ou autres habitats d'animaux domesti-
ques.

b) L'hypodermose bovine.

c) Les ectoparasitoses provoquees par les insectes et les acariens.

d) Differentes myiases cutanees, cavitaires ou gastriques.
e) Les helminthoses.

ad a) La desinsectisation des etables et habitats d'animaux domestiques

Les derives organophosphores tels que le Parathion (env. 40 formulations
commerciales), le Diazinon, le Malathion (env. 20 formulations commer-
ciales), le Trichlorfon, etc. ont ete et sont encore tres utilises dans la lutte
contre les insectes infestant les etables; leurs effets spectaculaires du debut
semblent toutefois s'attenuer et parfois etre devenus totalement nuls dans
la poursuite ou la repetition de leur emploi. Relevons les essais de lutte contre
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les mouches communes mais d'une maniere generale contre tous les insectes
dont les larves se developpent dans le furnier, en incorporant aux aliments du
betail ou des volailles des composes organophosphores peu absorbes et peu
modifies dans l'intestin.

ad b) La lutte contre I'hypodermose bovine

C'est dans les recherches et les applications tendant ä lutter contre cette
affection cutanee des bovins que semble etre l'origine des traitements veteri-
naires au moyen des composes organophosphores. Ce sont ces travaux qui
permirent de fixer Taction dite «systemique » qui est ä la base de leur administration

aux animaux.
Le Trichlorfon, le Chlorthion, le Coumaphos administres par voie buccale

ou le Diazinon administre aussi par voie sous-cutanee sont capables de detruire
chez le boeuf les larves sous-cutanees et certaines larves migratrices du premier
stade (Mc Gregor, Radeleff et Buschland 1954).

On peut penser qu'il y a absorbtion au niveau de Tintestin et diffusion par
voie sanguine dans tous les tissus de l'organisme de l'höte pour atteindre le
parasite dans les tissus conjectifs. Par la suite on reconnut l'efficacite de

l'application locale des solutions de Trichlorfon (Neguvon-Bayer et autres
specialites) sur les larves sous-cutanees du dernier stade; les applications par
pulverisation liquide sous pression ou par simple epandage d'une solution
relativement concentree, puis plus tard au moyen d'onguents sur la region
dorso-lombaire ont donnö de tres bons resultats dans le cadre de la methode
dite: «pour one ». Cette methode de traitement de I'hypodermose bovine, qui
consiste en l'application des organophosphores par la voie percutanee semble
etre preferee et adoptee en Europe. Chez les bovins et pour les composes qui
nous interessent cette voie percutanee semble etre meilleure que la voie
digestive et peut-etre plus efficace que les applications parenterales (sous-
cutanees ou intraveineuses). Force est de constater la multiplication, ces
dernieres annees, de nouveaux produits organophosphores suscites par la
decouverte de leur action «syst6mique » chez les animaux d'une part et par
les travaux concernant le traitement de I'hypodermose bovine d'autre part.

ad c) Le traitement des ectoparasitoses dues aux insectes et acariens

Certains composes organophosphores, c'est-a-dire les moins toxiques pour
les vertebres, trouvent egalement une utilisation tres appreciable dans la
lutte contre les ectoparasites des animaux domestiques: melophages, pu-
naises, puces, poux, tiques, acariens, etc. lis competent l'arsenal des insecticides

(insecticides naturels comme le derris ou le pyrethre; insecticides de
synthese comme les hydrocarbures chlores, soit le D.D.T., le lindane, les
camphenes chlores, l'alodan, etc.).

ad d) Action des organophosphores dans le traitement des myiases
Les organophosphores semblent egalement actifs contre les myiases cuta-

nees provoquees par differentes larves (Lucilia sericata et Oestrus ovis du
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mouton, Dermatobia cyaniventris chez le boeuf), soit en application locale

par pulverisation ou bains, soit en application buccale.
Des resultats interessants furent egalement obtenus chez le cheval contre

les larves gastriques de Gastrophilus.

ad e) Traitement des helminthoses

Les helminthoses semblent representer pour les organophosphores un
champ d'application tres vaste: leur application n'en est toutefois dans ce
domaine qu'ä ses debuts. Les premiers et les plus nombreux efforts ont porte
dans la lutte contre les strongyloses gastro-intestinales des bovins et ovins, le
medicament etant administre par voie orale.

Les effets varient cependant avec le compose organophosphore utilise,
son dosage, l'espece et le stade d'evolution du strongle en cause. Parmi les

premiers produits utilises ä cet effet toutefois (Trichlorfon, Ru61ene et
Coumaphos) la posologie, pour etre d'utilite pratique et lutter contre une
gamme assez etendue de parasites, rejoint le seuil des doses toxiques.

Grace ä l'elaboration de nouveaux composes (le Famophos, le Coroxon
puis l'Haloxon) il semble que des resultats bien meilleurs soient obtenus: en
effet ce dernier possede vis-ä-vis des strongles des bovins, des ovins et des

equides comme vis-ä-vis des capillaires de la volaille une activite tres satis-
faisante, les doses therapeutiques restant tres eloignees des marges toxiques.
Cependant certains auteurs estiment que les composes organophosphores
proposes comme agents de lutte contre les helminthoses, les strongyloses
gastro-intestinales en particulier, n'ont pas, aux doses tolerees, la «multi-
valence» d'autres produits deeouverts anterieurement (phenotiazine par ex.)
et proposent des associations entre ces derniers et les esters phosphoriques;
on suggere egalement la realisation d'associations de differents composes
organophosphores pour mettre ä profit l'effet synergetique qui semble s'en
degager.

8. Problemes de toxicologie lies a I'utilisation des organophosphores

a) Aspect toxique des medicaments organophosphores
D'une maniere generale, les composes organophosphores indiques en

therapeutique veterinaire ont, pour les mammiferes, une toxicite relativement
faible. Une marge de securite relativement large est assuree: la dose toxique
est toujours superieure ä 5 fois la dose curative.

Des symptömes d'intoxication ou d'intolerance, specialement chez les
ruminants et dans le cadre de la lutte contre l'hypodermose, apparaissent
parfois. Us sont de deux sortes:

1. Des troubles digestifs (meteorisation, diarrhee, etc.) qui disparaissent en
general spontanement 24 ou 48 heures apres leur apparition.

On peut accelerer la remission des sujets atteints au moyen d'injections
d'atropine ou de reactivateurs des cholinesterases (Indo-Methylate, PAM,
Contrathion-Specia).
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2. Des troubles nerveux: paraplegies, relatives ou absolues. Ces lesions
peuvent etre irreversibles et entrainer l'abattage du sujet.

Ces accidents nerveux irreversibles ont ete observes chez l'homme, le
chat, le veau et les volailles, avec des esters phosphoriques toutefois non
utilises en medecine-veterinaire.

Les paralysies graves et rebelles ä toute therapeutique rencontrees chez
les bovins ne se manifestent, qu'avec une frequence maximale de 5 ä 6 cas

pour 10000 sujets traites.

b) La contamination des denrees animates et vegetates par les residus des

composes organophosphores

ba) La contamination des denrees animates (viande, lait, oeufs, etc.) par les
residus des composes organophosphores doit etre prise en consideration. II
faut relever que les esters phosphoriques s'hydrolysent rapidement dans
l'organisme animal et sont elimines par l'urine, le lait ou par les matieres
fecales. II ne se produit aucune accumulation dans les tissus ou les graisses.
On a constate, au cours d'essais faits avec le «Neguvon» (Bayer) que la plus
grande partie de l'element toxique ou les produits de degradation de Tester
phosphorique sont excretes par l'urine en 2% ä, 5 heures et que moins de 0,2%
de la dose utilisee avait ete relevee dans le lait durant les 144 heures suivant
le traitement. Mais de cette quantite minime, moins de 10% seulement du
produit utilise, le «Neguvon», fut retrouve non degrade. Dans la viande c'est
une heure apres le traitement que l'on releve la plus haute concentration du
compose organophosphore utilise, ä un taux extremement faible de 0,01 ä
0,001%. Six heures apres le traitement il n'y a plus trace du produit.

Or ces quantites dejä insignifiantes sont susceptibles d'etre totalement
detruites par la cuisson. Chez les volailles, lors de traitements externes avec
le «Malathion» ou le «Coumaphos», meme ä forte dose, on ne note aucun
residu notable dans la chair et dans les ceufs. Par contre, distribue dans
l'aliment («Ruelene», «Coumaphos» ou «Malathion») au taux de 100 ppm
et durant 1 ä 2 semaines, les composes organophosphores peuvent entrainer
quelques residus formes par des metabolites. En resume deux constatations
s'imposent:

1. Les composes organophosphores prepares pour traiter les animaux
domestiques sont parmi les moins toxiques pour l'homme et les mammiferes.

2. Grace aux phenomenes d'hydrolyse qu'ils subissent tres rapidement
dans l'organisme animal, ces composes sont elimines en quelques heures ou
quelques jours par les voies urinaires et fecales.

Cependant quelques cas d'exception et extremes ont ete signales ou.
certains residus, de nature phenolique, ont presente une certaine remanence
dans les tissus et organes, caracterisee par une odeur forte et desagreable,
rendant la viande impropre ä la consommation.

Mais d'une maniere generale l'utilisation sur les animaux des composes
organophosphores ne semble pouvoir constituer un danger particulier pour
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l'homme. Ce probleme rejoint du reste celui que pose l'utilisation de tous les
medicaments en therapeutique animale.

bb) La contamination des denrees vegetales par les composes
organophosphores pose des problemes, ä plus d'une raison, tres graves et, face
auxquels les autorites et offices responsables des pays producteurs et utilisa-
teurs sont amenes ä fixer des normes de concentration et ä reglementer leur
utilisation. Trois exemples tires de decisions recentes prises dans le cadre de
la C.E.E. precisent pour le traitement de toutes cultures:

- 0,5 ppm pour le Parathion;
- 3 ppm pour le Malathion;
- 0,6 ppm pour le Dimethoate.

En effet, les risques de toxicite que representent les residus organophosphores

pouvant demeurer attaches aux vegetaux traites sont incomparables
ä ceux qui semblent etre connus lors de traitements sur les animaux domesti-
ques. Le principal danger qu'entraine leur utilisation dans la lutte anti-
parasitaire des vegetaux reside d'une part dans leur usage inconsidere et
dans leur diffusion entre les mains de personnes insuffisamment averties,
mais d'autre part dans le fait que les composes organophosphores ne sont pas
metabolises par le regne vegetal comme ils le sont par les mammiferes.

A cet egard il est devenu imperieux, specialement dans le cadre de la
sauvegarde de la sante humaine et animale, d'imposer un severe controle de
la purete chimique et du titre en composes actifs des produits organophosphores

autorises ä etre places dans le commerce phytoparasitaire, de la
standardisation des solvants et excipients, de l'etiquetage comme de l'in-
formation des utilisateurs. En conclusion un controle de l'absence de residus
toxiques dans les produits alimentaires d'origine vegetale s'avere aussi urgent
que ceux qui sont requis en production animale.

Resume

Connus depuis le milieu du siecle dernier (premiere synthese en 1854), ce n'est que
durant les trente dernieres annees que les composes organophosphores ont acquis
l'importance qui leur est accordee desormais comme agents antiparasitaires dans le
regne vegetal et egalement, d'une f'acjon toujours plus precise, dans la lutte des endo-
et ectoparasites affectant les animaux. Cette extension de leur champ d'application
et l'essor industriel qui l'accompagne decoulent des nombreux travaux allemands,
anglais puis americains (USA) realises de 1930 a 1960. Ces travaux sont bases sur la
connaissance du role fondamental des cholinesterases dans la transmission des excitations

nerveuses et l'etude de leurs specificites zoologiques et organiques; Taction des
composes organophosphores decoule, en effet, de leurs proprietes anticholinesterasiques.
Les insectes et les parasites sont particulierement sensibles a ces proprietes, compte
tenu de la concentration exclusive des cholinesterases dans leur Systeme nerveux. II
en est resulte un vaste champ d'application dans le traitement des ectoparasitoses, des
myiases et, a l'avenir, des endoparasitoses animales. Toutefois, l'aspect toxique des
medicaments organophosphores, mais surtout les problemes poses par la contamination
des denrees alimentaires (animales et vegetales) au moyen des rösidus de ces composes
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sont evoques; un severe controle de leur fabrication, de leur vente et de leur emploi
est requis.

Zusammenfassung
Trotzdem organophosphorische Präparate seit der Mitte des letzten Jahrhunderts

bekannt sind, ist ihnen erst in den letzten 30 Jahren die Aufmerksamkeit zuteil
geworden, die sie als Antiparasitica verdienen, sowohl bei Pflanzen wie auch gegen
Endo- und Ectoparasiten der Tiere. Die Ausdehnung ihrer Anwendung und der
Aufschwung der industriellen Herstellung sind der Erfolg von zahlreichen Arbeiten aus
Deutschland, England und den USA zwischen 1930 und 1960. Diese Arbeiten basieren auf
der Kenntnis der fundamentalen Rolle der Cholinesterasen in der Übermittlung der
nervösen Erregung und dem Studium ihrer spezifischen, zoologischen und organischen
Wirkung. Die Einwirkung der organophosphorischen Präparate beruht in der Tat auf
ihrer anticholinesterasischen Wirkung. Insekten und Parasiten sind besonders
empfindlich auf diese Einwirkung, was auf der exklusiven Konzentration der Cholinesterasen

in ihrem Nervensystem beruht. Daraus entstand ein breites Feld der Anwendung
gegen Ectoparasiten, Myiasen und in Zukunft gegen Endoparasiten bei Tieren. Immerhin

erfordert die Toxizität der organophosphorischen Medikamente, besonders aber
die Kontamination der Nahrungsmittel (tierische und pflanzliche) durch Rückstände
dieser Präparate eine strenge Kontrolle ihrer Fabrikation, ihres Verkaufes und ihrer
Anwendung.

Riassunto
Sebbene i preparati organofosforici siano conosciuti dalla metä del secolo scorso,

solo negli ultimi 30 anni si e individuata la loro capacitä antiparassitaria, sia per le
piante, sia per gli ecto- ed endoparassiti degli animali. L'estensione del loro uso e
della loro produzione e dovuta ai molti lavori in Germania, Inghilterra e negli Stati
Uniti fra il 1930 ed il 1960. Questi lavori si basano sulla conoscenza del ruolo fondamen-
tale delle colinesterasi, nella trasmissione di eccitazioni nervöse e sullo studio dei loro
effetti specifici zoologici ed organici. L'influsso dei preparati organofosforici risiede in
effetti sull'azione anticolinesterica. Insetti e parassiti sono particolarmente sensibili
a questo influsso, che si basa sulla esclusiva concentrazione delle colinesterasi sul loro
sistema nervoso. Ne risultö un grande campo d'uso contro gli ectoparassiti degli
animali. La tossicitä dei prodotti organofosforici, specialmente la contaminazione degli
alimenti (animali e vegetali) con resti di tali preparati richiede un severo controllo
della loro fabbricazione, vendita ed uso.

Summary

Although organic phosphates have been known since the middle of the last century,
it is only in the past 30 years that they have received the attention they deserve as
antiparasites, not only on plants but also against the endoparasites and ectoparasites
of animals. The extension of their application and the increase in their industrial
production are the result of numerous research publications from Germany, England
and the USA between 1930 and 1960. This research is based on the recognition'of the
fundamental role played by the cholinesterases in the transmission of nervous stimulation

and on the study of their specific zoological and organic effects. The influence
of the organic phosphates is actually due to their anticholinesterasic action. Insects
and parasites are particularly susceptible to this influence because of the specific
concentration of cholinesterases in their nervous systems. From this fact arose a
broad field of application against ectoparasites, myiases and, in the future, against
endoparasites in animals. However, the toxicity of the organic phosphoric medicaments
and still more the contamination of foodstuffs, both animal and vegetable, through
residue from these preparations demand a strict control of their manufacture, sale and
application.
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Atlas des Mittel- und Zwischenhirns des Kaninchens. Atlas of the mes- and dieneephalon
of the rabbit. Von Liselotte Gerhard. Springer-Verlag, Berlin-Heidelberg-New
York. Mit 64 Abbildungen. VTI, 184 Seiten 4°. 1968. Gebunden DM 178,-, US $ 44.50.

Das stattliche Werk füllt zweifellos eine Lücke, die von experimentell-neurologisch
Arbeitenden seit langem schmerzlich empfunden worden ist, mußte doch der 1911
erschienene Atlas des Kaninchengehims von Winkler und Potter noch jetzt für
viele Untersuchungen als Grundlage dienen. Nachdem Meessen und Olszewski
1949 einen Atlas der Medulla oblongata und des Pons des Kaninchens herausgaben,
erscheint nun Mittel- und Zwischenhirn aus dem Institut des Erstgenannten nach fast
20 Jahren, ein Zeichen vielleicht dafür, daß es ein besonderer Glücksfall ist, wenn sich
jemand der sehr verdienstlichen, aber ebenso mühevollen Aufgabe unterzieht.

Die neun ersten Seiten des großformatigen Atlanten bringen makroskopische
Aufnahmen des Kaninchengehirns mit zugehörigen Umrißzeichnungen zur Darstellung
der wichtigsten topographischen Landmarken sowie drei Zeichnungen zur Schädel-
Hirn-Topographie, ergänzt durch zwei sehr fein gezeichnete Röntgenbilder.
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Auf acht Umrißzeichnungen (Seiten 11, 67 und 87) werden die frontalen, horizontalen

und sagittalen Schnittebenen (von wenigen Ausnahmen abgesehen) angegeben,
die jeweils auf den nachfolgenden Tafeln in Zell- und Markscheidendarstellung
abgebildet sind. Wohltuend übersichtliche Legenden und kurze Begleittexte gehören zu
jeder Tafel. Glücklicherweise ist die so vielen anatomischen Darstellungen zum
Verhängnis werdende Überladung mit Bezeichnungen vermieden worden, was natürlich
auch durch das großzügige Format der Abbildungen begünstigt wird. Dieses Format
und eine gewisse Freigebigkeit mit leerem Raum (die sich wohl auch auf den Preis
ausgewirkt haben dürfte!) verhindern leider für die meisten Schnittebenen, Zellbild
und Markscheidenbild einander auf einer Doppelseite gegenüberzustellen, wie dies auf
Seite 16/17 der Fall ist. Sehr nützlich sind die auf einzelnen Tafeln angebrachten Pfeile,
die auf Darstellungen mit anderer Schnittrichtung hinweisen. Die letzten neun Tafeln
geben zytoarchitektonische Details bestimmter Regionen (limbisches System,
Thalamus-Hypothalamus, Corpus geniculatum, Colliculus posterior, Schleifenkerne). Die
anschließende Besprechung (Seite 117-168) und das Literaturverzeichnis (Seite 169 bis
180) sind in I. Makroskopische Anatomie, II. Material und Methoden (wobei hinsichtlich
postmortaler und artifizieller Veränderungen die Erwähnung der Cammermeyerschen
Arbeiten angebracht wäre) und alsdann nach «Funktionseinheiten» gegliedert. Daß
dabei kritische Zurückhaltung geübt wird, zeigt sich an der Besprechung der
sogenannten Pyramidenbahnen. Mit der gleichen Vorsicht werden die zytoarchitektonische
Abgrenzung von Kernen sowie die Möglichkeit der Identifizierung von Fasersystemen
dargestellt. Auch der einigermaßen Eingeweihte wird staunen über die Kompliziertheit

des Aufbaus eines Kaninchengehims und sich seine Gedanken zum Begriff der
«Organisationshöhe» machen. Derjenige aber, der seine Erfahrungen aus der

Neuropathology der Tiere schöpft, blickt neidvoll auf den stereotaktischen Experimentator
und seinen Optimismus hinsichtlich Zuordnung von Struktur und Funktion!

Das Werk zeigt, bis zu welchem Grad der Vollkommenheit es histologische Technik,
photographische und buchdruckerische Wiedergabe sowie die Großzügigkeit des
Verlages bringen können. R.Fankhauser, Bern

Pschyrembel, Klinisches Wörterbuch. Von Prof. Dr. med. Dr. phil. W. Pschy-
rembel. 185. bis 250.Auflage, 1969. Verlag Walter de Gruyter, Berlin 30. 1348
Seiten, 2275 Abbildungen, Ganzleinen DM 28,-.
Die Neubearbeitung dieses medizinischen Nachschlagewerkes hat unter Beizug von

15 Fachspezialisten und einer Bearbeiterin der einschlägigen Zeitschriften 4 Jahre
erfordert. Das reich illustrierte Werk gibt Auskunft über Etymologie, Diagnostik,
Differentialdiagnose und Prognose aller wichtigen Krankheitszustände, die der Arzt sonst
in vielen Spezialwerken und Fachzeitschriften zusammensuchen müßte. Außer der
eigentlichen Klinik umfaßt die Neubearbeitung aber auch Pharmakologie,
Mikrobiologie, Endokrinologie, klinische Chemie und Humangenetik. Die Begriffe des
radiologischen Fachgebietes, besonders im nuklearmedizinischen Bereich, bedurften einer
vollständig neuen Bearbeitung. Die Rangordnung der verschiedenen klinischen Unter-
suchungs- und Arbeitsmethoden ergab sich aus einer systematisch durchgeführten
Befragung der verschiedenen Gruppen, die das Wörterbuch bisher gebrauchten.

Für den Tierarzt liegt der Wert des Buches wohl darin, daß er sich über Probleme,
die den seinen nahestehen in bezug auf den Menschen, orientieren kann. Er wird auch
jeden Fachausdruck finden. Der Preis des dickleibigen Bandes ist trotz guter
drucktechnischer Ausstattung auffallend niedrig, was wohl der großen Verbreitung
zuzuschreiben ist. A. Leuthold, Bern
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