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Aus dem Miinchner Tierpark Hellabrunn (Zoologischer Direktor: Dro A. Winschmanmn)
und der Abteilung fiir Bakterlologie und Mykologie des Institut es fiir Mikrobiologie und
Infektionskrankheiten der Tiere der Universitat Miinchen (Vorstand: Prof. Dr., A, M a yr)

BEHANDLUNGS sRFOLGE EINER CHEMOTHERAPTERESISTENTEN ENTERITIS
BEIM ORANG UTAN (PONGO PYGMAFEUS)

Von H, W iesner und B. Gedek

Erkrankungen des Verdauungstraktes sind in der Haltung von Menschenaffen erfahrungs-
gemdl von besonderer Bedeutung, was eine beachtliche Zahl von Verdffentlichungen belegt
(ue 8. Altmann, 197 Kr onberger, 9M; Heymann et al., 197;
Goltenbdboth, 1971). Eine grobschematische Einteilung nach &dtiologischen Gesichts-
punkten lé8t sich in etwa folgendermaBen vornehmen, wobel die Reihenfolge nicht der Hiufig-
keit entspricht:

1) Infektidse mnteritiden bakterieller tenese mit Nachwels von spezifischen

Krankheitserregern wie z. B, Salmonellen oder Shigellen.
2) Parasitér bedingte Enteritiden, hervorgerufen durch Helminthen oder Protozoen.
3) Verdauungsstdorungen nach Aufnshme von mikrobiell veridnderter oder zur
Verfiitterung an Affen ungeeigneter Nahrung (u. a«. Huber , 1971).
4) Unspezifische Enteritiden unbekannter Genese,

Die Diarrhoen unklarer Genese werden von den einzelnen Autoren verschieden bezeichnet
und in der Literatur unter den Bezeichnungen wie "Sommerdiarrhoe" (G 6 1 tenbdboth,
1971), Gastroenterokolitis ( Hub e r , 1971), Dyspepsien oder stressbedingte Darm-
storucgen (He ym a nn , 1971) gefiihrt. Die auf elner raktorenerkrankung beruhende Korm
von Enteritis bereitet bei der Stellung der Diagnose und der Einleitung einer gezielten
Therapie im allgemeinen Schwierigkeiten. Meist beschrénkt sich deshalb die Therapie notwen-
digerweise auf eine rein symptomatische Behandlung mit entsprechend wechselhaften Erfolgen.
5o stehen heute die durch knteritiden bedingtien Todesfdlle trotz des Linsatzes der moder-
nen Chemotherapeutika und Antibiotika an erster Stelle der Sektionsstatistik der Affen
(Huber,19M; Kronberger, 190).

Im folgenden sei kurz iiber eine langwierige mit Chemotherapeutika nicht zu beeinflus-
sende, zu Rezidiven neigende Enteritis unseres Orang Utan-Mannes "Adi" referiert. Im Juli
des vergangenen Jahres erkrankte der Orang, der zu dieser Zeit mpit dem graviden Orang-Utan-
Weib "Tessi" in einem Kidfig gehalten wurde, nach einem besucherreichem Wochenende an einer
schweren knteritis. Ubelriechender, dunkelbrauner Xot wurde von dem Tier, welches an pro-
fusen Durchfillen 1itt, zweli bis mehrmals am Tage abgesetzt. Dabei zeigte der Orang, abgese-
hen von einer midSigen Apathie, keine Stdrungen im Allgemeinbefinden. So war wihrend der ge-
samten Krankheitsdauer die Futteraufnahme ungestort und der stets beachtliche Appetit er-
halten. Um einer erneuten, eventuell falschen iiitterung oder Uberfiitterung durch Besucher
vorzubeugen, mubten beide Tiere in die verglast'en Innenkédfige gesperrt werden. "Adi" wurde
auf Diit gesetzt und erhielt zur Stillung des Durchfalls neben Aplona Apfel Diéalt;E (Kali
Chemie) Leinsamenschleim, schwach gesiilten, starken Schwarztee, eingeweichte, getrocknete
Heidelbeeren, Tierkohle und Tannalbin* (Knoll) fein suspendiert in einer Schleimsuppe ange-
boten, Die sofort eingeleitete parasitologische Untersuchung’ des Kotes verlief negativ;
bis zum Ergebnis der bakteriologischen und mykologischen Untersuchung wurde auf eine anti-
biotische Therapie bewult verzichtet, Da sich auf Didt und Styptika hin keinerlel Besserung
einstellte, wurden zusidtzlich zwel Tage lang Pridparate auf Hydroxychinolinbasis wie Mexa-
form plusR, Mexase plua®, Enterovioforl@ (Ciba) DinoquiuéE (Luitpold), 1ntestopan® (Sandoz)
sowle Combiase spezial®™ und Combizym composit (Luitpold) verabreicht. Je nach Priiparat
dnderte sich zwar die Farbe der Faeces, die Konsistenz blieb indessen unverédndert diinnfliis-
sig. Um der drohenden Exsikkose vorzubeugen, erhielt das Tier mehrmals tidglich Schwarztee
ad libitum. Erst auf die Gabe von 2 x tdglich 40 Tropfen Opiumtinktur, die in Orangensaft

*+ Fiir die parasitologische Untersuchung sei Herrn Dr. D, Jd on a 8 vom Zoolog@.schpparasito-
logischen Institut der Universitdt Minchen (Vorstand: Prof, Dr. Dr. h. c. Liebmann )
herzlich gedankt.
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gereicht, zdgernd genommen wurden, trat eine Besserung ein. Der Kot wurde dickbreiig und
die fEntleerung des Darmes erfolgte nur noch einmal am 'ag oder gar jeden zweiten ag.
Nach dem inzwischen vorliegenden.bakteriologischen Untersuchungsergebnis® konnten zwar
Salmonellen und Shigellen ausgeschlossen werden, der Faecalbefund sprach jedoch fiir eine
tiefgreifende Anderung der Zusammensetzung der das Colon besiedelnden Darmkeime.

Diese von der Eubiose abweichende Dysbiose war gekennzeichnet durch das dominante Vor-
kommen von tnterokokken und rdulniskeimen der Gattung Proteus neben einer geringen Zahl von
%, coli, wobei es sich fast ausnahmslos um hdmolysierende und mukoide Vertreter handelte.
Ein Versuch, die Coliflora bel "Adi" durch offizinelle E. coli-Priparate wie Symbioflo
(Mikro-Labor) oder Colifer® (Asta) neu aufzubauen und dabei die hémolysierender und mukoi-
den Vertreter zu vertreiben, scheiterte erwartungsgemédB. Das Tier erhielt nun neben der
weiteren Gabe von Tinctura opii vier Tage lang tdglich 3 x 3 Kapseln Perenterol®™ (Pharmaco -
dex Miinchen)**, das sich in der Humanmedizin bei unspezifischen, schweren Enteritiden be-
reits sehr gut bewihrt hat ( Siering, 1971; Bar on , 1970)., Bei diesem Prdparat
handelt es sich um ein Lyophilisat eines Bierhefestammes Saccharomyces cerevisiae CBS 5926,
welches auf Grund einer weitgehenden Magensdure-~ und Diinndarmenzym-Unempfindlichkeit nahezu
unverdaut an die Orte der Bakterienvermehrung gelangt und erst dort seine biologisch wert-
vollen Zellinhaltsstoffe freigibt, wenn sich bestimmte Darmbakterien an der AufschlieBung
beteiligen. Dadurch ziehen daraus nicht alle im Darm anzutreffenden Bakterien gleichermaien
einen Nutzen,und eine Wiederherstellung des biologischen Gleichgewichtes zwischen den Part-
nern einer Bubiose wird auf dieser Basis ermdglicht ( we d e k , 1972), Da bel den Orangs
wie bel an einem Mangel leidenden Tieren gegenseitige Koprophagie zu beobachten war, wurde
versucht, die "Adi" fehlenden fermentstarken E., coli-Keime ohne hidmolysinbildende HEigen-
schaften aus dem Kot von 0,1 "Tessi" dem erkrankten Tier zu substituleren,

Zu diesem Zweck wurden aus den Faeces von C,1 "Tessi" 1:100 verdiinnte E. coli-Keime nach
Zichtung auf Selenit-Agar (Difco) isoliert und mehrere, in der Wuchs form unterschiedliche
Kolonien auf Kochblutagar (Difco) iibertragen. Danach erfolgte eine Anreicherung iiber Nacht
in Heart Infusion Broth (Difco). "Adi" erhielt nun davon neben der Opiumtinktur und der
Perenfierolgabe fiinf Tege lang 2 x tiglich zwei Teeloffel dieser Keimsuspensioh in Frudt-
saft oder stark gesliBtem Tee. Schon am dritten Tag dieser Substitutionstherapie war der Kot
zwar noch weich, aber bereits wieder geformt. Nach zwei weiteren Tagen konnte die Kein~
suspension ganz abgesetzt werden, da sich die Kotkonsistenz vdllig normalisiert hatte, Die
daraufhin bakteriologisch untersuchte sZotprobe wies die physiologischen Darmkeime wie
Laktobazillen, K. coli und knterokokken in den Keimrelationen einer Bubiose auf. Es befan-
den sich unter den E. coli-Keimen jedoch auch noch solche mit hdmolytischen kigenschaften
und mukoidem Wachstum. Im Kot von beiden YLieren waren auBerdem Schimmelpilze, darunter vor
allem Penicillien nachweisbar; bei "Adi" wies der Kot zusdtzlich noch die als fakultativ
pethogen bekannte Candida krusei auf, welche als Ursache von Durchféllen bei Ferkeln und
Katzen heute hdufig in Erscheinung tritt ( G e d e k , 1970 b). Der relativ hohe Gehalt von
Schimnmeipilzen im Kot von beiden Orangs gab Veranlassung zur Untersuchung des verfiittertean
Obstes und Gemiises. Dabei wurden sowohl auf der Oberfliche von Bananen, Melonen und Wein-
trauben als auch im Fruchtfleisch die im Kot festgestellten Penicillien wiedergefunden.
Mitterungstechnik und Lagerung der Friichte wurden daraufhin verbessert, und es wurde streng
darauf geachtet, daB die 'iere nur noch im rrischegrad unverdndertes rutter erhielten,

Da schimmeliges Kutter die Zusammensetzung der Darmflora nachteilig beeinflussen kann,
erhielten beide Orangs drei Wochen lang 2 x 5 Kapseln Perenterol™ pro die. kin in dieser
Leit erneut auftretender Durchfall bei "Adi"™, der wiederum im AuBenkédfig gehalten worden
war, konnte durch strikte Di&dt und 2 x 80 Tropfen Uzara (Uzara-Werk) innerhalb von drei
Tagen kupiert werden. Der bakteriologische Befund sprach fiir eine flitterungsbedingte
Diarrhoe, da darmfremde Lebens- und Futtermittel verderbende gramnegative, himolysierende
Eiweibzersetzer im Kot des Orang "Adi" nachweisbar waren. Am Ende der dreiwdchigen

e

+ Pir die AusschluBuntersuchung auf Shigellen sei Herrn Dr. Fr e t a g, Leiter der
Staatlichen Bakteriologischen Untersuchungsstelle Minchen, herzlich gedankt,

+ Der Pirma Pharmacodex Miinchen danken wir flir die kostenlose Bereitstellung
dieses Préparates.
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Perenterolbehandlung entsprachen bei beiden Tieren die Keimrelationen der in den Faeces
nachweisbaren Darmkeime einer Eubiose. E. coli mit mukoidem Wachstum waren nicht mehr
feststellbar, lediglich einige hémolysinbildemde Vertreter kamen noch wr. Da sie in der
Minderzahl dem Organi smus keinen Schaden zufiigen, wurde diesem Befund keine groBe Bedeu-
tung mehr beigemessen, Candida krusei konnte dagegen ganz aus dem Darm von "Adi" elimi-
niert werden, Die Faeces wiesen allerdings abermals einen hohen tiehalt an Penicillien auf.
Dieser Befund welst auf die Unsitte hin, daB Besucher durch nicht mehr einwandfreie Lebens-
mittel, wie verschimmel tes Brot, bel tiitterung der Tiere die Gesundheit der Tierbesténde
gefihrden ( Ge d e k , 19693),

Diskussion:

Die Moglichkeit, die reduzierte bzw. geschidigte Mikroflora des Dammes durch Substitu-
tionstherapie der fehlenden Keime wieder aufzubauen, wird in der humenmedizinischen Iitera-
tur unterschiedlich beurteilt. Es gelang zwar Re n t ni ¢ k (1958), streptomyzinresisten-
te Stdmme von E. coli nach peroraler Applikation im menschlichen intestinalen Milieu wieder-
zufinden, S e ar s (1956) und Mitarbeiter aber halten eine Dauerbesiedlung fiir nicht
moglich. W el sc h (1959) betont die Schwierigkeit einer Adaptation der oral zugefiihr-
ten Bakterienspezies, wobeli er eine gleichzeitd ge, grundsdtzliche Veridnderung in der Ernih-
rung voraussetzt, daB durch eine tiefgreifende Xnderung im intestinalen lilieu eine fiir den
zu substitulerenden Stamm glinstige Ausgangslage geschaffen wird. Es ist im vorliegenden
Falle anzunehmen, daB durch die strenge Didt und durch die gleichzeitige Verabreichung des
das llilieu{ umstimmende und die physiologische Dermflora stimulierende Hefepridparat
Perenterol= derartige giinstige Voraussetzungen geschaffen werden konnten, dali eine Adaptie-
rung der substituierten k., coli-Stimme moglicherweise gelingen konnte. Inwieweit die ohne
klinisch sichtbaren kErfolg gebliebene Hydroxychinolintherapie durch eine eventuelle Beein-
flussung der mukoiden E. coli-Formen im Sinne einer Kliminierung dazu belgetragen hat,
bleibe dahingestellt. Die beobachtete wechselseitige Koprophsgie unter den Tieren kann dazu
beigetragen haben, dab eine gewisse Anpassung der substituierten K. coli-Stémme schon durch
diesen Vorgang, bedingt durch den natiirlichen Instinkt der Tiere, elngeleitet worden war,
dbklirende Arbelten iber dle Moglichkeiten einer gezlelten Substitutionstherapie bei zur
Koprophagie neigenden Tierarten widren von groBtem Interesse., Inwieweit die nachgewiesenen
Penicillien eine antibiotische oder gar toxische Wirkung in vivo zu entfalten vermochten,
ldnt sich schwer beurteilen, da nicht alle Vertreter dieser Schimmelpilzgabttung iiber diese
Eigenschaften verfiigen und nicht jedes Tier gleichartig auf eine solche Noxe reagiert
(Gedek, 1969 u, 1970 a),

Wegen der potentiellen Gefahr, dal pathogene Wirkungen durch sie hervorgerufen werden
konnen, sollten nur von tSchimmelpilzen freie Produkte zur Verfiitterung an Affen und andere
fiere gelangen. Die Eliminierung der fakultatiy pathogenen Candidaart C. krusei scheint
auf Grund eines Antazonismus nit Hefen der Gattung Saccharomyces, insbesondere S, cere-
visiae (Perenterol®) denkbar ( Biz ot , 1955; Ces t ar i, 1967), Die Behandlungs-
erfolge rechtfertigen ecinen vermehrten ehhsatz dieses biologisch aktiven und ausgezeichnet
vertriéglichen Préparates, das eine echte Alternative zur iiblichen Chemotherapie darstellt.

Zusenmenfassung:

Verlauf, Therapie und Heilung einer gegeniiber den iiblichen Chemotherapeutika resisten-
ten, rezidivierenden Enteritis beim Orang-Utan (Pongo pygmaeus), die lediglich durch das
Vorliegen einer Dysbiose charakterisiert war, werden beschriebem, Durch eine Substitution
von aus dem KXot eines nicht erkrankten Tieres isolierten B, coli-Keimen und den Einsatz
des darmwirksamen, lyophilisierte Saccharomyces cerevisiae enthaltenden Préparates
Perenterol” (Pharmacodex Minchen) konnte die Krankheit beherrscht und profuse Durchfdlle
zum Stillstand gebracht werden,

Summary:

Course, therapy, and cure of an recurrent enteritis, resistant to common chemotherapy
are described with reference to an orang-outang (Pongo pygmaeus). It was characterized
only by dysbiosis. Severe diarrhoea could be stopped by administration of a substitution
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of an isolate from E. coli, isolated from the faeces of a healthy orang-outang,
application of Perenterol™ (Pharmacodex, Munich), a preparation that contains lyophilised
Saccharomyces cerevisiae Hansen UBS 5926,

Résumé:

Le déroulement, la thérapie et la guérison d'une enterite récidivante d'un Orang outan
(Pongo pygmaeus), resistante contre les préparations chimiothérapiones communes et
caracteriste seulement par une dysbiose sont décrits, La maladie avec ses diarrhées
profuses fit guérie par la substitution d'une culture 4' L,coli, gagnée 4 partir des
excréments d'un Orang outan sain et par l'application de la préparation "Perenterol ¥ "
(Pharmacodex, ilunich), qui contient la levure Saccharomyces cerevisiae Hansen CBS 5926
Lyophilisée,

r'e3omes

OnucaHo TeueHue, Tepanusa U Ipoilecc BH3IOP&BILNBEENA OpaHI'yTaHa , 300JleBIEI0 pesyuc-
TEeHTHHM OYOTUB NMPUMEHAEMHX aHTMGKOTKBOB, QHTe uiTOM X&palTeyU3onaBilerocg MNOHOCOLN,
JpMMeHeHHe BHASIEHOTO U3 KOT& B O0POBHX AMBOTHHX UT&rte li, ¢l u  BBeneHme ®UBOT-
HOMy NpeilapaTe HapeHTepeils/ (apM&KONENC LbHXeHr/, BUCOKOZKTHBHOTO JUMO)HIHM3&TE

13 Saccharomyces cerevisiae NYUBEIHO K BH34&:,0BiieHIIN,
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