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Introduction. The Protostrongylidae species Cystocaulus ocreatus (RAILLIET & HENRY,
1907) MixAcic, 1939; Muellerius capillaris (MUELLER, 1889) CAMERON, 1927 and Neostron-
gylus linearis (MAROTEL, 1913) GEBAUER, 1932, used in this study are responsible, amongst
others, for verminous bronchopneumonia in small ruminants. The intermediate hosts of these
parasites are molluscs, mainly Stylommatophora as verified in the study carried out by
MANGA et al. (1986).

Experience has shown us (MANGA et al. 1979 and MANGA & MORRONDO 1982) that
infections of these molluscs by 2 or more species of Protostrongylidae nematodes are common
in nature. This is logical, when it is taken into account that the elimination of larvae I of these
parasites by the same host animal at the same time is frequent, according to the coprological
studies carried out on sheep (MORRONDO et al. 1978 and REGUERA 1983).

In previous studies we carried out (MORRONDO et al. 1980; MoRRONDO et al. 1981;
MORRONDO 1982; MORRONDO & MANGA, 1982; MORRONDO, 1985 and MANGA & MOR-
RONDO, 1988, 1989), the Helicidae species Cernuella (Xeromagna) cespitum arigonis
(ScuMmIDT, 1853), Helicella (Helicella) itala (LINNAEUS, 1758), Helicella ordunensis
(KoBELT, 1883), Cochlicella barbara (LINNAEUS, 1758), Cepaea nemoralis (LINNAEUS,
1758) and Helix (Cryptomphalus) aspersa (MULLER, 1774) were separately infected with each
of the parasites previously mentioned.

Moreover, according to the bibliography we consulted, the 6 species of molluscs, which
were the object of this study, have not been tested using the combination of, on one hand, C.
ocreatus and M. capillaris and, on the other, C. ocreatus and N. linearis.

We saw fit to infect these mollusc species, using 2 of these parasites at the same time,
after taking into account all the previous statements, and in order to establish the possible
mutual relations between these parasites in their intermediate hosts.

Materials and Methods. In order to carry out the infections of the molluscs, the larvac I (L 1) of C.
ocreatus, M. capillaris and N. linearis were first obtained separately from three ewes which were naturally and
purely infected with all three nematodes. To infect the molluscs with L I, the parasites were combined in a
proportion of approximately 50%. Subsequently, due to the death of the ewe which had provided C. ocreatus, it
was only possible to continue the experiments using C. ocreatus and M. capillaris since we had another sheep
which naturally eliminated the 2 nematodes together (approximately 30% C. ocreatus and 70% M. capillaris).
This latter combination was used to infect Helicella (H.) itala and C. nemoralis (Fig. 1).

The molluscs were collected in the province of Ledn, in one of the places quoted by ManGa (1983) for
each species. Despite choosing isolated areas not frequented by small ruminants, we examined 10% of the
specimens of each species of snails, in order to rule out the possibility of natural infection by Protostrongylidae
larvae.

The snails were put into batches of approximately 40 specimens and then infected using the method
described by Kassar (1957). The L I dose of C. ocreatus/M. capillaris ranged from 125 to 400 in Helicella
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| itala and Helix (C.) aspersa, respectively (Fig. 1), and for C. ocreatus/N. linearis it ranged from 210 ‘or
lunensis to 579 for C. nemoralis (Fig. 3).

conditions, in which mollusc infections and later handling and treatment were carried out, were simil: ‘0
those existing when infecting these intermediate hosts with the three parasites individually (MORRONDO et al. 19,
1981, 1982; MORRONDO & MANGA 1982; MORRONDO 1985; MANGA & MORRONDO 1988, 1989). The result: I
both infections were compared using percentages rather than absolute values, as it is impossible to infect with ~ >
same dose.

The number of larvae which had penetrated the foot of each mollusc was calculated from the difference betw: *
the number placed in the Petri dish at the start of the infection and that retrieved afterwards. In order to ascertain t
number of larvae corresponding to each species of parasite, the larvae which had not penetrated were identificc

To observe the larval development of the parasites in the molluscs, 1 or 2 specimens of each species were kil
every day from the 6th day post-infection (p.1.) until the experiments were finished.

The methods used for the removal and subsequent identification of the larvae were the same as those used b:
MorroNDoO et al. (1980) and MORRONDO & MANGA (1982)

The suitability of the studied species as intermediate hosts of the parasites above-mentioned was decided within
the following parameters for each mollusc, both for the individual parasites and for their combination: larvae I which
penetrated the foot (expressed as a percentage), the total number of larvae found in the 3 stages (L I, L1I, L 111), the
number of L 111 and the percentages of the total number of larvac and of L III (we based our calculations on the
number of L I which had penetrated). We also took into account the days when the first L II and L III of each
nematode were seen, those on which the last L II were observed, as well as the day when all the parasites reached the
3rd larval stage.

One-way analysis of variance were carried out for all the species of parasites and for their combinations (.
ocreatus/M. capillaris and C. ocreatusiN. linearis) in order to determine possible interspecific differences in the
infected molluscs, in relation to the percentage of L I which had penetrated them, to the percentage of the total
number of larvae (1, II, I1I), and to the percentage of L 11I found in each one. We also calculated the correlation
coefficient in order to find out the degree of dependence which existed between the 3 above-mentioned percentages.

The “t” test was applied to all the species of molluscs to discover if there were differences with regard to the
percentages of L I which had penetrated, of the total number of larvae (I, II, IIT) belonging to the different parasites,
and of the L III. The same test was used to determine the possible i pecific diffe between the double
infections carried out in this experiment and in the pure infections previously undertaken by us, in relation to both
percentages of L I that penetrated and that of the total number of larvae.

To perform the above-mentioned statistical studies the Statgraphics programme and a IBM AT Personal
Computer were used.

Tt

Results. 1. — Infections using the combination of C. ocreatus and M. capillaris. The highest
values for the percentage of L I of C. ocreatus and M. capillaris which penetrated (both separately
and together) were obtained in Helix (C.) aspersa and C. nemoralis (Fig. 1). However, in these
species of molluscs we obtained the lowest figures for the percentages of the total number of
larvae (I, I, 1II) and of L III, whilst the highest figures were in C. barbara.

By means of one-way analysis of variance, significant statistical differences were found
among the 6 species of molluscs with regard to the percentages of: L I that penetrated, the total
number of larvae (I, II, III) and L IIT (Tab. 1). When the corresponding correlation coefficients
between these percentages were obtained, there was no relation between the Ist and 2nd
percentages nor between the Ist and 3rd ones. But there was a relation between the 2nd and 3rd
ones (Tab. 1).

The percentages of M. capillaris L1 that penetrated the snails, the total number of larvae (I, 11,
I1I) and L III per mollusc, together with the absolute values of the last two, were always greater
than those for C. ocreatus (Fig. 1).

By means of the “t” statistic, there were found to be significant statistical differences in each
of the above-mentioned percentages between C. ocreatus and M. capillaris. These differences
were observed in nearly all the species of molluscs studied (Tab. 2).

As can be seen in Fig. 2, in all the species of molluscs tested, the different larval stages of both
parasites were observed approximately on the same days post-infection, except in Helix (C.)
aspersa, which took somewhat longer.

On applying the “t” test to the data obtained in the double and monospecific infections,
significant statistical differences were generally observed in the percentage of larvae I that
penetrated as well as in those of larvae that continued the life cycle (Tab. 3).

190 Angew. Parasitol. 31 (1990), H. 4
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Fig. 1. Results obtained from the infection by C. ocreatus ([1), M. capillari;
parasites () of the mollusc species: 1| = Cernuella (X.) cespitum arigonis, 2
ordunensis, 4 = C barbara, 5 = C. nemoralis, 6 = Helix (C ) aspersa.

2. — Infections using the combination of C. ocreatus and N. linearis. As shown in Fig. 3, the
highest values for the L I penetration percentage, both for the combination of C. ocreatus/N.
linearis and for these parasites separately, were obtained in C. nemoralis. Nevertheless, it was in
C. nemoralis that we obtained the lowest figures for the percentages of the total number of larvae
(1, II, III) and of L III detected in each mollusc, whilst the highest figures belonged to Cernuella
(X.) cespitum arigonis.

On applying one way analysis of variance, we discovered significant statistical differences
amongst the 3 species of molluscs tested, referring to the percentages of L I which penetrated, of
the total number of larvae (I, II, IIT) and of the L III found in each mollusc. On comparing these
percentages, no correlation was found between the first 2, on one hand, and the first and the third,
on the other. Nevertheless, the percentage of the total number of larvae and that of L III are related
(Tab. 4). These results coincide with our observations for the infections carried out using
C. ocreatus/M. capillaris.

The percentage of L I that penetrated and the absolute values for the total number of larvae (I,
I, 1) and of L III detected in each mollusc were greater for N. linearis than for C. ocreatus
(Fig. 3). However, the percentage of the total number of larvae and that of L III were higher for
the latter nematode in Cernuella (X.) cespitum arigonis and H. ordunensis.

When we compared, by means of “t” statistic, the percentages of C. ocreatus and N. linearis L
I that had penetrated each species of molluscs, significant statistical differences were observed in

14% Angew. Parasitol. 31 (1990), H. 4 191



Tab. 1. Values of one-way analysis of variance (F) and of the correlation coefficient (r) applied to the various
percentages of C. ocreatus and M. capillaris larvae per mollusc observed in the 6 species of snails. ® = These
values are statistically significant for p = 0.001. * = There are not statistically significant differences.

Parasites Values of “F" Values of “r”

Species df. % LIpe- %L(, 1, %LII % L I penet./ % LI penet./ % LI, II, [1I)/
netrated 111 % L(I, 11, 1) % L I % L III

C.ocreams 5 59.47® 8.41® 5.99® 0.745* 0.574% 0.948®

M. capillaris 5 44.74® 8.97® 10.14® 0.311% 0.153* 0.964®

C. ocreams/ 5 65.33®  10.97® 9.35® 0.608* 0.384% 0.951®

M. capillaris

Tab. 2. \;alucs of the “t” statistic applied to the different percentages of C. ocreatus and M. capillaris larvae per
mollusc. ® = It is significant for p < 0.001. ™ = It is significant for p = 0.005. 4 = It is significant for p < 0.01.
* = There are not statistically significant diffe

Molluscs % L I penetrated % L(I, 11, IIT) % L I

Species d.f. t d.f. t d.f. t

Cernuella (Xeromagna) 90 7.173® 90 1.592% 52 2.509®
cespitum arigonis

Helicella (H.) itala 78 8.355® 78 1.703* 48 1.563*
Helicella ordunensis 86 3.499® 86 2.419" 62 1.938*
Cochlicella barbara 76 6.222® 76 2.604™ 40 3014

Cepaea nemoralis 78 1.752* 78 2.1924 22 8694

Helix (Cryptomphalus) 78 2.8424 78 2.9284 28 120®

aspersa

Tab. 3. Values of the “t” statistic applied to the various percentages of C. ocreatus and M. « obtained in the
double infections and in the pecific ones. ® = It is significant for p =< 0.001. ® = :ificant for p =

0.005 L. 4 = It is significant for p = 0.01. * = There are not statistically significant diffc:

Molluscs % L I penetrated % L, 11, !
Species d.f. C.o. M.c. C.o. M.c.

t t t t
Cernuella (Xeromagna) 90 3.602® 4.212® 1.308* 19.142®
cespitum arigonis
Helicella (H.) itala 78 9.246® 0.693* 4.100® 2.7704
Helicella ordunensis 78 0.904* 4.307® 0.345* 1.803*
Cochlicella barbara 76 1.003* 11.758® 0.214* 2.5564
Cepaea nemoralis 78 5.396® 2.6904 3.961* 213574
Helix (Cryptomphalus) 78 = 5.296® = 2.971™
aspersa

H. ordunensis and C. nemoralis, but not in Cernuella (X.) cespitum arigonis. On applying the
same test to the percentages of the total number of larvae (I, II, III) and of L III no differences
were observed in any of the tested species (Tab. 5).

The shortest time necessary to obtain the different larval stages was found to be for the
parasites in C. nemoralis, and the longest for the those in H. ordunensis. In general, the L III of
N. linearis were detected earlier than those of C. ocreatus (Fig. 4).

When the “t” test was applied to the results obtained in the present study and to those found in
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the mospecific infection previously carried out by us with C. ocreatus and N. linearis
separuicly, significant statistical differences were observed in relation to the percentages of L I
that penetrated the molluscs and the percentages of the total number of larvae which developed
from both nematodes (Tab. 6).

Taking into account the criteria in the section on material and methods, 5 of 6 species of
Helicidae tested behave as suitable intermediate hosts for C. ocreatus and M. capillaris. Their
degree of suitability, beginning with the best suitable was: C. barbara, Cernuella (X.) cespitum
arigonis, H. ordunensis, Helicella (H.) itala and C. nemoralis. In our opinion, although Helix
(C.) aspersa is receptive to the larvae of both parasites, it does not act as an intermediate host for
the above-mentioned combination.

Following the same guide lines, the order of suitability of the molluscs as intermediate hosts of
C. ocreatus and N. linearis was: Cernuella (X.) cespitum arigonis, H. ordunensis and C.
nemoralis.

Our results lead us to believe that larval development of the parasites in the moluscs is
favoured in the infections using the combination of C. ocreatus/M. capillaris and C. ocreatus/N.
linearis and that it is the larvae of C. ocreatus and N. linearis which are most affected by this
positive influence.

Discussion. On comparing the results obtained in the double infection, which were carried out
in this study, with those of the monospecific ones previously undertaken by us (MORRONDO et al.
1980, 1981, 1982; MORRONDO & MANGA 1982; MORRONDO 1985 and MANGA & MORRONDO
1988, 1989) using the same species of mollucsc, we observed that the percentage values of
C. ocreatus, M. capillaris and N. linearis L 1 that penetrated the snails were lower in the

Angew. Parasitol, 31 (1990), H. 4 193
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Fig. 3. Results obtained from the infection by C. ocreatus (1), N. linearis (EZ3) and the combination f both
parasites of the mollusc species: | = Cernuella (X.) cespitum arigonis, 2 = H. ordunensis, 3 = C. nenoralis.

Fig. 4. Days on which the first L I and L III, last L IT and all L III of C. ocreatus ((3J) and N. linearts (E=) were
observed.

double infections, except when we tested H. ordunensis with C. ocreatus and N. linearis and on
infecting Cernuella (X.) cespitum arigonis and C. ocreatus and M. capillaris. However, the
percentage values for the total number of larvae (I, II, III) and L III of C. ocreatus and N. linearis
were higher in the double infections than in the monospecific ones. On the contrary, in the
infections carried out using M. capillaris the values for the last two percentages were lower in the
double infections, except in Helicella (H.) itala and H. ordunensis for both percentages and in
Cernuella (X.) cespitum arigonis for the second percentage.

With regard to the days on which the different larval stages of C. ocreatus, M. capillaris and
N. linearis were first seen, in the double infection, and in the monospecific ones we previously
carried out no great differences were found in the periods of time necessary to obtain the first L II.
Conversely, the first L III of N. linearis took longer to detect in the double infections. However,
the first C. ocreatus L. III were obtained earlier in the infections using the combination of both
C. ocreatus and M. capillaris than in the monospecific infections, yet the opposite occurred in the
infections using the combination of C. ocreatus and N. linearis, except in C. nemoralis.

194 Angew. Parasitol. 31 (1990), H 4



Tab. 4. Values of one way-analysis of variance (F) and of the correlation coefficient (r) applied to the various
percentages of C_ ocreatus and N. linearis larvae per mollusc observed in the 3 species of snails. ® = Itis significant
for p = 0.001. ™ = It is significant for p = 0.05. * = There are not statistically significant differences.

Parasites Values of “F” Values of “r”

Species d.f. % L1 pe- % L, I, % L 11 % L 1penet./ % L Ipenet/ % L(I, IL, 1)
netrated 110 % LI, I, M) % LI % L 11

C. ocreatus 2 36.40® 8.20° 24.37® 0.819* 0.892*% 0.990®

N. linearis 20 52:19% 7.36® 11.05® 0.736* 0.835% 0.987%

C. ocreatus/ 2 69.48® 8.92® 9.99® 0.754% 0.892*% 0.969%

N. linearis

Tab. 5. Values of the “t” statistic applied to the different percentages of C. ocreatus and N. linearis larvae per
mollusc. © = It is significant for p = 0.001. * = There are not statistically significant differences.

Molluscs % L I penetrated % L(I, II, III) % L 1
Species d.f. t d.f. t d.f. t
Cernuella (Xeromagna) 90 1.913* 90 0.190* 40 0.384*
cespitiu Grigonis
Helice!: ordunensis 78 3.657® 78 0.730* 32 0.984*
Cepu wralts 78 9.247® 78 0.750* 60 0.987*
Tab iues of the “t” statistic applied to the various percentages of C. ocreatus and N. linearis obtained in the
dout tions and in the monospecific ones. ® = It is significant for p = 0.001. 4 = It is significant for p =
0.01 here are not statistically significant differences.
Moli % L I penetrated % L(I, 11, 1I1)
Speci dif N Clo? N.1. C.o. N.I.
t t t t

(Xeromagna) 90 6.838® 0.508% 2154441 9 5384
cespr tgonts
Helicella ordunensts 78 1.000* 10.325® 0.595%* 0.493*
Cepaea nemoralis 78 4.774® 4.283® 5.930°  4.269®

In our experiments with the combination of C. ocreatus and M. capillaris, the number of
larvae per mollusc was always greater than that found by CABARET (1981) when he infected the
Helicidae Cochlicella conoidea with the same parasites. The periods of time necessary to attain
the different larval stages were also shorter in the molluscs we tested than in the C. conoidea
tested by the above-mentioned author.

The number of larvae per mollusc for the three parasites which we recorded in C. barbara was
far greater than that obtained by CABARET (1981, 1984) on infecting Cochlicella ventricosa (=
Cochlicella barbara) with a combination of Cystocaulus nigrescens (= Cystocaulus ocreatus),
M. capillaris and N. linearis.

When CABARET & DAKKAK (1979) tried C. ventricosa with a mixture of Cystocaulus sp., M.
capillaris, N. linearis and Protostrongylus sp. only 4% to 30% of the molluscs became infected.
In addition to this, no mollusc hosted more than one larva, although the percentage of larvae 1
which had penetrated was high. The authors did not consider this mollusc species suitable as an
intermediate host for M. capillaris. This does not agree with what we discovered with the double
infection, which this work is about, as well as the monospecific (MORRONDO & MANGA 1982).

Angew. Parasitol. 31 (1990), H. 4 195



T_'hc post-infection period indicated by CABARET & DAKKAK (1979) before observing the
first N. linearis L 11 and L III was shorter than that required in our experiments.

Acknowledgements. We wish to express our deep gratitude to C. EspiNIELLA and M. L. CARCEDO
for their technical assistance.

Zusammenfassung. Die kombinierte Larvalentwicklung von Cystocaulus ocreatuslMuellerius
capillaris und C. ocreatus/Neostrongylus linearis (Nematoda) bei 6 cxpcrimcmcll infizierten
Arten von Helicidac (Mollusca). — Dies ist die erste Studie zur exper llen Empfinglichkei
folgender Schneckenarten als Zwischenwirte fiir die Kombination von C. ocreatus/M. caplllan: (Lungenpa-
rasiten von Wiederkiuern): Cernuella (X.) cespitum arigonis, Helicella (H.) itala, H. ordunensis, Cochli-
cella barbara, Cepaea nemoralis und Helix (C.) aspersa. Weiter wurde die kombinierte Larvalentwicklung
von C. ocreatus und N. linearis in Cernuella (X.) cespitum arigonis, H. ordunensis und C. nemoralis
verfolgt, Etwa 40 E: lare jeder der Schneckenarten wurde mit den erwihnten Parasitenkom-
binationen infiziert. Auf Grund der Ergebnisse nehmen wir an, daB Cernuella (X.) cespitum arigonis, H.
ordunensis, C. nemoralis, C. barbara und Helicella (H.) itala empfangliche Zwischenwirte fiir die larvale
Kombination von C. ocreatus und M. capillaris sind, wihrend dies fir Helix (C.) aspersa nicht zutrifft.
Dic ersten 3 genannten Schneckenarten sind dabei ideal fiir dic kombinierte Larvalentwicklung von C.
ocreatus und N. linearis. Es scheint, daB Doppelinfektionen die Larvalentwicklung begiinstigen.

Pesiome. OpnoBpemeHHOe pa3sBuTHe nuunHOK Cystocaulus ocreatus/Muellerius capil-
laris w C. ocreatus/INeostrongylus linearis (Nematoda) y 6 3KCIHECPHUMCHTZILHO
3apaxeHHbIX BUAOB Helicidae (Mollusca). — Jlaunas paboTa sBISCTCS NCPBOM MO HM3YHCHHIO

B IKCNEPHMCHTAJLHBIX YCNIOBHAX UYBCTBHTCILHOCTH Y CJICIYIOUMX BHJIOB YJMTOK, SBSIOUMXCA (PO~
MCKYTOUHBIMH XO! st Kom( C. ocreatus/M. capillaris Cnerovnpie NapasuThl - hBau-
Hbix): Cernuella (X.) cespitum arigonis, Helicella (H.) itala, H. ordunensis, Cochlicella barbara, ' paea
nemoralis w Helix (C.) aspersa. Jlanee GbLIO NMPOCIEKEHO COBMCCTHOC KOMOMHMPOBaHHOE p-  (THC
C. ocreatus w N. linearis B Cernuella (X.) cespitum arigonis, H. ordunensis w C. nemoralis. C » 40
IKUEMILISPOB  KAXJ/IOr0 YKa3aHOTO BWJIa MOJUTIOCKOB OBLIO 3apaXXCHO YNOMSIHYTOH KOMO uei
napasuToB. Ha ocHOBe pe3ynbTaToB MOXHO cumtath, uto Cernuella (X.) cespitum arigonis, “du-
nensis, C. nemoralis, C. barbara, w Helicella (H.) itala OTHOCATCS K BOCIPHAMYMBBIM MPO* ou-
HbIM XO3eBaM JUIsl JHYNHOYHON KomOunaumu C. ocreatus/M. capillaris, 4TO HE OTHOCHTCS! lelix
(C.) aspersa. TlepBbie TpH Ha3BaHbIC BHA OKA3AJNMCh WICAJIBHBIMM JUIss KOMOGMHHPOBAHHO! uu-
Hounoro passutus C. ocreatus/N. linearis. OueBuiHO, uTO JBOMHAas MH(ekuust Grarompus iyeT
PAa3BHTHIO JIHYHHOK.

Summary. This is the first study on the experimental susceptibility of the following species mol-

luscs: Cernuella (X.) cespitum arigonis, Helicella (H.) itala, Helicella ordunensis, Cochlicella b: bara,
Cepaea nemoralis and Helix (C.) aspersa, as intermediate hosts for the combination of both C. ocrea-
tus and M. capillaris, pulmonary parasites in ruminants. Furthermore, the larval development of C. ocrea-
s and N. linearis, the two taken together, has been followed in Cernuella (X ) cespitum arigonis, H.

d is and C. lis. Approximately 40 specimens of each of the above-mentioned species of
molluscs were infected with the parasites listed. Bearing in mind the results obtained, we believe that
while Cernuella (X.) cespitum arigonis, H. ordunensis, C. nemoralis, C. barbara and Helicella (H.) itala
are suitable intermediate hosts for the larval combination of C. ocreatus and M. capillaris, the same can-
not be said of Helix (C.) aspersa. Likewise, the first 3 species of molluscs quoted are ideal for the joint
larval development of C. ocreatus and N. linearis. It seems that double infections favour larval develop-
ment.
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Personalnachrichten. Prof. Dr. sc. Dr. h. c. THEODOR HiePE (Humboldt-Universitiit zu Berlin) wurde am
11. 12. 1989 vom Minister fir Gesundheitswesen in Anerk t jerer Verdi fir den G ihei
schutz in der DDR mit der ,,Hufeland-Medaille in Gold*

Geburtstage. Am 29. September 1990 vollendete Dr. rer. nat. habil. HANS ENGELBRECHT, Leiter der Abt.
Medizinische Parasitologie und des Referenzlaboratoriums fir Helminthologie in Kleinmachnow am
Bezirkshygieneinstitut Potsdam, Eh itglied der Parasitologischen Gesellschaft der DDR und Mitglied des
Wissenschaftlichen Beirates unserer Zeitschrift, sein 65. Lebensjahr (vgl. Angew. Parasitol. 26 (3): 180—184,
1985). Prasidium der Parasitologischen Gesellschaft und Redaktion gratulieren auf das herzlichste.

Todesfille. Am 16. April 1990, funf Tage nach seinem 80. Geburtstag, verstarb in Prag nach einer kurzen
Krankheit der bekannte tschechische Parasitologe und Dipterologe Prof. Dr. JArosLAv KRAMAR, Dr. sc., der
chemalige Leiter des Lehrstuhls fur Parasitologie und Hydrobiologie der Karls-Universitiit in Prag. (Siche auch
Angew. Parasitol. 17: 1, 1976).

Information: Zur Monographie von BERNDT & EICHLER iiber die Pharaoameise (erschienen 1987 P in Mitt.
zool. Mus. Berlin 63, H. 1) sind zwei Ergi gen erschies 1987 ein Regi und 1989 ein Glossarium (der
wichtigsten Ameisen-Termini). Interessenten erhalten diese kostenfrei zugesandt — solange der Vorrat reicht —,
wenn sie einen voradressierten Briefumschlag im Format C5 (fiir normale Halbblitter, 162:229 mm) an Prof. Dr.
Wb. EICHLER, Zoologisches Museum, Invalidenstr. 43, O-1040 Berlin, einschick (Begleitschreiben ist nicht

erforderlich).
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Am 7. Februar 1990 fand in der Humboldt-Universitit Berlin eine gemeinsame Tagung der Sektionen
Helminthologie und Protozoologie der Parasitologischen Gesellschaft der DDR statt. Die Veranstaltung, an der 54
Parasitologen aus der DDR und Berlin (West) teilnahmen, stand unter dem Thema: ,,Die Katze als mogliche Quelle
parasitirer Infektionen des Menschen®. Im ersten Vortrag umri8 W. ScHINDLER (Berlin) die Situation der
Heimtierhaltung in Berlin und ging dabei insbesondere auf die Problematik der verwilderten Katzen ein. R.
BucHwALDER und A. KAUFMANN (Berlin) stellten Ergebnisse der parasitologischen Scktion streunender Katzen aus
ciner GroBstadt sowie aus lindlichen Gebieten stammender Tiere gegeniiber. In beiden Tiergruppen war Toxocara
mystax, die einen potentiellen Zoonoserreger darstellt, der am hiufigsten anzutreffende Endoparasit. Dicse
Feststellung wurde auch durch die Ausfiihrungen von W. Haupr (Leipzig), der die koproskopischen Untersuchun-
gen von in der Stadt gehaltenen Hauskatzen auswertete sowie durch Diskussionsbeitriige von U. PUNDRICH
(Magdeburg) und F. VioLka (Berlin) bestitigt. K. SCHIERHORN und R. SCHUSTER (Berlin) berichteten anhand von
Todfundanalysen ber die Helminthenfauna der vom Aussterben bedrohten Wildkatze. Der Problematik der
Spulwurmbekimpfung war der Vortrag von TH. HIEPE und R. BUCHWALDER gewidmet. Hierbei wurden die
Ergebni der Wirksamkeitsprifung des Priiparates Panacur®-Tabletten (Fenbendazol) dargestellt. Bei ciner
dreimaligen Applikation in einer Dosis von 50 mg/kg KM konnte eine 100%ige Wirksmkeit erzielt werden. W. A.
MOULLER und Mitarb. berichteten iiber Experimente zum Nachweis von zirkulierendem Toxoplasma-Antigen im
Tierversuch. Diese Methode konnte fiir die Toxoplasmosediagnostik bei Immunschwichen ecine Bedeutung
erlangen. Auf die mogliche Rolle der Katze als Ubertriiger der Giardiose machte B. FLENTJE (Berlin) aufmerksam.
Im AnschluB an die Vortrige stellten die Mitarbeiter der Medizinischen Akademie Magdeburg folgende Poster vor:
1. G. Kocu; A. WOHLFARTH; W. A. MULLER: Nachweis von Antikdrpern gegen 7. gondii im Immunblot.

2. A. HANDSCHACK: W. A. MULLER: Der Einsatz monoklonaler Antikérper in einem capture-Enzymimmuntest zur

Erfassung Toxoplasma-spezifischer IgM-Antikorper.

3. MOLLER, W. A.; A. WOHLFARTH; G. KocH; K. BECKER: Nachweis von zirkulierendem 7oy

lusma-Antigen

durch einen Enzymi in Korperflussigk des Mensch R. Sci wTER (Berlin)

Hovorka, J., Maklakova, L. P., Mituch, J., Pel’gunov, A. N., Rykovskij, A. S., Ser a2, M. K.,
Sonin, M. D., Erhardova-Kotrl4, Juraek, B. (1988): Gel® rﬁinty dikih kopytnyh Vos j Evropy
(Helminthen des Schalenwildes Osteuropas). — Moskva (Verlag Nauka) 208 S., 9 Tab., 50 Abb it. brosch.
4 Rub. — Helminthosen konnen auch beim Schalenwild Bedeutung erlangen. Da neben euryxen: cgern auch
eine grofe Zahl \\'lnsspcnfschu Helminthen parasitiert, waren Untersuchungen zur Helminthcn i durch das
Fehlen prechend hliissel erschwert. Mit vorliegendem Buch unternahm ein V. ischaftskol-
lektiv aus der UdSSR und der CSFR den Versuch, dic in Osteuropa beim Schalenwild gefundc +iclminthen
aufzulisten. Die ersten Kapitel befassen sich mit den einzelnen Erregern, geordnet nach d »ologischen
Systematik. Dabei sind der Grundbauplan der jeweiligen Klasse und Bestimmungsschliissel des jew: i:zen Taxons
sowie dessen Kurzbeschreibung vor. lit. Die Besti hliissel enthalten nur solche Arten. < tatsichlich

beim Schalenwild nachgewiesen wurden. Es werden Angaben zum Wirt, zur Lokalisation, zur Verbreiiung und zum
Lebenszyklus g ht. Auf eine morphologische Charakteristik der Arten wird verzichtet. Dafiir sind aber fur die
Differentialdiagnostik wichtige morphologische Merkmale als Strichzeict dargestellt. T wurden 17
Trematoden, 12 Zestoden, 1 Kratzer und 108 Nematoden berucksichtigt. Weitere Kapitel befassen sich mit den
GesctzmaBigkeiten der Herausbildung der Helminthenfauna beim Schalenwild in urbanen Gebieten, mit dem

Einfluf des Biotopes auf die Helminthenf? cuz icdelter Tierarten, sowie mit okologischen Aspekten bet
gewahlten Helminth (Parafasciolopsid Fasciolopsidose, Cysticercose, Metastrongylose, Trichostrongy-
lidose). Der abschliefende Abschnitt ubcr MaBnat zur Schad inderung (Projektierung prophylaktischer

MaBnahmen und Therapie) basiert auf den in der CSFR gesammelten Erfahrungen. Der Begriff , Osteuropa® im
Titel des Buches ist sehr weit gefaBt, denn im Quellenverzeichnis finden sich auch Angaben tiber das Vorkommen
bestimmter Arten in der BRD, in Osterreich, in der Schweiz und in Zentralasien. Neben einigen Druckfehlern finden
sich auch einige geringfiigige sachliche Unkorrektheiten. Dennoch stellt vorliegendes Buch ein bislang einmaliges
Standardwerk dar. Trotz allgemeiner Beschreibungen muff beim Leser aber ein gewisses helminthologisches
Grundwissen vorausgesetzt werden. Das Buch spricht Veterinirparasitologen, die sich mit Wild-, aber auch mit
Weideparasitosen befassen, an. R. SCHUSTER (Berlin)
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Experiinental infection in mice with larvae of Baylisascaris transfuga
(Nemaztoda)

By R. Parint and F. MANCIANTI

From Dipartimento di Patologia Animale, Profilassi e Igiene degli Alimenti — Universita di Pisa, Italy
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Larvae of Toxocara canis (WERNER, 1872) STILES, 1905 are the major etiologic agents of
visceral larva migrans, larvae of Toxocara cati (SCHRANK, 1788) BRumpT, 1927, SPRENT, 1956
are considered to be a less common cause of disease.

Other ascaridoids have since been shown to have life cycles of a type that suggests a possible
role in visceral larva migrans; these include Porrocaecum RAILLET & HENRY, 1912; Toxascaris
LErpER, 1907; Lagochilascaris LEIPER, 1909; Baylisascaris SPRENT, 1968; Ophidascaris Bay-
Lis, '920; Polydelphis DUJARDIN, 1845; Travassosascaris SPRENT, 1978; and Hexametra
TrAV. 50, 1919 (see SPRENT 1983).

( nvestigations aim at establishing whether the findings of SPRENT (1955) and MATOFF &

Koni, - AREV (1965) are a constant occurrence. These authors observed that larvae of Baylisas-
cart ifuga (RUDOLPHI, 1819), SPRENT, 1968 always were found in the brain of experimen-
tally ‘cted mice.

ts and methods. Eggs were collected by dissection from the uteri of adult females, which had been
expt » a group of polar bears (Thalarctos maritimus) living in a zoological garden (Giardino Zoologico Citta di
Pistol stoa, Italy).
¢ washed in Natrium hypochlorite 5%o v/v (Carlo Erba, Milano, Italy) and then in distilled water;
aften they were allowed to reach the infective stage through incubation in 10 N H,SO, at 20°C; after incubation
they stored at 4°C until use

At 20 Balb/c mice, one month old, of both sexes, were orally infected with a dose of 1,000 B. transfuga
embry d eggs each. Mice were killed at day 3 post infection (N = 10) and at day 5 post infection (N = 10).
Livers, lungs and brains were examined for the presence of larvae; brains were i liately checked by squashi

them between glass-slides; livers and lungs were examined 24 h after by putting them in 2 Baermann apparatus at
37°C. Other organs were not examined.

Results. Range, mean and standard deviation of larvae of Baylisascaris transfuga recovered
from lungs, liver and brain of orally infected mice with a dose of 1,000 infective eggs at day 3 and
5 post infection are presented in Tab. 1. The mice revealed white spots in livers, haemorragic
spots and patches in lungs, several haemorragic meningeal congestion in brains.

Tab.1. Range, mean (X) and standard deviation (s.d.) of Baylisascaris transfuga larvae recovered from lungs, liver
and brain of orally infected mice with a dose of 1,000 embryonated eggs, at day 3 (N = 10) and 5 (N = 10),
respectively.

day 3 post infection (N = 10) day 5 post infection (N = 10)

Range X s.d. Range X s.d.
Lungs 12—-82 44 11.6 25—52 37 4.4
Liver 28—126 49 20.7 22—-62 39 6.7
Brain 1-14 {1 2.0 2-12 7 1.3
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At day 3 post infection, 12—82, 28—126 and 1— 14 larvae were recovered from lungs, livers
and brains, respectively. Atday 5 post infection, 25—52, 22—62 and 2— 12 larvae were recovered
from lungs, livers and brains, respectively. Recovery of larvae in the brain was a constant
occurrence.

Discussion. B. transfuga is a common parasite of bears. The wide host range, the natural
resistance of eggs, the direct life cycle of this parasite could favour, in particular conditions, a
high environmental presence of embryonated eggs, which may spread infection.

Clinical signs of visceral larva migrans due to B. transfuga larvae are not well known.
However, larvae identified as Baylisascaris sp. larvae were isolated in animals dying of
cerebrospinal disease (RICHTER & KRADEL 1964; FriTz et al. 1968, DADE et al. 1975; NETTLES
et al. 1975; Kazacos et al. 1981a; EvaNs & TANCREDI 1985), and Baylisascaris procyonis
appears to be a highly pathogenic parasite, capable of producing fatal or severe nervous system
disease in a wide variety of animals (Kazacos et al., 1981b; LARSON & GREVE 1983; Kazacos
& Kazacos 1984; Kazacos 1986; THomas 1988), including humans (HUFF et al. 1984;
Kazacos et al. 1984; Fox et al. 1985; Kazacos et al. 1985).

In our opinion a routine prophylactic treatment against B. transfuga infection is advisable for
bears living under captivity, in order to prevent a possible transmission of the infection to other
animals.

In our experiment, B. transfuga larvae were constantly recovered from the brains of infected
mice. Also, considering that B. procyonis has caused 2 cases of fatal infection i Sumans, a
routine prophylactic treatment against B. transfuga would be especially import: ) prevent
infection of zoological garden personnel.

Zusammenfassung. Experimentelle Infektion von Midusen mit Larven von Baylis transfuga
(Nematoda). — Die Larven wanderten in Leber, Lunge und Gehirn der experimentell infizierte: ¢. Larven
von B. transfuga wurden bisher noch nie als atiologische Agentien von larva migrans visceralis & t. Unsere
Ergebnisse zeigen aber, daB ein Typ der Wanderung in experimentellen paratenischen Wirten v« , der eine

mogliche Rolle bei diesem Syndrom nahelegt.

Pe3iome. DKCNCPHMCHTAJNbHOC 3apakeHUe MblIEH JHYHHKaMu Bayliasce: ansfuga
(Nematoda). — il IKCMNEPHMCHTANILHO 3apa’KCHHBIX MBILLICH JINIHHKH MHIPHUPOBAJIHU B ICYCE I°TKMX H B
rOJIOBHOM MO3ry. JInumuekn B. l’(lll.\ﬁlgﬂ /10 CHX NOp HE paccMaTpHBAJIHCL KaK STHOJIOTHYCC . 11 max'rop

Larva migrans visceralis. Haum pesysnbTaThl OflHaKO NMOKa3ajii, YTO Mbl HMEEM JICJIO C THIONM iIPAUHH Y
3KCIEPHMEHTAILHOTO NAPaTCHHYCCKOrO X035HHa, POJIb KOTOPOTrO B 3TOM CHHAPOME BEPOSITHA.

Summary. B. transfuga larvac migrated in livers, lungs and brains of experimentally infected mice. B.
transfuga larvae have never been reported as etiologic agents of visceral larva migrans, but our results show that
they have a migration in experimental paratenic hosts of a type that suggests their possible role in this syndrome.
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Garnsum, P. C. C.; Duggan, A. J. (1988): Catalogue of the Garnham collection of malaria
parasites and other haemosporidia. — Cambridge (Cambridge University Press); 191 S., Lit. nach jedem
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Interesse, indem sie einerseits historische Bedeutung haben, zum anderen das Typische der jeweiligen Species

erganzen. Vorwiegend enthilt die | G gefarbte Bl iche. Der Katalog ist gegliedert in
Abschnitte iiber Malariaparasiten vom Menschen und (zusammen mit anderen Haemosporidien spp.) von Affen,
Malariaparasiten von mi tigen Nagetieren, Malariaparasiten und andere Haemosporidia von anderen Siugetie-

ren, Haemosporidia von Végeln und von Reptilien. Indices der verschiedenen Species und Wirte finden sich am
SchluB des Werkes. Die Angaben zu den einzelnen Arten enthalten Nummer (1. Kolumne) und Status (2. Kolumne)
sowie z. T. ausfuhrliche Beschreibungen (3. Kolumne) der Besonderheiten einzelner Arten bzw. Typen. Verschie-
dentlich werden hier auch wichtige Literaturstellen angefiigt. Der jeweilige Status ist mit H (= Hapantotyp
entsprechend dem Internationalen Code der Zoologischen N klatur von 194, — hepanto-hapaxapas = alle
zusammen), NH (= Neohapantotyp) oder PH (= Parahapantotyp) bezeichnet. Obwohl die Autoren nicht iiber
komplette Kollektionen verfiigen, da zahlreiche Typenpriparate taxonomisch korrekt auch in anderen wissenschaft-
lichen Institutionen in Sammlungen aufbewahrt werden, bietet dic vorliegende Z llung eine wichtige
Orientierungs- und Informationsmoglichkeit fir den auf diesem Gebiet der Protozoologie titigen Naturwissenschaft-
ler sowie den Human- und Veterinidrmediziner. Zugleich soll jenen Wissenschaftlern Anregung zur Publikation
entsprechender detaillierter Ubersichten gegeben werden, die dhnliche protozoologische Priiparatekollektionen
eingerichtet haben. G. OckerT (Halle a. d. Saale)
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Frank, W.; Lieder, J. (1986): Taschenatlas der Parasitologie fir Humanmediziner, Veterindrmediziner
und Biologen mit 138 Farbbildern. — S(uug.m (Franckhsche Verlagshandlung): 72 S., kart., 24,00 DM. — Dieser
Kosmos-Taschenatlas ist ein ph hes Bilderbuch von W. FraNk (Professor fiir Parasitologie an der
Universitit Stuttgart-Hohenheim, berithmt durch sein vorziigliches Lehrbuch der Parasitologie) und S. LiEDER
(Inhaber des Laboratoriums fur Mikroskopie, Verlag fiir Diapositive und Transparente in D-7140 Ludwigsburg,
Solitudeallee 59, Postfach 724). Vorgestellt werden ,,die wichtigsten Parasiten und typische Krankheitsbilder des
Menschen™, wobei ,.humorale und zellulire Reaktionen* sowie die koprologische Diagnostik b dere Beriicksic
tigung finden. Die Abbildungen werden durch gediegene Texte kommentiert, auch ist (sehr erfreulich!) ein kleines
Glossarium beigefiigt (in dem allerdings einige Stichworte etwas zu kursorisch definiert werden und Exflaggellation
cin Schreibfehler ist). Die Ektoparasiten sind etwas stiefmiitterlich behandelt (Mallophagen fehlen z. B. vollig)
Man bemerkt das Bemiihen der Autoren, die Systematik und Evolution zu beriicksichtigen, aber so ganz ist es ihnen
nicht immer gelungen. Beispielsweise widerspricht es allen Grundlagen der zoologischen Systematik, Kopf- und
Kleiderlaus heute noch als zwei Unterarten der gleichen Art aufzufassen, und auf S. 46 hitte man zur ,,besonders
schweren Verlaufsform der zystischen menschlichen Echinococcose in der Turkana ruhig die Vermutung duBiern
darfen, daB es sich hierbei um eine besonders (wenngleich noch nicht als eigene Art abgegrenzte) Echinococcus-
Spezies handelt. Unverstindlich ist, daB die Filzlaus immer noch als Phthirus bezeichnet wird (statt Pthirus).
Dagegen begriiBt es der Rezensent iiberschwenglich, daB samtliche im Buch gebrachten Abbildungen einzeln oder
als Serie (138 Farbdias!) sowohl als Dia wie auch als Préparat in der Firma des Zweitautors bezogen werden konnen.

Eine wirklich rihmenswerte Chance zur Forderung der Parasitologie! Wb. EicHLER (Berlin)

Walzer, P. D.; Genta, R. M. [Ed.] (1989): Parasitic infections in the compromised - *. Infectious
disease and therapy series. Vol. 1. — New York, Basel (Marcel Dekker, Inc.); 532 S., 103 Abb., 3 ., Lit. nach
jedem Kap.; geb. $ 150,00. — Das Werk wurde von 13 US-amerikanischen Parasitologen und Inf:! 2n verfaBt,
die an verschied Universititen (Cinci i, New York, Charlottesville) und den National Inst: + Health in
Bethesda, Maryland, titig sind. Es bietet weit mehr als der Titel verspricht. In 9 Kapiteln werder pidemiolo-
gie, der Zyklus, die Antigenstruktur, die zelluliren und humoralen Immunabwehrmechanismer Virtes, die
Klinik, die Pathogenese, die Diagnostik und zum Teil auch (leider zu kurz) die Therapie der | nen durch
Pneumocystis carinii, Toxoplasma gondii, Cryptosporidien, Giardia lamblia, Entamoeba histoly: d Strongy-
Ioides nicht nur beim immunkompromittierten Patienten behandelt. Fiir jedes Kapitel wurden 1 Autoren
Hunderte von Arbeiten der Erscheinungsjahre 1966—1988 analysiert und die Ergebnisse eingearbe Jiese Fiille
von Details erschwert die Ubersichtlichkeit, macht das Buch aber zu einem Standardwerk, das « or Ara von
AIDS, der Zytostatika und Kortikosteroid-Therapie fiir jeden auf diesem Gebiet titigen Wissensci: anerlaBlich
macht. Als Modell fir intrazelluldre Parasiten und zellvermittelte Immunitit werden die Leishmai  vorgestellt,
die allerd beim i kompromittierten Patienten bis jetzt noch nicht eine wesentliche Rolle sp;..2. Vielleicht
wird aber die AIDS-Pandemie in Afrika ein Ansteigen der Kala-Azar-Falle bringen. Im Einfihruyg:iapitel iiber

AIDS und andere [ hwichen wird ein ausg 1 Uberblick iber die bisher bei HiV-Infektionen
beobachteten Parasitosen gegeben. Im Streit, ob Pneumocystis carinii'zu den Pilzen oder Protozoen gehort,
entscheiden sich die Autoren nicht. Der Einsatz von protektivem Toxoplasma-Antigen zu Impfzwecken hat bis jetzt
widerspriichliche Ergebnisse erbracht. Eine passive Impfung kann sogar die Infektion verschlimmern. Ber schweren
T l Infekti wird empfohlen, in der Therapie zusitzlich zu den Chemotherapeutika wie Pyrimethamin,
Splmmyun und Sulfonamid, lnlcrfcron zu verabfolgen. Im Kapitel iiber Immunreaktion des Wirtes gegen parasitire
Helmintheninfektion wird anschaulich der Z k zwischen genetischer Disposition und Wurmbefall
dargestellt. Interessant sind die Ausfihrungen tber die zahlreichen Moglichkeiten des Parasiten, den Immunreaktio-
nen zu entgehen: Antigenvariation (z. B. bei Tryy rhod et gambi und stadi ifische
Oberflichenantigene bei Schistosomen und Filarien), Antigen-Tarnung (,diaguise*), wobei sich der Parasit mit
Wirtsmolekiilen auf seiner Oberfliche belddt (Schistosomen, Mikrofilarien von Wuchereria bancrofti) wie auch
molekulare Mimikrie (Parasitenmolekiile imitieren Wirtsmolekiile). Alles in allem. ein Buch, das von Detail-
Wissen strotzt und deshalb kemne leichte Lektire darstellt, aber jedem klinisch und wissenschaftlich tatigem
Parasitologen stindig zum Nachschlagen zur Verfiigung stehen sollte. H.-G. KuPFERSCHMIDT (Berlin-Buch)
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Priparative Darstellung lebender Eier von Schistosoma mansoni
Von WOLFR~A SCHLISIO und MICHAEL LAFRENZ

Aus der Abteiiung fur Trop dizin und Infektionskrankheiten an der Klinik fiir Innere Medizin an der Universitat
Rostock

Eingegangen: G. Juli 1989

In der Immundiagnostik der Schistosomiasis haben Ei-Antigene eine hohere Sensitivitit
(MorrT et al. 1987) als Antigene adulter Wiirmer (HULDT et al. (1975); ScHLISIO & ZIEGLER
1986). Zur Gewinnung des Ausgangsmaterials fiir Ei-Antigene erprobten wir Isolationsmethoden
nach SMITHERS (1960) und BROWNE & THOMAS (1963) und teilen nachfolgend eine Modifikation
mit, bei welcher die Eier aus den befallenen Organen experimentell infizierter Labortiere in hoher
Reinheit und unter Erhalt der Schlupffahigkeit der Mirazidien gewonnen werden konnten.

Materia! und Methodik. Miuse vom Stamm AB (Alter 3 Wochen) wurden mit Jjeweils 200 Zerkarien perkutan

infiziert u Wochen spiiter getdtet (Ethernarkose). Milz und Leber der Tiere wurden prapamn gesammelt und
gewogen Praparation der Eier erfolgte \ofor( Die Zerkarien ent dem h In-vivo-Lebens-
zyklus vo stosoma (Vektoren: Biomphalaria glabrata und alexandrina), der nach SMITHERS & TERRY
(1965) u 1z (1977) unterhalten wird.

Rea ten. Puffergenusche: 1. fur Papain: Zitratpuffer nach Sorensen, pH 6,0; Supplemente: 2,3-
Dimercaj spanol (1) 2 uM, EDTA 200 uM, L(+)-Cystein 1 mM, NaCl 150 mM, KCI 4 mM.
2. fur H nidase: Zitratpuffer nach Sorensen, pH 6,0; Suppl : NaCl 150 mM, KCIl 4 mM.
3. fur Tr Tris-Puffer, pH 8,0; Supplemente: CaCl, 20 mM, NaCl 150 mM, KCl 4 mM.
Enzyme ipain. 1 Anson-E./g (E. Merck; 7147). 2. Hyaluronidase aus Rindertestes: Hylase®™* (Germed;
Dessau) vpsin: 2 kristallisiertes Praparat (Germed; F. Leidholdt, Kleinmachnow).

Separ losungen: Eine 5,6%ige Losung von Ficoll 400 (Pharmacia) in Saline wurde mit Visotrast 370
(Germed) w Dichte D0 = 1,154 oder Dyy0 = 1,185 versetzt.

Saline: = mM NaCl und 4 mM KCI wurden mit 20 mM NaHCO; auf pH 7,2 bis 7,4 eingestellt.

Praparation. 50 bis 65 g Lebern und Milzen wurden in Gegenwart von Saline mit einem Pistill durch ein
Perlonsieb (Maschenweite 1,5 mmX 1,5 mm) gerieben und in einem Urin- SLdlanldllonsél.\s aufgefangen (Abb.
1A). Nach 45 bis 50 min Sedimentation wurde der Uberstand abgesz gt und das Sedi lestens zweimal mit
Saline unter Einhal der Sedi ionszeit gewaschen.

Enzymatischer Abbau: Das Sediment wurde in Puffergemisch fiir Papain durch Waschen iiberfiihrt. Unter
Zusatz von 0,5 g Papain wurde in 400 ml Pufferlosung aufgeriihrt und das Reaktionsgut zu gleichen Teilen in 4
Inkubationsgefaen 4 h auf rotierender Trommel (Abb. 1B) bet 1 U/min im Brutschrank bei 37°C inkubiert.
Zentrifugation des Reaktionsproduktes 10 min bei 100 g in einer (4 X 100 ml)-Schwenkbecher- Zentrifuge. Nach
Absaugen des Uberstandes wurde das Sediment 3X in Puffergemisch fiir Hyaluronidase durch Zentrifugation
gewaschen. In 400 ml Puffergemisch und 4000 IE Hyaluronidase wurde wie fiir Papain inkubiert. Danach wurden
Puffergemisch und Enzym durch zweimaliges Waschen mit Saline (10 min 100 g) entfernt und das Sediment durch
Waschen in Puffergemisch fur Trypsin tberfiihrt. Nach Suspension in 200 ml Puffergemisch und Zugabe von
200 mg Trypsin wurde wie fur Papain inkubiert. Danach Entfernung von Enzym und Puffer durch dreimaliges
Waschen in Saline.

Siebtechnik: Nach Suspension in Saline wurde das Produkt in eine Trennkammer nach BROWNE & THOMAS
(Abb. 1C) uberfihrt. Mit reichlich Saline aus der Spritzflasche erfolgte eine Siebung in 2 iibereinander angeordneten
Planktonfiltern (Maschenweiten 200 um oben und 28 pm unten). Die Schistosomeneier sammeln sich zwischen
beiden Filtern. Zellaggregate aus Wirtsgeweben bleiben auf dem 200-um-Filter liegen; einzelne Zellen passieren
beide Filter. Die Wurmeier wurden vom 28-pum-Filter mit Saline abgespiilt. Nach Reinigung der Filter mit Wasser
wurde das Sieben einmal wiederholt.

Trennung am Dichtegradienten: Zur Entfernung von toten Eiern, leeren Eischalen und gleichgroBen Gewebsre-
sten wurde das Eimaterial in wenig Saline suspendiert und in dieser Form oberhalb von Separationslosung Dago
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Abb. 1. A Zerkleinen priparierter Lebern und Milzen. B Elektrisch getriebene Trommel mit verstellung
und Schaltgetriebe. Als InkubationsgefaBe dienten Trinkmilchflaschen. C Sicbkammer aus V2A-5+ d Plexiglas
mit abschraubbaren Schlaucholiven, mit Planktonfiltern a) 200 um; b) 28 pm und mit Gummidic: on c).

1,154 iiberschichtet, die zuvor in ein 25 ml-Zentrifugenglas (Menge 8 ml) vorgelegt worden wz: /entrifugiert
wurde 15 min bei 100 g. Danach befanden sich die Wurmeier am Glasboden, wihrend restliches W+ smaterial im
chichten bis

Grenzbereich oberhalb der Separationslosung verblieb. Nach Absaugen der unbrauchbaren obere
1 cm iiber dem Glasboden wurden die Eier in Saline gewaschen (5 min; 100 g) und erneut suspendiert. Es folgten
Uberschich auf Separationslsung Do 1,85 und Zentrifugation 15 min 100 g. Die lebenden Eier befanden sich
nun oberhalb der Separationslosung, wihrend die toten bzw. die leeren Schalen sedimentiert waren. Eier wurden als
lebend angesehen, wenn ihre Mirazidien nach Zugabe von destilliertem Wasser Beweglichkeit unter dem Mikroskop
entwickelten.

Die lebenden Eier wurden abgehebert und zur Aufbewahrung in fliissigen Stickstoff iiberfiihrt.

Ergebnisse. Die in Miusen herangereiften Schistosomen begannen etwa 40 Tage post
infectionem Wurmeier zu produzieren, die in den befallenen Organen entziindliche Gewebsveran-
derungen hervorriefen (Abb. 2). Es fanden sich Epitheloidzellgranulome vom Pseudotuberkel-
Typ mit einem oder — so bei Konfluenz — auch mehreren Schistosomeneiern im Zentrum. Die
Granulome der Milz enthielten weit weniger Bindegewebseinlagerungen als in der Leber; es
fanden sich auch weniger Eier in der Milz.

Insgesamt wurden 928 g Gewebe von Lebern und Milzen aufgearbeitet. Die Trennung der
lebenden Eier von toten und anderem Material gelang weitgehend (Abb. 3). Zahlergebnisse am
fertigen Préiparat ergaben zu 72% Eier mit lebenden Mirazidien; der restliche Anteil bestand aus
leeren Eischalen und toten Eiern. Nur vereinzelt waren Wirtszellverbande zu entdecken. Die mit
der 1. Separationslosung abgetrennten Partikel bestanden zu 5% aus lebenden Eiern.

Diskussion. Die Schlupffihigkeit der Mirazidien ist wesentliches Kriterium fiir die Unver-
sehrtheit der Eier. Lebende Mirazidien zeigen bereits wenige Minuten nach Zusatz von destillier-
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Abb. 2 (lin Granulomatos-entziindliches Gewebe aus der Leber der Maus 8 Wochen nach Parasitenbefall. In
den Zentic: cilweise konfl den G e i

Abb. 3 (rec Praparierte Schi ier mit lebenden Mi =

tem Was:. -unchmende Mobilitit. Die Anwendung der Separationslosungen mufte ziigig
erfolgen. « = das Schliipfen zu verhindern. COKER & LICHTENBERG (1956) benutzten bei ihrer
Methodik . 7%ige NaCl-Losung. Die Wurmeier erwiesen sich empfindlicher als erwartet.
Nachteilig wirkten sich aus: Zentrifugalkrifte > 100 g; mechanische Einwirkungen (z. B. durch

Riihr- oder stab und Homogenisieren); Eischalen angreifende Proteasen; pH-Verschiebungen
(z. B. bei Anwendung von Pepsin); Zeitverzogerungen wahrend der Priiparation.

Hohere Kollagenanteile behindern das Durchsieben in der Kammer. Damit ist um so mehr zu
rechnen, je spiter die Mause nach der Infektion getotet werden. Die Anwendung von Kollagenase
erscheint lohnenswert. Wir behalfen uns im Bedarfsfall damit, kollagenhaltiges Eimaterial mit
dem Pistel durch ein V2A-Stahlsieb (Maschenweite 200 um) zu reiben.

Wurde Trypsin als erstes Verd gsenzym eingesetzt, traten Gelierungen auf, die die
nachfolgende Trennung wihrend der Zentrifugation erschwerten oder unméglich machten. Da
Papain keine Gelierungen verursachte, wurde der enzymatische Abbau damit gestartet. Die
Trennkammer nach BROWNE & THOMAS (1963) erwies sich als unentbehrlich. Statt der Metall-
siebe benutzten wir Planktonfilter aus Kunststoffgewebe, die sich leicht reinigen lassen. Die hohe
Reinheit der lebenden Eier wurde durch die Zentrifugation des Materials am Dichtegradienten
erreicht. Allerdings inderten sich die Trenneigenschaften des Gradienten nachteilig, wenn Dichte
und Temperatur (20°C) nicht eingehalten wurden.

7 f: g. Eier von Schi i wurden in groerer Menge aus Lebern und Milzen
experimentell infizierter Mause in reiner Form und unter Erhalt der Schlupffahigkeit der Mirazidien priparativ
gewonnen, Dazu wurde das Gewebe mit Papain, Hyaluronidase und Trypsin verdaut. Die im Riickstand befind-
lichen Wurmeier wurden in der Siebkammer (Siebe 200 pm und 28 pm Masct ite) sowie am Dich 1i

von restlichen Wirtszellen, Gewebematerial und toten Eiern befreit.
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Pestome. TlpenapaTtusuoe nosyucHie KuBbIX sun Schistosoma mansoni. — Bonbuioe Koi-
HCCTRO sl Schistosoma mansoni GLUIO NONYYEHO NMYTEM NPENAPAUHN H3 NEYCHH H CEIC3CHKH IKCIECPHM CH-
TATBHO 3APCACHHBIX MBILUCH B YHCTOM BIJIC M € coxpaHeHHeM Boutynisiemoct mupauupuit. Inst atoro
TRaHI 00pabaTHIBAMMCH NANANHOM, THANYPOHHNA30it 1 TpuncuHoM. Haxopsuecs B ocapke siina Ghiiu
OCBODOACHBI OT OCTABIINXCA KJCTOK XO3flMHA, TKAHEBOTO MATepHala M MEPTBBIX sull. PHibTpaliicit
uepes CUTO (amamerp oreperiii: 200 MKM i 28 MKM), @ TaKXKe MO IPaHCHTY IIOTHOCTH.

< hal

'y. Preparative rep ion of living eggs of Schistoma — To maintain the t ility of
miracidia, pure worm eggs of S. mansoni were collected in great quantities from liver and spleen of experimentaily
infected mice. For this purpose, the tissue was digested with papain, hyaluronidase and trypsin. Worm eggs in the
residue were separated from remaining host cells, tissue materials and dead eggs by using the sieving chamber
(sieves 200 um % 200 um and 28 um X 28 um) and by density gradient centrifugation.
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DDT and its derivatives — Environmental aspects (1989). Environmental Health Criteria Nr. 83 — Geneva
(World Health Organisation); 98 S., 2 Abb., 7 Tab., ca. 240 Lit.; brosch. 13.00 Swf. — Das vorgelegte Material
wurde von einer Arbeitsgruppe der WHO erarbeitet und auf einer Beratung am 14.—18. Dezember 1987
verabschiedet. Die Titigkeit der Arbeitsgruppe gehort zum ,,International Programme on Chemical Safety (IPCS)®,
welches gemei vom Ul Itprogramm der Vereinten Nationen, der Weltgesundheitsorganisation und der
Internationalen Arbeitsorganisation gefordert wird. Inhaltlich befaBt sich die Veroffentlichung mit den physikali-
schen und chemischen Eigenschaften von DDT und verwandten Verbindungen, mit Transport, Umwandlung und
Anreicherung in Boden, Sedimenten und Organismen, mit der Toxizitat fiir Mikroorganismen, Wasserbewohner
und terrestrische Tiere, mit den dkologischen Auswirkungen beim Einsatz von DDT im Freiland sowie mit den
Methoden zur Einschitzung der 6kologischen Risiken. Entscheidend fiir die Umweltbel durch DDT ist dessen
hohe Bestindigkeit und Lipoidloslichkeit. Sie bedingt anhaltende Riickstande in Boden, Sedimenten und Organis-
men. Auf dem Weg iiber Nahrungsketten steigen die DDT-Riickstinde mit der trophischen Ebene der beteiligten
Organi Mit diesen Organi: aber auch mit Luft und Wasserstromungen wird DDT global transportiert.
Aquatische Lebewesen nehmen DDT hauptsichlich aus dem Wasser auf, terrestrische mit der Nahrung. Unter den
Mikroorganismen sind die aquatischen empfindlicher als die terrestrischen. DDT ist auch gegen viele aquatische
Wirbellose sehr toxisch, auch gegen Fische und larvale Amphibien. Unter den terrestrischen Wirbellosen sind
Regenwiirmer relativ unempfindlich und akkumulieren daher stark, so daB sic zu einer Gefahr fiir ihre Pradatoren
werden. Bei Vogeln beeintrichtigt DDT die Fortpflanzung durch Verdiinnen der Eischalen, wobei allerdings grofie
Empfindlichkeitsunterschiede auftreten. Uber die Hauptmetabolite DDE und TDE liegen nur schr begrenzte
Kenntnisse vor. P. MULLER (Kleinmachnow)
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A new aspect of the morphological transformation of Trypanosoma cruzi
brought about by environmental variation
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Introdqction_. BRENER (1979) gonsiders the cycle of 7. cruzi in vertebrate hosts to represent
the integration of phf:nqmena resulting from the bloodstream phase of the parasite, the intracellu-
lar cycle, the peculmnncs of the infecting population, the response of the host, and multiple
environmental factors that may influence the course of infection.

In inverl_ehru'lc hosls‘, the tim.e course of infection may be affected by different conditions such
as the mfccru_ng f cruzi population, the peculiarities and specificity of the vector, the microenvi-
ronment of the digestive tube, and environmental factors.

The grow th and differentiation of_T_. cruzi may be studied in cell-free culture media and in tissue
cultures, thouph under these conditions little is known about the factors that promote the

differentiat: i the various forms of the parasite. The morphogenesis of 7. cruziis affected when the
parasite lear - e vertebrate host and reaches the digestive tube of the vector triatomine through
blood suctit when bloodstream forms are inoculated into cell-free media or into tissue cultures
(PEREIRA I va 1959; IRALU 1964; AMREIN 1965; BRACK 1968; BRENER 1972)

The qh‘ v of lhg pre§ent investigation was to study some aspects of the transformation of
T. cruzi ins iatomines, in culture media and in saline solution.

Material iethods. Animals. Albino mice (20—25 3 .

20—25 g) of both sexes were use P Sireceive

balanced ratic water ad libitum. PR A e

Triaton Fifth-instar triatomine specimens were used. The speci i i

. g : g 3 pecies were Triaty g 3

Panstrongylus stus from colonies maintained in the insectary of the Department of Heall{\nsoc,:::‘:lc::,f ;’;’é:";'::_

Pharmaceutical s of Ribeirdo Preto, University of Sao Paulo. The insects were allowed to feed on chicke:
Trypanosowia cruzi strains. The Y and Bolivia strains of 7. cruzi were utilized. Strain Y (fin -l bl"mci
trypomastigotes) was isolated from a patient with acute Chagas’ disease (SiLvaA & NUSSENZWEIG l9;3 (.md
maintained in mice by weekly intraperitoneal reinoculation. The Bolivia strain, which has pol. m;x -hic cha ) .:n.
stics and whose blood forms are predominantly large, was isolated from the feces of Trluwmuymfcr\l':un Lb mvlcfkn.
Vitichi, Bolivia (FUNAYAMA & PRADO 1974) and is being maintained in mice by biweekly rcinoc;xluli-:)n ugs from
Experimental procedure. Mice infected with the Y and Bolivia strains of 7. cruzi were submitt ‘d‘l dic
puncture for blood collection and to xenodiagnosis at the peak of parasitemia. The animals wcr[: ancs(hL-r (’,;ar'll:
ether and blood was collected with a heparinized syringe and inoculated into flasks comaini-ng liquid WurLr-m’ lW“ e
medium with 0.9% saline (v/v) added. The samples were divided into two lots, one of \vhich(‘l as i L.n ‘fu i
refrigerator at 4°C and the other in climatic chamber at 30°C. ' P
; : . e b 2 )
bz rAc:lg:fitosdoifﬁ:s:ar;;leml JHe1e by light and | microscopy after 24 hours of incubation and
During a later phase of the experiment the infected mice were to xenodiagnosis using 5th-instz
triatomines of the species Triatoma infestans and Panstrongylus megistus. The insects \vcrc~muimainedbul a b:‘ 7
temperature and dissected 24 hours after the infecting meal. Stomach content was examined both as fresh MT] ak‘fu
and as Giemsa-stained smears. 2 fresh apaterial

Results and Discussion. Fresh examination of bloodstream T. cruzi forms after 24 h of
incubation in culture medium and in saline at 4°C and 30°C initially revealed a ‘phenom:*non of
trypanosome pairing (Fig. 1) and joining (Fig. 2), with intense nucleus and kinetoplast motion and
kinetoplast joining (Fig. 3). Flagellate separation and/or passage of nuclear and kinetoplast

content from an individual to the other was ved later in both strains.
B 1
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with intense

Fig. 1-3. 24 h of incubation showing a phenomenon of trypanosome pairing (1) and joini:
nucleus and kinetoplast motion and kinetoplast joining (3). Giemsa-stained smears.

Fig. 4—6. 48 h of incubation showing rounded forms approached in pairs or clustered (4), fused ro::+icd forms (5),

and cyst-like bodies (6). Giemsa-stained smears.

After 48 hours of incubation, rounded forms appeared and approached the pairs or clustered
into a greater or smaller number of elements (Fig. 4), and fused rounded forms also appeared
(Fig. 5). The formation of spherical elements resembling the cyst-like bodies (Fig. 6) described
by DEANE & MILDER (1966) and IRALU (1964) was also observed. When examined fresh, these
elements appeared to be static and showed inner structures moving around in circles or in a
disorderly manner.

The rounded forms occurred more frequently in the Bolivia strain and the cyst-like bodies
occurred at similar frequencies in both strains.

The triatomines allowed to feed on mice infected with the Y and Bolivia strains of 7. cruzi
were dissected 24 hours after the blood meal and the stomach content was examined both fresh
and in Giemsa-stained smears. The ingested bloodstream trypomastigotes showed a behavior
similar to that observed in the in vitro experiments. However, rounded forms appeared earlier and
with more intensity in the Bolivia strain and in 7. infestans.

In view of the observation by FEAGIN et al. (1988) and LAKE et al. (1988) that not all proteins
synthesized from DNA are of immediate usefulness in the cell since they need to be activated by
other proteins or by environmental variation, we may infer that under adverse conditions such as a
change in habitat, 7. cruzi is transformed into different forms by exchanging genetic information
in order to adapt to the new environment and to continue its evolutive cycle.
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Zusammenfassung. Ein neuer Gesichtspunkt zur morphologischen Umwandlungz von Try
nosoma cruzi durch Umweltverinderung. — Die Entwicklung von Trypanosoma Cruzi im Wirbelticr
und wirbellosen Wirt und die morphologischen Verwandlungen des Parasiten in zellfreicn und in Ge
ren werden beschricben. Die Autoren, die bisher dieses Gebiet studierten, unterstrichen, faBl die Morphogene
von T. cruzi mit ciner Reihe von Faktoren verkniipft sein kann. Hier wurden trypoma
Wirbeltierblut nach Aufnahme in den Darmtrakt von Triatominen auf Blutkulturplatien oder in physiold ¢
Salzlosung mit Blut bei verschiedenen Temperaturen in speziclle Kultur genommen Sie zeigten dort cine
Vereinigung, wobet sich Kern und Kinetoplast intensiv bewegten und sich auf der Hohe des Kinetoplasten
verbanden. Danach konnen Trennung der Flagellaten, Ubergang des Kinctoplasteninhalts von cinem Individuum
zum anderen, Umwandlung in rundliche Elemente, die den Agglomeratpaaren nahckommen, oder dic Bildung
kugeliger Elemente ahnlich cystenartigen Korpern cintreten. Diese Korper erscheinen licht- oder phasenkontrast-
mikroskopisch unbeweglich und zeigen innere Strukturen, dic sich in Kreisen oder ungerichtet bewegen. Auf
Grund molekularer Studien anderer Autoren, die beobachten, dall nicht alle von DNA synthetisierten Proteine
unmittelbar in der Zelle benotigt werden, sondern einer Aktivierung durch ein anderes Protein bedirfen, konnen
wir folgern, daB 7. cruzi unter ungiinstigen Bedingungen, z. B. bei Biotopwechsel, Umwandlungen durchma-
chen kann und verschiedenen Formen fiir den Austausch genetischer Information zur Anpassung an die Umwelt
und zur Ermoglichung der Kontinuitat des Entwicklungszyklus annimmt.

gote Formen au

Pe3ziome. Hopas TOYKa 3peHus 0 MOP(bOJlOrll‘lCCKI!X NpeBpauCHHAX Tf_\'[’{l/l(l.‘()l"ﬂ cruzi
B OTBET Ha M3MCHCHHC oxpymalomcﬁ cpeabt. — OnucpiBaeTes PasBuTHC Tr_\'[)(llll).\'()"lll cruzi B
[03BOHOYHOM M HCMO3BOHOYHOM XO3sJICBAaX, a TAKXKC MNpCBpalICHHC MapasuTa B HCKJICTOYHBIX KYJIb-
Typax H KYJbLTYpax KJICTOK. ABTOpr, KOTOpBIC H3y4aJIH 3TY 00/1aCTh, NOYCPKHBAIOT, HTO M()p(b()l'CHL‘]
T. cruzi MOXCT ObITh CBA3aH C [!ﬂleM CbﬂKTOpO& Tak, TPHIIOMACTHIOThI, MOCTYNAIOUHE W3 KPOBH 103~
BOHOYHOrO B 1ICBAPHTCABHBIN TPAKT TPHATOMHUHOB MOC/C yKyca, ObIIN MOCesiHbI HA TBCP/IBIC MUTAT-

eibHbIE CPE/ibi © KPOBBIO M B JKMJKYIO CPEY € KPOBLIO Ha (DH3MONOTHYCCKOM PAcTBOPE MPH Pa3HbIX
TeMIepaTypax 03 3TOM OBUIO OGHAPYXXCHO MHTCHCHBHOC CABIKCHHC $pa M KHMHETOGIACTa M X
chusHNE HA Y kuHero6nacTa. ITocse 3TOro HabIIOAANIOCH HIIM PA3CCHIE KIYTHKOBBIX, HIN Mepe-
XOjl KHHETOO.! OT OfiHOM 0COGM K JPYroii, WK NPEBPALICHHE Cro B KPYrible MCMCHThI, NMOXOKHE
Ha mapbl art 0ATOB, WM 06pa3oBaHMC WAPOOGPA3HBIX 3JICMCHTOB, TMOXOKHX HAa IHCTOBMJIHBIC
Tenpua. TH 4 B CBCTOBOM M (ha30KOHTPACTHOM MHMKPOCKOINC GBbLIH HCNOABIAKHBI M MMCJH BHY-
TPEHHHC CTPY! 1. KOTOpBIC JIBHrainch KpyrooGpa3sHo i npsMonuHeiiHo. Ha ocHose monekynsp-
HBIX MCCIIC/IOB {pyrMX aBTOPOB, YCTAHOBHBIUMX, 4YTO He Bee JIHK-ciHTe3MpOBaHHBIC GENKH MCTIONB-
3yIOTCSl HEMNoC 1CHHO BHYTPH KJICTKH, @ HYXXHBI JUIsl aKTHBAlMH JAPYrHX GENKOB, aBTOPbI pabOThI
caesany BbIBO » T. cruzi npu HEGNAronoJyyHbIX YCJIOBMSIX, HANPHMEP NPH H3MEHCHHH OnoTona,
MOTYT TpeBpali A 1 NPHHIMATD PAsTHYHbIC opmbI juIsi 0O6GMeHa reHeTHYCCKON HHpOopMAaUmeit, ast
npUBBIKAHMS K ¢ KAloIIeH CPEAC H JUISl COXPAHCHUSI PABHOMEPHOCTH B LMKJIC PA3BUTHS.

Summary. ! development of Trypanosoma cruzi has been described both in vertebrate and invertebrate

hosts, and the morphological transformations of the parasite have been studied in both cell-free cultures and
tissue cultures. The investigators who studied this topic have emphasized the fact that the morphogenesis of 7.
cruzi may be associated with a series of factors. In the present study, we noted that when bloodstream
trypomastigotes leave a vertebrate host reaching the digestive tract of triatomines through the blood sucking
action of these vectors, specific culture by blood plating or maintenance of blood in physiological saline at
different temperatures shows a phenomenon of trypanosome joining, with intensive movement of internal
organelles (nucleus and kinetoplast) and junction at the kinetoplast level. Different situations may occur after
this pl on, such as flagellate separation, passage of kinetoplast content from one individual to another,
transformation into rounded elements that approach the pairs of agglomerate, or the formation of spherical
elements similar to cyst-like bodies. When observed by light or phase-contrast microscopy, these bodies appear
to be static and show inner structures moving in circles or in disorderly manner. On the basis of the molecular
studies carried out by other authors, who observed that not all proteins synthetized from DNA are of immediate
usefulness in the cell, but need to undergo activation by the action of another protein or of environmental
variation, we may infer that 7. cruzi, under adverse conditions, i.e. a change in habitat, may undergo transfor-
mations, taking on different forms for the exchange of genetic information for ad to the env ¢
and for possible continuity of the evolutionary cycle.
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im Jahre 1980 liegt nun die erweiterte 3. Aufl. dieses Uni-Taschenbuches vor. Die Autoren
weitgehend an das Prinzip der vorrangigen Darstellung von Morphologie und Entwicklung der Pa
diese Neuauflage allerdings um einige Aspekte der Immunreaktion des Wirtes, Nachweisreaktionen und Therapie
bzw. Desinfektion erweitert. Nach einer sehr kurzgefaBten Terminologie und einer Ubersicht zur Systematik der
Parasiten ist das Buch in 3 Abschnitte (Protozoa, Helminthen und Arthropoda) gegliedert. Jedem Teilgebiet bis hin
zum Stamm ist eine exakte biologische Sy ik vor 11t, die auch bei Fragen des Nachschlagens und
Findens von Sachverhalten schr hilfreich 1st Auf iiber 300 Seiten wird dem Leser eine fast nicht zu dberbietende
Akkuratesse an vergleichender Anatomie und Physiologie der Parasiten geboten, die durch die groBe Anzahl
hcnmragcnder Abbildungen und informativer Schemata unterstitzt und erginzt wird. Die speziell fiir veterinér- und
Nutzer gedachte Erweiterung beziiglich Krankheitsbild, Diagnostik, Therapie und Prophylaxe
hingegen erscheint mir dculllch zu kurz geraten, zumal der Hinweis auf weitergehende Arbeiten der beiden
Verfasser sicher nicht das Anliegen von Uni-Taschenbiichern, die doch hauptsiichlich von Studenten gekauft
werden, sein kann. Auch schleichen sich dann, wenn die Autoren ihr Spezialgebiet verlassen, erhebliche Fehler ein,
die besonders bei der Systematik von Bakterien und Viren auffillig werden, wo z. B. ein unerklarbarer Unterschied
zwischen Bakterien und Spirochiten gemacht wird. Ahnliche MiBverstindnisse kénnen beim unkundigen Leser zu
Fragen der Serodiagnostik und der I phylaxe auftreten, die auch durch die im Anhang sehr reichhaltig
angebotene weiterfihrende Literatur nur schwer oder gar nicht ausgeraumt werden konnen. Vor dem abschlieBen-
den, ausfihrlichen Stichwortverzeichnis bieten die Autoren dem Leser eine Wissenspriffung in Form von 55 Fragen
im ,Multiple-choice-Verfahren" an, wobei hier die Schwerpunkte cindeutig auf human- und veterinirmedizinisch
relevanten Problemen liegen. Insgesamt ist dieses Buch fiir den an der Morphologie und Physiologie von Parasiten
interessierten Leser besonders wegen der ausgezeichneten Abbildungen eine ,,handliche* Bereicherung. Bei dem mit
parasitologischen Fragestellungen konfrontierten Mediziner allerdings wird es ohne Zuhilfenahme entsprechender
klinisch-diagnostisch ausgerichteter Bicher nur von begrenztem Wert sein. B. HEGENSCHEID (Berlin)

en gehalten,
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Fasciola hepaiica: Koproskopische Diagnostik
biirde bei Schaf und Rind
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Von D. DUWEL und R. REISENLEITER
Aus der Hoechst AG, Helminthologie, Frankfurt (Main)

Eingegangen: 8. September 1989

Immer wieglcr finden s?'.ich in der Literatur Hinweise auf neue Verfahren zur Kot-Untersuchung
auf Fasciola-Eier, noch héufiger sind seit wenigstens zwei Jahrzehnten Vorschlige zur Standardi-
sierung von Untersuchungstechniken. Bemiihungen zur Vereinheitlichung scheitern aber daran,
— daB bestimmte Haus-Methoden bei den jeweiligen Untersuct llen seit langem eingefat sind
— daB das vorl ’.- ¢ Untersuch ngsgy it nicht hselt wird, und schlieBlich
— daB das menschliche Phlegma eine Anderung zumindest erschwert wenn nicht gar verhindert.

Im Prinzip hat — fast — jede Untersuchungsmethode ihre Berechtigung, wenn der Untersu-
cher ihre Grenzen und Fehlerquellen kennt.

Nur: bei "cwertungen diirfen nicht Ergebnisse miteinander verglichen werden, die auf
verschiedenes tersuchungstechniken basieren. :
Ergebniss n Kotuntersuchungen auf Helminthen-Stadien sind abhingig von einer Reihe
von verschies 1 Faktoren:
- verschiedene ! uchungs-Techniken
- unterschiedlic! certung durch Untersucher
+ Helminthen-be ¢ Faktoren, u. a.
— Priipatenzpc Hypobiose
— Infektionsin i
— Reproduktic
— Alter der He then
. Wirtsbezogene i-'.:oren, u. a.
— immunbiologi ciier Zustand

— Art des Futter
— Verdauungsablaufe
— Kotkonsistenz
Unsext Beitrag zu digser Thematik sollte nach artifizieller geringgradiger, mittel- bzw
hochgradiger Infektion mit Fasciola hepatica beim Schaf und beim Rind Antwort auf drei Fragen
geben:
1. Bestehen Unterschiede in der Ausscheidung von Fasciola-Eiern innerhalb eines Zeitraumes
von mehreren Tagen?
2. Bestehen Unterschiede in der Ausscheidung von Fasciola-Eiern zwischen morgens:mittags:
nachmittags? v
3. Sind Fasciola-Eier im Kot von Rindern, von Schafen gleichmiBig verteilt?

Beim Schaf haben wir unsere Untersuchungen bereits vor einigen Jahren publiziert — hier
sollen unsere Ergebnisse von Untersuchungen bei Rindern vorgestellt werden.

Material und Methode. Sechs ca. 14 Monate alte, helminthen-frei gehal innliche Rinder (rotb
Niederungsrind) wurden mit 500, 1500 bzw. 5000 Metazerkarien von Fasciola hepatica infiziert. Fiinf Monate
spater wurden die Tiere in Einzelboxen gebracht und erhielten Standardfutter (pro Tier und Tag zirka: 6,5 kg
Riibenblatt-Silage, 5,5 kg Grassilage, 6,5 kg Biertreber, 1,5 kg Hafer-Gerste-Schrot, 2,0 kg Wiesenheu, Stroh un:]
Wasser ad libitum).

Die Kotuntersuchungen begannen nach einem weiteren Monat.
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Die Untersuchung auf Fasciola-Eier wird nach folgendem modifizierten Sedimentationsverfahren vorge-
nommen:

Die abgewogene Kotmenge (50 g) wird in wenig Wasser eingeweicht, nach ca. 1...2 h mit ctwa 30 ml Wasser
versetzt und mit dem Ultra-Turrax ™ (Fa. Janke & Kunkel) bei 2000 U/min fiir ca. 20...30 s homogenisiert. Grobe
Kotbestandteile werden durch Sieben (Teesieb) entfernt und das Homogenat im Literglas wird wenigstens dreimal
dekantiert. Das dann erhal Sedi wird hmals gesiebt (MaschengroBe 200 pm) und durchgewaschen,
wobei sich eine Suspension von 10...15 ml ergibt, die in ein Zentrifugenrohrchen iiberfiihrt wird. Nach dem
Sedimentieren wird der Uberstand mittels einer Luftstrahlpumpe auf 2 ml abgesaugt, durchgeschiittelt und 0,1 ml
mit einer Tuberkulinspritze zur Untersuchung entnommen. Die gefundene Eizahl multipliziert mit 20 ergibt die Zahl
der Fasciola-Eier pro 50 g Kot — unterste Nachweisgrenze 4 Eier/g (EpG) Kot.

Die Genauigkeit tiberpriiften wir in der Weise, daB in Kot von Fasciola-freien Rindern abgezihlte Fasciola-Eier
eingemischt und dann die Kotproben untersucht wurden. Aus der Relation der theoretisch vorhandenen und
tatsachlich gefundenen Eier ergibt sich der Prozentsatz der Genauigkeit.

Fiir die Untersuchung, ob die Ausscheidung von F. hepatica-Eiern innerhalb mehrerer Tage sowie eines Tages
variiert, wurde an 5 aufeinanderfolgenden Tagen morgens (8.15 h), vormittags (11.15 h) und nachmittags (15.15 h)
rukul die gesamte erreichbare Kotmenge entnommen, von Hand mit einem Glasstab gut durchgemischt und 50 g zur
B der Eizahl Diese Untersuct periode wurde nach einem 7tigigen Intervall ein zweites
Mal wiederholt

Fiir die Untersuchung iiber die Verteilung von F. hepatica-Eiern im Kot wurde jeweils an 3 aufeinanderfolgen-
den Tagen innerhalb von 3 Wochen morgens (8.15 h), vormittags (11.15 h) und nachmittags (15 15 h) rektal die
gesamte erreichbare Kotmenge entnommen und daraus 6 Portionen 4 50 g zur Untersuchung abgewogen.

Der \\’usscrgghdll des Rmderkols wurde wihrend der Untersuchungsperiode von jedem der Tiere zu den 3
Untersuct I 3mal nach HeiBluft-Trocknung (Memmert, Ty 10 805 198) bestimmt.

Nach Beendigung der K such toteten wir die Rinder und stellten dic © : <le von Fasciola hepatica in
der Leber fest.

Mit dem >-Test wurde die statistische Signifikanz untersucht.

Ergebnisse. Unsere Befunde basieren auf iiber 800 Einzel-Unte: ingen von Rinderkot.

Der Fasciola hepatica-Befall betrug bei Sektion der 6 Rinder it 3 Gruppen nach 500

Metazerkarien 26, 34 und 35 (= X: 31,7 Leberegel), nach 1500 Meta: wrien 49, 52 und 60 (=
X: 53,7 F. hepatica) bzw. nach 5000 Metazerkarien 144, 172 und 176 %: 167,3 F. hepatica).

Der Wassergehalt der Kotproben lag stets zwischen 78 % und 82,5 . ‘!as arithmetische Mittel
von 81 Bestimmungen betrug 80,3 %.

Die Wiederfindungsrate von Fasciola hepatica-Eiern, die kiinstlict: «'=m Rinderkot zugesetzt
wurden, betrug im Mittel 78% bzw. 80%, je nachdem ob 450 odei 800 Eier pro 50 g Kot
zugesetzt wurden.

Zu keinem der angegebenen Untersuchungszeitpunkte — morgens, vor- bzw. nachmittags —
ist im Ablauf mehrerer Tage eine gewisse Konstanz der Ausscheidung von F. hepatica-Eiern
festzustellen. Dieses wird noch unterstrichen durch die Ergebnisse der beiden im Abstand von
einer Woche durchgefiihrten Untersuchungsperioden (Abb. 1—3).

Die Verteilung von F. hepatica-Eiern im Rinderkot ist nicht gleichmiBig. Zu allen Untersu-
chungszeitpunkten — morgens, vor- bzw. nachmittags — wie auch wiihrend dreier verschiedener
Tage variiert die Zahl der nachgewiesenen Eier sowohl nach geringer, nach mittel- oder nach
hochgradiger Infektion (Abb. 4—6).

Nach dem y>-Test differieren die Ergebnisse statistisch signifikant sowohl in der Verteilung
der Fasciola-Eier im Kot wie auch bei der Ausscheidung iiber mehrere Tage. Dies gilt innerhalb
der drei verschiedenen Befallsintensititen sowohl fiir die einzelnen Tageszeiten der Kotuntersu-
chung wie auch beim Vergleich der Ausscheidung iiber mehrere Tage.

Diskussion. Bei Bewertung vorliegender Ergebnisse ist zu beachten, daf hier unter Laborver-
hiltnissen fiir die Versuchsrinder standardisierte Bedingungen in Haltung und Fiitterung bestan-
den, so daB externe Faktoren, wie variable Fiitterung, verschiedenes Futter, unterschiedliches
Treiben der Herde und anderes, auszuschlieBen sind. Ferner wurde die Ei-Ausscheidung bei
gleichaltriger Infektion verglichen.

Die Untersuchung von gleichmiBig weichbreiigem Rinderkot mit in etwa konstantem Wasser-
gehalt von * 80,3% zeigt, daB weder F. hepatica-Eier im Kot gleichmiBig verteilt sind, noch die
Ei-Ausscheidung innerhalb eines Tages sowie iiber mehrere Tage einheitlich ist. Dieses gilt
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sowohl nach gering- wie auch mittelgradiger Infektion (nach der wir eine etwas groBere
Wurmbiirde erwartet hatten) wie auch nach starker Fasciola-Infektion. Zumindest bei groBeren
Ei-Zahlen wire eine gleichmiBigere Verteilung im weichbreiigen Kot bzw. einheitlichere
Ausscheidung iiber Tage zu erwarten gewesen, wie sie bei Schafen mit festen Kotpellets fehlt und
auch wahrscheinlich ist (DUWEL & REISENLEITER 1983). Aber die Extremwerte von 40 EpG:
2080 EpG unterstreichen auch hier die Schwankungsbreite und damit eine fehlende Konstanz.
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Abb. 6. Verteilung von Fasciola hepatica-Eiern im Rinderkot bei Befall mit ca. 165 F. hepaticalRind. Je zweimal
6 Untersuchungen einer Kotprobe von je 3 Rindern, Kotentnahme 8'5 h, 11'* h und 15'* h

Unsere Untersuchungsmethode, die insbesondere bei Massen-Untersuchungen wenig zeitaufwen-
dig ist, hat mit ca. 87% Findungsquote eine hohe Sicherheit, die fiir diese Schwankungsbreiten
nicht verantwortlich gemacht werden kann.

Aus Platzgriinden und der Ubersicht halber gestattet die Zahl der iiber 800 Kotuntersuchungen
nur eine Wiedergabe der Mittelwerte, wodurch die tatséichliche Schwankungsbreite weniger
deutlich wird. Dies kann an einem weiteren Beispiel withrend der Ei-Ausscheidung iiber mehrere
Tage aufgezeigt werden: von 108 Kotproben von Rindern mit geringem Fasciola-Befall bestand
eine Schwankungsbreite von 0—280, das arithmetische Mittel betriigt 55, aber 32 Proben hatten
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cinen Befund .0 EpG™, das entspricht fast einem Drittel der Proben. In den beiden anderen
Infektionsgruppen enthielten immerhin noch ca. 10% bzw. 4% der untersuchten Proben keine
Fasciola-Eier (Abb. 4-6).

Vorliegende Ergebn stehen nicht in Ubereinstimmung mit Berichten anderer Autoren,
daBl zu bestimmten Tageszeiten eine besonders ausgepragte Ei-Ausscheidung stattfinden soll
(unter anderem DoORsSMAN 1962; TiNAR 1978). Jedoch auf unregelmiBige Ausscheidung von
Fasciola-Eiern wiesen bereits HAPPICH & BORAY (1967) hin.

Auf Ergebnisse von Kot-Untersuchungen stiitzen sich z. B. therapeutische MaBnahmen,
Sanierungsprogramme, die Beurteilung von Tieren bei Import/Export, bei Zukdufen usw. Bei all
diesen und sonstigen Bewertungen und Beurteilungen von Kotprobenbefunden sollten sich die
Untersucher auch nach unseren Ergebnissen bewuft sein, dal bei einer einmaligen Kotuntersu-
chung nur ein positives Ergebnis einen Fasciola-Befall dokumentieren kann, negative Befunde
bediirfen weiterer Abklirung.

Auch wenn gut durchmischter Kot fiir eine bessere Verteilung der Eier sorgt: Eine einmalige
Kotuntersuchung kann keine exakte Aussage iiber die tatsichliche Ausscheidung von Fasciola
hepatica-Eiern, erst recht nicht iiber Umfang der Wurmbiirde, geben.

Zusammenfassung. Artifiziell mit unterschiedlicher Metazerkarien-Zahl von Fasciola hepatica infizierte
Bullen wurden unter einheitlich lardisierten Labor-B: gehalten. Dreimal taglich (morgens, vor-
und nachmittags) wurde 6 Monate nach Infektion wahrend zweier Untersuchungsperioden von je 5 Tagen die
tigliche Schwankungsbreite und die Verteilung der Fasciola-Eier im Kot festgestellt. s uber 800 Einzel-
Kotproben kann nach diesem Versuch festgestellt werden, daB

- die Ausscheidung von Fasciola-Eiern wahrend eines Zeitraumes von mehreren Tagen rhalb eines Tieres
sowie innerhalb einer Infektionsgruppe erheblich schwankt,

» die Ausscheidung von Fasciola-Eiern wihrend eines Tages zu verschiedenen Zeitpus 1 jedem Tier wie
auch jeder Infektionsgruppe stark varuert,

- die Verteilung von Fasciola-Eiern im Kot innerhalb eines Tages wie auch iiber meh: 2 bei allen Tieren
stets irreguldr ist.

Bei der Bewertung von Ergebnissen aus der koproskopischen Diagnostik miisscr r demonstrierten
Variationen in Betracht gezogen werden; einmalige Kotuntersuchungen konnen daher u vollig falschen

Schlissen fuhren.

Pestome. Fasciola hepatica: KONponoruuccKas IHarHOCTHKA B Cpai. i C HHTCHCHB-
HOCTHIO HHBA3HH Y OBCIl M KPYNHOTO POTaTOTO CKOTA. — BBIKH, IKCHEPLii '+ “aJIbHO 3apaXKCHBI
PA3THYHBIM KOJIHYCCTBOM MeTauepkapuit Fasciola hepatica COnEpXainuch B CHHBLX [iapTH3NPOBAHbIX
n1abopaTopHbIX yenoBusX. CrycTs 6 MCCALEB MOCHe 3apakeHUs TPHK/bI B ICHb (Y7004, NEpesl U nocie
obeja) B Teuenne A0YX NMEPHOJOB HCCICOBAHKS M0 5 JHCIT ONMPENC/IsIOCch MOBCEHEBHOE KoNeGaHue i
pacnpesesnenye sui dacupon B dexanuax. B pesynbrare nceneposanus csbiuie 800 OTAENBHBIX MPOG
MOJKHO ObLIO YCTAHOBHTD:

— Boyienenye sui (aciiion B TCYCHHE HCCKOMBKHX JHCI Y OJIHOTO XHBOTHOTO, @ TAaKKC BHYTPH OJHON
pyMIibl CYUIECTBHHO KOJNEObeTCS.

— Boitescnye sni (acuyos B TCUCHHC OJIHOTO JIHS B Pa3HOC BPCMsl B3SITHSL Y KaXKJ[OrO XKMBOTHOTO, a
TAKKC Y KAAJOM FPYNNbl CHILHO BapHHPYCT.

— Buoigesncuue sni (pacunos B heKanusax B TCUCHHE OJJHOTO JIHS @

TAKAC Yepe3 HCCKOJILKO JIHCIH Yy BCCX XHMBOTHBIX BCCT/la HC PCTYJISIDHO. HPVI OLCHKC pEe3yJLTaTOB
KOHPOCKOIIII‘ICCKOﬁ AMArHOCTHKHM HYKHO YYHMTBIBATL B JIAHHOM cIly4dac INPOACMOHCTPHPOBAHHbLIC
BApHAHTBI, TAK KdK OJIHOPAa30BOE HCCJIC/IOBAHHC d)cx:umﬁ MOKCT NPHUBECTH K HCNIPABHJILHBIM BbIBOJAM.

Summary. Fasciola hepatica: Coproscopical diagnostic in comparison to the worm burden of
sheep and cattle. — Bulls artificially infected with a varying number of metacercariae of Fasciola hepatica
were kept under uniform, standardized laboratory conditions. 6 months after the infection the daily range of
variation and the distribution of the Fasciola eggs in the facces were determined 3 times a day (morning, noon and
afternoon) over two test periods, each of 5 days. This test, carried out in over 800 individual faeces samples,
showed that
- the excretion of Fasciola eggs over a period of several days fluctuates considerably within one animal and

within one infection group;
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the excretion of Fasciola eggs over one day varies widely at different times in each animal and also in cach
infection group;
« the distribution of Fasciola eggs in the facces is always irregular within one day and also over several days in all
animals.

The variations demonstrated here must be taken into consideration when assessing the results of coproscopical

diagnosis because studies of the facces carried out on a single occasion can lead to completely incorrect conclusions
being drawn.
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Cypermethr 89). Environmental health criteria 82. — Geneva (World Health Organization); 154 Seiten,
4 Abb., 15 Tab. . 30 Lit; brosch. 16.00 Swf. — Von einem Experten-Team der WHO erarbeitete und auf einer
Beratung vom | Jezember 1986 verabschiedete Z 11 von Daten tiber Umweltrisiken durch das

Pyrethroid Cypet
(IPCS*), geforde:
Internationalen At

rin. Die Arbeit vollzog sich als Teil des , International Programme of Chemical Safety
m Umweltprogramm der Vereinten Nationen, der Weltgesundheitsorganisation und der
sorganisation. — Nach einer einleitenden Charakterisierung der Pyrethroide als Wirkstoff-
gruppe beschrinkt sich die weitere Behandlung auf Cypermethrin, von dem bereits 1984 340 t produziert und zu
uber 90% im Baunyollanbau eingesetzt wurden. Betrachtet werden die physikalischen und chemischen Eigenschaf-
ten sowie analytischen Methoden; Produktion und Anwendung; Transport, Verteilung und Umwandlung in der
Umwelt; Ruckstande in Luft, Wasser, Boden und Nahrungsmitteln sowie Aufnahmemdglichkeiten fiir den
Menschen; Aufnahme, Verteilung, Ur dlung und Ausscheidung in Or ; Auswirkungen auf Lebewesen
in der Umwelt; Wirkungen auf Versuchstiere und In-vitro-Tests; Toxizitit fiir den Menschen; Gefihrdungen fir
Mensch und Umwelt. Insgesamt scheint Cypermethrin die Umwelt relativ wenig zu gefihrden. Bei ordnungsgemi-
Bem Einsatz treten nur sehr niedrige Rickstinde im Boden und im Oberflichenwasser auf. Nach den gefundenen
Rickstanden in Ernteprodukten und Lebensmitteln, einschlieBlich Milch und Eiern zu urteilen, ist mit einer
niedrigen bis zu vernachlassigenden oralen Aufnahme durch den Menschen zu rechnen. Aufgenommener Wirkstoff
wird im Magen-Darm-Trakt schnell absorbiert, abgebaut und ausgeschieden. Auch Vogel sind sehr unempfindlich,
ebenso Regenwiirmer. Hoch toxisch ist der Wirkstoff dagegen fiir Fische, wasserbewohnende Krebstiere, Milben
und solche Insekten, die zum Atmen die Wasseroberfliiche aufsuchen. Nicht gefihrdet sind dagegen am Grund
lebende Wirbellose und freischwimmende Dipterenlarven. Sehr empfindlich sind Honigbienen, doch wirkt Cyper-
methrin zumindest in den ersten Stunden nach der Applikation auf sie repellent. Die akute orale Toxizitit auf
Warmbliter hangt vom Losungsmittel und Isomerenanteil ab (cis toxischer als trans). Alle neurotoxischen Effekte
scheinen reversibel zu sein, und es kommt zu keiner kumulativen Wirkung. Die bisherigen Priifungen geben keinen
Anhalt fir embryotoxische, teratogene, mutagene oder carcinogene Auswirkungen. Vergiftungsunfillle beim
Menschen, auch berufsmiiig exponierten, wurden bisher nicht berichtet. Voriibergehende Haut-Sensation (Prik-
keln) tritt gelegentlich auf, Zeichen einer Exposition. Es hangt mit der Wirkungsweise des Cypermethrin zusammen
— VergroBerung der Natrium-Permeabilitat der Nervenmembran, wodurch simtliche Teile des Nervensystems,
sofern sie erreicht werden, reagieren konnen, darunter oft zuerst die sensiblen Hautnerven.

P. MOLLER (Kleinmachnow)
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Urban vector and pest control (1988). Technical Report Series 767. — Geneva (World Health Organization),
77 S.. 4 Tab., 7 Lit., brosch. 9,— Swf. — 11. Bericht des WHO-Experten-Gremiums fiir dic Biologie und
Bekampfung von Vektoren, basierend auf ciner Beratung, die vom 15.—21. September 1987 in Genf stattfand. —
Im Jahr 2000 wird wahrscheinlich 50% der Weltbevélkerung in Stidten leben. Bereits heute aber verliuft die
Urbanisierung vielfach unplanmiiBig. Die Entwicklung der Infrastruktur hilt nicht Schritt, Folgen sind zunehmend
armliche und unhygienische Bedingungen in Teilen der Stidte und in Verbindung damit verstirktes Auftreten von
Vektoren und anderen Gesundheitsschidlingen. Genannt werden Stechmiicken, Stubenfliegen, Schmetterlingsmiik-
ken, Flohe, Bettwanzen, Schaben, Liuse, Milben, Raubwanzen, Nagetiere und Schnecken. Die aktuelle Situation

ihres Aufi und ihrer Bekiimpfung wird fir 5 Regionen umrissen. Unter den heute im urbanen Bereich

dt und aufgezihlten Mitteln und Verfahren dominiert nach wie vor die chemische Bekampfung.
Wichtiger \urc aber, durch MaBnahmen der Hygiene und Umweltgestaltung zu verhindern, daB Gesundheitsschéd-
linge gii Voraussetzungen fir Ansied! und Entwicklung finden. Das erfordert aber eine stirkere Stiitzung

auf die lokalen Verwaltungsorgane. Dem stehen vielerorts Hemmnisse entgegen. Nicht selten bestehen auf der
Ebene der Ministerien und zentralen Staatsorgane ungeniigende Kenntnisse iiber die hier behandelte Thematik. Das
fiihrt zu cichender Geset g und Ihafter Kooperation mit stidtischen und kommunalen Verwaltun-
gen. Notwendige Verbesserungen bei der personellen Qualifikation und technischen A der Bekampfes
unterbleiben, insbesondere bei ohnehin knappen Grundmitteln. Hinzu kommt vielfach ein Mangel an Biologen/
Entomologen, der zu iiberwinden ist. Beispiele fiir die organi ische Losung der Bekidmpfung von G iheil

schidlingen in verschiedenen Landern werden gebracht. Herausgestellt wird, daB die Bekdmpfung von Gesundheits-
schiidlingen als unerliBlicher Bestandteil der nationalen Bestrebungen auf den Gebieten Hygiene und Umwelt
anzusehen ist. Fiir die Umsetzung dieser Erkenntnis bildet die Gesetzgebung ein gutes Mittel, wenn zugleich die
personellen und matericllen Voraussetzungen geférdert werden. Die Vielgestaltigkeit méglicher MaBSnahmen gegen

Gesundheitsschidlinge in der Stadt fordern die Kooperation vieler Bereiche unter Federfithrung des Gesundheitswe-
sens. Eine wichtige Rolle spielt die Qualifizierung der Schidlingsbekimpfung, sowohl im Hinbl: & auf Strategie
und Management als auch im Hinblick auf eine sachgemiaBe Bekimpfung. Ebenso geht ¢ her um eine
Qualifizierung von Mitarbeitern auf kommunaler Ebene und die Gesundheitserziehung dcr iikerung zur
Motivierung ihrer aktiven Teilnahme (Massenmedien, Schule usw). Zahlreiche Themenbereich: angewandte
Forschung auf dem Gebiet der Bekdampfung von Gi dheitsschidlingen werden aufgelistet. & ‘fen sowohl
die Suche nach neuen Moglichkeiten, als auch Untersuchungen zur Vertretbarkeit, Wirksam Okonomie
gangiger Verfahren. Die Veroffentlichung schlieBt mit ciner Reihe von Empfehlungen. Da: liegt in der
Vermeidung von Ursachen fiir ein Auftreten von G dt hadlingen, begi d mit ‘semessenen
PlanmaBigkeit der Stadterweiterung (einschlieBlich Konstruktion, Einrichtung und Versorgu: ‘auten) und
weitergefihrt durch MaBnahmen der Hygiene und Umgestaltung (Abfallbeseitigung, Stadtreiniy: vasserwirt-
schaft, Def gestal usw.) MaBnah der Verhiitung und Bekampfung auf kommun: bilden ein
wichtiges Element und sollten durch die Regierung substanticll unterstiitzt werden. Spezialiste (Entomolo-
gen, Hygi t, Hygieneinstrukteure, Stadtpl usw.) sollten auf nationaler und regio: gebildet
werden. Die Bekiampfungsbetriebe sollen kompl Arbeitsprofil haben, keine Beschrank: :f einzelne
Schidlinge oder Schadlingsgruppen bzw. ecinzelne Bekimpfungswege Eine Rolle kommt ihn-ii auch bei der
G dhei ichung und fachlichen B zu. Entsprechende Aus- und Weiterbildungsmogi:. iceiten sollten
geschaffen werden, auch solche fiir liche A lite auf verschied, Ebenen oder in betrieblichen
Leitungsgruppen. Spezielle Berufsgruppen sollten in ihrer Aus- und Wcucrblldung auch tber Gesundheitsschad-
linge und ihre Bekimpfung unterrichtet werden (z. B. Stadtpl , Stad i ). Zusitzliche Forschungsvor-
haben fiir eine bessere Bekampfung von G dheitsschadl sollten ermoglicht werden.

P. MULLER (Kleinmachnow)
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Zum jahreszeitlicl: Auftreten der Schwimmblasenentziindung im
Verlauf der renicol«-Sphaerosporose bei Karpfen')

Von J. SEDLACZEK, H. Frizve, P. KLuss und R. VINZELBERG

Aus der Forschungsstelle fiir Wirbeltierforschung (im Tierpark Berlin) und der Binnenfischerei Peitz

Eingegangen: 3. November 1989

Seit 1982 wird die Schwimmblasenentziindung (SBE) bei Karpfen im 1. Sommer auf
besondere Entwicklungsstadien (SB-Stadien, K-Stadien) der Myxosporidienart Sphaerospora
renicola DYKOVA & LoMm, 1982 zuriickgefiihrt (KovAcs-GAYER et al. 1982; KORTING 1982;
KovAcs-GAYER 1983; CsaBa et al. 1984; Lom et al. 1984; KORTING et al. 1984; TER HOFTE
et al. 1984). Wihrend iiber die Dynamik des Auftretens der 2 anderen charakteristischen
Entwicklungsstadien (C-Protozoen im Blut und Sporogoniestadien sowie Sporen im Lumen der

Nierenkanélchen) ir» |. Lebensjahr eingehende Studien vorliegen (GRUPCHEVA et al. 1985;
ODENING et al. 197~ 1989), gibt es bis auf die Angaben von AFANAS'EV et al. (1989) iiber
das Erscheinen der tadien in der Schwimmblase keine kontinuierlichen Untersuchungen bis
zum Frithjahr des ’roduktionsjahres (und dariiber hinaus). Es liegen lediglich genauere
Angaben iiber das ommen der K-Stadien im 1. Sommer vor. Ubereinstimmend werden
dabei immer die ite Juli und August genannt, vereinzelt auch schon Juni und noch
September. Die m Autoren bemerken, daB die K-Stadien nach August nicht mehr nach-
weisbar seien.

Uber den weitc Verlauf des im 1. Sommer einsetzenden inneren Infektionsablaufs in
Warmwasseranlage /WA) (September bis Mai) liegen bisher nur die Angaben von ODE-
NING et al. (1988) Dynamik von Nieren- und Blutphase vor. Hiermit nicht iibereinstim-
mende bzw. nicht v - :leichbare Riickschliisse auf den Infektionsablauf unter Warmwasserbe-
dingungen konnen cisonsten bisher nur fir den Herbst aus den Angaben von CsaBa et al.

(1984) und LANDSBEKG (1986) entnommen werden.

Die Untersuchungen zur pathologischen und parasitologischen Beurteilung der Schwimm-
blasenentziindung an ausgewihlten Karpfenbestinden der Warmwasseranlage (WWA) Boxberg
und deren Einzugsgebiet verfolgten das Ziel, eine detaillierte Einordnung des parasitiren und
Krankheitsgeschehens im Bereich der Schwimmblase in die iibrigen Entwicklungsphasen des
Erregers zu ermoglichen.

Auf Grund der eingehend bearbeiteten pathologischen Befunde in der DDR (MATTHEIS &
Kurow 1967; KuLow & MATTHEIS 1969; PANDEY 1974a, b, ¢) wurde ein Schema zur
makroskopisch-pathologischen Beurteilung des Erkrankungsgrades der Schwimmblase in 4
Stufen (Ia—IVa) fiir die Routinediagnostik erarbeitet, denen jeweils 4 Abheilungs- bzw. Rege-
nerationsstufen (Ib—IVb) entsprechen (KuLow in ScHAPERCLAUS 1979). Dieses Schema
wurde durchgédngig vom Fischgesundheitsdienst (FGD) seit den 70er Jahren in der pathologi-
schen Diagnostik in Ostdeutschland verwendet.

Material und Methodik. Insgesamt wurden 916 Karpfen untersucht. Die Karpfen (K, ,) fiir die Vorunter-
suchungen entstammten Teichwirtschaften der Oberlausitz (Binnenfischerei Kreba, Binnenfischerei Peitz/
BT Wartha) sowie aus einer Netzkifiganlage in der Schmolde (PwF ,Dahmetal*). Die Karpfen (ab K, ,)

1) Aus dem Forschungsprogramm ,Parasitendynamik bei Nutzfischen* (Themenleiter: Prof. Dr. sc. K.
ODENING) im Auftrage der Zentralstelle des Fischgesundheitsdienstes beim Ministerium fiir Emihrung, Land-
und Forstwirtschaft der DDR

Angew. Parasitol. 31 (1990), H. 4 219



fur die kontinuierliche Untersuchung vom 1. Sommer (1988) bis zum April 1989 gehorten ausgewahlten Bestinden
der Binnenfischerei Peitz (BT Rietschen und BT Wartha) an

Die Untersuchungen im I. Halbjahr 1988 erfolgten 14tigig bis monatlich.

Die Sommeruntersuchung am Lindenteichbestand (Rietschen) wurde von der 4. bis zur 11. Lebenswoche
wochentlich in Berlin durchgefiihrt, ab August monatlich in Berlin zuziiglich des Bestandes Kiefernbusch I (Wartha)
und ab September bei dem Lindenteichbestand in der WWA Boxberg (Rinne 3,54). Zusitzlich wurden dic Bestinde
Kiefernbusch I und WWA Boxberg (Rinne 3,54) ab August vom Fischgesundheitsdienst mit einem alternierenden
Zeitraster von etwa 14 Tagen bis 1 Monat makroskopisch-pathologisch auf SBE untersucht, wobei groBenteils
Schwimmblasen fixiert und nach Berlin zur histologisch-parasitologischen Bearbeitung gesandt wurden.

Aufler der Schwimmblase wurden in Berlin regelmaBige parasitologische Blut- und Nierenuntersuchungen
vorgenommen, fallweise auch bei anderen Organen.

Auf K-Stadien wurden regelmiBig anhand von H/E-gefirbten histologischen Schnitten der Schwimmblase (je
etwa | Objekttriiger) untersucht, fallweise auch anhand von Giemsa-gefarbten Zupf-, Tupf- oder Quetschpraparaten
oder, seltener, nativ. Der C-Stadien-Nachweis erfolgte anhand von Pappent gefarbten Blutausstrichen, der
Nachweis der Sporogoniestadien und Sporen durch Nativuntersuchung eines Stiickchens der Rumpfniere (vgl.
ODENING 1987).

Der Erkrankungsgrad der Schwimmblase wurde nach dem bei SCHAPERCLAUS (1979) dargestellten Schema aus
den Stufen I-1V, a und b diagnostiziert.

ig

Die Temp in der Warmwas lage betrug 20...22°C. Uber die natirlichen Temperaturbedingungen im
Gebiet gibt die nachfolgende Ubersicht AufschluB.
Durchschnittliche Wass peratur im BT Wartha (°C, in 40 cm Wassertiefe):
1988 Mai 16,6 1989 Januar 32
Juni 17,8 Februar 4,1
Juli 20,9 Marz 6,9
August 20,5 April 8,6
September 15,6
Oktober 11,8
November 43
Dezember 3,0
Ergebnisse. Fir die Voruntersuchungen am SBE-betrof! Bestanden von
K -, geht aus Tab. 1—4 hervor, da8 (nach Mitte Februar) keine K-Pri: ‘0 in der Schwimm-
blase nachgewiesen werden konnten, obwohl die Schwimmblase erkrai:: i und parallel z. T.
hoher Befall mit Blut- und Nierenstadien vorlag. Auffillig war eine stii. \ifektion der Niere
als dies gewohnlich beim Erstsommerbefall zu beobachten ist. Die S;».-ogonie machte einen

gehemmten Eindruck, es waren kaum fertige Sporen erkennbar, die [ soroblasten waren oft
degeneriert. Bemerkenswert war das gegeniiber dem Erstsommer héufigere Vorkommen von
Myxosporidienformen (?) im Epithel der Nierenkanilchen und im Niereninterstitium (Abb. 2). In
Schwimmblase und Niere, teilweise auch in anderen Organen war eine hohe Frequenz von C-
Stadien in den Kapillaren festzustellen (Abb. 1). Aus der Kenntnis der Vorgeschichte dieser
Bestinde kann angenommen werden, daB die Populationen in Tab. 1—3 eine Infektion nach dem
Extensititsverlaufstyp I, die in Tab. 4 nach dem Typ II (vgl. ODENING et al. 1988) durchgemacht
haben.

Lindenteichpopulation im Teich und unter natiirlichen Temperaturbedin-
gungen. Uber den Erstsommerbefall geben die Ergebnisse iiber die Karpfen aus dem Linden-
teich detailliert AufschluB (Abb. 3). Die Extensititsentwicklung der einzelnen Phasen folgt — wie
durchgingig in der Teichgruppe Daubitz — dem Typ I. K-Stadien erschienen ab der 4.
Lebenswoche (in der Schwimmblase ab der 6. Lebenswoche — Anfang Juli) und waren bis gegen
die 12. Woche (Anfang bis Mitte August) nachweisbar, ab der 14. Woche (Ende August) nicht
mehr. Schwimmblasenentziindung trat von der 6. Woche (2. Juliwoche) an auf.

Der Lumenbefall in den Nierenkanilchen begann in der 6. Woche, die ersten reifen Sporen
erschienen ab der 8. Woche und waren bis zum tiefsten Punkt des Extensititsverlaufs im
November nachweisbar. In der 8. Woche und in der 11./12. Woche lag noch kein Blutbefall vor.
Die C-Stadien erschienen in der 2. Augusthiilfte mit hoher Extensitit und waren praktisch bis zum
Ende der Untersuchungen im folgenden April zu beobachten.

Ab September wurden keine K-Stadien mehr gefunden, obwohl der Nierenbefall ab Dezember
wieder anstieg und von Januar bis Mirz wieder entziindete Schwimmblasen beobachtet wurden.
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Tab. 1. Extensititsverlauf (%) bei K; -, 1988, Kreba.

Datum Sekt. n Blut Niere*) Schwimmblase

Lief. C-Stadien Lumenbefall K-Stadien SBE ll#/1Va
2310} 23./29. 2. 21 66,7 66,7 0 + (100%)
23. 2. 10./16.3. 20 70 50 0 +

2233 23:/31730 17 64,7 52,9 0 i

14. 4. 18. 4. 15 7353 100 0 +

10. 5. 1141258 15 100 57,1 0 i

25.5. 26. 5 15 60 0 0 + (100%)
21. 6. 22. 6. 17 0 0 0 0

*) Ohne Sporen, meist degenerierte Sporogoni lien, oft Epithelbefall und Nierenverinderungen

Tab. 2. Extensititsverlauf (%) bei K, _, 1988, Wartha (Kuhteich)

Datum Sekt. n Blut Niere*) Schwimmblase

Lief. C-Stadien Lumenbefall K-Stadien SBE lIw/1Va
235925 el 14 0 100 0 e

22.3 20173053 SRS 3.3 100 0 +

14 4 15. 4. 15 26,7 53,3 0 +

e AN

*) Ohne Sporen, micist degenerierte Sporogoniestadien, oft Epithel- und Interstiti fall, Ni inderungen
Tab. 3. Extensitiiic verlauf (%) bei K, -, 1988, Wartha (Tonjack)

e

Datum t n Blut Niere*) Schwimmblase

Lief. C-Stadien Lumenbefall K-Stadien SBE Ilw/IVa
23523 3 14 50 64,3 0 +

223 ) 15 46,7 0 0 £

*) Ohne Sporen, « degenerierte Sporogonil di oft Epithelbefall it And: 2

Tab. 4. Extensitit bei K-, 1988, Schmoélde (NKA)

Datum Sekic n Blut Niere Schwimmblase

Lief. C-Stadien Lumenbefall K-Stadien SBE Ila/IVa
2303 24. 3. 15 30,8 60 0 5

In der Schwimmblase wurden in dieser Zeit verstarkt C-Stadien in den Kapillaren angetroffen. In
der Schwimmblase und Niere (extraluminal) treten nach dem Sommer und besonders in der
Rezidivperiode oft kleine, nicht eindeutig bestimmbare Myxosporidienformen (?) auf.

Der ab Dezember wieder ansteigende Nierenbefall zeigte bis Mérz nur Sporogoniestadien, erst
im absteigenden Bereich im April wurden reife Sporen gefunden.

Lindenteichpopulation in der Warmwasseranlage. Aus Abb. 4a geht hervor, daB
der Nierenbefall im Gegensatz zu den natiirlichen Temperaturbedingungen (Abb. 3) ab Oktober
génzlich zum Erloschen kam, K-Protozoen wurden in der gesamten Untersuchungszeit nicht mehr
gefunden. Die SBE-Erkrankungsstufen (a) wurden letztmalig in der 1. Oktoberhilfte festgestellt.
In diesem Fall kam sowohl der Parasitenbefall als auch die SBE in der Warmwasseranlage vollig
zum Erliegen. Abheilungs- und Regenerationsstufen (b) an der Schwimmblase wurden dagegen
von Ende August bis zum Ende der Untersuchungen im folgenden April registriert (Abb. 4b).

Population Kiefernbusch I im Teich und unter natiirlichen Temperaturbedin-
gungen. Wie aus Abb. 5a hervorgeht, klingt hier der Erstsommerbefall in der Niere im
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Abb. 1. C-Stadien in den Kapillaren der Schwimmblase eines voruntersuchten K, indes, 1988, Kreba
(Schnitt, H/E).

September aus. Der Nierenbefall steigt im Januar relativ steil an, bleib: Mirz etwa Eflflf
diesem Niveau von ca. 40% und steigt im April erneut an. Erst im Ap:ilgipfel treten retie
Sporen auf. :

Der Blutbefall ist ab Januar mit dem Nierenbefall korreliert. In der Schwlmmb]as(i waren
von September bis April keine K-Protozoen angetroffen worden, obwohl die SBE (a) SPateS(e;‘_S
ab Februar bis April wieder aufflammt (Abb. 5b). Die Erstsommer-SBE erlischt im wesentli-
chen noch im August. Abheilungsstufen (b) wurden von August bis April diagnostiziert.

In der Schwimmblase wurden von Januar bis April hiufig C-Protozoen in den Kgplllm‘t?n
von Schwimmblase und Niere festgestellt. Schwimmblase und Niere (extraluminal) enthielten in
der gleichen Zeit oft nicht eindeutig bestimmbare kleine Myxosporidienformen (?).

Diskussion. Das Aufireten der K-Stadien wurde bisher nur von AFANAS’EV et al. (1989)
iber den Herbst des I. Produktionsjahres hinaus verfolgt. Entsprechend den Untersu{:hungseﬁ
gebnissen dieser Autoren gelang auch uns der Nachweis dieser Entwicklungsstadien unter
natiirlichen Temperaturbedingungen bei beiden untersuchten Karpfenpopulationen nach.der'n
August nicht mehr, obwohl ein erneutes Auftreten im Winter/Friihjahr erwartet wt_lrde, Well'dle
SBE (a) in dieser Zeit wieder eintritt und weil der Nierenbefall ebenfalls wieder einsetzt. Plese
negativen Befunde kdnnen erginzt werden durch die Voruntersuchungen an 4 Karpfenbestinden
(K, —2) und durch unverdffentlichte Daten von 2 Populationen (K;,) aus dem Mérz und April
1987 sowie ecinige Einzelfille, wo ebenfalls trotz SBE-Rezidivs und erneuten Nierenbefalls
keine K-Stadien bei der histologischen Untersuchung der Schwimmblase gefunde.n w_erden
konnten. Immerhin waren demgegeniiber die K-Stadien in der Lindenteichpopul_anon im 1.
Sommer iiber einen Zeitraum von 9 Wochen mit den gleichen Methoden wie die in der Fc;lge
angewandt wurden nachzuweisen. Auch ist das gesamte bearbeitete Material recht l:‘mfangrelch.
Dennoch ist natiirlich bei negativen Befunden eine gewisse Vorsicht angebracht, insbesondere
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Abb. 2. Verindertes Nierengewebe bei einem voruntersuchten K, _, Bestand, 1988, Kreba (Schnitt, H/E).
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Abb. 3. Extensitatsverlauf der renicola-Sphaerosporose (Nieren-, Blut- und Schwimmt fall) bei der aus dem
Lindenteich stammenden Karpfenpopulation 1988/89 unter natiirlichen Temperaturbed i1, Monate 1—-XII.
dann, wenn durch das 14téigige bis monatliche Untersuchungsraster ein kt:. ‘es Auftreten der
K-Stadien méglicherweise nicht erfaBt wurde.
Wenn man von der Entwicklung im 1. Sommer auf das Rezidiv riick: (, miiBten die K-

uten Nierenbefall
Abb. 5a). Im 1.

Protozoen in der Schwimmblase 1...2 Monate lang etwa parallel zum
vorkommen (z. B. im Dezember/Januar in Abb. 3 oder Januar/Febr
Sommer ist die Aufeinanderfolge K-Stadien/Sporogonieformen offensichiiich obligat, die C-
Stadien sind fiir dieses erste Infektionsgeschehen nicht erforderlich (vgl. MoLNAR & KovAcs-
GAYER 1986; ODENING et al. 1989). Nach den Angaben von AFANAS’EV et al. (1989) waren die
Nieren der SBE-erkrankten Karpfen praktisch zu allen Jahreszeiten (bis zu 96,6%) befallen,
wobei von Juli bis Januar 34...40% der Nierentubuli (vorwiegend proximaler und mittlerer
Nierenabschnitt) mit Pansporoblasten und Sporen gefiillt waren. Im Friihling, wihrend des
chronischen Verlaufes der SBE, wiesen AFANAS’EV et al. (1989) in den Blutproben der Karpfen
(K;) C-Zellen nach, wobei der Nachweis der K-Zellen im Winterhalbjahr (bis Mirz) ausblieb.

Unsere Befunde wiirden fiir den weiteren Verlauf die Moglichkeit zulassen, daB erneuter
Nierenbefall ohne vorherige emeute K-Protozoen-Entwicklung im Gewebe der Schwimmblase
stattfinden konnte. Dies konnte z. B. unter Beteiligung der C-Stadien geschehen, die in der Zeit
um den Wiederanstieg des Nierenbefalls im Winter meist wieder reichlich auftreten (in unserem
Material: Abb. 3 und 5a, aber auch bei den von GRUPCHEVA et al. 1985 bearbeiteten Bestinden).
Fiir einen solchen Zusammenhang wiirde auch das von uns festgestellte gehdufte Auftreten von C-
Stadien in den Kapillaren der Schwimmblase und in der Niere in der betreffenden Zeit sprechen.
Ob allerdings damit allein das Wiedereintreten der SBE zu erkliren ist, muB hier zunichst
offenbleiben. Da das SBE-Rezidiv mit einem Rezidiv der iibrigen Erregerstadien (S. renicola: C-
Stadien im Blut und Lumenstadien in der Niere) korreliert ist, liegt es nahe, auch das SBE-
Rezidiv als eine Erscheinungsform der Sphaerosporose zu verstehen. Dessen ungeachtet ist die
stirkere Nierenschadigung im Rezidiv moglicherweise ein Hinweis auf die zusitzliche Beteili-
gung anderer Erreger am Rezidiv (in erster Linie Bakterien).

CsaBa et al. (1984) meinen, daB die SBE bei Karpfen nach dem I. Produktionsjahr auch oder
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ausschlieBlich durch bakterielle Infektionen verursacht werden konnte (wihrend sie selbst sowie
KORTING et al. 1984, BockriscH 1987 und AFANAS’EV et al. 1989 eine Bakterien- oder
Virusitiologie der SBE im |. Sommer ausschiieBen oder nur (Bakterien) als sekundire Erschei-
nung nachweisen konnten.

Die hier erdrterte Vorstcilung eines Ausfalls der K-Stadien im Schwimmblasengewebe beim
Rezidiv und einer Ableitung des erneuten Nicrenbefalls aus dem Blutbefall (bzw. aus unbekann-
ten intra- und interzelluliren Stadien) bedeutet nicht, daB von den C-Stadien immer ohne
Zwischenschaltung von K-Stadien in der Schwimmblase die Sporogoniephase ausgeht. Dies wire
nur eine Erkldrungsmoglichkeit fiir den Rezidivfall. Die Befunde von MOLNAR (1988) zeigen
vielmehr, daB bei einer frischen experimentellen Infektion durch C-Stadien sowohl K-Stadien als
auch Sporogonieformen resultieren.

Fiir den Rezidivfall wiire es auch moglich anzunehmen, daB die C-Stadien sich ohne das Blut
zu verlassen in K-Stadien oder dhnliche Formen mit Triplett-Endstadien umwandeln, wie es
BaskA & MOLNAR (1988) bei anderen Cypriniden mit anderen Sphaerospora-Arten feststellten,
bei denen offenbar die Schwimmblase iiberhaupt nicht befallen wird.

Eine Verallgemeinerung unserer negativen Befunde fiir K-Stadien nach dem 1. Sommer ist
weiterhin auch wegen der insgesamt zu beobachtenden groBen Variabilitit in Auftreten und
Aufeinanderfolge der 3 Phasen z. Z. mit Vorsicht zu behandeln. Es kénnte z. B. sein, da8 die K-
Protozoen beim Extensititsverlaufstyp I nur im 1. Sommer obligat auftreten, spéter aber nur
fakultativ. Vollig unt ist in Anbetracht unserer Befunde die Einordnung von K-Stadien in den
Typ I, wo'im 1. Sowmer nur Blutbefall vorliegt (ODENING et al. 1988).

Die bereits bei ¢ 1ING et al. (1988) erwihnte Hemmung der Sporulation wihrend des 2.
Gipfels im Niereni | bestitigt sich in unserem Material (Abb. 3, 5a). Offenbar sind die
zelluliren Abwehrr¢ 1en der Fische stirker als im 1. Sommer, wobei es auch zu Schadigun-
gen des Nierenepit nd -interstitiums kommen kann.

Besondere Bea : verdienen die Befunde iiber den weiteren Infektionsverlauf in der
Warmwasseranlage bestatigen die Befunde von ODENING et al. (1988) an 2 Bestinden 1986/
87, die beide ein ¢ iiber den parallel unter natiirlichen Temperaturbedingungen gehaltenen
Vergleichsfischen ¢ cduziertes Infektionsgeschehen zeigten. Dabei traten 2 Varianten auf. In

dem einen Fall trat ¢
danach verschwand

idiv des Nieren- und Blutbefalls bereits im November in Erscheinung,
1ifektion (d. h. in ihren manifesten Phasen). In dem anderen Fall war das
Blutrezidiv auf Oktoier/November vorgezogen, in der Niere trat erst im Mai mit geringfiigiger
Extensitdt wieder Berall auf. Unsere Befunde stellen eine 3. Variante im Rahmen einer
grundsitzlichen vorzeitigen Reduktion bzw. Unterdriickung der manifesten Infektion in der
Warmwasseranlage dar (Abb. 4a, b). Demgegeniiber stehen die Angaben von CsABa et al.
(1984), nach denen unter Warmwasserbedingungen (20...22°C) die SBE-Extensitiit bis Ende
September noch hoch war und K-Stadien in der Schwimmblase bis Oktober nachweisbar waren.
Diese Angaben sind aber nicht direkt vergleichbar, weil nicht angefiihrt wurde, wie alt die Fische
und welche Vorgeschichte die Infektion hatte. LANDSBERG (1986) berichtete erstmals iiber SBE
bei Karpfen in Israel (9...12 cm, 31...50 g, als vermutlich K,) im November, mit Nachweis von
K-Stadien in der Schwimmblase und Nierenbefall. Eine direkte Vergleichbarkeit ist auch hier
nicht gegeben, da das Alter der Fische nicht angegeben wurde.

Das in der Warmwasseranlage Boxberg insgesamt gegeniiber den natiirlichen Temperaturbe-
dingungen unterdriickte Infektionsgeschehen konnte durch den je nach Temperatur unterschied-
lichen Abwehrstatus der Fische verursacht sein.

Zusammenfassung. Bei Karpfenbestinden im 1. Lebensjahr zeigte die Dynamik des Ablaufs der 3 bekannten

Entwicklungsphasen von Sphaerospora renicola nur unter natiirlichen Temperaturbedi einen Wied
des Nierenbefalls (mit gehemmter Sporulation) im Wmter/Fruh)ahr Dieser Winter-Friihjahrs-Friihsommer- Glprl
war von stirkerem Befall mit der Blutphase begleitet. Die Schw blasenphase konnte nach dem August des 1.

Sommers nicht mehr nachgewiesen werden, obwohl Schwimmblasenentziindung zwischen Januar und April wieder
auftrat. In der Warmwasseranlage war der manifeste Befall nach September/Oktober ginzlich erloschen, SBE trat
von dieser Zeit an nicht mehr auf. Eine Nierenschidigung wurde im Gegensatz zum 1. Sommer wihrend des
Winter-Friihsommer-Befalls hiufig festgestellt. Wihrend der Rezidivperiode wurden oft C-Protozoen in den
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Kapillaren der Schwimmblase und in der Niere angetroffen. Abheilstufen der SBE wurden unabhiingig von den
Temperaturverhiltnissen vom August bis zum folgenden April beobachtet.

Pesiome. O cc30HHOM BOCHAJCHMM NJIABATC/HBLHOIO My3bipsi y Kapnos. — [uHamuka
TCUCHNS TPEX MIBECTHBIX (a3 passuTusi Sphaerospora renicola y KapnoB Ha NEPBOM FOAY KU3HK MOKa3ana
HOBBII NOJILOEM MOPAXKEHNS MOYUCK € YTHECTCHHOI COPYJISILNEIT 3UMOI/BECHOI TOJILKO NPH ECTECTBEHHBIX
TCMIICPATYPHBIX YCAOBHSX. DTOT 3HMHC-BCCCHHMI-PAHONCTHHIT MK CONPOBOXIAJICSH CHILHON KPOBSHON
dazoit. Pasy «naaBATCALHOTO NMy3LIPS» HE YAAIOCH GONIBIIE YCTAHOBHTL IIOC/IC ABIYCTa IEPBOTO IOJA, XOT 4
BOCIUICHHE [IABATCIIBHOTO My3bIPs HAGMIOAANOCH B NIEPHOJL MEXKy IHBApeM M anpesieM. B uckycTsenno
MOJIOTPETHIX NPY/IaX KIHHHYCCKHE NPH3HAKK GOJIC3HM nocie CeHTAOPA/OKTAOPS COBCEM HEe HabJIONaNOCh,
OaHaKo B OTAHYME OT NEPBOTO JIETA YACTO HAGIIONATHCH OPAKCHUA NMOUYCK B 3UMHC-PAHOJICTHHIL IEPHON
NPOTCKAHNS MHBa3un. BO BpeMst peUIMBHOTO NepHojia B KanmuuUIspax IUIaBaTCILHOTO My3bIPA U NOYeK
4acTo ynasanoch oGHapykuBaTh C-nporto3on. CTaguu BLI3POBJICHUS NPH BOCHAJEHHH [UIABATEILHOrO
ny3bIps HaGMIONANNCH HE3ABHCHMO OT TEMIEPATYPHbIX YCIIOBHIT C aBrycTa JI0 anpelisi CICAYIOUEro rojia.

Summary. On the seasonal occurrence of swim bladder-inflammation in carps during the

infection with Sphaerospora renicola (renicola-sphaerosporosis). — In carp during Ist year the course of
dynamics of the 3 known stages of Sphaerospora renicola showed an increase of the kidney infection in winter and
spring (with inhibited sporulation). The wi pring-peak was accompanied by an intensive blood-phase (C-

stages). After August of the st summer the swimbladder-phase (K-stages) was not observed, although SBI occurred
between January and April. Under warm water condition this infection was discharged after September/October, the
SBI never occurred after this time. In contrast to the Ist summer, affected kidneys were often found during winter
and spring. In the period of the second outbreak of SBI, C-stages often occurred in the capillaries of swimbladder
and in the kidney. The declining phases of SBI, observed from August to April, were not connected with the
temperature conditions.
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Ippen, R.; Schréder, H.-D. [Hrsg.] (1989): Erkrankungen der Zootiere. Verhandlungsbericht des
3]. Symposiums uber die Erkrankungen der Zoo- und Wildtiere vom 24. Mai bis 28. Mai 1989 in Dortmund. —
Berlin (Akademie-Verlag); 469 Seiten, 116 Abbildungen, 103 Tabellen, Lit. nach jedem Beitrag; brosch. 75,00
DM. — Der Vortrags-Sammelband des 31. Internationalen Sy p uber die Erkrank der Zootiere enthilt
81 Beitriage aus 18 Landern. Das sind im Vergleich zu 1988 13 Vortrige mehr. Uber die Hiilfte der Beitrige stammt
von Autoren aus Deutschland (West 16, Ost 29). Die Problematik der Vortrige war auch 1989 wieder sehr
vielseitig. Allein 17 Beitréige beschiftigten sich mit parasitologischen Themen, in weiteren 13 Beitriigen wurden u.
a. parasitologische Probleme angesprochen. Die parasitol hen Themen behandeln: Spiruridenbefall bei Kralle-
naffen, Filariose bei Gibbons, Filarieninfektionen bei Amazonen und Alexandersittichen, Augenentzindungen
infolge Oxyspirura conjunctivalis-Befalls bei Affen. Weitere Themen sind Vorkommen von Helminthen bei Haus-
und Wildtieren in den Anden Perus, Parasitenbefall bei sidamerikanischen Siugetieren und Végeln, Helminthen bei
Greifvogeln in Jugoslawien, Parasitenfauna der Tauben im Zoo Cordoba, N lenbefall bei Wildequiden in
ungarischen Tiergirten, Bedeutung und Behandlung von Trichuris spp. — Infektionen beim Elch und bei anderen
Wildwiederkauern, Parasitenbefall bei einigen neotropen Tierarten, eine Langzeitkonzeption zur Endoparasitenpro-
phylaxe der Huftiere im Tierpark Bern, epizootiologische und epidemiol he Untersuchungen zu den Parasitosen
beim Wildschwein, Untersuchungen zur peri len Toxoplasmose bei einem Eisbiren, der Einsatz von Ivermectin
bei Schlangen gegen Endo- und Ektoparasiten, morphometrische Untersuchungen an Vertretern der Ascaridida bei
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Landraubticren sowie Untersuchungen iiber weitere Sacrocystis-Funde bei Vogeln in der Antarktis. Zu den 13
Beitrigen, in denen p logische Probleme u. a. mit angesprochen werden, gehdren Obduktionsbefunde bei
Tylopoden, Psittaziden, Miihnenwolfen, Chaco-Pekaris, beim Orang-Utan sowie ferner Erkrankungen bei siidame-
rikanischen Sugetieren aus niederlindischen Tiergirten, veterindrmedizinische Probleme bei der Haltung von
Puma und Jaguar im Zoologischen Garten Rostock, Erkrankungen bei Siugetieren, Reptilien und Nandus. Die
ubrigen 51 Vortrige beschiftigen sich mit bakteriologischen, viralen und mykologischen Erkrankungen von Zoo-
und Wildtieren, Fragen zur Immobilisation, ferner zu gyniikologischen, chirurgischen, ophthalmologischen Proble-
men in Tiergiirten sowie toxikol beim Wild, aber auch mit anatomischen Studien des
Herzens bei Schildkroten und des Kehlsackes bei Affen, aber auch ein geschichtlicher Riickblick auf die
analomnchen Studien von Leonardo da Vinci an Léwen und Biren stand auf der Tagesordnung. Neben reinen
Z | ungen kamen Krankhei der Wildtiere zur Diskussion, so z. B. das Feldhasensyn-
drom in Schweden, Untersuchungen zur Pathogenese der OO-Rapsvergiftung beim Rehwild und Umersuchungcn
zum Seehundsterben in der Nordsee 1988. Angcfug( ist ein Autor gister. Aus dem u ichen und

wissenschaftlichen T ial konnen alle auf diesem Gebiet wirkenden Spezialisten wiederum
wertvolle Informationen fiir ihre p;rsonhchc Arbeit entnehmen. W. HAuPT (Leipzig)

rischen Ul

henfall L,

Holmgren, S. [Ed.] (1989): The comparative physiology of regulatory peptides. — London, New
York (Chapman and Hall Ltd ); 380 S., 67 Abb., 21 Tab., th nach jedem Kap.: geb. 40,00 £. — In den letzten 3
Jahrzehnten konnten wesentliche E iiber die Sck Irolle von Peptiden als Regulator physiologischer
Prozesse gewonnen werden. Urspmnglich wurden nur die neurointestinalen Peptide diesen Regulatorpeptiden
zugeordnet. Spiiter zeigte es sich, daB solche Neuropeptide auch im autonomen Nervensystem, Herz-Kreislauf-

S)slem und anderen Organsystemen wichtige physiologische Prozesse steuern.
I iden, die im

Untersuchungen nicht nur zwischen verschiedenen Spezies von Siugern, sondern
Siuger gehdren, vorlagen, Teil 1 des Buches widmet sich mit seinen Bcilr_dgen
verschiedenen Regulatorpeptide (atriales natriuretisches Peptid, Bombesin, ¢
Peptide, Neurotensin und verwandte Peptide, opioide Peptide, Substanz P und
i les Peptid, P. Peptide bei Invertebraten). Im zweiten Teil wi
dieser Peptide im Darm und Herz-Kreislauf-System beschrieben. Mit der zunchm
verliert das Konzept von einem Nerv und einem Transmitter immer mehr ar
1l histochemischer und zytoch her Methoden entwickelte sich d:i
Kofunktion solcher Peptide. Das unter dem evolutionaren Blickwinkel von ink

zusammengestellte Buch ist cine wertvolle Unterstiitzung, um die aktuellen L

iibersichtlich und in konzentrierter Form zu erhalten. Das jedem Kapitel angefiigtc

ein rasches Studium der Originalarbeiten. Somit dirfte dieses Buch irlsbcsondcrc i
biete Zoologie, Biochemie, Neurochemie und vergleichende Physiologie von grofier
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Nervensystem oder endokrinen Zellen des !
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mes und des Herz-Kreislauf-

:, bei denen vergleichende
mit Arten, die nicht zu den
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die integrativen Funktionen
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Antiprotozoire Wirkungen von Benzodiazepinderivaten
Von BARBEL HEGENSCHEID und HANS-WOLFGANG PRESBER
Aus dem Institut fir Medizinische Mikrobiologie des Bereiches Medizin (Charité) der Humboldt-Universitat Berlin

Eingegangen: 30. November 1989

Einleitung. Fiir dic meisten der durch Protozoen hervorgerufenen Erkrankungen stellt die
erfolgreiche Chemotherapie oder -prophylaxe nach wie vor ein groBes Problem dar. In vielen
Fillen sind die eingesetzten Medikamente entweder mit toxischen Nebenwirkungen behaftet,
oder die zu bekampfenden Parasiten entwickeln relativ schnell Resistenzen gegen das verwen-
dete Mittel. Um zu neuen Antiprotozoika zu gelangen, bilden Indikationserweiterungen
bekannter Pharmaka eine erfolgreiche Mdglichkeit (z. B. Chlorpromazin).

Die antiparasitiren Wirkungen von Benzodiazepinen (Imipramin und seinen Derivaten)
wurden bereits an ciner Reihe von Protozoen iiberpriift. Bei In-vitro-Experimenten konnte eine
Wachstumshemmung von Giardia lamblia (WEINBACH et al. 1985), Naegleria fowleri und
Acanthamoeba sp. (SCHUSTER & MANDEL 1984), Leishmania spp. (PEARSON 1982, ZILBER-

STEIN & DWYER 84) und Trypanosoma cruzi (DOoYLE & WEINBACH 1989) festgestellt
werden.

Die Ergebnis: cuten darauf hin, daB in der Gruppe der trizyklischen Antidepressiva
Verbindungen mit ipeutisch und/oder prophylaktisch nutzbaren Eigenschaften gegen Proto-
zoeninfektionen 7z den sein konnen. Um dieses . Konzept der antiparasitiren Wirkungen
bereits eingefiihric rzneimittel zu iberpriifen, und gleichzeitig weitere Angaben fiir eine
Struktur-Wirkung: tyse zu erhalten, untersuchten-wir alle Substanzen parallel in vier ver-
schiedenen Flage! Testsystemen (Crithidia luciliae, Trichomonas vaginalis, Leishmania
mexicana amazoric und Trypanosoma cruzi). Auerdem wurde von uns neben den bereits
gegen einige Paras getesteten Substanzen Chlorpromazin, Imipramin und Clomipramin ein

weiterer strukturan: . zcr Vertreter, das Desipramin, eingesetzt.

Material und Metiioden. Crithidia luciliae wurde uns in der 250. Passage auf festem Nihrmedium (5%
Schafblutagar) von G. ArOSTOLOFF (Medizinische Klinik Th. Brugsch, Bereich Medizin der Humboldt-Universitit)
iberlassen. Die Stammhaltung erfolgte weiterhin auf Blutagar unter LichtabschluB bei Zimmertemp . Fir die
Versuchsdurchfiihrung wurde der Stamm an ein nach CHIARI & CAMARGO (1984) modifiziertes LIT-Medium ohne
Serumzusatz adaptiert. Die lag-Phase betrug fir frisch in das flissige Medium iiberfiihrte Parasiten neun Stunden,
fiir bereits adaptierte Linien nach Passage zwischen vier und fiinf Stunden.

Leishmania mexicana amazonensis und Trypanosoma cruzi ibernahmen wir vom B.-Nocht-Institut, Hamburg
(BRD). Die Vermehrung der Pro- bzw. Epimastigoten erfolgte im modifizierten LIT-Medium unter Zusatz von
Gentamicin (50 pg/ml) und 2% hitzeinaktiviertem fotalen Kilberserum (Leishmania mex. amazonensis) oder 10%
neonatalem Kilberserum (7. cruzi) bei Zimmertemperatur.

Trichomonas vaginalis wurde uns von J. PERLEWITZ (Hygiene Institut der Medizinischen Akademie Erfurt) zur
Verfiigung gestellt. Stammhaltung und Versuchsdurchfiihrung erfolgten in modifiziertem TYM-Medium (DiamMOND
1957) unter Zusatz von 0,05% Agar.

Hemmstoffe: Fiir dic Untersuchungen wurden die in der DDR handelsiiblichen Arzneifertigprodukte

cingesetzt:
Imipramin — Melipramin® (EGIS, Pharmazeutische Werke, Budapest, Ungarn)

Wirkstoffgehalt 0,025 g/2 ml als Hydrochlorid
Desipramin — Petylyl® (VEB Arzneimittelwerk Dresden)

Wirkstoffgehalt 0,025 g/2 ml als Hydrochlorid
Clomipramin — Hydiphen® (VEB Arzneimittelwerk Dresden)

Wirkstoffgehalt 0,025 g/2 ml als Hydrochlorid
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Abb. 1. Hemmwirkung der Benzodiazepin-Derivate und der Vergleichssubstanzen Chlorpromazin und Metronida-
zol im Testsystem Crithidia luciliae.
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Abb. 2. Hemmwirkung der Benzodiazepin-Derivate und der Vergleichssubstanzen Chlorpromazin und Metronida-
zol im Testsystem Trichomonas vaginalis.

Chlorpromazin — Propapheni ® (VEB D hes Hydrierwerk Rodleben, Betrieb des VEB Kosmetik-Kombinat
Berlin)

Wirkstoffgehalt 0,05 g/2 ml als Hydrochlorid
Metronidazol — Trikozol® (Farmos Group Ltd.)

Wirkstoffgehalt 0,005 g/1 ml

Durchfiithrung der Testungen: Die Flagellaten wurden aus der exponentiellen Wachstumsphase heraus in

frischem Medium so verdiinnt, daB ihre Zihlung (Fuchs-Rosenthal-Kammer) gut moglich war (ca. 1,5...2% 10
ml). Die Herstellung der Testkonzentrationen erfolgte durch Verdiinnen der bereits in gel6ster Form vorliegenden
Pharmaka in LIT-Medium. Alle Versuchsansitze wurden als Doppelwerte bestimmt. Nach 24stundiger Inkubation
bei 37°C (Trichomonas vaginalis) oder bei Zimmertemperatur (Crithidien, Leishmanien, Trypanosomen) wurden
alle lebenden, d. h. bewegungsfihigen Parasiten in den Proben ihlt und die pr le H als
Differenz zur handelten Kontrolle angegeben
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Abb. 3 Hemmwirkung der Benzodiazepin-Derivate und der Vergleichssubstanzen Chlorpromazin und Metronida-
zol gegen Leishmania mexicana amazonensis Promastigoten.
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Abb. 4. Hemmwiikung der Benzodiazepin-Derivate und der Vergleichssubstanzen Chlorpromazin und Metronida-
z0l gegen Trypanosoma cruzi Epimastigoten.

Ergebnisse. 1. Crithidia luciliae. Die Effekte der Benzodiazepinderivate auf das Wachstum
von Crithidia luciliae sind in Abb. 1 zusammengefat. Die IDs, fiir die nicht modifizierte
Grundstruktur Imipramin liegt bei 54 ug/ml, die ID;op wird bei 87 pg/ml erreicht. Bei der
Untersuchung von Desipramin konnte eine sliir‘kere_ Wi_rkung festgestellt werden (IDsg 25 pg/ml;
D100 62,5 pg/ml). Fiir Clomipramin wurde die pledngsle Wirkstoffkonzentration benétigt, um
eine vollstindige Abtotung der Crithidien zu erreichen (ID g9 35 pg/ml; IDsy 14 pg/ml). Die als
Referenzsubstanzen mitgefiihrten Verbindungen Chlorpromazin, das dem Clomipramin struktu-
rell sehr dhnlich ist, und Metronidazol hatten sehr unterschiedliche Wirkungen auf das Wachs-
tumsverhalten von Crithidia luciliae. Wihrend Chlorpromazin deutlich hemmende Effekte zeigte
(IDsp 11,5 pg/ml; ID ;g0 50 ng/ml), konnte auch bei Einsatz von 500 pg/ml Metronidazol nur eine
sehr geringe Beeinflussung der Lebensfihigkeit dieses Flagellaten festgestellt werden.
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2-Chlor-10-2-dimethyl-
aminoaethylphenothiazin
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CH3 Cl Clomipramin CHy CHg

Abb. 5. Strukturformel der untersuchten Derivate.

Abb. 6. Strukturformel von Chlorphenetazin (2-Chlor-10-2-dimethyl-aminoaethylphenothiazin), Marophen®.

2. Trichomonas vaginalis. Die Wirkungen der untersuchten Derivate einschlieBlich der
Vergleichssubstanzen Metronidazol und Chlorpromazin sind in Abb. 2 zusammengefaBit. Abgese
hen von der guten Metronidazolempfindlichkeit des benutzten Stammes zeigten alle and
Medikamente nur geringe Hemmwirkungen (IDso Imipramin 80 pg/ml, Clomipramin 35 pg/
Chlorpromazin 50 pg/ml). Bis zu einer Konzentration von 125 pg/ml konnte bei keiner der ¢
Substanzen eine vollstindige Wachstumshemmung erreicht werden. Desipramin, das unwirks
ste Derivat, erbrachte bei diesem Wirkstoffgehalt sogar nur eine 30%ige Reduktion :
lebensfiahigen Trichomonaden.

3. Leishmania mexicana amazonensis. Wie in Abb. 3 dargestellt, weist die Ausgang
stanz Imipramin die schwichste Wirkung auf (IDso 75 pg/ml; IDjgo 100 pug/ml). Deutlich b
wirken Desipramin (IDsq 45 pg/ml; ID;go 100 pg/ml) und Chlomipramin (IDso 15 pg/mi, f
50 pg/ml). Chlorpromazin erreicht die 50% Hemmgrenze bei 30 pg/ml und totet bei 62.5
alle Parasiten im Versuchsansatz. Metronidazol zeigte nur bei Einsatz hochster Konzentralic:cn
eine geringe Wirksamkeit (Abb. 3).

4. Trypanosoma cruzi. Abb. 4 zeigt die Dosis-Wirkungs-Kurven der Benzodiazepine im
Vergleich zu Metronidazol und Chlorpromazin. Die beiden chlorierten Verbindungen waren auch
gegen T. cruzi am wirksamsten (IDsy Chlorpromazin 11 pg/ml; Clomipramin 12,5 pg/ml).
Imipramin und das demethylierte Derivat Desipramin unterschieden sich in der IDsp nur
unwesentlich (45 pug/ml bzw. 50 pg/ml) Zur vollstindigen Abtétung der Trypanosomen wurde
allerdings bei Desipramin mit 250 pg/ml die doppelte Wirkstoffkonzentration wie bei der
Ausgangsverbindung Imipramin bendtigt. Metronidazol war auch in diesem Testsystem unwirk-
sam (IDso > 150 pg/ml).

Diskussion. Die Entwicklung neuer und verbesserter Medikamente fiir die Human- und
Veterindrmedizin ist besonders im Falle der Parasitosen ein Gebot der Stunde. Um zum Erfolg zu
gelangen, sind traditionell zwei Wege moglich, die empirische oder die selektive Methode
(BRUCE 1987). Aufgrund des bei beiden Verfahren notwendigen Zeitaufwandes und der bisher
relativ geringen Ausbeute wurde von einigen Arbeitsgruppen die Suche nach antiparasitaren
Wirkungen bei bereits bekannten, aber andersartig genutzten Arzneimitteln begonnen (Docampo
& MORENO 1986, GEARY & JENSEN 1983). Unter diesen Kandidatenverbindungen ist das
Chlorpromazin die bisher am intensivsten untersuchte Substanz. Schon 1982 wurden die Hemm-
wirkungen von Phenothiazin-Neuroleptika auf die Vermehrung von Leishmania donovani in vitro
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beschrieben (PEARSON ¢t al.). Auch topische Behandlungsversuche bei cutaner Leishmaniasis
haben mit wechselnden Erfolgen bereils stattgefunden (HENRICKSEN & LENDE 1983, EL-ON et al.
1988). Daneben konnte eine Wachstumshemmung bei einigen Amoebenarten und Giardia
lamblia (OcKERT 1984) sowie ausgewiihlten Pilzspezies (VIRGILI et al. 1987) bestitigt werden.
Uber den Wirkungsmechanismus existieren bisher keine eindeutigen Erkenntnisse. Es wird
sowohl eine direkte Storung der Parasitenmembran (SEEMANN 1972), als auch eine Beeinflussung
der membranstindigen Transportsysteme (Protonenpumpe) der Parasiten diskutiert (ZILBERSTEIN
& DwyER 1984). Ahnliche Effekte sollen auch fiir andere trizyklische Antidepressiva, wie z. B.
Imipramin und seine Derivate, zutreffen (HARDER et al. 1987). Eine Ursache ist moglicherweise
die Lipophilie dieser Substanzen, die in Verbindung mit den Phospholipiden der Parasitenmem-
bran zur Destabilisierung (LULLMANN et al. 1978) und Anreicherung in den Lysosomen fiihren
kann (FAUSTER et al. 1983).

Unsere Ergebnisse zeigen, dafl Imipramin und seine Derivate (Desipramin, Clomipramin)
unter In-vitro-Bedingungen das Wachstum von Crithidia luciliae, Leishmania mexicana amazo-
nensis und Trypanosoma cruzi deutlich hemmen. Ahnlich den Wirkungen gegen Epimastigoten
von T. cruzi (DOYLE & WEINBACH 1989) zeigt die Ausgangssubstanz Imipramin auch bei den von
uns untersuchten Vertretern der Familie der Trypanosomatidae die schwiichsten Effekte. Eine
Substitution in der Position 3 mit Chlor (Clomipramin) geniigt, um eine deutliche Wirkungsstei-
gerung zu erreichen. Eine Demethylierung der Seitenkette, wie sie beim Desipramin vorliegt,
verstiarkt die Wachstumshemmung bei Crithidia luciliae und Leishmania mexicana amazonensis,
nicht aber bei 7. cruzi, wo der Verlauf der Dosis-Wirkungs-Kurve dieser beiden Derivate nahezu
deckungsgleich ist (Abb. 4). Die strukturellen Parallelititen zwischen Chlorpromazin und
Clomipramin (Abb. 5) sowie die Ahnlichkeiten in der gefundenen Wirksamkeit (Abb. 1—4)
lassen den SchluB zu, daf das Einbringen von Chlor in die Struktur von entscheidender Bedeutung
fiir die antiparasitire Wirkung dieser Phenothiazin-Abkommlinge ist.

& WEINBACH (1989) beschriebene schnelle Resistenzentwicklung von T.

Die von oY
cruzi gegen dic pramine haben wir bei Leishmanien und Trypanosomen bisher nicht unter-
sucht. Im Fallc von Crithidia luciliae gelang es allerdings nicht, eine gegen Clomipramin
resistente Mut zu isolieren. Der Stamm behielt auch nach mehr als 10 Passagen in
Anwesenheit v¢ ng/ml Clomipramin seine normale Empfindlichkeit.

Eine Beein! : der Hemmwirkung in Abhéngigkeit von der Parasitendichte, wie sie von
HAMMOND et ai ) beschrieben und von DOYLE & WEINBACH (1989) bei ihren Untersuchun-
gen mit Epimast von T. cruzi bc.stiitigt werden konnte, versuchten wir durch standardisierte
Bedingungen Zu in jedes Experimentes zu umgeben, kénnen sie aber nicht vollkommen
ausschlieBen.

Gegen Trichoi s vaginalis haben mit Ausnahme des Standardtherapeutikums Metronida-

zol alle untersuchter: trizyklischen Verbindungen eine weitaus schwichere Wirkung, wobei auch
hier die beiden chlorsubstituierten Vertreter Clomipramin (IDsg 35 pg/ml) und Chlorpromazin
(IDsp 50 pg/ml) der Ausgangssubstanz Imipramin und dem demethylierten Derivat Desipramin
deutlich iiberlegen sind (Abb. 2). Mit diesem von den Trypanosomatiden sehr weit entfernten
Flagellaten steht ein eher in den Wirkungen auf Giardia lamblia vergleichbares Testsystem zur
Verfiigung, das bei unbekannten Substanzen das Spektrum des moglichen Einsatzes einer
Verbindung abkliren hilft. Nicht nur die geno- und phénotypischen Unterschiede dieser Flagella-
ten, sondern auch die vollkommen differenten Lebensriume und -bedingungen lassenceine
Gleichartigkeit in der Reaktion auf Hemmstoffe unwahrscheinlich werden (JOHNSON & BAVER-
stock 1989). Diese deutlichen Unterschiede in der Hemmbarkeit unterstreichen auch, daB bei
einem primdren Screening auf antiparasitire Wirkungen jeweils Vertreter der verschiedenen
klinisch relevanten Familien getestet werden sollten.

Die antiprotozodaren Eigenschaften der trizyklischen Antidepressiva sind auch besonders
deshalb von Interesse, weil es sich bei allen untersuchten Verbindungen um langjihrig erprobte
Medikamente handelt, die bei der Behandlung psychiatrischer Erkrankungen auch als Dauerthera-
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pie und in hoher Dosierung am Patienten eingesetzt wurden und deren Nebenwirkungen im
Vergleich zur Schwere der z. B. durch Leishmanien oder Trypanosomen hervorgerufenen
Krankheitsbilder als moderat zu bezeichnen sind. Zum anderen konnte besonders bei der
afrikanischen Trypanosomiasis ein bevorzugter Angriff am zentralen Nervensystem sogar Vor-
teile haben. Auch ein extrakorporaler Einsatz, z. B. zur Behandlung von Blutkonserven, um so
die Ubertragung von T. cruzi zu verhindern, ist als mogliche Anwendung solcher Verbindungen
denkbar (DOYLE & WEINBACH 1989).

Die Tatsache, daB allein die Einfiihrung von Chlor in der Position 3 eine bessere Wirksamkeit
als die des bekannten Chlorpromazins zur Folge hatte, 1d8t hoffen, daB durch gezielte Substitution
solche Substanzen konstruiert werden kénnen, die in Therapie und Prophylaxe bedeutsamer
Parasitosen einsetzbar sind.

Ausgehend von den vorliegenden Daten ist zu vermuten, dafl Chlorphenethiazin (Abb. 6) ein
unter dem Handelsnamen Marophen® bekanntes Antiemetikum, ebenfalls antiprotozoire Wirkun-
gen haben sollte. Untersuchungen, die diese Vermutung bestitigen konnen, werden zur Zeit
unternommen.

Zusammenfassung. Von einer Reihe von Benzodiazepinderivaten ist bekannt, daB sie neben ihrer zentralnervo-
sen Wirkung auch hemmende Effekte auf das Wachstum von Protozoen haben. Es wurde der Einflu von Imipramin
und den beiden Derivaten Clomipramin und Desipramin auf die in vitro Vcrmchn.mg von Crithidia luciliae,
Leishmania mexicana tllllll:l)ll('ll.\l\ Tr\pulmmmu cruzi und Trich ht und mit denen von

Chlorpromazin und Metronidazol verglichen. Alle eingesetzten Trypanosc iden wurden durch Imipramin und
dessen Derivate gehemmt, wobei Clomipramin die stirkste Wirkung zeigte (IDsg 12,5—35 pg/ml). Trichomonas
vaginalis erwies sich als gut empfindlich gegen Metronidazol, konnte durch die Benzodiazepine aber o bei

Konzentrationen oberhalb 100 pg/ml im Wachstum gehemmt werden.

Pestome. IIpoTHBONPOTO30MHBIC ICHCTBHA GCH30AHAUCTTHHHBIX NPON3BOAHBIX. ~ [/ e
GCH30/IHAUMHHBIX [POM3BOAHBIX H3BCCTHO, UTO OHM HApsy € MX JCHCTBHCM HA UCHTPAILHYIO ! Vio
cuTemy 061afaloT TaKKe TOpMO3siliM 3¢heKTOM Ha pocT npocteitiunx. Meenefosanock aeicrsie ra-
MHHA 1 0GOMX NPOM3BOAHBIX KJIOMHIPAMHHA M JICCHNPAMHHA HA PO3MHOXCHHE in vitro Crithid: e,
Leishmania mexicana amazonensis, Tryy 2 cruzi v Trich ginalis. OHO CPaBHUBANOCH © 30~
Ma3HHOM i METPOHAA3010M. MIMHNIpaMHH 1 cro NpOM3BOAHBIC 3aCPKHBAIIH PABUTHE BCCX 1iC -
HBIX TPHIIO30MATH/IOB, MPHYEM KJIOMHIPAMHH NOKa3as camoe cuibroe fevictane (JIIT 50: 12 )}
Trichomonas vaginalis oKa3ancs 4yBCTBHTENbHBIM K MCTPOHMAa30Jy, GCH30AMALENHH TOPM oer
TOJILKO NpH KOHuenTpauusix cabiuie 100 pr/mi.

Summary. Antiprotozoic effects of benzodiazepin-derivatives. — It is known that son: vati-
ves of the benzodiazepin group act not only as antipsychotic drugs but also have inhibitory effects on the th of
protozoa. The influence of imipramine and its derivatives clomipramine and desipramine on the multiplication of
Crithidia luciliae, Leish ia mexicana 2 is, Tryy cruzi and Trich vaginalis was investi-

gated using in vitro cultivation of the parasites and compared with the effects of chlorpromazine and metronidazole.
All trypanosomatides used were inhibited by imipramine and its derivatives with clomipramine having the strongest
influence on the growth of parasites (IDsg 12,5—35 pg/ml). The Trichomonas vaginalis strain used was susceptible
to metronidazole but it was nearly resistant to the tricyclic compounds tested (IDsp > 100 pg/ml).

Literatur

BRrUCE, J. (1987): New antihelmintics. — Int. J. Parasitol. 17: 131—140.

CHiARI, E.; CAMARGO, E. P. (1984): Culturing and cloning of Trypanosoma cruzi. — In: Genes and antigenes of
parasites — a laboratory manual. C. M. MoREL ed., 2nd ed. Rio de Janeiro (Fundagao Oswaldo Cruz): 23—-26.

DiamonD, L. S. (1957): The establishment of various trichomonads of animals and men in axenic cultures. — J.
Parasitol. 43: 488-490.

Docampo, R.; MORENO, S. N. J. (1988): Free radical metabolism of antiparasitic agents. — Fed. Proc. 45:
2471-2476.

DovLE, P. S.; WEINBACH, E. C. (1989): The activity of tricyclic antidepressant drugs against Trypanosoma cruzi.

ixp. Parasitol. 68: 230-234

-~ON, J.: Jacoss, G. P.; WEINRAUCH, L. (1988): Topical chemotherapy of cutaneous leishmaniasis. — Parasitol.

Today 4: 76—81.

236 Angew. Parasitol. 31 (1990), H. 4



FAUSTER, R.; HONNEGER, U.; WEISMANN, U. (1983): Inhibition of phospholipid d ation and changes of the
phospholipid pattern by desipramine in cultured fibroblasts. — Biochem. Pharmacol. 32: 17371744,

GEARy, T. C.; JENSEN, J. B. (1983): Effects of antibiotics on Plasmodium falciparum in vitro. — Amer. 1. Trop
Med. Hyg. 32: 221—225.

HammonD, D. J.; Cover, B.; GUTTERIDGE, W. E. (1984): A novel series of chemical structures active in vitro

against the trypomastizote form of Trypanosoma cruzi. — 1 R. Soc. Trop. Med. Hyg. 78: 91-95.
HARDER, A.; ANDREWS, P Tromas, H. (1987): Chlorpromazir mphilic cationic drugs and Praziquantel:

Effect on carbohydrate tholism of Schistosoma mansoni. — Parasitol. Res, 73: 245—249.

HenrickseN, T. H.; LENDE, S. (1983): Treatment of diffuse cutancous Icishmaniasis with chlorpromazine
ointment. — Lancet 11: 126.

JOHNSON, A. M.; BAVERsTOCK. P. R. (1989): Rapid ribosomal RNA sequencing and the phylogenetic analysis of
protists. — Parasitol. T¢ 5: 102—105.

LULLMANN, H.; LULLMANN-RAUCH, R.; WASSERMANN, O. (1978): Lipoidosis induced by amphilic cationic drugs.
— Biochem. Pharmacol. 27: 1103—1108.

OckerT, G. (1984). Protozoozide Effekte bei Chlorpromazin. — Angew. Parasitol. 25: 165—167.

PearsoN, R. D.; MANIAN, A. A.; HArcus, J. L.; Harr, D.; Hewrerr, E. L. (1982): Lethal effects of
phenothiazine neuroleptics on the pathogenic protozoan Leishmania donovani. — Science 217: 369—371.

SEEMANN, P. (1972): The membrane activities of aneasthetics and tranquilizers. — Pharmacol. Rev. 24:583—655.

ScHUSTER, F. L.; MANDEL, N. (1984): Phenothiazine compounds inhibit the in vitro growth of pathogenic free-
living amoebae. — Antimicrob. Agents Chemother. 25: 109—112.

VIRGILI, A.; ALEOTTI, A.; MASPERI, P.; VANNINI, G. L. (1987): Ultrastructural changes in pathogenic fungi treated
in vitro with chloropromazine. — Mykosen 30. 201—209.

WeinBacH, E. C.; CosTA, J. L.; WIEDER, S. C. (1985): Antidepressant drugs suppress growth of the human
pathogenic protoza:a Giardia lamblia. Res. Commun. Chem. Pathol. Pharmacol. 47: 145—148.

ZILBERSTEIN, D.; Dy v, D. M. (1984): Antidepressants cause lethal disruption of membrane function in human

protozoan parasi ishmania. — Science 226: 977—-979.
Anschrift der rfasser: c/o Dr. med. BARBEL HEGENSCHEID, Institut fiir Medizinische Mikrobiologie,
Bereich Medizin (C! der Humboldt-Universitit zu Berlin, PF 140, O-1040 Berlin, BRD.

Dichlorvos (1989 nvironmental health criteria 79. — Geneva (World Health Organization); 157 S., 19 Tab.,
ca. 450 Lit.; brosch. !+ 00 Swf. — Die Verdffentlichung faBt Beratungsergebnisse einer WHO-Arbeitsgruppe tber
Dichlorvos zusammen. Die Beratung fand am 1.—5. Dezember 1986 statt und gehort zu den Aktivititen des
,International Prograrmme on Chemical Safety (IPCS)*, getragen vom Umweltprogramm der Vereinten Nationen,
der Internationalen Arbeitsorganisation und der WHO. A hend von den chemischen und physikalischen
Eigenschaften des Wirkstoffes und einer Auflistung von Methoden zu seinem Nachweis in verschiedenen Substraten
werden die Quellen und der Umfang einer Dichlorvos-Exposition von Mensch und Umwelt betrachtet. — 2
Abschnitte beschaftigen sich mit Transport, Verbreitung und Transformation in der Umwelt bzw. Aufnahme und
Metabolismus im Menschen, in Tieren und Mikroorganismen. In weiteren 2 Abschnitten werden die an Versuchstie-
ren sowie in vitro ermittelten toxikologischen Daten zusammengefaBt und durch verfiigbare Daten fiir den Menschen
erginzt. AbschlieBend erfolgt eine zusammenfassende Einschitzung der Risiken fir Mensch und Umwelt sowie
Empfehlungen. Gegenwiirtig werden weltweit jihrlich etwa 4000 t Dichlorvos im Vorratsschutz, zur Bekampfung
von Ekto- und Endoparasiten in der Tierhaltung sowie gegen G dheitsschidlinge in hl Riumen und
Verkehrsmitteln (z. B. Flugzeug) cingesetzt. Infolge der hohen akuten Warmblitertoxizitit und der leichten
Aufnahme (vor allem inhalatorisch und dermal) bestehen Risiken vor allem bei der professionellen Anwendung.
Geringes Risiko bringen dagegen die vielgebrauchten Dichlorvos-Plaststreifen mit, beschrinkt auf Kleinkinder, alte
oder leberkranke Menschen, die sich tiglich 24 Stunden in so behandel Riumen aufhalten. Sofern eine
vorschriftsmaBige Anwendung erfolgt, besteht keine Gefahr irgendwelcher Riickstandsbildungen in der Umwelt, da
der Wirkstoff sehr fliichtig und zersetzlich ist und seine Metabolite keine Gefahr bedeuten. Direkter Kontakt ist aber
gefahrlich, besonders fir Fische, Vogel und vicle Wirbellose. Im Korper der Organismen erfolgt ein mehr oder
weniger schneller Abbau zu ungiftigen Substanzen. Bei letalen Dosen tritt der Tod sehr schnell ein, bei subletalen
kommt es zu schneller und vollstindiger Erholung. Kontroverse Meinungen existieren noch zur Folge der
Cancerogenitit von Dichlorvos. Die Daten dieser Publikation sind fur Mitarbeiter in Gesundheitswesen, Veterinir-
medizin, des Vorratsschutzes und des Umweltschutzes von Interesse. P. MULLER (Kleinmachnow)
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In eigener Sache

Auf Grund der Wiedervereinigung Deutschlands am 3. Oktober 1990 16st sich die Parasitolo-
gische Gesellschaft der DDR auf. Das Priisidium hat den Mitgliedern den Beitritt zur Deutschen
Gesellschaft fiir Parasitologie e. V. (DGP) wirmstens empfohlen. Die Moglichkeit eines
Zusammenschlusses und fruchtbarer Zusammenarbeit im groBeren gesamtdeutschen Rahmen
eroffnet neue und bessere Perspektiven fiir die Parasitologie. Dies bedeutet die Erfiillung lange
unterdriickter Wiinsche und wird daher dankbar begriiit. Die erste gemeinsame Tagung der dann
gesamtdeutschen DGP wird 1992 in Berlin stattfinden.

Im Ergebnis einer gemeinsamen Sitzung des Prisidiums der Parasitologischen Gesellschaft
der DDR und des Vorstands der Deutschen Gesellschaft fiir Parasitologie am 21. 9. 1990 in Berlin
wurde seitens der DGP zugesichert, daB die Ehrenmitgliedschaften in der Parasitologischen
Gesellschaft der DDR eingebracht werden kénnen und daf8 die C.-A.-Rudolphi-Medaille (vgl.
Angew. Parasitol. 29 (2): 105—106, 1988) iibernommen und deren Verleihung weitergefiihrt
wird. Die Parasitologische Gesellschaft der DDR hat die Rudolphi-Medaille noch an Herrn Prof.
Dr. G. PiEKARSKI anlidBlich seines 80. Geburtstages am 6. 10. 1990 und an Herrn Prof. Dr.
K. ENIGK auf dem Symposium ,,Aktuelle parasitire Zoonosen — Fortschritte in Epidemiologie,
Pathogenese, Diagnostik und Bekdmpfung/Dem 100. Geburtstag von WILHELM NOLLER gewid-
met* am 24. 10. 1990 in Berlin im Rahmen der Feierlichkeiten ,,Von der kéniglichen Tierarznei-
schule zur Veterindrmedizinischen Fakultdt der Humboldt-Universitit 1790—1990/200 Jahre
veterindrmedizinische Ausbildung und Forschung in Berlin* verlichen.

Das Prisidium der Parasitologischen Gesellschaft der DDR dankt allen Mitgliede
wissenschaftlichen Aktivititen, besonders auch in den Sektionen und Arbeitskrei
Vertrauen in die Arbeit der Gesellschaft. Der Prisident, Prof. Dr. Dr. h. ¢. Tn
Prisidiumsmitglieder wiinschen in aufrichtiger Verbundenheit allen bisherigen
erfolgreiche Weiterarbeit in der Deutschen Gesellschaft fiir Parasitologic e.
erdenklich Gute.

Mit der Auflésung der Parasitologischen Gesellschaft der DDR erlischt zwar dei:
berschaft fiir die ,,Angewandte Parasitologie*, doch werden Verlag und R
daransetzen, um die Zeitschrift zu erhalten und weiterzufiihren. Wir bitten daher ui s
Leser und Abonennten, der Zeitschrift unbedingt die Treue zu halten und das P ler
Herausgeber zu unterstiitzen, die Zeitschrift auf die giinstigen neuen Bedingung:: d den
groBeren Wirkungsrahmen umzustellen.
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