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Ubersicht fiber den Ausbreitungsgrad der M/iuselungen-Tbc bei versehiedener chemotherapeutischer Behandlung 

Tier Nr. 

Kontrol l t iere 

Sulfonazetat  
zweimal t/iglich 0,005 g se. 

S t reptomycin  
zweimal t~iglich 0,5 nag sc. 

St reptomycin + Sulfon- 
a zetat  1 

11 

Kontrol l t iere 

PAS 2 % Pp. LEHMANN. 

PAS 2% P p . D  ~ . . . 

S t reptomycin + I ' A S . .  

t IO.T. 1"38 J. , ,4, '1413 
2 2 3 4 

1 "l'3~t 1 ( e  

J" 30 T, plrav. 
4 (~) 2 [  

t414 
2 2 

ti, t 
2 1 

'14.T 

2 (~ 

2 2 

tTo,+. 
:t ( ~ )  

3 4 

,5 t ,  
(0 2 

l 1 

2 

2 

1 
S I 9 l0  11 

3 1 3  4 4 

1 2 2 1 1  

t31.t ,, 1 flg T 
1 1 2 

WI.T fehlt ~'~.T, "1"35.T 
4 4 4 3 

f eM  ' 

2 2 3 1 2 

2 2 2 2 3 3 

I 
2 1 I 1  1 (~ 1 

I 

12 

1 1 
I ....... 

gig 
3 3 

fehlt 
3 

,4) 
1 1 

3 14 15 16 17 18 

4 3 3 4 3 4 

1 1 1 2 2 3 

I I 

2 1 1 2 1 1 1 2  
I I 

UtI.tl~.L 

,i'.T. ~alLT. 
4 4  4 1 4 1 4  

"{'31,T,! 
3 2 1 3 2 

1 ( e )  2 1 1 1  

19 '20 

4 

OurchschnitIL 
Schweregrad 

der Tbc 

3,6 

2,3 

1,6 

1,5 

3,6 

2,4 

2,3 

1,0 

ungef~hr gleicher Wirksamkei t  wie die PAS, indem der 
durchschnitt l iche Schweregrad der Lungentuberkulose 
bier 2,3 erreichte. 

4. Die kombinierte  Verwendung von St reptomycin  
und yon parenteral  verabreichtem Sulfon-N-azetat  er- 
gab in den obigen Versuchen keine Verbesserung der 
Streptomycinwirkung,  doeh miissen wir ftir die endgiil- 
tige Beurtei lung dieser Frage noch das Resul ta t  weiterer 
mit niedrigeren Dosierungen gegenw~rtig noch laufender 
Versuche abwarten.  

5. Die PAS hat  sich in den bisher vorliegenden klini- 
schen Untersuchungen (VALLENTIN, ALIN und DIFS 1) 
nicht als iiberzeugend wirksam erwiesen. Es isI abet 
durchaus de.nkbar, daft eine kombinierte dnwendung des 
Streptomycins mit der P,4 S auch beim Me,nschen den 
therapeutischen E]/ekt verstiirkt. Diese M6glichkeit ist um 
so wahrscheinlicher, weil YOUMANS in vitro nachweisen 
konnte, dab sich die PAS auch gegeniiber streptomycin- 
resistent gewordenen pathogenen,  humanen Tuberkulose- 
st~mmen als s tark bakteriostat isch erweist, was auf einen 
verschiedenen Angriffspunkt der beiden Mittel  hinweist. 
Der eventuelle therapeutische ErIolg einer solchen kom- 
binierten Anwendung beim Menschen 1ABt sich nur auf 
Grund eingehender weiterer klinischer Untersuchungen 
beurteilen, tiber die wir bis je tz t  kein sicheres Urtei l  ab- 
geben k6nnen. 

S. MOESCHLIN s, G. JACCARD und M. BOSSHARD 

Medizinische Universit~itsklinik Ztirich, den 11. De- 
zember 1947. 

S~mmary 
Tests with exper imental  tuberculosis in mice infected 

with the pathogenic human strain H37 Rv  gave the 
following results : 

(1) The confirmation of a noticeable therapeutical  
effect of PAS (para-aminosalicylic acid), which does not 
equal, however, tha t  of s treptomycin.  

(2) PAS when applied simultaneously with s t reptomy- 
cin clearly strengthens the therapeutical  effect. 

1 K. ALIN und H. DIFS, Nordisk Medicin 151 (1947). 
2 R6sum6 naeh einem am l l. Dezember 1947 in der ,,Gesellschaft 

der :~rzte in Zurich,~ gehaltenen Vortrag. 

(3) For  the first t ime a new parenteratly applied sut- 
fon derivate,  sut/on-N-acetate, showed a certain thera-  
peut ical  effect, whereas up till now there was no effect 
to be seen either in experiments  with animals or clinic- 
ally through the parenteral  applicat ion of promin-sugar- 
derivates.  

(4) The combinat ion of the s t reptomycin t rea tment  
with this new sulfon derivate produced no stronger in- 
hibit ion of tuberculosis than  with s t reptomycin  alone, 
but  for the further  clarification of this problem the results 
of more experiments,  being performed a t  this moment ,  
have to be awaited. 

P R O  L A B O R A T O R I O  

1Dber e i n e  n e u e  F i i r b e m e t h o d e  v o n  B a k t e r i e n -  
k u l t u r e n  z u m  Z w e c k  r a s c h e r  F e s t s t e l l u n g  

d e r  W i r k u n g  b a k t e r i z i d e r  A g e n z i e n  

Die Messung des Wachs tums von Bakterien oder Bak- 
terienkolonien dient  bekanntl ich sowoht zur Messung der 
wirksamen loosen antibakteriel ler  Agenzien wie auch zur 
Konzentra t ionsermit t lung wichtiger Wirk- oder Ntthr- 
stoffe. Zur Ermi t t lung  der Wirkung weicher R6ntgen- 
strahlen hat  der eine yon uns kiirzlich ein Verfahren t 
beschrieben, das auf der Z/ihlung der yon bestrahlten 
Pyocyaneusbakterien gebildeten Kolonien beruht. Das 
Prinzip dieser Methode besteht  darin, dab mit  Nghragar  
bestrichene Glaspl~ittchen (Objekttr~ger) durch Ver- 
sprtihen bakter ienhal t iger  Fliissigkeit an zahlreichen 
Stellen beimpft,  an einer Stelle bestrahlt  und dann be- 
brii tet  werden; die Z/ihlung der an den bestrahlten und 
an den unbestrahl ten Stellen gebildeten Kolonien gibt 
ein MaB ftir die Wirkungsar t  und den Wirkungsgrad der 
verwendeten Strahlung. Bei einer gegenw~irtig im Gang 
befindlichen strahlenbiologischen Untersuchung war es 
n6tig, viele Hunder te  der erwtihnten Glasplgttchen mit  
gr6Btm6glicher Genauigkeit  auszuzghlen, Die urspriing- 

I V. HARDUNG, Helv,  p h y s i c a  a c t a  1~, 43 (19,15). 
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Abb, 1. 

l iche A r t  der  Ausz~hlung  war  mi ihevo l l  und  ze i t r aubend ,  
da  bei  m a n c h e n  PrXpara ten  U n e b e n h e i t e n  der  N~hr-  
I6sung, Luf tb l~schen  u n d  andere  Unrege lmi iBigke i ten  
Ko lon ien  vor t i iuschen  konn ten ,  was  eine ums t~nd l i che  
I d e n t i f i k a t i o n  u n t e r  d e m  Mikroskop  n o t w e n d i g  maeh te .  

Versuche,  die .Pyocyaneuskolonien m i t  den in der  Bak-  
ter io logie  gebrXuchl ichen Fa rbs to f f en  anzufArben,  mn  so 
eine ZAhlung m i t  blol3em A u g e  zu erm6gl ichen,  befrie-  
d ig ten  nicht ,  da  die Zahl  de r  nach  d e m  Bebr i i t en  ent-  
wicke l t en  und nachhe r  angef~trbten B a k t e r i e n  n ich t  gro8 
genug  war,  u m  der  Kolon ie  gegeni iber  der  U m g e b u n g  
eine geni igend s ta rke  FXrbung zu ver le ihen.  Da  es £tir 
uns unwesen t l i ch  war,  die B a k t e r i e n  in ungesch~d ig t em 
Zus t an d  zu belassen,  v e r s u c h t e n  wi r  die Koton ien  m i t  
D iazon iumsa lz l6sungen  und  B e h a n d e l n  m i t  v e r d t i n n t e m  
Alkal i  s i ch tba r  zu machen .  Mit  den  i ibl ichen,  d u t c h  Dia-  
zo t ie ren  yon  Sulfanils~ure,  4 - N i t r o - l - a m i n o - b e n z o l  und  
4 -Amino-2-n i t ro - l -benzo l - su l fos~ure  e rha l t enen  Diazo-  
n iumsa lzen  e rgaben  sich ke ine  bef r ied igenden  Resu l t a t e ,  
da  die en t s t ehenden  FXrbungen  en twede r  zu wenig  in- 
t ens iv  waren  oder  aber  zu rasch ineinanderf lossen.  
Aul3erdem m a c h t e  sich die in a lka l i schem M e d i u m  rasch 
a u f t r e t e n d e  E igen f~ rbung  m a n c h e r  Diazon iumsa lz l6sun-  
gen 1Astig bemerkba r .  Als gee igne t  erwies  sich dagegen  
das  ki i rz l ich y o n  W.  SCHULER z u s a m m e n  m i t  e inem yon  
uns beschr iebenen ,  in Alkohol  I6slichen und  dar in  einige 
Zei t  bes t~ndigen  N . N . C . D . - R e a g e n s  ( f l -naphthal insul fo-  
saures  4 -Ni t ro -2 -ch lo r - l -d iazo-benzo l )L  Wie  mi tge te i l t ,  
r eag ie r t  es in s au rem M e d i u m  spezif isch m i t  D i o x y b e n -  
zo lder iva ten ,  in a lka l i schem M e d i u m  abe r  auch  m i t  e iner  
Re ihe  ande re r  Verb indungen .  Es  bewirk t ,  dab  sich die 
Kolon ien  und  ihre nghere  U l n g e b u n g  kon t r a s t r e i ch  yore  
N~ihrboden abheben .  Die yon  uns m i t  dem Reagens  aus-  
gea rbe i t e t e  F R r b e m e t h o d e  ist  fo lgende :  

Die  in de r  e rw~hn ten  VVeise m i t  NXhragar  bes t r iche-  
hen  und  m i t  B a k t e r i e n  b e i m p f t e n  Ob)ek t t r~ge r  (die ge- 
t r o c k n e t  auch  im V a k u u m  kurze  Zei t  belassen werden  
k6nnen)  werden  wXhrend 24 S t u n d e n  in e inem m i t  Was -  
s e r d a m p f  ges~itt igten B r u t s c h r a n k  sich selbst  i iberlassen.  
I n  dieser  Zei t  haben  sich zahlre iche und  gent igend groi3e 

1 p. HEINRICH und W. SCHULER, Helv. chim. acta 30, 886 (1947). 

Abb. ~. 

Kolonien  enrwickel t .  Die  Glaspl~tt tchen werden  ober- 
flXchlieh ge t rockne t  und  e inzeln  vors ich t ig  in eine 4 %ige 
Ko l lod iumt6sung  ge tauch t ,  wieder  h e r a u s g e n o m m e n  und 
an der  L u f t  t rocknen  gelassen. Dieses Ver fahren  bewi rk t  
eine F i x i e r u n g  der  Kolon ien  auf  ihrer  U n t e r l a g e  und  ver-  
h inde r t  ein Ver laufen  des wXhrend der  sp~Lteren Behand-  
lung  geb i lde ten  Farbs tof fs .  N u n m e h r  werden  die Objek t -  
t r~ger  in eine L6sung  yon  100 m g  N . N , C . D . - R e a g e n s  in 
eine Mischung yon  50 cm 3 Me thano l  und  50 cm 3 Wasser  
geb rach t  und  dar in  wghrend  genau einer  Minu te  belas- 
sen. Es  erfolgt  ein kurzes  Abspf i len der  O b j e k t t r ~ g e r  in 
f l ieBendem Wasser .  H i e r a u f  t a u c h t  m a n  die Gl~ser in 
eine Mischung  yon  50 cm 3 Methano l  und  50 cm ~ nor- 
ma le r  Na t ron l auge .  A l sdann  wi rd  nochma l s  kurz  mi t  
W'asser gesptilt .  Die Ob jek t t rXger  werden  ge t rocknet .  
Der  an  der  Stel le  der  Kolon ien  und  ihrer  n~heren  Um-  
gebung  e n t s t a n d e n e  t ie f ro te  Fa rbs to f I  ist  w~hrend  meh- 
re rer  Tage  best~tndig (Abb. 1). 

Es  ist  im fibrigen bemerkenswer t ,  daJ3 die Ku t tu ren  
sich auch sehr  sch6n anfXrben lassen, wenn  m a n  das 
D iazon iumsa lz  in L6sung  d i rck t  m i t  d e m  N~hrboden  
misch t  und  in Pe t r i -Scha l en  a n g e i m p f t  in den  Bru t -  
s ch rank  ve rb r ing t .  W e r d e n  die Scha len  nach  der  En t -  
wick tung  der  K u l t u r e n  t iber A m m o n i a k  geha l ten ,  so 
en t s t ehen  an der  Stel le  de r  K u l t u r e n  sch6ne ro te  Farb-  
f lecke (Abb. 2). 

Ob und  bei welchen  B a k t e r i e n  dabei  eine VorschXdi- 
gung  e in t r i t t ,  welche  B a k t e r i e n  und  von  welchen  Bak- 
ter ien  S to f fweehse lp roduk te  g e f i r b t  werden,  miissen un- 
sere wei ter~n Versuche  erst  kl~tren. 

Wir danken Herrn Prof. Dr. A. GRUMBACH ~[tir seine freundlichcn 

Ratschl/ige. W. Moos ,  V. HARI)UNG und  P. HEINRICH 

Phys ika l i sches  I n s t i t u t  der  UniversitY.t, Physiologisch-  
chemisches  I n s t i t u t  der  Universi t~i t  F r e i b u r g  i.i3.,  den 
6. F e b r u a r  1948. 

Summary 

A m e t h o d  of s t a in ing  bac te r i a l  colonies w i th  the  new 
N.N.C.D.  r e agen t  is descr ibed  t h a t  has been used in tile 
course  of a research  w o r k  on t h e  inf luence  of soft  X- rays  
and  slow ca thode  rays  on microbes .  


