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Schweiz. Arch. Tierheilk. 122, 107—116, 1980

Aus dem Institut fiir Tierpathologie (Prof. Dr. H. Luginbiihl) der
Universitdat Bern

Zur Pathologie der chronischen Kupfervergiftung beim Schaf:
Beobachtungen an 14 Spontanfillen

von A. Tontis, H. Konig und H. Luginbiihi?

Wahrend die akute Kupfervergiftung meist auf eine einmalige, exzessive Cu-
Dosis zuriickzufiihren ist und sich als akute Gastroenteritis dussert [32], kommt die
chronische Intoxikation durch Kumulation wiederholt aufgenommener, nicht toxi-
Scher Cu-Mengen zustande [8]. Das Vergiftungssyndrom wird plotzlich klinisch
Manifest und fithrt nach perakutem Verlauf mit schwerem Ikterus, Leber- und
Nierenschdden zum Tode (s. Pathogenese).

In den letzten Jahren traten in kleinen und mittelgrossen Schafbestinden
Unseres Einzugsgebietes sporadisch Falle von chronischer Cu-Vergiftung mit todli-
Chem Ausgang auf, iiber welche im folgenden berichtet wird.

Atiologie und Pathogenese

. Die Hauptursache der chronischen Kupfervergiftung beim. Schaf ist ein zu hoher Cu-Gehalt
Cinerseits in Milchaustauschern (fiir Kilber) zur mutterlosen Limmeraufzucht, andererseits im Misch-
futter fijr Rinder und Schweine (Kraftfutter- und Mineralstoffgemische, Pellets, Intensivmastfutter),
Welches an Schafe verfiittert wird [2, 3], z.B. bei industriemissiger Lammermast [16].

Als weitere Ursachen sind bekannt:

— Léngere Verabreichung von Cu-haltigen Mineralsalzmischungen zur Wurmbekampfung [5];
= Anwendung von Cu-haltigen Priparaten (v.a. Kupfervitriol) zur Therapie [19] und Prophylaxe

der Moderhinke [16];

— Cu-haltige Diingemittel auf der Weide [23];
— Bekdampfung der Obstbaumschidlinge mit Cu-Verbindungen [24];
— Kontamination des Futters durch Cu-haltigen Flugstaub in der Umgebung von Kupferhiitten [4,

347;
= Verfiitterung von Biertreber [22].

. In Australien wurden Vergiftungsfille auch nach niederschlagsreichen Perioden auf Weiden mit
Viel Klee (Trifolium subterraneum) beobachtet, der einen hohen Cu- und niedrigen Molybddngehalt
Aufwejst [7]. Ahnliche Vergiftungen sind auf Heliotropium europaeum (Europédische Sonnenwende)
“uriickzufithren [22].

Das mit der Nahrung aufgenommene Kupfer wird nur zu einem kleinen Teil resorbiert und im
T8anismus zuriickbehalten. Uber den Resorptionsmechanismus ist noch wenig bekannt [1,26]. Als
tSorptionsort wird vor allem der Diinndarm betrachtet, je nach Spezies in unterschiedlich bevor-

Zugten Abschnitten (Lit. bei [26]). Langere, iiber dem Bedarf liegende Cu-Aufnahmen fiihren zur
Kumulation in der Leber, dem Hauptspeicher fiir Kupfer. Von dort wird Cu dem intermedidren
toffwechsel zugefiihrt, in geringen Mengen auch durch die Galle ausgeschieden [3, 33]. Mit stei-
gender Speicherkapazitit der Leber nimmt die Toleranz gegen tibermassige Cu-Zufuhr ab [17].
\—'_'_‘_-

' Adresse der Autoren: Postfach 2735, CH-3001 Bern (Schweiz).
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Nach verschiedenen Autoren wird Kupfer hauptsichlich in den Hepatozyten-Lysosomen gespei-
chert, deren Membran aber dabei Schaden nehmen kann (durch Peroxydation der Lipide, Lit. bei
[26]). Werden geniigend lysosomale Enzyme frei, so entstehen akute Leberzelldystrophie und
-nekrosen [26]. Durch Hepatozytenzerfall gelangt das iiber einen gewissen Grenzwert akkumulierte
Kupfer plétzlich in die Blutbahn, Erythrozyten werden durch oxydative Einwirkung geschadigt [18],
der rapide Anstieg der Cu-Konzentration im Serum fiihrt zu starkem Untergang von Erythrozyten und
zur hamolytischen Krise [2,3,17,33]. Deren Auslosemechanismus ist noch nicht klar. Als begiinsti-
gend werden verschiedene Stressfaktoren angegeben (Lit. bei [26]). Freigesetztes Himoglobin wird
durch reaktionsfahige, nicht an Ceruloplasmin gebundene Cu (II)-Ionen zu Himiglobin oxydiert, was
zum Tode durch Ersticken beitragen durfte [26].

Eigene Untersuchungen

Zur Untersuchung gelangten die Kadaver von zwdlf und die Organe von zwei
weiblichen Schafen. Alle Tiere waren nach perakutem Verlauf von 1-2 Tagen
gestorben. Als sparliche Symptome wurden von den Einsendern Apathie, Inappe-
tenz, Festliegen und lkterus gemeldet. Der Cu-Nachweis erfolgte ber 11 Tieren
durch quantitative chemische Analyse der Leber, bei einem Schaf in der Galle und
bei zwei weiteren histochemisch mittels Rubeansaure. Alter der Tiere und chemi-
sche Resultate sind in Tabelle 1 aufgefiihrt. Die Schafe Nr.1-3 dienten als
Kontrolle.

Tabelle 1 Kupfergehalt der Leber (bezogen auf Frischsubstanz)

Tier Nr. Alter in Monaten ppm Cu

1 24 1,7
2 24 67
3 36 72,9
4 5 162
5 36 168
6 9 221
7 24 270
8 60 290
9 132 295
10 24 375
11 5 423
12 24 _ 563
13 24 571
14 24 580
15 36 1100*

* in der Galle

Abb.1 Knotige Leberzellregenerate, Zirrhose (Schnittfliche). Post fixationem fotogratiert.

Abb.2 Hochgradig angeschwollene und grauschwarz verfarbte Niere (Schnittfliche). Post fixatio-
nem fotografiert.

Abb.3 Leberzirrhose. HE, mittlere Vergrosserung. Ausschnitt oben links: Ceroidpigmentzellen.
Ziehl-Neelsen-Farbung, starke Vergrosserung.

Abb.4 Massive Eiweissmassen vermischt mit Hamoglobintropfen im interkapsuldren Raum eine$
Glomerulums. HE, starke Vergrosserung.
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Pathologisch-anatomische Befunde

Schafe mit hoheren Cu-Werten in der Leber hatten massigen bis schlechten
Nahrzustand und starker verdnderte Organe. Das Vlies erschien allgemein matt,
sprode und liess sich leicht abziehen, bei einigen Schafen zeigte es an mehreren
Stellen umschriebene Alopezien. Bei drei Tieren mit Blutungen in der vorderen
Augenkammer trat blutig-schaumige Fliissigkeit aus der Nase.

In allen Fillen stand starker allgemeiner [kterus im Vordergrund: Konjunkti-
ven, sichtbare Schleimhadute und vor allem die Subkutis waren intensiv orangegelb
bis schmutzig-braungelb verfarbt, ebenso die inneren Organe. Korperhohlen und
Perikard enthielten meistens blutig-serose Fliissigkeit. Bei drei Tieren erschien das
Blut diinnfliissig, schmutzig-braun. Die Milz war stets vergrossert, mit aktivierten
Follikeln und schwarzlich verfarbter, weicher roter Pulpa. Leber und Nieren waren
besonders charakteristisch verdndert (s.unten). Bei einigen Tieren fanden sich
subepi- und -endokardiale Petechien und multiple kleine Hamorrhagien in der
Labmagenmukosa.

Die leicht- bis mittelgradig vergrosserte Leber wies meistens erhohte Konsistenz
und ockergelbe bis gelbgrunliche Verfarbung auf. Manchmal waren im Parenchym
multiple graugelbe, ziemlich derbe Knoten (¢ 1-4 mm) und weichere matt-rot-
braune, gut begrenzte Herde (@ 2 mm) zu erkennen (Abb. 1). Die Gallenblase war
in der Regel prall gefiillt mit dunnflussigem, schmutzig-braunem Inhalt.

Die metallisch gldnzenden, schwarzen Nieren waren stark geschwollen und
wogen einzeln bis 230 g (Normalgewicht 80—110 g). Die gespannte, gelatingse
Kapsel war sehr leicht abziehbar. Die Nierenschnittflache erschien grauschwarz, die
Rinde deutlich radidr gestreift (Abb.2). Der Urin in der Harnblase war typisch
kaffeebraun (Benzidin-Probe deutlich positiv).

Histopathologie
Leber

Neben fettiger und vakuoliger Degeneration und Dystrophie beherrschen Rege-
neration von Hepatozyten sowie prazirrhotische und zirrhotische Vorgidnge das
bunte Bild (Abb.3). Die Leberarchitektur ist weitgehend gestort. Schon bei Lupen-
vergrosserung fallen ausgeprégte Dissoziation der Zellbalken und Individualisie-
rung der Hepatozyten auf. Diese erscheinen bizarr geformt und stark geschwollen,
so dass die Sinusoidalraume stellenweise eingeengt sind. Im Zytoplasma von blass,
meist schwach eosinophil gefarbten Leberzellen finden sich fein- bis grobtropfigé
Lipidablagerungen und vakuoldre Degeneration. In den Vakuolen liegt oft ein
schwach cosinophiles, teils homogenes, teils granuldres Material. Im zentrolobula-
ren Bereich und in der Umgebung der Portalfelder erscheinen die Hepatozyten atro-
phisch oder fallen der Nekrose anheim. Die geschwollenen Kerne sind verschieden
stark katabiotisch verandert.

Die makroskopisch beschriebenen matt-rotbraunen Herde erwiesen sich als
Koagulationsnekrosen, die multiplen graugelben Parenchymknoten (s. Abb. 1, Tier
Nr.10) als Leberzellregenerate. In solchen Umbauknoten ohne typische Balken-
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Struktur fehlt die Zentralvene oft oder liegt exzentrisch. In den Portalfeldern finden
Sich ausgeprigte Gallengangsproliferation, lympho-histiozytire und plasmazellu-
lare Infiltrate sowie Bindegewebszubildung (Abb.3). Die intralobuliren Gitterfa-
S¢rn sind vermehrt, die Sternzellen aktiviert.

In der Umgebung von proliferierten Gallengingen und zentrolobulir sieht man —
Cinzeln oder gruppenweise — grossleibige rundlich-ovale Makrophagen (@ 12,8 bis
25,6 «) mit randstindigem Kern und hellbraunem, homogenem oder leicht wolki-
gem Zytoplasma (HE-Farbung). Es handelt sich um PAS-positive Ceroidpigment-
Zellen, die sich nach Ziehl-Neelsen violett (Abb. 3, oben links), mit Sudanschwarz
braun firben. Sie kommen — mit quantitativen Unterschieden — in allen unseren
Féllen vor.

Bei drei Schafen fanden sich auch ausgeprégte tropfenartige Gallenfarbstoff-
Ablagerungen im Zytoplasma von Hepatozyten sowie Gallenzylinder in den
Gallenkapillaren.

In zwei Féllen erfolgte der Kupfernachweis in der Leber histochemisch mittels
Rubeansiure. Diese bindet Cu und Iisst es im Zytoplasma von Hepatozyten, Stern-
Zellen und der oben beschriebenen Makrophagen einwandfrei als griines Prizipitat
¢rkennen.

Niere

Die Veridnderungen sind transkortikal und -medullir ausgebreitet.

Cortex: In den meisten Glomerula fillt die Ausscheidung von eiweissreichen
Massen auf, vermischt mit feinkdrnigen Hamoglobin (Hb)-Granula (Abb.4). Diese
«Uberschwemmung» driickt auf Mesangion und Kapsel, wodurch der Kapselraum
dusgeweitet wird. Die Glomerulumschlingen erscheinen oft komprimiert, wie «er-
trunken» in den genannten Massen. Von partieller Abflachung der Epithelzellen der

Owmanschen Kapsel und von Kernkatabiosen abgesehen, liessen sich an diesen
Zellen und an Deckzellen des Mesangions keine deutlichen regressiven Veridnde-
fungen erkennen.

Hauprsriick: Seine beiden Anteile (gewundener und gerader) sind etwa gleich
Verdndert. Das riickresorbierte Hb erscheint im Epithel der Hauptstiicke fein- bis
8Tobtropfig, intensiv dunkelrot, von missiger Dichte (Abb.5). Es bildet oft
Girlanden und Ketten. Die Hb-Speicherung ist gebietsweise im ganzen Zytoplasma,
Sonst jedoch vorwiegend im mittleren und apikalen Bereich der Epithelzellen lokali-
SIert. Oft kommen darin auch optisch leere Vakuolen vor. Die Tubuluslumina
®nthalten Hb-Tropfen und Eiweissmaterial (homogen oder wolkig strukturiert).

. Henlesche Schieife und Mittelstiick: Hier ist die Ansammlung von Hb und

Weissmassen unterschiedlich: Manche Tubuli sind durch grobtropfige Hb-Gra-
Nula obstruiert, andere mit Hb-Tropfen und Eiweissmassen ausgefiillt (Abb. 6). Oft
Wird eine kettenfdrmige Hb-Anordnung deutlich (Abb.7). Nach Lepehne-Farbung
“Ischeinen die Hb-Tropfen braun. |

i Sammelrohre: Meistens dilatiert und mit dicht granuliertem Hb-Material ange-
ullt (Abb.8).
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Diskussion

Beim Schaf sind Vergiftungsfalle durch Kupfer recht hidufig. Besonders in
Landern mit intensiver Schafzucht konnen sie grosse okonomische Verluste verur-
sachen und unter bestimmten Fiitterungsbedingungen, besonders bei industriemas-
siger Schafproduktion, sogar katastrophale Ausmasse annehmen [13]. In vielen
Bestanden erkrankten und starben nicht nur einzelne Tiere wie in unseren Fallen,
sondern eine grossere Anzahl [3, 6, 16].

Die Morbiditit erreicht oft 20% [14], die Mortalitit 100% [13]. Klinisch
stehen Ikterus und ausgepridgte Hamoglobinurie (kaffeebrauner Harn) im Vorder-
grund [2, 3, 6, 8, 13, 15, 16, 22]. Die braune Verfirbung des Blutes ist auf di¢
Bildung von Methamoglobin (Hamiglobin) zuriickzufiihren [15, 16,26, 33].24—48
Stunden vor der hamolytischen Krise beginnt der Cu-Spiegel im Blut zu steigen,
dabei werden bis zu 60% der Erythrozyten zerstort [15]. Die SGOT steigt bereits
6—8 Wochen zuvor [28]. Die hamolytische Krise wird begleitet von erhohten CPK-
Werten im Serum, was auf Skelettmuskelschaden hinweist (infolge Anoxie und Frei-
setzung toxischer Produkte [27]). Anstieg von Gesamtbilirubin und SGOT ist fiir
die schweren Leberparenchymschédden typisch [16]. In unseren Féllen war die
Bestimmung solcher Parameter nur bei einem Schaf kurz vor dem Tode moglich
(durch die hiesige Nutztierklinik; die Werte entsprachen dem Gesagten). Die
iibrigen 13 Tiere gelangten erst post mortem zur Untersuchung.

Der ermittelte Cu-Gehalt in der Leber (162—580 ppm, bezogen auf Frisch-
substanz, s. Tabelle 1) stimmt mit den Angaben von Behrens [3] gut iiberein. Werte
iiber 100 ppm (bezogen auf Frischsubstanz) sprechen fiir eine Intoxikation [2]
Auch der Gehalt bei den Kontrolltieren (1,7, 67 bzw. 72,9 ppm Cu) entspricht
normalen Werten (durchschnittlich 64,8 ppm [30]). Andere Angaben fiir normale
Schlachtschafe sind z.T. extrem hoch (bis 830 ppm [25]).

Die vorgefundenen morphologischen Verdnderungen sind vergleichend-medi-
zinisch-toxikologisch von Interesse. Bei Haustieren gibt es verschiedene Erkran-
kungen toxischen oder infektiosen Ursprungs, die nach plotzlicher starker Hamo-
lyse zu Himoglobinurie fithren (Lit. bei [10]). Die von Frese [10] beschriebenen
Nephropathien bei eventuell toxisch bedingter Himolyse des Hundes und bei chro-
nischer Cu-Vergiftung des Schafes haben pathomorphologisch manches gemein-
sam: Beide Syndrome gehen mit Hb-Ausscheidung durch Glomerula und -Speiche-
rung in Hauptstiicken sowie mit ausgepragter Hb-Zylinder-Bildung in distalen
Tubuli und Sammelrohren cinher. Nach Frese [10] sind die Nierenlasionen auch der
sog. Chromoprotein-Niere des Menschen weitgehend dhnlich. Ein voll entwickeltes
Bild analog dieser Krankheit (im Sinne von Zollinger [35]) ist bei den hier unter-
suchten Schafen wie bei den Fillen von Frese [10] jedoch nicht zu erwarten, da der

Abb.5 Intraepitheliale Himoglobin-Speicherung (dunkle Granula) in den Nierentubuli. HE, mitt-
lere Vergrosserung.

Abb.6und7 Tropfige Himoglobinausfallung, z. T. in Kettenform in den Tubuli. Lepehne-Farbung
mittlere und starke Vergrosserung

Abb.8 Dilatierte und mit Himoglobingranula angefiillte Sammelrohre. HE, mittlere Vf:rgrt')ss.erung
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Tod der Tiere schon innerhalb von 1-2 Tagen eingetreten war. Als unmittelbare
Todesursache werden akuter O,-Mangel [6, 11, 14] bzw. akutes Nierenversagen
[22, 29] angegeben.

Im {ibrigen stimmen unsere fiir chronische Cu-Vergiftung des Schafes (und
Kalbes) typischen Befunde weitgehend mit den Angaben in der Literatur iiberein
[1, 2, 9, 12, 13, 15, 16, 21, 29, 33]. Es handelt sich um eine Intoxikation mit
massiver intravasaler Hamolyse und schweren Hepato- und Nephropathien. Aus-
driicke wie «Hidmolyseniere» [10] und «hdmoglobinurische Nephrose» [15] sind
berechtigt (s.oben). Die ebenso wichtigen, schweren Leberveranderungen werden in
der Literatur mit wenigen Ausnahmen (z.B. [1]) nur summarisch behandelt. Uber
Ceroidpigmentzellen bei chronischer Cu-Vergiftung ist unseres Wissens nichts
bekannt. Bei distomatosen Schafen wies Trautwein [31] in iiber 20% &hnliche
Zellen nach. Unsere Fille waren jedoch frei von Distomatose, und es besteht wohl
kein Zusammenhang mit einer Parasitose. Trautwein [31] fiihrt die Genese von
Ceroidpigment auf einen Mangel an biologischen Antioxydantien sowie auf Paren-
chymschadigung und Hb-Zerfall zuriick, was auch hier als Erklarung dienen konnte.
Zur Stiitze dieser Hypothese bedarf es aber noch weiterer Untersuchungen.

Bei zwei Schafen erfolgte der Cu-Nachweis in der Leber mittels Rubeansiure.
Damit lasst sich Cu in frischem wie in formalinfixiertem Lebergewebe einwandfrel
nachweisen [9, 13, 20]. Das ist von Vorteil, wenn sich eine quantitativ-chemische
Analyse nicht durchfiihren lasst oder kein Material mehr dafiir zur Verfiigung steht.

In einem unserer Fille trat die Vergiftung nach Verfiittern von Kraftfutter-
mischung fiir Rinder auf, bei zwei Schafen nach Anwendung von Cu-haltigen Prapa-
raten zur Prophylaxe der Moderhinke und bei zwei weiteren Tieren durch Cu-
haltige Spritzmittel gegen Obstbaumschadlinge. In den iibrigen Faillen liess sich die
Intoxikationsquelle nicht eruieren.

Dank

Den Herren Kollegen Dres. H.Barth, Burgdorf, R. Friedli, Koppigen, A. von Griinigen, Laupen,
A.Witschi, Miinchenbuchsee, M. Hermann von der hiesigen Nutztierklinik sowie Herrn N. Schaffner,
Dipl.Ing. Agr., 5014 Gretzenbach, danken wir fiir die Einsendung der Fille.

Den Herren Dres. K.Lauber, Medizinisch-chemisches Institut der Universitit Bern, und
U.Manz, Firma Hoffmann-La Roche & Co. AG, Basel, sowie Herrn F. Fuhrer, UFAG-Betriebslabor,
Sursee, sind wir fiir die quantitativ-chemischen Cu-Analysen zu Dank verpflichtet.

Zusammenfassung

Aufgrund von 14 sporadischen Fillen wird iiber die chronische Kupfervergiftung beim Schaf
berichtet. Anhand der Literatur sind Ursachen und Pathogenese kurz dargelegt. Im Futter iiber langer¢
Zeit aufgenommenes Cu wird in den Hepatozyten akkumuliert und wéahrend der sog. hiamolytischen
Krise plotzlich freigesetzt, welche in 1 —2 Tagen zum Tode fiihrt. Pathologisch-anatomisch und -histo-
logisch stehen die Verdnderungen in Leber und Nieren im Vordergrund; ndmlich ausgeprégte regres-
sive, prazirrhotische und zirrhotische Prozesse bzw. schwere akute Nephrose («Hamolyseniere»,
«hidmoglobinurische Nephrose»), ferner starker allgemeiner Ikterus. In der Leber fanden sich Ceroid-
pigmentzellen mit noch unklarer Bedeutung. Der Cu-Nachweis erfolgte bei 11 Tieren durch quanti-
tativ-chemische Analyse der Leber, bei 1 Schaf der Galle und bei 2 weiteren histochemisch mittels
Rubeansiure (in Leber). Die chronische Kupfervergiftung ist praktisch von Bedeutung und
vergleichend-medizinisch-toxikologisch von Interesse.
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Résumé

. Surlabase de 14 cas survenus de fagon sporadique, les auteurs font un compte rendu de I'intoxica-
ton chronique par le cuivre chez le mouton. Les causes et la pathogenese sont présentées au moyen
des données de la littérature. Le cuivre ingéré avec la nourriture pendant un long laps de temps s’accu-
Mule dans les hépatocytes et est brusquement libéré lors de la crise dite hémolytique; cette derniére
onduit a la mort en I’espace de 12 jours. Du point de vue anatomo- et histo-pathologique, les altéra-
tions du foie et des reins sont au premier plan; il s’agit de processus régressifs prononcés du type
Précirrhose et cirrhose, resp. d’une grave néphrose aigué («rein d’hémolyse», «<néphrose hémoglobin-
Unques), ainsi que d’un fort ictére généralisé. Dans le foie se trouvaient des cellules & pigments
¢eroides, cellules dont la signification n’est pas encore établie. La mise en évidence du cuivre fut effec-
tée chez 11 animaux par analyse chimique quantitative du foie, chez 1 mouton par une méme analyse
de la bile et chez 2 autres par analyse histochimique du foie au moyen de dithiooxamide. L intoxication
chronique par le cuivre a une importance pratique et est intéressante du point de vue de la médecine
®t de la toxicologie comparée.

Riassunto

Sulla base di 14 casi sporadici si illustra 'avvelenamento cronico da rame nella pecora. Sulla base
della letteratura si illustrano le cause ¢ la patogenesi della forma patologica. Il rame assunto per un
Ungo tempo per via alimentare, viene accumulato negli epatociti e liberato durante le cosiddette crisi
®Molitiche che conducono alla morte in 1 o0 2 giorni. Il quadro macroscopico ed istologico & dominato
dalie lesjon; epatiche e renali; infatti si osservano marcati processi degenerativi, precirrotici e cirrotici,
©8ravi nefrosi acute (reni da emolisi, nefrosi emoglobinurica); si reperta inoltre un forte ittero generaliz-
Zdto. Nel fegato si osservano cellule contenenti pigmento ceroide, di non ancora chiarito significato.
011 animali il rame & stato dimostrato per mezzo di unaindagine chimica quantitativa del parenchima
“Patico, in un animale le analisi chimiche sono state effettuate sulla bile ¢ in altri 2 animali la dimostra-
Zlone del metallo & avvenuta per via istochimica (acido rubeanico) su tessuto epatico, L’avvelenamento
“Tonico da rame rappresenta un problema importante nella pratica e riveste un notevole interesse da
N punto di vista comparato.

Summary

. Chronic copper poisoning is reported in 14 sheep. The literature is reviewed briefly regarding
“tiology and pathogenesis. Excessively resorbed copper is stored in hepatocytes and can be suddenly
released causing a hemolytic crisis and death in 1 to 2 days. Principal lesions are found in the liver
and kidneys consisting of severe regressive, precirrhotic and cirrhotic changes, associated with acute

®Moglobinuric nephrosis. Furthermore there is severe generalized icterus. In the liver ceroid stuffed
cells of unclear significance are present regularly. Copper determination was made in 11 animals by
Quantitative chemical analysis of the liver, in 1 sheep of the bile, and in the remaining 2 histochemically
: y Means of rubeic acid in the liver. Chronic copper poisoning may be of economic importance and
S of interest in comparative medical toxicology.
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BUCHBESPRECHUNG

Stoffwechselphysiologie der Tiere. Von G. Cleffmann, UTP-Taschenbuchreihe des Verlages Euge?

Ulmer, Stuttgart. 296 Seiten mit 141 Abbildungen und 37 Tabellen, DM 22.80.

Zwei Leitthemen durchziehen dieses erfreuliche, handliche und iibersichtlich dargestellte Buch:
Einmal die physiologische Regulation und zum zweiten die funktionelle Mannigfaltigkeit. Das Schwel”
gewicht und die charakteristischen Merkmale des Buches liegen in der vergleichenden Darstellung
der Korperfunktionen. Bei der vergleichenden Betrachtung werden aber weit mehr Themen beriick”
sichtigt als gerade nur der Stoffwechsel, wie vom Titel her eigentlich erwartet wird. So gliedert sich d2*
Buch in 11 Kapitel, ndmlich Prinzipien biologischer Steuerung und Riickkoppelung, die molekular
Struktur der Organismen, Stoffwechsel, Erndhrung, Verdauung, Atmung, Blut und andere Korpel”
fliissigkeiten, Transport von Korperfliissigkeiten, Regelung oder Konformitit, Temperatur, Osmor¢”
gulation und Exkretion. Fiir eine vollstindige vergleichend-physiologische Darstellung fehlen nvf
noch Kapitel iiber Neurophysiologie, hormonale Wirkungsprinzipien und Fortpflanzung. Thr Eif”
bezug in die niichste Auflage, die dem Buch zu wiinschen ist, wiire begriissenswert. Denn ohne Beriick’
sichtigung von Nerven, Sinnesorganen und Hormonen ist die Regulation in tierischen Organisme?
nur fragmentarisch darstellbar.

In der vorliegenden Form richtet sich das Buch vorwiegend an Studienanfinger all jener Ricl”
tungen, die sich mit den Lebensvorgingen tierischer Organismen auseinandersetzen, und an Mittel
schiiler. Anderseits werden auch dem Forscher und Lehrer durch die vergleichende Darstellung d¢f
funktionellen Mannigfaltigkeit Informationen zugefiihrt, die ihm sonst verschlossen oder nur schwe’
zuganglich blieben.

R. von Fellenberg, Zirich
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