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345X~ 1.5 5% &/ Thiobis 7 Haf« 1932
=ﬁ$fn 100HB =&Mk=0mg I6FH =~
0.0006 mg—0.0011 mg = » 7 HZ WUk H / H 1§/

FA

RvaveSRrF =B 2H/ Rvavpgry
a V45 3 B~ Thiobis #1% / &, Bi / Tk (K%
Bifih~/) =B EEE7 vELRF 7 . (8
IRBRD Wy 7 E LAC2E, 0mg 159 20
maa;minQWMmrﬂm%mgff &
FH3 BB ~EHA0 HE) = Bi 7EFE
Wh=BfFEX, WeB L7 (6HABTY,
HR/oBBOTRH2HB/ R 2 Vp=c7818
JRv=WrY. (M 7HF3HF=RrrBi~f
22H /R vV =MAE/ETHEG=BE=
ne+V) MERVvARESRE Bl VTR
W =855 Thiobis / MR~ BHKEAR
ERIEH A BE =X FEKERAR/ 2
ERIGEH 2AFGEFT IV TB R L.
Thiobis ~ B ik 6 A & (pro Kilo 0.032¢cc =
12 mg) ~ Milaneuen (% / % 1SR / %
emoKnoQMcc=L®n@)auwn+»eﬁ
— Bi & (Thiobis & Milaneuen =3 = 2.38 mg
CELURBMR)) 7 kv # LR 4& =7 »~Thiobis
7} »~®a Milaneuen /3E&2v45%/ Bi ¥
B‘&?ﬂﬂi¢=ﬂ%“r7~w-ﬁ/ >V, My A/ %
kA SIERTEHRY 2 L BE=RF
Milaneuen 7 # % Thiobis /43y #> 14
£/ Bi yEFHEE=BAAre 7T B/
51 ARLBIO. '
5) ME-EHEERH /MG Refe=RY
= n % Milaneuen / a4 =M07 V.
REA~4HE, THE=Rr H1H~ &
—1), H2REIBAM= (E—H)F Y. WY
FHIB AR/ B9 BEHE) =7 =XYF
(iXﬁ=+D+uFW%%/ﬁlﬁ{MmTWB
JEEs )2 VERE/ REAIRRE/ TV
s
BO5WE WBBUR (1D Cafrsii).
BEkGERI It 7 2 {x & 2 Thibis 7H = 3 B
B AARB=WAr KRB H 4282 0=-68
« 9, &~ A&/ Thiobis = 12Pilocarpin mur.

22



FOM Tl = B = B4 < A MBMBE CR2R) - 701

R 01% Adrenalin mur. 7 4 83 (pro Kilo
3t = 0.5¢cc) r BLRRENRRFHETL =
yE ¥R KRR I =B,

|
Thiobis = Dextrose 7 6%+ 2 L B.
Btk /A & Cpro Kilo 0.032 ce) » Thiobis ¥

fEH = QUE—- 3[‘]&%‘?4 BR¥EHA =V IRA =

4 .

BmaRBLA  mammam
KEBAt5R (H/A 15/8) (& Nr.ls) REPA%A CA/A 15/8) (&M Nr.69)
#Em 2500g R&Aa  HE(-) $##=E 3010g REH HE(—)
MH=74¢c =,008cc, 3xaf WH="%+¢ =,0006cc, 3xat
FAMEN | 094 co by 7 8.95 mgrt i _ EEMER | 0288 cc 57 10.74 mg 8¢
- BIETF4+y 2 EHBE = VIEH - BIMTrAE 2 EHA=IRE
FFx2bE | Jrs ez hu-¥, 50cc, 3x8 (Fx2r8 | rreapn—2 602cc,3x?’r
~ €3 BB | 5000 8 ! ~ €3 B | 15 06co el
ang THAER | R Bl 2 @ . Tt I )
EB8EK Tmp) | P |rma @D mang TOOST |G Rk ok
#| 4 |B 1016| 352 | HEC(—) B 4 |H 1es83| 28 | HEGP
: 2460 . 2700g
f 7 |H. 16853 144 | gp —> 7 |H. 10188 252 | pgm c+5
. L o o E 7yl1. o002
E| 10 {| Bs. 0. - 10 { Bs. 0. :
H. 01216 | 168 | HE(—) Z H. 037 | 13 | HE(=)
' S, 2400g ® 2750 g
13° |H ol | 190 | ;2008 13 |H ool:8| 200 | 208
®| Lo L. o -
16 { Bs. 0. - &= 16 { Bs. 0.
H. 02452 | 240 | HE(—) H. 002874 | 242 | HE(-)
2350 g
w| ©|H ooome| o | 200K 19 |H 00097| 218 | HE(-)
, L O :
22 { Bs. 0. (4/9 Exitus)
H. o 182 | HE(—)

=4 %14

%3



40/ Dextrose 7 pro Kilo 2.0cc / gu . 3
Aﬁ&ﬂ/ﬁ»%/ ﬁrmy

D #1, 2R 350 RBERE %= 158
K%~ Nr. 68, Nr.69, Nr. 703/{!;;\*4
2500g, 3010g, 2060 g = & 7 Thiobis ~% Bl
=Rl =3E&EHy, BEHE X4 85mg,
10.74 mg, 10.07 mg > Y. Thiobis / MAtiES A
= VIFE = 3 A fHEEs o & 2 Dextrase's Bt
4 K4 b50ce, 6.02¢cc, 592ccF Y,

702 . X 2 &
FeERBIN
REapitaa (B/A 15/8) (7 &M Nr.70)
PE 2960g R&Es HE(-
ME=T+a+¥=,;009¢ce, 3 '
FEMER | 07 oo g5 9 10,07 ng B8 <
F#%%bu ?”ﬁlrﬂ'#t”uﬂiﬂﬂa YHRE.
- € Y 17%;;5; ~ e 3x.?.r
' ; EneFR | %S l!- (g)‘
EBAK ™ (me> <°g> Rxh (1
#| 4 |H 1902 | 418 | HBEGH
7 |H. 06788 153 jn%?ﬁ% ,
1
L o L
i 10 { Bs. 0. '
H 01761 122 | HE(—)
13 | H. 01198 | 100 /Hé“("‘_ﬁ_ ¢
R ‘ { L. 0.0004 oo
16 {| Bs. 0.0002 &
H. 03131| 125 | HE(-)
: 2405g .
| 2 |H 0w 2({8 EECS
{'—L. 0.
22 Bs. 0. .
|| B o 337 | HE(=)
g 4% m3p

ID R =R Bi k. ,

A% RE~TRBX~10R B =13HA)
E=RroftEie vyl 40015 HERE
YRR TERE I BV TENE 4 o
=, MeMAMYE 2§ &+ AL/ Thiobis
=ABENEYFABIRE 1R Ry /MR
7Y R, 10 8 BX~ 13 HE =Ry +RuBik
/ﬁ:l FHRUVE AR wﬁilﬂlﬂﬂﬁ"ﬁw Bi

mM TRe #e AMPRT 2 A8 = ?T#M

o



HOW Bl =5t =8 = » RBABR (B 2R 703

ER/B/REABR A Z MV ET eI =ELR IR
). AE/ REH~ Milaneuen = Dextrose
FABENH Y A BUGHIREOH /Ky F BA.
R Bi &~ %% & ((1.6853 mg—1.902 mg) =
(B4BBIH/ K V@Y R)) TREL 4
HEX~THEMUE=-R72B =M+ >, 1088
X~ 13 HH =HEHE (0.1198 mg—0.1761 mg)
PrreSARS 1R/ RENE /KL VSR
V. %/ BISHEE T RA =SB4 RE1H
=RF EyBR/ B IHY, Y¥FQIER
X/\22Elﬁ)=0.n:g pFa, av=ReEB=

-

Rr F=-aVERTIRy7MEI9HA =0mg
VXY F 2 HB=WY Omg FFa. BF
Dextrose 7%9?&5#*:7»##4&\*“&%»%
S¥re/ a)@aAvEs Bl ity Ry, BHE
#E 2 IR@EMx. R/ B=B,70mg t+
Fa. My 7KEF Rep Bi % 7 i~ Mi-
laneuen = Dgxtrose Tty 2B/ KL
S (3B 14396 4 308 6 B2 FRD.

un i, MFEM% 1.0cch/ Bi &t

Kfh/ BiR~108HB=2~<70mg, 1688
= 19I#0.0002mg > 1 =~ =<5 0mgF V.

M S Bi &~ 10 € 6 =141 0.0024mg,
16 HA== 1 fi# 00004 mg, #}/ fh~r=227
Omg 7 7. B4 Dextrose 7 &8s =3 ¥ faf%
ReEBERHED=-HAzL Bi B rRT7FrL %)
aVERr>FIFAE T Y. BRIKERR 3
& (pro K'rlo 0.12 ce=>5.79 mg)' 7 Milaneuen =
FH& /7 Dextrose 7 %Sy 21 2 2 Hﬂnﬁ.
EERHE S/ Bl B 2<FHAL B/ ERT
FCIT U

IV) e 4/ %/ in7, BB/ BB
=4 =Ho=.

Riﬂf* 1~2%(-), 25~ 4HAR, 7HH
SCE—#) TR A7 0mg > V. PFH
IR I/ %39 REG BHEBEA EL.
¥ 148/ Milanenen /A8 = ) ~HKL.

26

BM6E WEHEE (IIT) (Thiobis / H3).
#IE HEkEAR/ 2{58 &K/ Thiobis=
Pilocal;pin & - Adrenalin 7 &6
wHer e/ (18D,
Wik B 2 2 X~ 3 53t ~ Thiobis 7 s
R EFARBEIBR AHEIH =N~ 4HA,
THEHX~108H, 19 (X=$3f) RE
g i—4 TRy, R PEARBTR =PRI
CT(HEIE POy, Moy 7HRKEMAE 268R.
Cpro Kilo 0.064 cc) /' Thiobis 7 g H = 3 44
v, B#EESA =Y 1% Pilocarpin mur. X~
0.125 Adrenalin mur. (3£ = pro Kilo 0.5¢ce] 7
BH=3Ea6ENH: 2L A/ ER T8
PR =Y THEH—9HAB =Y.

HEEE1IH
RExBALSE CH/A 11/5) (3% Nr.33)
#E 3540g F&a HE()

H=C"54¢ 2,0227cc, 3xgt

EOWEM | 0681 cc 697 254 mp 4

Feahrve . i

g  W3ETAy A ENA T VRE

'_/_@E‘Sﬂ'ﬁ =r\:'!7711bl:"/-_’11.74cc, 3Ix§t

TFEVFY | 599cc 8

v ES v
. snesn | R Rle 5

B T | @ R aIE

. 3480 ¢g
g 4-15/5| H, 2.9843 450 HE (+)
7-18/5| H. 1.7439 | 265 HE (+)

(20/5 Exitus) (9 B B) (18/5 = ¥ &8k in)

H6EE2H
KERBAG A CH/A 11/5) (A% Nr. 24)

oy WA =TF4£2,02383c0 3xgt

0.699 cc Bp 7 26.07 mg #4544

frewpharv

PRY: ~ 3@"7‘7"!:'2 ﬂg_ﬂ;fagymﬂ
r;‘ll?fj;_ﬁiv; f Teomhre */J_, 1.72¢cc, 2x &
v g | SAtcc EMBTEE (186

' R E

B many TEEFR | T
3 B

® B @
(mg) REA (HE)

3435 ¢
HE (1)

(18/5 Exitus) (7 H B) (14/6 = ¥ &SI

4
B |4--15/5| H. 0.192% 124




704 F 23 R Zz &
BOEERFEIH BoEEH
KB E (H/A 11/5) R Nr. 05) RmBeAtaE (B/A 21/5) (A% Nr.38)
#E 2870g” REE HE(-) #E 3520g REH HE(-)
. MB=Ts+¢ =,018%cc, 3xF WH=#+2¢ %,0.22 3
BOMEMR | 0550 cc g+ 20.58 mg 4 HRMEM | 0675 co b 7 26.17 mg zgcgcg i
Feapny | H3ETs+e 2 EHB = VYRE Ceapne
‘ vfmﬁztﬂ S TCuma vy, 143 cc/, )2)(?; VSRS » 3|_l;] ';j‘j; tux/"_,ﬁ:ﬁsac: yz E %
‘TP ¥Yuvry | 286ce AT ZA 185K 7TFLrY J
s | BB T L pear | 35%ce iﬂﬁ&?@ﬁ (28/5) 7t -
. R B
P AR R # a8 (@ y FoaaR ® B (@
g BERE Ty T O rEs @Ry B EAEK Tng” (2) R (HE)
= ' 2855 ¢ = ‘
4-15/5| H. 06276 | 24§ | gp )3 | 4-25/5 H. 51995 | 418 | HEWP
& _ .
7-+18/5 | H. 03355 |y j;ge HE (+) (28/5 Exitus) (7 B B)(22/5 = v R%RM)
L. 00002 \ '
\
(18/5 Exitus) (7 B B)(13/5 = ¥ &EERIRD E5EBTHW
' REBE4E CH/A 2U/5) (REH Nr.39)
#E 3045g ~ R%ZEA HE(-)
HEER LA A =T %+¥ 2,019 ce, 3xi{-
KRERBILSH (/P 19/5) (& Nr. 36) FRMEHR | (585 cc b7 2182 mg 2H
BE 255g  REA HE(-) Feapne
s pEag | BB ¢ 2l 1R
e =Tsat 0.176 ce, 3 x & ; =7 Fuv>7¥ v;lé2ce 1x
HRMIEH | (D500 203 2069 mg 47 CTRADY | mTER s RS
Tranprv . ’ ' R R
s | B3Iy 81 E = Y IRA ; nafk n B2 @
L EHR i AR Ll B ARy icmg’ € #=me @5
T es | 4Mcc EMBTEE (28/5) T ,
o R & | 4--055| H. 3.1432| 400 | HECHD
p Eaeth ® s (2
BEBAK Timgy | () mmw (HE) |
b (26/5 Exitus) (5 B B) (22/5 %KM ..
. 2615
; 4-23/5| H. 12609 | 137 | pp Cﬂ+§

(28/5-Exitus) (9 A B)(20/5 = ¥ RN

x@En
#BE

WEEKELH R
B (H/A 19/5) (5#&Mk Nr.37)
3490g REAa HE(-)

EomEs

Feannv

v &
Trrv+y
v EH

BB =F+%¢ 2,0.223ce,
0.869 cc &) 7 24.95 mg 5

®BIBFTF4e 2, EHNA =Y RA
=F7Fuva9Y v, 175ce 2x8F
3.5¢ce &%%T@ H (26/5) FE©

2 x gt

# AN

Enauk
_(mg)

=
4
& 4235

C22/6 =

3310 g

H. HE (43

2.7877 455

(26/5 Exitus) (7 HE)
y RN, 24/5 P EEET D)

" E ()
<°g> ’mmcnm

Thiobis & = &M Pilocarpin E&»
Adrenalin &~ B+ 1 7 Urzy BRIE

z.

D #pk=FEC2r %A% QBE—8HHE)
qu- Thiobis #5884t 1 B—28 A #~ TH)
Pf%ﬂ?&%ﬁ"ﬁ?um 2 ¥ REFE TRAM
iR, BB AL KW EREET 2.

B=WE,

CID RE~—K=

WA/ RE

PR 2.
pRF> Y. RHEHIT?
(4AA/ 4 BRE) ~3A=R2"

124 cc—245 ce, 4 Bl =7 » 400 ce—465¢cc =¥

7R & (pro

Kilo 0.064 cc) » Thiobis 7 ##v

AABAEE IR/ Ry (448cc—o75cc(17

%



Eow s Rk =3#% =M= 2 RBOFE (B 705

B2 =V PEF Y. AGENT 2Er s 22
=ﬁ§7‘ﬁ§(7 HA =)+ 1% # »r RE~ Pilocarpin

B~ 260 (K4 265ce, 155cc = @FFEEHRT /K

v/ %—%®), Adrenalin #1~ 16J(183ce =
Y AR E 2 YERE
4HE,7HE/ R/ B KBFREF+ @4

Beay2erze’ 187 Y. E’«ﬁﬁl‘ﬁﬁﬁﬁ%

Re (-l > V.
1) R#Bik~—#="»&7 V. Pilocarpin
& 6:8ES + 2 Nr. 33, Nr. 34, Nr. 35 7 &4 =1
sr4HR/RE/£%=2VR¥ Bi eR4R
‘A= Ad..renalin%ﬂ:i{%fwﬂ/ PR
>+ U P~ Piloca.rpin %]/ Nr.33 b Adrenalin
#i, Nr. 38 % Nr. 39, X A%Pilocarpin #/
Nr.35 ¢ Adrepalin 7 Nr.36 b =Rrarin
. T~ 7 Adrenalin & ff 491/ R Bi &
AHERETABIRE 2N/ R =RFY. B
~s Aqreninn B, Nr.37 v+ 44 ﬁgzgﬁ//
Nr. 31X~ Nr. 32 v =W ravine.
IV) 3EH. &/ RBREE1IBHEIEELI ke
5=~z rBikEAR/ 31&& / Milaneuen
=RAE (AB/L45 B> pro Kilo0.5¢ce) ~

Pilocarpin &~ Adrenalin 7 & fFHEH > 2 1 8

BIRr= :

(1) #84+ # 1 Milaneuen & pro Kilo 5.79
mg =¥ 7 4% Thiobis &~ 0.06¢ cc=2.38mg
>,

(2) Pilocarpin =7 REQ /B 1EME T
RErLEOHIhIE Y =2W] (+—4), Adrenalin
M4gh 3 8CE—H )= + # A& / Pilocarpin,
Adrenalin 7 AR 7 7+ # /nz_zsﬁ%ﬂ/ 148
BXA7THH REAAE=(+—) 7 Rt .

G XBFEW=FEr-rr e/ T+ 2B/ &
PARBMIAE 2 v 7—0 B BCAOEES 7 2,31
YREAR)=FE=v R Y.

By sty 2o Bifk7 proKiloa vy Ba =

s‘hﬁiilaneuen 7 #1/24 =& 7 Thiobis 7 t4t

2

vrREBRY Y, REAFEH-HVEBE=-F
vrMle > X ABERN XFAERA
Thiobis 7 hif (&M Fr 7w — ¥, THEEL #
rAE ) =are/FVvE7. (Rr=FE/
Thiobis 7 f: 8¢+ # 1 5 4 HE 2 i 7 AP, K
BRE=RAGEELEI e/ 7). BFTHE
TRAIBI AL/ EBR /7 ER=31r2).

oW FapkEfIR/ 1.5 %K 7 Thiobis 7

e e (B28).

LA

e A (/A 26/5) (RE Nr.41)
f#E 2850¢g R&H HE(-)

f§H =+ +¢€ 2,0137ce, 3 x &

HOMER | 0411 cc gp + 15.33 mg #5H

R E
: aEE @
g many THEE S e (Hﬁ)

- 3
N 152 2680 g

264
7—2/6 | H. 0.8251 PSP HE (4

(3/6 Exitus) €3 B B) (27/5 = U R &BED

. HBeRFH2H
WEREIL5E CH/B 26/5) (5a&ik Nr.42)
@& 3070¢ REH HE(-)

JBH =T3¢ =,0147cc, 3 x5t
0.441 cc Bf # 18.34 mg 5

R
" B (©
€O lazmp (HE)

2870 g
HE ({#H

(1/6 Exitus) (6 HB) (27/5 2 ¥ KAL)

p:3 Agike

; Foauk
%‘E:ﬁﬁﬁ Cmg> | %

w®
B

-

4—-30/5| H. 1.881 296

meRKRH3IB
BB aE (H/B 26/5) (E&D Nr.43)
#T 3530g R%EBR HE(-) |

WE=T#+¢ =,0169ce, 3xg

HEMER | 0507 cc gy # 18.97 mg B4

sperm | R Bl &« @
me) | P |REa HE)

Lt CY=R

]
E

294 140«
- HE (#b>

(2/6 Exius; (7 HB) (27/5 2 ¥ KEKBI

1.1441

54
i l 4—+30/5 H.




706 A

%6 % % 44
REBALE CH/B 28/5) (RA&M Nr.44)
#E 3020g  REH HE(-)

MB=C74¢ 2,0145¢cc, 3%t

FOMEH | 0435 c0 b7 16.02 mg 15

R B
: Eoerk ® ' (2
glﬂ’ﬂﬂﬁ mg) | @ |mma HE)
R
#®| 4-1/6 | H. 24198 465 HE (4

(3/6 Exitus) (6 H H) (31/5 = ¥ &£&kpein)

FoeRESH
@A E (A/B 28/5) [(GE#&2 Nr.45)
#E 2580g R%EA HE(-)
JBH =g+ 2,;0128cc, 3x3t
EameEd | gss4cceps 14 3§mgi$§f
. aFR Fed )
HEaRE ok Cﬁg’ B
g 4-1/6 | H. 13085 | 182, | HE ()
- <o At

(2/6 Exitus) (5 H H) (29/5 = v &£ &#EnD

F 5% = Bk & ~ 158 &lpro Kilo 0.048 cc)

7 Thiobis 7IRA =3 &M 218657 £H
o ERBTREMG—8BE) =L Y. &

817 R@BAKE, £ =#8 > # 1 Thiobis &%

AEBEAIUFEAERTES.

D #¢id =Thiobis 7 =8+ 2 » BA(Nr. 44
15#355)39ﬁ§$ﬁXfR2.EEEﬁ
SRy I MEBERIRL.

D) RE~—#=>E+Y.4HAX~7HA
7 &~ 2 v £ & (pro Kilo 0.064 cc) » Thiobis
THEHY ZARIRB2R) AP/ KL a YKy
2R,
CR/E-SHB2H=RIRIEG X RS

REAHEREFE=N7 27 (H4—
{

arRR.
# 7R =.

) KBk r—K=0R7Y.8737F
# (pro Kilo 0.064 cc) / Thiobis 7 ¥4 24

WARP 2B/ BB/ Rv=2 VR PR

7% 2 y /43 (pro Kilo 0.032cc) /» Thiobis 7

X &9

R 2L EIRE 1B HBE KLy

~ 8= S ENr 44 AP > A AR =,
IV EH. AR $4RE2H/ Rvap
t/' Thiobis THEHEA=HENE4HE ) RE
R E-3 1 a1 PEIVERE DFYS
7Y. R4BARATHE/ REABE ) EL -~
CH—H#D =+ 73 9 SE/ Thiobis 7 tfen
4RI 2B = TR BEES T Y KRy
®~ =2 V%> Y. 85 Thiobis h=3va#
Fh7a—~¥,7 KR RLB A =Fokens)+

Y RER. _
W3W PR 615 / Thiobis 7 &

" senes B3

K= IR/ 6 #H((pro Kilo0.192cc
=7.168 mg) = # 1$7 528 = 5 A« 2 Milaneuen
BCEERERE, 3BE) /7 Rvay 124 EsE)
7 Thiobis 7[RH =3 AN 21 ETE/ 40

BTRBLH
JMBAtAH (B/A 11/4) (R%&R Nr.23)
BE 2405¢ R&a HE()

A =T+ 2vr x,0462cc, 3xF .
1.386 cc Bf 7 51.69 g ¥4

FLAFR
(mgd

EanmEs

R R
; " & (2
g ‘ﬂ:@ H¥ (g) REA (HE) 3

i
ﬂ'4->15/4 H. %gésﬁ \ Hélcsgg

15/4 = y RRGRIN, THRWS, FREE FEB
=X, REELS 7 W& =, 16/4 Exitus (6 B E).

-~
1.3356

BIEE2H

KB CH/A 14D (AR Nr.24)
#E 26g  REA HEC-)

WH="s2e =2,0504cc, Ixi
1.512 cc Bp # 56.39 mg HH

R EE E_@®
net i
et 3 MB(EE)

X 2.0 2526¢
= LYY ’ HE (4

15/4 gekpein, TH, B, Eﬂﬁf‘ﬁ—’ﬂﬂ
r 2 ¥, 16/4 Exitus(5 B B).

Aaomey

ﬁiﬂi&:ﬂﬁ
*

4-15/4 | H. /




AN/ B = B = B0 % 0 RIBIGFRE OO 2 D 787

BIREIH
R@HAH CA/A 11/4) (A Nr. 25)
s 2060g  REH HE(-)

WH="5+¢ x2,0402ce, 3 x &t
FOMER | 476 0c o5 55 oi mg 2E8

g FOATR
# ’g,aayc ey cg)
&

R B (@
REH (HE)

2R /‘ 2140g

14/4 2 ¥ 2R, T#, W, &R-Exitus
(&R:1: D]

%3t 7 fh = MBEC(pro Kilo 0.192 cc) / Thi-
obis 7 e 24 Nr. 26, Nr.27 ~ g3 @
HETR= VRS>, AR=BE> 1
BREY, H=FBt> 227 A7KBhIL
Y.

AL ERBE 2V EH (5 BEX~ 3 BED,
&7 Thiobis 7 3EHEH 2~ BH > 5, HEH
SR ). A6/ RBMAEGE, SEHY £
Thiobisﬂ%»ié‘ﬂéw FUFERIES.

ID ##l# = Thiobis / ®&EHH 3 ¥ KR
RRARZY, FHCEE ), 078
BEF=-FBES YR7 .. SW=HE:, Bz
", '

) RE~A—B=-RxDPBE>r » X ER>
V. @4 Eé/mﬂ/\Nr. 23~ 218cec 7 ¥ >
WBAmRTY. R
& rBfRG=v FREE, (E—H) 7.

I R B’i B r—R=FrVEFY. R&
218ce Hiiff=n Nr. 23 = 1.3356mg + V. B
RERE (KRB, 1/6R=-H8r) 78t 2054
BEIM|/ Rz VHEPR HF 6ESR/
. Thiobis 7 #8ts # n KRB =Bt v 1 2 Rth Bi
Bra2VBBF A, Hvra YRSV, fis
FHRKEAR, L5EEE (KRB, 1/4£=41)
TEMr 2 kBE2H/ BRI R L=MRY.

IVA RS/ RIREETR. Nr. 23 7 %07 M
VFRL =R AEH=IEK, K/ RA= #*
R % 2,7 1.

V) s, £/ D ID D IV) = v &=

€ Nr. 24 ~f§ = 2ce, Nr.

w=Br =Bt 7o -, rRY 5B L 2L
JrE7 Ry,
PAE EEE.

D +E7E=E

Hanzlik, Mehrtens, Gurchot, Johnson,
Spaulding, Marshall -~ guinea-pigs = 1kg =
#+ iodobisinuthite (;3.72 mg of Bi) 7 20mg
THMy 2 e R =SB A R+ BT b,
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Aus der Dermato-Urologischen Klinik der Medisinischen Fakultit Okayama
(Vorstand : Prof. Dr. H. Negishi),

Experimentelle Untersuchungen itber Resorption und Ausscheidung
von Wismutpriparaten, .

(IL. Teil)

Resorption und Ausscheidung. von' Bi nach Injéktion von Tﬁiobis
beim Kaninchen,

. Von

Dr. Ténsisu Seki.

Eingegangen am 6. November 1940.

, In, der Dermato-Urologischen Klinik der Medizinischen Fakultat in Okayama gab der
Verfasser Kaninchen versqhied;an dosierte Injékhionen von Thiobis und bestimmte die
ausgeschiedene Bi-Menge im Harn und die Auinahme vlon Bi im Blutslerum und in der
Cerebrospinalflussigkeit. Dieselben Untersuchungen 'wurden angestellt, nachdem die
Versuchstiere nach den Thiobis-Injektionen Injektionen mit Dextrose und anderen
Priparaten erhalten hatten. | .

I) Drei Gruppen Kaninchen erhielten einen iiber den anderen Tag je eine und im
ganzen 3 Injektionén, und zwar erhielt die 1. Gruppe pro Injektion die klinische Doéis
'fhiobis, d.h. pro Kilo Gewicht 0.032 cc = 1.2mg. Bei der 2. Gruppe betrug die Dosis das
Doppelte und bei der 3. Gruppe das Dreifache der klinischen. Die Untersuchung ergab
Folgendes :

1) Die Harnmenge. Bei allen drei Gruppen nahm die Harnmenge bis zum 10. nge
a,b Die Abnahme ging bei der 1. und 3. Gruppe im allgemeinen langsam, bei einzelnen
Fallen jedoch beschleunigt vor sich. Bei der 2. Gruppe wiesen alle Versuchstiere eine
plotzliche Abnahme auf. Vom 10. Tage ab wird die Harnausschexdungskurve bei auf- -
steigender Tendenz mit leichter Zu- und Abnahme unregelmassig. In der glemhen Zeit
findet im Harn eine geringe Ausscheidung von Bi statt, mit desgen volligem Ver schwmdep'
die Kurve der Harnqusscheidung ziemlich ansteigt. Bei der 3. Gruppe lauft in der Zeit
der schwachen Bi-Ausscheidung die A&usscheiduhgskurve des Harns mit der der Bi nahezu
parallel. ’ :

2) Die Bi-Menge im Harn. Das Kurvenbild der Bi-Ausscheidung im Harn ist bei
allen drei Gruppen nahezu das gleiche. Die hochste Ausscheidungsmengé.wurde am 4.
bzw. T. Tags festgestellt. Bei der 2. und 3. Gruppe war die ausgeschiedene Menge grosser
als bei der 1. Gruppe, aber das Grossenverhiltnis entsprach mcht der In]ekhonsdom. die ‘
bei der 2. Gruppe das 2 fache und bei der 3. Gruppe das 3 fache der klinischen Dosis, die
die 1. Gruppe erhielt, betragen hatte. D.h. bei Thiobis-Injektionen ibt die Starke Qer

.
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Dosis allein aui die Ausscheidung von Bi im Harn keinen sehr grossen Einfluss aus. Die
Hochstmenge des ausgaschiedenen Bi lag bei der 2. Gruppe sowohl wie bei der 3. Gruppe.
swischen 2.4 - 3.667 mg. Am 7. Tage setzte eine starke, plotzliche Abnahme der Bi-Menge
ein, die am 10. Tage, in einigen Fillen am 13. Tagé, von einem trigen Ausscheidungs-
prozess mit geringen Menge abgeldst wurde. Zwischen dem 19. und 22. Tage setzte die
Bi-Ausscheidung bei der 1. und 2. Gruppe vollig aus ; die 3. Gruppe schied auch nach dem
22. Ta.ge' noéh geringe' Bi-Mengen aus. Die Ausscheidungskurve ist bei Thiobis vollig
verschieden von der bei Milaneuen, was selbstverstindlich ist, da die Zusammensetzung
beider Priparate eine vollig verschledene ist.

3) Die Bi-Menge im Blutserum. Am 10. Tage betrug bei der 1. Gruppe die im
Serum nachgewiesene Bi-Menge 0-0.0034 mg; am 16. Tage war sie noch geringfiigiger ;
am 22. Tage war kein Bi mehr nachweisbar. Bei der 2. Gruppe waren die Mengen am 10.
und 16. Tage grosder als bei der 1. Gruppe ; doch wurde auch hier am 22. Tage kein Bi
mehr festgestellt. Bei der 3. Gruppe, die bekanntlich die 3 fache Injektionsdosis erhielt,
war in einem Fall am 10. Tage und in einem anderdh Fall am 16. Tage eine geringfugige
Bi-Menge (0.0001 bzw. 0.0002 mg) feststellbar; alle anderen Fille hatten das Resultat .
Null. Der Grund dafiir ist die schon frither bereits mehriach angefiihrte Tatsache, nim-
lich die Variabilitit und Inkonstanz der Bi-Menge in der Blutzirkulation. .

4) Die Bi-Menge in der Cerebrospinaliliissigkeit: die am 10. und 16. Tage vor-
gefundene Bi:Menge bei der 2. Gruppe betrug 0.0002 — 0.0034 mg bzw. 0.0009 - 0.0017 mg.
Diese Mengen sind relativ gross im Vergleich zu den bei der 1. Gruppe an den gleichen
Tagen vorgeéfundenen Menge. Die 3. Gruppe dagegen, bei der die Injektionsdosis (Thlo-
tis) 3 mal so stark als bei der 1. ind 1% mal so stark als be1 der 2. Gruppe war, wies am
10. Tage kein Bi mehr auf. In der Zeit nach dem 10. Tage fanden sich im gleichen
Zeitraum. bei der 3. Gruppe gréssere Bi-Mengen vor als bei der 1. Gruppe, aber kleinere
als bei der 2. Gruppe. Bei der 2. Gruppe war der I"Jberéa.pg von Bi in der Cerebrospinal-
ﬂﬁssigkeit‘ am hochsten. Bei dieser Gruppe war die Injektionsmenge von Thiobis dasg
2 fache der klinischen Dosis. Bei der 3. Gruppe, die die 3 fache klinische Dosis Thiobis
erhielt war dagegen der Ubergang von Bi in die Cerebrospinaliliissigkeit ebenso wie bei
der 1. Gruppe, die die normale klinische Dosis erhielt, relativ kleiner. Bemerkenswert
ist, dass die Hochstmenge des in die C;arebrospinalflﬁssigkeit ubergegangenen Bi sich
nicht bei der} 8 fachen klinisciien Dosis der 3. Gruppe, sondern bei der bloss doppelten
klinigchen Dosis der 2. Gruppe findet. Jedoch ist bei der 1. und 2. Gruppe, also bei ein-
facher resp. doppelter klinischer DOBIS, am 22. Tage uberhaupt kein Bi mehr in der
Cerebroapmalﬂuss]gkelt iestzustellen, wihrend bei der 3. Gruppe mit 3 facher Dosis am
gleichen Tage 0.0002 - 0.0005 mg noch vorfand. Der Grund dafiir ist folgender: bei der
1 und 2. Gruppe haben wir ein frithes und beschleunigtes Ubergehen von Bi in die Cere-

/'b?l)lpinalflﬁssigkeit, wahrend es sich bei der 3. Gruppe um ein verzogertes Ubergehen
hapdelt, das dementsprechend lﬁ.nger‘ andauert. Bei Verabreichung der klinischen Dosis
{pro Kilo 0.032 cc = 1.2 mg) zeigte sich bei den mit Thiobis (Injektion) behandelten Fillen
ein grosserer Ubergding von Bi in die Gerebrospinaliliissigkeit als bei.dem schon frther
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(1. experim. Teil) beschricbenen Milaneuen-Fall, bei dem die Injektionsdosis grosser
gewesen war (Sie batte pro Kilo 0.049 cc = 2.38 mg betragen). » Dagegen zeigte sich bei
Verabreichung der 3 fachen klinischen Dosis von Thiobis bzw. Milaneuen das umgekehrte
.Bild. Milaneuen wies in diesem Fall den stirkeren Ubergang von Bi in-die Cerebro-
spinalflassigkeit auf.

5) Beider "I?hlobis-Injektion nimmt- das Korpergewicht ebenso wie friiher bei der
Milaneuen-Injektion mit der Zeit allmihlich ab. Die Harneiweissuntersuchung fiel bei
Thiobis weit stirker positiv.aus als bei Milaneuen; d.h. bei allen 8 Gruppe ergab die am
4. und 7. Tage vorgenommene Harnuntersuchung + — 4; danach wiesen die 1. und 2,
Gruppe — auf; bei der 3. Gruppe dagegen war das Untersuchungsergebnis bis zum 19,
Tage grosstenteils +. .

~ 6) Todesfall: Bei der 1. Gruppe mit einfacher klinischer Injektionsdosis erlag von
4 Tieren eines am 5. Tag ; bei der 2. bzw. 3. Gruppe mit doppelter bzw. dreifacher klini.
scher Injektionsdosis erlagen von 5 bzw. 6 Tieren je drei am 9. oder 10. Tage. Todes
ursache war in allen Fillen Intoxillation. ‘

II) Der Vergleich der Versuchsgruppe, die kombinierte Injektionen d.h. nach 3
Injektionen Thiobis (kliniﬁche Dosis) 3 intravendse Injektionen mit 4095 Dextrose (pro

~Kilo 2.0 cc) erhalten hatte, mit der 2. Gruppe, die nicht-kombinierte Injektioneh d.h.
bloss Thiobis-Injektionen erhielt, hatte folgendes Ergebnis: |

1) In den Fillen der kombinierten Injektionen nahm die Harnmenge bls zum 1.
bzw. 10. (in einzelnen Fillen bis zum 13.) Tage gegeniiber den nicht-kombinierten Injek-
tionsfillen (bei gleichen Untersuchu.ngszeiten) betrichtlich ab. In derselben Zeit, d.h.

: bjs zum 7. bzw. 10., in einzelnen Fillen bis zum 13. Taige, verlief die Kurve des im Harn
ausgeschiedenen Bi mit der abnehmenden Harn-Kurve parallel ; nach dieser Zeit stieg
die Harn-Kurve stark an, wahrend die Bi-Kurve weiterhin abnahm. A

2) Gegenitiber der nicht-kombinierten Gruppe erreichte die kombinierte Gruppe am
4. bzw. 7. Tage die héchste Bi-Ausscheidungsmenge ; am 10. baw. 13, Tage war die Aus-
scheidungémenge bereits bedeutend geringer. Doch hielt die Ausscheidungszeit dieser
kleinen Mengen ziemlich lange an ; erst am 22. Tage sank die Kurve auf Null.

3) Die Untersuchung auf Bi im Serum ei-gai) in allen Fillen Null, bis auf einen Fall,
der am 16. Tage 0.0002mg aufwies. In der Cerebrospinalfliissigkeit fand sich nachweisbar
in einem Fall am 10. Tage 0.0024 mg, und in einem anderen E:alle am 16. Tage 0,0004 mg
Bi; in allen Gibrigen Fillen war das Ergebnis Omg. D.h. bei mit Dextrose kombiniertet .
Injektion ist die im Serum und in der Cerebrospinalflissigkeit sich zeigende Bi-Menge
nicht grosser als auch bei der nicht-kombinierten Injektionsgruppe.J'

4) Das Korpergewicht nimmt genau wie in Nr. I) mit der ' Zeit allmahlich aEv

Bei den Versuchen mit kombinierter

Ebenso ist der Nachweis fiir Harn-Eiweis positiv.
Das bedeutet, Dextrose

Injektion (Thiobis mit Dextrose) kamen keine Todesiille vor.

beseitigt die Intoxikationsgefahr des giftigen Thiobis.
III) Bei den folgenden drei Gruppen, nimlich: a) der 1. Grmppe, die nach 3 Injek-

tionen Thiobis mit doppelter klinischer Dos1s 3 Injektionen Plloca,lp1n oder Adrenalin
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erhielt (kombinierte Injektion), b) der 2. Gruppe, der lediglich die anderthalbfache Dosis
Thiobis (drei mal) verabreicht wurde und, ¢) der 3. Gruppe, die die 6 fache Dosis Thiobis
(3 mal) erhielt, zeigten sich folgende Vergiftungserscheinungen :

1) Bei allen 3 Gruppen zeigte sich 1 -2 Tage.nach der letzten Injektion mangelnder
Appetit oder auch vollige 'Appetitlosigkeit, Diarrhoe u.s.w. (gastroentestinale Storungen),
die Abmagerung zur 'Folge hatten. .

2) Ferner nimmt bei allen 3 Gruppen die Harnmenge im allgemeinen ab, zum Teil
betrachtlich. Besonders bei der 3. Gruppe nahm die Harnmenge betrichtlich ab, um
schliesslich sogar in Anurie zu enden. Die Harnfarbe ist braun bis schwarzbraun. Bei
Yder 2. Gruppe war das Harneiweis -~ i, bei der 1. Gruppe - - i}, bei der 3. Gruppe, bei
der die starksten Verglftungserschemung‘an auftraten, ist dagegen das Ergebnis der Harn-
eiweisuntersuchung nur + ~ 4. ((Die unter 1) und 2) beschriebenen Vergﬁtungserschel-
" nungen, némlich’ Appelntma.ngel, Harnabnahme und Harneiweis werden als prodromal
angesehen.))

3) Bei allen 3 Gruppen, besonders bei der 3. Gruppe, ist die B1-Menge im Harn
" gering. Bei der mit Pilocarpin kombinierten Injektion ist die Bi-Menge im Harn kleiner
als bei der mit Adrenalin kombinierten Injektion. ’

'4) Dem Vergiftungsgrﬁ.de entsprechend erlagen natirlich die Versuchstiere friher
oder spater. Die heftigsten Vergiftungserscheinupgen zeigten sich bei der 3. Gruppe ;
die Tiere starben bereits am 3. oder 5. Tage nach Beginn der Injizierung, die jeden iiber-
nichsten Tag erfolgte ; d.h. der Tod trat nach der 2. bzw. 3. Injektion ein. Die Tiere der
2. Gruppe starben in der Zeit vom b. bis zum 8. Tage, die der 1. Gruppe in der Zeit vom
7. big zum 9. Tage. »

5) Die Todesursache in allen Fillen ist m.E. ,durch Thiobisvergiftung hervorge-
rufené Nephrose. Der Sektionsbefund bei den eingegangen Tieren der 3. Gruppe zeigte
starke Bchwellung der Nieren verbunden mit starker Triibung des Nieren-Parenchyms. ‘

6) Die die Vergiftung heérvorrufende Bi-Menge ist nach Zusammensetzung des
Wismut-Priparates verschieden. Bei Thiobis, das ein wasserldsliches Priparat ist, ist
die Vergiftungserscheinung weit heftiger als bei den wasserunldslichen Priaparaten Mila-

.neuen und Bistolgn. Doch zeigten der Vergiftungsgrad auch bei der. gleichen Injektion-
Menge Thiobis individuelle Unterschiede bei dén einzelnen Versuchstieren. { Autoreferat)
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