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Quecksilber. 
Theoretisches, Chemisches und Experimentelles t. 

Von 

SVEND LOMHOLT-Kopenhagen. 

Mit 7 Abbildungen. 

I. Znr Wirkung des Quecksilbers. 
Das Quecksilber hat lange Zeit - bis zur Einführung des Wismuts in die 

Syphilistherapie vor wenigen Jahren - eine eigentümliche Sonderstellung 
unter unseren Arzneimitteln eingenommen. Es war das einzige Metall, das 
bei einer Infektionskrankheit, und zwar in ganz spezifischer Weise und in sehr 
kleinen Dosen wirksam war. Daß diese Wirkung tatsächlich eine direkt heilende 
war und nicht nur eine symptomatische, wurde früher von vielen Seiten be­
stritten, in der Neuzeit besonders von F. LESSER. Dieser Standpunkt ist jedoch 
nun fast allgemein aufgegeben. Er läßt sich sehr schwer mit den Erfahrungen 
der Neuzeit, und besonders denen der experimentellen Syphilisforschung ver­
einigen. KoLLE (g, i) konnte z. B. in etwa einem Drittel der Fälle eine Dauer­
heilung von Kaninchensyphilis durch ausschließliche Hg-Therapie erreichen. 

Wie die Wirkung des Hg zustande kommt, darüber ist noch recht wenig 
bekannt. Man weiß allerdings, daß alle in Lösung befindlichen Hg-Salze· schon 
in schwachen Konzentrationen in vitro auf Mikroorganismen abtötend wirken, 
z. B. Sublimat (Mercurichlorid), und hat sich daher vorgestellt, daß auch im 
Körper eine solche direkte Wirkung freier Mercuri-Ionen auf die Spirochaeta 
pallida stattfinden könnte. Diese Möglichkeit muß jedoch von der Hand ge­
wiesen werden. Die Hg-Mengen, die selbst bei einer sehr energischen Hg­
Behandlung im Organismus zirkulieren, sind so verschwindend klein [LoMHOLT 
(h), S. 27], daß eine solche direkte Wirkung von vornherein als ganz ausge­
schlossen angesehen werden muß. Freie Mercuri-Ionen können nur in einer ganz 
verschwindenden Zahl in Flüssigkeiten vorhanden sein, die, wie Blut, Lymphe 
und die übrigen Körperflüssigkeiten, sehr reich an Eiweiß sind. Auch der 
Gehalt an NaCl trägt dazu bei, die Konzentration an freien Hg-Ionen zurück­
zudrängen. 

Die Hg-Salze bilden mit dem Eiweiß sogleich Adsorptionsverbindungen, 
"Albuminate". Diese Verbindungen sind allerdings nicht sehr beständig, sie 
sind wohl überhaupt nicht definierbare, feste Verbindungen; und die Menge 
der freien Hg-Ionen ist in ihnen so verschwindend klein, daß sie unmöglich 
eine spirochätentötende Fähigkeit besitzen können. Ob die verschiedenen 
toxischen Wirkungen auf den Organismus, Nephritis usw., sich auf diese Weise 

1 Ins Deutsche übertragen von Dr. P. MiscH, Berlin-Charlottenburg. 
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erklären lassen, ist ebenfalls höchst unwahrscheinlich. SABBATINI (d) hat diese 
Auffassung zu beweisen versucht, aber seine Argumente wirken nicht über­
zeugend. NEUFELDs, REINHARns und SemEMANNs Untersuchungen über Subli­
mateinwirkung auf verschiedene Wundinfektionen deuten allerdings darauf hin, 
daß eine direkte Wirkung hier eine wesentliche Rolle spielt, aber ihre Ver­
suchsbedingungen sind ganz andere als bei Syphilis, und namentlich haben 
sie mit Infektionen gearbeitet, bei denen von einer spezifischen Hg-Wirkung 
wie bei der Syphilis nicht die Rede ist. 

Daß die Wirkung auf die Spirochaeta pallida auf einer solchen direkten 
Mercuri-Ionenwirkung beruhen könnte, wird durch folgenden einfachen Versuch 
von LoMHOLT (g) und KissMEYER recht unwahrscheinlich gemacht: zu einem 
Ascitesbouillon-Substrat wurde Sublimat in einer solchen Menge hinzugefügt, 
daß es 5, 10, 20, 30 und 40 mg HgCl per Liter enthielt. Es wurde alsdann mit 
einem reingezüchteten "Spirochaeta pallida"-Stamm versetzt. Es erfolgte 
Wachstum in den drei schwächsten Konzentrationen, nicht in den zwei stärksten. 
Im Blut finden sich aber höchstens etwa 3 mg Hg per Liter ): 3 : 1000,000 
und über die Möglichkeit, an die man auch denken könnte, daß Hg im Organis­
mus sich besonders in den syphilitischen Infiltraten konzentrieren könnte, 
darüber gelang es trotz umfassender Versuche nichts wirklich Sicheres nach­
zuweisen. Ähnliche Resultate ergaben NEISSERs (c, S. 533 ff.) und SIEBERTs 
Versuche über die Einwirkung von Sublimatlösungen auf virulenten Organbrei 
syphilitischer Mfen. Es bedurfte starker Konzentrationen und langdauernder 
Einwirkung, um ein sicheres Resultat zu erzielen. 

"Die Versuche lehrten, daß eine Sublimatlösung 1/ 10000, vorher mit Eiweißlösung 
zusammengebracht, ihre Wirksamkeit den Spirochäten gegenüber verliert, und daß sogar 
eine Lösung von 1/ 5000 nur eine äußerst unzuverlässige und schwankende, erst nach längerer 
Zeit eintretende Wirkung entfaltet" (l. c. S. 533). Sublimatkochsalzlösungen gaben bessere 
Resultate. Eine Lösung 1/ 10000 tötet das .~yphilisvirus in vitro mit annähernder Sicher­
heit nach 15 Minuten vollständig ab. Diese Uberlegenheit liegt ohne Frage an der mangelnden 
Reaktionsfähigkeit der Sublimatkochsalzlösung den Eiweißkörpern gegenüber." 

Nun ist der Versuch in vitro natürlich nur mit Vorbehalt mit den Verhält­
nissen im Organismus zu vergleichen, aber es scheint aus den obigen Versuchen 
doch hervorzugehen, daß es sich um eine einfache Desinfektion nicht handeln 
kann. Wollte man an dem Gedanken einer direkten Giftwirkung des Queck­
silbers auf die Spirochäten festhalten, so müßte es sich um eine spezifische 
"ätiotrope" Wirkung handeln, deren nähere Natur und Mechanismus wir nicht 
kennen. Was in dieser Beziehung von verschiedenen Seiten behauptet wurde 
(BERGEL, ScHUMACHER usw., siehe unten) kann nur als Hypothese bezeichnet 
werden, für die Beweise noch nicht vorliegen. 

Eine zweite Möglichkeit wäre, daß das Quecksilber indirekt, auf die ver­
schiedenen antibakteriellen Kräfte des Organismus stimulierend wirken könnte. 
Auch diese Auffassung hat ihre Anhänger, aber auch hier liegt nichts weiter 
als eine unausgebaute Hypothese vor. 

Diese Auffassungen von der teils mehr direkten, teils mehr indirekten Wir­
kungsartdes Quecksilbers stehen einander gegenüber, und beide zählen erfahrene 
Syphilidologen zu ihren Anhängern, obwohl man offen einräumen muß, daß 
eine fruchtbare Diskussion ausgeschlossen ist, solange für keinen dieser Stand­
punkte eine scharf umrissene Hypothese, geschweige eine detaillierte Darstellung 
vorliegt, wie man sich das Zustandekommen der starken Wirkung auf die 
Spirochäten in den Einzelheiten vorstellen soll. Daß eine solche Wirkung 
vorhanden ist, ist bisher der einzige, wirklich feste Punkt in allen diesen Betrach­
tungen. Vielleicht wird sich eine Erklärung nach denselben Richtlinien, wie 
sie von LEVADITI für die Wismutwirkung ("Bismoxyl"bildung) angegeben sind, 
als durchführbar erweisen. 
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Wenn hervorragende Syphilidologen deshalb die eine, und andere, ebenso 
hervorragende, die andere Betrachtungsart vorziehen, so liegt die Ursache für 
diese Divergenz in Wirklichkeit nur in geringem Grad in divergierenden exakten 
biologischen oder chemischen Beobachtungen, vielmehr einfach in der Ver­
schiedenheit der Gesichtspunkte und Auslegungen der klinischen Erfahrungen, 
die die Betreffenden bei der Behandlung von Syphiliskranken mit Quecksilber 
gemacht haben, und in dem Wunsch, eine mit diesen Erfahrungen harmonierende 
Hypothese zu finden. 

NEISSER meint, daß die prompte, fast augenblickliche Wirkung des Queck­
silbers auf viele Syphilisausschläge und auf die Syphilissymptome im Pro­
dromalstadium nur gezwungen anders als "eine direkte Einwirkung auf die 
Spirochäten selbst aufzufassen ist" (c, S. 242). NEISSER hat namentli.ch in seiner 
großen klassischen Arbeit : Beiträge zur Pathologie und Therapie der Syphilis" 
(1911) in einer überlegenen und instruktiven Art die Erwägungen und Beobach­
tungen betont, die ihn zu dieser Auffassung geführt haben, inde~ er sowohl 
die parasitocide wie die entwicklungshemmende Wirkung als direkte. anerkennt. 

Er nimmt mit Bestimmtheit eine "direkte" Wirkung des Salvarsans an und 
findet es gekünstelt, eine andere Wirkungsweise für das Quecksilber zu suppo­
nieren. Er meint ferner, daß das erzielte therapeutische Resultat in fast genau 
proportionalem Verhältnis zu der angewandten Hg-Menge steht. Als Beweis 
für die Hypothese werden einige zwar nicht ganz eindeutige, von HALBER­
STAEDTER in Batavia an Affen angestellte Versuche angeführt, die mit Syphilis 
geimpft waren und danach eine große (einige sogar eine kolossale) subcutane 
Injektion von Sublimat bekamen. Es gelang dadurch zwar nicht, die Spiro­
chäten im Tierkörper sicher zu beeinflussen, geschweige abzutöten, aber es 
blieb der Versuch der Weiterverimpfung vom Primäraffekt und inneren Organen 
bei dem am intensivsten behandelten Tier - das übrigens sehr bald an Hg­
Vergütung starb - fast resultatlos. Die Verimpfung des excidierten Primär­
affekts blieb ganz resultatlos, und die der inneren Organe ergab nur bei einem 
unter fünf Tieren ein höchstens fragliches, wahrschein.lich negatives Resultat. 
NEISSER glaubt hierin "eine mög.licherweise eingetretene akute Heilung" zu 
sehen. Dagegen darf NEISSER natürlich nicht die Fälle als Beweis für eine 
"direkte" Wirkung benutzen, in denen die Heilung recht spät oder sogar erst nach 
mehreren Injektionen eintrat. 

Einige Schwierigkeiten ma,cht die Erklärung des Versagens des Hg bei der 
Syphilis ma.ligna. Die Erklärung ist nach NEISSER (1. c., S. 243) vielleicht die 
folgende : Das Hg versagt bei der malignen Syphilis bisweilen nicht wegen 
seiner Unwirksamkeit auf das Virus, sondern wegen seiner schäd.lichen Ein­
wirkung auf den gegen Hg abnorm empfind.lichen Organismus. NEISSER meint, 
daß die übliche Dosierung des Hg allzu schwach ist. "Freilich, direkte zwingende 
Beweise fiir eine unmittelbare Einwirkung des bei Allgemeinkuren in den Körper 
eingeführten Hg auf die Spirochäten .liegen uicht vor" (1. c., S. 242). 

Im Gegensatz hierzu betont FINGER (b, S. 285), daß die Hg-Wirkung in­
direkter Art ist. Er glaubt übrigens, daß dasselbe auch für die verschiedenen 
Arsenikverbindungen gilt. Die Konzentrationen, in denen Hg vom Organismus 
vertragen wird, sind so verschwindend klein, daß es schwer ist, an ihre direkte 
Wirkung zu glauben. Der therapeutische Erfolg ist auch bei den einzelnen 
Patienten sehr verschieden. Bei einigen führen ganz kleine Dosen zur Heilung, 
bei anderen versagt selbst die massivste Behandlung. Die syphilitischen Infil­
trate schwinden oft, bevor die an der betreffenden Stelle lebenden Spirochäten 
abgetötet sind, so daß man lebende Spirochäten in Efflorescenzen finden kann, 
die klinisch ausgeheilt sind. Ähnliche · Beobachtungen haben übrigens auch 
andere früher gemacht, so z. B. ScHOLTZ, LEVY-BING, IVANITESCU und GALEScu, 

1* 
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CAPELLI und CAREZZANI, und man muß einräumen, daß FINGER mit gutem Recht 
diesem Umstand entscheidende Bedeutung beilegt. Die Beobachtung ist in 
allem von späteren Untersuchern bestätigt worden, so vor allem von DöHRING, 
der sehr umfassende und exakte Untersuchungen mit einer langen Reihe von 
Hg-Präparaten vornahm, um hierdurch die therapeutischen Werte zu bestimmen: 

"Die Abtötung der Spirochäten erfolgt ganz allmählich, ungefähr in dem Tempo, wie 
die Efflorescenzen selbst abheilen" (S. 343), und diese Regel gilt recht gleichmäßig 
für eine Reihe verschiedener Hg-Verbindungen bei intramuskulärer Injektion. Intra­
venöse Hg-Injektionen wurde wegen der sehr großen Gefährlichkeit nicht vorgenommen. 
STEJSKAL machte die gleiche Erfahrung wie FINGER und DöHRING. "Lebende Spiro­
chäten sind so lange in den syphilitischen Läsionen nachweisbar, wie das spezifische 
Infiltrat nicht vollständig abgeheilt ist. "Auch FREI (I. c. S. 423) ist im großen ganzen zu 
dem gleichen Resultat gekommen, macht jedoch den Vorbehalt, "daß Spirochäten doch 
mitunter bereits vor dem vollständigen Rückgang nicht mehr gefunden wurden, wenn auch 
immer noch später als nach Salvarsan und erst nach Epithelisierung der Läsionen." 

FINGER meint, daß das Hg indirekt als ein "Stimulus" für die Bildung der 
Schutzstoffe wirkt. "Die Menge der Leukocyten nimmt zu, das Komplement, 
die verschiedenen Immunstoffe, Agglutinine, Hämolysine werden vom Organis­
mus in erhöhtem Maße produziert und so der Organismus in den Stand gesetzt, 
sich des Virus energischer zu erwehren, dasselbe zu vernichten" (I. c., S. 287). 

Er stützt sich u. a. auf Beobachtungen von JACQUET und DEBAT, die auf 
Grund von Stoffwechseluntersuchungen festgestellt haben, daß das Hg sowohl 
bei Gesunden als auch bei Syphilitischen die Intensität und Qualität der Er­
nährung steigert. KREIBICH fand durch Untersuchungen an verschiedenen 
Bakterienarten, namentlich an Cholera, deutliche Wirkung der Hg-Zufuhr auf 
die Bakteriolysine des Bluts, so daß zuerst eine leichte Stimulation beobachtet 
wurde, dann eine deutliche negative Phase mit Senkung der Bakteriolyse, die 
24 Stunden dauerte, und dann in eine positive Phase mit Vermehrung der Anzahl 
der Bakteriolysine umschlug. Diese dauerte etwa 8 Tage. Die Blutwirkung 
auf ein bestimmtes Bakterium (Cholera) kann also in gesetzmäßiger Weise 
durch einen nicht spezifischen Stoff geändert werden. Ähnliche Beobachtungen 
über Bakteriolyse machten BENTIVENGA und CoRINI, die auch Leukocytose 
bei kleinen Hg-Dosen, aber Leukopenie bei großen fanden. Auch STERN sah 
bei Hg-Injektionen eine beträchtliche Leukocytose, die mehrere Wochen dauern 
konnte, und der er große Bedeutung für die Zerstörung der Spirochäten beilegt. 
Dasselbe gilt von Dom (b). FINGER nennt ferner NEUBER (a und b), der nach­
weisen konnte, daß die normalen Antistoffe (z. B. das Komplement) einige Zeit 
nach Hg-Zufuhr in vermehrtem Maßstab produziert werden, und daß auch die 
Phagocytose durch mäßige Dosen vermehrt wird, während große sie schwächen. 
Das wird an Kaninchenversuchen mit Staphylokokken gezeigt. 

Deshalb legt FINGER großes Gewicht darauf, daß eine Hg-Kur, um gut 
gelungen zu sein, das Körpergewicht heben soll. Doch ist dieses Argument 
nicht eindeutig. Wenn ein schwächende Infektion behoben wird, wird der 
Organismus ja immer spontan aufblühen. 

Auch BuscHKE und SKLARZ heben die Bedeutung der unspezifischen 
Komponente hervor, die Hg ganz wie Milch , Peptone , Terpene und auch 
Salvarsan besitzt. Hg wird ja mit gutem Erfolg bei vielen nichtsyphilitischen 
Krankheiten, besonders in der Ophthalmologie und Neurologie angewandt. 
Von einer absoluten Spezifizität des Hg kann man nicht mehr reden. Von 
Wichtigkeit ist nicht bloß die gegenseitige kolloidchemische Beeinflussung von 
Medikament und Körper, sondern auch von Medikament und Noxe, d. h. in 
diesem Fall von Hg und Spirochäte. Die zweifellos teilweise unspezifische 
Wirksamkeit des Hg ist mit der parenteralen Protoplasmaaktivierung in 
Parallele zu setzen. 
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KoLLE nimmt einen Zwischenstandpunkt zwischen NEISSER und FINGER 
ein. Er hat sehr umfassende Versuche mit Hg-Behandlung experimenteller 
Kaninchensyphilis angestellt und im übrigen dieselbe Erfahrung wie alle anderen 
gemacht, daß Heilung schwer zu erreichen ist, weil Kaninchen Hg so schlecht 
vertragen. Durch Anwendung großer Dosen kurz nach der Infektion - dicht 
an der letalen, gelang es jedoch KoLLE (g, i) in 1/ 3 der Fälle Heilung zu erzielen. 
Was die Art der Wirkungsweise des Hg betrifft, so verleiht KoLLE seiner Auf­
fassung folgendermaßen Ausdruck (d, S. 1212). 

"Auf Grund der Tierversuche mit Hg bin ich mehr und mehr zu der Überzeugung 
gekommen, daß dem Hg eine direkte Wirkung auf die Spirochäten, wie sie den Arseno­
benzolen innewohnt, überhaupt nicht zukommt. Die Heilwirkung des Hg bei Syphilis 
würde sich dann nur dadurch erklären lassen, daß sämtliche Gewebe des Körpers mit Hg, 
das ja ein starkes allgemeines Protoplasmagift ist, durchtränkt oder vergiftet werden, 
wodurch eine Vermehrung der Spirochäten verhindert wird. 

FINGER gibt leider keinen bestimmten Hinweis, wie er sich das Zustande­
kommen einer indirekten Wirkung im einzelnen denkt. 

Ein Versuch in dieser Richtung wurde dagegen von ScHADE (a-c) gemacht, 
daß die Hg-Wirkung auf Syphilis als eine Katalyse aufzufassen wäre. Man 
weiß ja aus der Chemie, daß polyvalente Metalle oft als Katalysatoren auftreten 
können, und die Annahme liegt nahe, daß etwas Ähnliches bei der Hg-Wirkung 
im Organismus der Fall sein könnte. Es würde hierzu gut stimmen, daß auch 
das Wismut, das andere Schwermetall, das eine spezifische Wirkung auf die 
Syphilis hat, polyvalent ist. Jedoch gibt ScHADE keine direkte experimentelle 
Begründung seiner Hypothese, und die Beobachtungen, auf die er sich stützt, 
sind alle auf Gebieten gemacht, die vom syphilitischen Organismus recht ver­
schieden sind: stimulierende Einwirkung von sehr verdünnten Sublimatlösungen 
auf allerlei fermentative Prozesse, auf die Fermentwirkung von Tyrosinase, 
Pankreassekret usw. Soweit Syphilis eben eine Krankheit ist, bei der der Stoff­
wechsel herabgesetzt ist, muß diese stimulierende Wirkung als eine günstige 
betrachtet werden. SeRADEs Hypothese gewann sehr bald größere Sympathie 
(VoLK, NAGELSCHMIDT, v. DüHRING u. a.), aber es wurden von anderer Seite 
später keine weitergehenden Experimente vorgenommen, dieselbe zur näheren 
Nachprüfung wieder aufzunehmen. Noch 1924 spricht ScHUMACHER jedoch die 
Hg-Wirkung bei Syphilis als eine "katalytische Wirkung" an (b, S. 403). Ein 
Versuch, einen wirklichen Beweis hierfür zu führen, wird auch von ScHUMACHER 
nicht gemacht. Eine andere Erklärung der Wirkungsweise des Hg sucht BERGEL 
mit folgender Hypothese zu geben, indem er wie FINGER an eine indirekte Wir­
kung denkt. Das Wesen der syphilitischen Krankheitssymptome liegt in einer Ab­
wehrreaktion des Organismus gegen die Spirochäteninfektion. Das "Syphilisinfil­
trat" besteht aus chemisch auf einen. Abbau der lipoiden Substanz eingestellten 
lipolytischen Lymphocyten. Die Wirkung dieser Lipase zeigt sich in dem Vor­
kommen einer lipoiden Substanz im Blut (d. h. bei der Wassermann-Reaktion). 
Hg tötet nicht die Spirochäten, wirkt aber auf die Lymphocyten, die zum, Teil 
zerfallen und dadurch Lipase freimachen, die ihrerseits die Spirochäten abbaut, 
wodurch Lipoide in das Blut gelangen. Hierdurch wird das langsame Ver­
schwinden der Spirochäten aus den Primärherden erklärt. Die Zerstörung 
der Lymphocyten hat zur Folge, daß die Infiltrate schwinden. Es bleiben aber 
Spirochäten zurück, die nicht mehr von den Lymphocyten angegriffen werden. 
Von diesen sich bald vermehrenden Spirochäten gehen dann die Allgemein­
symptome bei der Generalisierung des Virus aus. 

Das Hg kommt im Körper als HgCl2 zur Wirkung, das Lecithin bindet 
aber HgCl2, und weil das syphilitische Antigen eben große Ähnlichkeit mit 
Lecithin hat, kann das HgCl2 im Körper elektiv an den Stellen gebunden werden, 
an denen sich das lipoide Antigen befindet. 
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Gegen diese Hypothese dürfen jedoch folgende Einwendungen gemacht 
werden: Eine elektive Bindung von Hg (oder Bi) an die Syphilisherde ist bisher 
noch nicht nachgewiesen. Das Hg (und Bi) scheint sich ganz gleichmäßig an 
die verschiedenen Eiweißkörper des Organismus zu binden, und jedenfalls für 
das Bi hat es sich gezeigt, daß irgendwelche festere Verankerung an die Lipoide 
des Blutes nicht besteht. Bei Ausfällung der Lipoide in der Kälte (- H)O) 
mit absolutem Alkohol kann im Bodensatz kein Bi nachgewiesen werden 
(vgl. Wismut, Bi-Verteilung im Blute). 

Schließlich kann ein dritter Versuch zur Erklärung des Wirkungsmechanis­
mus vom Hg von J OSEF ScHUMACHER erwähnt werden: 

"Wenn es auch feststehen dürfte, daß der Hauptteil der Hg-Wirkung über die Körper­
zelle erfolgt, so kommt dem Quecksilber dennoch eine sichere, wenn auch nur relativ geringe 
direkte Wirkung auf die Spirochäten zu, aus folgenden Gründen: Das Hg kreist ionisiert 
im Blute. Die Hg-Ionen treten sowohl mit den Körper- als auch Spirochätenzellen in 
chemische Reaktion. Der Effekt dieser direkten Hg-Wirkung ist in therapeutischer Hin­
sicht nicht gerade ein großer, denn die Unterschiede im chemischen Aufbau der Körper­
zelle einerseits und der Spirochätenzelle anderseits sind zur chemotherapeutischen Beein­
flussung der Lues mit Hg-Präparaten die denkbar ungünstigsten. Die Spirochaeta pallida 
wird hauptsächlich aus rein basischem Eiweiß aufgebaut und unterscheidet sich dadurch 
allein schon von vielen anderen Spirochätenarten, die wie die Körper- und Bakterienzelle 
ebenfalls nucleinsäurehaltig sind. Schwermetallsalzionen besitzen eine große Affinität 
zur Nucleinsäure, eine weit geringere aber zu basischen Eiweißkörpern. Darum färbt 
sich die Pallida auch nicht mit basischen Farben, darum bindet sie auch nur wenig Hg, 
ganz im Gegensatz zur Körperzelle. Letztere ist daher durch die große Menge Hg, die sie 
kraftihres Nucleinsäuregehaltes zu binden vermag, längst vergiftet, ehe die wenig bindende 
Spirochäte wesentlich durch sie geschädigt ist. Daher muß die kurative Dosis bei Hg­
Präparaten mit typischer Hg-Wirkung (Hg-Ionen) stets nahe der toxischen Dosis liegen, 
worauf LESSER hinweist, und was auch alle Tierexperimentatoren gefunden haben. Wenn 
wir Hg injizieren, so sucht der Körper seine Zellen vor der schädlichen Wirkung der Hg­
Ionen, die seine Zellen im Kern unter Bildung von nucleinsaurem Hg treffen, zu schützen. 
Er muß den Hg-Ionen daher eine saure Substanz entgegenwerfen, die sie in eine möglichst 
unlösliche Form überführen. Das gelingt ihm glänzend, indem er ihnen die stark nuclein­
säurehaltigen Leukocyten entgegenwirft. Daher die Infiltratbildung bei Hg-Applikationen. 
Die Leukocyten phagocytieren also auch chemische Stoffe: Hg-Ionen, gehen aber dabei 
zugrunde. Dadurch gelingt es dem Körper, seine Zellen einige Zeit wenigstens vor der Gift­
wirkung der Hg-Ionen zu schützen. Die weitere Umwandlung des Hg erfolgt alsdann in 
lösliche Verbindungen nach jetzt bekannten Prozessen, und die daraus resultierenden 
Hg-Ionen greifen alsdann die Körperzellen durch ihre Anwesenheit im Serum ebenfalls 
an. Da alle Körperzellen Nucleinsäure enthalten, nehmen sie auch alle an der Produktion 
Hg-Ionen bindender Stoffe teil; daher nimmt es uns auch nicht wunder, wenn wir nach 
Hg-Applikation die sog. Antikörper sämtlich vermehrt finden. 

Wie man sieht, fehlt es nicht an sinnreichen Versuchen, die Hg-Wirkung 
zu erklären. Aber von ihnen allen muß gesagt werden, daß sie, so gut aus­
gedacht sie auch sind, doch im großen und ganzen sich im wesentlichen auf 
Spekulationen stützen und in sehr geringem Grad auf positive Beobachtungen 
und Experimente. 

Man wird daher keinen Einwand gegen den erheben können, der sich bis 
auf weiteres der Lösung dieser sehr komplizierten Frage gegenüber abwartend 
verhält. Möglicherweise wird es sich, wie schon oben angedeutet, zeigen, daß 
Untersuchungen über die Bi-Wirkung - die ja sicher im wesentlichen von 
gleicher Art wie die Hg-Wirkung ist - den Schlüssel zur Lösung dieses Rätsels 
geben, z. B. in Analogie mit LEVADITis Bismoxyltheorie. 

Was dieser Diskussion, in der nur wenige, exakte Argumente angeführt 
werden, so große praktische Bedeutung gibt, ist, daß sie bestimmend für die 
Prinzipien wird, nach denen man die Syphilis-Behandlung leitet. 

Glaubt man wie NEISSER, daß die Hg-Konzentration an sich von domi­
nierender Bedeutung ist, so wird man die Dosen erhöhen, so weit es ohne 
Vergiftungserscheinungen möglich ist, oder solche, die lebensgefährliche, dauernde 
Schäden hinterlassen könnten. Folgt man FINGER, so wird man die Dosis 
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nur so hoch, wie sie ohne Beschwerden vom Kranken vertragen wird, erhöhen, 
und man wird um jeden Preis vermeiden, daß der Körper darunter leidet. Man 
wird selbst leichte Intoxikationen vermeiden, von denen man eine Schwächung 
der Widerstandskraft des Organismus zu befürchten hätte. In dieser Hinsicht 
ist eine Kontrolle des Körpergewichts von großer Bedeutung. Es darf nicht zu 
Gewichtsverlust, Anämie usw. kommen. 

Eine Nebenfrage, die eine gewisse Beachtung gefunden hat, ist die, wieweit 
die Spirochäten unter fortgesetzter Hg-Einwirkung "Hg-fest" werden können. 
Zu einer abschließenden Lösung ist man auch hier nicht gekommen. Einer 
der neuestenund erfahrensten Untersucher, FREI (l. c., S. 428), hat bei eigenen 
Beobachtungen an Kaninchen keine Hg-Festigkeit erkennen können; er meint 
jedoch, daß man damit rechnen muß, daß sich eine solche unter speziellen Ver­
hältnissen entwickeln kann, wie von LAUNOY und LEVADITI nachgewief;len 
wurde: Diese Autoren hatten nach unvollständiger Behandlung mit einem 
ihrer organischen Hg-Präparate am Kaninchenschanker eine Festigung gegen 
erneute Hg-Zufuhr erzielt, hatten diese Eigenschaft in mehreren Passagen zu 
übertragen vermocht und hatten endlich ihren spezifischen Charakter durch 
den Nachweis einer ungestörten Empfindlichkeit des Schankers dem Salvarsan 
gegenüber dargetan. 

NEISSER (c, S. 232) möchte nicht ausschließen, daß es möglicherweise Hg­
feste Spirochätenstämme gibt, und führt als Stütze hierfür 0PPENHEIMs Beob­
achtungen an, der die Einwirkung von l Ofoiger Sublimatlösung auf die Beweg­
lichkeit und die Form der Spirochäten vor und nach der Hg-Behandlung der 
Kranken prüfte. Er glaubt auf Grund seiner Beobachtung die Annahme einer 
gewissen Hg-Festigkeit der Spirochäten machen zu dürfen. 

FINGER dagegen meint die Hg-Festigkeit, jedenfalls eine übertragbare, ganz 
von der Hand weisen zu dürfen: Wenn eine Hg-Festigkeit der Syphilisspiro­
chäten beim Menschen in Betracht käme, so müßte es heute eigentlich nur mehr 
Hg-feste Stämme geben, da sich heute kaum je ein Individuum mit einem 
Spirochätenstamme infizieren wird, der nicht bereits bei seinen früheren Wirten 
wiederholt mit Hg behandelt wurde. 

Il. Die Zustandsform des Quecksilbers im Organismus. 
Über einige aromatische Quecksilberverbindungen. 

Die Frage nach der Art der chemischen, im Organismus zirkulierenden 
Hg-Verbindungen, hat sowohl theoretisch als auch praktisch sehr große Bedeu­
tung und hat schon vor langer Zeit Anlaß zu vielen Diskussionen und Hypo­
thesen gegeben. 

Leider weiß man auch heutzutage noch nicht viel mehr darüber, als vor einem 
Jahrhundert. Die Verhältnisse sind so kompliziert, daß alle Untersuchungen 
auf die größten Schwierigkeiten stoßen. Zu der Auffassung, die jetzt vertreten 
wird, ist man teils durch theoretische Überlegungen, teils auf dem Wege der 
Exklusion gekommen. Man stellt sich vor, daß das Quecksilber als Mercuriion 
zirkuliert, indem im Organismus Mercurichlorid entsteht. Diesser Stoff bildet dann 
die wohlbekannten Doppelverbindungen mit den Chloriden der Alkalimetalle, und 
gleichzeitig mit den Eiweißstoffen des Körpers die Albuminate. Die Zahl der freien 
Ionen ist verschwindend klein, und von einer auf ihnen beruhenden direkten, 
einfach desinfizierenden Wirkung muß man sicher absehen (siebe Kapitel I). 
Diese Auffassung wurde in ihren Hauptzügen schon von den alten Autoren 
vorgetragen (MIALHE, VON BXRENSPRUNG, aber besonders prägnant von VorT 
und 0VERBECK). 
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Man findet sie in fast allen modernen Lehrbüchern der Pharmakologie 
wieder: 

ScHMIEDEBERG: "Die Resorption des Quecksilbers erfolgt in Form seiner löslichen 
Verbindungen mit eiweißartigen oder anderen stickstoffhaltigen Substanzen". HANS 
H. MEYER und GOTTLIEB: "Quecksilber zirkuliert nach der Resorption in Form von Queck­
silberalbuminat-Kochsalz-Verbindungen". E. PouLSSON: "Alle Quecksilberverbindungen 
unterliegen bei der Resorption der gleichen chemischen Veränderung. Sie bilden mit Eiweiß 
Verbindungen, die in überschüssigem Eiweiß und Chlornatrium löslich sind, oder Doppel­
salze aus Quecksilber-Albuminat und Kochsalz". 

In den letzten Jahren hat die vermehrte Kenntnis von der großen Bedeutung 
der lipoiden Körpersubstanzen im Kampf des Organismus gegen Infektionen 
die Frage nach dem Verhältnis dieser Stoffe zu den gegen die Infektionen wirk­
samen verschiedenen Medikamenten zu einer sehr brennenden gemacht: Gehen 
sie chemische Verbindungen miteinander ein? Auch beim Hg wird die Frage 
diskutiert (BERGEL, ScHU:MACHER, LEIS:MANN, HüsGEN usw.). 

Man muß jedoch noch immer eingestehen, daß man nichts Positives weiß. 
Man hat keine nachweisbare Affinität zwischen Hg und dem Lipoid oder keine 
größere Hg-Konzentration in Organen konstatiert, die besonders reich an 
Lipoiden sind, wie z. B. das Gehirn; im Gegenteil. In Anbetracht des kolos­
salen quantitativen Übergewichts der Albuminstoffe im Organismus über die 
Lipoide wird die Annahme jedoch bis auf weiteres plausibel sein, daß es die 
ersteren sind, an die die Hauptmasse des im Organismus sich findenden Hg 
gebunden ist (siehe auch oben S. 6). Etwas ganz anderes ist es mit der Frage, 
ob die Lipoide vielleicht an bestimmten Stellen eine besondere Aufgabe bei 
der Aufnahme des Hg in den Organismus, z. B. durch die Haut haben, wie das 
z. B. SüssMANN auseinandergesetzt hat (l. c., S. 176 ff.). 

Eine große Schwierigkeit verursacht die Erklärung der Art, wie das metal­
lische Hg, z. B. wenn es in das Gewebe eingespritzt ist, oxydiert werden kann. 
Hg ist ja ein fast edles Metall; daß es aber tatsächlich sehr schnell absorbiert 
wird, ist unbestreitbar. Nach einer intramuskulären Einspritzung von in Öl 
fein verriebenem metallischem Hg (Ol. einer.) kann man ja schon nach wenigen 
Stunden Hg im Urin nachweisen. 

Noch leichter werden Hg-Verbindungen aufgenommen, und zwar Mercuri­
verbindungen leichter als Mercuroverbindungen. Am langsamsten wird Mer­
cusosulfid aufgenommen. Manchmal kann man jedoch auch Reduktionen im 
Organismus zustande kommen sehen. So hat man oft kleine Kügelchen von 
metallischem Hg an den Injektionsstellen verschiedener intramuskulär injizierter 
Hg-Verbindungen (Kalomel u. v. a.) nachgewiesen. 

Man hat auch die Frage ventiliert, ob es nicht möglich wäre, andere wirk­
samere Verbindungen gegen die Syphilis darzustellen. Zu diesem Zweck ist 
viel Mühe aufgewendet worden (KoLLE, RoTHERMUNDT, DALE, PEscmc, ABELIN, 
BLUMENTHAL, 0PPENHEIM, LAUNOY, LEVADITI, ScHILLING, KROGH, ScHRAUTH, 
ScHOELLER, MüLLER, ScHAMBERG, KüLMER, RAIZISS, WHITE, HILL, HüsGEN usw.). 

Man hat so versucht, verschiedene kompliziertere Verbindungen herzustellen, 
in denen das Hg in anderer Weise gebunden ist als bei den gewöhnlichen 
Verbindungen, um auf diesem Wege die große Giftigkeit der Hg-Ionen für das 
organische Gewebe zu unterdrücken und gleichzeitig ihre therapeutische Kraft 
zu erhalten oder evtl. zu erhöhen und so ein Hg-Präparat mit einem günstigen 
therapeutischen Index zu schaffen, wie das beim Arsenik zuerst durch das 
Atoxyl und später in noch höherem Grad durch die Salvarsangruppe gelang. 

Leider muß man sagen, daß diese Versuche nicht von Erfolg gekrönt 
waren. Es gelang nicht, die toxischen und therapeutischen Eigenschaften des 
Hg voneinander zu trennen. Man kann wohl oft die eine schwächen, aber gleich­
zeitig wird dann auch die andere geschwächt und immer gerade im ent-
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sprechenden Ausmaß. Es hat sich dann auch gezeigt, daß im ~auf vieler Jahre 
keines der vielen komplizierten Präparate dieser Art sich ein Ubergewicht über 
die altbekannten und einfachen Verbindungen hat erkämpfen können - oder, 
wo es der Fall war, geschah es wegen anderer besonderer Eigenschaften, die sie 
zu bestimmten Zwecken besonders geeignet machten, z. B. zur intravenösen 
Behandlung [vgl. später den Abschnitt über die Mischspritze (P. LINSER) in 
diesem Bande]. 

Der Weg, den man hauptsächlich bei diesen Versuchen gegangen ist, war, 
Hg auf eine andere und festere Art als bei der von den Salzverbindungen her 
wohlbekannten Bindung an Sauerstoff, die eine recht lose ist, zu binden - z. B. 
an C oder N. Das läßt sich am besten mit aromatischen cyclischen Verbindungen 
ausführen. Namentlich kann eine Hg-Bindung an ein Kohlenstoffatom in einem 
Benzolring außerordentlich fest sein, so daß die Verbindung selbst von starken 
Alkalien oder von Schwefelalkalien schwer zu spalten ist. Eine solche Substanz 
hat selbstverständlich nur sehr schwache toxische Eigenschaften, aber gleich­
zeitig allerdings auch gar keine Wirkung auf die Syphilis. Etwas Ähnliches 
gilt, aber in geringerem Grad, auch von den Bindungen an Stickstoff. 

Der erste Versuch in dieser Richtung - abgesehen von der Mercurisalicyl­
säure, die besonders besprochen ist (S. 75), - stammt von E. FISCHER und 
I. VON lVIERING, die mit ß-Hg-dipropionsäure arbeiteten, die eine Säure der 
aliphatischen Reihe ist. Sie zeigten, daß diese Verbindung sehr wenig giftig ist. 

"Vom chemischen Standpunkt erklärt sich diese höchst beachtenswerte Tatsache 
wohl daraus, daß hier die beiden Valenzen des Hg durch die eingegangene Kohlenstoff­
bindung zu fest verankert liegen. Wahrscheinlich hat die leicht lösliche Substanz den 
Organismus eher passiert, als dieser fähig ist, das Metall herauszuspalten. Diese Vermutung 
gewinnt dadurch an Wahrscheinlichkeit, daß starke Hg-Reagenzien wie Ammoniumsulfid 
das in der Verbindung gebundene Hg selbst bei Kochen nicht in Sulfid überführen können". 
[W. SaHRAUT und W. SeROELLER (b).] 

In den nächstfolgenden Jahren haben SCHRAUT und SeROELLER (a u. b) 
z. T. zusammen mit FRANZ MuELLEB, mit Verbindungen dieser Art weiter 
gearbeitet. Sie fanden bei ihnen allen eine sehr geringe Giftigkeit. So war die 
Dosis letalis für das Natriumsalz der erwähnten Mercuridipropionsäure für 
Katzen bei intravenöser Injektion bis über 169 mg per Kilogramm und für das 
mercuridibenzoesaure Na bis über 137 mg per Kilogramm. Die Verbindungen sind 
also praktisch ungiftig. Ist dagegen nur die eine Valenz an Kohlenstoff gebunden, 
die andere "dagegen mit chemisch leicht ersetzbaren Gruppen wie Hydroxyl, 
Cyan, Halogen, Thiosulfatresten usw. besetzt, so tritt deutliche Giftwirkung 
auf, indem das Hg dann auch den chemischen Kräften im Organismus und der 
Umsetzung mit dem Zellprotoplasma leicht zugänglich wird" (l. c. S. 389). 
Es ergibt sich für diese Verbindungen eine Dosis letalis, die pro Kilogramm 
Katze zwischen 14-27 mg schwankt. Eine Verbindung dieses Charakters ist 
die wohlbekannte Oxymercurisalicylsäure ("Hg-Salicylat"). Deren Natrium­
salz wurde untersucht, und es fand sich eine letale Dosis zwischen 14 und 20 mg. 
Durch alle diese letzteren Stoffe wurden bei Injektionen an Tieren typische 
Hg-Vergiftungssymptome hervorgerufen. 

Um die Stoffe leichter löslich zu machen, wurden Doppelverbindungen mit 
Aminooxyisobuttersäure hergestellt. Eine von diesen, nämlich die Verbindung 
mit Oxymercurisalicylsäure hat Anspruch auf besondere Aufmerksamkeit, 
weil sie - unter dem Namen Asurol- eine Zeitlang eine ausgedehnte Anwendung 
in der Syphilistherapie fand. Die Konstitutionsformel für diesen Stoff ist 
folgende: 
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Es enthält 40,39% Hg und wird in 50fo iger Lösung, in der Regel in Dosen von 
I ccm täglich = 2 cg Hg, also in recht großen Mengen gegeben. RocK fand, 
daß es, auf diese Weise angewandt, oft akute Vergiftungserscheinungen gab: 
Fieber, Diarrhöe, Nephritis usw., die jedoch schnell schwanden. Bei Anwen­
dung von Lunwws analytischer Methode glaubte RocK zu finden, daß es im 
Lauf von 24 Stunden fast total und ausschließlich durch die Nieren ausge­
schieden wurde. In den Faeces fand er nur ein einziges Mal eine kleine Menge 
(I mg). Er meint, daß es nicht sonderlich gute klinische Resultate gibt, und 
zwar weil es so schnell ausgeschieden wird und keine Remanenz hat. Ein Miß­
stand ist auch, daß es nicht sehr beständig ist, sondern sich im Lauf der Zeit 
zersetzt. Andere haben jedoch ganz andere Resultate bekommen, so z. B. 
WALLFISCH und ganz besonders BucHTALA, der mit seiner originalen Methode 
etwa dieselbe Ausscheidungsverhältnisse für Asurol wie für Mercursalicylsäure 
fand (vgl. S. 80). 

FERD. BLUMENTHAL (d, S. 46I) fand, daß Hg bei Asurolbehandlung in der 
Leber abgelagert wird, aber nicht in den Nieren, und daß die Ausscheidung 
durch den Darm zustande kommt (vgl. jedoch unten S. 11). 

Asurol wird heutzutage nur wenig angewendet. Dagegen haben einige 
davon abgeleitete Verbindungen, Novasurol und Cyarsal, eine beträchtliche 
Anwendung auch in der allerletzten Zeit, und zwar bei der sog. Mischspritze 
gefunden (siehe diese). Dagegen werden sie zu intramuskulären Injektionen 
nicht oft verwendet. Ihre Wirkung scheint etwas unzuverlässig und schwach, 
und sie sind ebensowenig wie Asurol frei von unangenehmen Nebenerscheinungen. 

Novasurol ist eine Doppelverbindung von oxymercurichlorphenylessigsaurem 
Natrium mit Diäthylmalonylharnstoff, die 33,9% Hg in nicht ionisierbarer 
Form enthält und in Wasser mit neutraler Reaktion löslich ist. Es hat die 
Formel: 

/Cl 

C6H3\0 · CH2 • COONa 
Hg-N-·--CO 

I I/C2H5 
CO C"'-
1 I C2Hu 
NH--00 

(Novasurol) 

Übrigens hat Novasurol rasch eine noch verbreiterte Anwendung als Diure­
ticum (vgl. S. 36) bekommen, nachdem SAXL und Po ELCHEN nachgewiesen 
hatten, daß es in dieser Richtung fast allen den früher bekannten Diuretica 
überlegen ist. Dasselbe gilt auch dem Salyrgan, einer komplexen Hg-Ver­
bindung des salicylallylamid-0-essigsauren Natriums (36,5% Hg). Es wird 
in IOOfoiger steriler Lösung i. v. in Dosen von 0,5-I ccm gegeben. 

/CONH · C3H5 • C3H60 3Hg 
C6H4"'-

0CH2COONa 
(Salyrgan) 

Cyarsal (ÜELZE) ist das Kaliumsalz einer kernmercurierten Oxybenzoe­
säure mit etwa 46% Hg. Das Hg ist mit einer Valenz fest an Kohlenstoff, mit 
der anderen an die Isocyangruppe gebunden. Es ist in Wasser etwa l : 10 
löslich und vollkommen beständig. Die gewöhnlich benutzte Konzentration 
ist lOfo. 

Wie schon erwähnt, werden diese beiden Stoffe im wesentlichen zur intra­
venösen Injektion, gemischt mit Salvarsan, angewandt. Durch die Mischung 
bilden sich in mehr oder weniger großem Maß (RoTHMAN u. a.) entweder sofort 
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oder im Blut Fällungen von metallischem Hg, meist in sehr fein verteilter 
kolloidaler Form; hierauf beruht anscheinend die klinische Wirkung. Da die 
Hg- Quantitäten, die auf diese Weise verabfolgt werden können, relativ klein sind 
- ÜELZE gibt für die ganze Kur von 14 Spritzen Cyarsal 0,21-0,26 g Hg an-, 
muß man annehmen, daß die Hauptwirkung auf der Salvarsankomponente 
beruht. 

Von anderen Präparaten, die einige Anwendung gefunden haben, kann das 
Embarin (mercurisalicylsulfosaures Natrium in 7 Ofoiger Lösung= 0,03 g Hg 
pro Kubikzentimeter) und das Enesol genannt werden, das ein saurer Salicyl­
säureäther von Arsensäure ist, in welchem die dritte Hydroxylgruppe durch 
Hg substituiert ist. Es enthält 39,46% Hg. Seine Formel ist: 

CH 
0 1/ 2 Hg HC/ "eH 

/ I I 
O=As-OH /C~/CH 

"'IOH·HI 0 COOH 
(Enesol) 

Eine umfassende Reihe von Untersuchungen über eine große Zahl von 
aromatischen Hg-Verbindungen wurde von FERD. BLUMENTHAL und K. ÜPPEN­
HEIM vorgenommen. Besondere Aufmerksamkeit wurde dem diaminodiphenyl­
mercuridicarbonsauren Natrium gezollt. Es enthält 38% Hg und seine Formel ist: 

NH2 NH2 

(~-Hg-(~ 
"'/ "'/ COONa COONa 

(Diaminodiphenylmercuridicarbonsaures Natrium) 

Diese Substanz ähnelt im Bau ganz den von SaHRAUT und SeROELLER 
untersuchten Hg-Verbindungen mit doppelter Kohlenstoffbindung. Sie hat die 
gleiche, feste, doppelte Bindung; es fehlt ihr in vitro jede desinfizierende Fähig­
keit Bakterien gegenüber. Sie wird subcutan von Kaninchen in Dosen ver­
tragen, die 20mal über der des Sublimats liegen, und wird von den gewöhn­
lichen Hg-Reagenzien, wie z. B. Schwefelammonium, selbst in der Wärme nicht 
beeinflußt. In bezug auf ihre therapeutische Wirksamkeit wurde zunächst 
angegeben, daß sie "eine ausgesprochen spirillocide Wirkung" hat, während 
später eingeräumt wurde, daß sie so wenig wie irgendeine der anderen unter­
suchten Verbindungen anderen Verbindungen überlegen ist (d, S. 478). "Wir 
haben unter den von uns untersuchten aromatischen Hg-Verbindungen keine 
gefunden, die in ihrer Wirkungsweise eine überraschende Überlegenheit gegen­
über allen anderen Hg-Verbindungen, insbesondere gegenüber den Hg-Salzen 
gezeigt hat ..... Wir brauchen bei den aromatischen Hg-Verbindungen eher 
mehr Hg, um den gleichen Effekt zu erzielen, als bei den anorganischen". 

Wenn die aromatischen Verbindungen einen besonderen Vorzug besitzen 
sollten, so würde das auf Grund ihrer besseren Geeignetheit zur intravenösen 
Injektion der Fall sein, weil sie weniger "reizend" sind. 

BLUMENTHAL und ÜPPENHEIM geben jedoch auch in solchen Fällen nicht 
der obengenannten Mercuridicarbonsäure den Vorzug, sondern eher dem 
acetylaminomercuribenzoesauren Natrium, auch "Toxynon" genannt, teils auf 
Grund eigener Tierversuche, teils auf Grund klinischer Erfahrungen von GuT­
MANN. 

Die Zusammensetzung der genannten Verbindung weicht jedoch im Prinzip 
von anderen Hg-Verbindungen nicht ab, in denen Hg an Kohlenstoff gebunden 
ist. BLUMENTHAL und ÜPPENHEIM legen bei der Beurteilung des therapeutischen 
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Wertes einer Hg-Verbindung großes Gewicht darauf, ob sie sich an die Leber 
"fixiert", da sie meinen, daß sich in der Leber die therapeutisch wirksamen 
Hg-Eiweißverbindungen bilden. Zur Stütze dieser Hypothese werden eine lange 
Reihe von Untersuchungen über den Hg-Gehalt der Leber bei Kaninchen, 
Ratten usw. angeführt, die mit verschiedenen Hg-Präparaten behandelt waren. 
Sie glauben, reichlichen Hg-Gehalt in der Leber bei solchen Präparaten kon­
statieren zu können, die die stärkste therapeutische Wirkung haben. So findet 
sich nach Injektion von Toxynon in der Regel reichlich Hg in der Leber, dagegen 
nichts bei diaminodiphenylmercuridicarbonsaurem Natrium. Zu diesen Ver­
suchen muß jedoch bemerkt werden, daß die Hg-Bestimmungen mit einer recht 
groben Methode (SALKOWSKI) vorgenommen wurden, und die Resultate kon­
trastieren recht stark mit den von anderen Untersuchern gefundenen, die 
gerrauere quantitative Bestimmungsmethoden benutzt hatten. So ist es eigen­
tümlich, daß in einer großen Zahl von Fällen Hg in den Nieren nicht nach­
gewiesen werden konnte, die doch sonst von fast allen anderen als das Organ 
angegeben werden, das am meisten Hg enthält. 

Ein anderes Präparat, dem sich ein starkes Interesse zugewendet hat, ist 
das von ScHEITLIN dargestellte Dimethylphenylpyrazolonsulfamino-Hg, auch 
"Argulan" genannt. Es wird dafür folgende Formel angegeben: 

CH 
/"' /Hg 

HC CH H3C-C = C -N"' 
I, I I I SOaH 

HC"'/CH H3C - N "'/C = 0 
C N 

(Argulan) 

Es enthält 47% Hg. Hier ist Hg an N gebunden, was eine etwas festere 
Bindung als die gewöhnliche an 0 gibt, aber doch eine bei weitem nicht so 
feste als die oben erwähnte Bindung an zwei C-Atome: "In der Tat fällt kon­
zentrierte Natronlauge, in der Kälte etwas schwarzes Hg-Oxydul aus. Die 
Bindung des Hg ist nicht sehr fest, und Schwefelammonium erzeugt schon in 
der Kälte eine Fällung von schwarzem HgS." Das Mittel ist in der Praxis 
geprüft worden und hat eine Wirkung auf Syphilis gezeigt, aber doch nicht 
von einer Stärke, die imstande wäre, ihm eine dauernde Stellung in der Sypilis­
therapie zu verschaffen. 

Eine andere, ebenfalls zeitweise beachtete Verbindung ist das Hermophenyl, 
ein Dinatriumsalz einer Hg-substituierten Phenoldisulfosäure. Auch dieses 
Präparat hat sich keine dauernde Stellung in der Hg-Therapie erworben. 

KoLLE und seine Mitarbeiter (a-c) haben eine lange Reihe therapeutischer 
und toxikologischer Untersuchungen mit verschiedenen Hg-Präparaten an 
Hühnern vorgenommen, die mit Spirochaeta gallinarum infiziert waren, wobei 
sie davon ausgingen, daß man von einer Spirochäteninfektion auf die andere 
schließen darf. Die therapeutische Wirkung wird u. a. durch Zählung der Anzahl 
von Spirochäten in jedem Gesichtsfeld beurteilt. 

KOLLE konnte konstatieren, daß alle Hg-Präparate auf Hühnerspirillose in 
ihrem Beginn wirken; aber die Dosis ist schwer festzustellen, u. a. weil die 
Wirkung langsam und unregelmäßig eintritt, so daß sie manchmal in ganz 
unberechenbarer Weise vollständig ausbleiben kann. Auch die Giftwirkung 
kann sehr launisch auftreten. Die hauptsächliche Ursache hierfür ist jedoch 
sicher einfach die, daß die betreffenden Präparate nicht in intravenöser, sondern 
in intramuskulärer Injektion angewendet wurden, wodurch die komplizierte 
Frage der Resorptionsgeschwindigkeit eine Reihe wichtiger, aber schwer zu 
beurteilender Faktoren mit sich bringt. 
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KOLLE verfügt über keine detaillierten Untersuchungen über diese spezielle 
Frage, aber er betont, in welchem Grade sie eine zuverlässige Festsetzung des 
chemotherapeutischen Index erschwert. 

In der folgenden Tabelle sind die Werte angegeben, die für einige der 
wichtigsten Verbindungen gefunden wurden. 

Tabelle l. 

Präparat Hg-Gehalt I Dosis letalis D . t I D. c. os1s cura ·· - ~-----
in% per kg D. l. 

Hg. cyanatum 79 
I 

0,05 0,005 
I 

1:10 
Hg. formamidatum . 9,3 0,5 0,02 1:25 
Hermophenyl 40 3 0,05 1:60 
Asurol .... 40,3 0,6 0,1 1:6 
Kalomel. 85 0,3 0,005 1:60 
Hg. thymolaceticum 60 0,6 0,015 1:40 
Hg. salicylicum. 55 0,6 

I 

0,025 1:25 
Sulfaminodimethylphenyl-pyra-

zolon-Hg "Argulan" . . . . 46,5 <4 0,04 1<100 

Man sieht hieraus, daß der therapeutische Effekt der meisten gewöhnlich 
augewandten einfachen Hg-Verbindungen ungefähr der Größe des Hg-Gehaltes 
folgt. 

Wo größere Abweichungen bestehen, handelt es sich um cyklische Ver­
bindungen, wie BLUMENTHALs oben erwähntes Präparat- "dies ist sehr wenig 
toxisch, aber hat gleichfalls eine minimale therapeutische Wirkung" und muß 
daher in sehr großen Dosen (10 g pro Kilogramm) gegeben werden - und 
ScHEITLINs Präparat (Argulan), das, nach Tierexperimenten zu urteilen, einen 
sehr günstigen Index hat. Asurol hat keine besonders guten Resultate gegeben. 
Besser ist es mit der Mercurisalicylsäure und dem Kalomel. 

Außer den obengenannten Untersuchungen - die im wesentlichen von 
deutschen Forschern stammen, haben sich in Frankreich LAUNOY und LEVADITI 
mit ähnlichen Fragen beschäftigt. Sie haben eine Verbindung dargestellt, von 
der folgende Zusammensetzung angegeben wird: 

( C6H4-CH- COOK) 
CH3 - N -CS-S 2 =Hg. 

Sie enthält 25% Hg, ist in Wasser löslich und fällt Eiweiß nicht. Bei intra­
venöser Injektion vermag sie Kaninchensyphilis und Spirillose bresilienne zu 
heilen (s. ferner S. 22). 

Bezüglich eines neuen amerikanischen Präparates Flumerin (C20H 170 6Na2H 3), 

das von WHITE, HILL, MooRE und YouNG dargestellt und geprüft ist, siehe 
S. 24. Auch dieses scheint keine allgemeine Verbreitung in der Hg-Therapie 
gewinnen zu sollen. 

Ganz summarisch darf von den oben besprochenen komplizierten Verbin­
dungen gesagt werden, daß ein Teil der dargestellten Verbindungen allerdings 
auf die Syphilis eine zweifellose Wirkung hat, aber keine von ihnen erreicht 
bzw. übersteigt die Effektivität und Höhe der einfachen Salze [BLUMENTHAL und 
ÜPPENHEIM (d) S. 478)]. Man erzielt mit den für den Organismus erträglichen 
Dosen keine bessere Wirkung auf die Syphilis. Die Versuchsresultate bei 
anderen Spirillosen könnten in diese Richtung deuten, aber es hat sich erwiesen, 
daß sie sich auf die Verhältnisse bei der Syphilis nicht übertragen lassen. 

Es hat sich gezeigt, daß entscheidend für den Wirkungsgrad eines Präparates 
auf die Syphilis teils sein Gehalt an Hg ist, teils die Leichtigkeit, mit der dieses 
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im Organismus frei wird. Einige Präparate von dem erwähnten komplizierteren 
Bau haben sich als von ganz guter Wirkung auf die Syphilis erwiesen, so die 
Oxymercurisalicylsäure (gewöhnlich fälschlich einfach salicylsaures Quecksilber 
genannt), seine Verbindungen Asurol, Novasurol und Cyarsal. Aber alle 'diese 
Stoffe werden im Organismus, jedenfalls teilweise, gespalten (s. S. 78). Ein 
annäherndes Maß für die Festigkeit, mit der Hg in einer bestimmten Ver­
bindung gebunden ist, hat man in der Schnelligkeit, mit der es auf Ammonium­
sulfid reagiert, was eine Schwärzung infolge Bildung von HgS hervorruft. 

Über den oben besprochenen Umstand, daß es nur auf den Gehalt an 
metallischem Quecksilber ankommt, war man sich bei den zu Injektionen bei 
der Syphilisbehandlung augewandten gewöhnlichen Quecksilbersalzen längst 
klar und hat ihn zur Feststellung der anzuwendenden Dosen benutzt (LEREDDE 
u. a.). Doch muß hier natürlich auch die Schnelligkeit berücksichtigt werden, 
mit der sie absorbiert werden. Das noch an der Injektionsstelle liegen bleibende 
Quecksilber hat natürlich keine Wirkung. 

Diese Beobachtung ist von fast allen Syphilidologen bestätigt worden, und 
in ganz überzeugender Form von DöHRING (I. c. S. 365-366), der die Zeit­
punkte des Verschwirrdeus der Spirochaete pallida aus den offenen Syphilisläsionen 
unter Behandlung mit einer Reihe von Hg-Präparaten konstatierte, und zwar 
unter Berücksichtigung der Absorptionsschnelligkeit der betreffenden Verbin­
dungen (s. S. 67, Abb. 2). "Diese Untersuchungen ergaben, daß für drei wesentlich 
verschieden zusammengesetzte Präparate [ein anorganisches Hg-Salz (Kalomel), 
eine metallorganische Verbindung (Hg. salicylic.) und metallisches Hg, (Merzinol)] 
sich zwar etwas verschiedene Mengen von resorbiertem Hg als minimale spirillen­
tötende Dosis ergeben, daß aber diese Werte nicht in sehr weitem Umfange 
schwanken (Kalomel49 mg, Hg. salicylic. 63 mg, Merzinol 66 mg), daß dagegen 
in der Form des Kontraluesins (s. S. 85), das vornehmlich kolloidales Hg 
enthält, drei- bis viermal soviel Hg (187 mg) resorbiert werden muß, um die 
Spirochaeta pallida abzutö-ten. 

Es gibt jedoch noch eine ganz andere Hypothese für die Zustandsform des 
Quecksilbers im Organismus, die von MERGET ("Mercure", 1884) geäußert und 
später von BLAREZ und PouCHET vertieft ist. Man kann sie noch in modernen 
Handbüchern (z. B. EMERY et CHATIN, Therapeutique clinique de la syphilis. 
Paris 1909) finden. 

Sie geht davon aus, daß Mercuriverbindungen im Blut überhaupt nicht 
existieren können, sondern vom Hämoglobin zu metallischem Quecksilber 
reduziert werden. Hg findet sich im Blut ungeheuer fein verteilt als "Quecksilber­
dampf", d. h. als einfache Lösung einatomiger Hg-Moleküle. MERGET meint, 
daß das Hg in dieser Form seine therapeutische Wirksamkeit entfaltet. Die 
Art, wie das Hg bei den verschiedenen in der Therapie gebräuchlichen Anwen­
dungsformen aufgenommen wird, sollte dann die folgende sein: 

Für das Quecksilber, das in Dampfform aus der Inspirationsluft durch die 
Lungen aufgenommen wird, liegen die Verhältnisse ganz einfach. Hier wird die 
molekuläre "Dampfform" beibehalten. 

In anderen Fällen wird Hg aber in Form verschiedener Salzverbindungen, sei 
es nun durch Injektion oder auf andere Art, eingeführt. Diese Hg-Verbindungen 
werden dann nach MERGET und PouCHET auf verschiedene Art immer zu 
Chloriden übergeführt: zu Mercuro- oder Mercurichlorid. Von diesen beiden 
wird Mercurochlorid im Gewebe unter Einfluß verschiedener Faktoren zu 
Mercurichlorid und metallischem Quecksilber gespalten, das in außerordentlich 
fein verteiltem Zustand ausfällt. Das gebildete Mercurichlorid wirkt irrfolge 
seiner ätzenden Eigenschaft destruierend auf das Gewebe. Dadurch werden 
die Capillaren bloßgelegt, und durch die bloßgelegten Capillaren werden 
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die feinen Quecksilbertropfen im Blutstrom aufgenommen und zu "Queck­
silberdampf" umgebildet werden. Mercurichlorid bildet jedoch - wie sich das 
auch MIALHE, VoiT und OVERBECK vorstellten - mit den Albuminstoffen und 
Alkalichloriden lösliche Verbindungen und wird in dieser Form ins Blut auf­
genommen, wo es dann vom Hämoglobin sofort zu äußerst fein verteiltem Hg 
reduziert wird, das sehr bald in Dampfform (molekulär gelöstes Hg) als schließ­
liehe Endform übergeht. 

Gegen diese Hypothese können jedoch viele Einwendungen erhoben werden. 
Molekulares Hg ist im Vergleich zu ionisiertem, d. h. zu Mercuri-Ionen, 

sehr wenig aktiv. l. Die Mengen molekulären Hg-Dampfes, die man sich im 
menschlichen Körper absorbiert denken könnte, würden verschwindend klein 
sein, viel kleiner als die Hg-Mengen, die man tatsächlich findet. Es scheint 
daher von vornherein ganz unwahrscheinlich, daß es in dieser molekularen 
Form zugegen sein sollte. 2. Wenn Hg im Blut in "Dampfform" vorhanden 
wäre, müßte es sehr schnell durch die Lungen ausgeschieden, und der Organismus 
von seinem Quecksilbergehalt befreit werden. Das ist nicht der Fall, und man 
hat namentlich niemals mit Sicherheit Hg in der Exspirationsluft nachweisen 
können [ JuLIUSBERG, DIESSELHORST, LOMHOLT (h, S. 59, e, S. 98)]. Auch entweicht 
kein Hg aus einer Hg-haltigen Probe von Blut oder von Ascitesflüssigkeit, selbst 
wenn diese mehrere Monate unzugedeckt aufgestellt werden, wie LOMHOLT es 
mehrmals hat feststellen können. 3. Fände sich Hg in "Dampfform" im Körper, 
so würde es unmöglich sein, zu verstehen, daß gewisse Organe (Nieren und Leber 
z. B.) so große Metallmengen, mehrere Zentigramm, enthalten könnten. Auch 
im Blut kann bis zu 2-3 mg pro Liter gefunden werden, was weit mehr ist als in 
molekulärer Lösung existieren kann. 4. Schließlich verursacht die Erklärung 
der Hg-Ausscheidung im Urin die allergrößten Schwierigkeiten, so auch die 
Tatsache, daß der Urin sich ziemlich stark eindampfen läßt, bevor nennens­
werte Hg-Mengen zu entweichen beginnen. Man ist daher gezwungen, diese 
Hypothese als hinfällig zu betrachten. 

Unhaltbar sind auch einige Hypothesen, die davon ausgehen, daß das Hg 
ganz überwiegend an die weißen Blutkörperchen gebunden sein und von diesen 
transportiert werden sollte. STASSANO (a und b) meint, daß es sich vorzugs­
weise als nucleinsaures Quecksilber in den weißen Blutkörperchen findet. Die 
Analysen, auf die sich diese Hypothese stützt, sind jedoch recht primitiv. 
LoMHOLT hat sie nicht bestätigen können, hat dagegen immer größere Hg-Mengen 
im Plasma als in den weißen Blutkörperchen gefunden (S. 32, Tab. 7). CUISINIER 
beobachtete allerdings nach intravenösen Injektionen fein emulgierten Queck­
silbers bei Meerschweinchen kleine spiegelnde Hg-Tröpfchen in ganz vereinzelten 
weißen Blutkörperchen. Aber dieser Befund muß sicher als eine zufällige Phago­
cytose erklärt werden. Man sieht änliche Phänomene in der Umgebung von 
intramuskulären Depots von Hg-Emulsionen. Hier finden sich recht oft Hg­
Kügelchen intracellulär gelagert (in Leukocyten und in Makrophagen). 

In bezugauf die Verteilung in den Geu·ebsflüssigkeiten (Ascites, Plasma z. B.) 
hat sich gezeigt, daß das Quecksilber sich unter alle die verschiedenen Eiweiß­
stoffe verteilt. Man kann Hg sowohl in den Globulinen als auch in den Albumirren 
nachweisen. 

III. Analytische Methoden. 
Eine der wichtigsten Fragen bei der Anwendung des Quecksilbers in der 

Syphilisbehandlung ist die der Schnelligkeit, mit der es aufgenommen wird, 
und der Art und Weise, wie es sich innerhalb des Organismus ausbreitet und 
später ausgeschieden wird. 
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Um dem Hg auf dieser seiner Wanderung durch den Organismus zu folgen, 
sind eine Reihe quantitativer Untersuchungen erforderlich. Das Hg ist ein 
sehr wirksamer und giftiger Stoff. Es handelt sich daher nur um sehr kleine 
Hg-Mengen, die bei vielen dieser Analysen gefunden werden. Das stellt daher 
große Anforderungen an eine empfindliche und exakte Analysenmethode. 

Viele Untersucher haben sich im Lauf der Zeit mit solchen quantitativen 
Untersuchungen über die Zirkulation des Quecksilbers und besonders mit seiner 
Ausscheidung durch den Urin beschäftigt. Sie alle fanden die vorliegenden 
Methoden unzureichend , und viele haben daher selbst entweder eine neue 
Methode ausgebildet oder eine der früheren modifiziert. Eine frappante Illustra­
tion dieser Schwierigkeiten gibt die Tatsache, daß LOMHOLT (e, S. 222-226) 
im Jahre 1916 aus der Literatur nicht weniger als 58 verschiedene Methoden und 
Modifikationen von solchen hat sammeln können, und später sind noch mehrere 
publiziert worden. 

Quantitative Untersuchungen über die Verteilung des Quecksilbers bieten 
recht viele und große Schwierigkeiten. Die wichtigsten davon sind folgende: 
Die Hg-Mengen, die nachgewiesen werden sollen, sind gewöhnlich, wie erwähnt, 
außerordentlich klein, wenige Zehntel eines Milligramms. Sie finden sich in 
großen Mengen organischen Gewebes, z. B. mehreren Litern Urin, einer ganzen 
Leber usw. Das erfordert oft eine Ausfällung von Hg in zwei Tempi, bevor 
die schließliehe Bestimmung vorgenommen werden kann. Ferner ist Hg ein 
flüchtiges Metall, so daß eine einfache Veraschung des organischen Gewebes 
durch Eindampfen und Ausglühen sich nicht durchführen läßt. 

Vorläufig muß man sagen, daß die Analysenfrage in einwandfreier Weise 
noch nicht gelöst ist. Allerdings sind Methoden angegeben, die wirklich imstande 
sind, eine große Genauigkeit zu gewährleisten, LüMHOLT, BucHTALA, SüsSMANN, 
HüsGEN, BooTH, ScHREIBER und ZwrcK, aber diese sind alle recht um­
ständlich. 

Da jedoch die Frage einer guten· Analysenmethode von so fundamentaler 
Bedeutung für diese Untersuchungen ist, soll hier eine Beschreibung der wich­
tigsten Methoden, die im Lauf der Zeit angewandt wurden, und der Prinzipien 
gegeben werden, der man sich dabei bedient hat. Für die weiteren Einzel­
heiten muß auf die betreffenden Originalabhandlungen verwiesen werden. 

l. Wir verdanken SoHNEIDER (1860) die erste zuverlässige Methode zum Nachweis 
von Hg in organischer Substanz. Er destruiert das Gewebe mit HOl und K-0103 ; das Hg 
wird durch Elektrolyse an einer Goldkathode ausgefällt. Darauf wird diese ausgeglüht, 
wodurch das Hg verdampft, Der Dampf wird durch ein feines, getrocknetes Glasrohr 
geleitet, wo das Hg durch Abkühlung ausfällt. Hier kann es als Jod-Quecksilber nach­
gewiesen werden, indem man Joddampf über den Hg-Spiegel leitet. 

2. A. MAYER schlug 1877 ein anderes Prinzip vor. Der Urin wird mit starken Alkalien 
gekocht, wodurch Hg mit den Dämpfen ausgetrieben wird und im Destillat nachgewiesen 
werden kann. Die Methode hat keine größere praktische Anwendung gefunden. 

3. LunwrG und ZILLNERs Methode (1877) ist darauf basiert, daß in einer Lösung elektro­
positive Metalle die mehr elektronegativen ausfällen. Der Urin wird salzsauer gemacht, 
dann mit Zinkstaub durchgeschüttelt. Ein Teil vom Zinkstaub wird von HOl aufgelöst, 
wodurch Hg ausfällt und sich mit dem restierenden Zink amalgamiert. Durch Erwärmung 
wird das Hg wie bei der SoHNEIDERsehen Methode in ein dünnes, getrocknetes Glasrohr 
überführt. Der Teil, wo der Hg-Beschlag sitzt, wird abgeschnitten und die Hg-Menge 
durch Wägung bestimmt. Bei Untersuchung kompakter Organe, Faeces usw., werden 
diese zuerst mit starker Salzsäure gekocht. Die Methode ist sehr viel angewandt worden, 
so von Lunwra und ZILLNER selbst bei ihren ausgezeichneten Untersuchungen, von ULL­
MANN (b), VAJDA und PASOHKIS, JuLIUSBERG und von vielen anderen. Die Methode ist 
jedoch recht ungenau. BüRGI (a) fand, daß bei der Analyse von 2 mg in einem Liter Urin 
bis zu 45% verloren gehen können. 

Es sind eine Unzahl von Modifikationen der Methode vorgeschlagen worden. Eine 
der bekanntesten ist die von FüRBRINGER (a), der an Stelle von Zinkstaub dünne Drähte 
von Messingwolle anwandte. SoHRIDDE nahm zuerst eine Fällung des Hg mit Schwefel-



Quecksilberabsorption: analytische Methoden. I7 

wasserstoff vor, löste das HgS in Königswasser und ging dann wie FÜRBRINGER vor. WüLFF 
und NEGA gehen wie ScHRIDDE vor, aber wenden reine Kupferspäne an. 

4. ALMEN-SCHILLBERGS Methode (I885) ist von vielen, namentlich schwedischen For­
schern zu umfassenden, wertvollen Untersuchungen über die Hg-Ausscheidung im Urin 
angewandt [WELANDER, LINDEN, MAGNUS MöLLER (b)]. Sie ist sehr einfach. In den 
leicht sauren Urin wird für 24 Stunden ein Kupferdraht gelegt. Der Draht wird danach 
getrocknet und in ein Glasrohr gebracht, das dünn ausgezogen ist. Das Hg wird aus dem 
Draht durch Glühen bis zur Rotgluthitze ausgetrieben. Der. Dampf schlägt sich in den 
dünnen Teil des Glasrohrs als zahlreiche kleinere oder größere Hg-Kügelchen nieder. Zahl 
und Größe dieser Kügelchen lasst:;~ sich ziemlich genau durch Untersuchung unter der 
Lupe beurteilen, und bei einiger Ubung kann man, erstaunlich genau, eine schätzungs­
mäßige Bestimmung der Hg-Menge erreichen [WELANDER (m)]. Die Methode eignet sich 
für kleinere Mengen, d. h. unter I mg, am besten. Der Vorzug dieser Methode ist ihre große 
Einfachheit. 

5. WINTERNITZ' Methode (I889) ist die erste genaue, quantitative Methode. Sie ist unter 
anderem von WINTERNITZ selbst und von BöHM angewandt: Der Urin wird salzsauer gemacht 
und in einen Trichter gegossen, aus dem er tropfenweise (etwa I Tropfen in der Sekunde) 
über einige lange Kupferdrahtrollen in einem dünnen Glasrohr fließt. Dies wird dreimal 
wiederholt. Durch Erwärmung werden die Hg-Dämpfe in ein dünn ausgezogenes Ende 
getrieben, das mit Blattgold verschlossen ist. Die Glasspitze wird abgeschnitten und Hg 
durch Wägung bestimmt. Jede Analyse dauert 6 Stunden. Die Fehlergrenze bestimmte 
WINTERNITZ selbst auf O,I mg, was BüRGI (a) später bestätigt hat. 

6. FARUPs Methode (I900) ist die erste ziemlich gerraue und doch leicht ausführbare 
Methode, die zur Hg-Bestimmung im Urin angegeben ist. Der Urin wird leicht salzsauer 
gemacht und mit Zinnstaub - ebenso wie bei LuDWIG (s. oben) - geschüttelt. Zink und 
ausgefälltes Hg wird in HCl + K · Cl03 gelöst. Hg wird· mit Zinnchlorid ausgefällt und 
über Goldasbest filtriert, das die H-Kügelchen teils rein mechanisch, teils durch Amalgamie­
rung mit Gold zurückhält. Das Filtrat wird getrocknet und wieder gewogen. BüRGI (a) 
und 0LGA RATNER finden die Methode besonders befriedigend. Die Genauigkeit geht jedoch 
keineswegs über Zehntelteile eines Milligramms (BLOMQUIST). Die Hauptschwierigkeit 
liegt darin, daß ein so großes Filterrohr mit Asbest sich nicht mit hinreichender Genauigkeit 
wiegen läßt, daß kleine Asbestpartikel leicht verloren gehen können usw. 

Die Methode ist zu vielen und wichtigen Untersuchungsreihen verwendet worden, 
so zu BüRGis (b) umfassenden klassischen Untersuchungen,. zu FARUPs Selbstversuch, außer­
dem von WELANDER (l, m, n, o), MAGNUS MöLLER (b), 0LGA RATNER, ALMKVIST (a) u. v. a. 

Die Grundlage für FARUPs Methode war ScHUMACRERS und JuNGs Methode I (I899), 
die jedoch etwas umständlicher ist, ohne gerrauer zu sein. Später haben ScHUMACHER 
und JuNG eine einfachere Methode ausgearbeitet, wo die schließliehe Bestimmung mit 
Colorimetrie vorgenommen wird: Das Hg wird zunächst auf Zink ausgefällt, wie von LuD­
WIG angegeben, und mit diesem zusammen in HCl + K· Cl03 gelöst. Das Chlor wird ent­
fernt und dann mit H 2S gefällt. Die eintretende Braunfärbung ist dann ein Maß für den 
Hg-Gehalt. Die Methode ist jedoch, wie alle colorimetrischen Methoden mit HgS, recht 
launisch und unzuverlässig (HEINZELMANN). 

7. ScHUMM (1905) ist einer der ersten [s. jedoch WoLFF (b-!J)], der nach ScHNEIDER 
die Anwendung der Elektrolyse zur Hg-Fällung versucht hat. Er destruiert das Gewebe 
mit HCl + KCl03 und elektrolysiert direkt an einer Goldkathode bei einer Spannung 
von 4 Volt. ScHuMM selbst bekam schöne Resultate. Er verliert nur etwa 0,1 mg. Bucn­
TALA gibt jedoch an, bei zahlreichen Versuchen nicht annähernd so gute Resultate erreicht 
zu haben. Die Methode ist nur von ScHUMM selbst zu wenigen Organanalysen angewandt 
worden. 

8. CoNRAD SIEBERT (1910, b) bestimmt das Hg als Sulfid mittels Wägung. Alles Organ­
gewebe wird vor der Fällung sorgfältig destruiert. Es wird auf einem Goldtiegel filtriert 
und gewogen. Die Methode ist unter anderem von WALLFISCH benutzt worden, der jedoch 
recht schwankende Resultate bekam, und von SALKOWSKI, der sie recht mangelhaft fand. 

9. P. E. RAASCHOU (1910) hat wieder ein ganz neues Prinzip angewandt. Er destruiert 
das organische Gewebe, fällt mit H 2S nach Zusatz von etwas CuS04, filtriert über Asbest 
und glüht die Sulfide in einem kleinen Glas, in dem erst 0,15 g MgC03, dann 8 mm PlCr04, 

dann die Sulfide, dann wieder PbCr04 und endlich Na2C03 eingestopft ist. Dadurch ver­
dampft Hg und wird auf die Innenseite eines Glasrohrs zum Niederschlag gebracht. Durch 
Spülung mit Salzsäure-Alkohol sollte es gelingen, das Hg dahin zu bringen, sich in ein einziges 
oder einige wenige kleine Kügelchen zu sammeln, deren Größe mit dem Mikroskop gemessen 
werden kann. Hierdurch kann die Hg-Menge sehr genaugemessen werden. LoMHOLT hat 
die Methode durchgeprüft und sie mit verschiedenen Unzuträglichkeiten behaftet gefunden. 
Besonders ist es oft schwierig, das Hg zur Sammlung in ein oder einige wenige Kügelchen 
zu bringen, und wenn das mißlingt, läßt die Hg-Menge sich natürlich nicht bestimmen. 

Randbuch der Haut- u. Geschlechtskrankheiten. XVIII. 2 
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10. LOMHOLTs und ÜHRISTIANSENs Methode (1912) (a, b, e, f, h, k) war sicher die empfind­
lichste und zuverlässigste der damals existierenden Methoden, aber recht umständlich. 
Es ist eine elektrolytische Methode, die mehrere Einzelheiten der oben erwähnten Methoden 
sich zunutze macht. 

Die Destruktion von Urin geschieht durch Kochen mit H 2S04 + KMn04• Zu 1 I Urin 
werden 100 ccm konzentrierter H 2S04 + 25-30 g KMn04 benutzt. Für die Organe und 
Faeces wird Kochen mit rauchender Salpetersäure und späterer Zusatz von KMn04 benutzt. 
Hierdurch wird alles organische Gewebe mit Ausnahme kleiner Mengen Nitrobenzoesäure 
total zerstört. Bei Vorhandensein größerer Fettmengen werden sich diese nach einigem 
Kochen als solide Massen an der Oberfläche ansammeln und können nach der Abkühlung 
mechanisch entfernt werden. Sie enthalten niemals nennenswerte Hg-Mengen. Der zurück­
gebliebene massive Bodensatz von Mn02 wird durch vorsichtigen Zusatz von Oxalsäure 
in Substanz entfernt. Danach wird 0,25 g CuS04 (RAASCHou) zugesetzt und mit H 2S aus­
gefällt, indem die salpetersaure Flüssigkeit vorher mit Ammoniak abgestumpft wird. Die 
Filtrierung geschieht auf Asbest in einem besonders konstruierten Trichter, der eine quanti­
tative Lösung des Sulfidbodensatzes mit ganz kleinen Mengen Königswasser durch Kochen 
im Glycerinbad (125°) gestattet. Die untere Spitze des Trichters wird mit einem kleinen Glas­
stab und einem kleinen Gummischlauch verschlossen. Zur Lösung dürfen nur ganz kleine 
Säuremengen, 2 ccm N03 (68%) und 1 ccm HOl (2,5%) benutzt werden. Die HOl-Menge 
muß mit Rücksicht auf die folgende Elektrolyse auf das geringstmögliche Maß reduziert 
werden, da zu viel freie Cl-Ionen die Konzentration der Mercuri-Ionen so stark zurück­
drängen, daß die elektrolytische Ausfällung fast zum Stillstand kommt. Vor der Elektro­
lyse wird bis zu 25 ccm verdünnt. Als Kathode werden ganz kleine Goldplättchen (0,05 g) 
angewandt, gleichmäßiges Umrühren bei Durchleitung von Luft und eine Spannung von 
1,40 Volt. Bei dieser Spannung wird Hg quantitativ ausgefällt, während Cu erst bei 1,50 Volt 
ausgefällt wird. Erwartet man größere Hg-Mengen als etwa 5 mg, muß man größere Kathoden 
verwenden. Die Elektrolyse dauert etwa 24 Stunden. Danach werden die Elektrolysegefäße 
ohne Unterbrechung des Stroms ausgespült. Die Elektroden werden getrocknet, auf einer 
Mikrowage gewogen, in einem Wasserstoffstrom (zur Vermeidung der Oxydierung kleiner 
Cu-Mengen, die evtl. ausgefällt werden könnten) ausgeglüht und wieder gewogen. Wenn 
gewünscht, kann das Ausglühen in einem dünn ausgezogenen Glasrohr vorgenommen 
werden. Das Hg wird sich dann an dessen Spitze absetzen und kann qualitativ durch Gelb­
färbung mit Jod nachgewiesen werden. Die Fehlergrenze der Methode ist bei sorgfältigem 
Arbeiten geringer als 0,02-0,03 mg. 

Diese Methode ist von LOMHOLT bei etwa 1000 Analysen angewandt und hat durchaus 
befriedigt. 

11. BucHTALAB Methode (1913) ist auch eine elektrolytische Methode. Sie ist im wesent­
lichen für Urinanalysen berechnet. Der Urin wird mit HOl + KCl03 destruiert und dann 
mit einer Stromstärke von 1-1,25 Ampere und einer Spannung von 4-6 Volt in 
4-6 Stunden elektrolysiert. Als Anode benutzt man eine fein poröse, absolut eisenfreie 
Tonzelle, die mit einer Lösung von Ammoniumoxalat gefüllt wird. In diese wird ein Gas­
kohlenstab gesteckt. Die sich dabei entwickelnden Chlordämpfe werden durch Absaugen 
entfernt. Die Tonzelle, die nach 4-5 Analysen erneuert wird, muß vor dem Gebrauch 
sorgfältig gekocht werden, um sie von Eisen zu befreien. Die Eisenfreiheit der Tonzelle 
muß durch einen Blindversuch geprüft werden. Als Kathode werden Goldelektroden von 
den Dimensionen 3,5 x 2,5 X 0,000015 cm angewandt. 

Nach der Elektrolyse werden die Elektroden zunächst in Salzsäure gekocht, um Eisen 
möglichst zu entfernen, in Alkohol und Ather gewaschen, getrocknet, gewogen, geglüht 
und wieder gewogen. Es werden Kontrollanalysen mit Urin mitgeteilt, die besagen, daß 
die ganze zugesetzte Hg-Menge sich wieder findet. Kontrollversuche mit Organen werden 
nicht mitgeteilt. 

Die Methode ist teils von BucHTALA, teils von HoFSTADT angewandt. Letzterer hat 
jedoch BucHTALAB Angaben nicht ganz bestätigt. Er findet z. B., daß die Elektrolyse 
mindestens 18 Stunden dauern muß. SüssMANN (1. c. S. 201) fand die Methode für kleinere 
Menschenurinmengen wohl geeignet, aber nicht für größere, und besonders nicht für Faeces 
und Organe (Ausfällung von Eisen und organischer Substanz auf der Kathode usw.). 

12. PALME (1914) benutzt dieselbe Destruktions- und Fällungsmethode wie LoMHOLT. 
Die Sulfide werden in H 2S04 + Brom gelöst. Die Flüssigkeit wird in einen Platintiegel 
gegossen und sowohl Hg als auch Cu quantitativ auf diesem ausgefällt, der als Kathode 
benutzt wird. Die Methode wird dadurch bedeutend weniger empfindlich. 

13. AuTENRIETH und MoNTIGNY (1920). 500 ccm Urin werden mit HOl+ K0103 

destruiert, mit Natriumacetat abgestumpft, 0,02 g Zn012 wird zugesetzt und mit Schwefel­
wasserstoff gefällt. Der Bodensatz wird in 5 ccm HOl wieder aufgelöst, nach Zusatz von 
Gelatine mit Schwefelwasserstoff gefällt und die Färbung colorimetrisch bestimmt. 

14. HüsGEN (1920). Diese Methode wurde besonders für Analyse von fett- und lipoid­
haltigen Substanzen (Gehirn u. dgl.) ausgebildet. 
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Destruktion mit H 2S04 + HN03 (konz.) unter Benützung eines speziellen Rückfluß­
apparats (s. Original), danach wird mit NaOH abgestumpft, bis 125-150 ccm verdünnt 
und auf recht großen Goldkathoden mit Platiniridiumanode bei 65-70° elektrolysiert. 
Durch Glühung wird das Hg von der Goldelektrode als Beschlag in ein abgekühltes Capillar­
rohr überführt; dies wird abgeschnitten und die Hg-Menge durch Wägung bestimmt. 
Maximumverlust der Beleganalysen: 0,08 mg. 

15. SüssMANN (1921). Destruktion mit Salzsäure und chlorsaurem Kali; die Flüssigkeit 
wird von freiem Chlor durch Kohlensäuredurchleitung befreit, mit Natron abgestumpft. 
Die klare Flüssigkeit wird dann abgegossen, ihre Menge im Vergleich mit dem Rückstand 
gemessen und etwa wie bei WINTERNITZ mit Kupfer amalgamiert. Das Hg wird im Wasser­
stoffstrom sehr langsam abdestilliert, in einem Capillarrohr wieder als Beschlag aufgefangen, 
dieses wird in Salpetersäure aufgelöst und dann elektrolytisch etwa wie bei BucHTALA 
auf Goldelektroden ausgefällt und gewogen. Für die Anode wird eine spezielle Kohle 
angewandt. Durchschnittsfehler der Beleganalysen: 5-10%. 

16. BooTH, ScHREIBER und ZwrcK wenden eine volumetrische Methode etwa wie 
P. E. RAASCHON an. Die Destruktion wird mit H 2S04 + KMn04 - wie von LoMHOLT 
und CHRISTIANSEN - vorgenommen, Fällung mit H 2S nach Beimischung von Mangan­
hydroxyl. Der Boden~atz wird dann, wie von RAASCHOU angegeben, aber unter noch kom­
plizierteren Maßnahmen geglüht und auf den Wänden eines feinen Capillarrohres aufgefangen 
und zu einem Kügelchen gesammelt und seine Größe wieder unter recht komplizierten 
Maßnahmen in einem standarisierten Capillarröhrchen gemessen. 

Die Methode erscheint sehr kompliziert und zeitraubend. Sie soll eine Genauigkeit von 
0,01-0,02 mg besitzen. Als ihr Vorteil wird angegeben, daß Verluste von etwa in der 
Destruktionslösung vorhandenem kolloidalen Hg vermieden werden. In Praxis ist diese 
Methode von CoLE u. a. (f) benutzt worden. Die von diesen gemachten Befunde waren 
jedoch recht schwankend und oft beträchtlich niedriger als die von anderen Untersuchern 
unter denselben Verhältnissen gemachten. 

IV. Die Wirkung des Quecksilbers auf Tiersyphilis. 
Das ehrwürdige Alter der Hg-Behandlung hat es mit sich gebracht, daß 

die Richtlinien ihrer Handhabung, wenn nicht schon vor Jahrhunderten, so 
doch vor vielen Jahrzehnten aus der reichen klinischen Erfahrung mehrerer 
Generationen heraus, also zu einem Zeitpunkt festgelegt wurden, der be­
trächtlich vor dem Aufblühen der experimentellen Pathologie und Pharma­
kologie im jetzigen Jahrhundert liegt. 

Während die beiden anderen Hauptgruppen der Antisyphilitica, über die 
wir heutzutage verfügen, die Arse:rllkpräparate (Salvarsan usw.) und die Wismut­
präparate, vor ihrer Einführung in die Syphilistherapie sowohl bezüglich ihrer 
therapeutischen, als auch ihrer toxischen Eigenschaften an Tieren rationell 
durchprüft worden waren, war das beim Hg nicht der Fall. 

Hier fiel dem Tierexperiment im wesentlichen nur eine ergänzende Auf­
gabe der Vertiefung und Erklärung verschiedener Probleme zu, die sich durch 
klinische Beobachtung nicht hatten lösen lassen. Einen entscheidenden Ein­
fluß auf die Form selbst, die die Hg-Behandlung im Lauf der Zeit in der Klinik 
bekommen hatte, kann man den tierexperimentellen Arbeiten mit Hg kaum 
zuschreiben. Ihre klassische, allgemein akzeptierte Form ist heutzutage die 
jahrelange, chronische, intermittierende Behandlung (FouRNIER) in Form von 
Inunktionen oder intramuskulären Injektionen, teilweise ergänzt durch interne 
Behandlung mit Pillen und Lösungen. Aber dieses Behandlungsschema ist 
ausschließlich auf Grund klinischer Beobachtungen ausgebildet worden. 
Nichtsdestoweniger liegt ein sehr umfassendes Material tierexperimenteller 
Forschungen über die Wirkungen des Hg auf den gesunden und infizierten 
Tierorganismus vor, und wir schulden diesen sehr wertvolle und instruktive 
Aufschlüsse. Es soll hier eine kurze Übersicht über einen Teil dieses Materials 
gegeben werden, die keinerlei Vollständigkeit beabsichtigt. Im übrigen muß 
auf das Kapitel über experimentelle Syphilis verwiesen werden (Bd. XV, S. 355). 

2* 



20 S. LoMHOLT: Quecksilber, Theoretisches, Chemisches und Experimentelles. 

Die Tierversuche mit Hg hatten hauptsächlich drei, etwas verschiedene 
Ziele. Das älteste war, das Schicksal des Hg im tierischen Organismus zu ver­
folgen: seine Aufnahme, seine Verteilung und seine Ausscheidung. Über die 
Resultate dieser Untersuchungen, die im ganzen recht gerrau mit den Resultaten 
zusammenfallen, zu denen man durch Untersuchungen an Menschen gekommen 
ist, wird es am praktischsten sein, zusammen mit diesen zu berichten, so wie 
das in den nächstfolgenden Kapiteln geschehen ist. Hier soll nur an die 
klassischen Untersuchungen von V OIT, ÜVERBECK, Lunwm und ZILLNER, 
ULLMANN, JuLIUSBERG u. v. a. erinnert werden. 

Eine zweite Gruppe von Tierversuchen bezweckt die Untersuchung der 
Toxizität des Hg. Diese werden im Abschnitt über "Die Quecksilberschädi­
gungen" (ALMKVIST) ihre Besprechung finden. 

Es verbleibt schließlich eine dritte Reihe von Untersuchungen, die sich 
mit der Wirkung verschiedener Hg-Präparate und ihrer Anwendung bei 
experimenteller Syphilis und damit verwandten, von Spirillen und Trypano­
somen hervorgerufenen Infektionskrankheiten beschäftigen. 

Was die Spirillen- und Trypanosomenkrankheiten betrifft, muß man jedoch 
zugeben, daß sich die therapeutischen Resultate nur mit Vorbehalt auf mensch­
liche Syphilis übertragen lassen. So haben ScHRAUT und SeROELLER ein Hg­
Präparat hergestellt, das ausgezeichnet auf Recurrens, aber nicht auf Kanin­
chensyphilis wirkte (vgl. BLUMENTHAL und ÜPPENHEIM (d) S. 476]. Gleichwohl 
wurde jedoch namentlich Spirochaeta gallinarum zu umfassenden vergleichenden 
Untersuchungen über die therapeutische Wirkung des Hg benutzt, so nament­
lich von KoLLE (S. 13, Tab. 1). 

MANTEUFEL konnte durch Anwendung von Hg bei Recurrens von Ratten 
eine beträchtliche Wirkung erzielen, und zwar wurde "die beste Wirkung von 
der intravenösen Anwendung des Hydrargyrum colloidale gesehen". Nähere 
Einzelheiten werden nicht angegeben. 

UHLENHUTH und MANTEUFEL (a) nahmen später Versuche mit Hühner­
spirillose vor, und man konnte bei intravenöser Injektion von kolloidalem Hg 
in Dosi maxima tolerata "nur eine geringe Entwicklungshemmung feststellen" 
(I. c. S. 118). "Mit salicylsaurem Hg hatte die präventive Einverleibung einen 
guten, die kurative dagegen keinen erheblichen Erfolg". 

Affen- und Kaninchensyphilis. 
Weit größere praktische Bedeutung haben die Untersuchungen über die 

kurative Wirkung des Hg gegenüber experimenteller Syphilis, und zwar bei 
Affen und Kaninchen. Die ersten umfassenden, man könnte sagen, klassischen 
Versuche verdanken wir NEISSER und seinen Mitarbeitern, der namentlich auf 
seiner Expedition nach Java eine lange Reihe sorgfältiger, instruktiver Versuche 
mit Hg-Behandlung infizierter Affen vorgenommen hatte. NEISSER benutzte 
hauptsächlich folgende Präparate: salicylsaures Hg und dessen Verbindungen 
mit Aminooxyisobuttersäure, das lösliche Asurol (S. 9), das jedoch auf­
gegeben werden mußte, da es zu toxisch war. "Die Tiere bekamen Stomatitis, 
verloren die Freßlust und starben meist rasch." "Bei denjenigen, die lange 
genug beobachtet werden konnten, schien allerdings ein guter Heilerfolg ein­
getreten zu sein". Ferner Sublimat und kolloidales Hg (Firma Heyden), das 
intravenös in 1Y20foiger Lösung in Dosen von 4 ccm gut vertragen wurde. 

NEISSER sah keine sichere Wirkung von prophylaktischen Injektionen der 
erwähnten Substanzen, mochte nun die Injektion vor oder gleichzeitig mit der 
Inokulation gegeben sein. Wenn die Primäraffektion sich entwickelt hatte, 
wurden folgende Resultate erreicht: 
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"10 Tiere, welche 19 ccm 1/ 2% iger Quecksilber-Kolloidallösung intravenös erhielten, 
blieben alle ungeheilt. Mit Sublimat wurden 15 Tiere behandelt, lO wurden geheilt (13,5 
bis 42 mg), 5 blieben ungeheilt (7,5-30 mg). Mit Salicylquecksilber wurden 39 Tiere 
behandelt, darunter wurden 34 geheilt, eines fraglich, 4 nicht geheilt." "Wenn wir im 
allgemeinen mit Salicylquecksilber die besten Resultate erzielten, so liegt das wohl wesent­
lich daran, daß es infolge etwas langsamerer Resorption besser vertragen wurde und dem­
gemäß längere und intensivere Kuren ermöglichte. Vollständig versagte das kolloidale 
Quecksilber''. 

Höchst eigentümlich ist es, daß NEISSER keinen Unterschied im Resultat 
je nach dem Zeitpunkt konstatieren konnte, zu dem die Behandlung einsetzte. 
Selbst Tiere, bei denen die Behandlung erst 400-500 Tage nach der Infektion 
eingeleitet wurde, ließen sich heilen. 

Den Eintritt der Heilung konstatierte NEISSER entweder durch positiven 
Ausfall der Reinokulation oder durch negativen Ausfall der Organimpfung an 
gesunden Tieren. 

NEISSER zieht aus seinen Tierexperimenten eine Reihe von Schlüssen auch 
bezüglich der Behandlung der menschlichen Syphilis, von denen die wichtigsten 
sind, daß Hg wirklich ein Kurativum in allen Stadien, nicht nur ein sympto­
matisches Mittel ist, und ferner, daß die Dosis eine entscheidende Rolle spielt, 
und zwar derart, daß 9/ 10 der üblichen in der Klinik augewandten Kuren als 
unzulänglich angesehen werden müssen (s. oben S. 2ff.). 

Andere Untersuchungen verdanken wir UHLENHUTH und WEIDANZ, die 
Kaninchen, die in die vordere Augenkammer mit Corneastückehen eines an 
syphilitischer Keratitis erkrankten Kaninchens geimpft waren, mit 1 ccm einer 
1 Ofo0 igen Sublimatlösung behandelten. Die Behandlung begann sofort nach der 
Impfung. Die Injektionen wurden in der Regel in 4 tägigen Zwischenräumen 
6-8-16mal i. v. gemacht. Fast bei allen Tieren schlug die Impfung an - im 
Gegensatz zu den mit Atoxyl behandelten - doch etwas später als bei den 
unbehandelten Kontrolltieren. "Ob das Hg überhaupt eine schützende Wirkung 
besitzt, läßt sich aus unseren Versuchen nicht mit Sicherheit entnehmen. Viel­
leicht kann das spätere Auftreten der Keratitis bei den Sublimattieren doch 
auf eine gewisse präventive Wirkung zurückgeführt werden". Vielleicht läßt 
sich die beobachtete geringe Wirkung dadurch erklären, "daß Kaninchen Hg 
im allgemeinen schlecht vertragen". 

Eine zweite Untersuchungsreihe verdanken wir TüMASZEWSKI, der gleich­
falls nur einen ganz schwachen Einfluß der Sublimatinjektion auf Kaninchen 
fand, die mit Syphilis in die Cornea geimpft waren. Eine präventive Wirkung 
ließ sich nicht mit Sicherheit erkennen, es sei denn, daß eine sehr starke Behand­
lung gegeben wurde. Es wurde ein Passagevirus angewendet, hergestellt vom 
Bertarellistamm. Kaninchen erkranken ohne Verlängerung der normalen 
Inkubationszeit an syphilitischer Keratitis, wenn sie im Moment der Impfung 
und noch kurze Zeit nachher unter der Wirkung von Sublimatinjektionen 
stehen. Unter dem Einfluß längere Zeit (5-9 Wochen) fortgesetzter Sublimat­
injektionen erkrankt nur ein Teil der Tiere zu der gewöhnlichen Zeit, ein Teil 
später, ein kleiner Teil überhaupt nicht. Voraussetzung dabei ist, daß die Subli­
matmengen unter Berücksichtigung des Durchschnittsgewichtes der Kaninchen 
etwa denjenigen entsprechen, die wir bei der Behandlung der menschlichen 
Syphilis benutzen. 

Steigert man den Quecksilbergehalt der Sublimatinjektionen um das Acht­
bis Zehnfache, so bleiben fast alle Impftiere ohne klinisch erkennbare Krank­
heitserscheinungen, auch wenn man mit den Einspritzungen schon nach einer 
Woche aufhört (1. c. S. 655). 

UHLENHUTH und MANTEUFEL erzielten gute Resultate bei der Horn­
hautsyphilis der Kaninchen durch Benutzung des von FERD. BLUMENTHAL 
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hergestellten sauren Hg-Salzes der p-Amidophenylarsinsäure, die 31,65% H~ 
und 23,73% As enthält. Seine Konstitutionsformel ist folgende: 

NH2 NH2 

(~ (~ 
"'/f'o o~/ 
As-OH HO-As 

"'0-Hg-0/ 

Es gelang mit einer einmaligen Einspritzung von 0,06 g eine maximal ent­
wickelte syphilitische Keratitis in 5-6 Tagen vollständig zum Schwinden zu 
bringen. Weder mit Sublimat allein oder noch mit salicylsaurem Hg allein 
noch mit Atoxyl allein ist ein derartiger rascher Erfolg zu erzielen. 

Wieviel von dieser Wirkung auf Hg und wieviel auf der As-Komponente 
beruht, läßt sich natürlich nicht entscheiden. Es gelang jedoch in einem Falle, 
aber langsamer, durch eine einzige Injektion von Hg-salicyl-Heilung zu erzielen, 
niemals dagegen mit Sublimat. 

LAUNOY und LEVADITI bekamen durch Injektion von HgC12 intravenös keine 
Wirkung auf Kaninchensyphilis, auch nicht von Oxymercurisalicylsäure (in 
Natriumcarbonatlösung), dagegen bei Benutzung von Phenyl-methyl-amino­
acetat von Mercuri-Kaliumdithiocarbonat, was die Zusammensetzung hat: 

( C6H4 - CH- COOK ) 
! =Hg 

CH3 - N-OS- S 2 

Es enthält 250fo Hg. In diesem Stoff ist Hg an S auf eine eigentümliche 
Art gebunden, so daß es von Schwefel oder Alkali nicht gefällt wird. Gleichwohl 
ist die Verbindung wenig stabil. Eine wässerige Lösung, die klar ist, dekompo­
niert sich recht schnell beim Stehenlassen oder bei Erwärmung, und Hg wird 
dann als Sulfid in kolloidaler Form ausgefällt. Dosis letalis ist intravenös 0,01 g 
pro Kilogramm für Kaninchen, die unter dem Bilde einer Hg-Vergiftung 
sterben. Hühner ertragen 0,015 g pro Kilogramm. 

Die Hühnerspirillose heilte bei einer Dosis von 0,015 g, wenn sie am ersten 
Tag verabfolgt wurde. 

In drei Fällen von Kaninchensyphilis heilten große Serotalschanker in 
13-19 Tagen nach zwei Injektionen von Dosen von 0,0016-0,005 g pro Kilo­
gramm, also eine Wirkung, die besser ist, als sie gewöhnlich mit anderen Hg­
Präparaten bei Kaninchensyphilis erzielt wird, von denen L. u. L., wie erwähnt, 
Sublimat und Mercurisalicylsäure selbst prüften. Etwas besser war eine Verbin­
dung von der Zusammensetzung (N02C6H 3C02Na)2 Hg, die auch von FRANZ 
BLUMENTHAL (e) untersucht wurde. Auch andere Schwefelverbindungen wurden 
untersucht, aber keine schien so gute Resultate wie die erstgenannte Verbin­
dung zu geben, die in einem einzelnen Fall in einer einzigen Dosis von 0,0023 g Hg 
imstande war, einen spirochätenreichen Schanker zu heilen. Das Präparat 
hat jedoch keine dauernde Anwendung in der Syphilistherapie gewonnen. 

KoLLE und RITZ nahmen Versuche mit folgenden Hg-Verbindungen und 
mit folgendem Resultat vor: 

Tabelle 2. 

Dosis toxica Dosis tolerata 
I 

Heildosis I Keine Wir-
kung bei 

Sublimat 0,004-0,001 0,002-0,001 0,002 0,001 
Kalomel 0,03 0,01 0 0,01 
Hg. salicylicum 0,01 0,0075 0 0,0075 
Kolloides Hg 0,004 0,003 0 0,002 
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"Bei Hg-Verbindungen wirken fast nur Dosen, die ganz in der Nähe der 
tödlichen liegen, oder die mit der tödlichen zusammenfallen". 

"Nach Injektion von Hg-Präparaten bleiben die Spirochäten bei Kaninchensyphilis 
noch tagelang gut beweglich und gut erhalten, und erst allmählich, fast parallel mit den 
Giftwirkungen der Hg-Präparate, die bei Kaninchen besonders intensiv sind, tritt ein lang­
sames, aber fast nie völliges Verschwinden der Spirochäten ein. Es lag nun nahe, die geringe 
Wirkung des Hg bei der Kaninchensyphilis auf eine besonders hohe Empfindlichkeit dieser 
Tierart für das Hg zurückzuführen". 

Ferner hat W. FREI eine umfassende Untersuchungsreihe mit Hg-Behand­
lung von Kaninchen vorgenommen. 

Zuerst wurde Cyarsal (s. S. 10) untersucht: 
Bei intramuskulärer Injektion fand sich, daß das Cyarsal dem Grade seiner 

subakuten Giftwirkung nach, berechnet auf den Hg-Gehalt, ungefähr zwischen 
Sublimat und Kalomel einzuordnen ist. In Dosen von 0,007 g, 3 mal mit ein­
tägigem Zwischenraum gegeben, ruft Cyarsal eine vorübergehende Albuminurie 
hervor, während nur eine einzelne Dosis, die die gleiche Hg-Menge in Form 
von HgCl2 enthält, die schwersten Nierenschädigungen hervorrief. Eine 6malige 
Injektion von Kalomel mit demselben Hg-Gehalt ließ die Nieren anscheinend 
gänzlich unbeeinflußt. Cyarsalvergiftung hatte ganz den Charakter einer 
Hg-Vergiftung. Es ist allerdings kein Zweifel, daß auch eine Cyanwirkung 
sich geltend macht, aber in therapeutischen Dosen bei Menschen spielt das 
selbst bei intravenöser Injektion eine ganz untergeordnete Rolle. Die thera­
peutische Wirkung wurde zuerst an Kaninchen mit wohlentwickeltem Primär­
affekt untersucht und nach der Schnelligkeit beurteilt, mit der die Spirochäten 
verschwanden, die Wunden verheilten usw. 

FREI erhielt bei Dosen von 0,0035 g Hg pro Kilogramm folgende Resultate: 

Ta belle 3. 

Substanz I Sublimat 
I 

Cyarsal Kalomel 

Zahl der Injektionen . . l l 3 
I 

3 6 
Toxische Wirkung ... stark keine schwach keine keine 
Therapeutische Wirkung stark schwach deutlich un- stark 

bis stark zureichend 

"Es sind also im allgemeinen um so kleinere Hg-Mengen zur Behandlung erforderlich 
gewesen, je giftiger sich das Präparat erwies". -"Mit allen drei Präparaten ist es gelungen,. 
unter Vermeidung einer toxischen Allgemeinschädigung eine therapeutische Wirkung zu 
erzielen" (l.c. 8.400). Am geeignetsten ist die Serienbehandlung, da bei Quecksilberverbin­
dungen die Dauerwirkung mehr im Vordergrund steht. Hierbei gelingt es, den chemo­
therapeutischen Index günstiger zu gestalten als bei einmaliger Injektion." 

Einige orientierende Versuche mit Novasurol (s. S. 10) und mit ScHEITLINs­
Präparat (s. S. 12) zeigten, daß auch mit diesen eine therapeutische Wirkung, 
und anscheinend manchmal durch eine einzige Injektion erreicht werden 
konnte. 

Der definitive Charakter des Behandlungsresultats läßt sich nicht bestimmt 
feststellen. So gelang nur bei zwei von 12 Tieren eine Reinokulation. Diese 
beiden hatten übrigens eine besonders starke Hg-Behandlung erhalten. 

Eine spätere Versuchsreihe mit Sublimat und Kalomelinjektionen, in Serien 
an Kaninchen mit ganz frischen Primäraffekten verabfolgt, gab bedeutend 
bessere Resultate. Es gelang in allen Fällen, die nachweisbaren Spirochäten 
zu beseitigen und die Infiltrate zur Resorption zu bringen. Es wurden Dosen, 
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entsprechend 0,0035 g Hg, gegeben. Von Kalomel waren 5 Injektionen erforder­
lich, bevor die Spirochäten schwanden, von Sublimat nur 1-2. Bei ihnen allen 
glückte eine Reinokulation, 9 Wochen nach der ersten Inokulation vorgenommen. 
Aus verschiedenen Gründen glaubt FREI jedoch nachweisen zu können, daß 
es sich eher um eine Superinfektion gehandelt hat, als um eine reine Reinfektion, 
wobei er jedoch gleichzeitig darauf hinweist, daß der hemmende Einfluß der 
Hg-Behandlung auf die ursprüngliche Syphilisinfektion die Ursache und die 
Voraussetzung dafür ist, daß eine Superinfektion sich überhaupt zu diesem 
Zeitpunkt vornehmen läßt. Ganz ähnliche Beobachtungen (erhöhte Emp­
fänglichkeit für neue Infektion als Folge vorausgehender Behandlung) sind 
übrigens von PEARCE und BROWN bei Salvarsanbehandlung gemacht. 

Eine definitive Heilung seiner Kaninchen gelang FREI nicht, aber er meint, 
daß das auf der zu kurzen Dauer der Behandlung beruht. Bei längerer Hg­
Behandlung glaubt FREI, daß man Kaninchen ebensogut wie Affen würde 
heilen können (NEISSER). 

Schließlich ist von amerikanischer Seite in den letzten Jahren ein Versuch 
gemacht, eine besonders gut geeignete Verbindung zu komponieren, nämlich 
von WHITE, HILL, MooRE und YouNG. Sie ist zur intravenösen Injektion 
bestimmt, um auf diese Weise die lästigen Irritationsphänomene an der In­
jektionsstelle zu vermeiden. Es ist ein Dinatriumsalz des Hydroxymercuri­
fluorescin ("Flumerin" 32,5% Hg) und hat die Zusammensetzung: 

HgOH 

/""-C- /-"" ONa 

I I '""-/ 
YooNa ~(=) = o 

Die Verbindung ist in Wasser leicht löslich, bis zu 100fo. Sie ist autosteriL 
In der Praxis wird eine 20foige Lösung benutzt, die am besten jedesmal frisch 
zubereitet wird. Hg wird von starken Alkalien oder Jodiden nicht gefällt und 
von Ammoniumsulfid erst nach längerem Stehenlassen oder Erwärmung zum 
Kochen. Die Lösung fällt Eiweiß nicht. 

Kaninchen und Hunde vertragen in der Regel intravenös 30 mg pro Kilo­
gramm, manchmal bekommen sie jedoch Albuminurie. Dos. letal. ist 50 mg. -
5-IO mg werden in der Regel in Serien zu 20 Injektionen mit Zwischenräumen 
von einigen Tagen vertragen, Dosen, die bezüglich des Hg-Gehaltes I0-20mal 
über die bei anderen Hg-Präparaten üblichen liegen. 

Bei Kaninchensyphilis zeigte es sich (S. 879), daß 4-8 Dosen a lO mg per 
Kilogramm, jeden zweiten Tag verabfolgt, intravenös bei 5 Kaninchen mit 
gut entwickelter Syphilis die syphilitischen Läsionen zum Schwinden brachten, 
und in zwei Fällen ergab der Inokulationsversuch der Poplitealdrüse negatives 
Resultat. Fünf Kaninchen erhielten 10 Tage lang Injektionen a 5 mg. Bei 
keinem von ihnen ergab die Transplantation der Poplitealdrüse positiven Aus­
fall. 12 tägige Dosen a 3 mg gaben variierende Resultate. Eine einzelne 
Dosis von 30 mg ergab in 3 Fällen negativen Ausfall der Lymphdrüseninoku­
lation, in I Fall dagegen positiven Anschlag. 

Bei einer Anzahl von Versuchen an Patienten ergab es sich, daß Dosen 
von 3 mg pro Kilogramm an jedem zweiten Tag gut vertragen wurden, und in 
der Regel auch 5 mg pro Kilogramm, und gleichzeitig wurde eine recht kräftige 
therapeutische Wirkung beobachtet, die doch aber kaum über das hinausging, 
was auch mit anderen Hg-Präparaten erreicht wird. In der Regel kam es 
zu Stomatitis und Albuminurie (in etwa 1/ 3 der behandelten Fälle). 
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In diesem Kapitel soll die Art der Aufnahme, Verteilung und Ausscheidung 
des Quecksilbers besprochen werden. Die praktisch so wichtige Frage von der 
Schnelligkeit der betreffenden Vorgänge soll aus praktischen Gründen erst 
später bei den einzelnen Behandlungsarten für sich abgehandelt werden. 

Die Quecksilberabsorption. 
Das Hg kann durch sehr verschiedene Methoden einverleibt werden. Viele 

derselben hat man in der Therapie benutzt. Das gilt von der Aufnahme durch 
die Lungen (Inhalationskur), durch die Haut (Schmierkur), durch den Darm­
kanal (interne Behandlung), durch Einspritzung in die Subm~tis, Muskulatur 
und Venen (Injektionsbehandlung). 

Bei jeder gelten für die Hg-Aufnahme besondere Verhältnisse, aber es wird 
aus praktischen Gründen am einfachsten sein, diese Frage bei jeder einzelnen 
Behandlungsart mit den quantitativen Verhältnissen zusammen zu behandeln. 
Das soll später geschehen. 

Das Quecksilber kann auch noch auf anderen Wegen, so durch Wundflächen, 
aufgenommen werden. 

Eins der am häufigsten angewendeten Wundmittel ist das Sublimat. Dieses 
hat bekanntlich größere Tiefenwirkung als die meisten anderen Lösungen der 
Schwermetallsalze, indem das Sublimat sehr schnell Albuminate bildet und 
diese in einem Überschuß von Eiweiß und NaCl löslich sind. Eine ähnliche, 
etwas langsamere, aber ganz evidente Resorptionswirkung hat das Kalomel, 
das z. B. als Streupulver bei erodierten Papeln angewandt wird und mitunter 
eine heftige universelle Hydrargyria cutanea hervorrufen kann, und zwar durch 
Absorption. Auch metallisches Hg kann mitunter auf diesem Wege sehr rasch 
und in großen Mengen aufgenommen werden. Unmittelbare Behandlung von 
Wundflächen mit metallisches Hg enthaltenden Präparaten wird selten vor­
genommen, aber SACKUR hat den Fall eines jungen Mädchens mitgeteilt, das 
wegen eines rissigen Ekzems am Arm mit einer kräftigen Einreibung von 5 g 
Ung. Hydrargyri behandelt war. Hier trat nach einer Stunde ein heftiges 
Übelbefinden mit Erbrechen und Diarrhöe auf, dann Nephritis mit Anurie, 
und im Verlauf weniger Tage verlief der Fall tödlich. Bei der Autopsie fanden 
sich alle Zeichen der Hg-Vergiftung. 

In bezug auf den Absorptionsmodus des Hg sowohl für metallisches Hg 
als auch für Kalomel wird auf die spätere Besprechung verwiesen (S. 42 ff.). 

Außer durch den Verdauungskanal und die Schleimhäute der Respirations­
organe kann Hg auch durch die Schleimhaut der Vagina und des Uterus in so 
großen Mengen, z. B. bei Anwendung von Sublimatlösung zu Ausspülungen, 
aufgenommen werden, daß eine tödlich verlaufende Vergiftung entsteht (vgl. 
den Beitrag ALMKVISTs in diesem Bande). Es finden sich mehrere solche 
Fälle in der Literatur mitgeteilt, so von Lunww (Tabelle 4, Fall II, S. 26) 
und JONES. 

Man ersieht hieraus, daß Hg vom menschlichen Organismus fast überall 
aufgenommen werden kann, und nicht nur das stark aktive Mercurichlorid, 
sondern auch das Kalomel, ja selbst metallisches Hg. Sogar das Merkurosulfid 
(HgS), das sonst fast ganz reaktionsunfähig ist, läßt sich, wenn auch sehr lang­
sam, von der lebenden Zelle beeinflussen und in Lösung bringen. ÜOENEN 
(S. 51) konnte eine Absorption von intern verabreichtem HgS aus dem 
Magendarmkanal feststellen. Aber auch anderswo muß dieselbe Umwandlung 
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im Gewebe stattfinden können. Wie von ALMKVIST durch umfassende Arbeiten 
unwiderleglich nachgewiesen, findet in verschiedenen Geweben, und zwar 
besonders im Zahnfleisch, wenn dies mit Hg gesättigt wird, eine Ausfällung 
von schwarzem HgS statt, oft sogar in Körnerform. Die klinische Erfahrung 
weiß aber schon seit lang her, daß eine derartige Mißfärbung des Zahnfleisches 
durch Ausfällung von HgS keine beständige ist, sondern nach und nach ver­
schwindet: Das HgS wird gelöst und absorbiert, wenn die umgebende Hg­
Konzentration wieder unter ein gewisses Minimum sinkt. 

Die Verteilung des Quecksilbers im Organismus. 
Früher ist auseinandergesetzt worden, daß das Hg, das beim Gebrauch der 

verschiedenen in der Syphilisbehandlung zur Anwendung kommenden Präparate 

Menschen 

Herz. 
Lunge 
Nieren . 
Leber 
Magen. 
Magengehalt 
Galle ... 
Dünndarm 
Dünndarmgehalt 
Dickdarm ... 
Dickdarmgehalt . 
Milz ... 
Gehirn. 
Muskeln 
Knochen. 

I 

1,4 
1,81 
+ 
0 
+ 

0,14 

1,65 
0,86 
0,89 
+ 
+ 

II 

2,25 
0,87 

0,06 

0,53 

0,38 
+ 

III 

2,39 
2,1 

+ 
+ 

IV 

17,4 
8,2 

548,4 

20,0 

12,3 
40,0 

Ta-

LUDWIG 

V 

12,9 
7,2 

541,6 

40,2 

6,7 

+ 

im Organismus zirkuliert, aller Wahrscheinlichkeit nach immer in derselben 
chemischen Verbindung sich vorfindet. In genauer Übereinstimmung hiermit 
steht die Tatsache, daß sich das Hg bei allen diesen Präparaten auf ganz die 
gleiche Art verteilt, und zwar in einer Weise, die genau der bei mehreren anderen 
Schwermetallen gleicht, z. B. dem Blei und dem Wismut, das ja auch in der 
Syphilisbehandlung angewendet wird [LOMHOLT (k)]. 

Ist das Hg auf die eine oder andere Art aufgenommen und in die besprochene 
Zustandsform übergegangen, wird es mit dem Blutstrom in Zirkulation gebracht, 
und mit diesem verteilt es sich in alle Körpergewebe, wenn auch in einer recht 
unregelmäßigen Art, so daß man in einigen Geweben, z. B. im Fettgewebe, 
nur wenig Hg findet, in anderen dagegen viel, z. B. in den Nieren. Der Körper 
"sättigt" sich sozusagen mit Hg, indem das Hg, das auf diese Weise in den ver­
schiedenen Geweben und Organen abgelagert wird, vorläufige Depots bildet, 
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aus denen das Hg in dem Maße, wie die Konzentration im Blut bei der fortge­
setzten Ausscheidung sinkt, allmählich wieder langsam in den Blutstrom zurück­
kehrt. Die Depots werden allmählich wieder entleert, aber dies dauert immer 
mehrere Monate. Man muß sich vorstellen, daß auch das Hg, das auf diese Weise 
von neuem wiederkehrt, noch eine antibakterielle Wirkung zu entfalten im­
stande ist. Eine Sonderstellung nehmen jedoch die Ausscheidungsorgane ein, 
die Nieren und z. T. wohl auch Leber und Darm. Was sich hier vorfindet, 
ist sicher zum großen Teil auf dem Wege der Ausscheidung und kann im Kampf 
des Organismus gegen die Syphilisinfektion kaum von neuem ausgenützt werden. 

Die Hg-Mengen, die auf diese Weise im Organismus aufgespeichert werden 
können, sind immer recht klein, variieren aber je nach der Menge des zuge­
führten Hg. Dahingegen besteht gewöhnlich eine recht konstante Proportio­
nalität in den Konzentrationen, die zu jeder Zeit in den verschiedenen Organen 

belle 4. 

und ZILLNER 

VI 

14,42 
6,77 

126,96 
1,5 

120,75 

2,71 

5,65 
0,14 

3,78 

VII 

0,17 

35,06 
6,8 

0,37 

0,72 

VIII 

0,06 
0,28 
2,8 
2,96 
0,73 

0 
0,44 

1,2 

0,37 
0,02 
0,07 

0 

I 

0,37 
0,1 
6,31 
1,20 

[0,15] 

0,64 
[0,02] 
0,46 
[1,4] 
0,6 
0,15 
0,25 
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II 

0,30 
0,57 
7,0 
3,21 

0,85 

4,98 

1,0 
0,17 

III 

0,30 
0,1 
3,30 
2,45 

0,21 

0,20 

015 

IV 

0,24 
0,03 
1,60 
0,32 

0,37 
[1,0] 
0,86 
[2,7] 
0,43 
0,10 

und Geweben vorhanden sind, so daß die Reihenfolge der Organe, nach Hg-Kon­
zentration geordnet, fast immer die gleiche bleibt. 

Es liegen über diese Verhältnisse eine Reihe teils an Menschen, teils an 
Tieren vorgenommener Untersuchungen vor. Beim Menschen hat man im wesent­
lichen tödlich verlaufende Vergiftungen untersucht, die teils unter der Syphilis­
behandlung, teils durch Selbstmord oder Unglücksfälle usw. entstanden waren. 
Bei Tieren hat man eine Reihe experimenteller Untersuchungen angestellt. 
Diese Untersuchungen zeigen, daß das Hg nach ganz den gleichen Regeln bei 
Tieren wie bei Menschen zirkuliert, sich verteilt und ausgeschieden wird. Man 
ist also berechtigt, von Beobachtungen bei Tieren auf Menschen zu schließen. 

Die Zahl der vorliegenden eingehenden Untersuchungen ist nicht sehr 
beträchtlich. Das beruht teils darauf, daß das Untersuchungsmaterial beim 
Menschen nur in sehr geringem Umfang vorkommt, teils namentlich auf der 
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Tabelle 5 (Fortsetzung). 

SüSSMANN A. HÜSGEN 

Katze III Kaninchen I 
30 g grauer Salbe auf Katze IV 5 Injektionen von 

Tiere Einreibung- von 47,5 g M. A. T. (lipotropes 200 cm' geschorener Salbe in 4 Portionen. Hg-Präparat). 60 cg Haut in 4 Portionen 
eingerieben. Kachexie. Kachexie. Am 33. Tag am 1., 4., 7 ., 9. u. 11. 
Am 27. Tag getötet. getötet. Versuchstag. Am 

12. Tag gestorben. 

Herz 0,36 
I 

0,24 0,33 
Lunge 0,10 0 0,96 
Nieren. 4,44 2,46 15,17 
Leber 0,44 0,29 5,74 
}iagen . . . . . . . . 0,07 0,09 
Dünndarm mit Inhalt. 0,13 0,07 
Dickdarm mit Inhalt 1,25 1,50 
Wlz . 0,42 0 4,67 
Gehirn und Rückenmark 0,14 2,27 
}iuskeln 0,14 0,09 2,04 
Blut. O,ll 0,08 
Pankreas 0,05 0 
Galle 2,00 

Schwierigkeit der Untersuchungen, da sie eine umständliche, zeitraubende 
analytische Technik erfordern (s. S. 16). Größere zusammenhängende Unter­
suchungsreihen liegen nur von Lunwm und ZILLNER (e) (8 Analysenreihen von 
durch Suicidium verstorbenen Menschen und 4 an Hunden), ULLMANN (7 Tier­
versuche), BucHTALA (2 Tierversuche), LoMHOLT (e-h-j-k) (4 Reihen an 
Menschen, 6 an Kaninchen) und HüsGEN (1 Tierversuch), SüssMANN (2 Tier­
versuche) vor. SowohlLunwms undZILLNERs alsauch ULLMANNs Untersuchungen 
sind recht alt (1890 und 1893). Sie sind mit einer recht unvollkommenen analy­
tischen Methode vorgenommen, die 1877 von LUDWIG (a-b) ausgebildet ist 
(s. S. 16)_ Die späteren Versuche sind alle mit einer genauen Methode ange­
stellt (s. S. 18-19). Gleichwohl zeigen sie alle eine ganz gute Übereinstimmung, 
wie das aus den vorstehenden Tabellen 4 u. 5 hervorgeht. Andere kleinere 
Untersuchungsreihen liegen u. a. vor von WELANDER (I) ScHUMM, GASCARD und 
BANCE, RIEDERER, OvERBECH, HASSENSTEIN, BöHM, DE MrcHELE, BoGuL­
JuBow, GoLA, JuLIUSBERG, ALMKVIST (a, d), BALDONI, BLUMENTHAL u. 0PPEN­
HEIM (a, b, c, d), MENSCHEL U. V. a. 

Ordnet man Organe und Gewebe ihrem Hg-Gehalt nach in einer Reihe an, 
so sieht die Sache in der Hauptsache so aus, wie Tabellen 4 u. 5 (S. 26-30) 
zeigen. 

l. Die Nieren enthalten fast konstant die größte Menge Hg pro Gramm. 
Auch absolut kommen sie in erster Reihe, ja in der Regel enthält jede Niere 
mehr als irgendeines der anderen Organe. 

2. Von den Nieren ist ein weiter Sprung bis zur Leber, die in der Regel den 
zweiten Platz einnimmt. Aber oft findet man doch ebensoviel, ja bedeutend 
mehr im Dickdarm. Auch bei anderen Metallen, z. B. Wismut und Blei, findet 
man die Leber sehr reich an Metall. Das ist leicht verständlich, weil auch die Leber 
einigermaßen als ein Ausscheidungsorgan betrachtet werden muß (s. S. 32 u. 37). 

3. Der Dickdarm zeigt ein recht variierendes Verhalten. Manchmal enthält 
er große Mengen von Hg, und zwar besonders bei Vergiftung durch den Magen­
darmkanal (s. Tabelle 4, II, IV, V). Sonst enthält er gewöhnlich nur recht kleine 
Mengen, selbst in Fällen, wo starke Symptome seitens des Magendarmkanals 
bestehen, ja selbst bei blutigen Diarrhöen mit tiefgehenden pathologisch-
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anatomischen Veränderungen der Schleimhaut. Das deutet darauf, daß die in 
den genannten Fällen sich findenden großen Mengen eher auf Absorption als 
auf Ausscheidung beruhen. Ist erst einige Zeit nach der V erabfolgung des Hg 
per os verstrichen, so findet sich gewöhnlich nur recht wenig Hg im Dickdarm. 

4. Der Dünndarm kann bei Vergiftungen per os ebenfalls sehr beträchtliche 
Mengen, in der Regel jedoch weniger als der Dickdarm enthalten. Sonst pflegt 
er nicht sehr viel Hg zu enthalten. Aber die Zahlen variieren außerordentlich 
stark. Auch ALMKVIST fand bei einigen Kaninchenversuchen (d, S. 224) ein 
stark variierendes Verhalten. Er gab jedoch stark toxische Dosen. 

5. Der Magen enthält in der Regel nur ganz kleine Mengen, wenn nicht eine 
unmittelbar vorausgegangene schwere perorale Vergiftung vorliegt. Dann 
können sich natürlich große Mengen, z. B. nach Einnahme von Sublimat per 
os, finden. 

6. Die Milz ist so klein, daß bei kleinen Tieren der Gehalt schwer genau 
zu bestimmen ist. Aber beim Menschen sind oft recht ansehnliche Mengen 
gefunden. 

7. Das Herz enthält in der Regel nur kleine Mengen. Das geht deutlich 
aus ULLMANNs wie auch aus LoMHOLTs Versuchen bei Patienten hervor. 
Bei Untersuchungen von Kaninchenherzen fand Verf. etwas mehr. Der Grund 
hierfür liegt offenbar in kleinen Analysefehlern, weil die zu bestimmenden 
Mengen an sich so außerordentlich gering waren. 

8. Die Lungen enthalten in der Regel auch nur kleine Hg-Mengen, jedoch 
mehr als dem Gehalt der Blutmenge entspricht. Das haben seinerzeit WELANDER 
(lJ und ALMKVIST (a) nachgewiesen. 

9. Das Gehirn ist nur wenige Male (Tabelle 4) beim Menschen untersucht. 
Es fanden sich immer nur recht kleine, aber doch deutliche Mengen. Bei 
Kaninchen hat LOMHOLT etwas größere Mengen gefunden; aber wieder sind die 
absoluten Zahlen hier so klein, daß schon ein kleiner Analysefehler einen großen 
Einfluß bekommt. Nur HüsGEN hat größere Mengen gefunden. 

10. Das Knochengewebe ist ebenfalls nur einmal untersucht worden (Tab. 4, VI). 
Es enthält mäßige Mengen. 

11. Das Muskelgewebe wurde recht oft untersucht; es wurden nur kleine 
Mengen darin gefunden. In Anbetracht des großen Prozentsatzes, den die 
Muskulatur beim Körper ausmacht, ist dieser Umstand von großer praktischer 
Bedeutung. 

12. Das Fettgewebe ist nur einmal quantitativ untersucht (LOMHOLT). Es 
fanden sich nur schwache Spuren (entsprechend dem Gehalt an Blut und Stütz­
gewebe ?). Qualitativ hat LOMHOLT es mehrmals untersucht, aber nie mehr 
als ganz geringe Spuren gefunden. 

13. Der Gehalt des Blutes an Hg ist früher schon erwähnt worden. Er 
ist immer sehr gering. LOMHOLT hat zahlreiche Patienten während energischer 
Hg-Kuren untersucht, aber nur ganz kleine Mengen gefunden (Tabelle 6), selbst 
bei gleichzeitiger recht beträchtlicher Ausscheidung in Urin und Stuhlgang. 

In einigen Fällen wurde bei einzelnen Patienten auch die Hg-Verteilung 
im Blut unter den roten und weißen Blutkörperchen und dem Plasma 
untersucht (Tabelle 7). 

Man sieht, daß selbst auf der Höhe einer energischen Hg-Kur sich kaum mehr 
als 1-2 mg im Blut per Liter finden. In einzelnen Fällen wurde etwas mehr 
(2-3 mg) nachgewiesen, !tber dann war immer eine Intoxikation vorhanden. 
Es besteht sicher eine gewisse Beziehung der Hg-Konzentration im Blute zu der 
im Urin. Hierauf deuten unter anderm die Zahlen, die LOMHOLT bei 4 Kaninchen­
Versuchen fand (Tabelle 6, Nr. 15-18). Aber die kleinen Konzentrationen, 
die sich im Blut' finden, machen es schwer, das im einzelnen nachzuweisen. 
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1 
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1,9 
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0,11 
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0,21 
0,23 
0,20 
0,19 
0,08 
0,07 
0,13 
0,11 
0,10 
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0,08 
0,10 
0,04 
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0,29 500 
0,10 940 
0,07 500 
0,21 1400 
0,11 1750 
0,13 1380 
0,19 1000 
0,10 1040 
0,08 1010 
0,07 1040 
0,06 1400 
0,04 140 
0,12 235 
0,20 90 
0,13 170 
0,10 250 

Tabelle 7. 

45 
45 
90 

0,11 
0,10 
0,06 

•bO 
~a 
~.E! 
~~ 
~~ 
O't>~J 

1,20 
1,60 
1,40 
2,60 
1,40 
1,80 
2,00 
0,90 
1,70 
1,21 
1,57 
1,62 
1,58 
0,47 
1,23 
0,72 
1,05 
0,81 

5 
10 

l,.~bil 
Q~ 

bO>'~ 
""a ~~ @PI= a~~ oo~ • .-~ 
~-;~ 800.9 ä:.d_s 
&~;s $ ... 

r..e 

1,69 750 
3,48 1000 
2,80 200 
2,80 50 
2,80 150 
1,29 50 
1,14 150 
0,65 75 
1,70 250 
1,16 190 
1,56 190 
1;56 HO 
1,13 220 
3,36 75 
5,2 3 
8,0 8 
6,2 4 
3,2 

I 
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•bO 
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1,6 
0,9 
1,0 
0,5 
2,6 
0,5 
0,9 
1,0 
0,4 
1,03 
0,42 
0,78 
0,87 
0,13 
0,09 
0,43 
0,25 
0,12 

1,33 
2,53 

Das Hg scheint sich im Blut unter den einzelnen Bestandteilen, den Blut­
körperchen und dem Plasma gleichmäßig zu verteilen. LOMHOLT hat einige 
Untersuchungen über diese Verteilung vorgenommen und glaubt unter dem Vor­
behalt, der von den kleinen Mengen, um die es sich handelt, diktiert wird, diese 
Behauptung aussprechen zu dürfen 1. Zweimal sind die weißen Blutkörperchen 
für sich untersucht worden, und dabei fanden sich, wie erwartet, ganz kleine aber 
deutliche Spuren. Die Behauptung, daß das meiste Hg im Blut sich in ihnen 
finden sollte [STASSANO (a, b)], ist kaum haltbar. 

14. Ascitesflüssigkeit. LOMHOLT hatte Gelegenheit, bei 3 Asciteskra.nken, 
die kurz vorher unter Hg-Behandlung gewesen waren, den Hg-Gehalt der durch 
Punktion entleerten Ascitesflüssigkeit zu untersuchen. Es fanden sich in einem 
Liter Mengen von 0,2-0,6 mg, also bedeutend weniger als im Blut. Bei Unter­
suchung der Ascitesflüssigkeit zeigte es sich, daß bei Ausfällung des Eiweiß­
gehaltes alles Hg ausfällt, ferner daß es sich ziemlich gleichmäßig unter die ver­
schiedenen Gruppen von Eiweißstoffen (Globuline und Albumine) verteilt (vgl. 
Wismut-Kapitel). 

1 Doch muß bemerkt werden, daß die roten Blutkörperchen nicht ausgewasche~ wurden, 
so daß ein Teil des gefundenen Hg anwesendem Plasma zugeschrieben werden muß. Spätere 
Befunde bei Wismut (s. dort) dürften zu einer Revision der angeführten Befunde anregen. 
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15. Galle. Es liegen teils Untersuchungen von Lunwm (l) und ULLMANN (h), 
teils von LüMHOLT (h, S. 33) vor. Es ist sehr schwierig, sich so große 
Mengen zu beschaffen, daß man sichere quantitative Bestimmungen vornehmen 
kann. ULLMANN fand jedoch in zwei Fällen (Tabelle 5) 1,0 und 1,25 mg Hg per 
100 ccm Galle. Aber qualitativ läßt sich Hg recht oft in der Galle nachweisen 
(HASSENSTEIN). Bei einem Hund mit Gallenfistel fand AlMKVIST zwar nur 
geringe Mengen, er betrachtet das aber selbst als einen Ausnahmefall (d, 
S. 226). Man kann jedoch aus diesen Befunden mit einiger Sicherheit schließen, 
daß die Konzentration von Hg in der Galle nicht unbeträchtlich sein muß. Ein 
Mensch produziert etwa 4-800 g Galle täglich, so daß der Leber sicher ein 
nicht unbeträchtlicher Anteil an der Hg-Ausscheidung zukommt. 

16 .. Spinalflüssigkeit. Den meisten Untersuchern ist es nicht gelungen, Hg 
mit Sicherheit in der Spinalflüssigkeit nachzuweisen. LüMHOLT hat drei 
Untersuchungen angestellt: einmal an 12 ccm Spinalflüssigkeit eines Mannes, 
der an einer schweren Hg-Vergiftung litt, die zwei anderen Male an kleinen 
Mengen Spinalflüssigkeit von einer Reihe Patienten unter Hg-Behandlung, 
die zu größeren Portionen gesammelt wurden. In allen drei Fällen fanden sich 
nur ganz kleine Mengen, aber eine Reaktion war ohne Zweifel vorhanden. Man 
hat also die Sicherheit, daß Hg vom Blutstrom in die Spinalflüssigkeit übergehen 
kann, ein Umstand, der für die Diskussion der Frage, wie weit eine Hg-Behand­
lung die Syphilis im Zentralnervensystem beeinflussen kann, eine gewisse theo­
retische Bedeutung hat. 

17. Fetus. Wie die Feststellung des möglichen Übergangs von Hg in die 
Spinalflüssigkeit, so hat es auch Interesse, festzustellen, daß Hg von der Blut­
bahn der Mutter in die des Fetus übergehen kann. Das ist schon seit langem 
mehrmals gelungen: VAIDA und PASCHKIS, WELANDER (1), LOMBARDO (g), LOM­
HOLT (h S. 40). Die Mengen, um die es sich handelt, können, wenn die 
Mutter in energischer Behandlung ist, wie aus Untersuchungen von LOMHOLT 
hervorgeht, recht beträchtlich sein. Es fand sich bei einem Abort im 4. Monat, 
nachdem die Mutter gerade 34 Inunktionen bekommen hatte, ein Gehalt von etwa 
1 mg, wovon 0,34 mg auf den Fetus selbst, 0,4 auf die Placenta und 0,18 mg auf 
das Fruchtwasser kamen. Ein Fetus im 7. Monat, dessen Mutter 5 Inunktionen 
bekommen hatte, enthielt ähnliche Mengen. Es wird hierdurch ohne weiteres 
verständlich, daß die Hg-Behandlung syphilitischer Mütter in der Schwanger­
schaft eine so große Rolle spielt. 

Es sind zahlreiche Versuche gemacht worden, die Zirkulation des Hg auch 
auf histochemischem Wege im Organismus zu verfolgen. Aber das Resultat 
blieb im großen ganzen negativ. Die sich ergebenden Konzentrationen des Hg 
sind zu klein, um sich histochemisch nachweisen zu lassen. Das gilt selbst für 
heftige Vergiftungsfälle. Man kann vielfache Veränderungen im Gewebe selbst 
als Folge der Hg-Einwirkung nachweisen (ALMKVIST, KoLMER und LucKE u.v. a.), 
aber Hg selbst nicht. Nur in den Ausscheidungsorganen scheint es der Fall zu 
sein. ALMKVIST und LOMBARDO konnten Hg histochemisch als Hg sowohl in den 
Nieren (d. h. im Epithel, das die Tubuli contorti und den breiten aufsteigenden 
Schenkel der HENLEschen Schleife bekleidet), in der Darmschleimhaut, als 
auch in der Mundhöhlenschleimhaut nachweisen. Über diese Verhältnisse siehe 
Näheres in dem Abschnitt über die "Quecksilberschädigungen" von ALMKVIST. 

Die Ausscheidung des Quecksilbers. 
Die Ausscheidung des Hg beginnt fast gleichzeitig mit seiner Einführung in 

den Körper. Schon nach einer halben Stunde kann man seine Anwesenheit im 
Urin nachweisen. Die Ausscheidung geht jedoch in einem sehr viellangsameren 

Handbuch der Haut- u. Geschlechtskrankheiten. XVIII. 3 



34 S. LoMHOLT: Quecksilber, Theoretisches, Chemisches und Experimentelles. 

Tempo als die Aufnahme vor sich und hält nach beendigter Zufuhr sehr lange 
an. Man hat Hg in kleinen Mengen oft noch mehrere Jahre nach der letzten 
Zufuhr im Urin nachweisen können. In solchen Fällen hat es sich jedoch um Pa­
tienten gehandelt, die mit intramuskulären Injektionen und in der Regel mit 
Präparaten behandelt waren, die Depots bilden, und aus denen das Hg nur sehr 
langsam aufgesaugt wird. Das gilt namentlich für das Oleum cinereum. Bei 
dessen Benutzung kann Hg jahrelang (siehe unten S. 65) in den ursprünglichen 
Depots, in der Muskulatur eingekapselt, liegen bleiben. Von diesen Depots aus 
kann dann ab und zu eine recht launenhafte, ja lebensgefährliche, starke, plötz­
liche Absorption zustande kommen. Anders bei der Inunktions- oder Inhala­
tionsbehandlung. Hier finden sich keine solche abgegrenzten Depots. Das ab­
sorbierte Hg findet sich überall im Gewebe diffus abgelagert und wird langsam 
von diesem ausgeschieden. Man hat aber auch unter diesen Umständen die Aus­
scheidung monate-, ja, jahrelang andauern sehen, indem sie ganz allmählich, 
nach einer nicht immer völlig regelmäßigen Skala abnimmt (siehe S. 87). 

Bei gleichmäßiger Zufuhr von Hg kommt eine Akkumulation im Orga­
nismus zustande, und sofern die täglichen Zufuhren einen bestimmten niedrigen 
Wert übersteigen, wird die akkumulierte Menge wachsen, so daß zuletzt ein 
Vergiftungszustand eintritt. 

Hg ist überall im Körper vorhanden, weshalb auch jedes Sekret und Exkret 
Hg enthält. Nur in der Exspirationsluft hat man Hg nicht mit Sicherheit nach­
weisen können. Dieser Umstand ist schon früher berührt worden; er widerlegt 
MERGETs und PoucHETs Hypothese von der Anwesenheit des Hg im Blut 
in "Dampfform". Allerdings liegt von NAGELSCHMIDT eine Mittellung vor, 
daß er eine geringe Menge hat finden können. Seine Versuche waren jedoch 
nicht überzeugend. Er fand nämlich größere Hg-Mengen in der Exspirations­
luft nur bei solchen Patienten, die mit Inunktionskuren behandelt waren, 
bei anderen nur Spuren. Seine primitive Technik vermag aber nicht zu 
verhindern, daß Hg während des Versuchs von der Haut des Patienten ver­
dampft, von ihm eingeatmet und dann mit der Ausatmungsluft durch das an­
gewandte System von Glasröhren mit Jodalkohol geblasen wird. Dagegen 
gelang es weder JULIUSBERG, DIESSELHORST oder LüMHOLT (h, S. 59), das Hg 
in der Exspirationsluft nachzuweisen. 

Dagegen finden sich kleine Mengen im Schweiß, wie schon von VorT, Kuss­
MAUL und ÜVERBECK (l. c. S. 55) festgestellt ist. Später hat MrnoNOVITCH diese 
Beobachtung durch eine große Anzahl von Untersuchungen (von denen aller­
dings viele an Patienten bei Inunktionskuren angestellt sind!) bestätigt. MrnoNo­
VITCH hat nur qualitative Untersuchungen vorgenommen. NAGELSCHMIDT stellte 
als der Erste quantitative Untersuchungen an, indem er seine Patienten in Gummi­
unterlagen schwitzen ließ. Er fand sehr beträchtliche Mengen, ja manchmal so 
hohe, wie 4 mg in 400 ccm, daß sich die Frage erhebt, wie weit seine analytische 
Methode wirklich zuverlässig war. DrESSELHORST fand nur ganz kleine Mengen, 
LOMHOLT (h, S. 58) nur 0,08 mg in 900 ccm Schweiß, der in einer Stunde kurz 
nach der Injektion von 10 cg Hg-Salicylsäure und 0,6 cg Pilocarpinium hydro­
ehlorieuro gesammelt war. 

Unter gewöhnlichen Verhältnissen ist in unserem Klima die Schweißsekretion 
gewöhnlich so gering, daß die Hg-Ausscheidung, die hierbei stattfinden kann, 
als bedeutungslos bezeichnet werden darf. 

Was von der Ausscheidung mit dem Schweiß gesagt ist, gilt im großen ganzen 
auch für die Ausscheidung im Sputum, doch so, daß die Hauptmasse des Sputums 
heruntergeschluckt wird, wobei das eingehaltene Hg weiter unten im Magen­
darmkanal absorbiert wird. Es handelt sich daher bei dem Speichel nicht eigent­
lich um eine Ausscheidung aus dem Körper. 
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Die ersten Untersuchungen über die Ausscheidungen im Sputum verdanken 
wir OscAR ScHMIDT. Er fand jedoch nur kleine Hg-Mengen. Spätere um­
fassende Untersuchungen von ÜPPENHEIM (a) weisen in dieselbe Richtung. 
NAGELSCHMIDT fand dagegen gewöhnlich große, ja enorme Mengen bis zu 3 
bis 4 mg in 30 ccm Sputum. Aber seine Untersuchungsmethode ist vielleicht 
etwas angreifbar. LOMHOLT (h, S. 57) fand in einem einzelnen Falle in ll5 ccm 
Sputum 0,06 mg Hg und später in 150 ccm 0,08, also nur kleine Werte. 

Auch in der Milch Hg-behandelter stillender Frauen hat man Hg in 
kleinen Mengen gefunden (KLINKE, KAHLER, SIGALAS und SoMMA), ebenso 
auch im Menstruationsblut (VAJDA, PASCHKIB und NIKOLSKY), was jedoch 
kaum anderes als theoretisches Interesse hat. Dagegen spielt die Ausscheidung 
durch die Galle sicher eine große Rolle (s. oben S. 33). 

Die Hauptausscheidung des Hg findet unbedingt im Urin und Stuhlgang 
statt. Namentlich über die Ausscheidung im Urin liegen viele umfassende Unter­
suchungen vor. Es ist viel darüber diskutiert worden, welchen dieser Wege die 
Hauptmenge des ausgeschiedenen Hg geht. Viele haben behauptet, daß die 
Darmausscheidung die wichtigste wäre, so viele angesehene Pharmakologen: 
H. H. MEYER und GoTTLIEB, PoULSSON, ScHMIEDEBERG. Dasselbe gilt von 
ScHNEIDER und KRONFELD und STEIN. Die Untersuchungen der letzteren waren 
lange Zeit die einzigen direkten, und sie waren recht unvollständig. Andere waren 
der Meinung, daß die Hauptmasse durch die Nieren hindurchgeht [BüRGI (b), 
WELANDER, BucHTALA], doch ohne das Verhalten bei der Ausscheidung im 
Darm selbst direkt untersucht zu haben. Es ist jedoch nicht zweifelhaft, daß 
diese Auffassung die richtige ist. 

LOMHOLT hat etwa 400 Analysen vom Tagesurin und etwa 350 gleichzeitige 
Analysen der Faeces vorgenommen und nur in wenigen Fällen im Stuhl mehr 
Hg als in der entsprechenden Urinportion gefunden, und nur, wenn die ent­
haltenen Mengen überhaupt klein waren. In der weit überwiegenden Zahl 
der Fälle war der Gehalt im Urin größer, ja weit größer, und fast immer, 
wenn der Gesamtgehalt im Urin im Lauf von 24 Stunden l mg Hg über­
stieg. Im Durchschnitt beträgt die Darmausscheidung nur etwa 1/ 6 - 1/3 der 
Gesamtausscheidung. 

LoMHOLT stellte das eigentümliche Verhalten fest, daß die Ausscheidung im 
Urin in einer recht regelmäßigen Kurve vor sich geht, die im großen ganzen der 
Zufuhr derart folgt, daß nach einer starken Zufuhr eine kurze Steigerung eintritt, 
die dann im Laufe einiger Wochen mehr oder weniger langsam bis auf ein Mini­
mum heruntergeht, aber daß dagegen die Ausscheidung mit dem Stuhl solchen 
Regeln nicht folgt. Sie geht in einer mehr launenhaften Weise vor sich. An 
Tagen großer Totalausscheidung kann sie sehr gering sein, während sie an 
anderen Tagen sehr beträchtlich sein kann. Sie schwankt innerhalb weniger Tage 
sehr stark. Vergleicht man die ausgeschiedene Gesamtmenge, so sieht man, daß 
der Gehalt des Stuhlgangs an Hg bei niedrigen Totalwerten prozentweise am 
größten ist, also gleich im Beginn, doch namentlich aber am Schlusse einer 
Kur. Der Stuhl enthält dann recht oft größere Hg-Mengen pro Tag· als der Urin 
(vgl. Tabelle 26). Die regelmäßige Steigerung, die bei einer fortdauernden Zufuhr 
der Urinkurve immer ihr Gepräge gibt, findet man bei der Stuhlgangskurve fast 
niemals. Diese letzte scheint also der Konzentrationskurve im Blut nicht zu 
folgen. Das rührt offenbar von den komplizierten Ausscheidungsverhältnissen 
im Darmkanal her 1. 

1 Später haben auch CoLE und seine Mitarbeiter (f) eine Reihe von Untersuchungen 
über die gleichzeitige Ausscheidung in Urin und Faeces unternommen. Sie haben 
schwankandere Befunde bekommen als LoMHOLT, und zwar oft nur verschwindend kleine 
Mengen im Stuhlgang, besonders bei Injektionsbehandlung. 

3* 
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In den Nieren wird das Hg überwiegend in den Tubuli contorti, sowohl erster 
wie zweiter Ordnung, und sicher auch in dem breiten aufsteigenden Teil der 
Renleseheu Schleife [ALMKVIST (a), S. 31] ausgeschieden. Weiteres siehe 
ALMKVIST "Quecksilberschädigungen" in diesem Bande. 

Man findet im Urin von quecksilberbehandelten Kranken sehr häufig Cylinder 
ohne .gleichzeitig nachweisbare Albuminurie (KLINEBERGER und REISS u. a.). 
In welcher Form das Hg aus dem Urin ausfällt, oder in welcher Form es aus den 
Nieren ausgeschieden wird, darüber weiß man nur sehr wenig. Nur scheint es 
ziemlich sicher, daß das Hg sich in ionogener Form vorfindet, da Hg leicht und 
recht vollständig auf unedle, mehr elektropositive Metalldrähte, die in den Urin 
gelegt werden, sich niederschlägt, wie Kupfer, Zink, Messing usw. und zwar am 
besten, wenn etwas Säure zugesetzt wird. LAQUEUR (l. c. S. 55) hat nachgewiesen, 
daß der Urin starke Hg-bindende Eigenschaften besitzt. Er zieht mit Leichtig­
keit Sublimat aus gehärteten weißen Blutkörperchen aus. Diese Fähigkeit sollte 
besonders auf der Anwesenheit von Harnsäure. Hippursäure, sauren Salzen, 
Kreatinin und Ammoniaksalzen beruhen. 

Man hat die Einwirkung einer Hg-Behandlung auf die Größe der Diurese 
eingehend diskutiert und recht auseinandergehende Verhältnisse gefunden. Die 
gewöhnliche Meinung ist die, daß Hg-Behandlung die Größe der Diurese etwas 
Yermehrt [BIEGANSKI, DvoiRA ScHARGORODSKY, BüRGI (b) u. v. a.]. LüMHOLT 
fand gewöhnlich zu Beginn einer Kur eine mäßige Oligurie, die nach einiger Zeit 
nachließ. Bei reichlichem Hg-Gehalt im Urin sieht man fast konstant Diurese­
steigerung, und zwar oft eine sehr beträchtliche. BucHTALA fand dagegen fast 
konstant beträchtliche Oligurie. Die Ursache dieser Divergenzen ist schwer 
festzustellen. 

Das oben Angeführte gilt für die diuretische Wirkung der Mercuriion. 
Mehrere Hg-Verbindungen besitzen aber besondere diuretische Eigenschaften, 
so das Kalomel (vg. S. 37) und ganz besonders zwei neuere komplexe, organische 
Hg-Verbindungen, "Novasurol" und "Salyrgan" (vgl. S. 16), die unter den 
wirksamsten aller bisher bekannten Diuretica gerechnet werden dürfen, und 
zwar besonders bei Herzkrankheiten. Bei Nierenkranken dürfen sie nur mit 
Vorsicht angewandt werden. Sie geben beide bei Retentionszuständen eine 
starke bzw. kolossale Steigerung der Wasser- und Kochsalzausscheidung. 
Es scheint nicht zweifelhaft, daß diese Wirkung dem bestimmten komplexen 
Molekül zukommt, dagegen ist man noch nicht ganz im klaren, ob die Wirkung 
renalen oder extrarenalen Ursprungs ist. Letzteres ist doch wohl das Wahr­
scheinliche. 

Die Ausscheidung im Stuhlgang repräsentiert ein recht kompliziertes Problem. 
Es unterliegt wohl keinem Zweifel, daß durch den ganzen Magendarmkanal eine 
Ausscheidung von Hg zustande kommt, da alle Sekrete des Organismus Hg in 
größeren und kleineren Mengen enthalten. Es wurde schon erwähnt, daß das 
verschluckte Sputum kleine Hg-Mengen enthält. Auch im Mageninhalt findet 
man kleine Hg-Mengen und ebenso im Dünndarminhalt [LOMHOLT (h), S. 50 ff.]. 
Im Dickdarminhalt findet man in der Regel bedeutend mehr, unter anderem, 
weil sich hier immer einer viel längeren Periode entsprechende Nahrungsreste 
als beim Dünndarm finden. Man ist daher kaum berechtigt, aus dem größeren 
Gehalt im Dickdarm den Schluß zu ziehen, daß die Ausscheidung vorzugsweise 
hier stattfindet. Diese Auffassung wird auch von ALMKVIST geteilt (d, S. 222). 
Der Umstand, daß er histologisch Hg-Körner in der Dickdarmschleimhaut nach­
weisen konnte, bedeutet an sich nicht, daß eine bedeutende Ausscheidung 
hier stattfindet, so auch nicht das Auftreten von Ulcerationen, oder daß man 
in Vergiftungsfällen, wo es zu einer starken Transsudation von Flüssigkeit und 
Blut kommt, etwas Hg in diesen nachweisen kann (l. c. S. 233ff.). 
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Vielleicht wird das meiste Hg schon im Dünndarm, und zwar mit der Galle 
ausgeschieden. Bekanntlich spielt die Leber im Stoffwechsel aller Schwermetalle 
eine bedeutende Rolle. Direkte Untersuchungen über den Gehalt der Galle an 
Hg deuten auch in diese Richtung (siehe oben S. 33). 

Vielleicht wird pro Tag mit der Galle sogar mehr Hg ausgeschieden als sich 
in einer Faecesportion von 24 Stunden findet. Das läßt sich natürlich nur so 
erklären, daß an einer oder der anderen Stelle des Dünndarms eine Retroresorption 
im Darm stattfindet, und dasselbe gilt natürlich nicht allein für das Hg, das in 
der Galle enthalten ist, sondern auch für das mit dem Sputum, dem Magensaft 
usw. ausgeschiedene. Wo im Dünndarm diese Retroresorption, und in welchem 
Umfang sie zustande kommt, darüber wissen wir nichts. Wahrscheinlich geschieht 
es ganz einfach in derselben Weise, wie das Hg der Hg-haltigen, therapeutisch 
per os verabfolgten Mittel resorbiert wird. Eine solche Retroresorption im Darm­
kanal ist in der Pharmakologie auch von anderen Schwermetallen, z. B. dem 
Blei, bekannt. 

Wenn man bei tödlicher Hg-Vergiftung nach Einnahme großer Hg-Mengen 
per os besonders viel Hg im Darm selbst gefunden hat, beruht das vielleicht ein­
fach auf einer Resorption und braucht nichtAusdruck einer Ausscheidung zu sein. 

Ein gesetzmäßiger Zusammenhang zwischen dem Hg-Gehalt in den Faeces und 
ihrer Konsistenz besteht nicht. Man kann viel Hg in Faeces von normaler Kon­
sistenz finden, während man bei anderer Gelegenheit in dünnen Stühlen nur wenig 
findet. Das Gewöhnliche ist doch, daß sehr viel Hg enthaltende Faeces von 
etwas lockererer und weicherer Konsistenz als normal sind. 

Bekanntlich benutzt man Hg-Verbindungen, namentlich Kalomel, als Laxans. 
Hier handelt es sich aber nicht um eine resorptive Wirkung im Darm, wenn auch 
bei dieser Behandlung sehr oft beträchtliche Hg-Mengen aufgenommen werden. 
Die laxierende Wirkung beruht ~ wie die diuretische ~ auf recht komplizierten 
Verhältnissen (FLECKSEDER), aber diese fallen nicht in das Gebiet dieses 
Handbuches. 

Quecksilber findet sich in den Faeces immer als Hg. 

VI. Die Zirkulationsverhältnisse des Quecksilbers 
bei den gewöhnlichen Behandlungsarten. 

Quantitative Untersuchungen. 
Bei allen Medikamenten spielt die Frage der Dosis eine entscheidende Rolle. 

Das gilt besonders für so giftige Stoffe wie Hg, das tödliche Vergiftungen herbei­
führen kann. Bei der Hg-Behandlung besteht die Aufgabe, dem Organismus 
so viel Hg zuzuführen, wie er ohne Gefahr einer ernsten Vergiftung vertragen 
kann. Man muß daher bei jeder einzelnen Behandlungsform untersuchen, in 
welchem Umfang, mit welcher Schnelligkeit und mit welcher Regelmäßigkeit 
Hg aufgenommen und in den Kreislauf überführt wird. Bei einer zu hohen 
Konzentration im Blut wird eine Vergiftung hervorgerufen. Andererseits er­
strebt man gerade eine ziemlich hohe Konzentration, da diese es ist, die eine 
kräftige therapeutische Wirkung bedingt, und man wünscht sie nicht für 
einen ganz kurzen Zeitraum, sondern eine längere Periode hindurch aufrecht 
zu halten, weil die therapeutische Hg-Wirkung eine "chronische" ist, die 
mehrere Wochen zu ihrer vollen Entfaltung erfordert. 

Die Hg-Konzentration im Blut bleibt hier das Entscheidende. Sie kann 
aus praktischen Gründen leider nicht direkt untersucht werden. Die Kon­
zentration ist so gering- höchstens l-2 mg per Liter (S. 27) -, daß zu einer 
Untersuchung große Blutmengen (mindestens 100 g) erforderlich sind, und so 
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große Blutmengen kann man nur in großen Zwischenräumen demselben Patienten 
entnehmen. Man muß daher statt dessen die Ausscheidung im Urin und Stuhl­
gang und namentlich im Urin untersuchen, da der Gehalt im Stuhlgang so 
unregelmäßig und wechselnd ist (s. S. 35). 

Wir wollen nun in Fortsetzung des oben Angeführten die Zirkulations­
verhältnisse des Hg bei verschiedenen Applikationsformen besprechen, die in 
der Syphilisbehandlung Anwendung gefunden haben. 

VII. Quecksilberbehandlung dnrch Inhalation von Dämpfen. 
Beim Aufenthalt in einer Hg-Dämpfe enthaltenden Atmosphäre wird der 

Organismus unmerklich Hg und in ziemlich bedeutender Menge aufnehmen, das 
im Urin und Stuhlgang leicht nachgewiesen werden kann. Das sieht man deut­
lich in Krankensälen, wo mehrere Patienten ·mit In unktionskuren behandelt 
werden. Man wird dann bedeutende Hg-Mengen im Urin auch bei Patienten 
finden, die nicht mit Hg behandelt werden. LOMHOLT (h, S. 10) fand bei einem 
Gonorrhöekranken, der 30 Tage auf einem solchen Saal bettlägerig gewesen 
war, 0,8 mg im Tagesurin und 0,5 mg in den Faeces, bei einem anderen nach 
58 Tagen 0,2 mg und 0,5 mg und bei einem dritten nach 47 Tagen 0,34 mg und 
0,53 mg, Mengen, die ungefähr 1h dessen ausmachen, was man bei einer gewöhn­
lichen energischen Inunktionskur findet. Eine ähnliche Hg-Absorption findet 
natürlich bei Personen statt, die viel mit Hg zu arbeiten haben, in Werkstätten, 
Laboratorien usw. Man muß an solchen Orten für eine kräftige Ventilation sorgen. 

Die Frage ist nun: Wie wird dieses Hg durch die Lungen absorbiert 1 Der Hg­
Dampf ist als eine inaktive, aus einatomigen Molekülen bestehende Luftart zu 
betrachten. Das Natürliche ist, sich zu denken, daß der Hg-Dampf, ebenso 
wie alle solchen inaktiven Luftarten (Stickstoff, Helium usw.) das Lungen­
epithel in unveränderter Form passiert und im Blut wie in jeder anderen 
Flüssigkeit in dem ausgeübten Partialdruck entsprechenden Mengen absorbiert, 
und danach schnell, wie alles Hg, das mit den Körperzellen in Berührung kommt, 
zu Mercuro- und Mercurichlorid oxydiert wird, Albuminate bildet und in dieser 
Form im Blut zirkuliert. Diese Umbildung geht sehr schnell vor sich. LOMHOLT 
konnte schon nach P/2 Stunden Hg im Urin bei einem Kaninchen nachweisen, 
das Hg-Dampf eingeatmet hatte. Andere (HERMANN, WrENECKE, JuLros­
BERG, l. c. S. 81) glauben jedoch, daß der Hg-Dampf sich verdichtet, sich 
auf das Lungenepithel und auf das Epithel der Luftröhren niederschlägt, 
hier oxydiert und erst dann aufgenommen wird. Doch gelang es JuLIUS­
BERG bei Untersuchung von Kaninchen, die 42 Stunden Hg-haltige Luft 
eingeatmet hatten, nicht, mikroskopisch Hg-Kügelchen nachzuweisen, die 
auf die Tracheal- oder Bronchialschleimhaut ausgefällt waren. Auch durch 
Ausspülung der Trachea und Bronchien mit Wasser fand er nur ganz 
schwache Hg-Spuren im Spülwasser, weit weniger als in den Lungen selbst. 
Das spricht recht entschieden gegen die vorgetragene Hypothese. Diese be­
kommt praktische Bedeutung nur in Fällen, wo Luft eingeatmet wird, die 
mit Hg- für Körpertemperatur- übersättigt ist. Dann muß natürlich metalli­
sches Hg in kleinen Kügelchen auf die Schleimhaut ausfallen. Es wird sich 
dabei in der Regel um Luft handeln, deren Temperatur über der Körpertempe­
ratur liegt, und die sich bei der Berührung mit den Respirationsschleimhäuten 
abkühlt. Die Quecksilberdampfspannung steigt mit steigender Temperatur 
sehr schnell, fast 100% für je wo (MARTIN KNUDSEN). Liegt die Temperatur 
der Inspirationsluft nur wenige Grade über der des Körpers, kann eine intensive 
Schwärzung der Schleimhäute der Respirationsorgaue irrfolge des ausgefallenen 
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Hg eintreten. Dieses ausgefallene Hg kann dann später entweder vom Gewebe 
oxydiert und von ihm aufgenommen werden oder wieder verdampfen. Im 
letzteren Fall kann es mit der Exspirationsluft entweder entfernt oder in Dampf­
form vom Körper aufgenommen werden. Inwieweit es den einen, wie weit den 
anderen Weg verfolgt, ist unmöglich zu entscheiden. Aus dem Obigen geht 
hervor, daß man bei der Frage der Hg-Aufnahme durch die Respirations­
organe genau zwischen den Fällen unterscheiden muß, wo die Inspirations­
lufttemperatur über der Körpertemperatur liegt, und den Fällen, wo sie 
darunter liegt. 

Die Einatmung von Quecksilberdämpfen bei Zimmertemperatur geht ganz 
unmerklich vor sich. Es tritt niemals Irritationszustand ein. Das spricht 
auch bestimmt dagegen, daß ein Niederschlag von Hg auf die Schleimhaut 
erfolgt. Es pflegt ja immer dort zu einem Irritationszustand zu kommen, 
wo Hg direkt mit dem Gewebe in Berührung gelangt: auf der Haut, im 
Darmkanal, bei Einspritzung in die Muskulatur usw. 

Wegen der großen Leichtigkeit, womit die Aufnahme von Hg durch die 
Lungen vor sich geht, hat man versucht, diese Aufnahme zu therapeutischen 
Zwecken in Form einer Inhalationsbehandlung auszunutzen. Es ist jedoch 
noch nicht gelungen, die Frage in befriedigender Weise zu lösen. Davon zeugen 
die zahlreichen verschiedenen Behandlungsmethoden, die in Vorschlag gebracht 
worden sind, aber von denen noch keine dauernden Eingang gefunden hat. Die 
meisten vorgeschlagenen Behandlungsarten erstreben Tag und Nacht hindurch 
eine gleichmäßige Aufnahme kleiner Mengen von Hg-Dampf mit der Inspirations­
luft bei gewöhnlicher Zimmertemperatur, indem man die etwas höhere Körper­
temperatur dazu benutzt, das Hg zum Verdampfen zu bringen. 

Der erste bekanntere Versuch waren hier MERGETs flanelles mercurielles: 
Flanellstücke, die mit metallischem Hg imprägniert waren, in Gaze eingehüllt 
und dann entweder auf das Kopfkissen des Kranken, um den Hals oder direkt 
auf die Körperhaut gelegt wurden. Intensivere Resultate erreichte WELANDER 
(i, j) durch den Gebrauch großer flacher Säcke, die dauernd um die Brust 
getragen wurden. Diese füllte er ursprünglich mit gewöhnlicher grauer Salbe 
(Ung. cinereum), später mit Mercuriol (BLOMQUIST), ein Magnesium-Aluminium­
amalgam, das ganz fein verrieben wird. Es wird täglich neues Hg in den Sack 
getan, in der Regel 5 g. 

Zu der WELANDERSchen Behandlung mit Mercuriolsäcken sind mehrere 
umfassende Untersuchungen über die Hg-Ausscheidung im Urin vorgenommen. 
Die erste längere gerraue Untersuchungsreihe über die tägliche Hg-Ausscheidung 
im Urin, die überhaupt vorliegt, ist an einer Person vorgenommen, die einen 
solchen Sack mit Mercuriolamalgam trug, und zwar von dem norwegischen 
Chemiker F ARUP (b), der einen Selbstversuch von 36 Tagen unternahm. "Während 
der ersten ll Tage wurde das Säckchen, das ununterbrochen, Tag wie Nacht, 
getragen wurde, zunächst täglich, die nächsten 18 Tage jeden zweiten Tag mit 
5 g Mercuriol gefüllt. Zuletzt wurde das Säckchen noch 7 Tage ohne neue 
Füllung getragen. Im ganzen wurden 100 g Mercuriol verbraucht". 

Der Gehalt des Urins an Hg war folgender der Tabelle 8. 
Der Versuch zeigt eine recht gleichmäßig ansteigende, konstante, nicht 

besonders starke Hg-Ausscheidung, die gleichmäßig abfällt, wenn die Auf­
füllung unterbleibt. 

Auch WELANDER selbst hat zahlreiche Untersuchungen über die Aus­
scheidung vorgenommen (m), aber nur wenige waren quantitativ. Ausführ­
lichere Untersuchungen sind von MAGNUS MöLLER und BLOMQUIST (b) an 
sieben Pa~ienten ebenfalls mit FARUPs Methode vorgenommen. Der Urin wurde 
periodisch alle 5 Tage gesammelt. Die Resultate waren sehr schwankend; 
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bei zwei Patienten war der Gehalt nur ganz gering, selten über 1 mg täglich, bei 
den anderen mehr, in der Regel zwischen 2-4 mg pro Tag, wenn man die ersten 
Wochen ausnimmt. MöLLER meint, daß diese Unregelmäßigkeit in der Wirkung 
die größte und sehr wesentliche Schwäche der im übrigen sehr angenehmen 
Behandlungsart ist. 

Tabelle 8. FARUP: Tägliche Hg-Ausscheidung im Urin bei Anwendung von 
WELANDERs Mercuriolsäckchen (vgl. weiter Tabell~ 26). 

Versuchstag Hg in mg Versuchstag Hg in mg 

l. = 1 20. 0,9 
2. 21. 0,9 
3. 0,31 22. 0,8 
~ ~ ~ M 
5. 0,4 p T 24. 1,0 
6. 0,6 ~ 5 ~ ag. 1 25. 1,0 
7. 0,41 g ercuno 26. 1,3 
8. 0,8 27. 1,4 
9. 0,6 28. 1,2 

10. 0,8 ) 29. 1,2 

Alle 2 Tage 
5 g Mercuriol 

11. 0,8 30. 0,9, 
12. 0, 7 ) 31. 0,5 
13. 0,9 I 32. 1,1 Das Säckchen 
14. 1,1 33. ? fortwährend 
15. 0,9 t Alle 2 Tage 34. 1,5 getragen ohne 
16 0,7 5 g Mercuriol 35. 1,8 I Auffüllung 
17. 1,6 36. 1,4 
18. ? 37. 1,5 J 
19. 0,7 J 

Später hat BLASCHKO einen sogenannten Merkolintschurz herstellen lassen. 
Dieser wird mit einer sehr großen Menge Hg versehen und ohne Unterlaß und 
ohne Nachfüllung während der ganzen Kur am Körper getragen. 

BüRGr (b) hat zwei umfassende, sorgfältige Untersuchungen mit BLASCHKOs 
Merkolintschurz Nr. III vorgenommen, der bei Beginn der Kur mit 50 g 
metallischem Hg versehen war. Sie ergaben recht gleichmäßige Resultate, 
weshalb nur die erste Versuchsreihe mitgeteilt werden soll (Tab. 9). 

Die ausgeschiedenen Mengen entsprechen recht genau BüRGrs Befunden bei 
einer allgemeinen Schmierkur. Nur schwanken sie vom einen zum anderen 
Tag etwas mehr und zeigen zum Schluß eine Tendenz zur Abnahme, die sich 
bei der Schmierkur nicht findet, die aber leicht verständlich ist, weil der Schurz 
nach Beginn der Kur keine neue Hg-Auffüllung bekommen hatte. 

Tabelle 9. Tägliche Hg-Ausscheidung (in Milligramm) im Urin 
bei Anwendung von BLASCKHOS Merkolintschurz III (BüRGI). 

Versuchstag mgHg Versuchstag mgHg Versuchstag mgllg 
l. Spur 15. 2,0 29. 2,3 
2. Spur 16. 1,3 30. 2,6 
3. 0,5 17. 1,1 31. 0,9 
4. 1,3 18. 0,9 32. 1,1 
5. 0,5 19. 2,1 33. 1,3 
6. 0,9 20. 2,3 34. 1,5 
7. 0,6 21. 0,4 35. 1,4 
8. 0,8 22. 2,1 36. 1,5 
9. 0,7 23. 1,8 37. 1,8 

10. 1,3 24. 1,2 38. 0,9 
11. 1,4 25. 1,6 39. 1,8 
12. 0,5 26. 1,4 40. 1,2 
13. 1,3 27. 1,2 
14. 1,8 28. 1,9 
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Eine andere etwas abgeänderte Form der Inhalationsbehandlung ist die 
KROMAYERsche Maske, die aus "einem leichten, mit einer doppelten Lage Mull 
überzogenen Drahtgestell besteht; der Mull ist mit Quecksilber in feinster Ver­
dünnung imprägniert". Diese Maske wird vor dem Gesicht befestigt, und der 
Patient atmet 8-9 Stunden durch die Maske. Die von KROMAYER nach der 
FARUPschen Methode vorgenommene Urinuntersuchung gab sehr gleichmäßig 
ansteigende, kräftige Ausscheidung von 2,1 mg in den ersten 24 Stunden bis 
5 mg am 18. Tag, ist also recht befriedigend. 

Von einer etwas anderen Art sind einige Behandlungen, wo Hg-haltige Salbe 
in die Nase gebracht wird. THALMANN bedeckte 3-4 mal täglich die Nasen­
innenseite mit einer dünnen Schicht einer 500foigen Hg-Salbe. WELANDER (m) 
hat diese Behandlung aufgenommen und in zwei Fällen die Ausscheidung nach 
FARuPs Methode untersucht. Er fand nach mehrtägiger Behandlung in beiden 
Fällen ganz bedeutende Hg-Mengen im Urin (3-7 mg in 24 Stunden). Die 
Behandlung wird jedoch kaum mehr angewandt. 

Eine ähnliche Behandlung wurde später von ÜRONQUIST (a, b) angegeben. 
Die oben erwähnten Inhalationsbehandlungen basieren alle auf einer Tempe­

ratur der Hg-Dämpfe, die die Körpertemperatur nicht übersteigt, und wo man 
also keine Hg-Ausfällung auf die Schleimhäute der Respirationsorgaue riskiert. 

Ganz anderer Art sind dagegen die uralten "Quecksilberräucherungen", 
wobei metallisches Hg oder ein Hg-Salz (Kalomel, Zinnober) durch direkte 
starke Erwärmung zur Verdampfung gebracht wird. Auf diese Weise konnten 
unberechenbar große, ja kolossale Hg-Mengen in Dampfform gebracht werden, 
und durch ihre Inhalation wurde bei den Patienten dann oft eine tödliche Ver­
giftung bewirkt. Sie sind daher auch in den zivilisierten Ländern ganz außer 
Brauch gekommen. Eine etwas abgeänderte, weniger gefährliche, aber auch 
weit werliger wirksame Methode besteht darin, die Einwirkung der Dämpfe auf 
den Körper zu begrenzen. 

Es ist auch der Versuch der Inhalationsbehandlung durch direkte Erhitzung 
des Quecksilbers und auf eine Weise unternommen worden, die dabei eine 
Dosierung zuläßt (ENGELBRETH). Er schlug zunächst vor, die Inspirations­
luft eine im Wasserbad erhitzte Hg-Patrone passieren zu lassen, aber später 
ging er zur Erhitzung auf elektrischem Wege über. Jede Sitzung dauert 
nur 20 Minuten bis 1/ 2 Stunde. Die Resultate sollen gut sein, aber der 
häufige Wechsel der Technik und speziell die starke Erhöhung der Erwärmungs­
temperatur macht eine Beurteilung schwierig. Er benutzt neuerdings Tempe­
raturen bis zu 80°, aber bei so hohen Temperaturen müssen notwendigerweise 
große Ausfällungen des verdichteten metallischen Hg auf die Tracheal- und 
Bronchialwände zustande kommen, die jede Dosierung illusorisch machen und 
dabei die Möglichkeit schwerer Vergiftungen eröffnen. 

In den letzten Jahren hat GuTMAN wieder die Inhalationsbehandlung einer 
systematischen Untersuchung unterworfen, ohne doch prinzipiell Neues zu 
bringen. Durch eine Reihe von Tierexperimenten wurde festgestellt, daß das 
Vergiftungsbild durch Hg-Einatmung ganz dasselbe ist, wie bei allen anderen 
Formen der Hg-Behandlung. Durch Verwendung eines speziellen Apparates 
läßt sich der Hg-Gehalt der eingeatmeten Luft recht genau kontrollieren, wodurch 
eine einigermaßen genaue Dosierung ermöglicht wird. Das Hg wird nicht auf 
die Schleimhaut des Mundes und Rachens niedergeschlagen und eine Reizung 
der Lungen kommt nicht vor. Über die Menge des vom Körper aufgenommenen 
Hg finden sich keine genauen Angaben. 

Will man die Inhalation warmer, mit Hg-Dämpfen gesättigter Luft in ratio­
neller Weise anwenden, so müßte das durch Einrichtung eines kleinen Zimmers 
mit ganz konstanter Temperatur geschehen, wo die Luft dauernd mit Hg-Dampf 
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gesättigt ist. Auf diese Art könnte man eine einigermaßen gute Dosierung 
erzielen, und man hätte den Vorteil, daß jeder Patient eine Hg-Dampfmenge 
einatmete, die seinem Stoffwechsel, d. h. seinem Körpergewicht, entspräche. 

VIII. Die Quecksilberbehandlung durch Einreibung 
von quecksilberhaltiger Salbe in die Haut. 

Die Behandlung der Syphilis mit Einreibung Hg-haltiger Salben ist eine 
bis auf das Mittelalter zurückgehende Methode. Obwohl es eine grobe empirische 
Methode ist, wird sie doch noch sehr viel angewendet, besonders in Hospitälern, 
wo ihr unreinlicher Charakter nicht ein so ernstes Hindernis für ihre Durch­
führung wie in der ambulanten Praxis bildet. 

Es wird nur ein ganz kleiner Teil des in die Haut verriebenen Hg absorbiert. 
Man kann daher nicht im eigentlichen Sinne von einer Dosierung sprechen. 
Gleichwohl zeigen sowohl die klinische Erfahrung, als auch die Untersuchungen 
über die Ausscheidung, daß bei ihrer Anwendung und Dosierung, die sich durch 
die Tradition der Jahrhunderte als die klassische durchgesetzt hat, eine kräftige 
und überraschend regelmäßige Ausscheidung zustande kommt. 

Die gewöhnlich augewandte Salbe ist das bekannte Unguentum cinereum. 
Es ist das eine Schweinefettsalbe, die 33 % metallisches Hg in sehr fein ver­
riebener Form enthält. Es sind jedoch auch andere Salbengrundlagen ange­
wendet worden. 3-6 g dieser Salbe werden jeden Tag gründlich in die Haut 
verrieben. Es wird jeden Tag die Hautpartie gewechselt, so daß dieselbe Haut­
partie nicht öfter als an jedem 5. oder 7. Tag benutzt wird. Nach Beendigung 
eines Turnus wird die Haut durch ein Bad gereinigt, und man beginnt darauf 
wieder von neuem. 

Es ist verständlich, daß diese viel augewandte und eigentümliche Kur Anlaß 
zu einer Fülle von Diskussionen gegeben hat, die ein Menschenalter hindurch 
die medizinischen Zeitschriften gefüllt haben. Erst in diesem Jahrhundert ist 
man zu einer gewissen Übereinstimmung über die Wirkungsart der Kur 
gekommen. 

In der Mitte des vorigen Jahrhunderts rechnete man nur mit einer "per­
cutanen" Aufnahme des Hg. Erst später wurde man sich klar, daß ein Teil des 
Hg verdampft und durch die Lungen aufgenommen wird. Eine viel diskutierte 
Frage war dabei: "Wie dringt das Hg durch die Haut hindurch?" Ursprünglich 
glaubte man, daß die feinen Kügelchen einfach durch die Haut hindurch gerieben 
werden könnten. Diese Auffassung hatte auch ÜVERBECK, ja er meinte selbst 
das nachweisen zu können: 

"Auf diese Weise habe ich somit das Vorhandensein regulinischen Quecksilbers im 
tierischen Organismus aus Einreibungen mit Ung. einereuro sehr häufig konstatieren können". 
"Stets war das Vorhandensein der Hg-Kügelchen in der Tiefe der eingeriebenen Haut­
partien und im Unterhautzellgewebe leicht nachzuweisen". "Dieselben liegen stets ver­
streut in den tieferen Schichten der Epidermis bis zu den Papillen wie im Corium. Niemals 
habe ich gefunden, daß sie die Epidermis intakt gelassen und nur in den tiefen Schichten 
des Coriums ... sich vorgefunden hätten." ÜVERBECK fand Hg-Kügelchen auch in den 
Eingeweiden bei Tieren, die mit Schmierkuren behandelt waren, z. B. in den Nieren, der 
Leber, im Blut und in den Faeces. 

Spätere Untersuchungen haben jedoch gezeigt, daß es sich um Kunstfehler 
bei der Präparation oder geradezu um Beobachtungsfehler gehandelt hat. 

Die wirklichen Verhältnisse sind endlich unwiderleglich von FÜRBRINGER 

durch umfassende, sehr sorgfältige Untersuchungen festgestellt. Sein End­
resultat war folgendes: "Im Bereich der meisten Haartaschen konnte die Gegen­
wart der Hg-Kügelchen auf das unzweideutigste erkannt werden. Immer 
lagerten sie dem Haare selbst dicht an, waren an stärkeren Haaren nur selten 
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über die Mitte des Balges hinaus zu verfolgen und erreichten nirgends die Gegend 
der Papille". ,,Die Ausführungsgänge der Talgdrüsen wiesen die Kügelchen 
ebenfalls auf". "Im Drüsenkörper habe ich ausnahmslos die Kügelchen ver­
mißt". "In Schweißdrüsen konnte ich die Anwesenheit der Hg-Kügelchen 
nur im Bereich der konischen Mündung der Gänge konstatieren". "Im Bereich 
der tiefen Epidermisschichten und des Coriums war der Befund negativ". "Ich 
lehne ein Wandern der Hg-Kügelchen durch die intakte Epidermis auf das 
bestimmteste ab" (l. c. S. 499-500). Anders, wenn die Haut lädiert war. Dann 
fand FüRBRINGER nach einer energischen Einreibung "im Bereich der Ver­
letzung zahllose kleinste Metallkügelchen in den Interstitien des Coriums." "Nur 
selten sind einzelne derselben in die tiefen Cutisschichten und das Unterhaut­
bindegewebe verfolgbar". "Verletzte Capillaren zeigen sich ebenfalls von 
kleinsten Metallkügelchen durchsetzt" (l. c. S. 500-501). 

Wenn spätere Untersucher, z. B. PINNER, zu abweichenden Ergebnissen 
gekommen sind und Hg-Kügelchen im Corium haben finden können, obwohl 
die Epidermis unbeschädigt war, so hat man den Eindruck, daß das auf einer 
weniger sorgfältigen Technik beruhen dürfte. Über die Aufnahme des Hg, das 
in die Follikel eingerieben ist, hat FüRBRINGER die Anschauung, "daß die in 
den Haartaschen und Talgdrüsen resp. deren Gängen deponierten Hg-Kügelchen 
der grauen Salbe irrfolge des dauernden Kontaktes mit dem Eiweiß, Fett, 
flüchtige Fettsäuren, Kochsalz usw. enthaltenden Hauttalg durch die Phase 
der Oxydulbildung in eine lösliche wirksame Hg-Verbindung überführt werden 
müssen". 

Vor kurzem hat auch ZwiCK die Untersuchungen von FüRBRINGER im Tier­
versuch nachgemacht und dessen Befunde durchaus bestätigen können. Es 
fanden sich spärlich Hg-Kügelchen im Stratum disjunctum, die Hauptmasse 
in den Trichtern der Haartalgdrüsen, den Follikeln und in den Mündungen und 
Ausführgängen der Talgdrüsen, kein Hg in den intakten Epidermisschichten 
und in der Cutis. Weiter wurde eine allmähliche Umwandlung der anfangs 
spiegelnden Hg-Kügelchen beobachtet. Sie werden matt, eckig und zuletzt 
ganz krystallinisch, polyedrisch, wahrscheinlich durch Oxydul- und Salzbildung. 

In den letzten Jahren hat namentlich SüssMANN umfassende Unter­
suchungen über die Absorptionsverhältnisse des Hg durch die Haut bei An­
wendung der offizinellen grauen Salbe vorgenommen. Er beschäftigt sich jedoch 
namentlich mit den quantitativen Verhältnissen und meint durch zwei Versuche 
an Katzen als Minimum der Hg-Aufnahme folgende Verhältnisse konstatieren 
zu können (über die Einzelheiten der sehr komplizierten, aber sicher einwand­
freien Versuchsanordnung siehe das Original): 

Katze III 
Wirkungsfläche 200 qcm 
Einwirkungszeit 27 Tage 
Hg im Kot 3,3 mg 
" " Harn 2,0 
" " Körper 2,4 " 

Zusammen 7,7 mg 

Hg-Aufnahme im Tagesdurchschnitt 0,286 mg 
Mittlere Permeabilitätsgröße (pro 

100 qcm Hautfläche) 0,143 " 

Katze IV 
200 qcm 
33 Tage 
3,5 mg 
2,4 
1,7 " 
7,6 mg 

0,230 mg 

O,ll5 " 

Es ist somit nicht daran zu zweifeln, daß das Hg der grauen Salbe in einem 
gewissen Umfange durch die Haut der Warmblüter in den Körper einzutreten 
vermag. Über die Art und Weise des Eindringens sagen die V ersuche nichts 
Sicheres aus. Die Hornschicht war, wie die Versuche mit Schwefelammonium 
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zeigten, mit gelöstem Hg-Salz nicht merklich imbibiert; vielleicht besteht die 
FüRBRINGERsehe Ansicht zu Recht, daß für diese Applikationsweise des Hg 
die Haarbälge und Talgdrüsen die vorzüglichsten Resorptionsstätten sind 
(l. c. s. 233). 

Damit sind wir mitten in einem der anderen uralten Streitpunkte, nämlich 
dem, wie das Hg aufgenommen wird. Es muß ja auch in Erstaunen setzen, daß 
dieses fast edle Metall, das sich so relativ schwer oyxdieren läßt, von der Haut 
oxydiert wird. 

Mehrere Autoren waren dann auch ursprünglich der Meinung, daß nur "alte" 
Salbe wirksam wäre, weil sie dann ranzig würde. Beim Ranzigwerden bilden 
sich freie Fettsäuren, und unter deren Einwirkung wird das Hg aus einer unwirk­
samen metallischen zu einer wirkRamen und löslichen oxydierten Form. dem 
Quecksilberoxydul, übergeführt. ÜVERBECK bekam jedo~h bei Hunde~ und 
Katzen durch Gebrauch "einer chemisch reinen Metallsalbe" mindestens ebenso 
kräftige Wirkungen wie bei "einer reinen fettsauren Oxydulsalbe". "Fast scheint 
indes die größere Intensität der Einwirkung der einfachen Metallsalbe zuge­
schrieben werden zu müssen" (l. c. S. 64-66). 

Später hat NEGA umfassende Untersuchungen über die Urinausscheidung 
bei Patienten unter dem Gebrauch der "reinen" Hg-Salbe einerseits und Hg­
Oleat andererseits vorgenommen. Dieser Vergleich fiel auch zum Vorteil der 
reinen Salbe aus (l. c. S. 97). 

Es hat sich also gezeigt, daß man bei Inunktion eines reinen Ung. cinereum 
bei ganz unlädierter Haut ein Eindringen minimaler Hg-Kügelchen in die oberste 
Schicht der Haarfollikel und in die Ausführungsgänge der Talgdrüsen und in 
geringerem Grad auch der Schweißdrüsen erzielt, und daß das Hg von innen 
absorbiert wird. Es ist wahrscheinlich, daß das Hg vor der Absorption infolge 
der Einwirkung der Fettsäuren der Haut oxydiert wird. Aber man darf die 
Möglichkeit doch nicht von der Hand weisen, daß ein Teil der eingedrungenen 
Hg-Kügelchen durch die Körperwärme zur Verdampfung gebracht und in 
Dampfform durch die Haut aufgenommen wird. Die erste Erklärung ist jedoch 
die wahrscheinlichere. 

Kürzlich hat MENSCHEL diese ganze Frage einer erneuten Untersuchung 
unterzogen und namentlich auf die Fehlerquelle hingewiesen, die darin liegt, 
daß bei jeder grauen Salbe, die so wie die offizinelle mit Schweinefett zubereitet; 
ist, sehr schnell chemische Umsetzungen mit Bildung fettsaurer Hg-Seife vor 
sich gehen. Mittels HüsGENs analytischer Methode fanden sich folgende Zahlen 
für den Prozentgehalt an Hg, das sich in Form von Hg-Seife in verschiedenen 
Salbenproben vorfand: 

Alter und Herstellung der Salbe 
I. In Apotheke angefertigt, frisch . . . . . . . 

II. In Apotheke angefertigt, nach 2 Monaten . 

Vom ges. Hg als Seife 
0,03% 
0,5% 

III. Fabrikmäßig hergestellt, Alter unbekannt . . . 
IV. Fabrikmäßig hergestellt, mindestens 3 Jahre alt 

2,3% 
15,7% 

Es geht hieraus hervor, daß frühere Untersuchungen, bei denen nicht aus­
drücklich auf diesen Umstand Rücksicht genommen ist, nicht beweisend sein 
können. MENSCHEL meint, daß diese Seifenbildung ein konstantes Zwischen­
stadium in der Hg-Aufnahme durch die Haut ist, und wenn sie auch bei der 
Berührung der Haut mit frischer Salbe stattfindet, muß man doch annehmen, 
daß die Aufnahme von Hg in die Haut schneller durch eine Salbe geschieht, 
wo die Umbildung zum Teil schon stattgefunden hat. 

Auch SüsSMANN und ZWICK (s. oben) meinen, daß Hg vor seiner Auf­
nahme durch die Haut diese Umbildung durchmachen muß. SüssMANN sagt 
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(I. c. S. 182): "Es ist nun keineswegs nötig, daß das Hg von vornherein in dieser 
resorptionsfähigen Form auf die Haut gebracht wird. Beim Zusammentreffen 
mit dem aus Neutralfetten und anderen Fettsäureestern bestehenden Haut­
talg werden auch die bloßen Oxyde eine Verseifung herbeiführen und zum 
Teil in fettsaure Salze übergehen. Vielleicht, wenn auch sicher in geringerem 
Maße, findet sogar eine Umsetzung anderer Salze der Metalle zu Fettseifen 
statt. Ja, es erscheint gar nicht ausgeschlossen, daß die feinzerstäubten Metalle 
selbst mit Hilfe des Luftsauerstoffes, den sie vermöge ihrer großen Oberfläche 
reichlich absorbieren, in die resorptionsfähige Form fettsaurer Salze überführt 
werden''. 

Was die Frage der Löslichkeit der Hg-Salze in Wasser und in Fett betrifft, 
so sagt SüssMANN, daß man mit den fettsauren Salzen und, wenn auch in 
geringerem Grad, mit dem Chlorid rechnen muß. 

Undtrotz alledem ist mit diesen Feststellungen die Frage, ob die fettlöslichen 
Quecksilbersalze nun auch wirklich die ganze Dicke der Oberhaut zu durch­
dringen vermögen, noch keineswegs beantwortet. Es tritt hier eine besondere 
Komplikation hinzu, welche ihren Grund in dem Salzcharakter der fraglichen 
Verbindung hat. Fettlöslich ist eben nur das nichtdissoziierte Salz; dieses 
allein vermag die Plasmahaut zu passieren. In dem wasserhaltigen Zellproto­
plasma wird aber eine teilweise Spaltung der Moleküle eintreten, und die freien 
Metallionen werden Albuminatfällungen erzeugen können, welche ein Weiter­
wandern des metallischen Anteils verhindern. 

In der letzten Hälfte des neunzehnten Jahrhunderts erhob sich ein dritter, 
ebenso weitgreifender Streit. Man war sich schon lange klar darüber, daß eine 
Verdampfung des Hg der grauen Salbe stattfindet, die bei der Irrunktions­
kur in die Haut verrieben wird, und daß das dabei verdampfende Hg durch die 
Lungen sowohl von den Patienten selbst als auch von anderen aufgenommen 
werden könnte. Aber WELANDER (d-j) gebührt die Ehre der Feststellung, 
daß es ein sehr wesentlicher Teil des dem Körper bei der Inunktionskur zuge­
führte Hg, ja vielleicht die Hauptmasse ist, was durch die Lungen eingeatmet 
wird. Er hat daher konsequent die Anwendung einer Anwendungsart vorge­
schlagen, die ganz besonders darauf ausgeht, eine reichliche Hg-Verdampfung 
zu veranlassen durch Verwendung einer großen Salbenmenge zu jeder einzelnen 
Einreibung nämlich, so daß zunächst eine geringere Salbenmenge eingerieben 
und danach eine reichliche Salbenmenge darüber gestrichen wird. Hierdurch 
erreichte er eine kräftigere Resorption als durch die übliche Behandlung. 

Von anderer Seite wurde das stark bestritten, und zwar von ScHUSTER (e-g), 
der eine Inunktionskur anwendet, die ganz überwiegend auf die percutane 
Absorption hinzielt. ScHUSTER hat gerade bei dieser Kur stärkere Hg-Elimination 
im Urin als andere Untersucher bei der üblichen Behandlung gefunden. Er 
nimmt eine Abseifung der Haut unmittelbar vor jeder Einreibung vor, gehraucht 
eine seifenartige Salbengrundlage, so daß sie leicht eindringt, und die Einreibung 
wird sehr gründlich von einem geübten Masseur vorgenommen. Dagegen wird 
die Salbe schon nach 24 Stunden wieder abgewaschen. Hierdurch wird die 
Verdampfungsfläche sehr verkleinert. Seine Urinanalysen sind teils mit 
ScHUMACHER-JUNGs, teils mit FARUPs Methode gemacht. Bei täglicher Ein­
reibung von 4-6 g Salbe fand ScHUSTER im Tagesurin schon nach den ersten 
24 Stunden 3 mg und nach 4 Tagen 7,56 mg. Danach fällt die Ausscheidung 
und schwankt in sehr unregelmäßiger Weise. Diese Werte sind tatsächlich 
bedeutend größer als die von anderen Untersuchern bei gewöhnlichen Schmier­
kuren gefundenen, aber sie sind auch mit einer anderen analytischen Methode 
gefunden als der, mit der sie verglichen werden. 
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Auch COLE, GERICKE und SoLLMANN (b) sind der Meinung, daß die percutane 
Absorption die wichtigste ist. Sie beobachteten jedenfalls keine Herabsetzung 
der therapeutischen Wirkung der Inunktionsbehandlung, wenn sie die ein­
geriebene Hautpartie sofort nach der Einreibung mit Benzin reinigten. Wenn sie 
aber so weit gehen (d-h), der pulmonalen Absorption irgendwelche praktische 
Bedeutung abzusprechen, kann man mit ihnen nicht übereinstimmen. Ihre 
Beweise sind hier durchaus nicht überzeugend. Die Frage nach der Überlegen­
heit eines Resorptionswegs über den anderen wird natürlich am zweckmäßigsten 
experimentell gelöst. Das ist von vielen versucht worden, aber ohne daß die 
Resultate überzeugend wären. Die wertvollste Untersuchungsreihe stammt 
von JuLIUSBERG, der allein eine wirklich zuverlässige Technik benutzt hat. 

Er nahm zuerst einige Patientenversuche mit Inunktionskuren vor, indem 
er durch luftdichten Abschluß der eingeriebenen Hautpartien die pulmonale 
Absorption ausschloß. Er fand dabei nur eine schwache therapeutische Wirkung 
und bei schätzungsmäßiger Urinuntersuchung nur sehr kleine Hg- Mengen 
im Urin. Er schließt (I. c. S. 75), "daß das Hg der grauen Salbe, dessen 
Dämpfe durch einen Verband an ihrer Weiterverbreitung gehindert werden, 
nur eine geringe resp. gar keine Wirksamkeit entfalten kann". Es wurden dann 
zwei Reihen von Tierversuchen mit 8 Hunden angestellt. Die Hunde bekamen 
alle graue Salbe auf die vorher rasierte Brust verrieben. Bei 4 Hunden wurde 
die Einatmung des Quecksilberdampfes verhindert, bei 4 anderen wurde sie 
zugelassen. Die Hunde wurden nach 2-3 Tagen getötet und Niere und Leber 
bei ihnen auf Hg untersucht. 

Tabelle 10. JuLIUSBERG: Hg-Absorption durch die Lungen, s. Text. 

I. In der ersten Reihe fand sich mg Hg mg Hg 

Leber Niere 
Hund 1 

2 
3 
4 

0,7 
0,4 
0,8 
0,6 

Im ganzen 2,5 

2. In der zweiten Reihe fand sich mg Hg 

Hund 5 
6 
7 
8 

Leber 
0,8 
1,3 
1,0 
1,4 

Im ganzen 4,5 

0,6 
0,6 
0,6 
1,5 

3,3 = 5,8 

mgHg 
Niere 

1,4 
0,8 
1,0 
1,6 

4,8 = 9,3 

JuLIUSBERG schließt (S. 78), "daß eine Aufnahme von Hg nach Inunktion 
auch bei vollständigem Ausschluß der Atmung stattfinden kann, andererseits 
sowohl durch die Lunge, wie durch die Haut beträchtliche Hg-Mengen in 
den Körper gelangen, daß aber, wie es scheint, dem Lungenwege eine größere 
Bedeutung als dem Hautwege zukommt". 

Man könnte sich über den letzten Passus vielleicht etwas wundern. In 
Serie 2 ist die Resorption durch die Haut nicht ausgeschlossen, zieht man 
aber von diesen V ersuchen die bei der Serie 2 gefundenen, von der cutanen 
Absorption stammenden Werte ab, so findet man im Gegenteil, daß es der 
kleinste Teil ist, der zurückbleibt und der der Resorption durch die Lungen 
zugeschrieben werden muß. 

Man geht vielleicht nicht sehr fehl, wenn man die beiden Resorptionswege 
etwa miteinander gleichsetzt. Klinische Erfahrungen zeigen ja auch, daß 
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eine sorgfältige Einreibung von großer Bedeutung ist: Patienten, die sich, ohne 
Intoxikationssymptome zu bekommen, selbst eingerieben haben, bekommen 
sofort Stomatitis, wenn die Einreibung von einem geübten Masseur übernommen 
wird. 

Von Bedeutung für die Größe der erzielten Wirkung sind besonders 
folgende drei Faktoren: l. die Größe des eingeriebenen Hautareals; 2. die 
Sorgfalt, mit der die Einreibung vorgenommen wird; 3. die Menge der 
verwendeten Salbe. 

Gehen wir nun schließlich zu den vorliegenden Untersuchungen, von der 
bei der Schmierkur stattfindenden Ausscheidung, über, so finden wir, daß die 
Zahl der Untersucher sehr groß ist. Die meisten Untersuchungen sind jedoch 
nur qualitative, schätzungsmäßige und haben jetzt nur historisches Interesse. 
Größere Urinuntersuchungen allein sind besonders von WELANDER (a, d, m), 
WrNTERNITz, BüRGI (b), ScHuSTER (g), MAGNUS MöLLER (b), HANs BucHTALA 
u. v. a. vorgenommen. 

Gleichzeitige Untersuchungen von Urin und Faeces sind von KRONFELD und 
STEIN, DrESSELHORST, LoMHOLT (e, h, j, k) und CoLE u. a. vorgenommen worden; 
auch SüsSMANN machte einige Untersuchungen an Katzen. Bei den beiden 
ersten handelt es sich jedoch nur um sporadische Untersuchungen. 

WELANDERs erste Untersuchungen waren nach ALMEN ScHILLBERGs quali­
tativer Methode ausgeführt, die jedoch eine recht genaue Schätzung gestattet. 
Die von WINTERNITZ wurden mit seiner eigenen, sehr umständlichen, aber recht 
genauen Methode angestellt. Er untersuchte die Ausscheidung nicht täglich 
und fand nur recht niedrige Zahlen: 0,0 mg per Tag nach 6 Tagen, 0,55 mg 
nach 12 Tagen, 0,49 mg nach 18 Tagen, 1 mg nach 21 Tagen pro Liter. 

DIESSELHORST hat nur gelegentlich eine Untersuchung an einem einzelnen 
Patienten mit einer nicht ganz einwandfreien Methode vorgenommen. ScHUSTERS 
Resultate sind schon besprochen (S. 45); seine Befunde waren recht schwankend, 
zum Teil sehr hohe. 

BüRGis (b) klassische Untersuchungen sind mit der FARUPschen Methode 
(S. 17) unternommen. Sie sind sehr umfassend und zuverlässig. BüRGInahm an 
im ganzen 5 Patienten tägliche Urinanalysen von 32 bis zu 42 Tagen vor. Zwei 
von ihnen sind unten in toto mitgeteilt (Tabelle 11). 

Verf. führte zwei Serien von 38 bzw. 45 Tagen aus. Er untersuchte sowohl 
Urin als auch Stuhlgang. Diese Serien sind unten zusammen mit den zwei 
Journalen von BüRGI mitgeteilt (vgl. Tabelle 11 und Abb. 1). 

Alle vier Versuche zeigen einen besonders gleichmäßigen Verlauf, beginnen 
mit ganz kleinen Werten, steigen im Laufe von 3 Wochen allmählich bis zu 
Werten an, die etwa um 2 mg täglich im Urin liegen, und halten sich danach 
recht konstant. Man beobachtet hiernach nur unbedeutende Steigerung. LüM­
HOLTs Untersuchungen zeigen, daß die Ausscheidung im Stuhl etwa ein Drittel 
der des Urins ausmacht, und daß sie recht unregelmäßig ist, und zwar mehr 
als sich dadurch erklären ließe, daß die Faeces unregelmäßiger als der Urin 
entleert werden. Besonders auffällig ist es, daß man während der Behandlung 
fast keine Steigerung sieht. 

BucHTALA (I. c. S. 272) hat eine kurze Untersuchung über die Hg-Aus­
scheidung im Urin bei einem Patienten vorgenommen, der 3 g täglich die ersten 
10 Tage bekam. Die gefundenen Resultate stimmen ganz mit den schon an­
geführten überein. Dasselbe gilt für CoLEs (e) Untersuchungen. Doch sind 
seine Befunde recht schwankend und im ganzen bedeutend niedriger als die von 
BüRGI und LOMHOLT. 
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Tabelle 11. Hg-Ausscheidung bei der Inunktionskur. 

I BüRGI LOMHOLT 
--~~-~----~- ----------------,- -------------

~ I II o I II 
~ Täglich 2 g 5 g täglich, ~ Täglich :; g_e_in_gerieben 'räglich 3 g eingerieben 

.,..;:. eingerieben, nie aus- ii3 I · 

1 ~ ausgesetzt gesetzt, be- il rrin . Faeces Gesamte L'rin I Faeces . Gesamte 
~ am 7., 14., sonders euer- ;; Hg- I Hg- Hg-Aus- Hg- Hg- . Hg-Aus-
t; ,:~.,_:_s., 35. gisehe Kur I ~ Gehalt Gehalt '.. schei- I Gehalt Gehalt [ schei-
~ ~ mg mg :dungmg mg / mg ·:dungmg Hg mg mg . 

]_ 

2. 
3. 
4. 
5. 
6. 
7. 
8. 
9. 

10. 
11. 
12. 
13. 
14. 
15. 
16. 
17. 
18. 
19. 
20. 
21. 
22. 
23. 
24. 
25. 
26. 
27. 
28. 
29. 
30. 
31. 
32. 

in 32 
Tagen 

33. 
34. 
35. 
36. 
37. 
38. 
39. 
40. 
41. 
42. 

? 
0,1 

0,2 
0,1 
0,25 
0,3 
0,5 
0,75 
0,7 
1,1 
1,5 
1,75 
1,6 
1,6 
1,6 
1,5 
1,8 
2,0 
1,9 
1,85 
1,75 
1,5 
1,9 
2,1 
1,8 
2,0 
2,1 
2,15 
2,25 
2,2 

40,85 

2,3 
2,0 
2,1 
2,2 
2,4 
2,3 
2,1 
2,25 
2,4 
2,3 

63,2 

0,4 
0,8 
1,1 
0,9 
1,25 
1,5 
1,5 
1,7 
1,3 
1,8 
1,8 
1,55 
2,2 
2,1 
2,6 
2,6 
1,8 
2,2 
2,5 
1,9 
2,5 
2,1 
1,8 
2,3 
2,25 
2,5 
2,0 
2,75 
3,0 
2,1 
3,1 
2,8 

62,7 

L 
2. 
3. 
4. 
5. 
6. 
7. 
8. 
9. 

10. 
11. 
12. 
13. 
14. 
15. 
16. 
17. 
18. 
19. 
20. 
21. 
22. 
23. 
24. 
25. 
26. 
27. 
28. 
29. 
30. 
31. 
32. 
33. 
34. 
35. 
36. 
37. 
38. 
39. 
40. 
41. 
42. 

_II 0,3 . 
o,4 I 
0,3 
0,3 I 

~:~ II 1,0 
2,4 
1,4 
1,6 
1,5 
1,5 
1,4 
1,4 
1,1 
1,5 

[ 1,8] 
2,1 

[1,9] 
1,9 
1,2 
2,1 
1,7 
2,0 
2,1 
2,1 
2,2 
2,5 

[3,0] 
3,9 
1,8 
2,0 

1,7 I 1,4 
1,7 
1,8 
2,2 

43., -
44. -
45. -

I 0,5 I 
[0,4] 
0,3 
0,2 
0,6 
0,9 
0,7 
1,7 
0,3 

0,5 

1,7 
1,3 
0,5 

0,4 
1,5 

0,4 
0,5 
0,4 
0,4 1 

0,5 
1,0 
0,7 I 
0,7 
0,8 

[0,9] 
0,9 . 
1,0 ! 
0,6 

[0,4[ 

1,1 

0,3 
0,9 
0,7 
0,6 
0,4 
1,4 
1,4 
1,7 
4,1 
1,7 
1,6 
2,0 
1,5 
3,1 
2,7 
1,6 
1,5 
2,2 
3,6 
1,9 
2,3 
1,7 
2,5 
2,1 
2,5 
3,1 
2,8 
2,9 
3,3 
3,0 
4,8 
2,7 
3,0 
2,3 
1,8 
1,7 
2,9 
2,2 

60,7 1 21,8 I 82,5 
I 

I 

o,6 I 

o,1 
1
, 

0,1 . 
0,3 1: 

0,8 
o,8 I 
0,7 I 1,0 
0,8 
0,8 
0,7 
0,6 
1,1 
0,6 
0,8 
1,1 

0,6 
0,1 
0,4 
0,4 
0,7 
0,5 
0,4 
0,5 
0,9 
0,7 
0,1 
1,1 
0,3 
0,5 
1,7 

1,8 0,8 
1,5 1,2 
1,1 1,1 
1,8 I 1,1 
0,7 0,1 
1,0 0,8 
1,8 1,1 
1,8 I 0,3 
2,1 0,4 
1,0 0,4 
2,0 0,3 
1,6 0,4 
2,6 0,4 
1,5 0,6 
2,4 1,0 
1,8 i 1,2 
1,2 0,5 
1,0 0,4 
2,8 0,3 
1,2 0,6 
1,6 0,5 
2,8 1,0 
2,2 0,9 

2,5 0,9 I 
2,7 0,6 
3,0 0,5 

3,6 I 1,5 I 3,0 0,2 
2,7 1,1 

67,7 1 29,1 1 

1,2 
0,2 
0,5 
0,7 
1,5 
1,3 
1,1 
1,5 
1,7 
1,5 
0,8 
1,7 
1,4 
1,1 
2,5 
1,1 
2,6 
2,7 
2,2 
2,9 
0,8 
1,8 
2,9 
2,1 
2,5 
1,4 
2,3 
2,0 
3,0 
2,1 
3,4 
3,0 
1,7 
1,4 
3,1 
1,8 
2,1 
3,8 
3,1 
3,4 
3,3 
3,5 
5,1 
3,2 
3,8 

96,8 

Außer mit den offizinellen Präparaten von Ung. einereuro sind Versuche mit 
verschiedenen anderen Salben, teils mit einer anderen Salbengrundlage, teils 
mit anderen Hg-Verbindungen angestellt. Eine andere seifenartige Salben­
grundlage ist schon vor langer Zeit von ScHUSTER und mit befriedigendem 
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Resultat in Vorschlag gebracht worden. Die dabei gefundenen Ausscheidungs­
mengen waren ja auch recht hohe (s. S. 45). 

Erwähnt muß auch das seinerzeit sehr viel, jetzt wegen seiner unzureichenden 
Wirkung allerdings nur wenig augewandte Ung. Hydrargyri colloidale werden 
("Mercurkolloid", "Hyrgol"), das von 0. WERLER eingeführt wurde. Dieses 
enthält 100fo kolloidales Hg und wird in Dosen von 2-4 g täglich angewandt. 

D 
Hg in Urin bzw. Faeces Hg im Urin Hg in den Faeces Hg im Urin 
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Quecksilber-Gesamtausscheidung. 

Abb. 1. Quecksilberausscheidung bei der Inunktionskur. 

Die Ausscheidung im Urin wurde von EscHBAUM untersucht, der mittels seiner 
eigenen Methode nur ganz kleine Mengen selbst nach mehrwöchentlicher Be­
handlung fand (0,06-0,27 mg in 2 Liter Urin). Etwas größere, aber doch 
stark variierende Mengen fand AuFRECHT nach derselben Methode, bis 1,4 mg 
in 2140 ccm Urin nach Anwendung von 200 g Salbe. 

Außer metallischem Hg sind auch andere Hg-Verbindungen, wenn auch 
durchweg mit recht mittelmäßigen Resultaten, zur Inunktion angewandt worden, 
so u. a. Kalomel. 

Handbuch der Haut- u. Geschlechtskrankheiten. XVIII. 4 
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Die Ausscheidung bei den Kalomelinunktionen sind u. a. von BucHTALA 
untersucht, und zwar bei Benutzung von Kalomel, das in einer patentierten 
Salbengrundlage ("Ebaga") verrieben war. Er untersuchte (l. c. S. 292) Patienten 
teils bei täglicher Verreibung von 6 g einer 15% Kalomel enthaltenden Salbe, 
während 14 bzw. 11 Tagen, teils einen Patienten, der 3 g einer 300foigen Salbe 
7 Tage lang bekommen hatte. Die gefundenen Resultate zeigen ein gleich­
mäßiges Ansteigen bis zu Werten, die recht genau den von BüRGI und LoM­
HOLT mit dem offizinellen Präparat gefundenen entsprechen. 

NEISSER und SrEBERT machten auch Versuche mit einer Kalomelolsalbe, 
die 45% kolloidales Kalomel enthielt, welches 75% Kalomel und 25% Eiweiß­
stoffe enthält: 66% Hg. 10 g wurden täglich eingerieben, und gewöhnlich ließ 
sich nach der 5. Einreibung das Hg im Urin auffinden. Aus weiteren V er­
dunstungsversuchen und mikroskopischer Untersuchung eingeriebener Haut­
stellen beim Kaninchen (bei den Unguentum cinereum-Tieren ist die Salbe 
tief in die Follikel eingedrungen, und das Hg ist in Form sehr feiner Körnchen 
nachzuweisen. Bei dem Kalomel-Tier sind nur die Mündungen der Follikel mit 
großscholligen HgCl-Teilchen angefüllt) ging doch hervor, daß- entsprechend den 
klinischen Beobachtungen- sowohl die respiratorische wie die percutane Resorp­
tion des Kalomelals der des Unguentum hydrargyri einereuro unterlegen ist. 

Als eine Art Inunktionskur muß auch UNNAs Quecksilbergleitpuder, Pulvis 
fluens Hydrargyri, angesehen werden, ein trockenes Präparat von Hg mit 
Lycopodium. Es liegen über dieses Präparat allerdings keine chemischen Unter­
suchungen über die Ausscheidung vor. Dasselbe gilt von ähnlichen Präparaten, 
die von SKLARZ, DELBANCO u. a. untersucht sind. 

IX. Interne Verabreichnng von Quecksilber. 
Die Absorptionsverhältnisse des Hg im Verdauungskanal stellen ein sehr 

vielgestaltiges und verwickelte Gebiet dar, das noch durchaus nicht klargelegt ist. 
Direkte Untersuchungen sind sehr schwer anzustellen. Sie erfordern Tierver­
suche mit Anlegung von Fisteln. Das ist bisher nur von NEMSER mit Kalomel 
geschehen. Im übrigen verfügt man nur über wenige sehr kurze Untersuchungen 
über die Ausscheidung im Urin. Untersuchungen der Faeces lassen sich aus 
naheliegenden Gründen hier nicht anstellen. Für die innere Behandlung gilt, 
daß nur ein sehr geringer Bruchteil des Aufgenommenen zur Aufnahme in den 
Körper gelangt. 

Zunächst muß erwähnt werden, daß das vom Körper zusammen mit den 
Drüsensekreten im obersten Abschnitt des Verdauungskanales ausgeschiedene 
Hg weiter unten wieder absorbiert wird, und zwar das im Sputum, im Magen­
saft und in der Galle enthaltene Hg (vgl. oben S. 37). Das Hauptinteresse 
knüpft sich aber hier natürlich an das Hg, das zu therapeutischen Zwecken ver­
abfolgt ist. Hg-Präparate werden auch zu anderen als antisyphilitischen Zwecken 
benutzt. Kalomel z. B. viel als Diureticum und als Laxans. Eine Untersuchung 
dieser Anwendung fällt aber außerhalb des Rahmens unserer Aufgabe. 

Es dürfte zweckmäßig sein, die vielen verschiedenen Hg-Präparate, die zur 
Anwendung kommen, in drei Hauptgruppen: Mercurisalze, Mercurosalze und 
metallisches Hg einzuteilen. Die wichtigsten Untersuchungen über die Aus­
scheidung verdanken wir WELANDER (a, m), WrNTERNITZ, BöHM, NEMSER, 
BüRGI (b) und BucHTALA. 

Was zunächst die M ercurisalze betrifft, so verursacht das Verständnis ihrer 
Aufsaugungsverhältnisse keine theoretischen Schwierigkeiten: Mercurichlorid, 
Mercurijodid usw. werden direkt lösliche Albuminate bilden und auf diese Weise 
aufgesaugt werden können. 
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Etwas schwieriger ist es mit den Mercurosalzen, z. B. dem Kalomel. Von 
ihm wird nur ein sehr kleiner Prozentsatz absorbiert, der Rest geht mit den 
Faeces ab. Für die Aufnahme des Kalomel liegen im wesentlichen zwei Mög­
lichkeiten vor: 1. Es könnte einfach in Sublimat überführt und in dieser Form 
aufgesaugt werden. In dieser Beziehung spielt es eine Rolle, daß Kalomel in 
wässeriger Lösung immer eine geringe Menge Sublimat abspaltet (etwa 1/ 235 des 
Ganzen), wonach sich ein Gleichgewichtszustand einstellt. Verschiebt sich dieser 
dadurch, daß Sublimat beseitigt wird - wie das durch die Bildung von Albumi­
naten immer geschieht-, wird der Prozeß der fortgesetzten Sublimatabspaltung 
ständig weitergehen. Dieser Prozeß wird durch die Anwesenheit von NaCl und 
HCl begünstigt. Denn hierdurch wird die Konzentration freier Mercuri-Ionen 
verringert, indem sich komplexe Verbindungen bilden, und folglich wird die 
Umbildung von Kalomel zu Sublimat weiterschreiten. Im Verdauungskanal 
findet sich aber bekanntlich sowohl HCl als auch NaCl. 

Auf eine andere Möglichkeit ist von NEMSER hingewiesen worden. Er 
fütterte Hunde, denen eine Darmfistel angelegt war, mit Kalomel. Es zeigte 
sich nun, daß das Kalomel im Dünndarm teilweise zu einer löslichen Verbin­
dung, die nicht Sublimat 1st, umgebildet wird, über deren Art aber NEMSER 
übrigens k-eine Aufschlüsse gibt. Im Magen selbst geht diese Umbildung nur in 
geringem Umfang vor sich. Salzsäure und Pepsin scheinen im Vergleich mit 
dem Pankreas- und Darmsaft nur eine schwache Wirkung zu haben. Galle löst 
Kalomel überhaupt nicht. Diese Versuche an Hunden werden durch Versuche 
in vitro bestätigt. Die Resorption des Kalomels beginnt bei Hunden erst im 
Ileum. Liegt die Fistel höher oben, bekommt man keine Resorption. Im Dick­
darm finden sich keine löslichen Hg-Verbindungen. Hier wird alles schnell zu 
HgS (Mercurosulfid) umgebildet. Die Resorption muß also im Dünndarm 
stattfinden. 

Auch metallisches Hg und Mercurosulfid (Zinnober) kann aufgenommen 
werden, aber nur langsam und in sehr kleinen Mengen. Das ist für metallisches 
Hg von WINTERNITZ an Kranken und für Mercurosulfid von ÜOENEN durch 
Tierversuche nachgewiesen. Wie die Absorption dieser zwei Präparate vor sich 
geht, darüber weiß man sehr wenig, außer daß man dem Körpergewebe über­
haupt einen oxydierenden Einfluß auch auf metallisches Hg zuschreiben muß .. 

In der Praxis benutzt man metallisches Hg für die interne Syphilistherapie 
kaum mehr, dagegen sowohl Mercuri- als auch Mercurosalze. Von beiden wird 
nur ein sehr geringer Prozentsatz absorbiert, besonders von Mercuroverbin­
dungen. 

Für M ercuriverbindungen liegen nur ganz wenige, verstreute, recht unsichere 
und im wesentlichen nur qualitative Untersuchungen vor, so von KRONFELD 
und STEIN über Sublimat. Diese zeigen eine schwache Ausscheidung im Urin, 
aber KRONFELD und STEINs Befunde geben überhaupt sehr niedrige Werte. 

Für die Mercuroverbindungen verfügen wir über ausführlichere Unter­
suchungen. Am ausführlichsten sind die von BüRGI. Er untersuchte vier 
Patienten, jedoch nur zwei von ihnen während längerer Zeit. Von diesen bekam 
der eine Hydrargyrum jodatum flavum, der andere Kalomel (Tabelle 12). 

Die von BüRGI gefundenen Resultate zeigen eine schnell steigende, kräftige, 
im ersten Fall sogar besonders kräftige Ausscheidung. Demgegenüber sind die 
von anderen Untersuchern (WELANDER, WINTERNITZ) gefundene Werte nur klein. 
Während BüRGIS Zahlen sogar eine größere Hg-Resorption als bei einer gewöhn­
lichen Inunktionskur aufweisen, haben andere sie weit schwächer gefunden. 
Die Ursache dieser Nichtübereinstimmung ist wahrscheinlich die folgende: Die 
Verhältnisse im Verdauungskanal sind sehr kompliziert und bei den einzelnen 
Personen so wechselnd, daß es immer große individuelle Unterschiede geben 

4* 
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muß. Das kennt man ja auch gerade bei dieser Behandlung so gut von der 
Klinik her. Bei einigen Patienten bekommt man eine schnelle kräftige Wirkung, 
ja Intoxikation durch eine Behandlung, die bei anderen nur eine schwache 
Wirkung ausübt. Aber namentlich besteht ein großer Unterschied in der Art, 
wie die Behandlung vom Magen-Darmkanal selbst vertragen wird. Manche 
bekommen sofort Diarrhöen, selbst bei kleinen Dosen. Bei diesen läßt sich eine 
energische Wirkung auf diesem Wege ii!elbstverständlich überhaupt nicht durch­
führen. Einer von BüRG:rs eigenen Fällen war von dieser Art (Nr. 2). Der Ver­
such mußte schon nach wenigen Tagen wegen Diarrhöe abgebrochen werden. 
BüRGI ist sich über diese Verhältnisse selbst klar, aber sie werden in einer 
Polemik von WELANDER (m) sehr stark betont. 

Tabelle 12. Quecksilberausscheidung im Harn bei interner Vera breichung. 
(Nach BüRGI.) 

1. 
2. 
3.-19. 

20.-39. 

I. 
HgBJB 

Versuchstag 
" 0,02 g . 
" 0,02 " X 3 
" 0,02 " X 4 

Versuchstag 
1. 

Hg in mg 
0,0 

2. 
3. 
4. 
5. 
6. 
7. 
8. 
9. 

10. 
11. 
12. 
13. 
14. 
15. 
16. 
17. 
18. 
19. 
20. 
21. 
22. 
23. 
24. 
25. 
26. 
27. 
28. 
29. 
30. 
31. 
32. 
33. 
34. 
35. 
36. 
37. 
38. 
39. 

Spur 
0,8 
1,4 
2,4 
3,0 
3,4 
3,2 
2,2 
1,9 
2,5 
3,0 
3,2 
2,9 
2,5 
2,6 
2,8 
1,9 
3,7 
4,25 
4,25 
3,7 
3,4 
3,0 
3,5 
4,2 
4,5 
4,5 
3,0 
5,2 
4,2 
5,4 
2,7 
3,0 
4,9 
3,8 
4,0 
4,2 
4,0 

123,1 mg 

1. 
2.-7. 
8. 
9. 

10.-36. 

II. 
Hg1Cl8 

Versuchstag -
" 0,014 g X 3 
" 0,014 " X l 

" " 0,014 " X 3 
Hg in mg 

0,0 
0,3 
1,2 
0,9 
1,7 
1,3 
2,2 
2,0 
1,6 
2,9 
3,0 
3,7 
4,1 
3,6 
2,6 
3,0 
1,2 
1,6 
2,0 
2,5 
1,6 
2,2 
1,9 
2,5 
3,2 
3,2 
4,2 
3,5 
3,7 
3,0 
2,2 
2,1 
2,6 
2,6 
1,7 
3,0 

84,6 mg 
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Eine besondere Aufmerksamkeit erforderQ., die Ausscheidungsverhältnisse 
beim Gebrauch von Kalomel in großen Dosen, als Diureticum oder Laxans. 
BüRGI gab einem Manne 0,2 g Kalomel täglich in 2 Tagen und bekam folgende 
starke Ausscheidung in den ersten 5 Tagen: 1,2-5,3-7,2-6,2-5,8 mg. 
WINTERNITZ fand unter ähnlichen Verhältnissen eine bedeutend geringere Aus­
scheidung und so auch WELANDER (m). Es besteht jedoch kein Zweifel, daß 
man bei dieser Verwendung von Kalomel in der Regel eine schnelle und kräftige 
Sättigung des Organismus mit entsprechend starker Ausscheidung bekommt, 
wenn es auch eine Ausnahme ist, daß sie so bedeutende Werte wie in den von 
BüRGI untersuchten Fällen erreicht. In Anbetracht dessen muß es als wohl­
motiviert angesehen werden, eine oder zwei solch große Dosen Kalomel als 
Einleitung zu einer Schmierkur zu verabfolgen, bei der sonst erst nach 
längerer Zeit eine Sättigung des Organismus mit voller therapeutischer 
Wirkung erzielt wird [LoMHOLT (i)]. 

Wegen der stark belästigenden, lokal irritierenden Eigenschaften der ~eisten 
Mercuri- und Mercuroverbindungen auf den Verdauungskanal hat man kom­
pliziertere, besser verträgliche Präparate herzustellen versucht. Eines der be~ 
kanntesten ist das M ergal, ein Mercurosalz der Cholsäure mit Zusatz von 
Albuminum tannicum, Es liegen über dieses Präparat eine Reihe Unter­
suchungen über die Ausscheidung im Urin und Stuhlgang, im Schweiß und 
Sputum von NAGELSCHMIDT, eine andere Reihe über den Urin allein von 
FüRTH vor. Die gefundenen Werte sind jedoch so groß, daß sie sich ganz von 
allem unterscheiden, was andere Untersucher festgestellt haben. Man fühlt sich 
zur Annahme versucht, daß es sich um Analysefehler gehandelt haben könnte. 

BucHTALA hat auch 2 Patienten untersucht, die täglich 6 Mergalkapseln 
bekamen, jede 0,05 g cholsaures Hg mit einem Hg-Gehalt von 11,6 mg ent­
haltend. Er fand im Lauf von 10 Tagen eine recht schwache, schnell ansteigende 
Ausscheidung, die mit 0,1-{),2 mg begann, bis zu 0,3-{),4 mg täglich im Laufe 
von 4--5 Tagen anstieg und sich dann ungefähr gleich blieb. Nach diesen 
Untersuchungen zu urteilen, die mit BucHTALAB eigener, sehr zuverlässiger 
Methode vorgenommen sind, dürfte Mergal ein sehr schwaches Präparat sein. 
Ein anderes ähnliches Präparat ist Merjodin (dijodparaphenolsulfosaures Hg). 
Dieses hat BucHTALA auch an 2 Patienten und mit ganz ähnlichen Ergebnissen 
wie beim Mergal erprobt. Es wurden 6 Pillen täglich verabfolgt. Die Anfangs­
ausscheidung lag bei 0,1-{),2 mg per 24 Stunden, stieg im Laufe weniger Tage 
bis zu 0,5-{),7 mg und hielt sich für den Rest der Zeit ungefähr bei diesen 
Werten. 

X. Die Injektionsbehandlung. 
Die wichtigste von allen Arten der Einbringung des Hg in den Organismus 

ist die Einspritzung. Sie wurde zuerst im Jahre 1856 von dem Engländer 
CH. HuNTER (subcutane Injektionen von Sublimatlösung) angewandt. Der 
Italiener ScARENZIO war der erste, der unlösliche Salze (Kalomel) in Emulsion 
gebrauchte (1864), der Österreicher LANG der erste, der eine metallische Hg­
Emulsion anwandte (1885). 

Die Einspritzung kann auf dreifach verschiedene Art erfolgen: subcutan, 
intramuskulär und intravenös. 

a) Subcutane Injektionen 
waren zunächst die üblichen, aber sie sind jetzt überall von den intramuskulären 
verdrängt, die weniger schmerzhaft sind, schneller resorbiert werden und dabei 
eine vollständigere Absorption ohne Bildung so starker Infiltrate geben. 
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b) Intravenöse Injektionen. 

Bei Einspritzungen ins Blut hatt-e man gehofft, eine schnellere und direktere 
Hg-Wirkung als mit den gewöhnlichen intramuskulären zu erzielen. Sie wurden 
zuerst von BACELLI vorgeschlagen, der Einspritzungen dünner Sublimatlösungen 
in eine Armvene anwandte. 

Diese Behandlungsart hatte jedoch den großen Übelstand, daß sie oft 
Irritation der Venenwände hervorrief, so daß sich Thrombosen bildeten, und 
diese konnten wiederum das Risiko tödlicher Komplikationen mit sich bringen. 
Die Behandlung war also recht gefährlich und recht beschwerlich. Sie erforderte 
täglich oder jeden zweiten Tag eine intravenöse Injektion, und das wird be­
sonders unangenehm, weil die Venen zur Thrombosierung neigen. Die klinischen 
Resultate übertrafen die auf anderem Wege erhaltenen nicht. Dies scheint 
von sämtlichen augewandten Verbindungen zu gelten, sowohl von einfachen 
Salzen, HgJ2 , HgCl2 usw., wie von komplizierten Verbindungen (Asurol, 
Novasurol, Embarin, Cyarsal usw.), wie schließlich auch von kolloiden Hg-Ver­
bindungen, von metallischem Hg sowohl als auch vom Kalomel, das in den 
letzten Jahren in ziemlicher Ausdehnung angewandt wurde (Hyrgol, Hydrargol, 
Mercodel, Kalomeldiasporal usw). Das kann nicht verwundern, da die Hg­
Behandlung eine ·typisch chronische Behandlung ist. Eine plötzliche Über­
schwemmung der Blutbahn mit Hg ist durchaus nicht erwünscht. Bei Be­
trachtung der Ausscheidungsverhältnisse sieht man, daß ein sehr großer Teil 
des injizierten Hg den Organismus sehr schnell verläßt, und, verglichen mit 
der entsprechenden Menge bei intramuskulärer Injektion, deshalb sicher nur 
geringen Nutzen bringt. Einige Versuche von BuCHTALA (l. c. S. 289) an 
Kaninchen zeigen das deutlich. Er injizierte 3,6 mg Hg (in Form von Tyrosin­
Quecksilber) einem Kaninchen ins Ohr, einem anderen vom selben Gewicht 
dieselbe Menge in die Glutealmuskulatur. Das erste Kaninchen schied im 
Urin die ersten 24 Stunden 1,97 mg Hg (mehr als die Hälfte), in den 
nächsten 24 Stunden 0,58 mg aus, das andere 0,41 mg und 0,23 mg (s. auch 
die Tab. 5, S. 29). 

Ähnliche Verhältnisse fand BüRGI bei Versuchen mit intravenösen Sublimat­
injektionen am Menschen (Tab. 13). 

Es geht aus diesen Versuchen mit großer Deutlichkeit hervor, daß die 
Hg-Ausscheidung nach intravenöser Sublimatinjektion augenblicklich beginnt, 
daß sie sofort sehr bedeutend wird, daß sie von Tag zu Tag nicht nennenswert 
wächst, und daß sie schnell fällt, wenn die Injektionen aufhören. Es kommt 
also nur in geringem Grad zu einer Akkumulation. 

Nach einer Injektionsserie wird mehr als die Hälfte des injizierten Hg eliminiert 
sein, was man sonst bei keiner Form von Injektionsbehandlung sieht. Man 
bemerkt den eigentümlichen Unterschied in der Größe der Ausscheidung bei 
Injektion ganz kleiner Mengen von 1-2,5 mg und bei größeren von z. B. 10 mg. 
Von den ersten wird praktisch alles Hg an demselben Tag mit dem Urin aus­
geschieden, bei letzterer knapp die Hälfte. Der Rest muß dann mit den Faeces 
ausgeschieden oder im Organismus abgelagert werden. Daß das wirklich ge­
schieht, wird man aus einem von BucHTALA (l. c. S. 288) vorgenommenen 
Kaninchenversuch ersehen. Hier wurden 5 cg Tyrosin- Quecksilber (Gehalt 
18 mg Hg) injiziert, was das Tier in 20 Stunden tötete. Es fanden sich be­
deutende Hg-Mengen im Urin (3,75 mg Hg), in den Faeces dagegen nur eine 
geringe Menge (0,29 mg Hg). In den Organen fanden sich gleichfalls reichliche 
Hg-Mengen, ungefähr in der gewöhnlichen Weise verteilt (Tab. 5). Im ganzen 
fanden sich von den injizierten 18 mg 9,58 mg, also etwas über die Hälfte. 
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Tabelle 13. Quecksilberausscheidung im Harn bei intravenösen 
Sublimatinjektionen. (Nach BüRGr.) 

Fall I. Fall II. 

Hg-Ausscheidung 
Versuchstag mg Hg012-Injektion Hg012-Injektion 

1 0,0 

1 

in mg 0,0 

l 
in mg 

2 0,1 pro Tag Spur pro Tag 
3 1,0 2,5 0,7 1,0 mg 
4 1,8 1,1 
5 1,7 0,8 
6 1,5 1,75 

l 7 1,9 1,9 2,5 mg 8 2,0 1,8 
9 2,3 2,05 

10 2,25 5,0 2,2 
11 2,0 2,3 
12 2,4 2,1 
13 2,6 2,3 
14 2,5 

l 
2,3 5,0 mg 

15 2,65 7,0 2,2 
16 2,6 2,4 
17 2,75 2,3 
18 2,75 2,4 
19 2,9 
20 2,6 10,0 21 [2,7] 
22 2,8 
23 2,95 
24 2,75 
25 2,2 
26 1,5 
27 1,6 
28 0,7 
29 0,8 
30 0,4 

58,7 
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In den letzten Jahren sind die intravenösen Hg-Injektionen von neuem in 
großem Maßstab wieder aufgenommen worden, nämlich auf Vorschlag von 
LINSER als Beimischung zum Salvarsan (Mischspritze). Es wurde ebenso wie 
früher Sublimat angewandt, aber namentlich verschiedene zusammengesetzte 
Hg-Verbindungen (z. B. Novasurol, Embarin, Cyarsal usw. s. S. lOff.), die den 
Vorzug haben, nicht wie Sublimat sofort Ausfällungen bei Mischung mit Sal­
varsan zu geben. Die Hg-Mengen, die auf diese Weise dem Organismus zu­
geführt werden können, sind jedoch recht klein, so daß die Hauptwirkung 
dieser Mischinjektionen zweifellos dem Salvarsan zugeschrieben werden muß. 
Als Hg- Behandlung bleibt die Behandlung recht schwach und unter­
scheidet sich in ihrer Wirkungsart kaum von den früheren intravenösen Be­
handlungsarten. 

Es scheint, als ob durch Mischung mit Salvarsan bei allen den an­
gewandten Präparaten , aber mit verschiedener Schnelligkeit, eine Aus­
fällung von kolloidem Hg, in der Regel ganz außerordentlich fein verteilt, 
vor sich geht. 

Der größte Vorzug der Behandlung ist, daß sie so außerordentlich bequem 
ist, insofern Salvarsanbehandlung doch verabfolgt werden muß, ferner daß 
die Hg-Wirkung schnell zur Entfaltung kommt. Bezüglich dieser Behandlung 
siehe übrigens den Abschnitt: P. LINSER, Mischspritze. 
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c) Intramuskuläre Injektionen. 
Wenn man heutigentags von der Injektionsbeh!tndlung der Syphilis mit Hg 

spricht, denkt man, abgesehen von der Mischspritze, praktisch fast nur an die 
intramuskuläre Behandlung. 

Die Injektion wird gewöhnlich mit 5-6 cm langen schmalen Kanülen in den 
Musculus glutaeus maximus gemacht. Es spielen bei dieser Behandlung eineMenge 
Umstände mit, die sowohl die Resorptionsart wie die Resorptionsschnelligkeit 
beeinflussen. Den größten Einfluß hat zweifellos die Art der Hg-Verbindung, 
die zur Anwendung kommt. Die Präparate zerfallen in dieser Beziehung in vier 
Gruppen, die je ein recht verschiedenes Verhalten zeigen: l. Präparate, die in 
Wasser löslich sind; 2. Präparate, die in Wasser unlöslich oder nur sehr schwer 
löslich sind; 3. metallisches Quecksilber (graues Öl, Mercuriol, kolloidales Hg). 
4. Eine letzte, für sich stehende Gruppe bilden verschiedene neue aromatische 
Verbindungen. Sie finden sich aufS. Sff. besonders besprochen. Wir wollen 
uns später mit jeder dieser Gruppen und mit der Schnelligkeit, mit der sie 
resorbiert werden, näher beschäftigen. Die Resorptionsschnelligkeit kann man 
entweder direkt am Tier durch Untersuchung des Metallgehaltes der injizierten 
Depots nach verschiedener Zeit studieren, oder durch die Röntgenaufnahme, 
oder schließlich durch Untersuchung der Ausscheidung. 

Wir wollen uns zunächst mit den anatomischen Veränderungen in der 
Muskulatur beschäftigen, die nach Injektion der verschiedenen Hg-Präparate 
stattfinden und mit verschiedenen Verhältnissen, die für die Schnelligkeit, mit 
der das Hg an der Injektionsstelle absorbiert wird, eine wichtige Rolle spielen. 

1. Mechanische Verhältnisse bei der Injektion. 
Die Flüssigkeitsmengen, die mit den verschiedenen Hg-Auflösungen resp. 

-Aufschwemmungen injiziert werden, sind in der Regel gering. Sie variieren 
etwa zwischen 0,1 und 2 ccm. Ihnen allen gemeinsam ist, daß durch den 
Einstich der Nadel und durch die Injektion der Flüssigkeit ein kleines Trauma 
verusacht wird, dessen Größe natürlich von der Größe der injizierten Flüssig­
keitsmenge abhängt. Eine wesentliche Rolle für die Größe der hervorgerufenen 
Gewebsläsion spielt die hervorgerufene Blutung. Sie ist in der Regel ganz 
klein; wird aber ein größeres Gefäß getroffen, kann sich, sowohl an der Injek­
tionsstelle als auch längs des Stichkanals, ein kleines Hämatom entwickeln, z. B. 
in der Subcutis, sei es nun, daß hier ein Gefäß im Stichkanal verletzt ist, oder 
daß das Blut aus der Muskulatur durch ihn zurückläuft und ein kleines Hämatom 
bildet. Ein solches Hämatom kann ab und zu in eine gewöhnlich aseptische 
Vereiterung übergehen. Die bakterielle Suppuration gehört bei diesen Injek­
tionen zu den großen Seltenheiten. Fast alle Injektionsflüssigkeiten von Hg­
Präparaten werden nämlich nach ganz kurzer Zeit von selbst steril. Wenn 
eine Eiterung auftritt, ist es deshalb fast immer eine aseptische, die durch die 
irritierende Wirkung des Hg auf das Gewebe verursacht ist. 

Wenn nach vollzogenem Einstich durch die Kanüle Blut ausfließt, was 
keineswegs sehr selten der Fall ist, so bedeutet das entweder, daß man gefäß­
reiches Granulationsgewebe früherer Injektionsstellen getroffen hat, oder daß 
die Kanülenspitze ganz einfach in einem Gefäßlumen liegt. Wenn man in 
letzterem Fall injiziert, so ist die Möglichkeit gegeben, daß die Injektions­
flüssigkeit aus der Nadel ganz in das Gefäßsystem hinein und nicht, wie be­
absichtigt, in das Gewebe ausfließt. Man macht mit anderen Worten ganz oder 
teilweise eine intravenöse und nicht eine intramuskuläre Injektion. Wenn man 
später nach einer unter solchen Umständen gemachten Injektion nachsucht, 
um das injizierte Depot zu exzidieren und zu analysieren, kann es geschehen, 
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daß es ganz verschwunden ist, ohne irgendeine nachweisbare Spur zu hinter­
lassen, was diese Injektionen sonst immer tun. Weiter können deutliche 
klinische Symptome dafür auftreten, daß das Hg auf dem Wege der Blut­
bahn wirklich zu einer anderen Stelle, und zwar besonders in die Lungen 
fortgeführt ist. Es kann zu Symptomen kleiner Lungeninfarkte mit Stichen, 
Blutauswurf, Fieber (bei der schnellen Hg-Resorption in Blut und Lungen) 
usw. kommen. Es ist deshalb eine Regel, die man bei seinem Vorgehen immer 
befolgen soll, niemals in eine Kanüle zu injizieren, aus der Blut ausfließt. 

Ebenso wie aus der Kanüle und aus dem Stichkanal Blut fließen kann, kann 
auch etwas von der Injektionsflüssigkeit durch die Einstichöffnung heraus, oder 
doch ein Stückehen in den Stichkanal zurückfließen. In letzterem Fall bildet 
sich durch Dehnung des Stichkanals ein neues, nicht beabsichtigtes Depot im 
subcutanen Gewebe, das oft recht schmerzhaft ist und überdies recht langsam 
absorbiert wird. Die Gefahr eines solchen unbeabsichtigten Zurückströmens 
von Injektionsflüssigkeit ist natürlich bei Benutzung großkalibriger Kanülen 
am größten. Solche muß man daher vermeiden, und um so mehr, als sie ja auch 
sonst die größten Gewebsläsionen machen. 

Die Regel ist jedoch, daß die injizierte Flüssigkeit bei der Einspritzung 
zwischen den Muskelfasern ausgepreßt wird. Diese Einspritzung wirkt auf das 
Gewebe wie ein Trauma. In den meisten Fällen lagert sich die Flüssigkeit 
eiförmig um die Nadelspitze, um sich später allmählich in recht unregelmäßiger 
Weise in die umgebende Muskulatur auszubreiten, u. a. unter Einwirkung der 
Kontraktionen der Muskelfasern. Oft sieht man, daß die Injektionsstelle die 
Form einer "Fahne" annimmt, mit dem Sitz des Handgriffs an der Injektions­
stelle. Kleine Hg-Mengen werden sich auf diese Weise ein recht beträchtliches 
Stück von der ursprünglichen Injektionsstelle fortbewegen können, wobei sie 
in der Regel der Muskelfaserrichtung folgen. Das kann man besonders deutlich 
feststellen, wenn man etwas Kienruß der Injektionsflüssigkeit zufügt. Man wird 
dann Kohlepartikelehen mehrere Zentimeter entfernt von der eigentlichen Injek­
tionsstelle finden können. Wenn man bei Tierexperimenten seine Aufmerksam­
keit hierauf nicht richtet, kann man bei der Untersuchung der Depots schwere 
Fehler begehen, indem man bei der Excision nur einen Bruchteil des Injizierten 
mitbekommt. 

Besonders unregelmäßig gestaltet sich der Injektionsherd, wenn man, was 
recht oft geschehen kann, die Injektionsflüssigkeit zwischen zwei Fascienblättern 
oder zwei Blättern des Perimysiums entleert. Die Flüssigkeit breitet sich dann 
leicht in dem lockeren Bindegewebe zwischen den Fascienblättern aus und kann 
sogar ein Bündel von Muskelzügen ganz umscheiden. Dadurch werden natür­
lich ganz außergewöhnliche Absorptionsverhältnisse geschaffen. 

Das Hg, das auf diese Art zwischen zwei Bindegewebsblättern zu liegen 
kommt, wird gewöhnlich langsam absorbiert. Man sieht auch Fälle, wo die Injek­
tionsflüssigkeit zuerst richtig in das Muskelgewebe entleert, aber dann durch 
den Stichkanal zurückgelaufen ist und sich in einer Fläche zwischen zwei Fascien­
blättern, die die Nadel passiert hat, ausgebreitet hat, und zwar, wenn es der 
Stichkanalwand an einer solchen Stelle an der Widerstandskraft fehlt, so daß 
die Flüssigkeit leicht herausfließen kann. Dieses lockere Bindegewebe unter­
liegt dann einem eigentümlichen schleimigen Verfall. 

2. Die Bedeutung der Art des Lösungs- resp. Aufschwemmungsmittels. 

Man verwendet zur Lösung bzw. Aufschwemmung von Hg und Hg-Prä­
paraten Flüssigkeiten.yon sehr verschiedener Konsistenz, von wäßrigen Lösungen 
bis zu dickflüssigen Oien. Es versteht sich von selbst, daß die Erstgenannten 
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sich weit leichter und weit schneller im Gewebe verteilen, und zwar über ein viel 
größeres Areal ausbreiten. Hierdurch wird die Absorptionsfläche vergrößert, 
und die Absorption geht schneller vor sich. Leichtflüssige voluminöse Injek­
tionen geben die schnellste Absorption, weil der Hg-Gehalt derselben über eine 
größere Fläche des Muskelgewebes verstreut wird. Sehr konzentrierte Injek­
tionsflüssigkeiten geben eine langsame Resorption, hier spielt aber auch ein 
anderer und sehr wichtiger Umstand mit hinein: Eine Injektionsflüssigkeit mit 
sehr großer Hg-Konzentration wird eine totale Nekrose des Gewebes, mit dem 
sie in Verbindung kommt, hervorrufen. Da aber die Hg-Absorption zum großen 
Teil gerade auf vitalen Prozessen beruht, auf der Wirksamkeit der Zellen, wird 
das Hg, das auf diese Weise in einem kompakten Depot nekrotischen Gewebes 
abgelagert ist, nur recht langsam absorbiert werden, und zwar in dem Maße, 
wie die Nekrose selbst bei Bildung neuen Granulationsgewebes absorbiert wird. 
Durch Vergleich der Resultate, die bei verschiedenen Untersuchungsserien über 
die Ausscheidung des Hg im Urin beim Gebrauch derselben Hg-Präparate, 
aber in verschiedenen Konzentrationen gefunden sind, wird dies bestätigt. 
BüRGI (b, S. 314) gebrauchte z. B. zu seinen Untersuchungen über die Aus­
scheidung der Mercurisalicylsäure eine leichflüssige 10°/J.ge Aufschwemmung in 
01. amygdal., während LOMHOLT (h, S. 85ff.) eine dickflüssige 20°/Jge Auf­
schwemmung in 01. olivar. mit lOOfo Lanolin benutzte. BÜRGr (h, S. 87 ff) fand 
aber eine merkbar schnellere Ausscheidung als LOMHOLT. In einem einzelnen 
Fall, wo LOMHOLT eine 50°/Jge Aufschwemmung benutzte, ergab sich eine 
noch langsamere Ausscheidung. 

Oft benutzt man jedoch recht konzentrierte Injektionsflüssigkeiten [vgl. z. B. 
ZIELER (a)], weil diese "kleineren" Injektionen weniger schmerzhaft sind, indem 
die Zahl der Nervenendigungen, mit denen die Flüssigkeit in Berührung kommt, 
geringer wird, und die Absorption auch langsamer vor sich geht. Überhaupt 
besteht eine enge Beziehung zwischen der Schnelligkeit der Absorption und den 
durch die Injektion hervorgerufenen Schmerzen. Die Schmerzen sind geradezu 
ein direkter Ausdruck für eine lebhafte Reaktion des Gewebes auf das Hg, 
und diese Reaktion ist eben die Bedingung für eine schnelle Absorption. 

3. Die feine Verteilung des Präparats. 
Ein fein verteiltes Pulver bietet eine weit größere Oberfläche als ein weniger 

fein verteiltes Pulver. Es gibt daher eine schnellere Absorption und demzufolge 
eine schnellere therapeutische Wirkung, aber damit auch mehr Schmerzen. 
Dies ist z. B. sowohl beim Kalomel (L:EvY-BING, I. c. S. 192) als auch beim 
Ol. cinereum (EMERY und CH.A.TIN, I. c. S. 202) klinisch beobachtet worden. 
Experimentell scheinen die Verhältnisse nicht untersucht worden zu sein. Es 
besteht kein Zweifel über den Einfluß der feinen Verteilung der Präparate auf die 
Resorptionsschnelligkeit, nur die Größe derselben hat man noch nicht festgestellt. 

4. Die Zusammensetzung der Aufsehwemmungsflüssigkeit. 

Für in Wasser lösliche Präparate kommt nur eine etwas höhere oder etwas 
niedrigere Konzentration der Lösung in Frage. Kleine Verschiedenheiten 
scheinen hier keine große Rolle für die Absorptionsschnelligkeit zu spielen. 
Sehr konzentrierte Lösungen lassen sich wegen der großen Schmerzhaftigkeit 
überhaupt nicht anwenden. 

Für die unlöslichen Präparate spielt dagegen die Wahl der Aufschwemmungs­
flüssigkeit eine sehr große Rolle. 

Man hat sowohl Öl- als auch Wasseraufschwemmungen angewandt. Von 
Ölen hat man wiederum teils Pflanzen-, teils Paraffinöl verwendet. Letzteres 
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besitzt viele Vorzüge: Es ist "konstant", wird nicht ranzig, verträgt das Kochen 
und Sterilisieren gut usw. Aber es hat einen sehr großen Übelstand. Es wird 
vom tierischen Gewebe überhaupt nicht angegriffen, sondern bleibt ganz 
unbeeinflußt Jahr füa Jahr an Ort und Stelle liegen und kann dazu im Lauf 
der Zeit bedeutende Iritationszustände im Muskelgewebe hervorrufen. Das 
ist u. a~ sowohl von SAKURANE, von BRISSY (a, S. 77), DOHI (a, S. I3) als auch 
von vielen anderen beobachtet. Im Lauf der Zeit.können sich kompakte, derbe, 
fibröse Verdickungen, "Paraffinome", um eine solche injizierte Paraffinmasse 
bilden. Ist das benutzte Paraffin nicht völlig rein, so ist die Gefahr der 
Gewebsirritation natürlich besonders groß, und man kann unter solchen Um­
ständen häufig sogar Absceßbildung sehen. 

Diese "Nichtabsorbierbarkeit" der Aufschwemmungsflüssigkeit wird die 
Absorption des enthaltenen Hg sehr beträchtlich verzögern (BALZER u. a.), 
ja, sie in manchen Fällen unvollständig bleiben lassen. Hg wird in Paraffin­
Aufschwemmung immer merkbar langsamer als in Pflanzenöl-Aufschwemmungen 
absorbiert werden. BüRGI, der eine IOOfoige Merourisalicylsäure-Aufschwemmung 
in Öl benutzte (b, S. 3I4-3I5), fand so eine ungefähr doppelt so große Aus­
scheidung wie BUCHTALA (b, S. 279), der Paraffinum liquidum verwandte. 
Es muß hier hervorgehoben werden, daß schon eine mäßige anfängliche Ver­
zögerung der Absorptionszeit von großer Wichtigkeit ist, weil sie dem Organis­
mus Zeit verschafft, eine mehr oder weniger massive Bindegewebskapsel um 
die Injektionsstelle zu bilden. Diese Kapsel wird sofort auf die Absorption 
hemmend wirken, und wenn sie schrumpft und zu Narbengewebe umgebildet 
wird, sie sogar ganz hindern, indem sie schließlich einen ganz undurchdringlichen 
Abschluß um die injizierte Masse bildet. WELANDER hat Hg in einem Depot 
von Mercurisalicylsäure in Paraffin nach 9 Jahren gefunden (n, S. 338). CHOTZEN 
(b) in einem 6 Jahre alten von Depot Hg-Thymolacetat usw. 

Pflanzenöle sind etwas besser als Paraffin geeignet. Sie werden jedenfalls 
allmählich oxydiert, dekomponiert und vom Gewebe absorbiert werden, wenn 
dieses auch sehr lange Zeit in Anspruch nimmt. Brussy (a, S. 77) hat noch viele 
Monate nach der Injektion Reste von Olivenöl im Gewebe nachweisen können. 
Daher bewirken auch Pflanzenöle eine V erlangsamung der Absorption des 
enthaltenen Hg, wenn auch das Öl sich zum Teil in Tropfen sammelt, wodurch 
die Hg-Partikelchen frei werden. Die meisten Pflanzenöle sind recht dünn­
flüssig und bilden mit den schweren Metallpartikeln eine unstabile Emulsion. 
Durch den viel benutzten Lanolin-Zusatz wird die Aufschwemmung zwar viel. 
stabiler, aber für die Absorptionsschnelligkeit bedeutet es wieder eine Ver­
zögerung. 

Weit bessere Absorptionsbedingungen bieten Aufschwemmungen in Wasser, 
auch wenn man ihnen - um sie stabiler zu machen - einen Zusatz von 
Glycerin oder Gummi gibt. Für das Hg ist dies Verhalten nicht direkt unter­
sucht, wohl aber für das sehr nahe verwandte Wismut (vgl. dieses). Für 
das Hg ist der Unterschied bei den verschiedenen Aufschwemmungsflüssigkeiten 
wahrscheinlich geringer als bei Bi, weil das Hg an und für sich am Gewebe 
immer schneller als das Bi mit dem Gewebe reagiert und dadurch schneller 
absorbiert wird. 

In der Praxis werden wässerige Aufschwemmungen von Hg-Präparaten 
kaum mehr verwendet, da sie sehr schmerzhaft sind (HARTTUNG, JADAS­
SOHN U. V. a.). 

5. Histologische Veränderungen der die Injektionsstellen umgebenden Muskulatur. 
Es besteht anscheinend ein sehr großer Unterschied in den Veränderungen, die 

man in der Muskulatur nach Injektion von I ccm einer I Dfoigen Sublimatlösung 
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und 1/ 4 ccm von 50°/Jgem 01. cinereum sieht. In dem einen Fall sind die Ver­
änderungen im Lauf von verhältnismäßig wenigen Tagen verschwunden, im 
anderen Fall können sie viele Jahre, ja sogar das ganze Leben hindurch 
bestehen bleiben. Doch besteht eine größere Ähnlichbeit als man auf den 
ersten Blick glauben würde. Das Primäre bei jeder Hg-Injektion bleibt immer 
ein Gewebstrauma: Es wird eine gewisse Zahl von Muskelfasern zersprengt und 
eine Blutung hervorgerufen. Dabei wird im Muskelgewebe ein Depot angebracht, 
das wie ein mechanisches und chemisches Irritament auf die Muskulatur wirkt 
und eine aseptische Entzündung hervorruft, deren Umfang und Intensität 
teils von der Größe der Flüssigkeitsmenge, teils und namentlich von der ent­
haltenen Menge Hg abhängt. Die Schnelligkeit, mit der sich die Reaktion ent­
faltet und verläuft, ist dagegen besonders von der Art der injizierten Hg-Ver­
bindung abhängig. Mercurisalze reagieren sehr schnell, Mercurosalze lang­
samer und metallisches Hg noch viel langsamer. 

Das Injektionstrauma selbst ruft immer eine begrenzte Destruktion des 
Muskelgewebes hervor, aber bedeutend mehr wird von dem enthaltenen Hg, 
das ja ein starkes Protoplasmagift ist, nekrotisiert. Als Reaktion auf dieses 
doppelte mechanische und chemische Trauma tritt eine starke Gewebshyper­
ämie mit Ödem und Auswanderung zahlreicher polynucleärer Zellen auf, die 
sich besonders um die enthaltenen Hg-Partikelchen ablagern, im übrigen aber 
einen kompakten Wall um das ganze Depot bilden. Gleichzeitig beginnen die 
Muskelfibrillen-Zellen, aber namentlich alle Bindegewebszellen sich sehr lebhaft 
zu vermehren. Es bildet sich also ein frisches Granulationsgewebe, das die 
entstandene Nekrose sofort zu absorbieren und sie durch Bindegewebe zu 
ersetzen beginnt. Dieses Bindegewebe wird im Lauf der Zeit mehr und mehr 
zell- und gefäßarm, zu Narbengewebe umgebildet. Oft sieht man jedoch, daß 
nicht die ganze injizierte Masse absorbiert wird, sondern es bildet sich ein kleiner 
Absceß, der von einer derben Absceßmembran umgeben ist. In diesem Absceß 
wird man in der Regel eine schleimige Masse finden, die aus Zellresten, aus 
Injektionsflüssigkeit (namentlich wenn eine Emulsion mit Paraffinum liquidum 
angewandt wurde) und oft aus beträchtlichen Hg-Resten, teils in der ursprüng­
lich injizierten Form, teils als metallisches Hg besteht. 

Es versteht sich von selbst, daß dieses Bild sowohl makroskopisch als auch 
mikroskopisch je nach dem Umfang der sich abspielenden Prozesse und nach 
der Schnelligkeit, mit der das geschieht, ganz außerordentlich variieren kann. 

Makroskopisch wird man in den ersten Tagen nach der Injektion im Muskel­
gewebe ein kleines, derb vorspringendes Knötchen bemerken, dessen Farbe 
von weißlich zu grau varüeren und im Fällen der Blutung sogar eine tief dunkle 
Färbung annehmen kann. Oft sieht man das Knötchen selbst von einem dunklen, 
auf Hyperämie beruhenden Saum umgeben. In einigen Fällen sieht man, daß 
sich außen um die eigentliche zentrale Nekrose, die ein eigentümlich "trockens" 
Aussehen hat, ein gut markierter, schmaler, weißlicher Saum bildet, und erst 
außen um diesen sieht man die gewöhnliche hyperämische Zone mit Verfall der 
Muskelfibrille. 

Manchmal wird der Verfall des Gewebes so stark, daß es geradezu zu puru­
lentem Zerfall entweder des ganzen Herdes oder einer begrenzten Stelle des­
selben kommt. Man findet fast niemals Bakterien in diesem Eiter. Es handelt 
sich um eine aseptische Entzündung. 

Die histologischen Veränderungen, die einer intramuskulären Injektion eines 
Hg-Präparates folgen und die Hg-Aufnahme im Organismus begleiten resp. 
bedingen, sind sehr eingehend von einer großen Anzahl von Forschern studiert 
worden. 
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Es liegen teils gelegentliche Untersuchungen an Kranken, teils systematische 
Untersuchungen an Versuchstieren vor. Von diesen Untersuchern müssen genannt 
werden; BALZER und KLUMPKE (c), HARTTUNG, CHOTZEN (b und d), WoLTERS, 
ALLGEYER, PELLIER, JuLLIEN, DoHI, PEzzoLI, SELIM BIRGER, DöHRING, HEDEN, 
JADASSOHN u. ZEISING, BRISSY u; LüMBARDO (a-h). Die folgende Darstellung 
stützt sich hauptsächlich auf die Publikationen der drei letzten. 

Die beobachteten Prozesse und Veränderungen variieren nach der Art der 
augewandten Hg-Präparate recht bedeutend. Ein typisches Bild der Vor­
gänge an einer Injektionsstelle, und zwar nach Injektionen von Hg-Thymol­
acetat und Hg-Salicylat wurde schon sehr früh (1888) von JADASSOHN u. 
ZEISING (S. 807 ff.) gerrau und typisch beschrieben, und zwar etwa in folgender 
Weise: 

18-48 Stunden nach einer Injektion von Salicyl- oder Thymol-Hg-Paraffin 
0,4 ccm (lOOfo) in die Glutäalmuskulatur des Kaninchens findet man einen sich 
spindeiförmig ausdehnenden Herd, der auf dem senkrechten Durchschnitt 
eine etwa ovale Form hat. In der Mitte dieses Herdes liegen noch weiße Massen 
in verschiedener Menge, aus unveränderten Krystallen und Paraffintröpfchen 
bestehend. Der größte Teil des Herdes aber besteht aus einer dunkelschiefer­
grauen Masse, und zwar aus schwarzen, hellglänzenden Kügelchen und dunklen, 
mattschwarzen, unregelmäßig geformtenKrystallen. Umgeben ist dieserschiefer­
graue Herd von scheinbar noch intaktem Gewebe, das in mäßigem Grade 
hyperämisch, nur an einigen Stellen mit kleinen Blutpunkten durchsetzt ist. 
Die Muskelfasern sind scheinbar im ganzen noch wohl erhalten, aber von den 
oben beschriebenen, schwarzen, eckigen Körnern und Hg-Kügelchen besonders 
in der Peripherie zierlich umrahmt; doch haben sie einen etwas glasigen Ton 
und sehr wenig färbbare Kerne. 

Ganz nach außen sieht man an glücklich gelegten Schnitten konzentrisch 
um den zentralen Herd eine etwa 2-3 Muskelquerschnitte breite homogene 
Zone, welche aus regelmäßig gekörntem, anscheinend amorphemMaterial besteht. 
Nach außen von dieser Zone finden sich jetzt bereits die ersten Spuren der 
Entzündung: vereinzelte weiße Blutkörperchen und eine leichte Vermehrung 
der Muskelkerne. 

Betrachten wir Bilder vom 4.-8. Tage nach der Einspritzung, so sehen wir, 
... daß die graue Farbe (im Zentrum) unverändert geblieben ist. Um dieselbe 
findet sich ein schmaler, begrenzter, weißer, späterhin sich noch mehr ver­
breiternder Streifen und weiterhin die Muskulatur diffus gerötet. Die hell­
glänzenden Krystalle im Zentrum sind verschwunden, die ursprüngliche zentrale 
Höhle ist nur noch mit geringer Masse von Detritus und einzelnen schwarzen 
Körnern gefüllt, hat sich fast wieder geschlossen. Die Muskelfasern ihrer Wan­
dung sind hier und da zerrissen und geknickt, aber oft noch mit wohl erhaltener 
Querstreifung. Zwischen ihnen liegen noch immer große Massen von Hg-Bestand­
teilen, aber schon etwas spärlicher. Nach außen schieben sich Balken von 
gleichmäßig granulierter Masse ein, und einzelne der Muskeln sind deutlich 
schollig degeneriert. Das alles geht plötzlich über in eine nun wohl 5-6 Muskel­
querschnitte breite Zone von deutlich nekrotischem Charakter, gleichmäßig 
gekörnt, als eine fest zusammengepreßte Gerinnungsmasse. Nach außen von 
dieser Zone folgt eine schmale Schicht rundzelleninfiltrierten Bindegewebes 
und dann eine Zone einfacher Muskelkernvermehrung. 

Vier Wochen nach der Einspritzung von 0,4 Thymol-Hg-Paraffin sahen 
wir einen ziemlich großen, ovalen Herd, in dessen äußerster Peripherie sich 
scheinbar wohl erhaltene, leicht hyperämische Muskulatur fand, weiter nach 
innen folgte dann eine gleichmäßig weiße, opake, über 2 mm breite, scharf ab­
gesetzte Zone, und nach innen davon wieder deutlich als solche zu erkennende 
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Muskulatur, eine fest zusammenhängende, 3-4 mm im Durchschnitt haltende, 
grau gefärbte Masse darstellend (S. 811). Der beschriebene weiße Streifen 
besteht aus einer allmählich immer starrer und fester werdenden nekrotischen 
Masse. Im Zentrum finden sich noch immer vereinzelte Hg-Kügelchen und 
eine in ihren Konturen noch wohl erhaltene Muskulatur. An der äußersten 
Peripherie wiederholt sich das Bild einer beschränkten, kleinzelligen Infiltration 
und einer sich weithin erstreckenden Muskelkernvermehrung. Der ganze Prozeß 
ist durch eine außerordentliche Mannigfaltigkeit der Muskelfaserdegeneration 
charakterisiert. 

Es finden sich also drei Zonen vor (S. 8I4): eine zentrale, in der die 
Muskulatur in ihren Formenverhältnissen zunächst noch relativ gut erhalten 
ist, wenn auch eine Anzahl Fasern degeneriert, die Kerne sehr spärlich geworden 
sind, eine zweite, auf den ersten Blick als nekrotisch imponierende, und eine 
dritte, die der reaktiven Entzündung und Muskelkernvermehrung. Dies Ver­
halten ist sehr auffallend. Man hätte erwarten sollen, daß im Zentrum 
die Wirkungen der Injektionen sich am hochgradigsten erweisen würden. Zu­
nächst erscheint jedoch die zweite nekrotische Zone als die im höheren Grade 
geschädigte. Eine zweifache Erklärung scheint möglich. 

I. Im Zentrum könnte sich sehr bald so viel Sublimat freimachen, daß die 
Muskelfasern gleichsam in ihrer Form erstarrt wären und dabei eine so feste 
Konsistenz erlangt hätten, daß eine Auflösung derselben zu einer homogenen 
Masse nur schwer und langsam (;)rfolgen könnte. An der Peripherie hingegen, 
an die das Sublimat in schon geringerer Menge gelangen würde, sind alle Be­
dingungen gegeben, welche für eine in das eigentliche Gebiet der Koagulations-
nekrose fallende Veränderung notwendig sind ....... Schließlich wird auch die 
zentrale, gleich im Beginn erstarrte Muskelmasse zerstört und in eine gleich­
mäßige Gerinnungsmasse überführt werden können. 2. Wenn die Injektions-
masse sich in einer ganz unregelmäßigen Höhle ausgebreitet hat ...... , so 
kann man sich wohl vorstellen, daß die Sublimatbildung an den am weitesten 
vorgeschobenen, am dünnsten gesäten Hg-Teilen beginnt, weil hier die mecha­
nische Gewebsstörung am geringsten ist, und am ehesten die durch den Reiz 
gesetzte Hyperämie sich geltend macht . . . . . . Es werden sich dann also im 
Zentrum die mechanischen Effekte der Einspritzung geltend machen, die 
chemischen zunächst aber mehr in den Hintergrund treten. Die letzteren 
dagegen werden an der Peripherie am intensivsten sein. 

Die entzündliche Reaktion besteht nur zum geringeren Teil in einer klein­
zelligen Infiltration, zum größeren dagegen in einer sehr starken und weit in 
die Umgebung sich fortsetzenden Muskelkernvermehrung. 

Obige Beschreibung von JADASSOHN u. ZEISING wird in den Hauptzügen 
auch für die Injektionen anderer Verbindungen zutreffen, doch so, daß die 
Schnelligkeit, mit der der Prozeß verläuft, und seine Intensität beträchtlich 
variieren wird. J. u. Z. betonen sehr, in welchem Grad das schon beim Ge­
brauch gleichartiger Injektionen der Fall sein kann. Es versteht sich von 
selbst, daß die Schwankungen bei Variation des Präparats noch weit größer 
werden. Bei Injektion löslicher Verbindungen (Sublimat, Hg-Formamid, Hg­
Benzoat usw.) wird man sehen, daß sich die Gewebsveränderungen schneller 
und in gleichmäßigerer Weise etablieren, daß aber auch die Regeneration schneller 
stattfindet. 

LoMBARDO (f, S. 6I8) gibt hiervon folgende Beschreibung: Nach Einspritzung 
von I ccm I Ofoiger Sublimatlösung sieht man schon nach einigen Stunden 
eine kleine eiförmige Partie, wo das Muskelgewebe ödematös koaguliert und 
von einer hyperämischen Zone umgeben ist, die schnell deutlicher wird. Nach 
24 Stunden ist die Randzone gelbbraun geworden und die hyperämische Zone 
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breiter, sie breitet sich zwischen die Muskelfasern aus. Nach 7-20 Tagen ist 
die Einspritzungsstelle wieder stark verkleinert, gräulich gefärbt und ein­
getrocknet. Nach l-2 Monaten ist in der Regel nur ein kleiner Bindegewebs­
fleck zurückgeblieben, eventuell von etwas kaseösem Gewebe umgeben. Im 
übrigen variiert der Umfang der Veränderungen genau nach dem Flüssigkeits­
quantum, das injiziert wird. 

Bei Injektion von Kalomel werden ähnliche Veränderungen wie bei Thymol­
Hg beobachtet, nur scheinen sie heftiger zu sein - was auch mit der wohl­
bekannten großen Schmerzhaftigkeit der Kalomelinjektionen gut übereinstimmt. 
Es kommt recht häufig zu Absceßbildung [HARTTUNG ( a) , CHoTZEN ( a, b), 
JADASSOHN und ZEISING, WoLTERS (b)]. 

Dagegen sind die Veränderungen, die man in der Muskulatur nach Injektion 
von metallischem Hg (01. ein., Mercuriol usw.) sieht, meist bedeutend schwächer 
als die von JADASSOHN oben beschriebenen. 

Untersuchungen über die histologischen Prozesse, die die Absorption dieses 
Präparates begleiten, sind namentlich von HARTTUNG, LucKASIEVICZ, BALZER, 
DoHI, BRISSY, PELLIER, BIRGER und LoMBARDO vorgenommen. 01. cinereum 
ruft nur relativ schwache Reaktionen in der Muskulatur hervor, besonders 
in Anbetracht seines sehr großen Hg-Gehalts. Der Grund ist einfach der, 
daß Hg in metallischer Form vorhanden ist, die wenig reaktionsfähig ist. 
Die Reaktion auf das umgebende Gewebe verläuft daher sehr langsam, was 
die relative Schmerzfreiheit erklärt. Es muß jedoch hervorgehoben werden, 
daß man auch bei diesem Präparat immer Nekrosen sieht, und zwar oft sehr 
ausgedehnte, aber sie entwickeln sich nur langsam, und die entzündungsartige 
Reaktion des umgebenden Gewebes mit Hyperämie, Ödem, Leukocyten­
auswanderung usw. ist verhältnismäßig gering. Doch kann man auch hier in 
einzelnen Fällen die Reaktion bis zur Absceßbildung sich steigern sehen. 

BRISSY, dem wir die eingehendsten Untersuchungen schulden,· und auf den 
wegen Einzelheiten hingewiesen werden kann, beschreibt seinen Befund folgender­
maßen: Das Öl verteilt sich im interfasciellen Bindegewebe des Muskels und 
bildet ein veritables Netz, das die feinen Muskelfilter umscheidet. Die Hg­
Tropfen legen sich in Reihen längs der Streifen, die das Öl im Bindegewebe 
zwischen den Muskelfiltern bildet. 

l. l-4. Tag. Initialstadium. Das Bild wird von einem starken Zustrom 
von Rundzellen und einem leichten Ödem des umgebenden Bindegewebes 
beherrscht, begleitet von einer beginnenden Trübung der nächstliegenden 
Muskelfibrillen. 

2. 4.-40. Tag. Infiltrationsstadium. Leukocyteninfiltration in der Um­
gebung der Hg-Kügelchen wie bei einem Pseudotuberculum. Außen um seine 
Zentralpartie ein Bindegewebsgürtel, der Sitz akuter Entzündung ist, und 
der die Entwicklung des Knötchens zu begrenzen sucht. Die Muskelfasern 
in der Zentralpartie werden auseinander gepreßt und unterliegen teilweise 
einer glasartigen und vakuolären Degeneration. Das Öl selbst bildet kein 
Netz mehr, sondern sammelt sich in kleinen Tropfen in der Peripherie des 
Knötchens in dem Gürtel, der Sitz der entzündlichen Bindegewebshyper­
plasie ist. 

3. 40.-90. Tag. Regenerationsstadium. Das Knötchen verringert sich an 
Größe. Das Rundzelleninfiltrat verfällt teilweise der Koagulationsnekrose. Das 
Bindegewebe in der peripheren Zone beginnt sich zu organisieren und zu einem 
Narbengewebe umzubilden. Die Muskelfasern bilden sich neu. 

4. Latenzperiode. Nach 5 Monaten ist das Rundzelleninfiltrat fast ganz 
geschwunden und durch Bindegewebe ersetzt. Die Muskelfasern sind in voller 
Neubildung. Hg sieht man noch in großen Mengen. 



64 S. LOMHOLT: Quecksilber, Theoretisches, Chemisches und Experimentelles. 

Von größtem Interesse ist jedoch unbedingt die Art, wie Hg im Organismus 
aufgenommen wird; sie ist für die verschiedenen Hg-Präparate etwas ver­
schieden, so daß es praktisch ist, sie nach Gruppen gesondert zu betrachten: 
l. lösliche Verbindungen, 2. unlösliche Verbindungen, 3. metallisches Hg. 

a) In Wasser lösliche Präparate. 

Fast alle Verbindungen, die zu dieser Gruppe gehören, sind Mercurisalze: 
Mercurichlorid, Mercuribenzoat, Mercuriformamid usw. (über Asurol s. oben 
S. 9). Alle diese Verbindungen verhalten sich prinzipiell ganz gleichmäßig, 
indem die Anionen eine ganz untergeordnete Rolle spielen. 

Die Resorption geht ungefähr auf folgende Weise vor sich, wobei wir Sublimat 
als Beispiel wählen [LOMBARDO (f, g)]: Es bilden sich sofort nach der Injektion 
mit den Eiweißstoffen des Gewebes Mercurialbuminate. Wo sich diese Albu­
minate nur in schwachen Konzentrationen, wie z. B. in der Peripherie einer 
Injektion bilden, werden sie sofort vom Eiweiß-Überschuß, der sich im Gewebe 
findet, aufgelöst und resorbiert, wobei die Resorption durch das überall im 
Gewebe vorhandene Chlornatrium weiter erleichtert wird. Wo die Konzentration 
stärker ist, kommt eine Ausfällung von Mercurialbuminaten zustande. Die 
Zellen werden fixiert und getötet. Ein Teil des auf diese Weise ausgefällten 
Mercurialbuminats wird allmählich in der umgebenden eiweißreichen Flüssigkeit 
wieder in Lösung kommen. Der Rest wird einer cellulären Verdauung unter­
worfen, indem er von den Rundzellen und Bindegewebszellen aufgenommen 
wird, die sich sofort um den entstandenen Herd sammeln und die allmählich 
das entstandene Präcipitat absorbieren. Doch geht die Absorption nicht immer 
so schulgerecht oder so vollständig vor sich. Eine Frage, die viel diskutiert 
worden ist, ist, wie weit durch Einspritzung löslicher Salze eine Reduktion 
mit Ausfällung metallischen Hg's vor sich geht; das hat LoMBARDO nur in 
sehr geringem Umfang konstatieren können (f, S. 644}, später scheint er sogar 
diese Möglichkeit ganz abzuweisen (g, S. 468-469); dagegen wurde die erwähnte 
Reduktion von PELLIER (b) bei Injektion von Mercurijodid in wässeriger Lösung 
und ebenso von SELENEW nach Injektion von Mercuribenzoat beobachtet. 
LoMBARDO (g, S. 468) meint jedoch, die Richtigkeit dieser beiden Beobachtungen 
bestreiten zu können. 

b) In Wasser unlösliche Präparate. 

Diese Gruppe ist nicht so homogen wie die vorige. Einige dieser Präparate 
sind Mercuroverbindungen, so das Mercurochlorid (Kalomel) und Mercuro­
jodid; andere sind Mercuriverbindungen, so das Mercurioxyd, das Mercuri­
thymolacetat und die Mercurisalicylsäure. Sie werden alle fast immer in öliger 
Aufschwemmung injiziert. Ölige Aufschwemmungsflüssigkeiten werden aber 
entweder gar nicht (Paraffin) oder doch sehr langsam (Pflanzenöle) absorbiert, 
weshalb die Absorption immer stark verzögert wird (s. oben S. 58). Auch die 
Pulverform als solche gibt eine langsamere Absorption als eine Lösung. 

Zunächst muß das Öl von der Oberfläche der Pulverkörner en~fernt werden. 
Das geschieht entweder durch Absorption des Öls durch polynucleäre Leuko­
cyten oder einfach dadurch, daß es zu kleinen oder größeren Tropfen zusammen­
läuft, die dann als Vakuolen zwischen den Muskelfasern liegen. Dieser letztere 
Prozeß ist schon nach 24 Stunden deutlich ausgesprochen. Diese Öltropfen haben 
eine deutliche Tendenz, sich vom Zentrum der Injektionsstelle zu entfernen 
und sich außen an der Peripherie zu lagern [BRISSY (a), S. 47 ff.)]. 

Was die Hg-Aufnahme bei der Injektion von in Wasser unlöslichen Prä­
paraten betrifft, so scheint es sich um recht komplizierte Prozesse zu handeln. 
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Schon JADASSOHN (S. 813) machte die Beobachtung, daß die Krystalle der 
injizierten Hg-Verbindungen sich in tief schwarze krystallähnliche Gebilde ver­
wandeln. Ob sie auch zu gleicher Zeit in Hg-Kügelchen übergehen, vermochte 
JADASSOHN nicht zu entscheiden. Jedenfalls treten auch die letzteren sehr 
früh und sehr bald in großer Menge auf und bilden sich zum Teil jedenfalls 
aus den schwarzen Krystallen; man sieht nicht selten Bilder, wo um ein größeres 
solches Gebilde staubförmig zerstreut Hg-Kügelchen liegen. Es gelang nicht, zu 
eruieren, welcher chemischen Verbindung diese schwarzenKrystalle entsprechen. 
Jedenfalls sind sie sehr schwer löslich; im Gewebe kann man sie auch nach 
längerer Behandlung mit heißer Salpetersäure noch sehen; nur in heißem 
Königswasser konnten sie größtenteils gelöst werden, während die Quecksilber­
kügelchen schon in warmer Salpetersäure verschwinden. 

Auch BALZER (a) und ALLGEYER (S. 20) glaubten nachweisen zu können, 
daß das injizierte Kalomel teilweise in metallisches Hg und Sublimat gespalten 
wird, und das gleiche gilt von PELLIER (b, S. 305) und MENETRIER und Bou­
CHARD. Alle diese Autoren nehmen jedoch an, daß sich gleichzeitig auch 
Sublimat bildet, und daß vermutlich in dieser Form Hg in die Zirkulation über­
führt wird und seine Wirkung auf die Syphilis entfaltet. 

Dieneuesten und umfassendsten Untersuchungen verdanken wir LoMBARDO, 
der den Absorptionsprozeß folgendermaßen beschreibt: 

Rings um die Hg-Körner sammeln sich sehr schnell dichte Haufen von 
Leukocyten und Bindegewebszellen (Makrophagen). Unter deren Einwirkung 
und der der Gewebsflüssigkeit kann ein Teil des Hg-Präparats direkt in Lösung 
gehen und fortgeführt werden, oder es bildet sich allmählich unter der Zell­
einwirkung ein lösliches Salz, das mit den Eiweißstoffen des umgebenden Ge­
webes unter der Form von Albuminaten eine Verbindung eingeht. Von diesen 
Albuminaten wird ein Teil sofort resorbiert, da sie ja in einem Überschuß 
von Eiweiß löslich sind. Ein anderer Teil koaguliert und fällt aus. Dieser Teil 
wird dann später entweder in Lösung gehen und so resorbiert werden, oder 
er wird nekrotisieren und dann bei einer folgenden cellulären Verdauung absor­
biert in ganz derselben Weise, wie es für die wasserlöslichen Hg-Verbindungen 
besprochen wurde. Diese Verdauung beginnt außen an der Grenze zwischen 
gesundem und zerfallendem Gewebe und schreitet von hier langsam bis zum 
Zentrum fort. Eine direkte Phagocytose der injizierten Krystalle findet nicht 
statt, sondern die Albuminate und ihre ZerfallBprodukte werden von den Leuko­
cyten resorbiert und unterliegen einer tiefgehenden Veränderung derart, daß sie 
sich durch die gewöhnlichen histochemischen Reaktionen nicht nachweisen lassen. 

Da die Absorption oft recht langsam vor sich geht, wird die vom umgebenden 
Gewebe gebildete "Kapsel" der Granulationen so massiv werden können, daß 
der Absorptionsprozeß fast zu einem Stillstand kommt. 

Für Mercurisalicylsäureanhydrid gelten besondere Bedingungen. In dieser 
Verbindung ist das Hg recht fest gebunden. Es ruft daher nur in geringem 
Grade Gewebsnekrose hervor, macht auch nur wenig Schmerzen. Die V er­
bindung ist sogar in einem Überschuß von Eiweiß direkt löslich (WELANDER). 
Dadurch wird die Resorption sehr beträchtlich erleichtert (vgl. unten S. 75). 

c) Metallisches Quecksilber. 

(01. cinereum, 01. mercurioli.) 

Die meisten der neueren Untersucher sind sich darin ermg, daß die Auf­
nahme des Hg durch eine langsame Oxydierung unter Einwirkung der Zellen 
zustande kommt. Diese sammeln sich, und zwar sowohl polynucleäre Leuko­
cyten als auch Bindegewebszellen, in großer Zahl um jedes einzelne, kleine 
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Hg-Kügelchen. Nach und nach verlieren die Tropfen ihr spiegelndes blankes 
Aussehen, sie werden matter, bedecken sich mit einem staubförmigen, schwarzen 
Überzug [LucKASIEVICz (a), !IARTTUNG]. Dom (S. 15) konnte schon nach 
24 Stunden das Auftreten von kleinen, kristallähnlichen Stäbchen und Plätt­
chen von leicht gelbbrauner Farbe in der Umgebung des injizierten Hg finden 
und später noch deutlicher. Sie haben einen matten Metallglanz und werden 
nur in heißem Königswasser, aber dann auch sehr schnell gelöst. Sie sind viel­
leicht als eine Oxydulverbindung aufzufassen. Auch PELLIER {a, S. 294ff.) 
fand, daß sie eine krystallinische Struktur annehmen könnten, und daß die 
Kügelchen mehr oder weniger eckig werden. Dieses Mercurooxyd wird später 
weiter oxydiert und in der gewöhnlichen Form in die Zirkulation übergehen. 
Etwas uneinig ist man sich noch, wie weit kleine Hg-Kügelchen rein mechanisch 
durch eine Art von Phagocytose von den Rundzellen und den Makrophagen 
aufgenommen werden können. Das glauben einige [z. B. BRISSY (S. 13) und 
BIRGER], während andere es leugnen (LoMBARDO). 

Was das V erhalten des Mercuriolöls betrifft, so ähnelt das dem des 01. eine­
reuro sehr. Mercuriol ist ein Magnesium-Aluminium-Amalgam, was bei Berührung 
mit Feuchtigkeit im Gewebe durch Hydrolyse Aluminiumhydroxyd, Magnesium­
hydroxyd, metallisches Hg und freien Wasserstoff bildet. Man hatte geglaubt 
(BLOMQUIST, WELANDER, MAGNUS MöLLER), daß diese frische Fällung und die 
Bildung von freiem Wasserstoff eine Ausfällung von Hg in so fein verteilter 
Form bewirken und daß dadurch einer besonders schnellen und regelmäßigen 
Aufsaugung des Hg der Weg gebahnt werden sollte. Ausscheidungsunter­
suchungen haben jedoch gezeigt, daß das Mercuriol im großen ganzen ebenso 
langsam wie 01. einereuro absorbiert wird. 

6. Absorptions- und Ausscheidungsschnelligkeit bei intramuskulär injizierten 
Hg-Präparaten. 

Direkte chemische Untersuchungen über die Absorptionsschnelligkeit durch 
Analyse der Einspritzungsherde lassen sich nur an Versuchstieren durchführen. 
Leider liegen von diesen nur sehr wenige systematische Untersuchungen vor. 
Folgende Untersuchungen verdienen jedoch hier erwähnt zu werden: DöBRING 
nahm Untersuchungen mit Injektionen verschiedener Hg-Präparate in Ölauf­
schwemmung bei Kaninchen vor: von 50 mg Quecksilber, das in Form ver­
schiedener Präparate intramuskulär injiziert wurde, wurden mg nachgewiesen: 

Tabelle 14. Quecksilberabsorption bei verschiedenen Präparaten. 
(Nach DöHRING.) (Vgl. Abb. 2.) 

Tage nach I . I . I der Injektion Kontraluesm Hg. sahcyl. Kalomel I Mercinol 

I I 

1 { 32,6 28,2 - 43,0 
34,0 30,4 - 41,5 

3 { 27,5 - - -
28,0 - - -

7 { 19,3 13,8 24,3 30,1 
20,6 14,7 25,2 32,0 

I 14 { 13,1 - - -

I 11,8 - - -

Um die Resultate übersichtlich zu gestalten, sind in nachstehender Kurve 
die Zeiten als Abszissen und die Milligramm Quecksilber als Ordinaten eines 
Koordinatensystems eingetragen. 
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.A.bb. 2. Quecksilberabsorption von in den Kaninchenschenkel injizierten Hg-Präparaten. 
(Annähernde Durchschnittswerte prozentual angegeben.) (Nach DöHRING.) 

Wie man sieht, wird am schnellsten das Hg. salicyl. verarbeitet: am 
ersten Tage 21 mg, in einer Woche 37 und in zwei Wochen 44 mg Queck­
silber. Von Kalomel wird am ersten Tage 10 mg, nach einer Woche die HäHte 
und nach zwei Wochen gut zwei Drittel der ursprünglichen Quecksilbermenge 
absorbiert. 

Auffallend schnell wird das Kontraluesin resorbiert, die Kurve kommt 
besonders in den ersten Tagen der des Hg. salicyl. recht nahe: am ersten Tage 
sind bereits 17 mg, nur 4 mg weniger als beim Hg. salicyl.; am dritten Tage fast 
die HäHte, nach einer Woche fast zwei Drittel resorbiert. Nach zwei Wochen 
sind noch 12 mg nachweisbar, während vom Hg. salicyl. nur noch 6 mg an Ort 
und Stelle liegen geblieben sind. 

Am langsamsten wird das Mercinol resorbiert, nur halb so schnell wie das 
Hg. salicyl. Am ersten Tage zeigt das Mercinol nur eine Resorption von 8 mg, 
nach einer Woche von 19 mg und nach zwei Wochen sind noch nicht zwei Drittel 
des eingespritzten Quecksilbers verschwunden. 
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-- 01. cinereum, 50 '/,ige Ölaufschwe=ung, Einzeldosis 22,0 mg Hg (vgl. s. 83). 
-·- Mercuribenzoat, 2°/,ige Lösung, Einzeldosis 6,3 mg Hg (vgl. s. 71). 

--- Mercurisalicylsäure, 10'/,ige Ölaufschwe=ung, Einzeldosis etwa 5,0 mg Hg (vgl. s. 79) . 
........... Kalomel, 10°/0 ige Ölaufschwe=ung, Einzeldosis 8,0 mg Hg (vgl. S. 75} . 

.A.bb. 3. Quecksilberabsorption von in den Kaninchenschenkel injizierten Hg-Präparaten, 
prozentual angegeben. (Nach S. LoMHOLT.) 

Auch LoMHOLTs Untersuchungen an Kaninchen zeigen Verhältnisse, die 
gut mit denjenigen DöHRINGS harmonieren. 

5* 
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Durch Röntgenaufnahmen lassen die Untersuchungen sich freilich auch am 
Menschen vornehmen, aber diese geben nicht so gerraue Aufklärungen. Aus 
praktischen Gründen wird über diese letzteren Untersuchungen später berichtet 
werden (s. unten S. 88). Der gewöhnlich augewandte Weg zum Studium der 
Absorptionsschnelligkeit einer gegebenen Verbindung waren jedoch A usschei­
dungs1mtersuchungen und hier fast nur Urinuntersuchungen. Solche Unter­
suchungen sind in großer Zahl von WELANDER, BYASSON, VAJDA und PASCHKIS, 
KRONFELD und STEIN, WINTERNITZ, LINDEN, MAGNUS MöLLER, BüRGI, BucH­
TALA, W ALLFISCH, COLE, LOMHOLT U. V. a. vorgenommen. 

Für die Besprechung der verschiedenen Hg-Präparate wird es praktisch 
sein, dieselbe schon mehrmals erwähnte Dreigruppenteilung zu benutzen. 

a) Wasserlösliche Hg- Verbindungen. 

Diese werden in der Regel 1n kleinen Injektionen angewendet, die jeden 
oder jeden zweiten Tag verabfolgt werden. Die verschiedenen Salze unterscheiden 
sich, was die Absorptionsschnelligkeit betrifft, nicht viel untereinander. Unter­
suchungen über Hg-Ausscheidungen nach Einspritzung von Sublimat sind u. a. 
von WrNTERNITZ (I. c., S. 792) vorgenommen, der jedoch nicht regelmäßige 
tägliche Sublimatinjektionen machte, von MAGNUS MöLLER (b, S. 14), der seine 
Analysen in Perioden von 5 Tagen machte, und schließlich von BüRGI (b), 
der tägliche Analysen über die Ausscheidung an 2 Patienten anstellte, die täg­
liche Injektionen von 1 cg Sublimat bekamen. Unten finden sich die Resultate 
der beiden vollständigsten Untersuchungsreihen BüRGis mitgeteilt (Tabelle 15). 

Man findet da eine Ausscheidungskurve, die ganz allmählich bis zu einer 
täglich ausgeschiedenen Menge von etwa 3 mg ansteigt, und die ganz der Aus­
scheidung beim Gebrauch der Inunktionskur ähnelt (s. S. 48, Tabelle 11). Die 
augewandte Behandlung mit täglicher Zufuhr kleiner Hg-Mengen ähnelt ja 
auch ganz dieser Kur. Nach Abbruch der Kur fällt die Ausscheidung gleich­
mäßig und schnell. Im ganzen werden im Urin im Verlauf einer 3-4wöchigen 
Kur etwa 25°/0 der injizierten Gesamt-Hg-Menge ausgeschieden. 

Um jedoch ein instruktiveres Bild zu bekommen, muß man die einzelnen 
Injektionen etwas größer machen und sie etwas mehr voneinander trennen. 
Das tat LüMHOLT (h, S. 80) in zwei Fällen, wo er im Zwischenraum von einer 
Woche 5 ccm von folgender Lösung verabfolgte: Mercuribenzoat 20fo, Natrium­
chlorid 1 Ofo, Rohrzucker 50fo, Wasser 920fo, so daß 1 ccm annähernd 8,7 mg Hg 
enthält. Jede Injektion enthält dann 43,5 mg Hg. Der Charakter dieser Injek­
tionsflüssigkeit weicht nur sehr wenig von der BüRGis ab, da die große Menge 
Kochsalz die Lösung im wesentlichen den Charakter einer Sublimatlösung 
annehmen läßt. Man sieht dann, daß die Ausscheidung (Tabelle 15, Abb. 4) 
im Urin sogleich bis zu beträchtlichen Höhen ansteigt, in der Regel ungefähr 
bis zu 3-5 mg, in einem einzelnen Fall in den ersten 24 Stunden nach jeder 
Injektion sogar über ~ mg; danach fällt sie ganz allmählich bis zu Werten 
von 0,5-2 mg, um dann, bei Verabfolgung einer neuen Injektion wieder jäh 
anzusteigen, so daß die Kurven ein charakteristisches treppenförmiges Aus­
sehen bekommen (vgl. Abb. 4). Im Stuhl findet man auch bedeutende Mengen, 
21,4% der Gesamtausscheidung. Die Ausscheidung im Stuhl schwankt hier 
von Tag zu Tag in recht unregelmäßiger Weise. Der Gehalt in den Faeces 
übersteigt nur selten 1 mg und ist nur ein einzigesmal über 2 mg (3,09 mg). 
Es ergibt sich keine deutliche Abhängigkeit von den Injektionszeiten. 

Im ersten Fall wurden im Lauf von 34 Tagen von den im ganzen injizierten 
217,8 mg 48,8% ausgeschieden, und zwar 106,0 mg. Vom Ausgeschiedenen 
wurde 21,4% in den Faeces gefunden. Im zweiten Fall wurden im ganzen 
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261 mg injiziert und in 40 Tagen 92,04 mg oder im ganzen 35,3 Ofo ausgeschieden, 
davon 19,67 mg oder 21,4% mit den Faeces. 

Tabelle 15. Quecksilberausscheidung nach intramuskulärer I nj ek tion 
von wasserlöslichen Hg- Ver bind ungen. 

BüRGI 
Sublimatinjektion 

I 

I vom :.ver-~vom ~~Ver- ----;------
V h , suchstage 1

1 

suchstage co b. ~ 
ersuc s- I an 0,01 g an 0,01 g ~ 1) ~ ~ 

tag 'Hg Cl,; am Hg CI,; am -3 ·;; '=: 
122. ausge-/32. ausge- ~ :~ .g_a 
I setzt_. Urin,setz~. Urtn ;, .9 ;.J ~ 
. Hg m mg jHg m mg p. 

LüMHOL'l' 
ßiercuribenzoatinjektion 

l. I 0,0 I 0,0 1.110 cg I oo',o4". !I oo',43 ,I 0,9 l. lO cg 1,161 - I] ,16 

!: Sp&rn I ~:~ !: I I ~:~ i g:~ II n !: ~:~~~ ~~~~ H~ 
5. 0,3 0,7 ·6~· I - II 0,6 I 0,6 5. - 0,461 0,691 1,15 
6. o,6 0,8 o,3 o,8 1.1 6. -- 0,54 - 1 0,54 
7. 0,6 0,9 7. lO cg, 0,5 1,0 1,5 7. 10 cg 0,22[ 0,73 0,95 
8. 0,75 1,3 8. - I 5,4 1,8 ~ 7,2 8. - 2,84-i - 2,84 
9. 0,8 1,5 9. - 4,5 1,6 I 6,1 9. - 2,38! 0,44 2,82 

10. o,7 [1,65J w. - 3,5 [1,6J 1 5,1 10. - 2,25: o,87 3,12 
11. 1,3 1,7 11. _ 1,3 [~6] 

1

. 2,9 11. - 1,171 _ 1,17 
12. [1,2] 2,0 12. - 2,2 2,2 12. - 0,731 0,79 1,52 
13. 1,0 1,9 13. - 1,8 [1,5] I 3,3 13. I - 0,671 - 0,67 
14. 1,4 2,1 14. 10 cg 2,0 1,5 · 3,5 14. 1 lO cg 1,20: 1,12 2,32 
15. 1,5 [2,1] 15. - 5,2 1 0,7 5,9 15. - 3,681 0,57! 4,25 
16. 1,4 2,25 16. _ 4,4 

1 
- 4,4 16. 1 - 3,~3, - I 3,13 

17. 1,75 1,6 17. - 3,4 0,2 3,6 17.' - 2,18 - 2,78 
18. (1,9] 2,3 18. - 4,4 i 0,2 4,6 18. 1 - ] ,~5~ 0,59 2,54 
19. 2,1 2,3 19. - 3,2 , 0,4 3,6 19. I - 1,o3

1 
- 1,53 

20. 2,25 2,1 20. lO cg 3,5 • 0,5 4,0 20. I lO cg 1,68, 0,68 2,36 
21. 2,o 2,5 21. - 3,3 1 o,4 3,7 21. 1 - 3,3o: - 3,3o 
22. 2,5 2,4 22. - 4-,o , o,5 4,5 22. 1 - 2,6.5, 1,22 3,87 
23. 2,0 2,5 23. - 3,7 0,4 4,1 23. ' - 1,841 - 1,84 
24. [2,2] 2,3 24. _ 3,4 1,2 4,6 24. 

1 
_ 1,161 1,52 2,68 

25. 2,4 2,4 25. -- 1,4 - 1,4 25. ' - 1,30, - 1,30 
26. 1,6 2,6 26. - 1,2 0,8 2,0 26. - 2,59: - 2,59 
27. 1,1 2,0 27. - 2,4 0,6 3,0 27. - 1,63 1,73 3,36 
28. 1,4 2,8 28. - 2,8 - 2,8 28. lO cg 0,57 - 0,57 
29. 1,3 3,1 29. - 2,0 1,0 3,0 29. - 1,24 0,79 2,03 
30. I - 2,9 30. 10 cg 1,2 1,0 2,2 30. . - 0,37 0,66 1,03 
31. - 3,0 131. - I [4,0] 0,6 4,6 31. I - 0,47 - 0,47 
32. = I 3,1 32. - II 1,7 0,6 2,3 32. ' - 0,36 0,36 0,72 

__ 3_3_._ -:-/ ----:--2..:.,9;...__1 33. - . 2,0 - 2,0 33. 1 - 0,24 0,50 0,74 
1 I 1_3:.....4_. :..__.,.-1..:.,4--~.._o..:.,6--~.._2..:.,o_1 34-. j - o,3o - o,3o 

I 
1 1 .1 I 35. 1 lO cg 0,78 1,05 1,83 

I I . I 36. I - 9,24-13,08 12,32 
I I ' .1· I 3378 .. II = 4,74 - I 4,74 
I I . 3,391 0,341 3,73 
I 39. I - 3 42 - 'I 3 42 

\ I 4o. I - 2:54 o,I3 2:77 

Insgesamt I 36,25 j 62,20 I j 83,3 I 22,7 1106,0 . ..;1 __ ...:...!7_2_,3....;71_19_,6_7...:...19_2_,0_4_1 

In'li~i~~~en I 24,54% I 28,08% I I I I 48,8% j I I 135,3% 

Noch besser können die Zirkulationsverhältnisse am Versuchstier studiert 
werden. LOMHOLT behandelte (h, S. 149) ein Kaninchen mit täglichen In­
jektionen von 0,75 ccm der obigen Lösung mit einem Gehalt von 6,3 mg Hg. 



70 S. 10MHOLT: Quecksilber, Theoretisches, Chemisches und ExperimentelleB. 

Die täglich entleerten Mengen von Urin und Stuhl wurden gesammelt und 
das Kaninchen nach 12 Tagen getötet. Die Injektionsstellen und die wichtigsten 
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Abb. 4. Quecksilberausscheidung bei Injektion von Mercuribenzoat. 

Organe wurden auf Hg untersucht. Das Resultat war ein dem oben be­
schriebenen ganz entsprechendes Verhalten. Das Kaninchen bekam nach 
einigen Tagen Albuminurie, weshalb die Kur unterbrochen wurde, bis die 
Albuminurie verschwunden war. 
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Folgende Quecksilbermengen (mg) wurden noch am 12. Versuchstag in den 
verschiedenen Depots gefunden. Im Depot vom l. Tag: 0,40 (5,9 absorbiert), 
3. Tag: 2,ll (4,19), 8. Tag: 3,21 (30,9), 10. Tag: 3,78 (2,52), ll. Tag: 5,20 (1,10), 
12. Tag (nach 6 Stunden): 6,00 (0,30). Insgesamt wurde von den injizierten 
37,8 mg in den Depots 20,70 mg wiedergefunden. Von den restierenden 
17,1 mg wurden in den Eingeweiden im ganzen 3,14 mg gefunden (über den 
Hg-Gehalt der einzelnen Organe vgl. Tabelle 5: Kaninchen III), im übrigen 
Körper 4,8 mg. 

Außerdem wurden 6,21 mg mit Urin undFaeces ausgeschieden (vgl. Tabelle 16), 
2,95 mg oder 8% sind verloren gegangen. 

Tabelle 16. Mercuribenzoat, Kaninchenversuch. 

Versuchs- I Urin Faeces Gesamte Hg-

tage Injektion in mg Hg i Hg-Gehalt mg Hg-Gehalt mg .Ausscheidung 
mg 

I I 
1. 0,63 - - -
2. - 0,21 0,31 0,52 
3. 0,63 0,43 0,14 0,57 
4. - 0,15 0,16 0,31 
5. - 0,05 O,ll 0,16 
6. - 0,16 0,08 0,24 
7. - 0,32 0,14 0,46 
8. 0,63 0,25 0,16 0,41 
9. - 0,23 0,23 0,46 

10. 0,63 0,39 0,23 0,62 
u. 0,63 0,34 0,05 0,39 
12. 1 Uhr: 0,63 0,42 0,09 0,51 
- 5 " 

0,81 - 0,81 
- während der Narkose 

gelassen 0,64 O,U 0,75 

Insgesamt I 4,40 1,81 6,21 

b) Wasserunlösliche Verbindungen. 

Die unlöslichen Verbindungen werden besonders viel in der Syphilisbehand­
lung angewandt. Sie bieten untereinander sehr bedeutende Verschiedenheiten 
dar. Es liegen daher eine sehr große Zahl von Untersuchungen über ihre Aus­
scheidungsverhältnisse vor: WELANDER, KRONFELD und STEIN, WINTERNITZ, 
LINDEN, MAGNUS MöLLER usw. Die wichtigsten verdankt man WELANDER, 
BÜRGI, BUCHTALA, LOMHOLT. 

Wir wollen uns in der Hauptsache auf die Besprechung der meist augewandten 
zwei Mittel, Kalomel und Mercurisalicylsäure, beschränken. Andere sehr 
viel augewandte Präparate waren, namentlich früher,' thymolessigsaures Hg 
(vgl. S. 61) und Mercurioxyd, HgO. · 

Kalomel. 

Es existieren hier nur wenige detaillierte Untersuchungsreihen, nämlich 
eine von Büoor (b), der Injektionen - in der Regel von 0,1 g - jeden 5. Tag 
von einer lOOfoigen Aufschwemmung in Olivenöl machte, und zwei von LOMHOLT, 
der jeden 5. Tag 0,05 von einer 200foigen Aufschwemmung gab (Calomelan. 
vapore parat. 10,0 Adip. lanae 5,0, 0,1 Ol. olivar. ad 50,0). 

Die erhaltenen Resultate ersieht man aus den unten folgenden Tabellen 17 
und Abb. 5. 
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Tabelle 17. Hg-Ausscheidung nach intramuskulären Kalomelinjektionen: 

BttRGI LOMHOLT 
--· ··-··----

I I II 
-~--- ----- ---

~ .!lll ~ ·llli '!lll ~·~ ~ .!lll ~~ ~'!lll ..., ~ llliS ..., ..., 
~= ~= ~-~ 

..., ..., 
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LI - 0,0 I. 5 cg 0,08 0,331 0,41 1.15 cg 0,051 - 0,05 

2.1 5 cg 0,3 2. - 0,10 0,43 0,53 2. - 0,05 0,31 0,36 
3. - 4,2 3. - 0,06 0,60 0,66 3. - 0,10 0,25 0,35 
4. - 3,6 4. - 0,07 - 0,07 4. - 0,07 0,43 0,50 
5. - 2,8 5. 5 cg 0,10 0,96 1,06 5. - 0,50 0,27 0,77 
6. - 2,5 6. - O,ll - O,ll 6. 5 cg 0,15 0,51 0,66 
7. - 1,9 7. - 0,24 0,78 1,02 7. - 0,41 0,35 0,76 
8. 10 cg 2,7 8. - 0,42 - 0,42 8. - 0,14 0,58 0,72 
9. - 5,2 9. - 0,56 0,59 1,15 9. - 2,82 - 2,82 

10. - 5,6 10. 5 cg 0,61 0,78 1,39 10. - 1,64 0,51 2,15 
11. - 3,1 ll. - 0,70 1,42 2,12 11. 5 cg 1,03 0,24 1,27 
12. - 2,3 12. - 0,57 - 0,57 12. - 0,96 0,80 1,76 
13. 10 cg 3,9 13. - 1,19 0,25 1,44 13. - 1,44 0,28 1,72 
14. - 5,8 14. - 0,60 -- 0,60 14. - [1,23] 0,47 1,70 
15. - 5,1 15. 5 cg 0,56 0,86 1,42 15. - 1,16 0,19 1,35 
16. - 4,0 16. - 0,88 2,05 2,93 16. 5 cg 1,28 0,28 1,56 
17. - 2,9 17. - 0,82 1,12 1,94 17. - 1,88 0,41 2,29 
18. 10 cg 3,8 18. - 1,10 0,14 1,24 18. - 1,28 0,30 1,58 
19. - 6,5 19. - 2,28 0,68 2,96 19. - 2,42 1,01 3,43 
20. - 4,3 20. 5 cg 2,20 - 2,20 20. - 3,58 0,68 4,26 
21. - 4,0 21. I - 2,25 1,02 3,27 21. 5 cg 2,18 0,49 2,67 
22. 10 cg 4,3 22. - 3,01 1,14 4,15 22. - 3,06 0,32 3,38 
23. - 6,8 23. - 2,97 - 2,97 23. - 2,02 0,46 2,48 
24. - 6,!) 24. - 2,76 1,88 4,64 24. -

I 
2,20 

o,4o I 
2,20 

25. - 5,3 25. 5 cg 2,20 1,14 3,34 25. - 1,44 1,84 
26. - 4,2 

26.1 
- 2,01 - 2,01 

Insgesamt 133,091 9,54,42,63 27. - 4,3 27. - 1,49 0,88 2,37 
28. lO cg 3,8 28. - 1,55 0,66 2,21 21,5% 

29. - 5,2 29. I - 2,ll 0,30 2,41 
30. - 6,9 30.1 - I 2,751 0,63 3,38 
31. - 6,7 31. -

I 
2,28 0,60 2,88 

32. - 5,5 32. - 2,00 I 1,20 3,20 
33. - 5,0 

Insgesamt 140,63120,44161,07 
34.1 - 4,0 
35. 10 cg 4,9 25,1% 

36 .• - 5,8 
37. -

I 
7,2 

38.: - 6,2 
39. i - 4,8 

Insgesamt 172,3 
31,2% 

BüRGI findet, daß die Ausscheidung sich für alle . unlöslichen Präparate 
gleichmäßig gestaltet (b, S. 3ll ff.). "Die Resultate, die ich bei Anwendung 
all dieser Präparate erhielt, will ich gemeinsam besprechen, da, wie ich schon 
jetzt sagen kann, prinzipielle Unterschiede in ihrem Verhalten nicht festgestellt 
werden können" (S. 313}, und weiter: "Der Typus dieser Ausscheidungen ist 
ein sehr ausgeprägter. Gleich am Tage der Injektion sondern die Nieren am 
meisten Hg ab, nachher fällt der Hg-Gehalt des Urins rapid, um sich bei jeder 
neuen Einspritzung sogleich wieder bedeutend zu erhöhen. Bei der die Kalomel­
injektionskur betreffenden Kurve sieht man überdies, wie sowohl die maximalen 
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als auch die minimalen Ausscheidungen während der Behandlung allmählich 
etwas zunehmen, so daß auch der durchschnittliebe Hg-Gehalt des Urins von 
Woche zu Woche steigt. Dieses Verhalten ist nicht bei allen Fällen [von Injek­
tionsbehandlung mit unlöslichen Hg-Salzen] zu beobachten, hauptsächlich, weil 
bei den meisten die Behandlung vorübergehend ausgesetzt werden mußte" 

0 
Hg in Urin bzw. Faeces 

'9 

<~Uhr 

5cg 

~"" 

m 
~ 

J, ~ ;75 I 
,....I 

0 
,5 

J, 
z 
z, 
1, 

1, 
0, 

0 100 
5 75 
0 
5 
~ 

Hg im Urin 

I 

.F' 

~~ 

Hg in den Faeces 

12t/hr 
scg 

~ 
~ 
~~ 

~"~ 

r-
~ 
~ 

~~ ~ 
~ ~ 

Zt/hr 
5cg 

Hg im Urin 

,..... 
I 

L...J 

~ -..10 
~~~ 

0 

:Jh/ J '~ .,Jh; 1 · ;~~/} tJ1J "f/(;;;16191/tfiz/ZJ'z,~i'Jt~~u'IJ'.Jo'J '.JZ 
5cg scg scg 5cg scg scg 

1 2 3 'I 5 G 1 8 9 10 1112 1J 1'1 
'ft/hr 'fUhr 12 t/hr 1Zt/hr 
Scg scg Scg scg 

Abb. 5. Quecksilberausscheidung bei Injektion von Kalomel. 

LOMHOLT findet dagegen (h, S. ll2): Das Kalomel zeigt, in Mengen von 5 cg in 
5tägigen Intervallen in einer 200foigen Aufschwemmung verabreicht, eine regel­
mäßig und gleichmäßig ansteigende Ausscheidungskurve, die fast ganz derjenigen 
entspricht, die wir bei der Inunktionskur finden. Die einzelnen Inunktionstage 
markieren sich in der Kurve gar nicht". 

Wie soll man diese Resultate miteinander in Übereinstimmung bringen ? 
Was BüRGis Ansicht betrifft, so muß zunächst gesagt werden, daß die Gleich­
mäßigkeit bei den von ihm untersuchten unlöslichen Verbindungen, die er 
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gefunden zu haben glaubt, auch bei seinen eigenen Versuchen nicht ganz vor­
handen ist. Es bestehen ganz deutliche Unterschiede in der Ausscheidung 
der Mercurisalicylsäure - die unten besprochen werden soll - und der des 
Kalomels und Hg-Thymolacetats andererseits. Da BüRGI weit mehr Unter­
suchungen mit dem ersten Mittel als mit den anderen vorgenommen hat, 
hat dieses seine Auffassung sicher beeinflußt, und er hat dadurch den Unter­
schied übersehen, daß beim Kalomel und Hg-Thymolacetat sich ein gleich­
mäßiges Ansteigen erkennen läßt, wie bei der Behandlung mit Inunktionen 
und bei der täglichen Injektion löslicher Salze, die bei der Behandlung mit 
Merciursalicylsäure ganz fehlt, und daß die einzelnen Injektionen sich auf 
der Ausscheidungskurve nicht sehr deutlich markieren. Das tun sie nämlich 
bei BüRGis Fällen tatsächlich nicht, wenn auch etwas deutlicher als bei den 
beiden vom LüMHOLT, wo man sie nur sehr undeutlich erkennt. Die Ursache 
letzteren Verhaltens ist wahrscheinlich, daß BüRGI angewandt hat: sowohl 
größere Einzeldosen, als auch schwächere Konzentrationen seiner Emulsion 
und dünnere Öle (vgl. S. 58-59). 

Auf solche sekundären Faktoren deutet der Umstand, daß LüMHOLT beim 
Kalomel im Vergleich zu BüRGI eine ziemlich langsame und geringe Aus­
scheidung gefunden hat, während ihre Resultate bei den übrigen Präparaten 
ganz gut übereinstimmen. LüMHOLT fand nur etwa 17% der injizierten 
Mengen durch den Urin ausgeschieden, während BüRGI 31,2% fand. 

Andere Untersucher haben ein V erhalten beobachtet, das wesentlich dem 
von LüMHOLT gefundenen ähnelt, so WELANDER, der energisch gegen BüRGI 
polemisiert (m, S. 300). WELANDER ist der Meinung, daß BüRGI für die 
Mercurisalicylsäureausscheidung recht hat, aber für die übrigen unlöslichen 
Präparate gerade nicht. WELANDER berichtet, daß er bei Kalomel "eine recht 
langsam steigende Absorption" gefunden hat, "die im Verlauf der Behandlung 
allmählich beträchtlich wird, sowie eine langanhaltende Remanenz des Hg". 

MAGNUS MöLLER fand bei seinen Untersuchungen (b, S. 14) auch eine starke 
allmählich ansteigende Ausscheidung nach Kalomelinjektionen. 

Was die Ausscheidung in den Faeces betrüft, so machte diese in dem einen 
Fall von LüMHOLT 33,50fo, im anderen 23,4% aus. Bemerkenswert ist, daß 
die Ausscheidung hier einen gleichmäßigeren, regelmäßigeren Verlauf als bei 
irgendwelchem anderen untersuchten Präparat hat. 

Ein gutes Bild der Absorption selbst erhält man durch folgende, von 
LüMHOLT angestellte Kaninchenversuche. Die Absorption ist hier deutlich 
stärker als bei den entsprechenden Patientenversuchen, da über 50% des 
Injizierten schon nach 9 Tagen absorbiert ist, aber die Absorption geht ganz 
regelmäßig vor sich, und dasselbe gilt von der Ausscheidung. Im Laufe von 
lO Tagen wurden etwa lOOfo ausgeschieden. 

Folgende Hg-Mengen (mg) wurden noch am 10. Versuchstage in den Depots 
wieder gefunden. Im Depot vom l. Tag: 3,1 mg (absorbiert 4,9), 4. Tag: 4,3 (3,7}, 
6. Tag: 3,8 (4,2), 8. Tag: 4,6 (3,4), 9. Tag: 4,6 (3,4), 10. Tag: 5,9 (2,1). Insgesamt 
wurde von den injizierten 48,0 mg 26,30 mg in den Depots wiedergefunden. 
Vondenrestierenden 21,70mg wurden in den Eingeweiden 1,64mg gefunden­
über die Befunde der einzelnen Organe vgl. Tabelle 5 Kaninchen V - im 
übrigen Körper 6,4 mg Hg. Außerdem wurden durch die Nieren und Darm 
4,48 mg ausgeschieden (vgl. Tabelle 18). 9.2 mg Hg oder etwa 190fo sind 
verloren gegangen. 

Man hat auch Versuche mit Injektionen von kolloidalem Kalomel "Kalo­
melol" (s. S. 50) gemacht (NEISSER u. SrEBERT), mußte sie aber wieder auf­
geben, da sie zu große Schmerzen und Infiltrate in der Muskulatur machten. 
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Tabelle 18. Kalomel-Kaninchenversuch. 

Versuchs- I Urin I Faeces 
Gesamte Hg-

tage Injektion in mg Hg I Hg-Gehalt mg 
1 

Hg-Gehalt mg Ausscheidung 
mg 

I 

I 

I 
l. 8,0 - I - -
2. - 0,11 I 0,15 0,26 
3. - 0,18 0,13 0,31 
4. 8,0 

I 

0,23 0,10 0,33 
5. - 0,32 0,16 0,48 
6. 8,0 0,34 0,15 0,49 
7. - 0,42 0,10 0,52 
8. 8,0 0,40 0,23 0,63 
9. 8,0 

I 
kein 0,16 

I 

0,16 
10. I Uhr 8,0 I 0,64 0,13 0,77 
- 7 

" 
- 0,41 0,12 0,53 

Insgesamt I 3,05 I 1,43 I 4,48 I 

Von anderen unlöslichen Hg-Präparaten, die angewandt wurden, ist das 
bekannteste das Hydrargyrum thymolaceticum. Es wird jedoch jetzt nur wenig 
benutzt. Seine Formel ist die folgende: 

(CH3C00)2HgCH3COOHgC10H 130. 

Es zeigt im wesentlichen dieselben Ausscheidungsverhältnisse, wie sie oben 
für das Kalomel besprochen sind. Das geht aus drei Untersuchungsreihen 
hervor, die von BüRGI (b, S. 317) vorgenommen sind. Zwei davon sind jedoch 
sehr unvollständig. Die Injektionstage markieren sich an einigen Tagen auf der 
Ausscheidungskurve recht deutlich, an einigen gar nicht. Es wurden in der 
Regel bei jeder Injektion 10 cg eingespritzt. Auch WELANDER (m) hat eine 
gute Untersuchungsreihe mitgeteilt. Bei diesen Fällen sieht man eine ziem­
lich gleichmäßige Steigerung, aber die Injektionen (a lO cg) markieren sich 
auf der Ausscheidungskurve fast gar nicht. MAGNUS MöLLER (b) hat 2 Serien 
untersucht, aber nur in Perioden von 5 Tagen. Er findet bei ihnen gleichfalls 
während des Verlaufs der Kur ein recht gleichmäßiges Ansteigen der Aus­
scheidung. 

Von Mercurioxyd (HgO), das früher manchmal im Gebrauch war, existieren 
keine detaillierten quantitativen Untersuchungen über die Ausscheidung. 

M ercurisalicylsäureanhydrid. 

Dieser Stoff, der in so großer Ausdehnung verwendet wird, wie vielleicht 
kein anderes Quecksilberprä parat, scheint betreffs seiner chemischen Zusammen­
setzung vielfach verkannt worden zu sein. Dazu hat unter anderem die irre­
führende Bezeichnung "salicylsaures Quecksilber", "Hydrargyrum salicylicum", 
beigetragen, da sie notwendigerweise auf eine Verbindung, deren Zusammen­
setzung der des oben erwähnten Mercuribenzoats analog wäre, hinweist. 
Eine solche Verbindung existiert allerdings auch, ist aber wie das Mercuri­
benzoat eine lösliche Verbindung, die heutigentags nur geringe Verwendung 
findet, da sie keine besonderen Vorzüge besitzt. Sie wird oft als neutrales Mercuri­
salicylat bezeichnet, im Gegensatz zu der hier besprochenen Verbindung, die 
basisches Mercurisalicylat ist. Die beiden Präparate werden leider mitunter 
sowohl von Ärzten als von Apothekern verwechselt. Korrekt ist die Bezeich­
nung "Mercurisalicylsäureanhydrid", wofern man nicht die vollständige Kon­
stitutionsformel benutzen will, welche DIMROTH als erster gefunden hat. 
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Derselbe bestimmte den Stoff als ein Anhydrid der Ortho-Oxymercurisalicyl­
säure folgender Zusammensetzung: 

H 
/~ 0 H --, 

Hl~)-oH )o 

BüEDECKER und WuNSTORF fanden jedoch, daß es sich gewöhnlich nicht 
um eine "Ortho-", sondern um eine "Para"verbindung handelt. Später haben 
RuPP und GERSCH gezeigt, daß die nach DIMROTH und nach LAJOUX aus 
Mercuriacetat hergestellten Präparate, sowie alle untersuchten Handelsmarken 
"Ortho" und "Para" Mercurisalicylsäure in etwa derselben Menge enthalten. 
Nur das nach ihrem Kurzverfahren mit Mercurisulfat gewonnene Produkt 
besteht ganz überwiegend aus Ortho-Mercurisalicylsäure (86,1 Ofo). Für die 
Injektionstherapie ist dies insofern von Bedeutung, als die Kernfestigkeit des 
Hg in Orthostellung geringer ist als in Parastellung. 

Was Mercurisalicylsäure von den vorher besprochenen Hg-Salzen unter­
scheidet, ist der Umstand, daß von den beiden Valenzen des Mercuriions 
nur die eine an die Carboxylgruppe, während die andere an eines von 
den Kohlenstoffatomen des Benzolringes gebunden ist und zur Carboxyl­
gruppe die Meta( -Ortho-)stellung einnimmt. Die Folge davon ist, daß das 
Quecksilber weit fester gebunden wird als sonst. Dies zeigt sich z. B. in 
deutlicher Weise dadurch, daß es in Alkalien gelöst wird, ohne gelbes HgO 
zu bilden, und daß es nicht oder jedenfalls nur langsam von H 2S geschwärzt 
wird. Das Quecksilber findet sich also nur in sehr begrenztem Umfang in 
ionogener Form. 

Es hat sich überhaupt gezeigt, daß an Kohlenstoff gebundenes Quecksilber 
in der Regel sehr beständige Verbindungen gibt. So haben MüLLER, ScHRAUTH 
und SeROELLER darauf hingewiesen, daß das Mercuriion, wenn es mit beiden 
Valenzen an Kohlenstoffatome des Benzolrings gebunden ist, wie z. B. beim 
mercuridibenzoesaurem Natrium, sozusagen nicht toxisch auf den Organismus 
wirkt, mit anderen Worten in ihm kaum gespalten wird. Diese Verbindungen 
scheinen aber auch keinen therapeutischen Einfluß auf die syphilitische Infek­
tion auszuüben (s. S. 9). 

An diese Verhältnisse müssen wir uns erinnern, wenn wir nun zur Betrachtung 
der Zirkulations- und Ausscheidungsverhältnisse des Mercurisalicylsäureanhy­
drids übergehen. 

Dieses Präparat ist, wie erwähnt, wahrscheinlich wegen seiner geringen 
Schmerzhaftigkeit, sehr viel angewandt worden. Dieselbe ist dadurch bedingt, 
daß es Eiweiß nicht fällt, sondern in ihm leicht löslich ist. So wies WELANDER 
nach (m, S. 33), daß 35 g Ascitesflüssigkeit 60,7 mg Hg von 200 mg des Präparats 
oder 53,1% des Hg-Gehalts zu lösen imstande wären, während diese Flüssigkeit 
nur ganz geringe Mengen anderer unlöslicher Verbindungen auflösen konnte, 
so von 200 mg Thymol-Hg (113,8 mg Hg) nur etwa 1 mg oder 0,9% und von 
200 mg Kalomel nur 2,4 mg oder 1,40fo. 

Infolge der ausgedehnten Anwendung des Mittels liegen umfassende Unter­
suchungen über die Ausscheidung vor. BüRGI hat 4 Serien untersucht (b, S. 314), 
WELANDER 1 (m, S. 24), BucHTALA 1 (l. c. S. 279), LüMHOLT 2 (h, S. 89). Sie 
zeigen alle entsprechend dem oben zitierten Ausspruch BüRGis eine sehr schöne 
Übereinstimmung (S. 72). Es sollen hier zwei von BüRGis unQ_ zwei Versuchs­
reihen von LüMHOLT angeführt werden. 



---

--
.;, 
..= 
ocn 
;:::1'-:: 
~..j.J 

" I> 

I. I 

2. I 

3.! 
4.' 
5. 
6 .. 
7. 
8.; 
9. 

10. 
ll. 
I2. 
13. 
14. I 

I5. 
I6. 
I7. 
I8. 
I9. 
20. 
21. 
22. 
23. 
24. 
25. 
26. 
27. 
28.! 
29. 
30. 
31. 
32. 
33. 
34.! 
35.j 

Intramuskuläre Quecksilber-Injektionen: Absorption und Ausscheidung. 77 

Tabelle I9. Quecksilberausscheidung nach in tram usk ulärer Injektion 
von Mercurisalizylsäure. 

BüRGI LOMHOL1' 
--.-~- --~-- ---

I II I II 
---- --- -----------~~--~-- --

~~ bV ~~ 
I 
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~....,-> :~ ~~ "'cn" "On" :::: p·~ On ;.::: ~·""" cn " :§ On ~~~ ä; :=; cn cn 0~~ ce·~ ~ ce·~ ~ I> ..., 

~ I> .s ~ ~ ifJ ifJ ... "' 

I 
001 1.18 6,031 

i I 
- 0,0 5,0 

' 
0,95 6,98 I. 8J 5,65 0,93 6,58 

IO,O 0,0 - 5,5 2.,- 2,561 0,65 3,2I 2. - I,29 - I,29 
-

I 
7,0 - 3,0 3.1- I,34 0,20 I,54 3. - 0,80 - 0,80 

- 5,0 - 2,5 4.- 0,47 O,ll 0,58 4. - 0,6I I,38 I,99 
10,0 3,0 - 2,0 5. i- 0,69 0,05 0,74 5. - 0,34 - 0,34 

- 7,5 I0,2 2,25 6. I 8 2,I2 0,50 2,62 6. 4 0,64 0,73 I,37 
- 5,2 - 9,25 7 I_ 5,37 3,39 8,76 7. - 0,70 - 0,70 
- 4,4 - 7,2 8: 1- I,2I I,40 2,6I 8. - i 0,52 0,53 I,05 ! 

10,0 3,6 - 3,5 9 i- 0,60 0,24 0,84 9. -1 0,70 - 0,70 
- 7,5 (I) 10,0 3,0 10:1- o,5o I I,87 2,37 IO. - 0,47 0,37 0,84 
- 5,3 - 6,5 Il.J- 0,64 1 - 0,64 I I. 6 I,OO I,63 2,63 

IO,O 3,8 -- 2,9 I2.1- I 36 I 0,28 I,64 I2. - 1,34 - 1,34 
- 6,4 - 2,4 I3 .• - 1:02 I 0,47 I,49 13. - I,58 - I,58 
- 5,0 - 2,25 14. - 1,14 I,09 2,23 I4. - 0,8I I,24 2,05 
- 3,3 (1) 10,0 2,6 I5. 6 0,84 I,32 2,16 I5, - 0,86 - 0,86 
- 4,2 - 7,0 I6. - 5,30 1,02 6,32 I6. 6 0,731 0,60 1,33 
- 5,0 - 3,8 I7. - 3,04 - 3,04 I7. - 7,32 - 7,32 
- 1,8 (1) 10,0 2,5 I8. I 

0,781 0,79 i I,57 18. - 4,62 3,44 8,06 -I 

- 3,0 - 4,2 I9. 6i 0,36 - 0,36 I9. - 3,36 - 3,36 
- 2,0 - 4,0 20. 0,531 0,341 0,87 20. - 2,40 I 32 3,72 
- 2,2 - 5,0 21. -I 5,I6 0,5I 5,67 21. 8 5,68 - 5,68 
- 1,6 - 2,7 22. I 3,21 1 3,21 22. - 9,20 1,97 ll,I7 -I 
- 1,2 - 2,5 

Insges. 144,27 115,18159,45 
23. - 3,70 - 3,70 

2,5 0,6 -

I 

1,4 24. - 2,64 1,38 4,02 
- 5,0 - I,5 i 386% 25. -· 2,78 - 2,78 

I - 2,6 - 0,0 26. - 2,98 - 2,98 
- 3,4 - 1,2 27. - 1,581 0,87 2,45 
- 3,0 - [2,0] 28. - 2,44 - 2,44 
- 2,6 - 2,0 29. - [2,I2] - 2,12 
5,0 3,0 - I,2 30.1- 1,80 - I,80 
- 6,0 - I,O 

1-170,66116,39187,05 - 4,1 - 1,2 
5,0 2,5 - 0,0 49,4% 
- 5,8 - 0,4 
- 2,1 - 0,0 

I 36, I - I 3,0 - 1,2 
37.110,0 1,2 - 0,9 

"I 
- 6,0 - 0,5 

39. - 2,0 - 3,0 
40. 10,0 1,8 - 2,0 
41. -

i 
4,2 (1) 10,0 1 2,0 

42.1 - 3,0 - 1,6 
43. 10,0 ! 5,0 - 3,5 
44. 1 - 7,0 - 0,6 
45.1 - 4,2 (5) 10,0 3,3 
46. 1 - 4,I - 4,0 

- : I70,2 
(8) I0,51 

3,0 
3,5 

34,94'/o 4,8 
(0) 10,0 1 4,5 

II36,8 
,27,28'/o 
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Wir sehen also, daß auf jede einzelne Injektion eine kräftige Ausscheidung 
folgt, die oft am Tage nach der Injektion eine Größe von 7-8 mg, einmal sogar 
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Nach der gewaltigen Aus­
scheidung in den ersten Tagen 
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Wellentäler der Kurve sind wie 
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Abb. 6. Hg-Ausscheidung bei Injektion von 
Mercurisalizylsäure. 

und sowohl die Konzentration 
als die absolute Menge war in 
den ersten Stunden nach der 
Injektion immer am größten. 

Wenn man nach einer Er­
klärung dieses letzten eigen­
tümlichen Phänomens sucht und 
sich dabei erinnert , daß diese 
gewaltige Ausscheidung oft 
ohne Erregung von Vergiftungs­
zuständen stattfinden kann, so 
bleibt die natürliche Erklärung, 
daß dieses Präparat teilweise 
den Organismus und auch die 
Nieren, ohne zu zerfallen, muß 
passieren können, wie das für die 
oben besprochene, von MüLLER, 

suchte Verbindung 
dieser letzten die 

ScHRAUT und SeROELLER unter­
Mercuridibenzoat-Natrium nachgewiesen ist, nur daß bei 
ganze injizierte Menge ungespalten hindurchgeht. Die 
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Mercurisalicylsäure steht ja chemisch dieser Verbindung recht nahe, da, wie 
erwähnt, die eine Hg-Valenz an Kohlenstoff gebunden ist. Das stimmt 
auch besonders gut hiermit überein, daß die Mercurisalicylsäure von allen 
Klinikern als ein im Vergleich zu ihrem Hg-Gehalt relativ schwaches Präparat 
angesehen wird. MüLLER, SaHRAUT und SeROELLER wiesen ja gerade nach, 
daß das unspaltbare mercuribenzoesaure Natrium absolut keine Wirkung auf 
die Syphilis hat. Vermutlich gilt das gleiche für den Teil der Mercurisalicyl­
säure, die den Organismus ungespalten passiert. Betrachtet man die Aus­
scheidung in Harn und Stuhl , so zeigt sich , daß die weit überwiegende 
Menge durch den Harn ausgeschieden wird, nämlich 74,5-81,2% der Gesamt­
ausscheidung. Die Ausscheidungskurve des Harns weist im großen ganzen 
dieselben Schwankungen auf wie die Kurve der Gesamtausscheidung. Die Aus­
scheidungskurve des Stuhls ist hier, wie überall, sehr unregelmäßig, und ihre 
Schwankungen gehen nicht mit jenen der Ausscheidungskurve des Harns parallel. 

LOMROLT untersuchte direkt die Absorptionsschnelligkeit, die Verteilung und 
gleichzeitig die Ausscheidung an einem Kaninchen. Es ergab sich, daß die 
Absorption sehr schnell, aber etwas unregelmäßig vor sich geht. Schon nach 
3-4 Tagen ist fast alles Injizierte von der Injektionsstelle verschwunden. 
Auch die Ausscheidung geschieht sehr schnell. Im Verlauf von 9 Tagen sind 
trotz fortgesetzter Injektion schon etwa 300fo des Injizierten ausgeschieden. 
Die Ausscheidungskurve zeigt einen nur wenig ausgesprochenen Anstieg. 

Folgende Quecksilbermengen (mg) wurden noch am 10. Versuchstag in 
den Depots wiedergefunden: im Depot vom l. Tag: 0,10 (4,40 absorbiert), 
3. Tag: ? (4,40), 5. Tag: 1,12 (4,68), 7. Tag: 0,81 (4,99), 9. Tag: 5,41 (1,89), 
10. Tag: 4,10 (1,70). 

Insgesamt wurde von den injizierten 33,5 mg 11,54 mg in den Depots 
wiedergefunden. Von den restierenden 15,96 mg wurde in den Eingeweiden 
3,10 mg Hg gefunden- über die Befunde der einzelnen Organe vgl. Tabelle 5 
Kaninchen IV - im übrigen Körper 6,4 mg. Außerdem wurden 9,88 mg mit 
Urin und Faeces ausgeschieden (vgl. Tabelle 5). 2,6 mg, oder 80fo vom In­
jizierten sind verloren gegangen. 

Tabelle 20. Merc uris alizy ls ä ure, Kaninchenvers uc h. 

Versuchs- I u 0 I F I Gesamte Hg-rm aeces 
tage Injiziert in mg Hg I Hg-Gehalt mg Hg-Gehalt mg I Ausscheidung 

mg 

l. 4,4 I - - I -
2. - 0,63 0,05 I 0,68 
3. 4,4 

' 
0,41 0,31 

i 
0,72 

4. 
! 

1,63 0,38 2,01 -
5. 5,8 1,44 0,13 1,57 
6. - 0,52 0,48 1,00 
7. 5,8 0,42 0,29 0,71 
8. - 0,63 0,41 1,04 
9. 7,3 0,67 

I 

0,33 ! 1,00 
10. 5,8 i 0,72 0,43 I 1,15 

Insgesamt I 7,07 I 2,81 I 9,88 

Es liegt nahe, zusammen mit der Mercurisalicylsäure eine verwandte Ver­
bindung, das von ScHRAUTR und SeROELLER dargestellte Asurol, zu besprechen, 
das das Doppelsalz des oxyquecksilbersalicylsauren Natriums mit der Amino­
oxybuttersäure ist und einen Quecksilbergehalt von 40,390fo Hg hat. Es ist 
eine lösliche Verbindung, deren Ausscheidungsverhältnisse von BucRTALA 



80 S. LoJHHOLT: Quecksilber, Theoretisches, Chemisches und Experimentelles. 

(1. c. S. 281) an 2 Patienten untersucht sind, die jeden 3. Tag 2 ccm der Lösung 
mit einem Hg-Gehalt von 0,04 g injiziert bekamen. Die Ausscheidung im Urin 
betrug in dem einen Fall folgende Beträge in mg Hg, wobei die Zahlen der 
auf die Injektion folgenden Tage gewählt sind: 

2,90-1,15-0,98-3,42-2,52-2,15-5,61-2,92-2,23-4,86-3,60. 

Die Ausscheidung ähnelt sehr der Ausscheidung bei der Mercurisalicyl­
säure. Sie zeigt jedoch während der Behandlung eine recht deutliche Steige­
rung. 

Es muß jedoch erwähnt werden, daß RocK weit größere Ausscheidungs­
werte in den ersten 24 Stunden fand, woraus er den Schluß zog, daß praktisch 
alles vorhandene Hg im Verlauf der ersten 24 Stunden und ausschließlich durch 
die Nieren ausgeschieden wird. Bei einem Kaninchenversuch hat BuCHTALA 
jedoch nachgewiesen, daß ein Teil des Hg auch mit den Faeces erscheint. Er 
vermutet, daß bei RocK ein Analysenfehler vorliegt. Auch WALLFISCH nahm 
Untersuchungen an Patienten über Asurol vor (1. c. S. 31 ff.), fand aber 
"unverständliche Schwankungen", für die er eine Erklärung zu finden, aufgab. 
Er meint jedoch, daß sich die Ausscheidung ungefähr wie bei der Mercuri­
salicylsäure gestaltet. 

c) Metallisches Quecksilber. 

(01. cinereum, 01. mercurioli, kolloidales Quecksilber.) 

01. cinereum und 01. mercurioli gehört auch zu den am meisten augewandten 
Injektionspräparaten, weil sie so wenig schmerzhaft sind und trotzdem große 
Hg-Mengen enthalten. Beide Öle enthalten fein verriebenes Hg; 01. cinereum 
rein metallisches Hg, Ol. mercurioli: Magnesium-Aluminium-Amalgam. Obwohl 
sie so viel verwendet werden, liegen nur ganz wenige zusammenhängende Unter­
suchungen über ihre Ausscheidungsverhältnisse vor. 

Ol. cinereum. 

Dieses P~äparat wurde zuerst von dem Wiener LANG im Jahre 1886 ein­
geführt und ist jetzt vielleicht das gebräuchlichste aller Hg-Präparate. Die 
Zusammensetzung wechselt sehr. In der Regel wird eine 40-500foige Ver­
reibung angewandt. Der Grad der Feinheit bei der Verreibung spielt für die 
zu erzielende Wirkung eine große Rolle. Eine allzu feine Verreibung macht 
Schmerzen, weshalb eine Größe der Hg-Kügelchen von der etwa eines roten 
Blutkörperchens für die passendste angesehen wird (EMERY u. CHATIN, 
S. 202). Im übrigen aber ist es aus rein technischen Gründen sehr schwierig, 
ein gleichmäßiges Präparat herzustellen, wie sich · auch die Konsistenz im 
Lauf der Zeit leicht verändert, da die Hg-Kügelchen zusammenlaufen. 
Es versteht sich von selbst, daß dies einen entscheidenden Einfluß auf die 
Absorptionsgeschwindigkeit ausübt, wie das zum großen Teil die Schwierig­
keiten in der Beurteilung der Präparate erklären kann. Es liegt nur eine einzige 
längere Untersuchungsserie über die tägliche Ausscheidung von LOMHOLT 
vor. Es wurden von einem 500foigen Öl lO cg metallisches Hg an jedem 
5. Tag verabfolgt, also eine Hg-Dosis, die ungefähr doppelt so groß ist, wie man 
sie sonst bei anderen Präparaten zu geben pflegt. Gleichwohl sah man in den 
ersten Tagen nur eine sehr schwache und sehr langsam steigende Ausscheidung 
im Urin, nur etwa 0,5 mg. Darauf folgt eine im Lauf von fünf Tagen gewaltige 
Steigerung bis zu 4,38 mg in 24 Stunden, und gleichzeitig tritt eine Stomatitis 
auf. Aber diese starke Ausscheidung verliert sich ungeachtet der Fortsetzung 
der Behandlung fast ebenso schnell wieder, und schon nach 28 Tagen ist die 
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Ausscheidung im 24-Stunden-Urin wieder bis unter l mg und hält sich hier 
die letzten fünf Tage, die der Versuch noch andauert. 

Diese Resultate erweisen eine sehr langsame Absorption, die aber bis zu 
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Abb. 7. Quecksilberausscheidung bei Injektion von Oleum cinereum. 

einer sehr bedeutenden Stärke ganz unerwartet ansteigen kann, um dann 
ebenso unerwartet zu fallen. 

Die Ausscheidung im Stuhlgang erwies sich als recht regelmäßig, insofern 
sie recht genau der Ausscheidungskurve im Urin folgte. Sie machte nur etwa 
1/ 4 von dieser aus. 

Handbuch der Haut- u. Geschlechtskrankheiten. XVIII. 6 
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Tabelle 21. Ausscheidung von Hg nach intramuskulären Injektionen 
von 01. cinereum. (Nach S. LOMHOLT.) 

1.._! ~ In- I Urin Hg· I Faeces I ~~T~ 11.._! Pli In- Urin Hg-1 Faeces ~~~1~:~ 
~ g.., jiziert Gehalt mg H~~Gmgehalt scp.eidung ~ g ... iiziert Gehalt mg HkGehalt scJ;teidung 

"' mmg "' mg mmg 

1.l1o cg o.10 I -- o,10 17.J - I 2,34 o,48 I 2,82 
2. - 0,30 0,05 0,35 18. - 3,24 0,50 3,74 
3. - 0,30 0,05 0,35 19.1 - 3,62 0,73 4,35 
4. - 0,30 0,25 0,55 20. - 4,00 1,19 5,19 
5. - 0,20 0,34 0,54 21. - 4,38 - 4,38 
6. 10 cg 0,30 0,28 0,58 22. 10 cg 3,00 0,87 3,87 
7. -- 0,40 0,52 0,92 23. - 3,35 - 3,35 
8. - 0,35 0,13 0,48 24. - 2,18 0,44 2,62 
9. - 0,94 0,62 1,56 25. - 1,50 0,94 2,44 

10. - 0,61 0,09 0,70 26. - 1,47 0,79 2,26 
11. 10 cg 0,51 0,12 0,63 27. 10 cg 1,28 1,05 2,33 
12. - 0,72 0,10 0,82 28. - 0,89 - 0,89 
13. - 0,46 O,ll 0,57 29. - 0,66 0,43 1,09 
14. - 0,53 0,10 0,63 30. - 0,76 - 0,76 
15. - I 1,83 0,12 I 1,95 31. 10 cg 0,63 I 0,56 1,19 
16. 10 cg 2,76 0,06 2,82 32. - 0,82 - 0,82 

I I I I 44,73 110,92 I 5g:~~~o 

Mit demselben Präparat wurde ein Versuch an einem Kaninchen vor­
genommen, das jeden 3. Tag 22 mg bekam. Auch hier fand sich eine recht lang­
same Absorption. Die Untersuchung der injizierten Depots ergab, daß höchstens 
1/ 3 (wahrscheinlich etwas weniger) noch 17 Tage später an der Injektionsstelle 
verschwunden war. Dementsprechend fand sich eine sehr langsame, aber hier 
zugleich sehr regelmäßig ansteigende Kurve von der Ausscheidung im Urin. 
Die Ausscheidung durch die Faeces machte auch hier nur etwa 250fo der Aus­
scheidung im Urin aus und war im übrigen in ihrem Verlauf recht regelmäßig. 

Folgende Quecksilbermengen (mg) wurden noch am 18. Versuchstage in 
den Depots wiedergefunden: im Depot von l. Tag: 13,8 mg (8,2 absorbiert}, 
4. Tag: 14,8 (7,2}, 7. Tag: 14,1 (7,9}, 10. Tag: 16,3 (5,7}, 13. Tag: 18,8 (3,2), 
16. Tag: 18,7 (3,5), 17. Tag: 19,7 (2,3). 

Insgesamt wurden von den injizierten 154,0 mg 116,2 mg in den Depots 
wiedergefunden. Von den restierenden 37,8 mg wurden in den Eingeweiden 
1,55 mg gefunden - über die Befunde der einzelnen Organe vgl. Tabelle 5 
Kaninchen VI- im übrigen Körper 11,9. Außerdem wurden 8,33 mg durch die 
Nieren und Darm ausgeschieden (vgl. Tabelle 22). 17,0 mg Hg oder etwa 11 Ofo 
sind verloren gegangen. 

Diese wenigen Versuche zeigen deutlich, daß das Hg aus dem 01. cinereum, 
wie zu erwarten war, sehr langsam absorbiert wird. Dadurch erklärt sich, daß 
man von diesem Präparat oft weit größere Hg-Mengen während eines bestimmten 
Zeitraumes ohne Vergiftungserscheinungen geben kann, aber sie harmonieren 
auch gut mit BrussYB Beobachtungen an den Injektionsstellen (daß er keine 
deutlichere mikroskopisch nachweisbare Abnahme der injizierten Hg-Mengen im 
Lauf mehrere Monate sah) 1, wobei man annehmen muß, daß das Hg oft sehr 
lange an der Injektionsstelle liegen bleibt. Auch die klinische Erfahrung zeigt, 
daß man in einigen Fällen eine sehr langanhaltende Absorption der injizierten 
Depots bekommen kann (langdauernde Stomatitiden usw.). Auch der Befund 
der Unregelmäßigkeit wird durch klinische Erfahrungen bestätigt; in einigen 

1 So auch mit den röntgenologischen Befunden von CoLE, LITTMANN und SoLLMANN ( c) 
(s. S. 90). 
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Fällen versagt das Mittel (mangelnde Absorption), in anderen gibt es ganz un­
erwartet und manchmallange nach Abbruch der Behandlung eine unerwartete 
gewaltige Absorption, die sich unter anderem durch starke und langwierige Ver­
giftungen äußert. Das war übrigens mit dem erwähnten Patienten der Fall. 
Er bekam ganz plötzlich, 1/ 2 Jahr nach Beendigung der Kur, im Anschluß an 
eine etwas ungewöhnlich schwere körperliche Arbeit eine heftige Stomatitis. 

Tabelle 22. Oleum cinereum, Kaninchenversuch. 

Versuchstage Injektion ·1 UrinH!gGehalt I Faeces Hg- Gesamte Hg-Aus-
in mg Hg Gehalt mg scheidung mg 

1. 22,0 - I - -
2. - 0,05 

I 
0,05 0,10 

3. - 0,05 I 0,05 0,10 I 

4. 22,0 O,ll I 0,08 0,19 
5. - 0,17 I . 0,12 0,29 
6. - 0,28 ! 0,14 0,42 
7. 22,0 0,21 0,13 0,34 
8. - 0,36 

I 
0,23 0,59 

9. - 0,42 0,21 0,63 
10. 22,0 0,30 I 0,17 0,47 
ll. - 0,33 0,14 0,47 
12. - 0,38 i 0,13 0,51 
13. 22,0 0,51 I - 0,51 
14. - 0,62 0,08 0,70 
15. -

I 
0,58 i 0,05 0,63 

16. 22,0 0,72 0,03 0,75 
17. 22,0 0,67 I 0,03 0,70 
18. I - I 0,81 0,12 0,93 

6,57 I 1,76 I 8,33 

Diese Erfahrung, daß große Metallmengen lange Zeit abgekapselt liegen 
bleiben können, ist z. T. durch zahlreiche Autopsien von Patienten bestätigt 
worden, bei denen die eingetretene Vergiftung einen tödlichen Verlauf nahm, 
und in deren Nates man große Hg-Mengen abgelagert fand. 

Ol. Mercurioli. 

Dieses schwedische Präparat ist von BLOMQUIST hergestellt. Es ist ein 
Magnesium-Aluminiumamalgam, das sehrfein in Öl verrieben wird (45%Hg), und 
von dem man eine ähnliche, aber etwas schnellere und regelmäßigere Absorption 
als beim 01. cinereum erwartete, da das Präparat durch Berührung mit der 
Körperflüssigkeit durch Hydrolyse Aluminiumhydroxyd, Magnesiumhydroxyd, 
sehr fein verteiltes, metallisches Hg und W assarstoff bildet. 

Die Ausscheidungsverhältnisse ähneln jedoch in sehr bedeutendem Grad 
denen des 01. cinereum. Auch' die klinische Wirkung ist der des 01. cinereum 
sehr ähnlich. 

Es liegen eine ganze Reihe Untersuchungen über die Ausscheidung im 
Urin von MAGNUS MöLLER (b) und BLOMQUIST nach der FARUPschen Methode 
vor, im ganzen an 11 Patienten; aber die tägliche Ausscheidung ist nicht 
untersucht, nur die Ausscheidung in 5tägigen Perioden. Leider waren mehrere 
Patienten schon vorher behandelt worden, und ihr Urin enthielt schon zu Beginn 
der Behandlung z. T. recht beträchtliche Hg-Mengen. Die Befunde waren sehr 
schwankend, aber im großen ganzen zeigt eine Betrachtung der Ausscheidungs­
kurven mit Deutlichkeit, daß die Absorption langsam und recht unregelmäßig 
vor sich geht, da sich bei einigen Patienten, auch abgesehen von der 

6* 



84 S. LoMHOLT: Quecksilber, Theoretisches, Chemisches und Experimentelles. 

Remanenz aus früherer Behandlung, eine sehr starke Ausscheidung findet, 
während sie bei anderen bedeutend schwächer ist. 

Von Untersuchungen der täglichen Ausscheidung finden sich eigentlich nur 
zwei: eine sehr kurze Serie von BüRGI 12 Tage, bei einer kolossal starken Behand­
lung (siehe Tabelle) und eine von MAGNUS MöLLER über 100 Tage, wo jedoch 
an den ersten 20 Tagen nur eine schätzungsmäßige Bestimmung vorgenommen 
worden war. 

Tabelle 23. Quecksilberausscheidung na eh intra m us ku lärer I nj e kt ion 
von Oleum mercurioli. (Nach BÜRGI.) 

Versuchstage 

l. 
2. 
3. 
4. 
5. 
6. 
7. 
8. 
9. 

10. 
11. 
12. 

Injiziert Hg 
in cg 

4,5 

5,4 

5,4 

Hg in mg 

0,0 
0,4 
1,9 
2,2 
2,2 
2,9 
3,4 
2,4 
3,7 
3,0 
2,8 
3,5 

30,3 
12,25% 

Von MA.GNUS MöLLER wurden am l., 6., ll. und 16. Versuchstag 45 mg Hg 
in Form von Mercuriolöl gegeben, aber erst nach dem 20. erreichte die Aus­
scheidung Werte, die sich durch Wägung bestimmen lassen. 

Tabelle 24. Quecksilberausscheidung nach intramuskulär er Injektion 
von "Mercuriol". (Nach M. MöLLER.) 

Versuchs­
tag 
21. 
22. 
23. 
24. 
25. 
26. 
27. 
28. 
29. 
30. 
31. 

Injiziert 
Hg in mg 

4,5 

4,5 

Hg in mg 

1,6 
1,7 
2,0 
3,8 
2,5 
2,3 
2,2 
3,3 
3,2 
2,4 
3,6 

Versuchs­
tag 
32. 
33. 
34. 
35. 
36. 
37. 
38. 
39. 
40. 
41. 

Kolloidales Hg. 

Injiziert 
Hg in mg 

5,4 

Hg in mg 

3,9 
4,8 
4,7 
4,6 
5,7 
6,1 
2,8 
2,8 
4,2 
5,3 

Nach dem metallischen Hg, doch in einem besonderen Abschnitt für sich, 
wird es angebracht sein, das kolloidale Hg zu besprechen, das in vielen Punkten 
eine Sonderstellung einnimmt. 

Es ist ja auch "metallisches Hg", in molekulärer Form, nur in ungeheuer 
kleinen Partikeln verteilt, so daß es sich in einer stabilen Lösung in Wasser dar­
stellen läßt (Hg-Sol.) 

Es ist in sehr breiter Ausdehnung angewendet worden, aber ein Vergleich 
und überhaupt eine Beurteilung ist schwer, weil die verschiedenen Präparate 
teils nicht ganz konstant, oft sogar durch fremde Beimischungen, z. B. Zinnsäure 
verunreinigt zu sein scheinen, namentlich aber, weil sie f?ehr stark untereinander 
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abweichen. Das dürfte die Erklärung dafür sein, daß einige sehr schlechte 
Resultate bekommen, so NEISSER (o. S. 250). "Vollständig versagte in unseren 
Versuchen das kolloidale Hg". Ein Präparat der Fa. Heyden wurde in 1/ 20foiger 
Lösung intravenös sehr gut vertragen, während subcutan (l Ofo) leicht stärkere 
Infiltrate auftraten. Bei einem Präparat der Fa. E. Merck starben die Tiere 
fast alle unmittelbar nach den intravenösen Injektionen. Ähnliche Erfah­
rungen machte DöHRING (I. c. S. 367). "Am wenigsten spirillocid wirkt von 
den untersuchten Präparaten Kontraluesin". Dagegen fand HEDEN (I. c. S. 142) 
"Das von mir verwendete kolloide Hg scheint die Wa.R. kräftiger als alle anderen 
Hg-Präparate umzustimmen". 

Von den meist augewandten kann genannt werden: das älteste H yrgol 
(Lottermoser, Firma Heyden) (1/2-20foige Lösung in Wasser mit Eiweiß­
bestandteilen als Schutzkolloiden). Elektr.-Hg (Elektro-Mercurol, Laboratoires 
"Clin", Paris) (I Ofo0 ige Lösung in Wasser, ohne Schutzkolloide), Kontraluesin 
(EDw. RICHTER) (IOOfoige Lösung, mit 0,40fo Sublimat, 0,05% Arsen und 
Phosphor und ferner Spuren von Chinin-Sozojodol und Salicylsäure.) Mercur­
kolloid in Öl (Palme-Heden, "Astra" Stockholm) (Hg-Gel in Öl verrieben, 
40-450fo Hg). 

Untersuchungen über die Absorptions- und Ausscheidungsverhältnisse liegen 
für das Kontraluesin von DöHRING vor. Es wurde in Dosen von 0,15 g, jeden 
3-5 Tag, meistens im ganzen 5 mal gegeben und gut vertragen. Die rönt­
genologischen Untersuchungen der injizierten Depots ergaben, (I. c. S. 360), 
daß es reichlich so schnell wie das Kalomel, ja, fast so schnell wie das Hg. salicyl. 
verarbeitet wird". Quantitative Analysen der Depots nach FARUP zeigten, daß 
es "auffallend schnell resorbiert wird, die Kurve kommt der des Hg. salicyl. 
recht nahe" (s. S. 66 Tabelle 14 und Abb. 2). 

Indem D. auf obenerwähnte Weise die Absorptionsverhältnisse für eine 
Reihe verschiedener Hg-Präparate untersuchte (Kalomel, Hg. salicyl. Mercinol) 
und daraus das Quantum Hg berechnete, das absorbiert werden mußte, bevor 
die Spirochäten aus den ursprünglich vorhandenen syphilitischen Läsionen ver­
schwanden, zeigte es sich (I. c. S. 365), daß "von Kontraluesin, das vornehmlich 
kolloidales Hg enthält, drei- bis viermal soviel Hg resorbiert werden muß, um 
die Spirochaeta pallida abzutöten". Was die Erklärung dieses eigentümlichen 
Verhaltens betrifft, so ist DöHRING etwas unsicher, wirft aber die Hypothese 
auf, "daß das kolloidale Metall nicht in gleicher Weise wie z. B. Kalomel 
umgewandelt wird, und das Hg dementsprechend in anderer Form im 
Körper zirkuliert (als kolloidales Metall?), als dies bei anderen Hg-Präparaten 
der Fall ist". 

Eine andere, sehr umfassende Untersuchungsreihe stammt von HEDEN, der 
ein schwedisches kolloidales Präparat untersuchte, bestehend aus kolloidalem 
Hg-Gel in konzentrierter Verreibung in Öl, also ein Präparat, das wesens­
verschieden von den früher erwähnten ist, die alle wässerige Hydrosole sind. 
Es wurde in Dosen von 0,07-0,10 g jeden 5. Tag gegeben und in der Regel in 
Serien von 7 Injektionen. 

Im Gegensatz zu DöHRING meinte HEDEN (I. c. S. 84), "daß die klinische 
Wirkung sich als besonders kräftig erwiesen hat". "Die klinischen Symptome 
sind nach durchschnittlich kaum 3 Wochen verschwunden". "Auf Wa.R. hat das 
Mittel eine außerordentlich kräftige Wirkung gezeigt". 

Die Ausscheidung im Urin wurde an im ganzen 7 Patienten und in der Regel 
in Perioden von 5 Tagen untersucht. Einige wurden jedoch auch täglich unter­
sucht. Einer von ihnen gab folgendes Resultat: 
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Tabelle 25. Quecksilberausscheidung bei intramuskulärer Injektion 
von kolloidalem Quecksil her. (Nach HEDEN.) 

Injektion Injektion Versuchs. Versuchs-
tag von kolloid. Hg Hg in mg tag von kolloid. Hg Hg in mg 

in mg in mg 
1. 70} weniger als 21. 70 0,7 
6. 70 als 0,2 mg pro Tag 22. 0,8 
9. 0,2 23. 1,4 

10. 0,2 24. 1,4 
11. 70 0,2 25. 1,1 
12. 0,4 26. 70 1,2 
13. 0,4 27. 2,0 
14. 0,4 28. 1,4 
15. 0,2 29. 1,4 
16. 70 0,5 30. 1,3 
17. 0,4 31. 70 1,4 
18. 0,5 32. 1,4 
19. 0,7 33. 1,1 
20. 0,9 34. 1,3 

Es wurden auch zahlreiche Untersuchungen über die Ausscheidung nach 
Beendigung der Kur vorgenommen, und es fanden sich sehr oft noch mehrere 
Monate später ansehnliche Mengen, 1-2 mg im Tagesurin, was auf eine sehr 
langsame Absorption deutet. 

Aus einem Kaninchenversuch geht dasselbe hervor. Das Tier bekam im 
Lauf von 6 Wochen im ganzen 478,9 mg Hg injiziert, aber nur 2,4 mg wurden im 
Urin wiedergefunden. - [Es muß jedoch hinzugefügt werden, daß HEDEN 
ähnliche niedrige Werte für 01. einereuro (2,6 mg Hg) und für 01. mercurioli 
(13,3 mg Hg) fand.] 

HEDEN gibt als Resultat seiner Untersuchungen und Erwägungen bezüglich 
des kolloidalen Hg an, daß man mit einer ganz anderen Zirkulationsart als der 
im Kapitel II besprochenen rechnen muß, derzufolge Hg ionisiert als Hg-Albu­
minat zirkuliert, nämlich, daß es "in kolloider, metallischer, wahrscheinlich vor­
wiegend ultramikroskopischer Form umhergeführt werden kann" (l. c. S. 108). 

Er führt jedoch nur rein theoretische Begründungen hierfür an, so nament­
lich die Schwierigkeit zu verstehen, wie Hg vom Organismus oxydiert und in 
Ionen gespalten werden kann. Im Gegensatz hierzu kann man denken, daß 
viele der vorhandenen Verhältnisse, z. B. das Vorhandensein von reichlichen 
Mengen von "Schutzkolloiden" - Eiweißstoffen - die Bildung kolloidaler 
Zustandsformen für Hg erleichtert. HEDEN wirft die Hypothese auf, daß die 
kleinen, kolloidalen Hg-Partikel vielleicht an Leukocyten adsorbiert werden 
könnten. Kurz nach intraperitonealer Injektion vom kolloiden Hg in die Peri­
tonealhaut von Meerschweinchen glaubt so HEDEN Hg-Partikel in Leukocyten 
nachweisen zu können. Der Wert dieser Erwägungen verringert sich jedoch 
dadurch etwas, daß HEDEN selbst anführt (l. c. S. 124): "Sowohl wenn Hg­
Verbindungen, als auch wenn metallisches Hg zum Gebrauch gelangt, können 
Hg-Ionen gebildet werden". 

HEDEN meint ferner, daß es ihm gelungen ist, kolloidale Hg-Partikel sowohl 
in Organen bei Menschen und Tieren, die mit kolloidalem Hg behandelt sind, 
als auch in deren Urin zu identifizieren, und namentlich hat er durch Zentri­
fugierung des Urins Hg-behandelter Tiere nachweisen können, daß, während das 
Zentrifugat durch Behandlung mit kolloidalem Hg prozentweise reicher an Hg 
als die klare Flüssigkeit ist, dies bei Behandlung mit z. B. Sublimat nicht der 
Fall ist. 

Von allen diesen Beobachtungen ist man jedoch wohl berechtigt zu sagen, 
daß sie nicht absolut überzeugend wirken und daß eventuelle Fehlerquellen 
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vorhanden sein könnten. Eine lange Reihe seiner ersten Beobachtungen hat 
HEDEN so selbst verwerfen müssen, nachdem er darauf aufmerksam geworden 
war, daß das zur Härtung benutzte Formalin Hg-Verbindungen reduziert. 

Wie dem auch sei, die Frage nach dem Schicksal der kolloidalen Hg­
Präparate im Organismus und ihrer Wirkungsweise Syphilis gegenüber 
enthält noch viele interessante und ungeklärte Probleme. Nur scheint die 
klinische Erfahrung als Ganzes darauf hinzudeuten, daß diese Präparate 
kaum besonders wirksam sind. 

XI. Remanenzuntersuchungen. 
Oben wurde schon erwähnt, daß das Hg sich während der Behandlung in 

allen Geweben und Organen, wenn auch in sehr verschiedener Konzentration 
ablagert (s. S. 26) und erst nach Aufhören der Kur langsam ausgeschieden 
wird. Dieser Umstand ist von sehr großer Bedeutung, da der Organismus da­
durch noch lange nach Beendigung der Kur unter Hg-Wirkung gehalten wird. 
Um wie große Hg-Mengen es sich hier handeln kann, wird aus dem Folgenden 
hervorgehen. 

Außer dieser eigentlichen Remanenz wird man bei der Injektionsbehandlung 
immer noch einer uneigentlichen Remanenz begegnen, d. h. von Hg, das in den 
injizierten Depots liegen bleibt. Diese Mengen sind bei Gebrauch der löslichen 
Salze, die schnell absorbiert werden, kaum sehr groß; sie sind bei langsam 
absorbiert werdenden unlöslichen Verbindungen bedeutend größer und können 
bei Gebrauch von metallischem Hg (01. cinereum, 01. mercurioli) ganz kollossal 
werden. Die Absorption solcher Deopts scheint in einigen Fällen langsam 
und ziemlich regelmäßig vor sich zu gehen, aber sie kann in einigen Fällen 
auch ganz zum Stillstand kommen, um vielleicht später auf ein Trauma oder 
ähnliches hin plötzlich wieder einzusetzen und dann sehr gefährliche Ver­
giftungen hervorzurufen. 

Daß die Hg-Mengen, die von solchen Depots aus dem Organismus zugeführt 
werden, überaus groß sein können, geht mit aller Deutlichkeit aus vielen 
Untersuchungen über die Ausscheidung im Urin hervor. Die Verhältnisse 
liegen so unregelmäßig und hängen von so vielen und so ganz verschiedenen 
Faktoren ab, daß es ganz unmöglich ist, irgendwelche Regeln darüber auf­
zustellen. 

Über die eigentliche Remanenz kann man sich eher ein Urteil bilden, nämlich 
durch Untersuchung der Ausscheidung nach Aufhören einer Hg-Kur, bei der 
kein Hg im Organismus in abgegrenzten Depots zurückgelassen ist. 

Von solchen Untersuchungsreihen liegt im wesentlichen eine von F ARUP 

vor, der mittels Selbstversuch die Ausscheidung im Urin mehrere Monate 
hindurch, zuerst täglich, später nur in längeren Zwischenräumen untersuchte 
(vgl. S. 40), und eine von LoMHOLT, der die Ausscheidung sowohl im Urin 
als auch im Stuhlgang zuerst täglich, später in kurzen Zwischenräumen bei 
einem Patienten untersuchte, der gerade 30 Inunktionen a 3 g durchgemacht 
hatte (h, S. 59ff.). 

Die zwei Untersuchungsreihen zeigen eine gute Übereinstimmung. Es 
zeigt sich, daß die Ausscheidung sehr langsam und nicht ganz regelmäßig fällt. 
Noch F/2 Monate nach Aufhören der Kur finden sich ansehnliche Hg-Mengen 
in den Excreten, eine starke Begründung für das gebräuchliche intermittierende 
Behandlungssystem. Noch nach 5 Monaten finden sich schwache, aber deut­
liche Spuren von Hg im Urin. 
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Tabelle 26. Remanenzuntersuchungen. 

FARUP (vgl. Tab. 8 S. 40). Hg· 
Ausscheidung im Tages-Urin LOMHOLT. Hg-Ausscheidung im Urin und Stuhlgang bei einem 
bei einem Patienten nach Ab· Patienten, der vor 8 Tagen eine Kur mit 30 Inunktionen a 3 g 
brucheiner Kur mit Mercuriol· Ung. hydrarg. beendet hatte. 
Säckchen während 36 Tagen 

Versuchs· 

I 
Hg in mg Versuchs· I Urin Hg-Gehalt 

I 
Faeces I Gesamte Hg-

tage Tagesurin (mg) tage mg Hg-Gehalt mg Ausscheidung mg 

I. 1,5 I. 1,56 I 0,29 1,85 I 
2. 1,6 2. 0,98 - 0,98 
3. 1,4 3. 0,37 0,84 1,21 
4. 1,7 4. 0,49 0,62 1,11 
5. 1,1 5. 0,59 0,73 1,32 
6. 

I 
1,0 6. 0,54 - 0,54 

7. 1,0 7. 1,51 0,23 1,74 
8. I 1,1 8. 1,24 - I 1,24 
9. 0,7 9. 0,82 0,11 

I 

0,93 
10. 0,9 10. 0,87 0,18 1,05 
11. 0,5 11. - - -
12. I 0,5 12. 0,76 0,23 0,99 
13. I 0,6 13. - - -

Noch nach 5 Monaten 
14. 0,42 0,19 0,61 
15. - -

I 
-

finden sich deutliche 16. 0,34 0,34 0,68 
Spuren von Hg im Urin 17. - - -

18. 0,13 0,56 0,69 
19. - -
20. 0,31 0,13 0,44 
21. - -
22. - - -
23. - - -
24. 

I 
0,14 0,21 0,35 

25. - 0,19 0,19 

Insgesamt I 11,07 4,85 15,92 
38. 0,55 0,11 0,66 
39. I 0,40 0,11 0,51 

Es liegen auch vereinzelte Versuche vor, die Größe der Remanenz direkt zu 
schätzen, und zwar an Kranken, die einer Hg Intoxikation erlagen. Solche Fälle 
geben natürlich zu große Werte. LüMHOLT verfügt über solch einen vereinzelten 
Fall (Tabelle 4 Nr. I, S. 27 ff.), aus dem man vermuten kann, daß die totale 
beim Tode im Körper enthaltene Menge von Hg an etwa 150 mg Hg heran­
reicht. Solchen Schätzungen darf natürlich nur mit allergrößter Reserve 
begegnet werden. Die therapeutische Remanenz, d. h. die Sättigung, die ohne 
irgendwelche Intoxikationssymptome erreicht werden kann, dürfte dann bis 
etwa 100 mg reichen. 

XII. Röntgenuntersuchungen. 
Röntgenaufnahmen sind auch zum Studium der Schnelligkeit benutzt worden, 

mit der verschiedene, subcutan oder intramuskulär in den Körper injizierte Hg­
Präparate aufgenommen werden. 

Hg ist ja ein sehr schweres Metall, und selbst recht geringe Mengen werden 
einen deutlichen Schatten auf der Röntgenplatte geben. Die Stärke des Schattens, 
den ein Präparat gibt, hängt teils von der Größe seines Gehalts an metallischem 
Hg, teils von der Konzentration des Präparates ab. So gibt 01. cinereum einen 
sehr kompakten Schatten, und man wird auf röntgenographischem Wege Depots 
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nachweisen können, die vor vielen Monaten, ja sogar Jahren gegeben waren. 
Lösliche Salze geben dagegen nur schwache Schatten, die schnell wieder ver­
schwinden. Will man gute Aufnahmen bekommen, muß man die Injektionen 
möglichst nahe der Körperoberfläche machen. Im übrigen versteht es sich von 
selbst, daß eine röntgenographische Untersuchung nur sehr ungefähre Auf­
klärungen über die Resorptionsgeschwindigkeit geben kann, da sie eine sehr 
grobe Untersuchung und dabei mit bedeutenden Fehlerquellen behaftet ist. 
Die größte Schwierigkeit besteht darin, daß die Intensität des Schattens durch­
aus nicht immer ein zuverlässiges Bild der unabsorbierten Hg-Menge gibt, die 
noch an der Injektionsstelle liegt. Viele unkontrollierbare Faktoren spielen hier 
mit und tragen dazu bei, das Bild zu schwächen, so daß man den Eindruck einer 
schnelleren Resorption bekommt, als sie in Wirklichkeit vor sich geht. Wie 
oben erwähnt (S. 57), ist die Art, wie sich die injizierte Flüssigkeitsmenge 
zwischen den Muskelfasern verteilt, oft ganz unregelmäßig. In einigen Fällen 
bleibt das Depot recht lange ziemlich zusammenhängend liegen und gibt folglich 
einen guten Schatten. In anderen Fällen verbreitet es sich sehr schnell längs 
der Muskelfasern, und es kann dann ganz von der zufälligen Projektionsrichtung 
der Röntgenaufnahme abhängen, ob man überhaupt einen sichtbaren Schatten 
bekommt oder nicht. Manchmal hat sich das Depot z. B. sehr weit zwischen 
die Fascienblätter ausgebreitet, so daß jede Schattenbildung ausgeschlossen ist, 
ohne daß man jedoch deshalb irgendwie zu der Annahme berechtigt wäre, daß 
das injizierte Metall absorbiert ist. 

Man ist, mit anderen Worten, bei Röntgenuntersuchungen dem Irrtum aus­
gesetzt anzunehmen, daß die verschiedenen injizierten Depots schneller ab­
sorbiert werden, als es in Wirklichkeit geschieht. 

Trotzdem haben diese Untersuchungen zweifellos einen bedeutenden Wert, 
unter andern weil sie leicht ausführbar und bei jedem Patienten leicht anwend­
bar sind. Besondere Bedeutung haben sie für die Feststellung gehabt, daß so 
große Reste injizierter Depots (z. B. von Ol. cinereum) jahrelang in der Musku­
latur zurückbleiben können, indem sie fortdauernd sehr deutliche Schatten auf 
der Röntgenplatte machen. 

Die ersten röntgenologischen Aufnahmen von Hg-Depots verdanken wir 
L. FREUND, der schon im Jahre 1907 solche intramuskuläre Injektionen von 
Hydrargyrum salicylicum (100fo) in Paraffinum liquidum, und zwar in der 
Schenkelmuskulatur untersucht hat. Schon nach 24 Stunden erwies sich 
das Depot deutlich verkleinert, nach 4-5 Tagen größtenteils absorbiert und 
nach etwa 10 Tagen war gewöhnlich fast kein Schatten mehr auf den Platten 
zu sehen. 

WELANDER war einer der nächsten, der mit FoRSELLs Hilfe diese Unter­
suchungsmethodebenutzte (o, S. 174). Er untersuchte das Verhalten bei sub­
cutaner Injektion, da man hierbei leichter deutliche Bilder als bei intramuskulärer 
Injektion bekommt. Er fand, daß 0,05 g Mercurisalicylsäure in einer Auf­
schwemmung von 0,5 g Paraffin. liquid. schon nach 10 Tagen so weit absorbiert 
sind, daß man keinen deutlichen Schatten auf der Röntgenplatte sieht. 0,05 g 
Kalomel sieht man noch deutlich nach 23 Tagen. Das gleiche gilt vom Hg­
Thymolacetat (0,05 g), 0,067 g Mercuriol sieht man nach dem gleichen Zeit­
raum besonders deutlich. 

WELANDER fand also mit Röntgenuntersuchungen dieselbe Skala in der 
Resorptionsgeschwindigkeit der Hg-Verbindungen, die er früher mit seinen um­
fassenden Urin-Analysen gefunden hatte (m). 

ULLMANN und HAUDEK (c) unternahmen ähnliche Untersuchungen sowohl 
mit subcutanen als auch intramuskulären Injektionen. Sie konnten nach­
weisen, daß subcutane Injektionen bedeutend langsamer als intramuskuläre 
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aufgesaugt werden, und ferner, ebenso wie WELANDER, daß Mercurisalicylsäure 
sehr schnell aufgesaugt wird, Kalomel langsamer und Ol. cinereum noch 
bedeutend langsamer. 

Auch DöHRING (l. c. S. 359) wandte Röntgenaufnahmen zur Bestimmung 
von Hg-Absorption bei Kaninchen nach Injektion von l. Mercurisalicylsäure, 
2. Kalomel, 3. Argulan, 4. Mercinol und 5. Kontraluesirr an und kontrollierte 
sie später durch quantitative Analysen (s. S. 66). Er fand ausgezeichnete 
Übereinstimmungen. Nach den Röntgenschatten zu urteilen, ist die Resorp­
tion beim Hg. salicyl., besonders im Anfange, etwa Fj2 mal schneller als beim 
lOOfo igen Kalomel. 

Beim lO und 400fo igen Kalomel bestehen bezüglich der Resorptionsgeschwin­
digkeit keine nachweisbaren Unterschiede. Die Verarbeitung des Mercinol 
erfolgt noch langsamer als die des Kalomel und fast nur halb so schnell wie 
beim Hg. salicyl. 

Das Argulan wird nur sehr langsam resorbiert, etwa in dem Tempo wie das 
Mercinol. 

Das Kontraluesirr dagegen wird, nach dem Röntgenschatten zu urteilen, 
auffallenderweise reichlich so schnell wie das Kalomel, ja fast so schnell wie das 
Hg. salicyl. verarbeitet. 

Ganz entsprechende Resultate hat eine umfassende Untersuchungsreihe 
von CoLE, LITTMANN und SoLLMANN (c) gegeben. Lösliche Hg-Einspritzungen 
gaben keinen wahrnehmbaren Schatten auf der Röntgenplatte. 6-9 cg Mercuri­
salicylsäure in lOOfo Ölaufschwemmung gaben, intraglutäal injiziert, immer deut­
licher einen Schatten, der gewöhnlich schon nach etwa 4 Tage verschwunden 
war, in vereinzelten Fällen jedoch erst nach 7 oder lO Tagen. Das Schicksal der 
Kalomelinjektionen wurde an 25 Kranken studiert. 6-9 cg brauchten hier 
durchschnittlich etwa 15 Tage, um unsichtbar zu werden. In vereinzelten Fällen 
persistierte der Schatten noch nach 34-37 Tagen. Noch sehr viel langsamer 
war die Resorption eines 400foigen Ol. cinereum. Nur recht kleine Injektionen 
von 5-7 cg Hg wurden, und zwar bei 27 Kranken gegeben. Trotzdem war in 
keinem einzelnen Fall der Schatten während der Beobachtungsperiode ganz ver­
schwunden, und fast alle Kranken wurden doch mehr als 25 Tage hindurch kon­
trolliert, viele mehr als 60 Tage. Ein Fall wurde sogar 125 Tage kontrolliert. 
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Quecksilber. 
Praxis der Behandlung. 

Von 

OSCAR ROSENTHAL-Berlin. 

Mit 5 Abbildungen. 

In der gesamten Medizin ist kein Heihnittel vorhanden, dessen Anwendung 
und Ausbau in so hervorragendem Maße auf klinischer Beobachtung am 
Menschen, d. h. auf Empirie beruht, und dessen Nutzen und Schäden durch 
die Jahrhunderte lange Anwendung so genau und so unendlich häufig fest­
gelegt wurden, wie das Quecksilber. Trotzdem ist bis auf den heutigen Tag 
nach vielfachen, sich immer wiederholenden Schwankungen ein allgemein gül­
tiges, abschließendes Urteil über seinen Wert in der ärztlichen Welt nicht 
vorhanden. 

Seine Anwendung hat mit dem Alter der Syphilis nichts zu tun, denn zu 
den in der Medizin am längsten bekannten Medikamenten gehört das Quecksilber, 
dessen Gebrauch sich bis in die früheste chinesische Zeit und bis in die ältere 
indische Medizin verfolgen läßt, in der das Mittel bereits u. a. gegen Hautleiden 
Verwendung fand. Auch die Araber waren mit seinem Werte auf das innigste 
vertraut. Die Kenntnis hiervon wurde dem Abendland durch den in Monte 
Cassino lebenden Mönch CoNSTANTINUS AFRICANUS (1087) vermittelt. Infolge­
dessen war die systematische Anwendung der grauen Salbe Anfang des 15. Jahr­
hunderts so verbreitet, daß kein gelehrter Arzt genauere Angaben über ihre 
Bereitung für nötig hielt (P. RICHTER). 

Es ist daher natürlich und nicht als eine Intuition zu betrachten, daß das 
bereits eingebürgerte Medikament in seiner als wirksam bewährten Form gegen 
die mit Hauterscheinungen verlaufende Syphilis seit ihrem Ende des 15. Jahr­
hunderts erkannten Auftreten sofort in Gebrauch gezogen wurde. 

Aber sehr bald traten infolge unzweckmäßiger Methoden, übermäßiger 
Dosierung und der dadurch hervorgerufenen schweren Schädigungen heftige 
Gegner auf, so daß sich bereits im 16. Jahrhundert die Arzte in die beiden 
Lager der Merkurialisten und der Antimerkurialisten trennten. 

Es kann nicht die Aufgabe dieser Zeilen sein, eine genaue Geschichte dieses 
Auf und Nieder in der ärztlichen Wertschätzung zu geben, aber für eine objek­
tive Beurteilung, die besonders in unseren Tagen wieder not tut, ist eine wenn 
auch knappe Zusammenstellung der Hauptepochen der Quecksilberbehandlung 
von unbedingtem Wert. 

War PARACELSUS (Bombastus Theophrastus von Hohenheim (1529) ein unbedingter 
Vorkämpfer hauptsächlich der inneren Anwendung des Mercurius vitae nicht nur bei Be­
handlung der Syphilis, sondern auch bei allen möglichen Gebresten, so war vorher ULRICH 
VON HUTTEN (1518), der die durch das Quecksilber erzielte Besserung seines Leidens irrtüm­
licherweise dem Lignum Guajaci zuschrieb, ein ernster Gegner der Quecksilberbehandlung. 
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Die Folgen der zur damaligen Zeit üblichen Form der Schmierkur schildert er in folgender 
Weise: "Omnibus certe exulcerabantur fauces, lingua et palatum, intumebant gingivae, 
dentes vacillabant; sputum per ora sine intermissione profluebat" usw. und kommt zu 
dem bemerkenswerten Schluß: "adeo durum erat hoc curiationis genus, ut perire morbo 
complures, quam sie levari mallent." 

Aber nur ungefähr 40 Jahre hindurch hielt sich diese für die Anwendung von Holz­
tränken, des Lignum Guajaci, später in Verbindung mit Rad. Sarsaparillae und Cort. 
Chinae nodos. von RUTTEN angefachte Begeisterung. Seine Methode, die mit einer äußerst 
knappen Diät verbunden war, wurde als die Via regia ad sanandum morbum gallicum 
bezeichnet. Dann kehrte man wieder zum Quecksilber zurück. Schon 1538 schreibt ALFONSO 
FERRO in seinem Buch "de ligno sancto": "Ad inunctiones mercuriales veniendum est, 
postquam ex medicina ligni sancti bis terve sumpta cognitum fuerit, aegrotos non con­
valescere." 

Von der zweiten Hälfte des 16. Jahrhunderts ab blieb das Quecksilber auf lange Zeit 
trotz immer wieder auftretender Gegner das hauptsächlich gegen Syphilis in Anwendung 
gezogene Medikament. Allerdings hatte anfangs des 18. Jahrhunderts als eine Reaktion 
gegen die übliche Überdosierung, die von dem Kanzler der Universität gleichen Namens 
ÜHARLES CEICOYNAU ausgehende Montpelliersche Extinktions- und Dämpfungskur, die 
in der Anwendung von Quecksilber in kleinen Dosen einen Tag um den anderen verbunden 
mit täglichen Bädern bestand, weite Verbreitung gefunden. 

Eine stärkere Gegenbewegung entstand aber ungefähr um das Jahr 1820 irrfolge der 
besonders unzweckmäßigen und übertriebenen Art der Verordnung der Schmier- und 
Salivationskur bei der von LOUVRIER (Wien) und RusT (Wien und Berlin, 1809) ver­
breiteten, von ersterem modifizierten Inunktionskur, der sog. "großen Kur", die bis in 
die 60er Jahre des Jahrhunderts begeisterte Anhänger fand. Interessant ist hierbei, daß 
bereits im 13. Jahrhundert THEODORICH, der als Bischof von Cervia bei Ravenna starb, 
eine typische Schilderung dieser Kur gegeben hatte (P. RICHTER). Ihr Hauptbestandteil 
war eine Vorbereitungskur, die in Aderlaß, Purganzien und Bädern bestand. Dabei wurde 
eine sehr knappe Diät verabreicht: 4 mal täglich eine Semmel-, Reis- oder Grützesuppe 
und dazu eine Abkochung von Eibisch und Klettenwurzel mit Süßholz, 1-2 Liter in 
24 Stunden. Nach dieser Vorbereitungskur kam noch eine zweite leichtere Purganz, und 
dann begann erst die eigentliche Schmierkur. Hiergegen setzte das von England (RosE, 
GuTHRIE, THOMSON) ausgehende "simple treatment" ein, das sehr bald Anhänger in Frank­
reich, Deutschland und auch in anderen Ländern fand. Die Methode beruhte auf der ver­
meintlichen Beobachtung von FERGUSSON, daß die syphilitischen Symptome auch ohne 
spezifische Mittel (frigida remedia) zum Schwinden gebracht werden könnten. Infolge­
dessen beschränkte man sich in der Hauptsache auf eine für zweckmäßig gehaltene Diät 
und die Anwendung von Abführmitteln und Blutentziehungen. 

Allein nach ungefähr 15-20 Jahren überzeugte man sich, daß diese Anschauung absolut 
falsch sei. Die Gegenbewegung ging von den Begründern der Methode in England selbst 
aus. DENDY, der einer <,J;er wärmsten Fürsprecher der diätetischen Methode gewesen war, 
gesteht, daß er zu der Uberzeugung gekommen sei, daß kein anderes Mittel die Zeichen 
der Syphilis so schnell und so sicher zum Verschwinden bringe, als das Quecksilber. 

Besonders heftige Gegner erstanden dem Quecksilber wieder in der zweiten Hälfte 
des vorigen Jahrhunderts in dem Primärarzt am Krankenhause Wieden in Wien, JosEF 
HERMANN, und v. BÄRENSPRUNG in Berlin. Im Jahre 1855 sprach ersterer seine Ansicht 
dahin aus, daß die für konstitutionelle und zunächst tertiäre Syphilis gehaltenen Formen 
eine chronisc:~e Hydrargyrose seien. Die von ihm herrührenden, zahlreichen gegnerischen 
Schriften ("Uber die Wirkung des Quecksilbers auf den menschlichen Organismus", "Es 
gibt keine konstitutionelle Syphilis" usw.) gipfelten in der zu seinem 50 jährigen Doktor­
jubiläum verfaßten Arbeit "Die Quecksilberkur ist ein Verbrechen an der gesamten 
Menschheit." HERMANN fand viele Anhänger und Nachbeter, in Kurpfuscher- und ärzt­
lichen Kreisen, und seine sog. Lehre spukt noch heute in vielen Köpfen herum. In 
demselben Jahre, im Jahre 1855, erschien aber auch die erste von einer Reihe von 
Arbeiten, durch die CARL v. SIEGMUND die noch heute übliche Methodik der Schmierkur 
in das Leben rief. 

Es bleibt noch übrig, in kurzen Worten die modernste Periode der Queck­
silberbewertung zu skizzieren, die mit dem Auffinden und der Verbreitung der 
beiden neuen mächtigen Mittel gegen die Syphilis, des Salvarsans und des 
Wismuts, eingesetzt haben. 

Als EHRLICH auf Grund seiner vieljährigen systematischen Untersuchungen der 
wissenschaftlichen und der leidenden Menschheit das Salvarsan schenkte, gingen 
die Weilen der Begeisterung über die Wirkungen des neuen Mittels so hoch, 
daß mit Ausnahme weniger kritisch veranlagter Köpfe das Quecksilber in Grund 
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und Boden verurteilt wurde. Aber bald fing man an einzusehen, daß sich die 
Hoffnung EHRLICHs auf die Therapia magna sterilisans nicht verwirklichen 
ließe ohne zu Dosen zu greifen, die den Kranken selbst gefährdeten. Man über­
zeugte sich ferner davon, daß das Präparat an gefährliclien Nebenwirkungen, 
in erster Stelle auf das Gefäßsystem, reicher ist als das Quecksilber, daß die 
sog. salvarsanresistenten Fälle nicht selten sind, daß die Neuroaffinität des 
Präparates besonders ausgesprochen ist, und daß die verschiedensten Derivate des 
Salvarsans die Nebenwirkungen vielleicht herabsetzen, aber die Wirkung kaum 
erhöhen. Hierzu kommen noch manche andere Eigenschaften, auf die an dieser 
Stelle nicht eingegangen werden kann. Kurzum, man fing wieder an einzu­
sehen, daß man ohne Quecksilber nicht auskommt. Die logische Folgerung 
war die Anwendung der beiden zum Teil sich ergänzenden Medikamente in 
Kombination. Nur noch recht wenige einseitige Enthusiasten - JuLLIEN sagt 
mit Recht: timeo medicos unius medicamenti - glauben mit Salvarsan und 
seinen zahlreichen deutschen oder ausländischen Abarten allein auskommen 
zu können. 

Und jetzt stehen wir seit wenigen Jahren wieder in einer ähnlichen über­
strömenden Bewegung, die zugunsten des Wismut gegen Salvarsan und vor 
allem gegen das Quecksilber eingesetzt hat. LEVADITI sagt: "Die mit Wismut 
erzielten Resultate sind denen mit den besten bisher bekannten Syphilismitteln 
vergleichbar, das Quecksilber sogar übertreffend". Zahlreiche, man möchte 
sagen, die große Majorität der den verschiedenen Nationen angehörenden 
Autoren haben sich diesem Urteil angeschlossen und empfehlen, das Queck­
silber in der Behandlung durch Wismut zu ersetzen, d. h. die Tage der Queck­
silberanwendung bei der Behandlung der Syphilis sind wiederum gezählt. 

Kurzum, man sieht ein Spiegelbild der kaum überstandenen Salvarsanära. 
Viele frühere Salvarsananhänger rühmen jetzt das neue Medikament. In 
therapeutischen Dingen erfährt man immer wieder, daß Kritiklosigkeit und 
Enthusiasmus Hand in Hand gehen. 

Aber schon melden sich - und mit Recht - die Gegenstimmen. Man läßt 
sich nicht allein von der relativen Schmerzlosigkeit, d. h. der Annehmlichkeit 
der Anwendung für den Kranken und den Arzt in seinen Betrachtungen leiten. 
Die Nebenwirkungen auf die verschiedensten Organe und Systeme, Nieren, 
Leber, Darm, Nerven und das bärnatopoetische System, sind inzwischen häufiger 
beobachtet worden. Die Zahl derjenigen Fälle ferner, in denen Wismut für sich 
oder Wismut und Salvarsan gemeinsam versagten, dagegen Quecksilber zum 
Erfolg führte, werden auch in der Literatur zahlreicher (NADEL, GALLIOT, 
KISLITCHENKO, LEVY und METZGER u. a.). Man darf auch nicht vergessen, 
daß die Zeit der Anwendung eine viel zu kurze ist, und daß viele Jahre dazu 
gehören, um einen einigermaßen zutreffenden Vergleich zwischen den ver­
schiedenen in Betracht kommenden Medikamenten aufstellen zu können. Man 
soll froh sein, noch ein Mittel mehr in der Behandlung der Syphilis zu besitzen, 
denn man wird alle gebrauchen können. Schon während des Salvarsanenthusias­
mus traten Fantasten auf, die die Syphilis ausgerottet und infolgedessen 
einen unmittelbaren Tiefstand der Moral der Völker sahen. Und auch jetzt 
liest man ähnliche Äußerungen (LAcAPERE). Das sind leider zur Zeit Utopien! 

Mutatis mutandis bestehen noch heute die Ausführungen VrncHows aus 
dem Jahre 1859 in seiner Arbeit "Über die Natur der konstitutionellen syphi­
litischen Affektionen" zu Recht: "Wie oft ist schon diese Oszillation zwischen 
Mercurialismus und Antimercurialismus durchgemacht worden? Wozu diese 
Pendelbewegung noch einmal wieder durchmachen? Wozu alte Erfahrungen 
der Vorzeit und der Gegenwart, alle Schätze der Literatur und der Tradition, 
wenn die Frage wieder einfach zwischen Mercurialismus und Antimercurialismus 
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entschieden werden soll? Handelt es sich nicht vielmehr darum, die Grenzen 
des Mercurialgebrauches zu finden, die Mittel gegen seine unleugbaren: Gefahren 
aufzusuchen? Nachdem wir durch tausendjährige Erfahrungen wissen, daß die 
schwersten Zufälle der Syphilis sog. tertiäre Formen dadurch beseitigt werden 
können, sollen wir nun erst wieder anfangen zu beweisen, daß diese Erfahrung 
schon da ist? Immer wieder hat man in der Verzweiflung zum Merkur zurück­
gegriffen usw." - Kurzum, noch ist das Quecksilber leider weder durch 
Salvarsan noch durch Wismut, so wertvoll diese neuen Medikamente auch sind, 
aus dem Arzneischatz bei der Behandlung der Syphilis verdrängt worden. Und 
deshalb ist es nicht nur der Mühe wert, sondern auch notwendig, die vielhundert­
jährigen, an Millionen von Menschen gemachten Erfahrungen festzulegen und 
weiter auszubauen. Das Quecksilber hat bei der Behandlung der Syphilis seinen 
dauernden, hervorragenden Platz. 

Abgesehen von den in den vorhergehenden Ausführungen in großen Zügen 
gezeichneten, immer wieder auftretenden reaktiven Bewegungen und dem Auf­
finden der beiden neuen mächtigen Mittel, des Salvarsans und des Wismuts, 
ist in unserer Zeit noch ein Moment hinzugekommen, das eine objektive Würdi­
gung des Quecksilbers beeinträchtigte. Das Tierexperiment, dessen Bedeutung 
und Unersetzlichkeit für die gesamte Pathologie unanfechtbar ist, sprach 
gegen das Quecksilber und wurde trotz aller, am Menschen im Laufe der 
Jahrhunderte festgestellter klinischer Erfahrungen zugunsten des Salvarsans 
und des Wismuts verwertet. Die hierdurch hervorgerufene Verwirrung steigerte 
sich bis zu der Auslegung, daß alle in der Vorsalvarsanzeit mit Quecksilber 
erzielten Heilungen der Syphilis als Selbst- oder Scheinheilungen zu deuten sind 
(FRITZ LESSER, BERGEL). Klin:ik, Statistik und die Tatsache, daß die Eigen­
schaften eines Mittels in der experimentellen Syphilis nicht einen entsprechenden 
Wert bei der menschlichen Syphilis besitzen, beweisen die Abwegigkeit dieser 
Ansicht (A. BLASCHKO, 0. RosENTHAL, J. HELLER). 

Ein besonderer Vorteil der Quecksilberbehandlung beruht darauf, daß nicht 
nur eine große Anzahl von mehr oder minder brauchbaren Präparaten zur Ver­
fügung stehen, sondern daß auch die Wege, auf denen das Medikament dem 
Organismus zugeführt werden kann, verschiedenartig sind. Die therapeutische 
Wirkung eines Mittels hängt zum Teil von der Art der Einverleibung ab. So 
dient das Quecksilber auch nach dieser pharmakologischen Seite hin als hervor­
ragendes Beispiel. Wenngleich als die Methoden der Wahl zur Zeit die Inunk­
tionen und die Injektionen (subcutanen resp. intramuskulären, weniger die intra­
venösen) anzuführen sind, mithin die Haut und die Gefäße indirekt oder direkt 
als zuführende Organe benutzt werden, so wurden und werden auch noch heute, 
wenngleich in viel geringerem Maße, die innerliche Darreichung (Magen und 
Darm), die Inhalationen (Kehlkopf und Lungen), die Zuführung in Form von 
Pflastern, Salben, Bädern, Suppositorien, Kugeln (Haut, Nase, Mastdarm, 
Scheide) und die intralumbale Einspritzung (Rückenmarkskanal) als gangbare 
Wege in Gebrauch gezogen. 

Die Annahme und die klare Erkenntn:is, daß eine möglichst frühzeitig be­
gonnene Behandlung die Syphilis gleichsam im Keime zu zerstören vermag, 
hatte immer wieder Bestrebungen einer Abortivbehandlung mittels Quecksilbers 
veranlaßt. Auch FouRNIER und NEISSER forderten schon vor den Entdeckungen 
von ScHAUDINN und HoFFMANN, v. WASSERMANN und EHRLICH zu einer Früh­
behandlung auf. Natürlich war allen zeitlich weiter zurückliegenden Bemühungen 
der streng wissenschaftliche Boden entzogen, da eine einwandfreie Diagnose 
im Initialstadium zu stellen unmöglich war. Neben gelegentlichen, in der 
Literatur verzeichneten Beobachtungen sind hierbei besonders zu erwähnen 
die Arbeiten von WEISFLOG (1877), der Hydrarg. oxydul. nitricum systematisch 
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regionär einspritzte, THALMANN (1907), der Sublimatlösung lokal injizierte und 
nebenbei eine Allgemeinbehandlung einleitete, ToMMASOLI (1902), der mit intra­
venösen Einspritzungen von Sublimatlösungen zum Ziele zu kommen glaubte, 
EliLERS und BoRY, die große Dosen von Hydr. benzoic. anwendeten u. a. 
Der sicherste Nachweis, daß Quecksilber an sich imstande ist, eine abortive 
Wirkung zu erzielen, wurde durch die verdienstvollen Arbeiten von JULLIEN 
(le Calomel "abortif") und DuHOT (Calomel et Oleum cinereum) einwandfrei 
geliefert. Auch die Arbeiten von ScHORLER bestätigen diese Tatsache einer­
seits durch genaue, bis auf 7 Jahre ausgedehnte klinische und andererseits 
durch serologische Untersuchungen. So überzeugend diese Beobachtungen sind, 
die alle gegenteiligen Ansichten (MRAÖEK, FRITZ LESSER und viele andere) 
widerlegen, so wenig dürfen sie zu einer einseitigen Einstellung Veranlassung 
geben. 

Wie an anderer Stelle dieses Werkes eingehend ausgeführt wird, kommen 
für die Abortivbehandlung bessere und weit sicherere Resultate zeitigende 
kombinierte Kuren in Betracht. Man muß hierbei u. a. berücksichtigen, daß, 
wie ich aus eigenen Beobachtungen zu bestätigen in der Lage bin, Primäraffekte 
unter Umständen gegen Salvarsan absolut refraktär bleiben können, während 
dagegen mitunter die Spirochäten in so überraschend schneller Weise auf 
Quecksilber schwinden, daß ihm entgegen den Tierexperimenten von verschie­
denen Autoren eine direkte spirochäticide Eigenschaft beim Menschen zuge­
schrieben wird. 

Nach den seit Jahrhunderten vorliegenden Erfahrungen hat sich kaum eine 
Maßregel bei der Quecksilberbehandlung als ein größerer Irrtum herausgestellt 
als die Benutzung eines bestimmten Behandlungsschemas, wie es immer wieder 
zu den verschiedensten Zeiten und von zahlreichen Autoren, auch in neuerer 
Zeit (GoMBEAU), nach ihren vermeintlichen Erfahrungen empfohlen wurde. 
Weder Alter, weder Geschlecht noch Gewicht sind als alleinige maßgebende 
Faktoren für die Behandlung anzusehen. Die Dosis von Quecksilber pro Kilo­
gramm Körpergewicht bestimmen zu wollen, selbst wenn man hierbei noch 
die beiden anderen eben angeführten Momente berücksichtigt, führt nicht selten 
zum Schaden des Patienten zu fehlerhaften Anordnungen. Denn nicht alle 
Menschen reagieren in gleicher Weise auf die Einverleibung von Quecksilber. 
Man sieht z. B., daß ausnahmsweise Frauen die Kuren viel besser als Mänuer 
und magere, blasse Personen besser als fette und muskulöse Individuen und 
Kinder besser als Erwachsene, besonders in Vorgerückteren Jahren vertragen. 
Von bestimmendem Werte ist allein die Individualität des betreffenden Kranken. 

Die im Laufe der Jahrhunderte immer wieder verzeichneten Mißerfolge und 
die hierdurch bewirkten irrigen Einschätzungen der Quecksilberbehandlung 
beruhen einerseits auf strengem Schematismus, auf Mißgriff bei der Auswahl 
der Methode und des Präparates, auf fehlerhafter oder mangelhafter Ausführung 
(Dosierung, Technik, Lokalisation) und andererseits auf falscher klinischer Ein­
stellung und Mißachtung der betreffenden Individualität in ihren besonderen 
Eigenheiten. 

Um sich und seine Patienten nach dieser Richtung hin vor Fehlgriffen zu 
schützen, ist vor der Einleitung einer Quecksilberkur jeder Kranke klinisch genau 
zu untersuchen. Hierzu gehört die Aufnahme einer genauen Anamnese (Here­
dität, pathologische Antecedenzien, Stadium und Dauer der Krankheit, bis­
herige Art und Dauer der Behandlung), die Feststellung seiner Konstitution, 
seiner physiologischen Eigenheiten (vor allem des Nervensystems) und der Er­
fordernisse seines sozialen Lebens sowie die Erkundung, in welcher Weise der 
betreffende Organismus auf Quecksilber reagiert, und wie groß seine Widerstands­
kraft gegen Quecksilber ist. Hierzu kommen noch folgende Erfahrungssätze. 
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Die Kasuistik lehrt, daß das weibliche Geschlecht ganz im allgemeinen 
gegen Quecksilber weniger widerstandsfähig ist als das männliche. Zur Vor­
sicht mahnen ferner höheres Alter und frühe Senilität, schwächliche Konstitution, 
Anämie, soweit sie nicht durch die Syphilis selbst bedingt ist, organische Er­
krankungen, wie Nephritis und Myodegeneratio cordis, Tuberkulose, Diabetes, 
Malaria, Alkoholismus - hierbei kann das Quecksilber unter Umständen eine 
deletäre Wirkung ausüben - und schlechte Beschaffenheit des Gebisses. 

Aber selbst wenn man alle diese Momente in Erwägung zieht, ist das Ge­
heimnis der Individualität eines Menschen noch nicht gelüftet und wird kaum 
je wissenschaftlich einwandfrei enträtselt werden. 

Wenngleich sich aus früheren Zeiten ab und zu Hinweise finden, daß man 
bei der Quecksilberbehandlung auf die Berücksichtigung dieses Momenies achten 
müsse und sich diese wichtige Erkenntnis auf den anderen Gebieten der Medizin 
bereits voll eingebürgert hat, so faßt erst in der neueren Zeit diese Über­
zeugung bei der Behandlung der Syphilis langsam und allmählich festen Boden. 

Die individualisierende (0. RosENTHAL), chronisch intermittierende Behandlung 
der Syphilis sowohl mit Quecksilber als auch mit kombinierten Methoden nach 
FouRNIER-NEISSER hat in allen Ländern gegenüber der symptomatischen, der 
exspektati1:en und der kontinuierlichen Therapie (HASLUND, ALMKVIST, DIND) 
die meisten Anhänger gefunden. 

Auf die geschichtliche Entwicklung und das Für und Wider, das gegen 
diese Methode angeführt worden ist, näher einzugehen, würde den Rahmen 
des zu behandelnden Themas an dieser Stelle bei weitem überschreiten. Nur 
soviel möge hier angeführt werden, daß in neuester Zeit der Versuch gemacht 
worden ist, die chronisch intermittierende Behandlung durch die maximale 
Frühbehandlung zu ersetzen (E. HoFFMANN u. EDM. HoFMANN). Hierunter 
wird die Verstärkung der Kuren und die Verkürzung der Zwischenräume zwischen 
den einzelnen Kuren verstanden. 

Dieses Vorgehen entspricht den schon lange geltenden Bestrebungen, mög­
lichst hochprozentuierte Quecksilbersalze und möglichst starke Dosen von Queck­
silber, ebenso wie beim Salvarsan, anzuwenden. Abgesehen davon, daß die 
maximale Toleranz eines Menschen nicht zu bestimmen ist, und infolgedessen 
im Verlauf der Zeiten die Überdosierung bei beiden Medikamenten Schaden 
genug hervorgerufen hat, sprechen folgende klinische Tatsachen dagegen. Man 
sieht im gegebenen Falle nach kleinen Dosen eines richtig gewählten Queck­
silberpräparates schnelle, zauberhafte Wirkungen in fast allen Stadien sowohl 
mit Bezug auf die örtlichen Erscheinungen als auch auf den Allgemeinzustand, 
während nicht selten die weitere Rückbildung mit der fortschreitenden Kur 
nicht Hand in Hand geht, d. h. die stärkeren Dosen wirken nicht proportional 
den im Anfang gegebenen schwächeren. Die maximale Therapie berücksichtigt 
nicht genügend Toleranz, Widerstandsfähigkeit und zeitliche Disposition, d. h. 
die Eigenheiten der Individualität! 

Erstrebenswert erscheint vielmehr im gegebenen Falle trotz ausgiebiger, 
energischer Kuren im Sinne der chronisch-intermittierenden Behandlung eher 
eine minimale als eine maximale Therapie. Ähnliche Erwägungen dürften 
auch für das Salvarsan Geltung haben (FRAZER). Mit der Größe der Dosis 
muß zugleich für jedes Individuum je nach seiner Eigenart die Wahl des Prä­
parates, der Modus der Einverleibung, die Dauer der einzelnen Kuren, die Zahl 
derselben, die innezuhaltenden Zwischenräume bei der Wiederholung und sogar 
die zeitliche Gesamtdauer der Behandlung erwogen und festgelegt werden. 
Daher ist es auch abwegig, sich auf das eine oder andere Quecksilberpräparat 
und eine bestimmte Art der Einverleibung in den Organismus zu versteifen. 
Je nach der speziellen Eigenart des Falles ist es sogar empfehlenswert, sowohl 
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einen Wechsel der Präparate als auch des Weges der Zuführung vorzunehmen. 
Also in einer Cumulierung der Dosis beim Ausbleiben der erwarteten oder ge­
wünschten Wirkung liegt der Irrtum und die große Gefahr, denen die Syphilido­
logen nicht nur der vergangeneu Zeiten und nicht nur bei der Quecksilber­
behandlung unterlegen sind. Allerdings hängt die Wahl des Präparates und 
der Methode, wie es natürlich ist, auch oft von der persönlichen Einstellung 
und der größeren Erfahrung ab, die der behandelnde Arzt bei dem von ihm 
bevorzugten Vorgehen erworben hat. 

Diejenigen Fälle, in denen auf die Quecksilberbehandlung die Symptome 
nicht vollständig zurückgehen, werden als quecksilberfest, refraktär und in weite­
rem Sinne bei Einbeziehung von Salvarsan und Wismut als therapieresistent 
bezeichnet. Mit diesen Ausdrücken ist im Le,ufe der Zeit ein großer Mißbrauch 
getrieben worden (0. RosENTHAL). Diese Erscheinung trat besonders zutage, 
als die Großtat der Salvarsanentdeckung die medizinische Welt in Enthusias­
mus versetzte und hat sich jetzt bei der Begeisterungswelle für das Wismut 
wiederholt. Plötzlich waren eine große Anzahl von quecksilberresistenten 
Fällen in Beobachtung. Wenngleich ein vergleichendes, abschließendes Urteil 
über den Wert der gegen Syphilis in Betracht kommenden Mittel zur Zeit 
nicht möglich erscheinen dürfte, so kommt man bei objektiver Einstellung doch 
zu dem Schluß, daß bei ausschließlicher, im Prinzip aber nicht zu billigender 
Behandlung mit einem der Mittel man mehr sog. salvarsan- und wismut- als 
quecksilber-resistente Fälle zu beobachten Gelegenheit hat. Für gewöhnlich 
liegt aber eine falsche Einstellung infolge fehlerhafter Individualisierung vor. 
Ein Wechsel des Präparates (z. B. graues Öl oder Kalomel an Stelle irgend­
eines gelösten Salzes) oder der Art der Einverleibung, eine rechtzeitige Wieder­
holung der Kur, eine einwandfreie Technik (z. B. bei der Schmierkur) oder 
anderweitige therapeutische Maßnahmen, die sich natürlich von Fall zu Fall 
ändern, liefern den Beweis, daß wirklich quecksilber- und noch vielmehr therapie­
resistente Fälle außerordentlich selten sind. 

Eine ähnliche Übertreibung hat man sich auch mit den Bezeichnungen 
Überempfindlichkeit, Anaphylaxie und Idiosynkrasie, bei der sich nach jeder 
Art der Einverleibung schwere Nebenwirkungen zeigen, zuschulden kommen 
lassen. Mitunter besteht zwar eine große Widerstandskraft gegen Quecksilber 
in großen Gaben, wie bekanntlich bei Opiumessern. Auch berichtet z. B. 
THIBIERGE von einem 58-60jährigen Mann, der in einem Monat 27 Injektionen 
von l ccm Oleum cinereum ohne nennenswerte stärkere Störungen vertragen 
hat. Aber die in der Literatur veröffentlichten Todesfälle nach kleinen Mengen 
von ~rauer Salbe, Sublimatspülungen, Einatmung von Quecksilberdämpfen, 
Injektionen von kleinen Dosen verschiedener löslicher und unlöslicher Queck­
silberpräparate ~ die natürlich zahlreicheren nach Überdosierung kommen 
hier nicht in Betracht - beweisen, daß selbst kleinere Dosen von Quecksilber 
im gegebenen Falle auf den Organismus deletär einwirken können. Aber diese 
Fälle von absoluter Idiosynkrasie sind glücklicherweise selten. Dagegen häufiger 
sind schon die Beobachtungen von relativer oder zeitlicher oder geweckter Idio­
synkrasie im Sinne JADASSOHNs. 

Hier ist durch zweckentsprechende Maßnahmen nicht selten ein Erfolg zu 
erzielen. Mitunter gelingt es schon nach einfachem, zeitlichem Zuwarten, die neue 
Behandlung beginnen oder die unterbrochene wieder aufnehmen zu können. 
Während ferner die eine Art der Zuführung, z. B. die Schmierkur, Dermatitis oder 
Gingivitis hervorruft, umgeht man diese Nebenwirkungen mitunter bei Injek­
tionen, aber auch umgekehrt zeigt sich oft die bessere Verträglichkeit gegenüber 
der Inunktionskur. Kurzum, am häufigsten wird man durch einen Wechsel in der 
Art der Zuführung des Quecksilbers dieser relativen Überempfindlichkeit Herr. 
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In anderen Fällen gelangt man zum gewünschten Ziel, wenn man einen Wechsel 
des Präparates vornimmt, und zwar scheinen eigentümlicherweise hier unlösliche 
Salze den zeitlichen Widerstand des Organismus besser zu bekämpfen als die 
löslichen. Mehrfache Beobachtungen einschlägiger Art haben mir diese Wahr­
scheinlichkeit bestätigt. Allerdings ist eine Vorsichtsmaßnahme dringend not­
wendig - und das kann nicht oft genug wiederholt werden. Um die Toleranz 
des betreffenden Individuums gegenüber Quecksilber festzustellen, soll man. 
ohne Ausnahme mit kleinen Dosen die Kur beginnen und allmählich steigern. 
In den betreffenden Fällen von Idiosynkrasie muß man aber die Dosen noch 
kleiner als gewöhnlich wählen. So ist es mir in zwei Fällen, die mit Salvarsan 
resp. Wismut ohne Erfolg behandelt waren und auf jede Art von Einverleibung 
von Quecksilber mit Nebenwirkungen auf Haut- und Schleimhäuten in der 
unangenehmsten Weise reagierten, gelungen, durch mehrfache Einspritzungen 
eines Teilstriches der 15 teiligen ZIELERsehen Spritze von Oleum einereuro in 
größeren Zwischenräumen allmählich eine Toleranz zu erreichen und so eine 
ausreichende Quecksilberkur durchführen und später bei gleichem, tastendem 
Vorgehen wiederholen zu können. 

Kurzum, eine absolute Idiosynkrasie gehört glücklicherweise zu den seltensten 
Ausnahmen. Dagegen ist eine gewisse Überempfindlichkeit gegen Quecksilber 
häufiger. Dieselbe äußert sich durch geringe oder stärkere Temperatursteige­
rung und Schüttelfröste, die z. B. nach jeder Einverleibung irgendeines Queck­
silberpräparates auftreten, durch Appetitmangel, Übelkeit, leichtes Erbrechen 
und Neigung zu Durchfällen. Derartige Symptome- auch als Quecksilbergrippe 
bezeichnet - dürfen nicht übersehen werden. Am besten bewährt sich gegen 
diese Störungen, ohne daß in den meisten Fällen die Kur unterbrochen zu 
werden braucht, der Gebrauch von Adrenalin und von Opium in Form von Tinct. 
the baic., eventuell in Verbindung mit Tinct. valerian. In welcher Weise diese 
Medikation am besten verabreicht wird, soll später an gegebener Stelle be­
sprochen werden. Auch das Klima in den Tropen begünstigt bei erst kürzerem 
Aufenthalt eine Quecksilberintoxikation. 

Von den sonstigen Nebenwirkungen, die von anderer Seite eine eingehende 
Besprechung finden, seien hier nur diejenigen kurz erwähnt, die eine Queck­
silberkur häufiger zu stören vermögen: Hautausschläge, gastrointestinale Stö­
rungen, Entzündungen der Mundschleimhaut und Albuminurie, die selbst bei 
den unlöslichen Salzen - bei den löslichen eher noch häufiger - zu den größten 
Seltenheiten, höchstens 1/ 2-l% beträgt. 

Der Vorsicht wegen muß vor dem Beginn einer jeden Quecksilberbehandlung 
der Urin genau untersucht werden. Ist Eiweiß vorhanden, so ist es natürlich 
von größter Wichtigkeit festzustellen, ob diese Ausscheidung syphilitischer 
Natur ist oder nicht. Aber im allgemeinen kann man sagen, daß die Ursache 
der Albuminurie gleichgültig ist, wichtig ist nur die Toleranz des betreffenden 
Kranken gegen Quecksilber. Dieser Zweifel wird aber dadurch schnell beseitigt, 
daß man dem Patienten kleine Dosen von Quecksilber am besten in Form von 
Injektionen verabreicht. Je nach der Abnahme resp. Zunahme der Eiweiß­
absonderung ist der einzuschlagende Weg vorgezeichnet. 

In gleicher Weise ist aber auch während der Kur der Urin in regelmäßigen 
Zwischenräumen, mindestens jede Woche einmal, zu untersuchen. Zeigt sich 
Albumen, so ist die Kur zunächst zu unterbrechen. 

Salzarme Kost, eine eventuell mit Modifikationen zu verordnende KARELL­
sche Milchkur, vorzugsweise vegetabilische Diät, Schwitzprozeduren (Licht­
bäder) und auch absolute Bettruhe, je nach der quantitativen Eiweißausschei­
dung, führen bald wieder eine normale Beschaffenheit des Harns herbei und 
ermöglichen eine Fortsetzung resp. Beendigung der begonnenen Kur. Bei Wieder-
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beginn mit kleinen Dosen und sehr vorsichtigem, allmählichem .Ansteigen 
gelingt es bald, die Menge von Quecksilber zu finden, die ohne weitere Schädi­
gung der Nieren vertragen wird. 

Darmstörungen können in leichteren Durchfällen, Koliken und geringen 
Blutungen bestehen, können aber auch zu den schwersten Enteritiserscheinungen 
mit dysenterischen Symptomen und letalem Ausgang führen. 

Im allgemeinen sind hier, wie schon erwähnt, Opiate, und zwar in hohen 
Dosen das souveräne Mittel. Sind die akuten Erscheinungen abgelaufen, so 
kann neben dem Opium ein Tanninpräparat verabreicht werden. (Tannalbin 
bis zu 2 g dreimal täglich, Tannigen, Tannismut, Optannin, in Frankreich 
ist besonders Bism. subsalicylicum sehr beliebt u. a.). 

Um den Verlauf einer jeglichen Quecksilberkur nicht zu beeinträchtigen, 
sind gewisse allgemeine hygienische Maßnahmen zu empfehlen. Hierzu gehören 
gute Ernährung bei leicht verdaulicher Kost, Vermeidung von Alkohol - je 
nach der Individualität - und von übermäßigen geistigen oder körperlichen 
Anstrengungen und Sorge für genügenden Schlaf. Sehr wünschenswert sind 
ferner alle Maßregeln, die den Stoffwechsel und die Blutzirkulation anregen, 
wie hydropathische Prozeduren (warme, Thermal- oder Schwitzbäder) und 
körperliche Bewegung jeglicher Art, aber kein übertriebener Sport. 

Um einer Entzündung der Mund- und Rachenschleimhaut sowie des Zahn­
fleisches vorzubeugen, ist vor dem Beginn jeder Kur eine genaue Besichtigung 
dieser Gegenden vorzunehmen und vor allem das Gebiß soweit möglich in Ord­
nung bringen zu lassen. Caries und Pyorrhoe sind zu behandeln und die hervor­
stehenden Spitzen und Kanten der Zähne abzufeilen. Sehr zu achten i-:t auf 
die Übergangsstelle zwischen Ober- und Unterkiefer hinter dem letzten unteren 
Backzahn, der nicht selten zum Teil noch mit einem Zahnfleischrest bedeckt 
ist. Hierdurch bildet sich eine Art Tasche, in der sich Speisereste festsetzen, 
deren Zersetzung zu Entzündungen Veranlassung gibt. Diese Nische ist mit 
Schere oder besser mitte1st Kauterisation zu spalten oder durch vorsichtige 
Ätzung mit konzentrierter Chromsäure (25-500fo) zur Schrumpfung zu bringen. 
Ferner sind Krypten und Lacunen der Tonsillen zweckentsprechend zu be­
handeln (ALMKVIST). 

Während der Kur ist eine regelmäßige Pflege der Kauorgane anzuordnen, 
die in sorgsamer Zähnereinigung nach jeder Mahlzeit und dem Gebrauch eines 
desinfizierenden oder adstringierenden Mundwassers besteht. Besonders ge­
fährdet sind Patienten mit schmalen Kiefern, bei denen die Zähne der Zunge 
besonders nahe resp. anliegen. Die Zahnbürste darf nicht zu hart sein, um nicht 
die Schleimhaut zu verletzen. Von Zahnpasten sind jetzt die verschiedensten 
in Gebrauch, die Wasserstoffsuperoxyd, Calc. carbon. praecipit., Desinfizientien, 
Seife oder ähnlich wirkende Stoffe enthalten. Die Kalichloricum-Zahnpaste 
(Pebeco) (UNNA, KoNEFFKE) wird aus Furcht vor toxischer Wirkung (KOBERT) 
jetzt weniger verwendet, dagegen Albin (in Traganth eingeschlossenes Wasser­
stoffsuperoxyd), Chlorodont (ebenfalls Wasserstoffsuperoxyd), Givasan, Saluferin 
(50fo Isoform und IOOfo Sap. kal.), Solvolith (Karlsbader Salz zur Verhütung 
der Zahnsteinbildung), Kolynos, Wiesbadener Quellsalz-Zahnpaste [J. MüLLER]) 
u. a. m. Als Mundwasser werden Lösungen von Wasserstoffsuperoxyd, Borsäure 
(2-30fo), Liquor alum. acetic., Kal. hypermanganic. u. a. benutzt. Sehr zu 
empfehlen ist auch der Zusatz von 5-10 Tropfen Tinctura Myrrhae und 
Tinctura Ratanhae zum Mundspülwasser. Noch besser ist es, mit der unver­
dünnten Mischung dieser beiden Tinkturen eventuell unter Hinzufügung von 
Tinctura Gallar. das Zahnfleisch vor und hinter den Zähnen täglich ein- bis 
zweimal einpinseln zu lassen. Nicht nur therapeutischen, sondern auch pro­
phylaktischen Wert soll die von ScHREUS angegebene Methode der innerlichen 
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Darreichung von Jodnatriumlösung (10,0: 200,0 dreimal täglich einen Eßlöffel 
voll) bei gleichzeitiger Mundspülung mit l-20foiger H 20 2-Lösung (mit EEsig­
säure angesäuert) ausüben. 

Um jeden unnötigen Reiz zu vermeiden, ist Rauchen und der Gebrauch 
von Kautabak zu verbieten. Man bedenke dabei, daß Tabak auch die sekundäre 
Periode und so die Übertragbarkeit der Syphilis zu verlängern vermag und' ferner 
zu Rezidiven, Einrissen und zu späterer Leukoplakie Veranlassung geben~kann. 

Bei Befolgung dieser Vorsichtsmaßregeln wird am ehesten eine Unter­
brechung der Kur vermieden. Aber selbst bei geringer Stomatitis ist es nicht 
immer notwendig, mit der weiteren Zufuhr des Quecksilbers aufzuhören. Man 
kann z. B. bei Schmierkuren mitunter durch Wechseln der Wäsche, häufigere 
Bäder, Lüftung des Zimmers und ferner durch lokale Behandlung die weitere 
Ausbreitung hintanhalten. Bewährt haben sich Spülungen mit einem Mund­
wasser, das einen Teelöffel einer 10°/Jgen Zinc. sulfur.-Lösung enthält (FLESZLER), 
Pinselungen mit rhromsäure (10-250fo), Jodtinktur, lOOfo Argentum nitricum­
Lösung oder nach BoECKs Vorschlag YOn 100fo Chromsäure- und nachfolgender 
lOOfo Argentum nitricum-Lösung. 

Die fortschreitende Stomatitis, die sich in Foetor, Ptyalismus, schmierigen 
Belägen an den verschiedensten Stellen der Mund- und Rachenschleimhaut, 
Decubitalgeschwüren an den Zungenrändern bis zu ausgiebigen Kiefernekrosen 
äußert, sowie die Behandlung derselben finden im besonderen Abschnitt über 
Nebenwirkungen des Quecksilbers eingehendere Besprechung. 

Jede Quecksilberkur greift, allerdings mit nicht seltenen Ausnahmen, den 
Organismus an und ruft eine gewisse allgemeine Reaktion hervor, die in Mattig­
keit, blasserer anämischer Gesichtsfarbe, Mißbehagen verschiedenster Art und 
einer gewissen Abmagerung besteht. Aber diese Erscheinungen gehen für ge­
wöhnlich schnell vorüber, und das verlorene Körpergewicht wird nicht nur 
schnell ersetzt, sondern sogar überholt. Anders verhalten sich diejenigen 
Kranken, die durch die Lues selbst oder durch andere ungüPstige Verhältnisse 
in ihrer Gesamtkonstitution gelitten haben. Diese Patienten erholen f:'ich sicht­
lich unter der Einwirkung des Quecksilbers, bekommen ein gesunderes, frisches 
Aussehen und nehmen sichtlich zu. Bei Kachexien infolge von Syphilis wirkt 
daf' Quecksilber oft wie das stärkste Roborans. 

Kurz erwähnt sei bei dieser Gelegenheit noch - eine eingehendere Würdi­
gung geschieht an anderer Stelle -, daß das Quecksilber in seinen verschiedenen 
Präparaten und Einverleihungsmöglichkeiten Herdreaktionen, die JARISCH­
HERXHEIMERSche Reaktion, und Neuro-Rezidive hervorrufen kann. Diese Eigen­
schaften teilt es mit den anderen Antisyphilticis, vor allem mit dem Salvar;an, 
bei dem sie häufiger zur Beobachtung gelangen, aber auch mit aspezifischen 
Mitteln. 

Weitere spezielle Einzelheiten finden sich in den nachfolgenden Abschnitten: 
Einreibungen (Inunktionen), Einatmungen, Räucherungen, Bäder, Behandlung 
mittelst P.flaster resp. Zäpfchen. 

DieEinreibungskur, die dem kranken Organismus das Medikament vermittelst 
Einreibung mit quecksilberhalt.igen Salben zuführt, ist die älteste, die klassische 
Methode der Syphilisbehandlung Sie hat trotz der vielfachen Anfeindungen 
im Laufe der Jahrhunderte ihre hervorragende Stellung voll behauptet. Der 
beste Beweis dafür liegt darin, daß trotz Salvarsan und Wismut ältere, an 
Erfahrungen reichere und gereiftere Syphilidologen immer wieder auf diese 
Methode als die wirksamste zurückgreifen. 

Ohne auf den Chemismus der Quecksilberwirkung, über die eine Einigkeit 
der Ansichten bis heute noch nicht erzielt werden konnte, an dieser Stelle näher 
eingehen zu wollen, muß nur in Kürze zum besseren Verständnis der im Laufe 
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der Zeit versuchten Änderungen und Verbesserungen der Methode angeführt 
werden, daß die einen, gestützt auf die länger zurückliegenden Arbeiten von 
MANASSEIN und auf die neueren experimentellen Ergebnisse von JuLIUSBERG, 
bei der Inunktionskur den entscheidenden Hauptwert auf die Verdunstung 
und Einatmung des Quecksilbers legen, während andere, sich auf die Unter­
suchungen von ÜVERBECK, KussMAUL, VAJDA und PAsemus berufend, die 
möglichst reichliche Aufnahme des Medikaments durch Einpressen in die Aus­
führungsgänge der Talg- und Schweißdrüsen und die Stomata der Lymphgefäße 
erzielen wollen. Die Wahrheit liegt, wie häufig, in der Mitte, wobei allerdings 
der Aufnahme des Quecksilbers durch die Atmungsorgane der größere Teil 
der Wirkung zukommen mag. (Genauere Angaben finden sich in dem vorher­
gehenden Abschnitt LüMHOLT, Theoretisches, Chemisches und Experimentelles.) 

Wie zutreffend diese vermittelnde Meinung ist, wird auch durch die klinische 
Beobachtung erhärtet. Alle syphilitischen Hauterscheinungen, aber auch Er­
krankungen anderer Systeme bilden sich unter dem lokalen Einfluß von Queck­
silber in Form von Salbe, Pflaster oder Pulver schneller zurück als die Stellen, 
die auf eine allgemeine Wirkung des Medikamentes angewiesen sind. Und dem 
gegenüber beobachtet man nicht selten bei Individuen eine Stomatitis mercuri­
alis, die nicht anders zu erklären ist als durch Einatmung von Quecksilber­
dämpfen, deren Quelle an Syphilis leidende Zimmergenossen sind, die mit grauer 
Salbe behandelt wurden. 

Nach diesen Darlegungen ist es verständlich, daß der Erfolg der Behandlung 
auch bei dieser Methode sowohl von der in Anwendung gebrachten Salbe als 
auch in besonderem Maße von der Technik abhängig ist. 

Man muß zuvörderst möglichst große Hautflächen in Angriff nehmen, um 
Resorption und Verdunstung zu begünstigen. Dieses Ziel wird durch eine gleich­
mäßige, lauge Zeit hindurch fortgesetzte und kräftige Verteilung der Salbe, 
durch Tragen von warmen, am besten wollenen Unterkleidern und durch mög­
lichst laugen Aufenthalt im geschlossenen Raume erreicht. Es unterliegt daher 
keinem Zweifel, daß der beste Erfolg der Kur im Bett und bei möglichst geringer 
Ventilation erzielt wird, was natürlich im gegebenen Falle schwer durchführbar 
ist. Auf diese Weise werden auch die äußeren Schädlichkeiten des Wetters, 
des Berufes und des täglichen Lebens am besten ausgeschaltet. 

Die schon vor den Salvarsan- und Wismutären erzielten Erfolge in schwereren 
Fällen von Tabes, die auf diese Weise behandelt wurden, dürften auf dieser 
Summe von Wirkungen beruhen (0. RosENTHAL). 

Der Modus, nach dem die Einreibungen vorgenommen wurden, und mit 
dem die Autoren ihr Ziel am besten zu erreichen suchten, änderte sich im Laufe 
der Jahrhunderte. Im allgemeinen wurde die gesamte Körperoberfläche in 
vier oder in fünf Abschnitte für einen Turnus von Einreibungen eingeteilt. 

Ich selbst habe nach dem Beispiel anderer Autoren vorgezogen den Körper 
in 6 Teilen einreiben zu lassen. Diese stärkere Unterteilung hat den Vorzug, 
daß durch längere Pausen die einzelnen Flächen vor einer Dermatitis geschützt 
werden und nach dem Bade kein Ruhetag eingeschaltet zu werden braucht, 
was vielfach geschieht. Die Reihenfolge ist: am ersten Tage die Innenfläche 
des rechten Armes in seiner ganzen Ausdehnung, am zweiten Tage diejenige 
des linken Armes, am dritten Tage die rechte Brusthälfte unterhalb der Achsel­
höhle nach vorn bis zu einer Linie, die die Brustwarze von oben nach unten senk­
recht schneidet; am vierten Tage die entsprechende linke Brusthälfte, am fünften 
Tage die Innen- und Hinterfläche des rechten Beines in seiner ganzen Aus­
dehnung und am sechsten Tage schließlich das linke Bein. Am siebenten Tage 
wird ein gründliches Reinigungsbad mit Seife genommen und die Kur sofort 
wieder von neuem begonnen. Man wählt für die Einreibungen am besten die 
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Beugeseiten, da die Streckseiten behaarter sind. Da manche Individuen aber 
am ganzen Körper ziemlich gleichmäßig mit Haaren bedeckt sind, so tut man 
gut, um Folliculitiden und Dermatitiden zu vermeiden, die behaarten Stellen 
möglichst zu schonen oder die zur Einreibung bestimmten Teile vorher rasieren 
zu lassen. 

Teils um die Hautorgane durchgängiger zu machen, teils um eine stärkere 
Verdunstung des Quecksilbers unter dem Einfluß von Feuchtigkeit, was ohne 
Zweifel auch empirisch festgestellt ist, zu erhöhen, lassen verschiedene Autoren 
die einzureibenden Hautstellen jedesmal vor der Inunktion mit Alkohol und 
heißem Wasser abwaschen, andere lassen tägliche Seifenbäder nehmen. Natür­
lich ist bei täglichen Bädern, wie das in den Sool- und Schwefelbadeorten und 
auch unter zweckentsprechender Indikation bei künstlich bereiteten Mineralbädern 
geschieht, die Dosis des Medikamentes von 3 g bis auf 10 g- ZIEMSSEN (Wies­
baden) u. a. empfahlen sogar Dosen bis zu 20 g täglich, was wahrlich nicht nach­
zuahmen ist - zu erhöhen. Ich selbst habe mich darauf beschränkt, die ein­
zureibenden Stellen täglich vorher mit warmem Wasser abwaschen zu lassen. 
Wenngleich die Haut bei täglichen Bädern unbedingt aufnahmefähiger wird, 
so ist dieses Moment nur ein scheinbarer Vorteil, da mit den Bädern die von 
den vorangegangenen Einreibungen noch vorhandenen Salbenreste entfernt und 
damit größere Mengen des Medikamentes in ihrer Wirkung wieder ausgeschaltet 
werden. 

Über den Wert der Kombination mit Schwitzprozeduren wird später be­
richtet werden. 

Andere Autoren dagegen, wie schon erwähnt, glauben, daß nur der Teil der 
Salbe resorbiert wird, der in die Follikel gelangt, während der Rest auf der Haut 
nur eine schädliche Wirkung ausübt, und empfehlen daher eine sog. saubere 
Quecksilber-Schmierkur. Sie lassen nach einer Einreibungsdauer von 30 Minuten 
die Haut sorgsam mit Watte und Benzin oder Aceton reinigen. Bei Kontroll­
versuchen sollen sich in den Ergebnissen keine Verschiedenheiten gezeigt haben 
(CoLE, HUTTON und SoLLMANN). 

Die Einreibungen werden entweder von dem Kranken selbst oder, was bei 
weitem vorzuziehen ist, von einem zuverlässigen und geübten Heilgehilfen 
ausgeführt. Dem Kranken selbst soll man die Behandlung nur überlassen, 
wenn er nicht nur über die nötigen körperlichen Kräfte, sondern auch über die 
entsprechende moralische Festigkeit verfügt. Denn es gehört ein ziemlich großer 
Grad von Energie dazu, jeden Tag, auch wenn man noch so ermüdet ist, einen 
Monat hindurch und länger die Einreibung in der notwendigen Zeitdauer und 
mit dem aufzubringenden Kräfteaufwand vorzunehmen. 

In diesem Falle reibt der Patient abwechselnd die betreffenden Körperteile 
mit der rechten resp. linken Hohlhand ein und zieht für die Nacht über die 
jeweils gebrauchte Hand einen Handschuh, damit die dort zurückgebliebene 
Quecksilbermenge verdunsten resp. resorbiert werden kann. 

Der Heilgehilfe kann zwar auch die Hohlhand benutzen, die er zum Schutze 
vorher mit Öl oder Seife einreibt oder mit einem geeigneten Handschuh bedeckt. 
Man benutzt aber gewöhnlich statt der Hand ein pilzähnlich geformtes Instru­
ment, am besten aus Glas, den HEIDENHAINsehen Inunktor, der wie die Hand 
in gleichmäßigen, langen und kräftigen Zügen über den einzureibenden Teil 
geführt wird. 

Seit einer größeren Reihe von Jahren wird von anderen Autoren und von 
mir zu dem gleichen Zweck der Massage- Vibrator benutzt. Hierzu ist ein be­
sonderes Ansatzstück notwendig, das mit einer beweglichen Rolle aus glattem 
oder porösem Porzellan, weniger vorteilhaft aus Hartgummi, versehen ist. 
Die je nach der Stärke des eingeschalteten Stromes bewirkten mehr oder minder 
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starken, tei1s gleitenden, teils schlagenden Bewegungen rufen damit eine doppelte 
Einwirkung auf die Haut hervor. 

HERXHEIMER hatte nämlich, um eventuelle Schädlichkeiten durch die Rei­
bung zu vermeiden und die Wirksamkeit zu erhöhen, statt der Einreibung das 
Einklatschen der Salbe mit der flachen Hand empfohlen. Die Aufnahme in die 
Haut soll auf diesem Wege schneller als bei der Inunktion vor sich gehen. Be­
sonders für ausgedehnte, geschwürige Stellen an den Extremitäten schlug 
WELANDER, ein Anhänger der Inhalationsmethode, die Überstreichung mit Salbe, 
wobei mittels eines Spatels 6 g auf die ergriffenen Teile eingeschmiert werden, 
vor. Darüber wird ein Verband mit Leinwandlappen, die mit einer Binde be­
festigt werden, gelegt. 

Die Einreibung ist am besten am Abend vorzunehmen, damit während der 
Nacht eine größere Menge Quecksilbers, dessen Verdunstung, wie schon erwähnt, 
durch die gleichmäßige Bettwärme begünstigt wird, zur Aufnahme gelangt. 
Aus demselben Grunde sollen auch die Unterkleider, die nicht zu häufig ge­
wechselt werden dürfen - am besten gleichzeitig mit dem Bade - auch des 
Nachts getragen werden. Wie gesagt, ist hierbei Wolle vorzuziehen, aber 
je nach der Jahreszeit ist natürlich dünnere. oder dickere Unterkleidung 
zu wählen. 

Die Einreibung soll während 15-20 Minuten hintereinander fortgesetzt 
werden. Die Zeitdauer ist bei einigen, gleich zu besprechenden Präparaten 
allerdings verschieden. Der Zweck liegt in der Hauptsache darin, möglichst 
viel Quecksilber durch die Haut hindurchzu­
pressen und eine möglichst feine Verteilung 
der Quecksilberpartikelehen zu erzielen. Im 
übrigen werden auch durch die Haut kleine 
Teile Quecksilbers. in gasförmigem Zustand 
aufgenommen (MERGET). Die Dosis beträgt 
für den Erwachsenen 3-5 g. Man tut gut, Abb. 1. Massage-Vibrator. 
in jedem Falle mit 3 g, bei Schwächlichen, 
Anämischen und auch sonst mit 2 g zu beginnen und erst allmählich zu 
steigen, wenn man sieht, daß der betreffende Kranke das Medikament verträgt. 
Für eine Kur rechnet man 30-40 Einreibungen, ihre Zahl kann aber in 
einzelnen Fällen noch erhöht werden. 

Um die Leibwäsche zu schonen und vor Beschmutzung zu bewahren, werden 
die eingeriebenen Stellen meistens mit Leinwand oder mit Binden umwickelt. 
Ich selbst habe seit Jahren Puder aufstreuen und auch über die Arme einen 
aus einer baumwollenen oder seidenen Unterjacke ausgeschnittenen Ärmel, 
der gut anschließt und mit zwei Bändern versehen ist, überziehen lassen, was 
der Kranke selbst ohne Hilfe tun kann. Die unteren Extremitäten werden in 
gleicher Weise durch die Hälfte einer gleichfalls zur Befestigung mit Bändern 
versehenen Unterhose geschützt. Zur Bedeckung der Brust habe ich eine halbe 
Weste aus gleichem, weißen Stoff ohne Ärmel anfertigen lassen. Alle diese 
Verbandstücke sind für beide Seiten- und das ist ein großer Vorteil- gleich­
mäßig verwendbar. Daß sie immer wieder gebraucht werden können, nachdem 
sie gereinigt wurden, ist selbstverständlich. 

Die Erfahrung hat gelehrt, daß diejenigen Kuren am besten und sichersten 
wirken, die ohne Unterbrechung- und daher soll man auch am Tage des Reini­
gunsgbades nicht aussetzen lassen - durchgeführt und beendet werden. Un­
behagen, Verstimmungen und leichte Temperatursteigerungen, die, wie schon 
gesagt, in den ersten Tagen bei jeder Art der Einverleibung des Quecksilbers 
vorkommen können, und bei Frauen die Menstruation, bilden keinen Hinderungs­
grund gegen die Fortsetzung der Kur. 
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Ein ganz besonderer Wert ist auf die gesamte Lebensweise und die Kon­
stitution des Patienten zu legen. Zuvörderst soll nach dieser Richtung die 
zweckentsprechende Diät verordnet werden. Die Kost sei reizlos, aber je nach 
der betreffenden Individualität sind die Mengen von Fleisch, Vegetabilien 
und Fettbildnern unter eventuellem Zusatz von Nährpräparaten zu bestimmen. 
Der Alkohol ist in mäßigem Maße, besonders für diejenigen Kranken, die daran 
gewöhnt sind, zu erlauben, aber jeglicher Exzeß und jede Überanstrengung, 
auch in dem jetzt mit Recht viel geübten körperlichen Sport, sind zu ver­
meiden. Ebenso ist der Tabak, wie schon erwähnt, ganz zu verbieten, eine 
Vorschrift, die leider am häufigsten nicht befolgt wird. Der Kranke gehe seiner 
gewöhnlichen Beschäftigung nach, nehme sich aber vor Erkältung bei naß­
kaltem Wetter in acht und bleibe abends zu Hause, um möglichst früh in das 
Bett zu gehen, was, wie auseinandergesetzt, die besten Bedingungen für den 
Erfolg einer Kur schafft. 

Aber darüber darf man sich nicht im unklaren sein, daß, so empfehlenswert 
und bewährt die Methode ist, sie zu gleicher Zeit auch die unwissenschaft­
lichste ist. Zwar weiß man, daß bei Einreibung von 3 g Salbe 1 g Quecksilber 
zur Anwendung kommt, aber die Menge des aufgenommenen Medikamentes 
im gegebenen Falle ist nicht genau bekannt und hängt von der Summe der 
zahlreichen Faktoren ab, die sich aus der Individualität eines Menschen und 
den Lebensbedingungen seiner Umwelt ergeben. 

Was gegen die Überschätzung der Inunktionskur in das Feld geführt 
werden kann, ist die Tatsache, daß ein großer Teil der sog. quecksilber-refrak­
tären :Fälle mit Einreibungen behandelt worden war. 

Die Anwendung der Einreibungskur ist für alle Stadien und für alle spezi­
fischen Erkrankungen der Sinnes- und der parenchymatösen Organe, sowie 
aller Systeme indiziert, wirksam und auch heute noch trotz oder besser mit 
Salvarsan und Wismut empfehlenswert. Contraindiziert ist die Methode nur 
bei Menschen, die an vesikulösen, pustulösen, bullösen und ulcerösen Derma­
tosen, vor allem an Ekzem und Pemphigus usw. leiden. Auch gibt es empfind­
liche Individuen beiderlei Geschlechts, die schon bei den kleinsten Mengen 
von grauer Salbe an irgendeiner Stelle des Körpers ein heftiges, akutes Ekzem 
bekommen. Dagegen geben eine Dermatitis oder Folliculitiden, die sich an einer 
circumscripten Stelle des Körpers zeigen, keine Veranlassung zur Unterbrechung 
der Kur. Diese Erscheinungen gehen bei Schonung des betreffenden Teiles 
unter Anwendung von Zinkpaste und Taleuro vollständig zurück und treten 
auch bei späteren Einreibungen nicht wieder auf. Dagegen sind eine feste, 
sehr trockene Haut, sowie ein starkes Fettpolster für den Erfolg der Kur nicht 
günstig. Für derartige Patienten wählt man besser andere Methoden der Ein­
verleihung. 

Man ersieht hieraus, daß bei dieser Kur eine sorgsame Überwachung des 
Kranken, besonders im Anfang der Kur, notwendig ist und daß man, worauf 
schon bei der allgemeinen Besprechung besonderer Wert gelegt ist, auf das 
Auftreten einer Stomatitis, die bei dieser Methode häufiger ist, einer Enteritis 
oder einer Nephrose achten muß. Als besondere Nachteile, die mit Recht 
immer in das Feld geführt werden, gelten neben dem Geruch die Unsauberkeit 
und die Schwierigkeit oder Unmöglichkeit, den Gebrauch der Kur in der Häus­
lichkeit zu verbergen. 

Fassen wir also die vorhergehenden Ausführungen noch einmal zusammen, 
so liegen die V orteile der Methode, abgesehen von der für den menschlichen 
Organismus besonders geeigneten Form der Zuführung und der dadurch bedingten 
Aufnahme und Ausscheidung des Quecksilbers darin, daß auf Grund festge­
legter Erfahrungen eine schnelle und kräftige Wirkung in der Mehrzahl der 
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Fälle zu erwarten ist, daß die Zufuhr des Quecksilbers im allgemeinen jeder­
zeit unterbrochen werden kann, und daß die Methode in allen Stadien und 
bei allen Altersstufen anwendbar ist. Die Nachteile sind die Unsauberkeit, 
die schwere Verheimlichung vor der näheren Umgebung, die Zeitversäumnis 
und die Ansprüche an den Kranken, der das nötige Maß von Energie, Zu­
verlässigkeit und Ausdauer aufzubringen hat, sowie die nicht gerraue Dosierungs­
möglichkeit. 

Die zur Einreibung zur Verwendung gelangende Salbe ist das Unguentum 
(Hydrargyri 8. mercuriale) cinereum, 8. Unguentum neapolitanum der deutschen 
und Österreichischen Pharmakopoe, das trotz der vielfachen zu erwähnenden 
.Änderungen und Vorschläge zur V er besserung in ihrer ursprünglichen Zu­
sammensetzung immer noch besonders wirksam und daher zu empfehlen ist. 
Es hat einen Gehalt von 331/3% Quecksilber - wird aber auch mit 500foigem 
Quecksilbergehalt als Unguentum Hydrargyri fortius gegenüber dem Unguentum 
Hydrargyri mitiu8 hergestellt - und hat folgende Zusammensetzung: Hydrar­
gyrum 100,0 Adeps suillus 130,0, Sebum ovile 70,0. 

Ursprünglich wurden zur besseren Verreibung des Quecksilbers zu 6 Teilen 
Quecksilbers 1 Teil vorrätiger alter Salbe hinzugesetzt. Diese Maßregel ist 
später alS unnötig erkannt worden. Bei der Zubereitung ist der Hauptwert 
darauf zu legen, daß das Quecksilber auf das feinste zerteilt d. h. abgetötet 
ist, und daß die Salbe möglichst frisch zur Verwendung gelangt, da sich sonst 
das die Haut reizende fettsaure Quecksilberoxydul resp. Quecksilberoxyd 
bildet. 

LIEBREICH empfahl zur Begünstigung der Resorption durch die Haut einen Teil des 
Schweinefettes durch Lanolin zu ersetzen, so daß die Zusammensetzung folgende ist: 
Hydrarg. 100,0, Lanolin. anhydr. 15,0, 01. olivar. 3,0, Adeps suill. 112,0, Sebum 70,0. 

An Stelle von Lanolin wurde später das ebenfalls von LIEBREICH empfohlene Fetron 
gesetzt zur Darstellung des Unguent. cinereum c. Fetrono paratum (SAALFELD). Das Fetron 
ist eine Mischung von 3% Stearinsäureanilid mit 97% Vaselin. flavum. Die Salbe wird 
niemals ranzig. 

Da die Fette sich leicht zersetzen und einen unangenehmen Geruch verbreiten, so wurde 
bei der Zubereitung der Salbe mit Vorteil Adeps benzoicus (Acid. benzoic. 1,0 s. Resina 
benz. 2,0, Adeps suillus ad 100) verwendet und dementsprechend der Namen in Unguentum 
cinereum benzoat. umgeändert. 

Diese Salben werden ad chartam ceratarn oder in globulis verordnet. Die Dosis beträgt 
für Erwachsene, wie erwähnt, 2-5 g. Wird die Kur gut vertragen, so tut man gut, nach 
Beendigung einer Tour von 6 Einreibungen allmählich bis auf 5,0 g zu steigen. Bei Arbeitern 
und Leuten, die durch ihren Beruf den ganzen Tag im Freien verweilen, muß die Dosis 
dementsprechend erhöht werden. 

Von Patienten, sowohl des Geruches als der Farbe und der viscösen Eigenschaften 
wegen, weniger unangenehm empfunden wird, das von LEDERMANN eingeführte Unguentum 
;;inereum c. Resorbino paratum, das fabrikmäßig hergestellt wird. Das Resorbin ist eine 
feine Fettemulsion, die durch Verreibung von Mandelöl und Wachs mit Wasser unter 
Zusatz einer geringen Menge von Leimlösung und Wollfett entsteht. Die Vorzüge des gut 
brauchbaren und erprobten Präparates bestehen darin, daß es sich leichter einreiben läßt 
und schon nach 5-10 Minuten unter Zurücklassung eines mattgrauen Spiegels verschwunden 
ist. Die Salbe ist schwach aromatisch, gibt zu Hautreizungen seltener Veranlassung und 
ist reinlicher als die gewöhnliche graue Salbe. Sie hat wie die offizinelle Salbe einen 
331/ 30foigen Quecksilbergehalt, wird aber auch 500foig dargestellt. Ihre Verordnung 
geschieht ad tubam graduatam, wobei jeder Teilstrich der 30 genthaltenden und für Er­
wachsene berechneten Tube 1 g Salbe entspricht, während die für Kinder berechnete Tube 
nur 15 g enthält und jeder Teilstrich nur 1/ 1 g Salbe bedeutet. 

Um die graue Farbe der Salbe zu verdecken und so, wenn es die äußeren Umstände 
erfordern, den Patienten selbst oder die Umgebung zu täuschen, wird das Unguentum 
H ydrargyri rubrum cum Resorbino paratum hergestellt, das durch Zusatz von Zinnober 
rot gefärbt ist und natürlich die Haut sowie die Wäsche rot färbt. 

De~. Vorzug der Resorbinsalbe, sowie verschiedener anderer noch gleich zu besprechender 
durch Anderung der Basis zusammengesetzter Salben, sich in kürzerer Zeit verreiben zu 
lassen und weniger Rückstände auf der Haut zurückzulassen, ist auch als ein Nachteil 
aufzufassen. Wo weniger Quecksilber zurückbleibt, kann auch weniger verdunsten. 
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KRoMAYER hat verschiedene Salbengrundlagen systematisch durchgeprüft und dabei 
gefunden, daß die offizinelle Salbe die feinste Quecksilberverteilung ergiebt und daher für 
die Schmierkur am geeignetsten ist. Die zurückbleibende, möglichst schwarze Verfärbung 
der Haut nach der Einreibung sei von Vorteil. 

Von den drei Salbengrundlagen Lanolin, Vaseline und Resorbin ist noch zu sagen, 
daß beim Wollfett durch Lagern eine Reduktion der in der Salbe enthaltenen Medikamente 
und dadurch eine Verminderung der Wirksamkeit eintritt, die mineralischen Vaseline 
mehr der Typus einer deckenden als einer resorptionsfördernden Salbe sind und sich beim 
Resorbin aus der Emulsion beim längeren Aufbewahren Wasser ausscheidet und dadurch 
die Salbe klebriger wird und sich schwerer einreiben läßt. 

Ebenfalls fabrikmäßig hergestellt und allen Wünschen in gleicher Weise entspricht 
das Unguentum Hydrargyri cum Vasenolo r:aratum (Köpp), das zum Verreiben der üblichen 
Dosis gut 15 Minuten erfordert und eine sichtbarere Schicht auf der Haut zurückläßt. 
Diese Salbe, wenn nicht die offizinelle, verwende ich mit Vorliebe. 

In gleicher Weise sind auch das mit Vasogenum purum spissum bereitete Unguentum 
cinereum cum Vasegeno r:aratum (PHILIPPSON) und das Unguentum cinereum cum Mitino 
paratum, Mitinquecksüber (JESSNER) einzuschätzen, sie sind reizlos, sollen die Resorption 
des Quecksilbers begünstigen und bedürfen nur einer kürzeren Zeit zur Einreibung. 

Alle diese Präparate enthalten das Quecksilber in gleicher Konzentration wie die offi­
zinelle graue Salbe und werden in graduierten Glasröhren, in Kugeln, Päckchen oder 
Gelatinekapseln geliefert. 

An Stelle von Vasogen ist auch das Vasoval, dessen Zusammensetzung nicht genau 
bekannt ist, zur Darstellung von Quecksilber-Vasoval (331/ 3% Quecksilbergehalt) .empfohlen 
worden. Das Präparat hat keine Verbreitung gefunden. 

Zu erwähnen sind ferner noch das Vasolimentum Hydrargyri. Vasolimentum liquidum 
resp. Vasolimentum spissum ist eine Lösung resp. Emulsion von flüssigem resp. festem 
Paraffin in Ammoniakölsäureseife. 

Ganz ähnlich ist auch das Linogenum Hydrargyri (Hydrargyr. 50,0, Lanolin. 20,0, 
Linogen. spiss. 50,0), dessen Constituens ein Vasoliment ist, bei dem das flüssige Paraffin 
durch Leinöl ersetzt ist. 

Schließlich das Unguentum cinereum cum Myronino paratum (MÜLLER). Das von 
EGGERT hergestellte Myronin setzt sich aus Stearinsäure, vegetabilischem Wachs und 
Doeglingöl zusammen. 

Vielfach, besonders in Amerika (MARsHALL, BERKELEY HILL, auch OBERLÄNDER) 
empfohlen wurde das mit ölsaurem Quecksilberoxyd hergestellte Ung. H ydrarg. oltinic., 
das sich aber wegen seines Geruches nicht einzubürgern vermochte. Das H ydrarguentum 
ist eine mit Benutzung von ölsaurem Quecksilberoxyd hergestellte Salbengrundlage zur 
Abtötung des Quecksilbers bei der Bereitung von grauer Salbe. 

Der Anwendung des Unguentum Hyrgoli (C:R:En:E, WERLER, WAGNER, FRIEDMANN, 
ScHOLEM) liegt der Gedanke zugrunde, das Medikament dem Organismus in einem leichter 
aufzunehmenden Zustand einzuverleiben. Hierzu ist das lösliche kolloidale Quecksilber 
Hyrgol (Fa. Heyden) verwendet worden. Das Prapärat soll wegen seiner Verunreinigung 
mit Zinn, Ammoniak und anderen Substanzen und wegen seiner leichten Zersetzbarkeit 
zum Gebrauch wenig geeignet sein (FALK). 

Die Kalomelolsalbe oder Unguentum Beyden ist eine weißgraue Salbe von weicher Kon­
sistenz mit 30% Quecksilbergehalt. Sie enthält 45% Kalomelol, ein kolloidales Kalomel­
pulver. Wegen der geringen Wirksamkeit wurden dann noch 20% sehr fein verteilten, 
freien Quecksilbers hinzugefügt. Die Salbe wird in einer Dosis von 6 g täglich eingerieben. 
Wegen ilirer genannten Eigenschaften kann die Salbe besonders in der Privatpraxis unter 
Umständen als ein wertvoller Behelf in Gebrauch gezogen werden (NEISSER, SIEBERT). 

Ebenfalls einen 30% Hg-Gehalt hat das Oalomel Ebaga (MATZENAUER), das reines 
Kalomelpulver enthält. Die Grundlage besteht aus Alkaliverbindungen mit Stearin und 
Palmitinsäure, denen desodorierte Mineralöle und geringe Fettmengen zugesetzt sind. 
Die Haut muß vorher durch Abseifen von allen Schweißresten gereinigt und vollständig 
trocken sein. In wenigen Minuten ist die Einreibung, ohne eine Spur zu hinterlassen, be­
endigt. Rasieren der Flächen ist nicht notwendig. Das Ebaga mercuriale enthält nur 15% Hg 
und wird von MATZENAUER weniger empfohlen. 

Farblos ist ferner folgende Salbe (FEDSCHENKO): H ydrarg. anilinic. 2,0-2,5, Ac. oleinic. 
puriss. 1,0, Resorbin 3,0, 01. menth. pip. angl. 0,3-0,4 oder 01. Gaultheriae 0,3. 6 g dieser 
Salbe entsprechen 4 g der grauen Salbe. 

Auch das Unguentum praecip. alb. ist zu Schmierkuren empfohlen worden, ruft aber 
schwere Intoxikationen hervor. 

Weniger störend bei äußerlicher Anwendung und daher für Körper und Wäsche im 
Gebrauch angenehmer, da sie auf der Haut geringere Residuen zurücklassen, sind die ver­
schiedenen, recht zahlreichen Quecksilberseifen. Aber ihre Anwendung ist im allgemeinen 
weniger ratsam, da sie in der Wirkung unbediugt hiuter der grauen Salbe zurückbleiben 



Quecksilber: Einreibungskur, Inhalationsmethoden. 121 

und daher nur für leichtere Zwischen- oder Nachkuren in Anwendung gezogen werden 
sollten. 

Den Übergang gleichsam zwischen beiden Modifikationen bilden die sogenannten 
Quecksilbersalbenseifen, bei denen neben einer Seifenbasis auch ein Fett enthalten ist. 

Hierzu gehört außer dem schon erwähnten Vasolim. Hydrarg. das Quecksilber- Velo­
pural (BEBERT), in dem mit Lanolin. anhydr. extinguiertem Quecksilber die als Velopural 
bezeichnete Seifengrundlage im Verhältnis von I : 2 zugesetzt ist. 

Ferner sind hier anzuführen das Hydrarg. Sapodermin (EICHHOFF), eine überfettete 
Hg-Seife, das mit Ung. Mollini (CANZ), einer I7% überfetteten Kaliseife, im Verhältnis 
vo~ 2 :I oder I :I hergestellte Mollinum Hydrargyri (KIRSTEN), das Quecksilber-Neo!, 
das in handlichen Kapsulets, sog. Pyxidien, mit 3-5 g Inhalt verabfolgt wird und eine 
von ScHUSTER in Aachen angegebene Merkurseifensalbe von folgender Zusammensetzung: 
Hydrarg. depur. 331/ 3%, Sapon. oleos. albiss. pulv. (Pharm. Roll.) I22/ 30fo, Sebi filtrat. 
l80fo, Adip. filtr. 360fo. 

Reine Quecksilberseifen sind die von Fa;: Beiersdorff hergestellte, viel gebrauchte Seife 
Sapo Hydrarg. s. cinereus (UNNA), das von OsTREICHER verbesserte Sapolentum Hydrargyri 
(GoERNER), in Gelatinekapseln dispensiert, das 33% Hageen (AssMY und RAvE), das Ad­
iuvan (Kripke) und das Hygralon, eine 331/ 3% mit Cocosöl hergestellte Quecksilberkali­
seife (SCHWENK). 

Von älteren Präparaten sind noch anzuführen die in der CHARKOFschen Poliklinik 
in Paris in Gebrauch gewesene, in Brotform von 20 g Gewicht hergestellte Seife "Savon 
napolitain" (VINCENT), OBERLÄNDERs weiche Merkurseife (331/ 3%) mit Oleum Lavandulae 
und andere. 

Eine Glycerinseifenlösung- neutrales stearinsaures Kali in Glycerin mit 331/ 3% Hydrar­
gyrum vivum - ist zur Herstellung des Mercuro-Creme (HAVAS) verwendet worden, der 
sich innerhalb weniger Minuten auf der Haut verreiben läßt. Da sich aber der Zusatz von 
Fett für alle diese Präparate als ein Vorteil erwies, so ließ VON CRIPPA diesem Creme eine 
Mischung von animalischem und vegetabilischem Fett- Ol. Jecoris Aselli und Ol. Gyno­
~ardiae (Chaulmoograöl) - und geringe Mengen von 01. menth. pip. hinzusetzen und 
empfahl das neue Präparat unter dem Namen Gynochrysma H ydrargyri. 

WATRASZEWSKI schließlich hat eine Kalomelseife angegeben (I : 2-3 Olivenölseife). 
Die Seifen, die - was nur ein scheinbarer V orteil ist - zu ihrer fast vollständigen 

Verteilung auf der Haut im Durchschnitt nur fünf Minuten in Anspruch nehmen, werden 
in der Weise in Anwendung gezogen, daß die Verreibung, d. h. die Verseifung unter Zuhilfe­
nahme von geringen Mengen warmen Wassers vorgenommen wird. Am besten erreicht 
man diesen Zweck durch Auftropfen mittels eines Schwammes. Feuchtet man statt deEsen 
die einreibende Hand von Zeit zu Zeit an, so sieht man, daß sich auf dem Boden der zur 
Anfeuchtung benutzten, mit Wasser gefüllten Schüssel eine nicht geringe Menge Queck­
silbers angesammelt hat, was beweist, daß bei diesen Präparaten ein Teil des Medikamentes 
verloren geht. Die Quecksilbersalbenseifen werden wegen ihres Fettgehaltes zuerst trocken 
und dann erst unter Zuhilfenahme von Wasser verrieben. Die nach der Anwendung von 
Quecksilberseifen selten zur Beobachtung gelangenden Nebenwirkungen, wie Salivationen 
und Stomatitis, erregen mit Recht den Verdacht, daß bei diesen Präparaten die Aufnahme 
von Quecksilber eine geringere ist. 

Auf der Ansicht, daß der Verdunstung und Einatmung des Quecksilbers 
der wesentlichste Anteil an der Wirkung der Schmierkur zukomme, beruhen 
eine Anzahl anderer Methoden. 

In erster Linie ist die "Säckchenmethode" WELANDERS anzuführen. Säck­
chen aus Leinen, Baumwolle oder Wolle, die die Gestalt eines Kopfkissen­
überzuges haben und deren Größe der Brustoberfläche des zu behandelnden 
Patienten entspricht, werden innen mit grauer Salbe eingeschmiert und ab­
wechselnd auf Brust und Rücken ausgebreitet getragen. Zu diesem Zweck 
werden sie in der Weise festgebunden, daß an den oberen und unteren Ecken 
des Säckchens je zwei Bänder befestigt werden, von denen die oberen über 
die Achsel gezogen, auf dem Rücken gekreuzt und dann vorn unten auf der 
Brust, die unteren in entgegengesetzter Richtung auf dem oberen Teil des 
Säckchens zusammengebunden werden. Die hierzu verwendete Salbe beträgt 
0,5-6 g, je nach dem Alter des Patienten. Nimmt man größere Mengen, so 
braucht die Salbe nicht täglich erneuert zu werden. Die Säckchen werden 
12-24 Stunden lang abwechselnd auf Brust und Rücken und natürlich auch 
während der Nacht getragen. Die Methode hat den Vorzug der Bequemlichkeit 
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und ruft keine Hautreizungen und Verdauungsstörungen hervor, nur ab und 
an wird eine schnell vorübergehende Albuminurie beobachtet. Sie ist aber keine 
absolute Inhalationstherapie, da die mehr oder minder durchgängigen Stoffe 
Salbe, die auf andere Weise zur Resorption gelangt, bis auf die Haut durch­
dringen lassen. Besonders bequem, zweckmäßig und therapeutisch wirksam 
ist diese Methode eventuell in Kombination mit anderen Medikationen bei 
der angeborenen Syphilis (MARcus, 0. RosENTHAL), wo 30-40 Tage hinter­
einander Dosen von 0,5-2,0 g zur Anwendung gelangen. 

Um die auch bei dieser Methode, wenn auch in seltenen Fällen, vorkommenden 
Hautreizungen zu vermeiden, verwendete AHMANN das von BLOMQUIST dar­
gestellte M ercuriol ( M ercuramalgam, M ergam). Dasselbe ist eine pulverförmige 
Verreibung von 40% Quecksilber, Aluminium, Magnesium und Kreide (s. a. 
Mercuriolöl) und wird zuerst täglich und dann jeden zweiten Tag in Mengen 
von 5,0 g in dem Säckchen verteilt. 

Von den gleichen Erwägungen ausgehend, hatte schon vorher MERGET 
seine "Flanelles mercurielles" anfertigen lassen, die er in das Kopfkissen des 
Patienten legen oder auf der Haut tragen ließ, während STERN täglich frisch 
bestrichene FlaneHappen und 0. RosENTHAL in gleicher Weise aus Shirting 
oder einem dünnen Wallstoff gefertigte halbe Westen ohne Ärmel tragen ließen. 

Den gleichen Zweck verfolgt auch der auf der Brust ohne Unterbrechung 
zu tragende "Mercolintschurz" (BLASCHKO, ScHUSTER). 

Mercolint (Beiersdorff) ist ein mit Quecksilbersalbe imprägniertes Gewebe, 
das in drei Stärken, lOOfo, 25% und 50% hergestellt wird. Erst in ungefähr 
4 bis 6 Wochen ist das Quecksilber vollständig verbraucht und der Stoff weiß 
geworden. 

Alle diese Methoden eignen sich mit der Ausnahme, die schon bei der 
WELANDERschen Säckchenmethode Erwähnung gefunden hat, nur für leichte 
Kuren und zur Unterstützung anderer therapeutischer Maßnahmen. 

Im Orient, besonders in Persien, ist auch heute noch eine auf inhalatorisoher 
Einwirkung beruhende Methode der Syphilisbehandlung in Gebrauch, bei 
der Tabak mit Quecksilber vermischt in Pfeifen geraucht wird. 

Einen reinen Inhalationstypus stellt auch die Mercalatormaske (KRoMAYER) 
dar. Sie besteht aus einem leichten Drahtgestell, das mit einer doppelten 
Lage Mull, der mit 5 g Quecksilber imprägniert ist, überzogen ist. 

Sie wird fast ausschließlich nur Nachts getragen und wird jeden zehnten 
Tag durch eine neue ersetzt. Besonders in den ersten Nächten ist der Schlaf 
unruhig, und Kopfschmerzen und Schwindel stellen sich ein. 

Auf denselben Voraussetzungen beruht ferner die von THALMANN als Nasen­
Quecksilberkur angegebene Behandlungsform. Hierbei werden täglich im ganzen 
2 g einer 50% grauen Salbe nach Zusatz von 50fo Talcum mitte1st eines Spatels 
in und um den Naseneingang in häufigeren kleinen Mengen eingestrichen. Die 
Kur beträgt 30 Tage. 

CRoNQUIST hat als Ersatz eine Quecksilber-Schnupfungskur vorgeschlagen. 
Zu diesem Zweck benutzte er ein Pulver, das aus 3-4,5% Quecksilber und 
Talcum zusammengesetzt war. Das Medikament ruft mitunter schon stärkere 
örtliche Reizungen hervor. 

Auch die direkte Quecksilberinhalation mittels eines Apparates oder künst­
lich herbeigeführter Verdunstung ist immer wieder versucht und empfohlen 
worden (ENGELBRETH, FRANKENSTEIN). 

LEWENGOOD verwendete den Dampf und Rauch brennender Tabletten 
und BuRNS das inzwischen Spirozia genannte Präparat, das die Form und das 
Aussehen von Zündschwamm hat und 23% metallisches Quecksilber in Emul­
sion mit Kalk und vegetabilischen Substanzen enthält. 
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In neuester Zeit hat hauptsächlich in Amerika ein lebhafter Meinungsaustausch 
über den Nutzen der Methode stattgefunden. Während die einen (COLE, GERICKE 
und SoLLMANN) die Quecksilbereinatmung als unwirksam und höchst gefährlich 
bezeichneten, empfehlen sie andere Autoren (CALLICO, GuTMANN) als ganz 
besonders geeignet. GuTMANN beruft sich auf die Aufnahmefähigkeit und die 
große Fläche der Lungenalveolen und gibt einen besonderen Inhalationsapparat 
an, mittels dessen die Dosis genau zu regeln sein soll. 

SPUHL hat einen ähnlichen Apparat angegeben, bei dem sich das Medi­
kament -Tabletten aus Zinnober 0,4, Ferr. pulveris. 1,5 und Magn. nitric. 0,19 s. 
- in einem Schälchen befindet und durch eine regulierbare Heizvorrichtung 
zur Verdunstung gebracht wird. Die Dämpfe werden in einen Schornstein ge­
leitet, der, damit sie sich nicht an den Wandungen niederschlagen, von einem 
zweiten Schornstein umgeben ist, in dem beständig heiße Luft aufsteigt. Der 
Patient inhaliert die Dämpfe in einem Abstand von 10-15 cm. Da in jeder 
Tablette 0,4 g metallisches Quecksilber enthalten ist und 24 Tabletten zu einer 
Kur notwendig sind, so soll die Dosis 6,0-10,0 g leicht zu errechnen sein 
( GRASREINER). 

A. JosEPH hält einen größeren Verbrauch von Hg (12-16 g) für notwendig, 
und SPRINGMANN will sogar die Kur auf 50 Tage ausdehnen (20 g). Die Wirksam­
keit der Methode ist beschränkt und kommt vielleicht für Schwächliche, 
Schwangere und solche Kranke in Betracht, bei denen die Durchführung einer 
Injektions- oder Schmierkur unmöglich ist. 

Wie auch immer bilden alle modernen Einatmungsmethoden nur einen 
schwachen Ersatz vollwertiger Kuren. 

Aus Sparsamkeitsgründen empfahl UNNA als Ersatz für graue Salbe während des 
Krieges das aus Lycopodium mit Zusatz von Terpentinöl bereitete Pulvia fluens H ydrargyri 
( Quecksilbergleitpuder) mit 10-331/ 3% Quecksilbergehalt. Ein anderer Quecksilberpuder, 
aus Talcum und metallischem Quecksilber sorgsamst bereitet (WoHLGEMUTH), wurde 
später unter dem Namen Mercutin (Schering) in den Handel gebracht. Das Pulver hat 
einen 50% Quecksilbergehalt, ist schwach grau und enthält das Quecksilber in maximalster 
Weise fein verteilt. Bei Männern kommen täglich 5-6 g, bei Frauen 4---5 g in Anwendung. 
Die Kurdauer beträgt 6 Wochen. Bäder brauchen in der Zwischenzeit nicht genommen 
zu werden. Der große Vorzug dieses Präparates beruht darauf, daß Haut und Wäsche 
des Patienten sauber bleiben und ein angenehmes, geschmeidiges Gefühl im Gegensatz zu 
der Empfindung von Klebrigkeit der Haut bei Anwendung der grauen Salbe hervor­
gerufen wird. 

Zu diesem Zweck darf die Haut des Patienten aber nicht wie bei der Verwendung 
von Quecksilberseifen angefeuchtet werden, da sie sonst statt leicht grau eine schwärz­
liche Färbung annimmt. Die Kur wird am praktischsten in der Weise ausgeführt, daß an 
einem Tage die ganze vordere Körperoberfläche, vom Hals angefangen, und am zweiten 
Tage die Rückseite des Kranken während 20 Minuten eingewischt wird. Damit möglichst 
wenig Pulver verloren geht, muß der Patient eine horizontale Lage einnehmen und das 
Pulver in kleineren Mengen auf die verschiedenen Teile nacheinander aufschütten und 
dann verreiben. Wie die Schmierkur wirkt auch diese Kur am besten, wenn die Kranken 
dauernd im Bett liegen. 

Nicht alle Formen der Syphilis reagieren auf die Behandlung mit Mercutin, 
besonders nässende Papeln und Angina spec. bilden sich sehr langsam zurück. 
Die W a.R. wird meist nicht wesentlich beeinflußt. 

Mithin ist diese Art der Anwendung des Quecksilbers nur als eine sehr 
milde Kur zu bezeichnen, die als gutes Unterstützungsmittel der sonstigen 
Behandlung verwertet werden kann (SKLARZ, DELBANCO). 

Der Quecksilbergleitpuder kann auch durch Verreibung mit Euzerin in 
wenigen Minuten zu einer brauchbaren grauen Salbe umgewandelt werden. 

Zu erwähnen ist noch ein Hg-Anstrichmittel (TAEGE), bei dem das Queck­
silber mit Terpentinöl und Bolus abgetötet und das unter Zusatz von Bolus 
und Wasser hergestellt ist. 
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Ein Beweis, daß die Empirie der theoretischen Begründung oft lange 
vorauseilt, bietet wie die gesamte Quecksilberbehandlung im besonderen die als 
obsolet zu betrachtende Methode der Quecksilberräuckerungen (Fumigationen), 
trotzdem sie von Zeit zu Zeit durch E_mpfehlungen (LEE, PARKER, GREENE, 
HoRTELOUP, PASCHKIS, KuTNER) immer wieder in Erinnerung gebracht wird. 
Sie gehört im gesamten Orient besonders in China zu den ältesten Anwendungs­
formen des Quecksilbers und wurde auch im vorigen Jahrhundert, besonders 
auch als örtliches Mittel von ÜULLERIER, RICORD, CoLLES, DAWKINS u. a. in 
Anwendung gezogen. Zur Vornahme der Kur wird der Patient entkleidet auf 
einen Stuhl mit hoher Lehne gesetzt, dessen Sitz durchbohrt ist. Darunter 
steht eine Spirituslampe, über deren Flamme sich in einem Wasserbade ein 
Schälchen mit dem Medikament befindet. Der Kranke wird mit einem vom 
Hals bis zum Fußboden reichenden impermeablen Stoff oder Gummimantel in 
der Weise umgeben, daß die Umhüllung durch Reifen krinolinenartig von ihm 
abgehalten wird. Als Medikament wählt man Hydrargyr. sulfur. rubr. (Zinnober), 
im Jahre 1504 von GIACOMO ÜATANEO angeblich zuerst gebraucht, ohne oder 
mit Kalomel aa 2,5-5 g oder Kalomel 5-10 g. Der Patient bleibt bis zu 
völliger Verdunstung, was 15 Minuten bis zu einer Stunde in Anspruch nimmt, 
in dieser Weise auf seinem Sitz und kommt nachher in das Bett oder wird 
mit einer kühlen Dusche abgespritzt. Ist auf der einen Seite die Wirksamkeit 
besonders lokaler Räucherungen, wobei die Dämpfe durch Röhren geleitet 
werden, bei Ulcerationen auf der Haut, im Munde und in der Nase nicht 
von der Hand zu weisen, so können auf der anderen Seite durch allgemeine 
Räucherungen schwere Intoxikationen entstehen. Man darf hierbei nicht ver­
gessen, daß der Abschluß des Kopfes nur ein scheinbarer ist, und reichliche 
Mengen konzentrierter Quecksilberdämpfe zur Einatmung gelangen. 

Eine andere, milde Art der allgemeinen Behandlung, die in den seltensten 
Fällen noch Verwendung findet und nur noch bei Behandlung der infantilen 
Syphilis eventuell in Betracht gezogen werden dürfte, ist die mit Quecksilber­
pflaster. Zu diesem Zweck werden 3 cm breite Längsstreifen von Emplastr. 
mercuriale um eine Extremität herumgewickelt und mit einer Mullbinde be­
festigt (LANG). Der Verband bleibt 4-8 Tage liegen, wonach die übrigen Teile 
des Körpers in ähnlicher Weise der Reihe nach behandelt werden. 

QUINQUAUD verwendete in gleicher Weise ein Kalomelpflaster, das nach 
folgender Vorschrift dargestellt wird: Emplastr. diachyl. 3000, Calomel. vap. 
par. 1000, 01. ricin. 300. Diese Mischung wird auf Leinwand gestrichen, so daß 
jeder Quadratzentimeter 1,2 Kalomel enthält. 

UNNA zog in ähnlicher Weise das Quecksilberguttaplast in Gebrauch. Ein 
besonderer Nachteil dieser Methode ist noch in dem Auftreten von Dermatitis 
resp. Ekzemen zu erblicken, wenngleich LANG zur Vermeidung dieser Störung 
einEmplastrum Hydrarg. oleinic. (Olein. crud. 180, Plumb. oxydat. 100, Hydrar­
gyri 30-60) angegeben hatte. 

Eine andere percutane Einverleibung des Quecksilbers wurde lange Zeit durch 
den Gebrauch von Sublimatbädern erstrebt. Diese Bäder- in Holz-, Kachel­
oder Porzellanwannen zu verabreichen, da Metallwannen leiden - werden in 
der Weise hergestellt, daß für den Erwachsenen 10-30 g und für ein Kind 
je nach dem Alter 0,5-2 g Sublimat in Lösung oder in Form von Pastillen 
zugesetzt werden. Die Dauer des Bades beträgt 15 Minuten bis zu einer Stunde. 
Da die unversehrte Haut das Quecksilber in dieser Form kaum aufnimmt, 
bei zerstörtem Epithel, d. h. bei krustösen und ulcerösen Prozessen, aber jeder 
Maßstab für die tatsächlich resorbierte Menge fehlt, so ist diese Methode als 
allgemeine Behandlung beim Erwachsenen von geringem Wert, in der Kinder­
praxis aber ein nicht zurückzuweisendes Unterstützungsmittel für die sonstige 
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Behandlung. Um die Wirkung auch bei unverletzter Oberdecke zu erhöhen, 
haben GÄRTNER und EHRMANN elektrische Sublimatbäder, die im GÄRTNERsehen 
Zweizellenbade verabreicht werden, in Anwendung gezogen. Einen Platz in 
der Therapie hat sich diese Form der Verstärkung nicht errungen. Dagegen 
sind Sublimatbäder (0,5-1 g) als Teilbäder (Hand-, Fuß-, Extremitäten- und 
Sitzbäder) bei Psoriasis palmar. und plantar., bei Onychie, bei gummösen 
Prozessen an den Extremitäten und Genitalien, wenngleich mit Vorsicht, gut 
zu verwenden. 

Eine bequeme, Magen und Darm schonende und auch diskrete Art der 
Anwendung schien in der Einverleibung des Unguentum cinereum in Form 
von Suppositorien gefunden zu sein (LEBERT). Nachdem ZEISSL, SIGMUND 
und später WELANDER nachgewiesen hatten, daß das Quecksilber von der 
Mastdarmschleimhaut unmittelbar, jedenfalls aber mit individuellen Unter­
schieden resorbiert wird, nahm FüRBRINGER die Versuche wieder auf und ver­
wendete zu diesem Zweck Suppositorien aus Hydr. oleinic. (15%) und 01. Cacao 
aa 10,0 für 10 Suppositorien. Die Resultate waren aber so wenig zufrieden­
stellend, daß er die Methode für praktisch nicht verwertbar hielt. Zu ganz 
anderen Resultaten kam AuDRY, der Suppositorien aus 40% 01. einer. und 
01. Cacao mit einer Dosis von 0,015-0,03 für Kinder und Erwachsene in An­
wendung zog und täglich ein Zäpfchen in einer Gesamtdosis von 30-100 Stück 
einführen ließ. HöHNE aus der NEISSERSchen Klinik stieg ebenfalls bei Be­
nutzung von 40% 01. einer. in der Dosis allmählich bis zu zweimal täglichem 
Gebrauch von 0,16 Quecksilber, erklärte aber die Methode, abgerechnet davon, 
daß man über die in den Kreislauf gelangende Menge vollständig im unklaren 
sei, für unzuverlässig und ungenügend, so daß sie nur ausnahmsweise für milde 
Zwischenkuren, bei denen aus äußeren Gründen eine andere Behandlungsart 
auf unüberwindliche Schwierigkeiten stoße, in Betracht käme. 

Die Verwendung der grauen Salbe in Form von Globuli vaginales findet bei 
der lokalen Behandlung Erwähnung. 

Einspritzungen. 

Die Methode, das Quecksilber mittels Einspritzungen dem Organismus 
einzuverleiben, ist im Verhältnis zu der Einreibungskur relativ jung. 

In den sechziger Jahren des vorigen Jahrhunderts wurden, soweit bekannt, 
die ersten Tastversuche nach dieser Richtung hin vorgenommen (CHR!STIAN 
HUNTER, BERKELEY HILL, HEBRA). 

ScARENZIO (1864) war der erste, der durch eine ausgiebigere Anwendung 
von Kalomel dieser Behandlungsart einen systematischen Untergrund gab. 

Die V orteile dieser Methode beruhen auf folgenden Momenten: Sie gestattet 
eine genauere Dosierung und ist daher wissenchaftlicher, sie ist absolut in die 
Hände des Arztes gelegt und daher zuverlässiger, sie ist sauber und daher un­
auffällig, sie ist bequem und für den Patienten weniger zeitraubend, und schließ­
lich entfaltet sie in sehr vielen Fällen eine schnellere und intensivere Wirkung 
als andere Formen der Einverleibung des Quecksilbers. 

Prinzipiell muß dabei zwischen den löslichen und schwer löslichen resp. un­
löslichen Präparaten unterschieden werden. 

Gelöste Quecksilbersalze. 
Die löslichen Salze sind im allgemeinen viel weniger wirksam als die unlös­

lichen. Zwar gestatten sie anscheinend eine genauere Dosierung der Einver­
leibung, aber, da sie schneller ausgeschieden werden, und das ist ihr größter 
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Nachteil, der auch das Gebiet ihrer Verwendungskmöglicheit absolut einschränkt, 
ist es unbekannt, welche größeren oder geringeren Mengen des eingespritzten 
Medikamentes wirklich in den Blutkreislauf gelangen (s. LOMHOLT, dieser Band). 
Neben der Eigenart des Präparates und seinen chemischen und chemisch­
physikalischen Eigenschaften sind die individuellen Verhältnisse des Kranken 
für die größere oder geringere Aufnahme maßgebend. Dieses labile Verhältnis 
beeinträchtigt die Wirksamkeit der Kuren mit gelösten Salzen, was dadurch 
auszugleichen versucht wurde, daß man die Zahl der Injektionen erhöhte, 
oder möglichst hoch prozentuierte Verbindungen wählte. 

Die Schmerzhaftigkeit bei der Einspritzung der löslichen Salze ist verschieden, 
im allgemeinen aber geringer als bei den unlöslichen Präparaten. Sie wird 
dadurch noch herabzusetzen versucht, daß man Morphium (Liegeois), später 
Cocain, Novocain oder ein anderes modernes Anästheticum in entsprechender 
Dosis zusetzte, was natürlich nur von zeitlich begrenzter Wirkung ist. 

Im Laufe der Jahre sind von den Autoren die verschiedensten Stellen des 
Körpers als für die Einspritzung besonders geeignet angegeben worden. 
Mit Vorliebe wurde die Haut des Rückens zwischen den Schulterblättern und 
unterhalb derselben, sowie die der Innenfläche der Oberschenkel gewählt. Man 
darf mit Bestimmtheit behaupten, daß jetzt der obere äußere Quadrant des 
Gesäßes, wo die großen Gefäße und Nervenstämme am ehesten vermieden 
werden, sowohl bei uns als auch in anderen Ländern für die Einspritzung ge­
löster und ungelöster Salze bevorzugt werden. In der gleichen Weise ist man 
im allgemeinen davon abgekommen, die Injektionen, wie Jahrzehnte hindurch, 
subcutan auszuführen, eine Methode, die Nebenwirkungen (Infiltrate, Abscesse, 
größere Schmerzhaftigkeit usw.) in reicherem Maße mit sich bringt. Die intra­
muskuläre Einverleibung-inder Literatur zuerst von 0. Ro&ENTHAL erwähnt­
ist die heutige Methode der Wahl. 

Zur Ausführung bedient man sich am besten- sie ist in der Handhabung viel bequemer 
als die gewöhnliche Pravazsche Spritze - einer 2 g haltenden Spritze, die ursprünglich 
von G. LEWIN für Sublimateinspr-itzungen empfohlen wurde und die jetzt in Deutschland 
als Rekordspritze im Gebrauch ist. 

Für die Nadeln sind die verschiedenartigsten Metalle (Stahl, Platin-Iridium, Gold usw.) 
und Herstellungsarten empfohlen worden. In neuerer Zeit verwendet man mit V orteil 
rostfreien Stahl. Die Länge variiert zwischen 3-7 cm und ist je nach der Stärke des zu 
durchstechenden Gewebes auszuwählen. 

Die Einspritzung selbst muß, um Zwischenfälle zu vermeiden, unter Beachtung einer sorg­
samen Antisepsis vorgenommen werden. Jedoch genügt es, die Injektionsstelle mit Alkohol 
zu reinigen und die Spritze vor und nach jedesmaligem Gebrauch ebenfalls mit Alkohol 
auszuspritzen, dessen Reste bei den Präparaten, die durch Alkohol gefällt werden, durch 
Nachspritzen mit sterilem Wasser entfernt werden. Diese Methode ist einfacher und 
angenehmer wie jede andere, z. B. das jedesmalige Auskochen oder das Einlegen in Paraffin, 
und hat sich im Laufe der Jahre bewährt. 

Die Spritze ist beim Einstich wie ein Schreibfederhalter zu fassen. Jedenfalls ist es 
streng zu vermeiden, sowohl beim Einstich als auch beim Herausziehen der Spritze den 
Zeigefinger oder den Daumen auf den Stempel der Spritze zu halten, weil durch den in dieser 
Weise entstehenden unwillkürlichen Druck Flüssigkeit in den Stichkanal gelangt und 
dadurch unbedingt leichter eine Reizung entsteht. 

Der Patient steht bei Vornahme der Einspritzung vor dem Arzte und tritt, um eine 
Entspannung der in Betracht kommenden Muskulatur zu begünstigen, mit dem Bein, 
in das die Einspritzung gemacht werden soll, nur mit der Fußspitze auf. Besser aber noch 
ist es, daß der Patient, ganz besonders bei den ersten Einspritzungen, um auch den bei 
kräftigen Personen bei geringen Eingriffen mitunter entstehenden psychischen Shock zu 
vermeiden, eine horizontale Lage einnimmt. Auch mache man es sich, wie schon betont, 
zur Regel, welches Quecksilberpräparat auch immer man anwendet, um die Toleranz des 
Patienten gegenüber dem Medikament zu prüfen, die erste Einspritzung mit der Hälfte oder 
noch besser mit einem Drittel der gewöhnlichen Dosis zu beginnen und dann erst zu steigen. 
Wie sehr die Sorgsamkeit bei der Auswahl des Instrumentariums notwendig ist, lehren 
mehrfache Beobachtungen, bei denen durch gespaltene Kanülen Nekrosen hervorgerufen 
wurden (STEIN, CziLLAG). Um jegliche Schädlichkeit durch Ansammlung von Keimen 
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auszuschalten, ist als eine verbesserte Rekordspritze die Exaktaspritze angegeben worden, 
bei der die Lötstellen vermindert sind (FisCHER). 

Zu berücksichtigen ist aber vor allen Dingen bei der Auswahl der Methode, 
daß nicht alle Kranke, in erster Linie sehr sensible Naturen, Frauen sowohl 
als Männer, für die Injektionsbehandlung geeignet sind. 

Von den löslichen Salzen sind im Laufe der Jahre eine große Anzahl 
anorganischer und organischer Quecksilberverbindungen in Anwendung gezogen 
worden. Die letzteren, deren Zahl eine unbegrenzte ist, geben aber im allgemeinen 
noch weniger gute Resultate als die anorganischen Verbindungen. Das am 
meisten angewendete lösliche Präparat, das schon den Arabern bekannt war 
und dessen Wirksamkeit nur von wenigen anderen in dieselbe Kategorie 
gehörenden Verbindungen erreicht wird, ist das Hydrargyrum bichloratum corro­
sivum ( M ercurius sublimatus corrosivus, Hydrargyrum perchloratum, Sublimat) 
mit 73,80% Quecksilbergehalt. Infolge der Arbeiten und sorgfältigen Be­
obachtungen von G. LEWIN wurde diesem Präparat in Deutschland und 
Österreich die weitestgehende Beachtung geschenkt, während in Italien SEMMOLA 
und DE AMICIS, in Frankreich MARTINEAU und JuLLIEN und in Dänemark 
R. BERGH die Methode empfahlen. Aber infolge der nicht unbedeutenden 
örtlichen Nebenwirkungen (Infiltrate, Abscesse, Schmerzen) sowie des nicht 
seltenen Versagens der Wirkung und der fast regelmäßigen, wiederholt auf­
tretenden Rezidive konnte sich das Präparat eine vorherrschende, dauernde 
Stellung nicht erhalten. Sorgfältig durchgeführte Schmierkuren, vor allem 
aber unlösliche Salze, entfalten an Intensität und Dauer eine ganz andere 
Wirkung. 

Da Sublimat Eiweiß fällt, Quecksilber-Albuminate aber in Kochsalz löslich 
sind, so setzte man sehr bald das letztere der Lösung zu (MüLLER, STERN, 
KRETSCHMAR). Im Überschuß bildet sich ein Doppelsalz ( Quecksilberchlorid­
Chlornatrium), das Eiweiß nicht mehr fällt. Die Vorschrift lautet: 

Hydrarg. bichlor. corror. 1,0-2,0 
Natr. chlor. 2,0-5,0-10,0 
Aq. destill. ad 100,0. 

Die Dosis beträgt l ccm = 0,01-0,02 Sublimat. Die Einspritzungen werden 
täglich oder einen Tag um den andern vorgenommen, im ganzen 20-30 Stück. 
Das Präparat ist in Amphiolen vorrätig. 

Um die Wirkung zu erhöhen, wurden auch 2-50foige Lösungen mit Koch­
salz (LUKASIEWICZ, ÜESTREICHER) und 8% ige Lösungen (MüLLER) in An­
wendung gezogen. Hierbei werden die Einspritzungen, wie die der unlös­
lichen Salze, l-2mal wöchentlich vorgenommen. Die Zahl der Einspritzungen 
ist dem entsprechend auf ungefähr 15 Stück herabzusetzen. Die bei den 
Sublimateinspritzungen beobachteten örtÜchen und allgemeinen Neben­
wirkungen , vor allem Stomatitis und· Darmkatarrh , sind , je höher die 
Konzentration ist, um so häufiger und stärker. Die höher prozentuierten 
Lösungen haben, abgesehen von den heftigeren Intoxikationserscheinungen, 
auch den erwarteten Vorteil nicht gebracht. Es ist daher begreiflich, daß man 
nach Modifikationen und neuen Präparaten suchte, teils um die Wirkung zu 
erhöhen, teils um die Schädlichkeiten auszuschalten. 

Zur Verringerung der Schmerzhaftigkeit setzte man, ohne das Mischungs­
verhältnis zu ändern, der LEWINsehen Lösung 20,0-50,0-100,0 g Glycerin 
hinzu (SCHOPF), was sich aber bei den bekannten chemischen Eigenschaften 
des Glycerins nicht als Vorteil erwies. 

Einen gleichen Zweck sollte auch der Zusatz von 0,5% Harnstoff zur I% igen 
Sublimatlösung erzielen. Das Hydrargyrum bichloratum carbamidatum solutum 
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(Quecksilberchloridharnstoff) (ScHÜTZ) hat aber, ohne besondere Vorzüge zu 
bieten, den Nachteil, sich schnell zu zersetzen. 

An Stelle des reinen Sublimates ist auch das von STRECKER und FRANKEN­
STEIN Anfang der 50 er Jahre des vorigen Jahrhunderts entdeckte Athyl­
sublimat (s. innerl. Behandlung) bei dem ein Atom Chlor durch ein Atom des 
Radikals Äthyl (C2H5) ersetzt ist, versucht worden (PRÜMERS), da es Eiweiß 
nicht fällt. Zur Verstärkung der Wirkung wurden noch außerdem Einreibungen 
von Äthylsublimat 0,4 Adip. suill. 20,5 gemacht, die an sich kaum ei,ne Wirkung 
ausüben. Hermesaline (MIROWITSCH) ist eine 1 Ofo ige ölige Lösung von Sublimat. 

Schon relativ frühzeitig wurden organische Verbindungen des Quecksilbers 
in Gebrauch gezogen. Das Hydrargyrum cyanatum (CuLLINGWORTHu. v. a.) (auch 
bicyanatum genannt, Cyanure de Mercure, Cyanquecksilber, Quecksilbercyanid) 
(790fo Hg) und das von 0. BoER als weniger giftig erkannte Hydrargyrum oxycya­
natum ( Quecksilberoxycyanid) (82,5% Hg), das Eiweiß nicht koaguliert, sind mit 
Zusatz von Glycerin oder von 1 Ofo Cocain resp. Novocain in 1 Ofo Lösung ebenso 
wie das Sublimat viel angewendet worden. Als Ort der Einspritzung wurden 
das Gesäß oder die untere Rückenhaut besonders empfohlen (s. intravenöse 
Behandlung). Das Hydrargyrum cyanatum ist hygroskopisch und zersetzt sich 
daher an der Luft leicht. Infolgedessen muß es entweder frisch in Anwendung 
gezogen werden oder eventuell vor dem Gebrauch filtriert werden. Die Schmerzen 
sind gering, die Wirkung ist schwächer als die des Sublimats. 

Die viel verwendete und auch jetzt noch in Gebrauch befindliche Injectio 
HIRSCH, auch kurze Zeit als I njectio Bavaria bekannt, ist eine 1 Ofo Lösung von 
Hydrargyrum oxycyanatum, das später durch Cyanquecksilber ersetzt wurde, 
mit einem Zusatz von 0,40fo Acoin (HIRSCH, LoEw). Das fabrikmäßig hergestellte 
Präparat (Heyden) verursacht größtenteils keine Beschwerden, die ihm zu­
geschriebene potenzierte Wirkung erfüllt es aber nicht. 

DouRIS und RoGER empfahlen als dem einfachen Präparat überlegen eine 
Quecksilbercyanverbindung mit Hexamethylentetramin (Urotropin) , die auch 
intravenös in Anwendung gezogen wurde. 

Was zunächstliegend ist, die organischen Verbindungen, das Hydrarg. albuminatum 
und das Hydrarg. peptonatum anzuwenden, ist vielfach ge3chehen, aber immer wieder 
aufgegeben worden. BAMBERGER hatte sie in der Erwägung empfohlen, daß sich Sublimat 
erst mit dem Eiweiß verbinden müsse, um resorbiert zu werden. Die Zubereitung des 
Quecksilberalbuminates ist umständlich und das Präparat wenig haltbar. Infolgedessen 
ersetzte es BAMBERGER noch in demselben Jahre (1876) durch das Peptonat. Die Ver­
ordnung für das Albuminat lautete: 

100 ccm Eiweiß, 
60 ccm 50Dfo Sublimat, 
60 ccm 20% Chlornatrium, 
80 ccm destill. Wasser. 

Um die Peptonlösung zu erhalten, wird 1,0 Fleischpepton in 50,0 Wasser gelöst und 20,0 
einer 5Dfo Sublimatlösung hinzugesetzt. Der dadurch entstandene Niederschlag von Queck­
silberpepton wird durch Zusatz einer 20Dfo Kochsalzlösung vollständig gelöst und dieser 
Lösung bis zur Gesamtmenge von 100,0 g, die dann eine l Dfo Lösung von Quecksilberpeptonat 
ergibt, Wasser hinzugesetzt. 

An Stelle des Fleischpeptons benutzte PETERSEN das Pepsin der deutschen Pharma­
kopoe, und MARTINEAU gebrauchte ein nach einer von DELPECH angegebenen Vorschrüt 
bereitetes Quecksilberpepton: Trockenes Pepton von CATILLON gelöst in gleichen Teilen 
von Chlorammonium und Glycerin. 

Diese Präparate haben ebenfalls die Eigenschaft, sich schnell zu zersetzen, rufen die­
selben Nebenerscheinungen wie Sublimat hervor und üben, da sie schnell eliminiert werden, 
nur eine schwache Wirkung aus. Das Hydrarg. glutinopeptonat. hydrochl. (25% Sublimat) 
hat keine besonderen Vorzüge (PAAL, STRÜMPEL). . 

Auf derselben Stufe steht das vielfach (ZEISSL, RoNA, VoGELIUS, FINGER usw.) an­
gewendete, aber mit Recht verlassene Hydrargyrum formamidatum (LIEBREICH), eine 
Lösung von Quecksilberoxyd in Formamid. Dasselbe wird in 1 Dfo Lösung a>Igewendet, 
fällt kein Eiweiß, wird schnell resorbiert und ist nicht haltbar. 
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Andere Amidovarbindungen mit gelbem Quecksilberoxyd sind das Hydrargyrum 
glycocolicum (Glykokollquecksilberoxyd, eine Verbindung mit Amidoessigsäure), das Hydrar­
gyrum alaninatum (Alaninquecksilberoxyd, amido-propionsaures Quecksilber, Mercuriamid­
propionat, eine Verbindung mit Amidopropionsäure), und das Hydrargyrum asparaginatum 
(Asparaginquecksilberoxyd, eine Verbindung mit Amidobernsteinsäure). Die Vorschrüt 
lautet: 

Glycocoll. s. Alanin. s. Asparag. 0,25 
Solve in Aq. destill. 5,0 
Adde Hydrarg. oxyd. via. humida parat. 0,1 
Aq. destill. 5,0. 
Filtra. 

Von diesen Präparaten, die in Frankreich vielfach angewendet wurden, empfahl A. WoLFF 
die Glykokollverbindung, die relativ die geringste Neigung zur Zersetzung hat, am meisten. 
Die Dosierung und die Anwendung sind dieselben wie beim Sublimat. Vorzüge besonders, 
was die Wirksamkeit anbetrifft, haben sie nicht. 

Das Hydrargyrum .mccinimidatum (VOLLERT, JULLIEN) (50,5% Hg), das durch Ein­
wirkung von gelbem Quecksilberoxyd auf Succinimid entsteht, gehört zu den schwächeren 
Mitteln, die noch ab und an im Gebrauch sind. Das Präparat in Amphiolen vorrätig, wurde 
auch mehrfach gegen Lungentuberkulose empfohlen. Die Vorschrift lautet: 

Hydrargyr. succinim. 1,5-2,0-3,0 
Cocain. 1,0 
Aq. destill. 100,0. 

Durch Auflösung von rotem Quecksilberoxyd in 10% Milchsäurelösung (GAUCHER) 
entsteht das Hydrargyrum lacticum (52,91% Hg), das besonders in Frankreich längere 
Zeit beliebt war. 

Das Blutserumquecksilber (BocKHART) sollte der Anforderung von UNNA genügen, 
daß ein zur Einspritzung geeignetes Mittel der chemischen· Zusammensetzung des Blut­
serums nahestehen müsse, um die Zellen der Gefäßwandungen so wenig als möglich an­
zugreifen. Die Dosis von 0,7 einer F/2% Lösung entspricht 0,01 an Eiweiß gebundenen 
Sublimats. Die Aufbewahrung muß in einer dunklen Flasche geschehen. Die Herstellung 
des Präparates gelingt nur geübten Händen, und das geeignete Serum ist schwer zu 
beschaffen. Das Präparat ist evtl. nur zu Nachkuren geeignet. 

Mergandol ist eine Lösung von Quecksilbernatriumglycerat, bei der in 
1 ccm Glycerin 0,0035 Quecksilber enthalten ist. Hiervon werden einen Tag 
um den anderen 2 ccm intramuskulär eingespritzt, im ganzen zwanzig In­
jektionen. Hiernach wird bei einer Kur 0,14 g Quecksilber verabreicht. Im 
Vergleich zum Sublimat würde diese Menge weniger als die Hälfte des bei gleicher 
Anzahl der Einspritzungen verabreichten Quecksilbers betragen (H. MAYER). 
Das Präparat wird im allgemeinen gut vertragen, gehört aber zu den schwach 
wirkenden löslichen Salzen. 

Das Hydrargyrum benzoicum (Benzoate de Mercure, Quecksilberbenzoat), 
das sich in Wasser nur wenig, in schwacher Kochsalzlösung leicht löst, enthält 
43,48-45,2% Quecksilber. Das Präparat ist vielfach angewendet worden 
(STOUKOWENKOW, JuLLIEN, GAUCHER u. v. a.) und noch heute, besonders 
in Frankreich, im Gebrauch. 

Die ursprüngliche Vorschrift lautet: 
Hydrarg. benzoat. 0,3 
Natr. chlorat. 0,1 
Cocain. muriat. 0,15 
Aq. destill. ad 40,0. 

Da manche Sorten des käuflichen Quecksilberbenzoats aber nur eine geringe Löslichkeit 
in Chlornatriumlösung zeigen, so schlug DESESQUELLE folgende Vorschrift vor: 

Hydrarg. benzoic. oxydat. 1,0 
Ammon. benz. neutr. 5,0 
Aq. destill. ad 100,0. 

Im allgemeinen wird das Präparat jetzt in 1 Ofo Lösung verschrieben und 
hiervon täglich oder einen Tag um den anderen eine Dosis von 0,01-0,03 ein­
gespritzt. Es macht infolge des Cocainzusatzes wenig Schmerzen und wird 
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im allgemeinen gut vertragen. Als EHRLICH zur Durchführung der Therapia 
magna sterilisans die heroischen Dosen von Salvarsan empfahl, glaubte EHLERS 
das gleiche Ziel erreichen zu können, wenn er hauptsächlich zum Beginn der 
Behandlung große Dosen von Quecksilber verabreichte. Zu diesem Zwecke 
benutzte er auf Grund einer Arbeit von FLEIG, der den Vorzug isotonischer 
oder hypertonischer Zuckerlösungen über Kochsalzlösungen in gewissen Fällen 
nachgewiesen hatte, folgende Vorschrift (DESMOULIERE und LAFAY): 

Hydrarg. benzoat. 1,0 
Natr. chlor. 1,0 
Sacch. alb. 10,0 
Aq. destill. ad 100,0. 

Diese Lösung hält sich längere Zeit in dunkler Flasche. 
In langsamer Steigerung kam EHLERS bei seinen V ersuchen schließlich 

auf eine Initialdose von 25 cg. Die Einspritzung selbst ist fast schmerzlos, 
ruft aber jedesmal eine Temperatursteigerung bis zu 39° und in den ent­
sprechenden Fällen auch eine starke JARISCH- HERXHEIMERsche Reaktion 
hervor. Als Abortivmethode, deren Resultate er den Salvarsanerfolgen gleich 
stellt, wendete er nach einer Initialdose von 25 cg noch weitere 4 Einspritzungen 
von je 10 cg in 8tägigen Zwischenräumen an, um dann die Behandlung mit 
einer Schmierkur fortzusetzen. Im allgemeinen empfiehlt er eine Dosis von 
2 mg auf 1/ 2 kg Körpergewicht, was im Durchschnitt für eine Frau eine Dosis 
von 15 cg, für einen Mann von 20 cg ausmachen würde. 

Die Anwendung der großen Dosen von 0,05-0,12 zweimal wöchentlich 
ist noch fortgesetzt in Gebrauch (RoBIN, DuFOUR), und BüRY verwendet 
konzentrierte, möglichst täglich frisch bereitete Lösungen von 2-3 cg per 
1 g Wasser, die er intravenös oder intramuskulär anwendet. Die inten­
sive Frühkur besteht in einer Serie von 25 Einspritzungen, die einer Dosis 
von 1 g Hydrargyrum benzoicum, d. h. 0,44 g Quecksilber gleichkommen. 
Der Primäraffekt soll unter dieser Behandlung eben so schnell wie unter 
Salvarsan heilen. Die späteren Kuren bestehen in Serien von 6 Einspritzungen, 
bei denen jeden vierten bis fünften Tag die Dosis um 0,07-0,08 g gesteigert 
wird. In Deutschland liegen über diese Methode keine Erfahrungen vor. 

Unter dem Namen Ltuesol (BONDY, HANKE) wird eine isotonische Lösung von Hydrarg. 
benzoatum in Ampullen hergestellt, von denen jede 0,02 g des Präparates enthält. Die 
Einspritzungen, von denen 24-36 für eine Kur erforderlich sind, sollen schmerzlos sein 
und wenig Nebenwirkungen verursachen. 

Levurargyre (STASSANO, JuLLIEN) ist eine Verbindung von Sublimat mit Nucleinsäure 
(s. Mercurol), die aus Bierhefe gewonnen wurde. Das Präparat ist außer Gebrauch. 

Dasselbe Schicksal teilt das von ALMKVIST angewendete quecksilber -nucleinsaure 
Natrium mit einem Gehalt von 10,21% Quecksilber. Das Präparat rief schwere lokale 
und allgemeine Reaktionserscheinungen hervor. 

Mercedan (JACOBY) ist ein paranucleinsaures Quecksilber-Natrium, das in Ampullen 
von 1 ccm Inhalt abgegeben wird. Auch in Tabletten (Knoll) wird dasselbe zum inner­
lichen Gebrauch verabreicht. Weitere Erfahrungen über das Präparat fehlen. 

Die sogenannten Sublimatalkaloide, die durch Mischung von Sublimat mit Lösungen 
von chlorwasserstoffsauren Alkalisalzen entstehen, sind mehr als therapeutische Spielerei 
aufzufassen und ohne Bedeutung. Hierzu gehören das chlorwasserstoffsaure Morphin­
Quecksilberchlorid (HEBRA), das chlorwasserstoffsaure Chinin-Quecksilberchlorid (HAMILTON} 
und das chlorwasserstoffsaure Nicotin-Quecksilberchlorid (HEBRA). 

Das Hydrargyrum hermophenylicum (Mercure phenol de sulfonale de sodium), 
das von LuMIERE zuerst dargestellt wurde, ist eine Auflösung von Quecksilber­
oxyd in Natrium carbolicum bisulfurosum und hat einen Quecksilbergehalt 
von 400fo. Es ist in 1/ 2% Lösung in 3-4 tägigen Zwischenräumen hauptsächlich 
in Frankreich angewendet worden und noch heute in Gebrauch (REYNES, 
MARTINET, HALLOPEAu, TscHLENow, LEREDDE, JuLLIEN, SoKoLow, RILLE 
u. a.). Nach den Ergebnissen von SEEGALL, der in der 0. RosENTHALschen 
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Klinik das Präparat in 2% Lösung bis zu 2 g pro dosi anwendete, gehört das 
Präparat zu den schwach wirkenden, löslichen Präparaten. 

Von den Jodquecksilberverbindungen, die zu Einspritzungen Verwendung 
gefunden haben, ist das Hydrargyrum bijodatum rubrum (MARTIN, PANAS) zu 
erwähnen, das einen Gehalt von 44,05% Quecksilber hat. Das Salz kommt 
sowohl in unlöslicher als auch in löslicher Form zum Gebrauch. Zu letzterem 
Zweck wird es durch Hinzufügung von gleichen Teilen Jodkali (AIM:E lliRTIN) 
oder Jodnatron (BRICHETEAU) in Wasser gelöst, dem noch eine gleiche Menge 
Chlornatrium hinzugesetzt wird. Das entstehende Doppelsalz Quecksilber­
bijodid-Jodkalium oder Quecksilberbijodid-Jodnatrium wird in 1 Ofo Lösung 
eingespritzt. Eine Modifikation (TERRILLON) der Vorschrift lautet: 

Hydrarg. jodat. flav. 
Kai. jodat. ää 1,0 
Natr. phosphor. tribas. 2,0 
Aq. destill. 50,0. 

Auch in neuerer Zeit ist das Präparat von L:EVY-BING und LuccHETTI 
empfohlen worden. Selbst bei Zusatz von anästhetischen Mitteln ist die Ein­
spritzung ziemlich schmerzhaft. Rezidive sind beim Gebrauch häufig. Besondere 
Vorzüge soll das Mittel bei Kombination von Syphilis mit glandulärer Tuber­
kulose besitzen (Rossr, SoRRENTINO). Die Vorschrift lautet: 

Der Versuch lohnt. 

Hydr. bijod. rubr. 0,1 
Jodi puri 0,1 
Kai. jodat. q. s., 
Guajacoli pur. cryst. 1,0 
Glycerin 10,0. 

Auch das Hydrargyrum sozojodolicum (Dijodparaphenolsulfosaures Queck­
silber) mit einem Gehalt von 31,2% Quecksilber bedarf des Jodkaliums, um 
in eine Lösung übergeführt zu werden. Die Vorschrift (ScHWIMMER) lautet: 

Hydrarg. sozojodol. 0,8 
commisce cum 

Aq. destill. 5,0 
Adde 

Kai. jodat. 1,6 
Antipyrin. 2,0 
Aq. destill. ad 10,0 

M. filtr. 

Die Einspritzung von 1 ccm wird wöchentlich einmal vorgenommen. Das 
Präparat findet zu Allgemeinkuren kaum mehr Verwendung. 

Das H ydrargyrol, das Quecksilbersalz der Paraphenolsulfosäure, löst sich 
in Wasser mit rubinroter Farbe und soll 75 mal weniger giftig sein als Sublimat. 
Seine Anwendung hat gar keine Verbreitung gefunden. 

Das Hydrargyrum-Kalium hyposulfurosum (Quecksilber- Kaliumhyposulfit) 
wird in 21/ 2% Lösung täglich 1/ 2-1 ccm eingespritzt 1DRESER). Die Lösung 
trübt sich schnell, muß daher immer frisch bereitet werden und hat auch sonst 
keinerlei Vorzüge. 

Hydrargyrum sulfuricum cum Methylendiamino, Sublamin ist in I% Lösung 
in Anwendung gezogen worden (MENDEL, FÜRBRING ER), ist aber kaum· mehr 
im Gebrauch. 

Die schon von alters her bekannte Einwirkung von Arsenik bei der Be­
handlung der Syphilis, die durch die genialen Arbeiten von EHRLICH wieder 
in den Vordergrund des Interesses trat, gab Veranlassung zur Schaffung einer 
Reihe von chemisch neuen Verbindungen von Arsenik und Quecksilber. 

9* 
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In erster Linie sind hier mehrere Präparate anzuführen, bei denen ein 
lösliches Quecksilbersalicylat, das als unlösliches Salz weite Verbreitung gefunden 
hat, mit Arsen verbunden wurde. 

Das Enesol (Hydrargyrum methylarsenico-salicylicum) (CoiGNET u. v. A.), 
das in Frankreich (Clin) hergestellt wird und angeblich einen Gehalt von 
38,46% Quecksilber und 14,4% Arsen hat, wird in Ampullen von 2 ccm Inhalt 
einer 3% igen sterilisierten wässerigen Lösung verabreicht. Das Präparat, 
das viele Anhänger gefunden hat, wirkt wenig durchgreifend, ist nicht selten 
schmerzhaft und ruft besonders in der Volldosis häufig Intoxikationen hervor 
(Schwindel, Stomatitis, Enteritis). ScHMIDT will bei einer Nachprüfung gefunden 
haben, daß die angegebene chemische Verbindung nicht vorhanden sei und daß 
sich nicht einmal die Hälfte der erwähnten Quecksilbermenge in dem Präparat 
vorfinde. 

Das Modenol, das 0,6% Arsen und 0,4% Quecksilber enthält, ist eine in 
Deutschland (MBK-Marke) hergestellte, gebrauchsfertige Arsenquecksilber­
salicylatlösung, die der 3% Enesollösung entsprechen soll (F:RÄNKEL, KAHN). 
Das Präparat wird in Amphiolen abgegeben, die einen Inhalt von 2 ccm, d. i. 
0,06 Modenol haben. Man beginnt am besten, wie stets, mit einer halben Dosis. 
Im allgemeinen wird aber die Volldosis gut vertragen. Die Einspritzung ist 
schmerzlos, wird meist gut vertragen und gehört zu den mild wirkenden 
Antisyphiliticis. Aus diesem Grunde ist es unter gewissen Umständen zur 
Einleitung kombinierter Kuren, über die später eingehend gesprochen werden 
soll, besonders geeignet. 

Ein ähnliches Präparat mit gleicher Wirkung ist das Arsenohyrgol, eine 
gebrauchsfertige, in Ampullen von 2 ccm Inhalt verabreichte Lösung von 
methylarsinsaurem Natrium und mercurisalicylsaurem Natrium mit einem 
Quecksilbergehalt von etwa 0,5% und einem gleichen Arsengehalt (Heyden). 
Zur Kur gehören, wie auch bei den vorigen Präparaten, 15-20 Einspritzungen 
einen Tag um den anderen (PLAUT, SKUTETZKY). 

Das lösliche Hydrarg. salicyl. neutrale als solches, dessen Herstellung nicht 
einfach ist, hat kaum Anhänger gefunden (KAMANIN). Das Cyarsal (Cyan­
merkurisalicylsaures Kalium) mit 46% Hg ist als Ersatz des Sublimats nur 
für Mischspritzen (s. d.) im Gebrauch. 

Das Sarhyrsol ist eine Verbindung von Succinimidquecksilber und mono­
methylarsensaurem Natron. Die 2 ccm enthaltende Ampulle hat einen Gehalt 
von 0,023 Quecksilber und 0,007 Arsen. Das Präparat steht auf gleicher Stufe 
wie die beiden vorangehenden. Die gleiche Zusammensetzung hat das. Sarkysol 
(BoRNEMANN), während das Salhyrsin (HEISTER) dem Enesol nachgebildet ist. 

Das Corrosol ist die Verbindung des bernsteinsauren Quecksilbers mit Methylarsen­
säure und einem Zusatz von Novokain. Das Präparat, das in Ampullen abgegeben wird, 
hat keine Verbreitung gefunden. 

Zu erwähnen sind hier noch das Merarsol (:IutEN), das ebenfalls dem Enesol nachgebildet 
ist, und das Intrasol, eine Lösung einer 1% igen organischen Arsenverbindung (SZENT­
KIRALYI). Beide Präparate haben sich nicht eingebürgert. 

Das Quecksilbermethylarsinat (PicoN) dagegen ist eine lösliche Verbindung von Methyl­
arsinsäure, gelbem Quecksilberoxyd, Antipyrin und Soda. Die Toxicität ist dem Sublimat 
ähnlich. Weitere Erfahrungen fehlen. 

Arsinargyre (BERLIOZ, JuLLmN) mit 48,30% Quecksilber ist eine Verbindung einer 
alkoholischen Sublimat- mit einer alkoholischen Kakodylsäurelösung. Das Präparat hat 
nur ein kurzfristiges Dasein geführt. 

HERZFELD verwendete eine Aufschwemmung von salicylsaurem Quecksilber in 1% 
Arsensodalösung mit Zusatz von Glycerin und außerdem eine Lösung von Hydrarg. 
cyanatum in 1% Arsensodalösung. 

Das Hydrargyrum cacodylicum mit 16% Quecksilbergehalt wurde in einer 
1-5% Lösung pro dosi 1 ccm eingespritzt (GruFFo). Die Lösung reagiert 
sauer und ist außerordentlich schmerzhaft (BRocQ). 
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Eine Verbindung von Quecksilber, Arsenik und Jod stellt das Cacodylatum 
hydrargyro-jodatum dar, das in der Weise hergestellt wird, daß in I 00 g destillierten 
Wassers Natrium cacodylat. 3,0, Natrium jodatum 0,4 und Hydrargyrum 
bijodatum ruhrum 0,4 gelöst werden. Von dieser Lösung werden 18-20 Ein­
spritzungen, und zwar zuerst I ccm, später 2 ccm einen Tag um den anderen 
verabreicht (BROCQ, CrvATTE, FRAISE, LöWENBACH). Das Präparat ist bei 
anämischer Neurasthenie in Verbindung mit anderen Dermatosen, bei Syphilis 
maligna praecox und bei Gummata im Früh- und Spätstadium empfohlen 
worden. Trotz der theoretisch geistvollen Verbindung übt es eine schwache 
Wirkung aus und hat keinerlei Vorzug vor den anderen Arsenikverbindungen. 

Dann ist noch das Hydrargyrum atoxylicum, das Quecksilbersalz der Para­
amidophenylarsinsäure, zu erwähnen, das auf Veranlassung von UHLENHUTH 
hergestellt wurde und einen Gehalt von 24,2% Arsen und 32,3% Hg hat. 
Das Präparat zeigte sich bei der Kaninchensyphilis allen anderen Atoxyl- und 
Quecksilberpräparaten überlegen. Bei der menschlichen Syphilis in IOOfoiger 
öliger Emulsion angewendet, übt es eine schwache Wirkung aus und hat keine 
besonderen Vorzüge (MrcKLEY). 

Schließlich sei noch in dieser Reihe von Verbindungen das Hectargyre, eine 
Verbindung von Hectin mit Hydrargyrum cyanatum oder Hydrargyrum 
benzoicum, das auch bei der inneren Behandlung erwähnt wird, genannt. 
Das Präparat wird in Ampullen mit einem Inhalt von 0,1 resp. 0,2 Hectin 
und 0,05 resp. 0,1 Quecksilber geliefert (BALZER und MouNEYRAT, WELANDER). 
Es ist von schwacher Wirkung. 

Den Arsenikpräparaten in mäßigem Grade überlegen ist das Embarin 
(LOEB), eine sterile wässerige Lösung von 71/ 2% mercurisalicylsulfonsaurem 
Natrium, das also auch wieder zu den löslichen Quecksilbersalicylaten gehört. 
Das Präparat hat einen Quecksilbergehalt von 3% und wird für intramuskuläre 
Einspritzungen mit einem Zusatz von 0,5% Acoin verabreicht. Das für Misch­
spritzen (LINSER) verabreichte Ernbarirr enthält kein Acoin. Die verhältnis­
mäßig wenig Schmerzen verursachenden Injektionen werden im allgemeinen 
jeden zweiten Tag gemacht. Die Dosis beträgt 0,3-I ccm (I ccm = 0,03 Hg) 
die Gesamtzahl für eine Kur I5-20 Einspritzungen. Ernbarirr ist hauptsächlich 
in Deutschland und Österreich im Gebrauch und ist besonders in den letzten 
Jahren zu Mischspritzen. verwendet worden (HERBECK). Seine Wirkung ist 
in keiner Weise der anderer löslicher Salze überlegen. Die den sog. komplexen 
Quecksilberverbindungen nachgesagte geringere toxische Wirkung trifft in 
diesem Falle nicht zu, da beim Gebrauch ziemlich häufig Fieber und Zeichen 
von Darm- und Magenreizungen auftreten. 

Diesem Präparat an die Seite zu stellen ist das Salyrgan, eine 10% sterile 
Lösung von Quecksilberacetat und salicylallylamid-0-essigsaurem Natrium, 
das in Ampullen von 1 ccm Inhalt geliefert wird. Das Präparat ist von 
schwacher Wirkung und auch zu Mischspritzen verwendet worden. 

Das von NEISSER empfohlene Asurol, eine Doppelverbindung von Amido­
oxyisobuttersäure und oxymercurisalicylsaurem Natrium mit einem 40% 
Quecksilbergehalt, wurde wegen seiner großen Schmerzhaftigkeit und seiner 
stark toxischen Wirkung - Erbrechen, Koliken, blutige Stühle - durch das 
Novasurol, eine Doppelverbindung von oxymercuri-chlorphenoxylessigsaurem 
Natrium und Diäthylmalonylharnstoff mit einem Quecksilbergehalt von 33,9% 
ersetzt (ZIELER). Die Einspritzungen werden in der Regel jeden zweiten Tag 
vorgenommen, und zwar 2 ccm der 10% Lösung= 0,068 Hg. I5-20 Ein­
spritzungen im Verlauf einer 5-6 wöchigen Kur führen also dem Körper 
eine Menge von 1,2-1,3 Quecksilber zu. Die Schmerzen sind relativ gering, 



134 0. RosENTHAL: Praxis der Quecksilberbehandlung. 

von Intoxikationen sind hohes Fieber, Kopfschmerzen, Schwindelanfälle mit 
Erbrechen häufiger als Stomatitis und Enteritis. Trotz des außerordentlich hohen 
Quecksilbergehaltes gehört das Präparat zu den schwächer wirkenden Ver­
bindungen und eignet sich mehr zu Mischspritzen oder ebenso, wie das Salyrgan, 
zu Kombinationskuren, von denen später noch ausführlich die Rede sein soll. 
Eine besondere, unter Umständen sehr verwertbare Eigenschaft hat das 
Novasurol, ebenso wie das Salyrgan und das Hydrargyrum cyanatum. Die 
Quecksilberpräparaten im allgemeinen anhaftende diuretische Wirkung zeigt 
sich bei diesen Salzen in ganz besonderem Maße. Mithin sind sie bei syphi­
litischen Erkrankungen des Herzens und der parenchymatösen Organe mit 
Ödemen und Hydrops besonders empfehlenswert (ScHLAYER). 

Eineneuere Verbindung von Antimon und Quecksilber ist das Neo-Antiluetin 
(TsuzUia}, eine Kombination von Kalium-Ammonium-Antimonoxyd-Tartrat 
mit neutralem Sulfonsäure-Natrium-Salicylquecksilber. Das Präparat wird in 
0,60foiger Kochsalzlösung unter Zusatz von l Ofo Novocain gelöst. Das Antiluetin 
enthielt kein Quecksilber. 

(Asterol, ein parasulfophenylsaures Quecksilberammoniumtartrat ist als 
Ersatz von Sublimat in 2% Lösung nur zu Blasenspülungen empfohlen worden.) 

Mercurosal, das auch intramuskulär gebraucht wird, findet in dem Abschnitt 
über intravenöse Einspritzungen eingehendere Besprechung. 

Quecksilber in kolloidalem Zustande ist besonders im letzten Jahrzehnt 
häufiger angewendet worden. Bei der jetzt stattfindenden fabrikmäßigen 
Herstellung auch der unlöslichen Salze muß man sich zur richtigen Einstellung, 
ohne daß an dieser Stelle die theoretische Seite näher erörtert werden kann, 
klar machen, daß Kolloid nur ein Name für sehr feinverteilte Substanzen ist 
und daß man bisher noch keine genügende Definition dafür hat geben können, 
wo der kolloidale Zustand aufhört und die Suspension beginnt. 

Zu erwähnen ist hier das Hydrargol, ein in Wasser gelöstes kolloidales Queck­
silber, das auch kolloidales Aluminium enthält (MARTINEScu). Das Präparat 
wird subcutan verabreicht und braucht nur einmal im Jahre- 4 Einspritzungen 
enthalten 0,77 Quecksilber - angewendet zu werden. Bei 65 Kranken soll 
nach MARTINESCU innerhalb von zwei Jahren kein Rezidiv aufgetreten sein. 

Mercuriocoleolo (SERONO} ist ein Doppeloleat von Quecksilber und Cholesterin. 
Zur therapeutischen hypodermatischen Anwendung wird es in Mandelöl gelöst, 
so daß l ccm 0,01 metallisches Quecksilber enthält. Mit dieser Quecksilber­
verbindung sollte, da das Nervensystem reich an Cholesterin und ölsaurem 
Cholesterin ist, ein neurotropes Präparat hergestellt werden. In Italien fand 
dasselbe große Verbreitung (Rüm). 

In neuerer Zeit ist, wie es aus theoretischen Gründen naheliegt, das Lipo­
Hydrargyrum hergestellt worden, das aus Jod, Quecksilber und einer kolloidalen, 
aus der Leber gewonnenen Substanz (MARTINOTTI) besteht. Das Präparat ist 
in Ampullen erhältlich. Weitere Erfahrungen fehlen. 

In dieselbe Kategorie gehört auch das Kontraluesin (RICHTER). Dasselbe 
ist ein Kombinationspräparat, dessen wichtigster Bestandteil ein kolloidales 
Goldquecksilber in einem Medium von Chinin-Salicyl-Sozojodolsalzen ist, dem 
noch Jod und Spuren von Arsen und auch Phosphor - wenigstens zeitweise -
hinzugefügt sind. 1 ccm Kontraluesin enthält 0,1 goldamalgamiertes Queck­
silber, 0,01 Jod und 0,001 Arsen. In einer Ampulle befinden sich 1,2 ccm. Zu 
einer Kur gehören 5-6 Einspritzungen in Abständen von 5 Tagen. Das Präparat 
wurde allein oder in Kombination mit Salvarsan vielfach angewendet. Die 
Urteile über den Wert des Mittels sind widersprechend. 
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Ungelöste Quecksilbersalze. 

Die systematische Anwendung von unlöslichen oder richtiger gesagt von 
schwer löslichen Quecksilbersalzen geht , wie schon erwähnt wurde, auf 
ScARENZIO zurück, der das Kalomel subcutan in Anwendung brachte. 

Da die unlöslichen Salze einen relativ großen Gehalt an Quecksilber haben, 
so geben sie die Möglichkeit, mit relativ wenigen und in größeren Zwischen­
räumen verabreichten Einspritzungen eine ausreichende Kur durchzuführen. 
Ihr Hauptwert besteht darin, daß das durch die ungelösten Salze einverleibte 
Quecksilber nicht unmittelbar und schnell aus dem Organismus wieder aus­
geschieden, sondern als ein Depot in den Geweben niedergelegt wird, aus dem 
beständig neue Mengen des Medikamentes resorbiert werden, in die Zirkulation 
gelangen und so eine gewisse Stetigkeit in der Wirkung entfalten. 

Theoretisch sind die löslichen Salze vorzuziehen, da sie eine genaue Dosierung 
des einverleibten, aber nicht des aufgenommenen Quecksilbers gestatten. Die 
schnelle Ausscheidung macht das unmöglich, die auf der anderen Seite aber 
wiederum eine Überladung des Organismus mit Quecksilber vermeiden hilft. 

Bei den ungelösten Salzen ergibt sich die ungenaue Dosierung aus dem Um­
stande, daß die Flüssigkeit vor dem Gebrauch zwar umgeschüttelt werden muß, 
aber das Medikament infolge seiner Schwere doch wieder in geringen Mengen 
zu Boden sinkt. Außerdem bleiben unbestimmte Reste an den Wandungen 
der Spritze und auf dem Boden des Gefäßes haften. Infolgedessen sind die 
letzten Spritzen, die aus einer 10-15 ccm haltenden Flasche gegeben werden, 
konzentrierter als die ersten und sind daher auch nach diesen Intoxikationen 
leichter möglich. Man muß daher jedesmal das Medikament auf das sorg­
samste umschütteln. Am besten wäre es freilich, wenn, wie es in Frankreich 
vielfach üblich ist und es auch bei uns mit anderen zu injizierenden Medi­
kamenten geschieht, jede Dosis für sich in einem kleinen Fläschchen - eine 
Ampulle ist hier nicht zweckmäßig - dispensiert wird. 

In verschiedenen Ländern(Frankreich, Italien und auch Deutschland), werden in neuerer 
Zeit viellach die ungelösten Quecksilberpräparate in Fläschchen oder Ampullen geliefert, 
die Glasperlen enthalten, damit beim Umschütteln eine gleichmäßige Verteilung des Inhalts 
erzielt wird. 

Im allgemeinen rufen die ungelösten Salze, das Genauere wird noch bei 
den einzelnen Präparaten angegeben wm:den, eine stärkere örtliche Reaktion 
hervor, d. h. sie sind schmerzhafter und machen häufiger Infiltrate, aber dieser 
relative Nachteil wird dadurch aufgewogen, daß die löslichen Salze täglich 
oder einen Tag um den anderen angewendet werden müssen, während die un­
löslichen, wie schon gesagt, nur in größeren Zwischenräumen, d. h. wöchentlich 
ein- bis zweimal eingespritzt zu werden brauchen - neben dem Vorzug einer 
wirksameren Kur eine besondere Bequemlichkeit für den Kranken. 

Die Gefahr, daß man unkontrollierbare Quecksilberdepots in den Körper 
bringt, die sich unter Umständen abkapseln, um, nach längerer Zeit durch 
irgendwelche Umstände veranlaßt, zur Resorption zu gelangen und so eventuell 
zu schweren Vergiftungserscheinungen Veranlassung zu geben, ist zwar theoretisch 
zuzugeben , indessen die Erfahrung spricht dagegen. Mit Ausnahme von 
geringeren, aber auch mitunter stärkeren Munderscheinungen, die z. B. 4 bis 
6 Wochen nach der Beendigung einer Kur auftraten und sich lange hinzogen, 
habe ich kaum je Späterscheinungen, d. h. solche, die erst geraume Zeit nach 
Abschluß der Kur in die Erscheinung traten, beobachtet. Man kann sich auch 
durch Kontrollversuche leicht davon überzeugen, daß bei Anwendung der schwer 
löslichen Salze eine relativ schnelle und regelmäßige Resorption von Quecksilber 
vor sich geht (siehe den vorhergehenden Abschnitt von LOMHOLT). 
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Auch dürfte, um eine Einkapselung zu verhüten, eine mäßige Massage nach 
der Einspritzung, wie ich sie im Gegensatz zu anderen Autoren, die sie für 
unzweckmäßig halten, stets übe, von Vorteil sein. 

Jedenfalls muß man bei der Anwendung dieser Präparate mit der Indikations­
stellung besonders vorsichtig sein und stets jede Kur, wie auch bei jeder anderen 
Methode, mit einer um die Hälfte oder um ein Dnttel der üblichen Dosis geringeren 
Menge beginnen, um zuvörderst die individuelle Reaktion des betreffenden 
Kranken auf Quecksilber festzustellen. 

Ferner soll man, sowie sich Intoxikationserscheinungen zeigen, die Kur 
sofort unterbrechen. Auch die Technik, auf die noch näher einzugehen ist, 
muß auf das sorgsamste geübt werden. Sicher ist - und hierüber dürften alle 
Syphilidologen, die in dieser Behandlungsmethode reichliche Erfahrung haben, 
übereinstimmen - daß ein nicht geringer Prozentsatz der in der Literatur ver­
zeichneten, bei der Anwendung von ungelösten Salzen beobachteten Ver-
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Abb. 2. Schema der Einstichstellen nach DUHOT. 

giftungserscheinungen und Todes­
fälle nicht zum Nachteil des be­
treffenden Präparates, wie das viel­
fach fälschlich geschehen ist, aus­
gelegt werden darf. Sind aber 
Erscheinungen eines Besorgnis er­
regenden akuten Merkurialismus 
vorhanden, so kann eine weitere 
Zufuhr von Quecksilber eventuell 
nur durch Ausräumung des oder 
der betreffenden Depots mittels 
chirurgischen Eingriffes verhütet 
werden. 

Die Einspritzungen, die, wie 
schon gesagt, Jahrzehnte hindurch 
subcutan verabreicht wurden und 
so vielfach zu Abscessen Veran­
lassung gaben, werden allgemein 
mit verschwindenden Ausnahmen 

nur noch intramuskulär, d. h. in das dicke Muskelfleisch vorgenommen, wo 
sie bedeutend besser vertragen werden. 

Für die Einspritzung gilt als Prädilektionsstelle, wie ebenfalls erwähnt, 
der obere äußere Quadrant des Gesäßes, weil dort am besten das Foramen 
ischiadicum mit seinen großen Nervenstämmen und Blutgefäßen vermieden 
werden kann und weil dort eine eventuelle Knotenbildung beim starken Bücken, 
wie z. B. beim Anziehen der Strümpfe oder des Schuhwerkes oder beim Sitzen 
den Patienten weniger stört. Von manchen Autoren, wie MöLLER, SMIRNOFF, 
GALLIOT, DuHOT, L:Evv-BING u. a. sind eine Anzahl bestimmter ausgewählter 
Punkte zur Einspritzung angegeben worden, aber das erscheint überflüssig, 
wenn man im allgemeinen eine Stelle wählt, die oberhalb der horizontalen 
Linie liegt, die man sich zwischen den beiden großen Trochanteren gezogen 
denkt und dabei möglichst nach außen geht. Zur Hauptsache muß man, ebenso 
wie man jedesmal die Seite wechselt, auch stets die früheren Einstichsstellen, 
was man durch vorheriges Abtasten leicht herausfinden kann, vermeiden. 
Bilden sich ausgedehnte Infiltrate, so kann man sich nicht immer an ganz 
bestimmte Punkte oder Gegenden halten. 

Für die unlöslichen Salze muß man Kanülen von etwas dickerem Kaliber 
wählen, da sonst leicht eine Verstopfung des Lumens eintreten kann. Über 
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ihre verschiedenartige Länge, die von der Dicke des zu durchstechenden 
Panniculus adiposus abhängt, ist bereits im Abschnitt über die löslichen Salze 
gesprochen vvorden. 

Der unmittelbar unangenehmste Zvvischenfall, der sich bei Anvvendung 
der ungelösten Salze ereignen kann, ist das Eintreten einer Lungenembolie 
(E. LESSER, QuiNCKE, WATRASZEVVSKI u. a.) durch direktes Einspritzen des 
öligen Vehike.ls und des ungelösten Pulvers in eine Vene. Allerdings ist ein 
ungünstiger Ausgang, sovveit bekannt, bisher nicht beobachtet vvorden, ganz 
zu vermeiden ist dieses höchst störende und fatale Ereignis nicht. Klinisch 
zeigt sich folgendes Bild: Unmittelbar nach der Injektion, viel seltener einige 
Stunden, sogar F/2-2 Tage später, tritt ein Hustenanfall mit zahlreichen, 
sich vviederholenden kurzen Stößen auf, der von einem Gefühl der Zusammen­
schnürung der Brust, schvverer Atemnot und Herzschvväche begleitet ist. Nach 
1-2 Tagen tritt die von den Franzosen sogenannte "Grippe mercurielle" auf, 
bei vvelcher FRANK in der NEISSER­
schen Klinik in Breslau multiple 
Hg-Embolien röntgenologisch nach­
gevviesen hat. Dieser zuerst sehr 
bedrohlich aussehende Zustand läßt 
sich am schnellsten beseitigen, vvenn 
man dem Kranken Opium (Tinct. 
thebaic. 15-20 Tropfen eventuell 
mit 15-20 Tropfen Tinct. Valerian.) 
verabreicht ~nd ihn für einige Zeit 
liegen läßt. Der Verlauf ist ver­
schieden und hängt von dem Sitz 
und der Zahl der durch Embolie 
getroffenen capillaren Lungengefäße 
ab. Die bei der Untersuchung 
sich a.ls unscheinbare zentrale oder 
periphere Pleurapneumonie heraus­
stellende und verlaufende Affektion 
ist in vielen Fällen von ein- oder 
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mehrtägigem Fieber bis 40° begleitet Abb.3. Schema derEinstichstellen nachL:EvY-BING. 
und zeigt in bezug auf Sputum 
und Auskultationserscheinungen die bei diesem Leiden hinreichend bekannten 
Symptome. 

Die Behandlung besteht in Ruhe, feuchten Einvvicklungen und Verab­
reichung von Opium in geeigneten Zvvischenräumen. 

Zur Verhütung dieses peinlichen Ereignisses muß man zuvörderst ein sehr 
sorgsam hergestelltes Präparat ausvvählen, vvorüber noch Näheres bei Besprechung 
der in Betracht kommenden Salze gesagt vverden soll. Dann verabsäume man 
nicht, vor dem jedesmaligen Gebrauch, vvie schon gesagt, die Flüssigkeit gut 
umzuschütteln, vvas besser zu erreichen ist, vvenn sich im Gefäß einige ge­
vvöhnliche Stickereiperlen befinden. 

In der Hauptsache aber - und hierdurch läßt sich die Zahl der Embolie 
auf ein Minimum reduzieren - dient hierzu die a.ls LESSER-SCHÄFFERscher 
Handgriff bekannte Vorsichtsmaßregel. Nachdem man den Einstich gemacht 
hat, nimmt man die Spritze von der Kanüle ab und vvartet einige Zeit, im 
allgemeinen 10- 15 Sekunden. Tritt durch die Kanüle Blut aus oder vvölbt 
sich der Flüssigkeitsspiegel in der Kanüle vor, so führt man die Einspritzung 
nicht aus und sucht sich eine andere passende Stelle aus. Man versäume aber 
auch hier nicht, mit der nötigen Geduld vorzugehen. Ich erinnere mich eines 
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Falles, bei dem erst der 4. Einstich zur Einspritzung verwendet werden konnte. 
ScHÄFFER empfahl, zur größeren Vorsicht noch eine leichte Aspiration an­
zuschließen und hat zu diesem Zweck eine besondere Aspirationsspritze an­
gegeben, die für jeden, der eine 2 ccm-Spritze benutzt, überflüssig ist. 

Und nun sei hier nochmals wiederholt, daß man sich zum Vorteil des Patienten 
angewöhne, mindestens die ersten, besser noch alle Einspritzungen in liegender 
Stellung des Kranken vorzunehmen. Die Injektion ist unendlich selten von 
sofortigem Schmerz begleitet. Wenn überhaupt, so schwillt erst einige oder viele 
Stunden später die betreffende Stelle allmählich an und wird spontan, bei 
Berührung oder bei bestimmten Bewegungen empfindlich. Die Patienten haben 
zuerst das Gefühl, als ob sie auf die betreffende Stelle mit einem stumpfen 
Gegenstand einen heftigen Schlag erhalten hätten, in schlimmeren Fällen 
aber tritt eine vollständige Steifigkeit mit ischiasähnlichen, längs des Beines 
ausstrahlenden Schmerzen auf. Von diesen Zwischenfällen sind aber auch 
die gelösten Salze nicht frei. Jedenfalls steht das eine Moment fest, daß auch 
hier die Empfindlichkeit oder sagen wir diese Reaktion absolut von der In­
dividualität des betreffenden Kranken abhängt und nie vorher zu bestimmen 
ist. Zwar ist es ohne Zweifel, daß Frauen im allgemeinen die Injektionskuren 
schlechter vertragen, aber auf der anderen Seite habe ich bei scheinbar schwäch­
lichen Frauen und Männern mehrfache Injektionskuren mit unlöslichen Salzen 
ohne irgendeinen Zwischenfall durchführen können, während z. B. gut genährte, 
muskulöse Landbewohner eine solche Sensibilität zeigten, daß die Kur auf­
gegeben werden mußte. 

Zur Behandlung dieser Infiltrate läßt man nachts feuchte Einwicklungen 
mit essigsaurer Tonerde machen. Auch heiße Bäder oder das Anlegen großer 
BIERscher Sauggläser tragen zur Linderung der Empfindlichkeit bei. Ist der 
Schmerz beseitigt, so bleibt der Knoten oft noch lange Zeit bestehen, bevor 
er zur vollständigen Resorption gelangt. 

Als absolute Kontraindikation gegen die Anwendung unlöslicher Salze ist 
daher an erster Stelle die Empfindlichkeit anzuführen. Ferner eignen sich nicht 
für diese Methode ältere, schlecht genährte oder mit schweren Organerkran­
kungen behaftete Frauen und Männer. Als Vehikel ist Oleum olivarum, Paraf­
finum liquidum, Oleum amygdal. dulc., Oleum ricini, Vasenolum und Oleum 
sesami empfohlen und angewendet worden. Hierüber wird später bei Be­
sprechung der einzelnen Salze Genaueres gesagt werden. In seltenen Fällen 
ist das Paraffinvehikel an den entstehenden Infiltraten schuld. 

An Stelle der öligen Vehikel wurden von Anderen (EuDLITZ, LAFAY, LEVY­
BrNG) salbenartige Mischungen besonders beim Kalomel bevorzugt, die sich 
aber nicht bewährt haben. 

Um der Gefahr der Überdosierung zu entgehen und eine bequeme und 
saubere Handhabung zu unterstützen, wurden die Medikamente festen Stäb­
chen aus Kakaobutter - Stylonen - einverleibt (PrnczowER, PoNTOP­
PIDAN, MULZER). In dieser Weise wurden genau dosierte Stylone: 1. Hydrar­
gyri metall., 2. Hydrarg. salicyl. c. Hydrarg. metallic. und 3. Hydrarg. chlorat. 
hergestellt (MBK-Marken). Man kann sie aber auch in folgender Weise ver­
ordnen: Calomel. vapore parat. 3,0, Ol. Cacao 6,0 m. f. bacill. No. LX. Obdu­
cantur capsula gelatinosa. Die Handhabung geschieht in der Weise, daß ein solches 
Stäbchen, das einen Durchmesser von wenigen Millimetern hat, in eine ge­
wöhnliche Rekordspritze hineingebracht wird. Da die Kakaobutter schon bei 
30° schmilzt, so braucht die mit dem Stempel wieder versehene Spritze nur 
einige Male vorsichtig durch eine Spiritusflamme gezogen zu werden, um das 
Medikament zu verflüssigen und die Einspritzung ausführen zu können. 



Ungelöste Quecksilbersalze: Präparate. 139 

Das Präparat, das die weiteste Verbreitung in der allgemeinen Praxis gefunden 
hat, ist das Hydrargyrum salicylicum mit einem Gehalt von 54% Quecksilber 
(SILVA ARAUJO, JADASSOHN, ZEISING, WELANDER u. a.). Die außerordentlich 
zahlreichen, allseitig bestätigten klinischen Beobachtungen führen wieder zu 
der Schlußfolgerung, daß nicht die große Menge des eingeführten Medikamentes 
für den Erfolg von grundlegender Bedeutung ist. Zwar tritt mit diesem Präparat 
eine schnelle Aufnahme von Quecksilber ein, aber ähnlich den löslichen Salzen 
ist die Remanenz desselben nur eine kurze (K. F. HoFFMANN, GuTMANN). 
Daher zählt das Hydrarg. salicyl. zu den schwächsten unlöslichen Salzen und 
ist eine nur mit ihm durchgeführte Kur als eine ausreichende Vollkur nicht 
zu betrachten. Dagegen besitzt das Mittel infolge seiner schnellen Resorption 
Vorzüge für eine Kombinationsbehandlung. Hierauf wird noch später ein­
zugehen sein. 

Das Präparat hat außerdem den Vorzug, keine oder nicht zu heftige Schmerzen 
zu verursachen. Mitunter aber treten infolge der schnellen Resorption heftige 
Intoxikationserscheinungen mit Fieber auf, sowie auch nicht allzu selten im 
sekundären Stadium eine deutliche HERXHEIMER sehe Reaktion, die sich in 
stärkerem Hervortreten des Exanthems äußert. 

Die jetzt allgemein zur Anwendung gelangende 10% Suspension in flüssigem 
Paraffin ist nach folgender Vorschrift zusammengesetzt : 

Hydrarg. salicyl. 2,0 
Paraffin. liquid. 18,0. 

Großen Vorzug haben die mit Vasenol (Köpp) in Flaschen zu 15 g fabrik­
mäßig hergestellten Suspensionen, in denen das Hydr. salicyl. besonders fein 
verarbeitet wird, was von großem Belang ist. 

In Italien ist ein Zusatz von 10% Campher vielfach in Gebrauch. 
Hydrargyrum-Olinal (THEODOR SAcHs) ist eine gebrauchsfertige Suspension 

von Hydrargyrum salicylicum in einer Mischung von Olivenöl und Lanolinum 
anhydricum. 

Die Einspritzungen werden im allgemeinen jetzt zweimal wöchentlich je 
1 ccm gemacht. Zu einer Kur gehören 12-15 Einspritzungen. Aber auch bei 
diesem Präparat ist streng darauf zu achten, nicht mit der Volldosis einzusetzen, 
sondern mit dem dritten Teil oder mit der Hälfte der Dosis zu beginnen. Auch 
bei der kongenitalen Syphilis hat das Hydr. salicyl. Verwendung gefunden 
(0,2 ccm pro dosi). GJORGIEVIC suchte durch forcierte Einspritzungen bessere 
Resultate zu erreichen, indem er lO Tage hintereinander Volldosen von 1 ccm 
verabreichte. Zwar wurden diese großen Dosen von Quecksilber angeblich 
gut vertragen, von Frauen besser als von Männern, aber sie blieben ohne 
Einfluß auf den Ausfall der Wassermann-Reaktion - wiederum ein deut­
licher Beweis, daß nicht die großen Mengen Quecksilbers an sich klinisch und 
serologisch von entscheidendem Wert sind. Auch von dem Hydrarg. salicyl. 
werden, wie später beim Kalomel und Oleum cinereum auseinandergesetzt wird, 
40% Suspensionen in Amphiolen von 5-10 ccm Inhalt fabrikmäßig hergestellt. 
Zu ihrer Verabreichung sind, um Fehler in der Dosierung zu verhüten, besondere 
Spritzen notwendig. Eine genauere Beschreibung derselben folgt in dem Ab­
schnitt über das graue Öl. 

KALLMANN aus der EHRMANNsehen Klinik empfahl unter dem Namen 
"Depogen" ein 10% Hydrarg. salicylat., zu dem das feinste, nochmals raffi­
nierte englische Paraffinöl benutzt und Cholesterinester hinzugesetzt wurde. 
Auf diese Weise entsteht eine Emulsion, die keine freien Quecksilber-Ionen 
enthalten und infolge ihrer Feinheit und Beständigkeit besser vertragen 
werden soll. 
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Eine ziemlich gleiche, vielleicht um ein geringes stärkere Wirkung entfaltet 
das Hydrarg. thymolo-aceticum (Hydrarg. thymic.) mit einem Gehalt von 57°/(} 
Quecksilber (vgl. JADASSOHN und ZEISING}. Das Präparat wird in gleicher 
Weise wie das Hydrarg. salicyl. verabreicht. Der größeren Schmerzhaftigkeit 
wegen empfahl LöwENTHAL folgende Zusammensetzung, die sich aber nicht 
eingeführt hat : 

Hydrarg. thymol.-acetic. 1,0 
Glycerin. 10,0 
Cocain. muriatic. 0,1. 

Durch einen Zusatz von 10% Guajacolum purissimum wird die Schmerz­
haftigkeit verringert. Die Zahl der bei diesem Präparat beobachteten Embolien 
ist beträchtlich, was JADASSOHN nach seiner reichen Erfahrung mit diesem 
Präparate nicht bestätigen konnte. 

Ein Doppelsalz von Salicylquecksilber und diäthylbarbitursaurem Natrium 
(Medinal) ist das Ermiel (SAKONOUL} mit einem Gehalt von 380fo Quecksilber. 
Das Präparat soll weniger toxisch als Sublimat sein und an der Injektionsstelle 
keine Reizerscheinungen hervorrufen. 

Über die lösliche Form des Salicylquecksilbers ist bereits im vorigen Ab­
schnitt berichtet worden. 

Das vollwertigste, unbestritten wirksamste und allen anderen Quecksilber­
verbindungen überlegene Präparat ist das Kalomel (Hydrarg. chloratum mite, 
OalomeZas), mit dem, wie schon erwähnt, ScARENZIO im Jahre 1864 auf 
Grund vielfacher , zusammen mit RICORDI u. a. mit verschiedenen löslichen 
und unlöslichen Salzen angestellter Versuche die systematische Anwen­
dung der Injektionsbehandlung der Syphilis inauguriert hat. Nicht nur seine 
Schule in Italien, sondern die hervorragendsten Syphilidologen der ver­
schiedensten Nationen haben sich an dem Ausbau der Methodik und der 
Indikationsstellung beteiligt (SMIRNOFF, SIEGMUND, LANG, NEISSER, LELom, 
JuLLIEN, WATRASZEWSKI, JuAN DE AzuA, DuHoT). Seine überragende Stellung 
verdankt das Kalomel seinen besonderen Eigenschaften, der bald nach seiner 
Einverleibung beginnenden Resorption, der anhaltenden fortgesetzten Auf­
nahme in die Zirkulation und der damit verbundenen Wiederausscheidung. 
Wer den Siegeszug des Salvarsans über die ganze Welt mit einer gewissen 
Objektivität begleitet hat, der mußte, wie auch gegenüber den jetzigen über­
triebenen Lobpreisungen des Wismut, über die Kritiklosigkeit, das kurze 
Gedächtnis, oder soll man sagen die Unwissenheit seinen Bedenken gegen 
die Nichtachtung und Unterschätzung der mit dem Quecksilber erzielten fest­
stehenden Resultate Geltung zu verschaffen suchen. Hatte doch LELom mit 
Recht die "wahre Brutalität" besonders hervorgehoben, mit der beim Gebrauch 
des Kalomels die Syphilide schon nach 24 Stunden schwinden, und hatte andern­
seits JuLLIEN auf Grund seiner mehrfachen Beobachtungen, bei denen die mit 
dem Auftreten des harten Schankers sofort einsetzende Behandlung mit Kalomel 
die Entwicklung jeglicher weiterer spezifischer Symptome verhindert, die 
Behandlung mit Kalomel als "le traitement suppresseur de la Syphilis" ver­
kündet, so daß das Präparat im Hospital von St. Lazare nicht anders als "le 
Calomel abortif" genannt wurde. 

Das Kalomel verdient auch diese absolute Anerkennung, denn die schwersten 
und scheinbar unheilbaren Fälle - dasselbe gilt auch für das später zu be­
sprechende graue Öl - bilden auch heute noch seinen Hauptwirkungskreis. 
Bei tertiären Erscheinungen, bei Gehirn-, Rückenmarks- und schweren Nerven­
leiden, bei Fällen, die sich jeder anderen spezifischen Behandlung gegenüber 
refraktär zeigen, ist das Kalomel indiziert. 
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Besonders geeignet für dieses Präparat ist auch die Lues maligna, wo­
runter man sowohl die Fälle zu verstehen hat, die sich durch häufige schwere 
Rezidive, als auch solche, die sich durch tertiäre Symptome in der Sekundär­
periode auszeichnen. Den großen Einfluß des Kalomels auf die kongenitale 
Lues hat schon ScARENZIO erkannt und später MoNTI bestätigt. Hervor­
gehoben zu werden verdient auch sowohl der Vorteil der Zeitersparnis für den 
Patienten, da er sich nur ein- oder höchstens zweimal in der Woche dem Arzt 
vorzustellen braucht, als auch die besondere Ökonomie bei der Verwendung 
in der Armen- oder Hospitalpraxis und auch beim Militär. 

Ganz besonders als differentialdiagnoAtisches Mittel bei vielen zweifelhaften 
Affektionen, z. B. bei Geschwülsten ist das Kalomel - von .allen Quecksilber­
präparaten an erster Stelle - von höchster Bedeutung. Die Mahnung, die 
nach dieser Richtung hin JuLLIEN 1892 an den in Lyon tagenden Chirurgen­
kongreß richtete, hat auch noch heute Geltung. Eine Reihe t~ils in der Literatur 
niedergelegter, teils eigener im Laufe der Jahre gemachter Erfahrungen dienen 
hierfür als Bestätigung. Besonders erwähnenswert erscheinen mir zwei Fälle. 

Der eine betraf einen Patienten, bei dem bei einer Probelaparotomie ein Pankreastumor 
für ein Carcinom gehalten und daher als nicht operabel angesehen wurde. Später wurde 
erst die Möglichkeit einer Lues in Betracht gezogen und durch Kalomeleinspritzungen 
bestätigt. Und der zweite Fall betraf einen retrobulbären Tumor, der sich bei einem von 
mir auf das sorgsamste behandelten Syphilitiker in den besten Jahren einstellte. Mehrere 
hinzugezogene erste Ophthalmologen sprachen sichtrotz Fehlens jeglicher anderer Symptome 
für eine Gummigeschwulst aus. Nachdem 3 Kalomeleinspritzungen die weitere Entwick­
lung des Tumors nicht gehindert hatten, konnte ich auf Grund meiner Erfahrungen die 
spezifische Natur des Leidens verneinen. Der weitere Verlauf zeigte, daß ein Sarkom 
zugrunde lag. 

Diesen gewaltigen Vorzügen steht aber der die ausgedehnte Anwendung 
verhindernde Nachteil gegenüber, daß die Einspritzungen, die von einer 
großen Anzahl von Kranken anstandslos vertragen werden, mitunter im Ver­
lauf ganz besonders schmerzhaft sind. Ohne daß man es zu verhindern ver­
mag, bilden sich nach 24-48 Stunden große Infiltrate, die mitunter mit 
.starken, ausstrahlenden Schmerzen längs des Beines und auch bei Bewegungen 
verbunden sind, und sogar (hauptsächlich bei Frauen und Fettleibigen), 
glücklicherweise selten, zu aseptischen A bscessen Veranlassung geben können. 
Der Inhalt dieser erweichenden Anschwellungen hat eine schokoladenbraune 
Farbe und enthält keinen Eiter. Man tut daher auch gut, diese Abscesse 
nicht vorzeitig künstlich zu eröffnen, sondern mit dicken Kollodiumschichten 
zu bepinseln. Hierdurch erreicht man mitunter eine allmähliche Resorption. 

Die Schmerzhaftigkeit zu verhindern, hat man durch Zusatz von Cocain, 
Guajacol, Orthofarm (DuRET) und Campher (ZAMBELOTTI): Kalomel 0,02 bis 
0,05, Camphor. puriss. 0,02-0,05, 01. olivar. desacidificato 1,0 zu erreichen 
gesucht. Aber die Wirkung des Anästheticum geht schnell vorüber, und die 
späteren, unangenehmen Zwischenfälle werden infolgedessen nicht verhindert. 

Das Kalomel hat einen Gehalt von 84,6% Quecksilber. ScARENZIO wendete 
es zuerst in Glycerin, dann in Gummischleim, und später in Glycerin und Wasser 
suspendiert in ziemlich großen Dosen an (Hydrarg. chlor. 1,0, Aq. destill. 
6,0, Glycerin 4,0), so daß er im allgemeinen nur 3-4 Einspritzungen für not­
wendig hielt. 

NEISSER und BALZER verwendeten reines Olivenöl als Suspensionsmittel, 
dem LANG noch Lanolin hinzusetzte (Hydrarg. chlor., Lanolin. puriss. aa 3,0, 
01. oliv. optim. 4,0). Durch Zusatz von Kochsalz suchte man in ähnlicher 
Weise wie beim Sublimat auf die Resorption einzuwirken. (Kalomel 5,0, Natr. 
<Jhlor. 1,25, Aq. destill. 50,0.) 

Im allgemeinen werden die fettigen Suspensionsmittel bevorzugt, so von 
manchen Autoren 01. amygdal. dulcium und vor allem Paraffin. liquid., und 
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zwar beide als 10% ige Suspension. Ein gutes und empfehlenswertes Präparat 
ist das 10% Kalomelvasenol (Köpp), bei dem als besonderer Vorteil- und das 
ist ein Vorzug aller fabrikmäßig hergestellten Präparate - die sorgsamste 
Verreibung des Salzes stattgefunden hat. In der Säuglingsbehandlung bevorzugt 
E. MüLLER eine Suspension in 01. sesami (vgl. Bd. XIX dieses Handbuchs, S. 306). 

Die Verabreichung erfolgt wöchentlich einmal 1 ccm = 0,1 oder zweimal 
in 4-5 tägigem Zwischenraum 1/ 2 ccm = 0,05 Kalomel. Zu einer ganzen 
KÜr gehören 10-12 ganze Pravazsche Spritzen. 

Aber man vergesse auch bei diesem differentesten aller Quecksilbersalze 
nicht, mit kleinen Dosen zu beginnen und erst allmählich zu steigen, alle Vor­
sichtsmaßregeln zu beobachten und bei den geringsten Störungen in Gestalt 
von Stomatitis, Nephrose und Enteritis die Kur zu unterbrechen. 

Abgerechnet hiervon sind eine Anzahl von Individuen, Männer sowohl 
als Frauen, vorhanden, die diese Art von Behandlung überhaupt nicht vertragen. 
Hierzu gehören vor allem alte Leute und mit konstitutionellen, organischen 
oder pyogenen, infektiösen Leiden behaftete Kranke. 

Während einer Injektionskur mit Kalomel ist der innerliche Gebrauch von 
Jod nicht indiziert, da sonst durch Bildung von Jodquecksilber stärkere Reiz­
erscheinungen bis zu Absceß- (BusCHKE) und Nekrosenbildungen in den ver­
schiedensten Organen auftreten können. 

Um die starken, schmerzhaften Infiltrate zu umgehen, haben NEISSER und 
ZIELER nach Analogie des Oleum cinereum eine hochkonzentrierte 400foige 
Suspension, das Oleum Oalomelanos, das Kalomelöl (Fa. Kade, Berlin), an­
gegeben, das besser vertragen werden soll und in Flaschen von 5-10 ccm Inhalt 
abgegeben wird. Mit diesem Präparat ist ganz besondere Vorsicht bei der 
Anwendung notwendig und sind hierfür nur besonders graduierte Spritzen 
(BAR'THELEMY, ZIELER), und zwar jedesmal nur 4-5 Teilstriche derselben 
zu verwenden. Des Genaueren wird über diese Spritzen noch in dem folgen­
den Abschnitt über das graue Öl gesprochen werden. 

Keifun, d. h. leichtes Pulver, ist eine in Japan hergestellte Kalomelart. 
Nach Dom ist es seit dem 10. Jahrhundert in der medizinischen Literatur 
Japans bekannt und wird fabrikmäßig in Izawa, Provinz Miye, aus Quecksilber, 
Kochsalz und Bittersalz hergestellt. Intramuskulär angewendet soll es keine 
lokalen Nebenwirkungen verursachen. 

Ein Präparat, das nach den verschiedensten Richtungen hin die größten 
Vorzüge einer durchgreifenden und nachhaltigen Quecksilberkur in sich ver­
einigt, ist das von LANG im Jahre 1885 in die Therapie eingeführte Oleum 
cinereum (Graues Öl). Da das Präparat von schweren Nebenerscheinungen 
begleitet sein kann und nach seiner Anwendung zusammen mit dem Oleum 
Mercurioli ungefähr 40 Todesfälle in der Literatur veröffentlicht wurden, S(} 

ist es begreiflich, daß es vielfachen Anfeindungen ausgesetzt war und sogar 
noch heute unversöhnliche Gegner hat. Aber wer sich mit diesem Salz in 
eingehender Weise beschäftigt hat und mit ihm in zweckentsprechender Weise 
umzugehen versteht, der wird nicht nur seine Gegnerschaft aufgeben, sondern 
ein überzeugter Anhänger desselben werden, da er bei objektiver Würdigung 
der verschiedenen, in Betracht kommenden Faktoren die Tatsache feststellen 
wird, daß das graue Öl in der modernen Syphilistherapie noch mit Erfolg 
verwendet werden kann, wo die anderen Mittel versagt haben. Um die 
Kenntnis und Verbreitung des Mittels haben sich neben LANG eine Reihe von 
Autoren verdient gemacht (ULLMANN, NEISSER, DuHoT, HARTTUNG, ZIELER, 
DüUTRELEPONT' BENDER' MASSINI' LEICHTENSTERN' LAFAY' SABOURAUD, 
BARTHELEMY, VIGIER, 0. RosENTHAL u. v. a.). 
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FüRBRINGER hatte schon 1874 regulinisches Quecksilber in einer Suspension 
von Mucil. gummi arabic. und Glycerin und später in Ol. amygdal. dulcium, 
hauptsächlich zu experimentellen Zwecken, eingespritzt. In ähnlicher Weise 
war von LEBERT eine Suspension von Ung. einer. verwendet worden. Auch 
LUTON in Grenoble hatte metallisches Quecksilber im Jahre 1885 als Injektion 
empfohlen. 

Aber erst LANG hatte durch seine wiederholten, eingehenden, auf sorgsamen 
Beobachtungen beruhenden Arbeiten und seine energischen Bemühungen dem 
Präparat in 30% und 50% iger Konzentration zu der Verbreitung verholfen, 
die es verdient. Man darf sagen, daß das graue Öl mit dem Kalomel an erster 
Stelle steht und kraft seiner Eigenschaften im Interesse der Kranken den 
Vorzug verdient. Die ursprüngliche Formel lautete: 

Hydrarg. depurat. 5,0 
Axung. porci recent. 
Sebum ovill. recent. ää 2,5. 

Nach sorgfältigem Verreiben sind 2 Teile dieser Salbe mit 3 greinen Olivenöls 
innig zu vermischen. Hiervon sind 0,1-0,2 ccm 2-3mal wöchentlich ein­
zuspritzen. Um die Keime in den beim Schütteln entstehenden Luftblasen 
zu zerstören, wurde ein Zusatz von Carbolsäure gemacht. 

Da das LANGsehe Präparat schon nach kurzer Zeit ranzig wird, so ersetzte 
NEISSER das Fett durch Paraffinum liquidum und fügte nach einer von LEBEUF 
angegebenen Methode Benzoetinktur hinzu, um eine möglichst gerraue Verreibung 
des Quecksilbers zu erreichen. Die gerraue Herstellung dieses Ung. einer. benzo­
atum ist von HARTTUNG eingehend beschrieben worden. Der hauptsächlichste 
Wert dieses Präparates beruht in der Erkenntnis, daß, um das graue Öl für die 
Resorption, die gleichmäßige Wirkung und die Vermeidung von schweren 
Zwischenfällen verwendbar zu machen, eine möglichste Abtötung des Metalls 
durch sorgsamste Verteilung erfolgt sein und alle Bestandteile ( Grundsubstanz 
und Fette) absolut rein und auf das sorgsamste sterilisiert sein müssen. 

Aus diesem Grunde verdienen vor allen verschiedenen Vorschriften die 
fabrikmäßig angefertigten Präparate, die jetzt fast überall nach vielfachen 
Versuchen (LAFAY, SABOURAUD, BARTHELEMY, VIGIER u. a.) als die zweck­
entsprechendsten in 40% Konzentration hergestellt werden, den Vorzug. In 
Deutschland stehen zwei Fabrikate an der Spitze: das von der NEISSER-Schule 
bevorzugte "Mercinol" (Engel-Apotheke, Breslau) und das Oleum cinereum 
(Köpp) cum Vasenolo paratum, das neben anderen Autoren der Schreiber 
dieser Zeilen seit langen Jahren in Gebrauch hat und empfehlen kann. 

In Frankreich sind eine Reihe ebenfalls guter Präparate in Gebrauch: 
"Huile grise sterilisee (VIGIER) in einer von LAFAY besonders angegebenen 
Flasche, die einen im Innern völlig abgerundeten Boden und keine Kanten 
hat, das "Mugrizol" (DUSMESNIL) u. a. 

Fast alle diese Suspensionen haben die Konsistenz einer Salbe und müssen 
vor dem Gebrauch im Wasserbade leicht erwärmt und danach vor der Ein­
spritzung auf das sorgsamste umgeschüttelt werden. Da aber der Grad der 
Erwärmung nur ein geringer zu sein braucht, so kann man die Verflüssigung 
in wenigen Sekunden auch über einer kleinen Spiritusflamme erreichen. 

Wenn gleich durch die Arbeiten von KRONFELD und STEIN festgestellt ist, 
daß beim grauen Öl ebenso wie bei der Inunktionsmethode eine gleichmäßige 
Ausscheidung des Quecksilbers stattfindet, so ist auf der anderen Seite ex­
perimentell und klinisch nachgewiesen worden, daß sich die Remanenz im 
Organismus häufig auf Monate erstreckt, was gerade für den Kranken von 
besonderem Wert sein, aber auch leichter eine Kumulativwirkung hervorrufen 
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kann. Subcutaue oder juxtaponeurotische Knoten (MILIAN), die sich mitunter 
bilden, bedingen natürlich eine ungleichmäßigere Aufnahme des Quecksilbers 
in den Organismus. 

Man muß ferner aussprechen, · daß man, wie auch bei anderen Hg-Kuren, 
weder die Menge des zur Resorption gelangenden Quecksilbers noch die Zeit, 
innerhalb welcher das geschieht, genau bestimmen kann. Die klinischen Be­
obachtungen lassen nach diesen Richtungen eine individuelle Verschiedenheit 
erkennen. (Im übrigen vgl. über Ausscheidungsverhältnisse die Abhandlung 
von LoMHOLT in diesem Bande.) 

Im allgemeinen beobachtet man aber eine zwar nicht in den ersten Tagen 
einsetzende, aber gleichmäßige, energische und lang nachhaltende Wirkung, 
ebenso wie eine bei Männern und Frauen bestehende Toleranz gegen das 

Mittel, das alle anderen unlöslichen Quecksilberpräparate 
auch darin übertrifft, daß es in den meisten Fällen weder 
Schmerzen noch Infiltrate hervorruft. 

Eine Behandlung mit grauem Öl soll nur unter Be­
obachtung aller Vorsichtsmaßregeln eingeleitet und durch­
geführt werden. 

Hierbei ist an erster Stelle zu beachten, daß nicht wahllos 
alle Fälle mit diesem Präparat behandelt werden dürfen. 

Haupterfordernisse sind ferner die Verwendung eines 
einwandfreien, auf das sorgsamste hergestellten Präparates, 
wie schon erwähnt wurde, und die genaueste Beobachtung 
der Technik. 

Um zuvörderst eine genaue Dosierung sicher zu stellen, 
darf die gewöhnliche PRAVAZsche Spritze nie und unter 
keinen Umständen in Gebrauch genommen werden. Das 
erste, für das graue Öl angegebene, brauchbare Instrument 
stammt von BARTHELEMY. Die leicht sterilisierbare Spritze 
ist in 14 Teilstriche eingeteilt, von denen jeder einzelne 
einer Menge von 0,01 Hg einer 400foigen Suspension ent­
spricht, und ist mit einer langen Platiniridiumkanüle ver­
sehen. DuHOT ließ eine Modifikation anfertigen, die das 
Instrument weniger zerbrechlich macht und vor allen Dingen 
das Abnehmen der Kanüle erleichtert. In Deutschland ist 

Abb. 4• die von ZIELER angegebene mit Bajonettverschluß versehene 
ZIELERBehe Spritze. Rekordspritze in Gebrauch, die in 15 Teilstriche eingeteilt 

ist, von denen jeder Teilstrich ebenfalls einer Menge von 
0,01 Hg entspricht. Andere Spritzen sind nur in zehn Abschnitte eingeteilt. 
Über den zu wählenden Ort der Einspritzung ist schon eingangs dieses Kapitels 
Genaueres angegeben worden. 

Daß sich der Kranke bei der Einspritzung am vorteilhaftesten in liegender 
Stellung befindet, ist ebenfalls schon erwähnt worden. 

Die Einspritzungen sind stets intramuskulär vorzunehmen. Bei den außer­
ordentlich zahlreichen mit diesem Präparat von mir ausgeführten Injektionen 
habe ich aber die Beobachtung gemacht, daß vereinzelte Patienten auch ohne 
starke Schmerzen in den Muskeln Infiltrate bekommen. Bei diesen Patienten 
habe ich dann versucht, diese Unannehmlichkeit zu umgehen, indem das 
Präparat in das lockere Unterhautzellgewebe zwischen Fettschicht und Muskel 
eingespritzt wurde. Das gelingt am besten, wenn man beim liegenden Patienten 
die ganze Fettschicht mit der linken Hand von der Unterlage abhebt und dann 
schnell die mit der rechten Hand schreibfederförmig gehaltene Spritze durch den 
gesamten Panniculus hindurchstößt. Ist die Kanüle in ganzer Länge eingeführt, 
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so sind zur Vermeidung von Embolien die bereits ausführlich angegebenen 
Vorsichtsmaßregeln anzuwenden. Nur muß nach vollführter Einspritzung 
verhütet werden, daß bei der geringen Menge des eingespritzten Medikamentes 
Reste in der Kanüle bleiben, die beim Herausziehen in den Stichkanal gelangen 
können. Zu diesem Zweck empfahl NEISSER steriles Öl oder Paraffinum liqui­
dum, DuHOT ein steriles Serum oder Luft nachzuspritzen. Mir hat sich der 
letzte Modus als der beste. und bequemste bewährt. Man nimmt zu diesem 
Zweck nach der Injektion die Spritze von der Kanüle ab, zieht schnell den 
Stempel hoch und entleert dann die wiederaufgesetzte Spritze von der in ihr 
befindlichen Luft. Die Entfernung aus dem Stichkanal erfolgt schließlich 
unter den schon angegebenen Kautelen. 

Die Einspritzungen sind, wie gesagt, in der großen Mehrzahl der Fälle 
schmerzlos oder nur wenig schmerzerregend. Als überzeugender Beweis dafür 
kann die Beobachtung dienen, daß bei kombinierten Kuren, bei denen der 
Übergang von gelösten oder anderen ungelösten Salzen zum grauen Öl ohne 

Abb. 5. Haltung der Spritze im Augenblick des Einstichs. 

vorherige Mitteilung an den Patienten erfolgte, auf spätere Anfrage über den 
geringeren oder größeren Grad der Schmerzhaftigkeit fast stets eine zugunsten 
des grauen Öls lautende Antwort erfolgte. Infiltrate bilden sich, wie schon 
gesagt, in der Majorität der Fälle überhaupt nicht, weder bei Männern noch 
bei Frauen (älteren und jüngeren), wie ich mich durch lange Jahre in der 
poliklinischen und in der Privatpraxis zu überzeugen Gelegenheit hatte. In 
der letzteren ist mir der besonders hohe Wert des Präparates erst recht zur 
Erkenntnis gekommen. Das hat darin seinen Grund, daß ich in der Privat­
praxis schon seit J ahren frische Fälle von Infektionen seltener zu sehen be­
komme, dagegen ältere oder veraltete, schon vielfach vergeblich behandelte, 
mit schweren Störungen behaftete oder refraktäre Fälle das größere Kontingent 
bilden. Das ist die eigentliche Domäne des Oleum cinereum. 

Allerdings kommen Knotenbildungen vor, die mitunter recht schmerz­
haft sind. Ebenso gibt es Kranke, die diese Kur nicht vertragen. Ist die 
Empfindlichkeit des betreffenden Patienten oder sind die Störungen sehr groß 
oder bilden sich bei wiederholter Einspritzung Anschwellungen, so ist es ratsam, 
zu einem anderen Präparat oder einer anderen Art der Behandlung überzugehen. 
Im gegebenen Falle geschieht das mitunter leider auf Kosten der Wirksamkeit. 
Von vornherein ist man nicht in der Lage, entscheiden zu können, wie sich die 

Handbuch der Haut- u. Geschlechtskrankheiten. XVIII. lO 
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betreffende Individualität zu der Kur verhalten wird. Deshalb muß man bei 
diesem Präparat ganz besonders mit kleinen Dosen beginnen und langsam 
ansteigen. Lungenembolien sind beim grauen Öl häufiger beobachtet worden, 
hiergegen sind die angegebenen Vorsichtsmaßregeln bei der Einverleibung 
besonders zu beachten. Auch aseptische und gewöhnliche Abscesse kommen, 
wie beim Kalomel vor, aber DuHOT hat absolut recht, daß die letzteren bei Irrne­
haltung aller Kautelen bei allen Hg-Präparaten vollständig zu vermeiden sind. 

Ein weiterer unangenehmer Zwischenfall besteht in dem Auftreten einer 
StorruJ,titis, die mitunter erst einige Wochen nach Beendigung der Kur auftritt 
und sich dann lange Zeit hinziehen kann. Zur Vorbeugung dient eine sorgsame 
Hygiene vor dem Beginn der Behandlung und eine eingehende Pflege während 
ihrer Dauer und nachher. 

Das Auftreten von Unbehagen und mehr oder minder starker Fieber­
bewegungen, die mitunter den einzelnen Injektionen folgen, kann man fast 
immer verhüten, wenn man im gegebenen Falle den Patienten 2-3 Stunden 
vor der Einspritzung 10-15 Tropfen Tinct. thebaic. und die gleiche Anzahl 
von Tropfen von Tinct. Valerian. nehmen läßt. Diese Medikation wird am 
Abend des Injektionstages und an dem folgenden Tage 1-3 mal in den nötigen 
Zwischenräumen wiederholt. 

Nephrosen, Durchfälle und gastrische Störungen werden selten beobachtet. 
Die Kontraindikationen gegen die Anwendung des Mittels haben sich im 

Laufe der Zeit eher vermindert. Absolut ungeeignet für eine solche Kur sind 
alte Leute, Kachektische, an schweren Organ- und Systemerkrankungen 
Leidende, Tuberkulöse, Alkoholiker und Schwangere mit Albuminurie. Er­
krankungen des Gefäßsystems (Arteriosklerose, Aneurysma, Klappenfehler) 
und Gicht bilden aber nach meiner Erfahrung kein absolutes Hindernis. 

Was die Dosierung anbetrifft, so entspricht, wie erwähnt, jeder Teilstrich 
der beschriebenen Spezialspritzen einer Dosis von 0,01 Hg, die Maximaldosis 
pro dosi würde also eine ganze Spritze, d. h. 0,14-0,15 Hg betragen. DUHOT 
empfahl im Beginn 2-3 volle Dosen bei Leuten von 70 Kilo Nettogewicht, 
bei solchen mit 65 Kilo nur 10-12 Teilstriche und bei solchen mit 60 Kilo 
nur 7 Teilstriche. Die ersten beiden Einspritzungen werden in 6 tägigen 
Zwischenräumen, die späteren, die nur 10-12 Teilstriche (0,1-0,12 Hg) be­
tragen, wöchentlich vorgenommen. Die erste Kur soll auf 15 Einspritzungen 
ausgedehnt werden. Hierauf läßt DUHoT während der ersten beiden Jahre 
solche von 10-12wöchentlichen Einspritzungen in 2 resp. 21/ 2 monatlichen 
Pausen mit kleineren Dosen folgen. ZIELER hat im allgemeinen die gleiche 
Dosierung beibehalten, verwendet aber in letzter Zeit kleinere Mengen. 

Der von mir größtenteils befolgte Modus weicht in einigen Punkten von 
dem obigen Schema ab. Zuvörderst ist, wie schon früher ausgeführt wurde, 
ebenso wenig das Gewicht wie das Geschlecht ein ausschließlich bestimmender 
Faktor. Die Toleranz eines Kranken für ein Mittel hängt von seiner Indivi­
dualität, d. h. seiner Gesamtkonstitution ab, bei der das Gewicht nur einen 
untergeordnetereil Faktor abgibt. Ferner habe ich, abgesehen von den Fällen, 
bei denen es nicht zu vermeiden war, die Einspritzungen zweimal wöchentlich 
in entsprechender Dosis mit dem Resultat ausgeführt, daß die Kuren un­
bedingt besser vertragen wurden. Die erste Einspritzung wird mit 2-3 Teil­
strichen und die nächsten bei anhaltender guter Toleranz mit 5-6 Teilstrichen 
gemacht. Zu einer Kur rechne ich 10 bis höchstens 12 Einspritzungen. Aller­
dings wurden diese Kuren in den letzten Jahren wenn angängig mit Salvarsan 
kombiniert. Hierüber wird noch später Genaueres zu sagen sein. Die nächste 
Kur richtet sich ganz nach dem Krankheitszustand bei dem Beginn der 
ersten und nach dem mit ihr erreichten Erfolg. Im allgemeinen genügt eine 
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Wiederholung der Behandlung nach 3 Monaten. Eine dritte und vierte Kur 
würde nach 6 Monaten folgen, eine fünfte und sechste, bei denen die Zahl 
der Einspritzungen verringert werden kann, eventuell nach je Jahresfrist. 
Allerdings erleidet dieses Schema nach dem Verlauf die verschiedenartigsten 
Modifikationen. 

Besonders hervorgehoben zu werden verdient noch die Tatsache, daß 
DuHOT, der eingehende und maßgebende Arbeiten über das graue Öl veröffentlicht 
hat, in 208 Fällen mit diesem Präparat eine Abortivbehandlung durchgeführt 
hat. Die Beobachtung dieser Fälle erstreckte sich auf mindestens zwei Jahre, 
97 Fälle hiervon waren 4-12 Jahre unter seiner Kontrolle. 

Das Resultat ist bemerkenswert. Nur 5% Fehlschläge kamen zur Kenntnis. 
Die Untersuchung erstreckte sich sowohl auf die klinische als auf die serologische 
Diagnostik. In 20 Fällen war auch die damals erst eingeführte, aber noch 
nicht auf der Höhe stehende Untersuchung der Lumbalflüssigkeit vorgenommen 
worden. Hierbei wurden nur solche Fälle einbezogen, die auf Grund eigener 
und von QuEYRAT vorgenommener Feststellungen vor dem 12. Tage nach Auf­
treten des Primäraffektes in Behandlung genommen werden konnten. Auch 
legt DUHOT Wert auf die Excision des Schankers und eine lokale Behand­
lung der Drüsen am besten mit Unguentum cinereum. 

Zusammenfassend kann man sagen, daß das Oleum einereuro nicht für 
jeden Praktiker zur Verwendung geeignet ist, weil bei seinem Gebrauch die 
meisten und schwersten Zwischenfälle beobachtet worden sind, in der Hand 
des erfahrenen Spezialisten aber infolge seiner besonderen Eigenschaften Hervor­
ragendes leistet und unentbehrlich ist. 

Dem grauen Öl steht am nächsten das Oleum Mercurioli (Mercuriolöl), 
das von MAGNUS MöLLER in die Therapie eingeführt wurde. Er bediente sich 
dazu des von BLOMQUIST dargestellten Pulvers Mercuriol, eines Mercuramalgams, 
von dem schon bei Gelegenheit der WELANDERschen Säckchenkur die Rede 
war. Zur Einspritzung wurde eine 450foige sorgsamst hergestellte Suspension 
in Lanolin und Mandelöl verwendet, die vor dem Gebrauch nur ordentlich 
umgeschüttelt, aber nicht erwärmt zu werden braucht. Bei diesem Präparat 
ist ebenfalls eine außerordentliche Sorgfalt und Vorsicht notwendig. Die normale 
Dosis entspricht 1-11/ 2 Teilstrichen der früher in Gebrauch gewesenen LANGsehen 
Spritze, das heißt 0,06-0,1 Hg. Zu einer Kur gehören 7-10 Einspritzungen. 
Das Präparat macht fast gar keine örtlichen Unbehaglichkeiten und scheint 
nach dieser Richtung dem grauen Öl noch überlegen zu sein. Dagegen erfolgt 
die Resorption verhältnismäßig langsam, was natürlich als Nachteil aufzufassen 
ist, da unter diesen Umständen neben einer langsam einsetzenden Wirkung 
toxische Erscheinungen um so eher möglich sind. Das Präparat ist haupt­
sächlich in Schweden, im St. Göran Hospital in Stockholm (WELANDER, 
MARcus) im Gebrauch, konnte sich aber nicht allgemein einführen, da mehrfach 
schwerste Vergiftungserscheinungen bekannt gegeben wurden (WELANDER, HAs­
LUND, STRANDMANN, LöHE u. a.). Die Ursachen dieser Todesfälle beruhen auch 
hier zu einem Teil auf Überdosierung und einer mangelliaften Auswahl der Fälle. 

Außer den schon vorher genannten sind noch eine weitere Reihe von un­
löslichen Verbindungen im Laufe der Jahre erprobt worden. 

An erster Stelle verdient hier das Hydrarg. oxydat. flavum via humida 
paraturn (92,6% Hg) genannt zu werden (v. WATRACZEWSKI, 0. RosENTHAL, 
ScHUSTER, MAcLAND), das in schweren Fällen von Lues als sehr wirksam be­
funden wurde. Die Formel von WATRACZEWSKI lautet: 

Hydrarg. oxyd. flav. 1,0 
Gummi arabic. 0,25 
Aq. destill. ad 30,0. 

10* 



148 0. RosENTHAL: Praxis der Quecksilberbehandlung. 

Hiervon wird 1/ 2-1 ccm zweimal wöchentlich eingespritzt (0,02-0,033 Hg). 
Mehr empfiehlt sich wie bei den übrigen Salzen eine 2-30foige Suspension 
m flüssigem Paraffin. 

TERRILLON gab folgende Vorschrift: 
Hydrarg. oxyd. flav. 
Kalii jodat. ää 1,0 
Natr. phosphor. tribas. 2,0 
Aq. destill. ad 50,0. 

Das Präparat verdient den Vorzug vor dem H ydrargyr. oxydat. rubrum 
(WATRACZEWSKI, SZADEK), da es leichter resorbiert wird und chemisch wirksamer 
ist (NENCKI und RAKOWSKI). 

Trotzdem die Schmerzhaftigkeit keine sehr große ist, so ist ihm Alles in 
Allem das graue Öl vorzuziehen. 

Die Oxyde des Quecksilbers, Hydrargyrum oxydulatum nigrum ( Mercurius 
solubilis Hahnemanni) und Mercurius oxydatus niger Moscati sind von ScARENZIO 
und RICORDI im Vergleich zum Kalomel angewendet, aber wieder verlassen 
worden. LANG gab hierfür folgende Formel an: 

Hydrarg. oxydul. nigr. 4,7 
Vaselin. liquid. 0,2 
Lanolin 3,1. 

1 ccm von dieser Mischung enthält 0,39 Hg. 
Von neueren Präparaten sind anzuführen das Mercoid, das eine Kom­

bination des im Embarin enthaltenen, in Wasser löslichen mercurisalicylsulfon­
sauren Natriums mit dem unlöslichen Kalomel darstellt. Das Präparat wird als 
Suspension in flüssigem Paraffin hergestellt. Die Dosis beträgt 0,5-1,5 ccm 
einmal wöchentlich, wobei 1 ccm Mercoid 0,08 Hg enthält. Zu einer Kur gehören 
6-8 Einspritzungen (VÖRNER). 

Ferner verdient Erwähnung das von KoLLE, RoTHERMUND und PESCHIC 
angegebene, den aromatischen Verbindungen angehörende Argulan (Hydrargyr. 
sulfamin-dimethylphenilpyrazolon), das in einer Ol. ricini-Lanolin-Suspension 
abgegeben wurde. Das Präparat hat keine Verbreitung gefunden. 

Schließlich das schon bei den Inunktionen aufgeführte Hydrargyrum 
anilinicum (FEDSCHENKO) : 

Hydrarg. anilinic. 4,0 
Ol. Vaselin pur. steril. 30,0 
Cocain. nitric. 0,25. 

Hiervon werden 2 Teilstriche = 0,024 Hg der Pravazschen Spritze emen 
Tag um den anderen oder 7 Teilstriche wöchentlich verabreicht. 

Von älteren Verbindungen sind noch folgende zu erwähnen. 
Das Hydrargyrum (oxydatum) carbolicum, mit einem Gehalt von 51,8% Quecksilber 

ist von GAMBERINI angewendet, aber später aufgegeben worden. ZADEK und LEXER 
empfahlen folgende Formel: 

Hydrarg. carbol. oxyd. 2,0 
Mucil. gummi arab. 4,0 
Aq. destill. ad 100,0. 

Die Dosis beträgt 0,01-0,02 Hg. 
Für das Hydrargyrum diphenylicum hat LANG folgende Vorschrift angegeben: 

Hydrarg. diphenyl. 7,0 
Vaselin liquid. 4,0 
Lanolin. 2,0. 

1 ccm entspricht 0,357 Hg. 
Die Präparate sind kaum noch im Gebrauch. 
Hydrarg. bijodatum rubrumist als Huile de jodure mercurique in Frankreich im Gebrauch. 

Die Formel lautet: · 
Hydrarg. bijodat. rubr. 0,2 
Ol. olivar. steril. 46,0. 

1 ccm dieser Mischung enthält 0,004 Hg jodid. 
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Daß durch Zusatz von Jodnatrium resp. Jodkali dieses Salz ebenso wie das Hydrarg. 
jodat. flavum in eine lösliche Form übergeführt werden kann, ist schon angeführt worden. 

Auch das H ydrarg. praecipitat. album (H. amidato-bichlor.) ist zu Injektionen in folgender 
Weise benutzt worden: 

Hydrarg. praecip. alb. 
Paraffin. ää 5,0 
Adip. Lan. c. aq. 2,0 

Hiervon wurde nach vorheriger Erwärmung auf 25° zweimal wöchentlich 0,1 ccm ein­
gespritzt. Die Anwendung fand keine Empfehlung. 

Hydrargyrum phosphatum und Hydrargyrum bisulfuricum sind von SCARENZIO und 
RICORDI in wenigen Fällen mit gutem Resultat verwendet worden. 

Intravenöse Einverleibnng. 
Von dem Gedanken ausgehend, eine schnelle und kräftige Aufnahme des 

Medikamentes zu erzielen, wurden 1893 zuerst von BACCELLI die schon im 
17. Jahrhundert im Gebrauch gewesenen intravenösen Einspritzungen von 
Sublimat systematisch ausgeführt, eine Methode, die im Laufe der Jahre eine 
ausgedehnte Verbreitung fand und mit den verschiedensten gelösten und auch 
ungelösten Quecksilberverbindungen weiter ausgebildet wurde. 

Was zuvörderst das Sublimat anbetrifft, so glaubte ToMMASOLI sogar auf 
diesem Wege bei frühzeitigem Beginn eine Abortivbehandlung der Syphilis 
durchführen zu können. Aber die Methode ist, wie besonders WELANDER und 
MARcus dargelegt haben, von unvermeidlichen Störungen begleitet, ohne daß 
sie anderseits irrfolge der schnellen Wiederausscheidung des Quecksilbers 
für den Gesamtverlauf im Vergleich zu anderen wirksameren Einverleibungen 
einen Vorteil bietet. Die meist zur Verwendung kommende Lösung - THOMPSON 
benutzte zu diesem Zweck Blutserum - hat folgende Zusammenstellung: 

Hydrarg. bichlor. corros. 1,0 
~atr. chlorat. 3,0 
Aq. destill. ad 100,0. 

Nachdem sie erwärmt ist, wird täglich oder einen Tag um den andern je 
1 ccm = 0,01 Sublimat eingespritzt. Im ganzen sind 30 Einspritzungen für 
eine Kur notwendig. Die Injektion wird in eine der subcutanen Armvenen, 
die durch nicht zu starke elastische Kompression zur Anschwellung gebracht 
ist, vorgenommen. Hierbei ist besonders darauf zu achten, daß, wie bei der 
gleichartigen Einverleibung aller Medikamente, bei dem Einstich die innere 
Venenwand so wenig wie möglich verletzt, d. h. aufgeschlitzt wird. Die Nadel 
muß im Lumen der Vene frei liegen, besonders ist aber darauf zu achten, 
daß, wenn man sie in ein Gefäß mit engerem Lumen einführt, man nicht 
die gegenüberliegende Wandung ansticht, ohne sie deshalb zu perforieren. 
So beobachtet man z. B. bei Salvarsaneinspritzungen, daß ein Patient nach 
einer von einer Reihe von Injektionen nach 24-48 Stunden eine mäßige 
Anschwellung der Venenwand zeigt, ohne daß bei der Einspritzung selbst 
Schmerzen oder irgendeine Infiltration vorhanden waren. Diese gelegentlichen 
nachträglichen Infiltrationen besonders bei Präparaten, die an sich nicht reiz­
los sind, sind nur durch die eben auseinandergesetzte Verletzung der inneren 
Wandung der Vene zu erklären. Bei dem Sublimat ist der Verlauf derartig, daß 
in der Regel auch nach technisch vollkommen einwandsfreier Ausführung 
eine indolente Anschwellung der Venenwände (Phlebitis und Periphlebitis) 
gewöhnlich peripher von der Einspritzungastelle auftritt, die nach vorliegenden 
Beobachtungen zu Thrombenbildungen mit ihren deletären Folgeerscheinungen 
und zu vollständiger Obliteration des Gefäßes führen kann .. Man tut daher gut, 
um eine größere Anzahl von Einspritzungen machen zu können, die erste Injektion 
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möglichst peripher vorzunehmen, da man sonst bei ausgedehnten Infiltrationen 
keine passende Vene mehr findet, was bei fetten Individuen und bei Frauen 
an sich schon häufig vorkommt. Allerdings kann man sich im gegebenen Falle 
mitunter dadurch helfen, daß man sich eine geeignete Vene an einer anderen 
Stelle z. B. bei variköser Erweiterung an den unteren Extremitäten aufsucht. 
Infolge der eben auseinandergesetzten und anderen nicht unbeträchtlichen 
Nebenwirkungen und der geringen Wirksamkeit der Methode, die auf der schnellen 
Ausscheidung des Quecksilbers beruht, wird das Sublimat als solches zur intra­
venösen Einverleibung kaum noch verwendet. 

Dagegen sind noch eine große Reihe von anderen löslichen, zum großen 
Teil in dem Abschnitt über intramuskuläre Einspritzungen bereits erwähnten, 
zum Teil von neuen Präparaten intravenös einverleibt worden. 

Manche von ihnen haben nur das Leben einer Eintagsfliege gefristet. Zu 
diesen gehört z. B. das Enesol, das in 3% Lösung, wie sie in Ampullen erhältlich 
ist, intravenös und zwar in einer Menge von 2 ccm allmählich steigend bis zu 
10 ccm eingespritzt wurde (LuDWIG MEYER). Die Resultate bestätigten die 
Erfahrung, daß Quecksilber, selbst in großen Dosen, wenn es schnell wieder 
ausgeschieden wird, wenig wirkungsvoll ist und keine nachhaltigen Erfolge 
erzielt. 

Von den neueren Präparaten ist weder Novasurol noch Neomerlusan für 
eine energische Kur geeignet. Nur das Hydrargyrum bicyanatum und das 
Hydrargyrum benzoicum, deren Anwendung durch Intoxikationen, besonders 
Enteritiden nicht selten gestört wird, finden noch vielfache Anwendung besonders 
in Frankreich und Südamerika. ABADIE empfahl den monate- bis jahrelangen 
Gebrauch von Hydrargyrum cyanatum hauptsächlich bei Augenaffektionen, 
während GRECO das Präparat bei Erkrankungen des Gefäßsystems und bei 
diffusen interstitiellen Prozessen für besonders geeignet fand. How ARD ver­
abreicht seit einer Reihe von Jahren in den Endstadien der Paralyse Serien 
von Einspritzungen von Hydr. cyanat. abwechselnd mit Jodkali. Diese Be­
handlung hält zwar den Verlauf der Krankheit nicht auf, bewirkt aber, daß 
in den Endstadien des Leidens Decubitus, Infektionen und Contracturen ver­
mieden werden. MILIAN und WAHL berichten über einen Fall von nitritoiden 
Krisen nach Salvarsan, die nach Einschaltung von intravenösen Injektionen 
von Quecksilbercyanid nicht wieder auftraten. Da es sich hier um einen Fall 
von seropositivem Primäraffekt handelte, so wäre jeder Zwischenfall vermieden 
worden, wenn die Behandlung (s. kombinierte Kuren) mit Quecksilber be­
gonnen worden wäre. - Kurz erwähnt sei hier noch das zu den aromatischen 
Verbindungen gehörende, von LüDEKE dargestellte Toxynon (acetylamino­
mercuribenzoesaures Natrium) mit einem Gehalt von 48% Quecksilber, das 
ZU innerlicher, intramuskulärer (FERDINAND BLUMENTHAL und ÜPPENHEIM) 
sowie zu intravenöser Darreichung in Kombination mit Salvarsan (GuTMANN) 
verwendet werden kann. 

Da man bei den intravenösen Einspritzungen ähnlich wie bei den cutanen 
die Injektionsspritze ziemlich parallel der Hautoberfläche halten muß, so wurden 
zur leichteren und gefahrloseren Ausführung des Eingriffs, in erster Stelle natür­
lich für die intravenöse Verabreichung der Salvarsanpräparate, vielfache Modi­
fikationen der zur Verwendung kommenden Instrumente angegeben. ENGWER 
ließ eine Flachspritze anfertigen, Jos. KATZENSTEIN benutzte ein Bajonettstück, 
ABELMANN gab eine besondere Apparatur an, und LoEB ließ den Konus zum 
Aufsetzen der Kanüle exzentrisch anbringen (vgl. P. LINSER in diesem Bande). 
Die Anwendung der schon früher erwähnten rostfreieR Kanülen, die sich gegen­
über den Reinnickelkanülen durch größere Härte auszeichnen, ist bei intra­
venösem Vorgehen besonders zu beachten. 
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In neuerer Zeit wurde in Amerika ein lösliches Salicylquecksilberpräparat 
das Mercurosal (Dinatriummercurisalicylacetat) mit 42-44% Hg-Gehalt in 
endovenöser Einverleibung angewendet, das, wie berichtet wird (BELDING und 
HoLMES) die Venenwände nicht angreift und von geringer Toxizität ist. Das 
Präparat, das auch intramuskulär benutzt werden kann, wird in einer Dosis 
von 0,05-0,2 ccm, d. h. 5,51 mg pro Kilogramm Körpergewicht zweimal 
wöchentlich oder einen Tag um den anderen eingespritzt. 

Während VERDIER bei Kombination mit Neosalvarsan damit gute Erfolge 
erzielte, konnten CoLE und HuTTON keinerlei Vorzüge vor den bisher gebräuch­
lichen Präparaten herausfinden. 

Eine andere Reihe von löslichen Quecksilberpräparaten wurden von YouNG 
und HILL angegeben: Merkurophen, Merkurochrom 220 undFlumerin. Von diesen 
hat das letzte eine ausgiebigere Anwendung in Amerika gefunden. Das Flumerin 
ist ein Hydroxymercurifluorescinsalz mit einem Gehalt von 331/3% Queck­
silber von dunkelroter Farbe, das in 2% Lösung intravenös in einer Dosis von 
3-4 mgr per Kilogramm Körpergewicht und mindestens zweimal wöchentlich 
eingespritzt wird. (MooRE, EARLE und HARRY WASSERMANN). Das Präparat 
muß jedesmal frisch bereitet werden. Zu einer Kur gehören 8-12 Injektionen. 
Reizungen der Venenwände oder Thrombosen wurden nicht beobachtet. Der 
Vorteil des Flumerin besteht darin, daß es ermöglicht, größere Mengen von Queck­
silber als bei irgendeinem anderen löslichen oder unlöslichen Präparat ein­
zuführen. Bei Früh- und Spätsymptomen hat es sich besonders bewährt, kommt 
aber, besonders in der Sekundärperiode, dem Salvarsan nicht gleich. Auf der 
andern Seite konnte es bei Kranken, die ein anderes Quecksilberpräparat 
(Stomatitis) und Salvarsan (Dermatitis, Ikterus) nicht vertrugen, ohne Zwischen­
fall angewendet werden. Dagegen mußte in 6,7% der Fälle die Behandlung 
wegen Erbrechen, blutiger Diarrhöen und Stomatitis unterbrochen werden. 
Andere Autoren sahen diese schweren Intoxikationen in 20,8% ihrer Fälle, aber 
halten das Präparat in Verbindung mit Arsenikalien besonders für die Früh­
syphilis für indiziert (Fox, GILDERSLEEVE und PRESTON, SNODGRASS). 

Die intravenöse Einverleibung des fein verteilten metallischen Quecksilbers 
wurde zuerst von FüRBRINGER bei Tieren zu experimentellen Studien an­
gewendet. Klinisch wurden diese Einspritzungen erst in den letzten Jahren 
mit einem Präparat aufgenommen, das zuerst unter dem Namen Lueside heraus­
gebracht wurde, der dann aber in Mercodel umgeändert wurde. Das Präparat 
wird in Ampullen verabreicht, die 500 mg metallischen Quecksilbers in einem 
sehr fein verteilten oder kolloidalen Zustand und 2,43 g Glykose enthalten. 
Der Inhalt der Ampulle wird beim Gebrauch in 50 ccm sterilen destillierten 
Wassers gelöst. Vor der Einspritzung muß diese Suspension mehrere Sekunden 
geschüttelt und mittels Baumwolle direkt in die Spritze filtriert werden. Die 
Injektion muß sehr schnell ausgeführt werden, weil sonst eine größere Menge 
Quecksilbers an den Wänden der Spritze haften bleibt (GAUVAIN und PERSKY). 
Von der Mischung werden 5-10 ccm, was einer Menge von 50-100 mg Queck­
silbers entspricht, zweimal wöchentlich eingespritzt. Da mindestens 7 Injek­
tionen gemacht werden müssen, so kann man auf diese Weise dem Organismus 
in kurzer Zeit eine viel beträchtlichere Menge Quecksilbers zuführen als ver­
mittelst löslicher Salze. Irrfolge der Empfehlungen dieses Präparates, das sich 
YoUNG auch bei Endarteriitis obliterans, die er als eine Kombination von Nerven­
und Gefäßsyphilis betrachtet, bewährte, wurden CoLE, HuTTON, RAUSCHKOLB 
und SoLLMANN von der amerikanischen Apotheker- und Chemikerkammer 
beauftragt, über das Präparat ein Gutachten zu erstatten. Sie kamen zu dem 
Resultat, daß das Präparat in den verschiedenen Stadien der Syphilis gute 
Resultate erzielt, daß aber die wiederholten Einspritzungen derartige entzündliche 
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Reaktionen der Venen hervorrufen und bei intramuskulären Injektionen die 
Schmerzen und die Gefahren der toxischen Wirkungen (deletäre Stomatitiden) 
so groß sind, daß der weitere therapeutische Gebrauch dieses Präparats vorder­
hand nicht zu rechtfertigen ist. Besonders interessant ist bei diesem Gut­
achten die folgende Tatsache. Unter den angestellten klinischen V ersuchen 
befanden sich 8 Kranke mit einem frischen Primäraffekt. Die Spirochäten 
verschwanden in einigen dieser Fälle so schnell wie beim Salvarsan, so daß die 
Ansicht begünstigt wird, daß Quecksilber eine "direkte spirochaeticide Wirkung 
ausübt". 

In einer später erschienenen Arbeit rühmen RoTHWELL und MALONEY nach 
Beobachtung von 81 Fällen das Präparat als ein wertvolles, in allen Stadien 
wirksames und schmerzloses intravenös anzuwendendes QuecksilbermitteL 
Bei sorgsamer Anwendung haben sie weder Thrombosen noch Phlebitiden 
beobachtet und Stomatitiden, die einen ernsteren Charakter annahmen, nur 
bei Dosen, die 5 ccm überstiegen, gesehen. 

Auch .das Hydrargyrum colloidale (Jonoide d'Hydrargyre, Electro-mercurol), 
das schon bei früheren Behandlungsmethoden mehrfach erwähnt wurde, ist 
in intravenöse Anwendung gezogen worden. Kolloide sind, wie erwähnt, 
bekanntlich an sich wasserunlösliche, nach besonderem Verfahren hergestellte, 
äußerst fein zerteilte chemische Stoffe. Die Ausscheidung aus dem Organismus 
ist aber, ähnlich den gelösten Salzen, eine sehr schnelle, die Nebenerscheinungen 
sind nicht geringfügig und auch die Verwendung in der Mischspritze bietet 
keinerlei Vorzüge (RoTHMAN). 

Ein chemisch-physikalisch verwandtes, nach den Angaben von A. und 
E. SAGI hergestelltes Präparat ist das Diphasol, eine molekulardisperse 
Lösung mercurioxybenzoesulfosaurer Salze mit einem Gehalt von 5% Queck­
silber (BRÜNAUER und ÜSTWALD, URBAN, LIEBNER, FENYÖ, LAMPRECHT). Das 
Diphasol, das neben einer spezifischen auch eine unspezifische Wirkung (Fieber, 
Vermehrung der Leukocyten) entfalten soll, wird zweimal wöchentlich, ge­
wöhnlich intravenös eventuell aber auch intramuskulär, je 1 ccm in kombi­
nierter Behandlung mit Neosalvarsan, das einmal wöchentlich gegeben wird 
oder auch im Mischspritzeverfahren angewendet. Zu einer Kur gehören 
20 Diphasol-Injektionen. Das Präparat wird gut vertragen, macht wenig 
Nebenerscheinungen, gehört aber zu den schwächer wirkenden Salzen (LöwEN­
FELD und M. WoLFF). 

Auch das Kalomel-Diasporal in verbesserter kolloidaler, hochdisperser Form 
wurde intravenös, stets mit Neosalvarsan kombiniert oder auch gemischt ver­
abreicht (TEICHMANN, ZWEIG, PüRCKHAUER). Das Präparat ist eine weiße, 
milchige, in durchscheinendem Licht rotgelbe Flüssigkeit, die in Ampullen mit 
einem Inhalt von 30 mg Kalomel hergestellt wird. Die Wirkung ist schwach 
und reicht an die der intramuskulär verabreichten unlöslichen Salze nicht heran 
(BARDACH, DYBOSKI, PLoss). Auch wurden bei seinem Gebrauch mehrfach 
anaphylaktische Exantheme beobachtet (FRANZ RosENTHAL, KLEEBERG). 

Das Kalomel als solches in 10foiger Aufschwemmung in Wasser und Trauben­
zucker wurde in einer Menge von 3 ccm in 4-5 tägigen Zwischenräumen intra­
venös von PODESTA, PETRESCU und anderen in Gebrauch genommen. Im 
ganzen wurden für eine Kur 8-12 Injektionen gemacht. Neben gelegentlichen 
lokalen Reaktionen an den Venenwandungen, die sich in Verdickung und 
Phlebitis mit Temperatursteigerung äußerten, wurde das schnelle Auftreten 
von Rezidiven nach Beendigung der Kur beobachtet. 

MATTO verwendete das auf elektrolytischem Wege von der Firma Zambeletti 
in Ampullen hergestellte Kalomel, fügte zur Verkleinerung der Dosis kleine 
Mengen destillierten Wassers hinzu und begann fast stets mit einer Dosis von 
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0,0025-0,005 g. In Kombination mit dem Arsenikpräparat 914 hält er diese 
Anwendung für geeignet, um das Hydrargyrum bicyanatum mit seinen häufig 
beobachteten schweren Darmerscheinungen zu ersetzen. 

Im allgemeinen läßt sich auf Grund der bisher vorliegenden klinischen Er­
fahrungen über die intravenösen Injektionen nur soviel sagen, daß sie auf der 
einen Seite Nebenerscheinungen und Intoxikationen nicht verhüten und auf 
der anderen Seite nur eine relativ schwache Wirkung ausüben, mithin eine 
genügende Dauerwirkung vermissen lassen. Die schnelle Einverleibung großer 
Dosen, die ebenso rasch wieder ausgeschieden werden, übt auf den Verlauf der 
Syphilis nicht annähernd den Einfluß aus, der durch die Depotbehandlung 
der unlöslichen Quecksilbersalze erzielt wird. 

Ähnliche Erwägungen sind auch am Platze bei der von LINSER eingeführten 
Mischspritzenbehandlung, die an einer anderen Stelle dieses Bandes eingehend 
erörtert wird. Nur ganz kurz soll hier angeführt werden, daß für diese Art der 
Behandlung von Quecksilberpräparaten Novasurol, Cyarsal, Embarin, Sublimat, 
Salvarsan, kolloidales Kalomel und andere Verwendung finden. 

Das Oyarsal (ÜELZE), das Kaliumsalz einer kernmerkurierten Oxybenzoesäure, 
das sich weder bei intramuskulärer noch bei intravenöser Anwendung bewährt hat 
(NEGENDANK), fand nur noch in der Mischspritze Verwendung, ist aber inzwischen 
gänzlich aus dem Verkehr gezogen. 

Statt des intravenösen benutzten PITOLESOU, ÜARNIOL und TuMESOU den 
intracarotidealen Weg, indem sie lösliche Quecksilbersalze, größtenteils aber 
Neosalvarsanlösungen mit angeblich gutem Erfolg bei Taboparalyse und Hirn­
syphilis anwendeten. Die Methode hat keine Anhänger gefunden. 

Die intraspinale Behandlung mit Quecksilberpräparaten und merkurialisiertem 
Serum wird an einer anderen Stelle dieses Handbuches besprochen werden. 

ICoEnbinierte ICnren. 
Unkenntnis über das Wesen und den Verlauf der Syphilis, über die Wirkungen 

und Nebenwirkungen des Quecksilbers und die dadurch bedingten Fehler in 
der Behandlung, sowie der Mangel jeglicher Individualisierung haben schon 
in den frühesten Zeiten neben dem Bestreben, das Quecksilber durch andere 
Mittel zu ersetzen, Veranlassung gegeben, teils um die schädlichen Einflüsse 
zu beseitigen, teils um die Wirkung zu verstärken, neben dem Quecksilber 
andere Mittel zu verabreichen. 

Die älteste Art einer derartigen Behandlung bestand in der gleichzeitigen 
Verabreichung von vegetabilischen Mitteln, über die in einem besonderen Abschnitt 
dieses Handbuches eingehend berichtet wird. Von den in früheren Jahrhunderten 
besonders viel gebrauchten Lignum Guajaci, Radix Bardanae, Decoctum Sarsa­
parillae compositum fortius und mitius werden die letzteren und das aus ihnen 
unter Zusatz von Quecksilber bereitete Decoctum Zittmanni noch jetzt in An­
wendung gezogen. Das letzte Präparat wird auch heute noch besonders von 
älteren Syphilidologen gern verabreicht und zwar in Fällen von torpiden 
ulcerösen Prozessen besonders bei anämischen und kachektischen Individuen 
und solchen, bei denen eine besondere Anregung des Stoffwechsels angebracht 
erscheint. In den letzten Jahren hat man die Wirkung dieser Abkochungen 
in moderner Auslegung als Reiztherapie oder Fernwirkung zu erklären ver­
sucht. 

Aus gleichen Erwägungen wurden seit Jahrhunderten die mit den eben 
erwähnten vegetabilischen Mitteln oder auf andere Weise herbeigeführten 
Schwitzkuren sowie Schwefel-, Jod-, Brom- und kochsalzhaltige Quellen zu 
Badezwecken, seltener als Trinkkuren zusammen mit Inunktionen in Gebrauch 
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genommen. Nähere Einzelheiten sind in dem betreffenden Kapitel dieses Hand­
buches zu finden. 

Daß das Jodkalium seit seiner Einführung in die Therapie durch WALLACE 
in Dublin und später andere Jodverbindungen mit Einreibungs- und anderen 
Quecksilberkuren mit bestem Erfolge angewendet werden, ist eine bekannte 
Tatsache. Zu gleicher Zeit ist in den geeigneten Fällen auch die weitere Kom­
bination mit Bäder- und Schwitzkuren von Wert. 

Bei der seit RrcoRDI, WrLLIAMS und SrMON feststehenden Tatsache der 
Wirkung auf tertiäre Prozesse ist das Jod mit der Schmierkur zugleich oder von 
vielen Syphilidologen nach jeder beendeten Quecksilberkur auch zur Beschleuni­
gung der Ausscheidung des Merkurs in Gebrauch genommen worden. 

Daß diese Kombination bei serpiginösen, knotigen und ulcerösen Spät­
syphiliden und bei schweren gummösen Erkrankungen der Knochen, Muskeln, 
Gelenke und Sehnen von besonderem Vorteil ist, wird allseitig anerkannt. 

Aber auch die löslichen Salze, ebenso wie das Salicyl- und Thymolqueck­
silber und das Mercutin sind zur gleichzeitigen Verwendung mit Jod geeignet. 

Dagegen sind, wie schon erwähnt, Jodpräparate zu vermeiden, wenn 
Kalomel in irgend einer Form gegeben wird, da sich das stark ätzende 
Jodquecksilber bilden kann. Hierüber liegen genügende Beobachtungen be­
sonders von seiten der Ophthalmologen vor. Ebenso bilden sich bei Kalomel­
einspritzungen und gleichzeitiger Joddarreichung leichter schmerzhafte Infil­
trate, die, wie angeführt, die Neigung zur Absceßbildung fördern können. 

Auch die gleichzeitige lokale Anwendung von anderen Quecksilber- und 
Jodpräparaten, wenn nicht eine ätzende Wirkung beabsichtigt wird, ist aus 
dem gleichen Grunde kontraindiziert. Beim innerlichen Gebrauch von Hydrar­
gyrum jodatum flavum, Hydrargyrum oxydulatum tannicum und Sublimat 
darf Jod ebenfalls nicht gleichzeitig verabreicht werden. Überhaupt ist bei 
dieser kombinierten Behandlung eine gewisse Vorsicht angebracht. 

Besonders beliebt ist die gleichzeitige Verwendung der verschiedenen Wege, 
auf denen das Quecksilber dem Organismus zugeführt werden kann. Diesem 
Vorgehen können mannigfaltige allgemeine oder individuelle Erwägungen zu­
grunde liegen. 

So sind Inunktionen und Injektionen in abwechselnder Folge aus thera­
peutischen oder zeitökonomischen Gründen oder weil die eine oder andere Art 
der Einverleibung nicht vertragen wird, gut miteinander zu verbinden. Metho­
disch begann EHLERS mit großen intravenösen Einspritzungen von Hydrargyrum 
benzoatum und setzte die Kur mit Einreibungen fort. In ähnlicher Weise ließen 
MARcus und WELANDER Quecksilbersäckchen tragen und gaben nebenbei 
Einspritzungen von Merkuriolöl. 

Die Verbindung von innerlicher Darreichung von Präparaten mit einer 
Injektions- oder Inunktionskur erfolgt größtenteils mehr aus äußeren Gründen, 
als daß ein bestimmter Heilungsplan verfolgt wird. 

Dagegen verabreichte LoMHOLT zur Beschleunigung der Wirkung als Ein­
leitung einer Schmierkur Kalomel (0,5) innerlich. 

Bestimmter liegen die Indikationen bei einer systematischen Anwendung 
von gelösten mit ungelösten Salzen. Man geht hier von dem Gedanken aus, 
zuerst ein Präparat anzuwenden, das schneller resorbiert wird, um dann zu dem 
länger im Organismus verweilenden wirksameren Mittel überzugehen. Hier ist 
wie überhaupt bei den kombinierten Kuren dem persönlichen Ermessen und 
der Phantasie des Therapeuten natürlich ein weiter Spielraum gelassen. Von 
löslichen Salzen kommen hierbei hauptsächlich in Betracht Asurol respektiv 
Novasurol, Enesol, Cyanquecksilber, Salyrgan, Embarin und andere. Ich selbst 
habe in vielen Fällen das Modenol vorgezogen, weil es vollständig schmerzlos 
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ist. Sind die ersten Einspritzungen reaktionslos verlaufen, so ist die Kur leichter 
durchzuführen und ein eventueller Widerstand des Kranken eher zu überwinden, 
selbst wenn das unlösliche Salz, was man nicht vorher wissen kann, Beschwerden 
macht. Von unlöslichen Salzen kommen Hydrargyrum salicylicum, Kalomel 
und vor allem Oleum einereuro in Betracht. 

Die Kombination geschieht dann in der Weise, daß man zur Einführung 
2-4-6 Einspritzungen eines gelösten und für den Rest der Kur 6-8 Injektionen 
eines oder mehrerer ungelöster Präparate folgen läßt, z. B. 2 Einspritzungen 
Modenol, 4 von Hydrargyrum salicylicum und 6-8 von Oleum cinereum. Man 
kann aber auch mit Hydrargyrum salicylicum (6 Einspritzungen) beginnen und 
die Kur mit Kalomel oder besser mit Oleum einereuro fortsetzen. VöRNER ver­
wendete folgende Kombination: Kalomel 0,55, Ernbarirr 1,25, Paraffin ad 12,0 
(wöchentlich 0,52 ccm). Die gelösten Salze sind in den letzten Jahren vielfach 
durch Wismutpräparate ersetzt worden, von denen die ungelösten wie die 
entsprechenden Quecksilberpräparate die wirksameren sind. Aber möglicher­
weise werden nach der vorherigen Anwendung von ungelösten Wismutver­
bindungen ungelöste Quecksilberpräparate schmerzhafter empfunden. Meine 
dahingehenden Beobachtungen köiUJen indessen auf Zufälligkeiten beruhen. 
Bei kombinierter Anwendung von Wismuten und Hg sind häufig heftige Zahn­
schmerzen beobachtet worden. FouQUET und M:rcHAUX behandelten in neuester 
Zeit hauptsächlich Fälle von Nervensyphilis mit einer Suspension von basisch­
kohlensaurem Wismut und Kalomel in Olivenöl, mit der sie in 2-3 tägigen 
Zwischenräumen Serien von 12-15 Einspritzungen verabfolgten. 

In welcher Weise die verschiedenen Kombinationen vorgenommen werden, 
soll man von den Symptomen, dem Verlauf, dem Zweck der Kur und nicht 
zuletzt von der Individualität des betreffenden Kranken abhängen lassen. 

Nachdem man erkannt hatte, daß die Therapia magna sterilisans des Sal­
varsans leider ein pium desiderium geblieben war und die Beobachtung von 
salvarsanresistenten Fällen allseitig bestätigt wurde, wird mit Ausnahme von 
wenigen Fanatikern, die auf klinischen Erfahrungen und experimentellen 
Ergebnissen beruhende kombinierte Quecksilber-Salvarsankur fast allgemein 
geübt. Hierbei darf nicht unerwähnt bleiben, daß, wie bereits im allgemeinen 
Teil ausgeführt wurde, eine große Reihe von Autoren das Quecksilber in 
dieser Kombination durch Wismut ersetzen, in dem sie einen mehr als voll­
wertigen Ersatz erblicken (EvENING). 

Ein definitives objektives Urteil auf Grund feststehender Tatsachen ab­
zugeben, ist man zur Zeit nicht in der Lage. Aber subjektiv stehe ich auf Grund 
eigener Erfahrungen, so angenehm auch die Anwendung des Wismut für Patienten 
und Arzt ist, nicht auf diesem Standpunkt. Die durchgreifende Wirkung des 
Quecksilbers, natürlich in zweckentsprechender Anwendung, ist erprobt, die 
des Wismuts kann erst nach einer längeren Reihe von Jahren festgelegt werden. 

Jedenfalls hat die kombinierte Quecksilber-Salvarsankur, bei der eventuell 
das Wismut auch miteinzuziehen ist, bei allen Nationen die überzeugtesten 
Anhänger und Fürsprecher gefunden. Sie erkennen alle den großen Vorteil an, 
die verschiedenen gegen die Syphilis erprobten Mittel gemeinschaftlich ein­
wirken zu lassen. 

Allerdings hat es auch nicht an Gegnern gefehlt, welche die bei dieser 
kombinierten Kur beobachteten Zwischenfälle auf das Quecksilber als das 
schädliche Agens zurückführten (WECHSELMANN, ErcKE u. a.). Die Unter­
suchungen von MARsCHALKO, LurTHLEN und anderen haben aber bewiesen, 
daß nicht das Quecksilber, sondern Überdosierung und mangelnde Individuali­
sierung als die Ursachen dieser Nebenwirkungen anzusehen sind. 
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Häufig wird bei den mit Salvarsan kombinierten Kuren die Schmierkur 
(A.RNING, ScHOLTZ, KRoMAYER und andere) bevorzugt, aber auch die ver­
schiedenen gelösten und ungelösten Salze, sowie auch innerlich verabreichte 
Hg-Präparate wie Hydrargyrum oxydulatum tannicum, Mergal, Merjodin 
und Kalomel werden ebenfalls in Anwendung gezogen. HoFFMANN stellt 
hierbei die ungelösten Quecksilber- und Wismutsalze in eine Linie, was, wie 
eben gesagt, mir nicht gerechtfertigt erscheint. 

Die gelösten Salze, und zwar besonders Sublimat, Novasurol, Cyarsal, 
Modenol, Embarin, Salyrgan, Enesol, Quecksilbercyanid, Hydrargyrum benzo­
atum und andere werden hierbei zweizeitig oder in Mischspritze verwendet. 
Von Salvarsanpräparaten werden Altsalvarsan, Neosalvarsan und Neosilber­
salvarsan, in Frankreich Rhodarsan und eine Reihe analoger Präparate bevor­
zugt. ScHOLTZ beginnt mit Salvarsaneinspritzungen, leitet dann eine energische 
Inunktions-und Injektionsbehandlung ein, die er noch durch das Tragenlassen 
eines Merkolintschurzes unterstützt, um dann noch einmal die Salvarsan­
behandlung zu wiederholen. Eine genaue Skizzierung der angegebenen Modi­
fikationen hier zu geben, ist nicht möglich, nur so viel ist an dieser Stelle 
anzuführen, daß im allgemeinen eine Dosis von 3,0-6,0 Salvarsan für eine 
Kur verlangt wird, wobei HoFFMANN rät, die Anfangsdosis bei Männern von 
0,45, bei Frauen von 0,3 zu wählen und dann jeden 4.-5. Tag oder zweimal 
wöchentlich eine Dosis von 0,6 respektiv 0,45 folgen zu lassen. Genauere 
Angaben finden sich in dem betreffenden Abschnitt dieses Handbuches. 

In letzter Zeit habe ich folgende Methode in der ambulanten Praxis bevor­
zugt. Die Kur beginnt mit 4-6 Einspritzungen eines gelösten Quecksilber­
oder eines ungelösten Wismutsalzes einen Tag um den anderen und wird dann 
mit zweimal wöchentlichen Einspritzungen (im ganzen 6-10) von grauem Öl 
fortgesetzt. Zwischendurch erhält der Patient in 6-7 tägigen Zwischenräumen 
Neosalvarsan, wobei ich nur bemerken möchte, daß die eben genannten großen 
Gesamtdosen nicht verabreicht wurden. Hervorheben will ich außerdem, daß 
ich mit Ausnahme bei der Abortivbehandlung nie mit Salvarsan und nie mit 
großen Dosen, sondern stets mit Quecksilber beginne. Bei diesem Vorgehen 
vermeidet man am ehesten schwere Zwischenfälle (0. RosENTHAL). 

GARAI und SPIEGEL empfehlen angelegentliehst die kombinierte Behandlung 
von Silber- resp. Neosilbersalvarsan, Mercurosal, beide intravenös verabreicht, 
und Jodkali in großen Dosen besonders bei metasyphilitischen Zuständen. 

Eine Kombination von Schmierkuren mit Northovan, einem Vanadiumsalz, 
ist nicht ZU empfehlen ( GOLDSCHLAG). 

Die kombinierten Kuren sind in allen Stadien der Syphilis von der Abortiv­
behandlung angefangen mit Erfolg zu verwenden und sind mit Ausnahme der 
progressiven Paralyse bei keiner spezifischen visceralen Erkrankung kontra­
indiziert. Im allgemeinen, das kann nur dringend wiederholt werden, ist mit 
Ausnahme bei der Abortivbehandlung die kombinierte Behandlung stets mit 
vorsichtigen Quecksilber- oder Wismutdosen zu beginnen. Weiche Erfolge 
diese Art der Behandlung zeitigt, sieht man am besten bei den schweren Er­
krankungen der parenchymatösen Organe und bei der Nervensyphilis. 

Ganz besonders aber- und das ist erst in den letzten Jahren zur allgemeinen 
Kenntnis durchgedrungen -, während man früher bei den gleich zu erwähnenden 
Erkrankungen die Anwendung des Quecksilbers fürchtete und selbst erste innere 
Kliniker die spezifische Ätiologie dieser Leiden in Abrede stellten, sind die 
kombinierten Quecksilber-Salvarsankuren verbunden mit dem Gebrauch von 
Jod bei den nach der Ansicht einiger Autoren in der Zunahme begriffenen 
Erkrankungen der Gefäße (Aortitis) und des Herzens von ganz besonderem 
Wert. Je früher diese Kuren begonnen werden, und je häufiger sie in richtigen 
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Zwischenräumen wiederholt werden, desto bessere Resultate sind zu erzielen, 
wobei, wie schon früher erwähnt wurde, neben der spezifischen auch die 
diuretische Wirkung der Quecksilberpräparate in die Erscheinung tritt ( GROEDEL 
und HUBERT, WonTKE). Der Vollständigkeit wegen soll noch hinzugefügt 
werden, daß DREUW eine Verbindung von Quecksilber, Arsen und Calcium 
empfohlen hat, indem er innerhalb einer Woche eine Einspritzung von 
Hydrargyrum salicylicum und zwei Injektionen von Arsen-Sanocalcin machte. 
Die Kur dauert ungefähr acht Wochen. Ferner vereinigten LoEPER, BERGERON 
und WAHRAM kolloidalen Schwefel mit Hydrargyrum bijodatum oder Hydr­
argyrum cyanat. in einer Ampulle zu einer Mischspritze. Sie erhielten gute 
Resultate bei Affektionen der Schleimhäute, der Cornea und der Gefäße. 

VILL hat nach einer kombinierten Kur von Salvarsan, Quecksilber und 
Kollargol intravenös einen Todesfall beobachtet und warnt daher vor dieser 
Kombination. 

Schließlich sei noch die modernste Kombination einer Quecksilber-Salvarsan­
kur mit einer unspezifischen Reiztherapie angeführt. Diese Behandlungsart 
.befindet sich noch in den Anfangsstadien. Hingewiesen sei hierbei auf die 
Arbeiten von ARZT, der hierzu das Transfusan, eine kolloidale Gummilösung, 
verwendet, während die von KYRLE empfohlenen fiebererregenden Milch­
injektionen keine Zustimmung fanden (WErss). WAGNER VON JAUREGG ver­
suchte vor der Malariaimpfung bei Paralyse die Kombination von Hydrargyrum 
succinimidatum und Tuberkulin. (Näheres über unspezifische Reiztherapie in 
dem Kapitel von PERUTZ in diesem Bande.) 

Zu erwähnen ist der Vorschlag von GILPIN und EARLY, um bei Zentral­
affektionen den Druck im Cavum cerebraspinale zu erniedrigen und dadurch 
den Durchtritt der Medikamente durch die Capillaren in den Spinalkanal zu 
erleichtern, während der Behandlung wiederholte Lumbalpunktionen vorzu­
zunehmen. Dementsprechend hat PILsBURG die Schmierkur mit 14 tägigen 
Punktionen, bei denen 25-30 ccm Spinalflüssigkeit abgelassen wurden, ver­
bunden. Von lO Fällen von Tabes, Paralyse und Cerebraspinalsyphilis konnte 
nur in einem Falle eine Besserung bemerkt werden, die anderen Fälle blieben 
unverändert. 

Innere Behandlung. 
Die unsicherste und unzuverlässigste Methode der Behandlung ist die Dar­

reichung des Quecksilbers per os. Die Gründe hierfür sind mannigfaltig. Ab­
gerechnet davon, daß das Quecksilber in seinen verschiedenen Präparaten 
Reizzustände des Magens und des Darms hervorruft, ist die Dosis, die zur 
Resorption gelangt, fast stets gering und unberechenbar. Infolgedessen ist 
nur eine längere Zeit fortgesetzte Zufuhr - und das ist infolge der auf­
tretenden Störungen nicht immer möglich - imstande, die größere Menge 
des auf anderem Wege einverleibten Quecksilbers zu ersetzen. Der Darm­
katarrh als solcher bildet an sich auch wiederum eine Ursache, daß ein großer 
Teil des eingenommenen Medikamentes, ohne resorbiert zu werden, wieder 
ausgeschieden wird. Daher sollte man prinzipiell die innere Behandlung nur 
in den Fällen anwenden, in denen aus äußeren, zwingenden Gründen eine andere 
Art des therapeutischen Handeins absolut unmöglich ist. Höchstens könnte 
man sie auch als Notbehelf einer Zwischenkur betrachten. Der Hinweis in den 
verschiedensten Arbeiten und Lehrbüchern, daß man bei leichteren Fällen die 
interne Behandlung in Anwendung bringen könne, ist insofern anfechtbar, 
als man über den weiteren Verlauf des einzelnen Falles auch heute noch nicht 
irgendwelche bestimmten Anzeichen besitzt, und daß gerade die als leicht an­
genommenen und dementsprechend behandelten Fälle einen großen Prozentsatz 
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der späteren Erkrankungen von Hirn und Rückenmark liefern. Auch darf 
man nicht außer acht lassen, daß die Pillenform, in der die in Betracht kommenden 
Präparate öfter verabreicht werden, insofern nicht günstig ist, als sie eine sorg­
same Verarbeitung voraussetzt, was nicht immer der Fall ist, und daß durch 
längeres Lagern das Medikament in dieser Form jede Wirksamkeit verliert, 
da es unverdaut durch den Darmkanal hindurchgeht. Um den Darmstörungen 
vorzubeugen, tut man gut, was vielfach empfohlen wurde, allen innerlich ver­
abreichten Quecksilberverbindungen Opiate in der entsprechenden Dosis hinzu­
zusetzen, aber selbst dieser Zusatz erweitert nicht die engen Grenzen dieser 
Art der Einverleibung. Lange Zeit hindurch war die an sich sehr bequeme 
von BoERHAVE und VAN SWIETEN in Aufschwung gebrachte interne Darreichung 
unter dem mächtigen Einfluß von RmoRD und FouRNIER in Frankreich, England 
und Amerika fast die einzige Form der Behandlung und auch heute noch ist ihr 
Gebrauch in diesen Ländern häufiger als in Deutschland. 

Die seit alters her am meisten angewendeten Präparate sind das Sublimat 
und das Kalomel. Als Folge der modernen Anschauungen ergibt sich, daß eine 
Anzahl der nachfolgenden Verordnungen nur noch geschichtlichen Wert haben. 

Der Liquor von VAN SWIETEN - als "Liqueur de VAN SWIETEN" auch 
heute noch in Frankreich im Gebrauch - hat folgende Zusammenstellung: 

Hydr. bichlor. corros. 0,1 
Spir. vin. dilut. s. Spirit. frumenti ad 100,0 

evtl. mit Zusatz von Natr. chlor. 2,5. 

Hiervon werden 2-3 Kaffeelöffel, da der Geschmack widerlich ist, in Milch, 
Kaffee oder schleimigem Vehikel 1h-1/ 2 Stunde nach der Mahlzeit genommen. 

Eine spätere, modifizierte Vorschrift (MüLLER, STERN) lautet: 
Hydr. bichlor. corros. 0,02 
Natr. chlorat. 2,0 
Aq. destill. 175,0 
Succ. Liquir. depur. 5,0 

Von dieser Lösung wird dreistündlich ein Eßlöffel verabreicht. 
Sehr verbreitet und beliebt, aber jetzt veraltet und kaum mehr in Gebrauch, war die 

DZONDische Kur mit Sublimatpillen, die auch schon vorher von RICORD und DuPUYTREN 
angewendet worden waren. Die modifizierte Vorschrift lautet: 

Hydrarg. bichlor. corros. 0,25-0,5 
Extr. opü 0,25 
Argill. s. Micar. pan. alb. q. s. ut f. c. aq. dest. pilul. Nr. 50. 

(Das mit Extrakten verarbeitete Sublimat ist größtenteils zersetzt.) Hiervon wird dreimal 
täglich während der Mahlzeit eine Pille genommen, bis auf 5 Pillen gestiegen und gegen 
Ende der Kur wieder auf 3 Stück zurückgegangen. 

DzoNDI ließ Hydr. bichlor. corros. 0,72 zu 240 Pillen verarbeiten. Am l. Tag ließ er 
hiervon 4 Stück nehmen und jeden 3. Tag um 2 Stück steigen. Am 27. Tage war auf diese 
Weise die Zahl von 30 Pillen ( = 0,09 Sublimat) erreicht. Selbstverständlich waren mehr 
oder minder heftige Darmkatarrhe die regelmäßige Begleiterscl);einung. 

Der Aether mercurialis ist eine Lösung von Sublimat in Ather, der tropfenweise in 
schleimigem Vehikel verabreicht wird. 

Das Kalomel hat sich besonders bei der Behandlung der kongenitalen Syphilis 
in einer Dosis von 0,01-0,03 in Pulverform bewährt und ist auch heute noch 
mit Recht im Gebrauch. 

Für Erwachsene ist die Dosis eine dementsprechend höhere (0,05-0,1) 
(BoERHAVE). Eine früher viel gebrauchte Verordnung (SIMON) lautete: 

Hydrarg. chlor. mit. 0,6 
Pulv. rad. Althaeae 
Extr. Conii ää 2,0 
Opii puri 0,1 

M. f. pilul. No. 60. 

Hiervon wurden abends 4 Pillen mit allmählicher Steigerung genommen. 
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Die ursprüngliche Vorschrift von RICORD lautete: 
Hydrarg. chlorat. mit. 1,0 
Pulv. herb. Conii mac. 
Sapon. medic. ää 2,0 

Pill. 20. Täglich I Pille zu nehmen, 
jeden 5. Tag um eine Pille bis auf 3 Stück pro Tag zu steigen. 
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In neuerer Zeit (1923) wurde das Kalomel wieder in großen Dosen von MlLIAN 
empfohlen. Nach Analogie der in 8 tägigen Zwischenräumen eingespritzten 
unlöslichen Präparate wendete er Kalomel per os in großen intermittierenden 
Dosen an. Die Wirkung soll eine beträchtliche sein. Säuglinge und ganz junge 
Kinder vertragen Dosen bis zu 0,1, die jeden 6. Tag verabreicht werden. Nur 
1-2 Tage anhaltende Darmstörungen sollen mitunter zur Beobachtung kommen. 
Erwachsene erhalten unter Umständen bis zu 1 g Kalomel mit Zusatz von 1 g 
Wismut und müssen an dem betreffenden Tage alle abführenden Speisen ver­
meiden. MILIAN empfiehlt diese Art der Darreichung besonders in Fällen von 
Ikterus nach Salvarsan. 

Auch bei der einige Zeit in Deutschland im Gebrauch gewesenen WEINHOLD­
sehen Kurmethode wurden abends 2 Dosen von 0,6-1,0 Kalomel in halb-
stündigem Zwischenraum verabreicht. . 

Mit dem von SAXL im Jahre 1924 empfohlenen Kalomel-Metem, einer Kalomel­
Suspension, die peroral verabreicht wird, sind auf der FINGERSehen Klinik 
Versuche gemacht worden, die aber kein besonderes Resultat ergeben haben. 

Auch das metallische Quecksilber ist seit Jahrhunderten gegen Syphilis 
innerlich verabreicht worden. 

Anfang des 16. Jahrhunderts waren die durch Franz I von Frankreich bekannt 
gewordenen Pillen des Seeräubers HAYREDDIN BARBAROSSA im Gebrauch, die 
Quecksilbermetall vermischt mit Terpentin enthielten. Lange Zeit war in 
Deutschland offizinell der Mercurius gummosus Plenkii, der das mit Zucker, 
Gummi, Kreide und Magnesia verriebene Quecksilber (Mercurius extinctus) 
enthielt. 

Die "blue pills", Pilulae coeruleae wurden nach einer von ihm angegebenen 
Modifikation als HuTCHINSONsche Pillen besonders in England, auch heute 
noch, speziell in der Kinderpraxis, vielfach verwendet. Jede Pille soll enthalten: 

Hydrarg. c. creta 0,12 
Pulv. Doveri 0,06-0,12. 

Im ganzen sollen dreimal täglich eine Pille genommen werden. In größeren Dosen 
wirkt es als gutes Laxans. Dieselbe Masse, zu Pulver verarbeitet, ist als "grey 
powder" bekannt. 

Die von CuLLERIER und SEDILLOT verordneten Pillen enthielten das metallische Queck-
silber in Form der grauen Sa,lbA. Die Formel lautet: 

Ungt. Hydrargyr. 9,0 
Sapon. medicat. 6,0 
Amyl. q. s. ut f. pilul. No. 80. 

Hiervon ist dreimal täglich eine Pille zu nehmen. 
LANG modifizierte die Vorschrift in folgender Weise: 

Ungt. Hydrarg. Ianolin. (50%) 6,0 
Extr. opii 0,5-1,0 
Sacch. lact. 14,0 
M. f. pilul. No. 120. 

S. 3-6-9 Stück in langsam steigender Dosis zu nehmen. 

Die Jodverbindungen des Quecksilbers, denen RICORD die gleichzeitige 
Wirkung beider Medikamente zuschrieb, sind vor allem in Frankreich, aber auch 
in Deutschland und hier besonders bei der kongenitalen Lues in Gebrauch gewesen 
und auch jetzt noch {LECLERC) vielfach in Verwendung. 
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In erster Reihe steht hier das Hydrargyrum jodatum flavum s. Protojoduretum 
Hydrargyri. Die ursprüngliche RICORDsche Vorschrift lautete: 

Hydrarg. jodat. flav. 
Lactucar. iiA 3,0 
Extr. opü aquos. 1,0 
Extr. Conü 0,6 

M. f. pilul. No. 60. 

Hiervon wurde abends 1/4 Stunde nach dem Essen, später morgens und abends 
je eine Pille genommen. Nach dem Code Franf)ais erhielten die Pillen später 
folgende Zusammensetzung: 

Hydrarg. jodat. flav. 5,0 
Extr. opü 2,0 
Conserv. rosar. 10,0 
Pulv. rad. Liquir. q. s. ut f. pilul. No. 100. 

Die Dosis ist dieselbe wie bei der RICORDschen Vorschrift. Um die Überführung 
in das ätzende Quecksilberjodid zu vermeiden, ist der gleichzeitige Gebrauch 
von Jodkalium, Chlornatrium und Chlorammonium zu vermeiden. 

In England hatte folgende Formel Geltung: 
Hydrarg. jodat. flav. 
Pulv. Zingiber. iiA 4,0 
Conserv. rosar. 8,0 

M. f. pilul. No. 120. 

Die in Österreich und Deutschland üblichen Vorschriften sind die folgenden: 
Hydrarg. jod. flav. und Hydr. jodat. flav. 1,0-1,2 
Extr. opü iiA 0,5 Extr. Rhei 
Pulv. et succ. Liquir. q s. Extr. Cannab. indic. iiA 0,1-0,12 

ut f. pilul. No. 50. Pulv. rad. Rhei q. s. 
ut f. pilul. No. 50. 

Die letztere Verordnung habe ich in früheren Jahren mit zufriedenstellendem 
Erfolg verwendet. 

In Pulverform (0,01) wird es dreimal täglich mit Pulv. gummos. in Milch 
verabreicht (ARNING). 

Auch das Hydrargyrum bijodatum rubrum hat, von BIETT in die Therapie 
eingeführt, gewöhnlich mit Jodkali in Verbindung weite Verbreitung gefunden. 
BIETT ließ 1,0 g des Salzes in 50 g Spiritus lösen und hiervon 10-20 Tropfen 
in Wasser nehmen, besonders bei Kombination von Tuberculo-Scrophulose 
und Syphilis. Die RwoRnsche Formel lautete: 

Hydrarg. bijod. rubr. 0,1 
Kalii jodat. 8,0 
Solve in Decoct. Sarsaparill. 150,0 
Sir. sim.pl. 30,0. 

Hiervon wurde 2-3 mal täglich ein Eßlöffel voll genommen. 
Der in Frankreich gebrauchte Sirop de GIBERT hat folgende Zusammensetzung: 

Hydrarg. bijodat. rubr. 0,20 
Kalii jodat. 10,0 
Aq. destill. 10,0 
Sirup. Aurant. 480,0. 

v. GRAEFE verwendete besonders bei Iritis folgende Vorschrift: 
Hydrarg. bijodat. rubr. 0,25 
Kalü jodat. 3,0 
Aq. destill. 10,0 
Sir. sacch. 50,0. 

Hiervon wurde zuerst ein Teelöffel voll gegeben und allmählich die Dosis erhöht. 
D:ERETs Elixir (jodo-tanninsaures Quecksilber), Ende des vorigen Jahr­

hunderts in Frankreich im Gebrauch, enthält in einem Eßlöffel 0,01 Quecksilber­
bijodid und 0,05 Jod.kali. Die Dosis beträgt 2 Eßlöffel täglich. 
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In neuerer Zeit ist besonders für tertiäre Lues die Kombination der beiden 
Medikamente, um die Schädlichkeiten für den Magen auszuschalten, in dünn­
darmlöslichen Gelatinekapseln sogenannten Geloduratkapseln empfohlen worden 
und zwar als: 

Gelokal 0,2 (Kal. jod. 0,2, Hydr. bijod. rubr. 0,02), 
Gelokal 0,5 (Kal. jod. 0,5, Hydr. bijod. rubr. 0,005). (Firma Pohl.) 

Hiervon sind 2-3 Kapseln täglich nach der Mahlzeit zu nehmen. 
Auch das Doppelsalz Hydrargyrum bijodatum rubrum cum Hydrargyr. 

chlorat. ( Quecksilberchlorjodür) fand zwar größtenteils äußerlich in Salben­
form (Hydrargyrum bijodatum ruhrum I ,0, Kalomel 3,0 Ungt. simpl. 50,0 bis 
100,0), aber auch in Pillen, in Dosen wie das Sublimat, Anwendung. 

In ähnlicher Weise wurden auch die meisten anderen, bei der subcutanen 
respektiv intramuskulären Darreichung erwähnten Quecksilberverbindungen 
innerlich verabreicht, doch hat diese Tatsache nur historische Bedeutung. 

Zu erwähnen ist hier zuvörderst eines der ältesten Mittel, das Hydrargyrum 
oxydatum flavum (DE Vwo, MATTHIOLUS, BERG, BLAsrus) und das rote Präcipitat 
in Dosen von 0,03-0,06. Das letztere fand Verwendung bei der BERGsehen 
Kur, bei der es zusammen mit Stibium sulfuratum nigrum in steigenden 
Dosen verordnet wurde. Ferner muß angeführt werden: BÄRENSPRUNGs 
Quecksilberalbuminatkttr, bei der eine Mischung von Sublimat, Ei, Wasser 
und Salmiak verwendet wurde, eine Modifikation des noch Kochsalz ent­
haltenden Liqueur mercuriel normal (MrALHE). 

Auch Hydrargyrum bichlor. aethylatum (Quecksilberäthylchlorid) 0,005 pro 
dosi in wässriger Lösung (PRÜMERS) ist kaum mehr im Gebrauch. 

Hydrargyrum bromatum und Hydrargyrum bibromatum ( Quecksilberbromür 
und Quecksilberbromid) -in Wasser schwer, dagegen in Alkoholleicht löslich -
waren in Frankreich lange Zeit beliebt. 

Das essigsaure Quecksilberoxyd mit Manna bildete den Hauptbestandteil 
der KEYSERschen Pillen und das weinsaure Quecksilberoxyd den des Liqueur 
de Pressavin (Eau vegldo-mercurielle). 

Hydrargyrum lacticum neutrale wurde an Stelle von Sublimat wegen geringerer 
Reizung des Magens und Darms in I 0 f 00 iger Lösung oder in Pillen empfohlen 
(GAUCHER, MARFAN). 

Hydrargyrum hermophenylicum wird in einer Dosis von 0,04-0,08 in Form 
von Pillen oder folgender Mixtur verabreicht: 

Hydrarg. hermophenyl. 0,5 
.Aq. destill. 10,0 
Sir. cort. aurant. 100,0 
Vini malac. q. s. ad 250,0. 

Hiervon sind zweimal täglich ein Eßlöffel voll bei den Mahlzeiten zu nehmen. 
Das Sozojodolquecksilber ist mit Jodkali zusammen als Jodquecksilber­

präparat in einer Dosis von 0,05 verabreicht worden (SCHWIMMER). 
Unter dem Namen Merjodin ist ein Sozojodolguecksilberpräparat in Tabletten­

form hergestellt worden, das im allgemeinen gut vertragen wird. Jede Tablette 
enthält 0,008 Sozojodolquecksilber, was einem Gehalt von 0,0033 g metallischem 
Quecksilber und 0,002I g Jod entspricht. Hiervon werden täglich 3-6 Stück 
nach der Mahlzeit verabreicht (M. v. ZEISSL). Von den auch sonst noch im 
Gebrauch befindlichen Verbindungen sind das Hydrargyrum cyanatum und 
das Hydrargyrum benzoicum - beide in Dosen von 0,005-0,01 -anzuführen. 
Das Hydrargyrum phosphoricum oxydulatum und das Hydrargyrum oxydatum 
sulfuricum basicum (Turpethum minerale) dagegen haben nur historischen Wert. 

Handbuch der Haut- u. Geschlechtskrankheiten. XVIII. ll 
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Auch das Hydrargyrum colloidale (Hyrgol), das schon bei der Einreibungs­
kur erwähnt wurde, soll wenig Verdauungsstörungen machen und schnell 
resorbiert werden (ScHOLEM). Die Verordnung lautet: 

Hydrarg. colloid. 0,3-1,0 
Boli albae 
Glycerin. ää q. s. ut f. pilul. No. 30. 
Consp. Bolo alb. 

Hiervon sind dreimal täglich 1-2 Pillen nach der Mahlzeit zu nehmen. 
In Frankreich ist als Hectargyre A und B eine Kombination des dortigen 

Arsenobenzolpräparates Hectine (0,1 respektiv 0,2) mit Quecksilber (0,005 
respektiv 0,01) hergestellt worden. Dasselbe wird in Lösung, dreimal täglich 
20 Tropfen ( = 0,5 Hectine und 0,005 Hg) verabreicht. Die Wirkung ist mäßig 
und leicht toxisch (s. Einspritzungen). 

Das Mercurol mit 100fo Hg-Gehalt ist ein Präparat, das bei Einwirkung von 
Nukleinsäure, die aus Hefezellen gewonnen wurde, auf Quecksilberoxyd entsteht. 
Die Dosis beträgt 0,05-0,1 zweimal täglich (AYRES, DREESMANN}. Das Präparat 
hat keine Verbreitung gefunden. 

Ein ähnliches Präparat, das in Tabletten gegeben wurde, ist das Lusal 
(Hydrargyrum cum nucleino compositum (ODSTRCIL). 

Als Luesan waren Quecksilber-Glidine-Tabletten empfohlen worden, die 
0,005 g an Pflanzeneiweiß gebundenes Quecksilber enthalten. Die Dosis betrug 
dreimal täglich eine Tablette. Als Antiluetikum ist dieses Präparat nicht mehr 
im Gebrauch. 

Von KoBERT wurde das Haemolum hydrargyro-jodatum hergestellt, das neben 
Eisen,. das aus Tierblut gewonnen wird, 130fo Quecksilber und 280fo Jod enthält. 
Das Präparat wurde besonders bei anämischen Kranken im sekundären und 
tertiären Stadium verwendet (RILLE}, darf aber nur bei intaktem Magen- und 
Darmtraktus in Anwendung gezogen werden (JoRDAN). 

Die Verordnung lautet : 
Haemol. hydrargyro- jodat. 5,0-8,0 
Opii puri 0,5-0,8 
Extr. et pulv. Quassiae q. s. ut f. pilul. No. 50. 

Hiervon sind täglich 4-8 Pillen zu nehmen. 
Von moderneren Präparaten ist besonders das Hydrargyrum oxydulatum 

tannicum auch als Hydrargotin bekannt, zu erwähnen (LuSTGARTEN}, das einen 
Quecksilbergehalt von 40-50% hat und am besten mit Zusatz von Opium in 
Oblaten oder Pillenform verabreicht wird. Das Mittel wird viel verwendet 
und ist unbedingt empfehlenswert. Die Verordnung lautet: 

Hydrarg. oxydul. tannic. 5,0 
Opii puri 0,5 
Pulv. et succ. Liquir. q. s. ut f. pilul. No. 50. 

Hiervon ist dreimal täglich eine Pille, am besten, wie alle innerlichen Queck­
silberverbindungen, nach der Mahlzeit zu verabfolgen. 

Auf gleicher Höhe steht das viel empfohlene Mergal (Hydrargyrum cholicum), 
das bei einem Gehalt von 19,50fo Quecksilber aus einem Gemisch von einem 
Teil cholsaurem Quecksilberoxyd mit 2 Teilen Tannalbin besteht und in weichen, 
keratinierten Kapseln verabreicht wird (Boss, SAALFELD, EHEMANN, HöHNE 
u. a.). Jede Kapsel enthält 0,05 Quecksilber und 0,1 Alburnen tannicum. Da 
nach OVERBECK und GoRUP-BESANEZ die Leber dasjenige Organ ist, in dem das 
Quecksilber am längsten nachzuweisen ist, so ging Boss von dem Gedanken 
aus, ein Präparat darzustellen, das zu diesem Organ eine große Affinität hat. 
Die Kapseln werden bei vollem Magen zunächst dreimal täglich eine und in 
allmählicher Steigerung bis zu 9-10 Stück pro Tag genommen. Für eine Kur 
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sind 200-350 Kapseln notwendig. Das Präparat wird im allgemeinen gut 
vertragen. 

Merlusan ist eine Tyrosinquecksilberverbindung mit 52,8% Quecksilber­
gehalt, die in Tablettenform hergestellt wird. Die Dosis beträgt dreimal 
täglich eine Tablette. Das Präparat hat keine nennenswerte Verbreitung 
gefunden (BucHTALA, MATZENAUER, ScHROEDER). 

Lokale Anwendung. 
Die lokale Anwendung des Quecksilbers ist schon in den frühesten Zeiten 

geübt worden und erfüllt auch heute noch die verschiedensten Indikationen. 
Im allgemeinen kann man sagen, daß sie ein recht hoch einzuschätzendes Unter­
stützungsmittel der allgemeinen Kur bildet. Im besonderen ist sie mit Erfolg 
für folgende Zwecke zu empfehlen: 

Ulceröse Prozesse zum Stillstand zu bringen, zu reinigen und deren Über­
häutung zu beschleunigen, die Resorption von Infiltraten und hartnäckigen 
Symptomen zu unterstützen, und schließlich den Patienten selbst und seine 
Umgebung vor der Gefahr der Übertragung zu bewahren. 

Zu diesem Behufe sind die verschiedensten älteren und neueren Präparate 
des Quecksilbers und zwar als Pulver, Lösung, Salben, Pflaster, Stäbchen und 
Zäpfchen herangezogen worden. 

Das am meisten verwendete Präparat ist das schon von MATTHIOLUS im 
Jahre 1535 empfohlene Emplastrum mercuriale oder Emplastrum Hydrargyri, 
das einen Ersatz des alten, nicht mehr hergestellten Emplastrum de Vmo, nach 
dem Leibarzt des Papstes Julius II so benannt, bildet. Das in Frankreich 
noch jetzt gebräuchliche Sparadrap de Vmo ist ein Ernplastrum adhaevisum 
mit einem Gehalt von 20% Quecksilber. Den gleichen Gehalt hat das in Deutsch­
land und Österreich hergestellte graue Pflaster, während es in anderen Ländern 
bis zu 35% Hg enthält. Die Zusammensetzung nach der deutschen Pharmakopoe 
ist jetzt die folgend,e: 2 Teile Quecksilber, 1 Teil Wollfett, 1 Teil gelbes Wachs, 
6 Teile Bleipflaster. Man verschreibt es am besten als Emplastrum mercuriale 
extensum oder der besseren Klebkraft wegen als Emplastrum mercuriale molle 
nach folgender Vorschrift: 

Empl. mercur. 
Empl. sapon. ää 15,0 

M. f. empl. 

oder Empl. mercur. 
Empl. Lithargyr. moll. ää 50,0 

M. f. empl. 

Sehr brauchbar ist auch das von UNNA angegebene und von Beiersdorff 
hergestellte .graue Pflaster Quecksilberguttaplast. 

Das auf festerem, hautfarbeneu Baumwollstoff gestrichene Hydrargyrum­
paraplast (Beiersdorff) eignet sich besonders, an sichtbaren Stellen getragen 
zu werden. In ähnlicher Weise werden auch andere Verbindungen, wie Sublimat, 
gelbes Quecksilberoxyd und andere in Form fertiger PflastermuHe hergestellt. 

Den allgemeinen angegebenen Indikationen entsprechend ist der Gebrauch 
des grauen Pflasters speziell bei der Sklerose, lokalisierter Drüsenschwellung, 
Spätsyphiliden der Haut und der Nägel und besonders bei Psoriasis palmaris 
und plantaris (Clavi) von Vorteil. 

Das Vollemplastrum mercurii colloidalis mit 10% Quecksilbergehalt ebenso 
wie das Unguentum mercurii colloidalis bieten keinerlei Vorzüge. 

Viel verwendet wird auch bei nässenden und oberflächlich ulcerierenden 
papulösen Prozessen das Unguentum Hydrargyri praecipitatum album oder 
Unguentum Hydrargyri amidato-bichloratum. In fast allen Staaten hat es 
einen gleichmäßigen 10% Quecksilbergehalt. Die Vorschrift lautet: H ydrar­
gyri praecipitati albi 1,0, Unguentum Paraffini 9,0. Man kann natürlich 

n• 
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je nach Bedarf eine andersprozentige Salbe herstellen lassen oder durch Zu­
satz von Bismuthum subnitricum in gleichem Prozentsatz mildern oder auch 
durch Zusatz von Sublimat verschärfen. Bei Erscheinungen im Gesicht empfiehlt 
sich die von SIGMUND angegebene Vorschrift: 

Hydrarg. praec. alb. 0,3 
Carmini 0,03 
Ung. lenient. 6,0. 

Das Sublimat (Hydrargyrum bichloratum corrosivum) hat eine sehr aus­
giebige Verwendung in den verschiedensten Formen gefunden. 

In wässriger Lösung (1,0: 10 000) zum Pinseln bei ulcerösen Prozessen der 
Mundhöhle und der Nase, zu Spülungen in der Scheide oder eventuell für diese 
Teile als Spray in folgender Zusammensetzung: Sublimat 0,05-0,5, .Äther 
sulf., Alcohol aa 25,0. Jedoch ist bei jeglicher Anwendung des Sublimats auf 
allen Schleimhäuten die größte Vorsicht wegen leicht erfolgender schwerer 
Intoxikationen zu beachten. 

Historisch erwähnt zu werden verdient die Solutio Plenkii, die eine meist 
spirituöse Lösung von Sublimat mit Zusatz von Essigsäure darstellte und zur 
Zerstörung von Wucherungen auf syphilitischen Geschwüren gebraucht wurde, 
Mit ihr auf gleicher Stufe stand der Liquor corrosivus camphoratus oder Solutio 
Freibergii, der folgendermaßen zusammengesetzt war: Hydrargyr. bichlorat. 
corrosiv. 3,0 Camphor. trit. 1,5, Spiritus 50,0. Hiervon wurde eine wässrige 
Lösung von 1: 50-1: 100 angefertigt. 

In neuerer Zeit wurde bei ulcerösen Prozessen die 1 Ofo Sublimatbenzoetinktur 
in der Weise verwendet, daß mit ihr angefeuchtete Gaze mit Billrotbatist bedeckt 
und mit Leukoplast befestigt wurde. 

Bei spezifischen Mfektionen der Nägel und des Nagelbettes sind vor der Ein­
wicklung mit grauem Pflaster Sublimathandbäder (1: 1000) von Vorteil. 

Für die syphilitische Alopecie, die sehr häufig mit Seborrhoea furfuracea 
vergesellschaftet ist, sind Waschungen mit 1/ 2-1 Ofo überfetteten Sublimatseifen 
oder der Gebrauch folgenden Haarwassers von Vorteil (GAUCHER): 

Hydrarg. bichlor. corros. 0,2 
Chlor. hydr. cryst. 4,0 
Resorcin. 2,0 
01. ricin. 1,0 
Alcohol. (90%) 150,0 
Tinct. Chin. 50,0. 

Alkoholische und ätherische verschiedenprozentige Lösungen, wie schon 
angeführt, sowie auch solche (1 Ofo-lOOfo) mit Glycerin und Collodium elasticum 
wurden vielfach zu oberflächlichen oder tieferen Touchierungen in Anwendung 
gezogen. 

Für Clavi syphilitici ist, während Nachts graues Pflaster oder graue Salbe 
gebraucht wird, für den Tag folgende Lösung von Vorteil: 

Hydrarg. bichlor. corros. 
01. lin. recent. ää 1,0-2,0 
Coll. elastic. ad 20,0. 

In Salbenform wurde das Sublimat in 1 Ofo0-1 Ofoiger Mischung bei den 
verschiedensten spezifischen Erscheinungen und auch als Prophylacticum 
(0,30fo) benutzt. 

In Frankreich sind bei Nasen- und Rachengeschwüren Sublimatzigarren häufig verwendet 
worden. Ihre Bereitung geschieht in der Weise, daß Tabakblätter mit Sublimatlösung 
getränkt und zur Bildung von Quecksilberoxyd, das später reduziert wird, mit Kalilauge 
bestrichen werden. 

Die früher viel gebrauchte Aqua phagedaenica (yellow mercuriallotion) war eine Lösung 
von 1 Teil Sublimat in 300 Teilen Aq. calcariae, wodurch ein orangegelbes Präcipitat von 
Quecksilberoxyd entsteht, das zum Verband von torpiden, syphilitischen Geschwüren 
verwendet wurde. 
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Das Kalomel wird am meisten in Pulverform rein oder vermischt bei den 
verschiedensten ulcerativell spezifischen Prozessen verwendet, wobei sich durch 
die Berührung mit Eiweißstoffen Sublimat bildet. Dieser Vorgang wurde durch 
die LABARRAQUEsche Methode bezweckt, indem die Papeln vor dem Aufstreuen 
von Kalomel, das gewöhnlich mit gleichen Teilen Amylum vermengt war, mit 
aq. chlori oder einer Kochsalzlösung angefeuchtet wurden. Bei ulcerierten 
Sklerosen mischt man das Kalomel am besten mit gleichen Teilen Dermatol, 
zu Einblasungen in den Pharynx oder in den Kehlkopf nimmt man 1 Teil Kalomel 
mit 10 Teilen Milchzucker und bei Affektionen im Naseninnern als Schnupf­
pulver in gleichem Verhältnis oder mit Zusatz von Hydrargyrum oxydatum 
ruhrum oder Hydrargyrum oxydatum flavum. Als Salbe (1: 9 Ung. Paraff.) 
ist es nur in der Augenheilkunde und in stärkerer Konzentration (331/ 3%) noch 
zu phrophylaktischen Zwecken in Verwendung (METSCHNIKOFF). Bei Sklerosen 
der Harnröhre sind Stäbchen nach folgender Vorschrift von Vorteil: 

Calomel. 1,0 
Cocain. muriat. 0,05 
01. cacao q. s. ut f. bacill. urethr. longitudine 2 cm. 

An deren Stelle kann man auch Harnröhrenstäbchen aus Ernplastrum mercuriale 
herstellen. In ähnlicher Weise sind auch Globuli vaginales zu verschreiben: 

Calomel. 0,2 
Ol. cacao 1,0 
M. f. glob. vagin. 

Als lokales Mittel ist auch das Kalomelol in Salbenform und als Streupulver 
bei nässenden Papeln in folgender Vorschrift empfohlen worden: 

Calomelol 5,0 
Zinc. oxyd. alb. 
Amyl. ää 2,5. 

Das Unguentum cinereum unterstützt mit Vorteil bei lokaler Anwendung 
z. B. bei hartnäckiger Skleradinitis, bei Psoriasis palmaris und plantaris, bei 
Sarcocele syph. usw. die allgemeine Behandlung. Bei Geschwüren im Rectum 
wird es als Suppositorium verordnet : 

Ung. Hydr. einer. fort. (50%) 0,5 
Ol. cacao 
Cer. alb. ää l,O 
Extr. Beilad. 0,03. 

Auch in Form von Vaginalkugeln fand das Unguentum cinereum zur 
Unterstützung der allgemeinen Kur bei Gravidität Verwendung (RIEHL). 

Das Oleum cinereum wurde von LANG zur schnelleren Rückbildung von gum­
mösen Infiltraten der verschiedensten Gewebe benutzt, indem er wenige Tropfen 
(0,02-0,03 ccm) der 500foigen Mischung in die Nachbarschaft einspritzte. 

Von älteren Quecksilberverbindungen sind die Oxyde in Salbenform seit 
langer Zeit bei den verschiedensten ulcerativen Formen mit V orteil in V er­
wendung: das Unguentum H ydrargyri (oxydati) rubrum, das aus l Teil rotem 
Quecksilberoxyd und 9 Teilen weißer Vaseline besteht und das Unguentum 
Hydrargyri oxydati flavi (via humida parati), das bekanntlich in der Augen­
heilkunde, z. B. bei Keratitis, viel gebraucht wird. 

Das Unguentum Hydrargyri jodati RrcORD=' (1: 30 Adip. suill.) hat nur noch 
historischen Wert. 

Von den neueren Präparaten sind die meisten bei der Injektionstherapie 
bereits aufgeführten Salze auch zur lokalen Behandlung empfohlen worden und 
auch noch im Gebrauch, so vor allem Hydrargyrum sozojodolicum, in 100foiger 
Lösung oder in Salbenform, Mergandol in Lösung und Mercutin als Streupulver. 

Das Dublosan, ein Chininquecksilberbisulfat, ist in Salbenform als Prophy­
laktikum angegeben worden. 
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Einspritzungen. 
Gelöste Quecksilbersalze. 

ALMKVIST: (a) Über die Anwendung von quecksilbernucleinsaurem Natrium bei Syphilis. 
Ver4andl. d. 2. Kongr. d. nord. Derm. Ver. 1913. Stockholm: P. A. Nörstedt u. Söner. 1914. 
(b) Über quecksilbernucleinsaures Natrium bei sekundärer Syphilis. Dermatol. Wochenschr. 
1~13. Nr. 37. - BALZER: Hectargyrl. la Presse med. 1910. Nr. 31. - v. BAMBERGER: 
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- BocKHARDT, Blutserum-Quecksilber, ein neues Präparat zur Injektionsbehandlung 
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medicamento per la cura delle sifilide. Giorn. ital. d. malatt. vener. e d. pelle. 1886. -



170 0. RosENTHAL: Praxis der Quecksilberbehandlung. 

GAPPISCH, ANTON: Über Behandlung der Syphilis mit Embarin. Med. Klinik. 1913. Nr. 34, 
S. 1377.- GERONNE: Über Novasurol. Therapie d. Gegenw. 1922. Jg. 63, H. 2, S. 77-78. 
- GIUFFO: Hydrarg. kakodylic. Ref.: Monatsschr. f. prakt. Dermatol. Bd. 39, S. 41. 
1904. - GLONK: Therapeutische Erfahrungen mit einigen neueren löslichen Quecksilber­
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Nr. 34. - HADJOPOULOS, BuRBANK and KYRIDES: Ein Beitrag zur Quecksilbertherapie 
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bei luetischen Augenaffektionen. Zentralbl. f. d. ges. Therapie. 1917. H. 11. - HASLUND: 
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Verhandl. d. 2. Kongr. d. nord. Dermatol.-Ver. Stockholm 1914. - HAUCK, L.: Über die 
gegenwärtig gebräuchlichen Quecksilberpräparate. Veröffentlichung der Arzneimittel­
kommission der deutschen Gesellschaft für innere Medizin. Münch. med. W ochenschr. 
1921. Nr. 33, S. 1051. - HAYEK, HERMANN: Untersuchungen über die Nebenerscheinungen 
nach therapeutischer Embarininjektion. Aus dem Pharmakologischen Institut der Uni­
versität Innsbruck. Arch. f. DermataL u. Syphilis. Bd. 130, S. 284. 1921. - HEBRA: 
Allg. med. Zeitg. 1861. Nr. 20 (Sublimateinspritzung.)- HEDEN, KARL: Studien über das 
kolloidale Quecksilber und dessen Anwendung bei Syphilis. Nord. Med. Arkiv. 1916. 
Abt. 2, H. 4-5. - HELLER, 0.: Zur Nebenwirkung des Novasurols. Therapie d. Gegenw. 
Bd. 64, S. 332-333. 1923. - HERRENSCHNEIDER-GUMPRICK, GRETE: Erfahrungen mit 
Ernbarirr bei syphilitischen und parasyphilitischen Erkrankungen des Nervensystems. 
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lose, subcutane Quecksilbereinspritzungen. Med. Klinik. 1906. Nr. 9.- HuNTER, CHRISTIAN: 
Quecksilbereinspritzung. Brit .. /lled. journ. 1855. Med. Times and Gazette 1855. Brit. 
med. journ. 1865.- JACOBY: Uber Mercedan. Berlin. klirr. Wochenschr. 1920. Nr. 32.­
JuLLIEN: Quecksilberinjektionen. Journ. des malad. cutanees et syphil. Dezember 1904. 
- JuLLIEN, L.: Diskussion über die Behandlung der Syphilis. Bull. de Ia soc. de therapeut. 
1897. - KAMANIN: Hydrarg. salic. neutrale. Russki Westnik Dermatologii. Vol. 2, Nr. 12. 
1924. - KEANE und SLANGE"NHAUPT: Bericht über den Gebrauch von Mercurosal bei der 
Behandlung von 150 Fällen von Syphilis. Journ. of urol. Vol. 8, Nr. 3, p. 197-205. 1922. 
-KLAUSNER: (a) Kontraluesirr (Richter) in der Abortivbehandlung der Syphilis. Münch. 
med. Wochenschr. 1914. Nr. 13. b) Kontraluesin. Münch. med. Wochenschr. 1913. Nr. 2. 
- KLÖPFER: Zur Syphilisbehandlung mit Novasurol. Acta dermato-venereol. Bd. 4, H. 2, 
S. 339.- KaLLE und RoTHERMUND: Weitere Untersuchu~gen über organische Quecksilber­
präparate. Med. Klinik. 1913. Nr. 21. - KRATSCHMER: Über Sublimatpräparate für sub­
cutaneinjektionen. Wien. med. Wochenschr. 1876. Nr. 47u.48.- KREN, OTTO: Merarsol, ein 
Ersatzpräparat für Enesol. Klirr. therapeut. Wochenschr. 1916. Nr. 39-40. - LAMPRECHT: 
Über Luesbehandlung mit Diphasol. Wien. med. Wochenschr. 1925. Nr. 37_..- LANNOIS: 
Enesol. Cpt. rend. du Congr. de med. de Paris. 1904. - LEKISCH, EDMUND: Uber Modenol. 
Wien. klirr. Wochenschr. 1919. Nr. 39. - LEREDDE: Die Reform der Quecksilber­
behandlung bei Syphilis. 5. intern. Dermatol.-Kongr. i. Berlin 1904. - L:EvY-BING, 
ALFRED: Die intramuskulären Quecksilbereinspritzungen bei Syphilis. Paris: C. Naud, 
editeur. 1903. - LEVY-LENZ: Erfahrungen mit Novasurol. Therapeut. Halbmonatsh. 
1920. Nr. 14. - LEWIN, G.: (a) Die Behandlung der Syphilis mit subcutaner Sublimat­
injektion. Berlin: A. Hirschwald. 1869. (b) Einige Bemerkungen über die Behandlung 
der Syphilis mittels 4ypodermatischer Sublimatinjektion. Berlin. klin. Wochenschr. Bd. 13, 
Nr. 45. 1876. (c) Über hypodermatische Injektionen bei Syphilis. Charite Annalen. 
Tome 14. 1868.- LIEBER und FENYÖ: Uber Diphasol. Börgy6gyaszati urolog. es venerol. 
Bd. 3. S. 126. Mai 1925. - LION: Zur Syphilistherapie mit Asurol. Arch. f. Der­
matol. u. Syphilis. Bd. 113, S. 713. 1912. - LoEB, HEINRICH: Embarin, ein neues Anti­
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Todesfall nach einmaliger Novasurolinjektion. Med. Klinik. 1922. Nr. 4, S. 113. -
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Brazil-med. Bd. 1, Nr. 23, S. 316. 1922. (b) Über lipotrope Quecksilberpräparate. Giorn. 
ital. d. malatt. vener. e d. pelle. Vol. 64, H. 2, p. 246. 1922. - MATTRES: K!?chsalz-Sublimat­
injektion bei Syphilis. Memorabilien 24. 1878. H. 6, S. 262. - MAYER: Uber schmerzlose, 
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PETERSEN, 0.: Über die Behandlung der Syphilis mit subcutanen Injektionen einer Pepsin­
sublimatlösung. St. Petersburg. Med. Wochenschr. Bd. 4, Nr. 24. 1897. - PrcoN: Die 
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Dermatol. Zentralbl. Bd. 16, Nr. 3. Dez. 1912.- ScHÜTZ: Über Quecksilberchlorid-Harnstoff, 
ein neues Antisyphilitikum. Dtsch. med. Wochenschr. Bd. ll, H. 14, S. 215. 1885. -
SEEGALL: Hydrarg. hermophenyl. Berlin. klin. Wochenschr. 1903. Nr. 42. - SIMONS, 
IRVING und R. L. JONES: Die Wirkung von Hydrarg. oxycyanat. auf die Wassermannsehe 
Reaktion. Bd. 24, Nr. 6. 1920. - SKUTETZKY: Über den Enesolersatz Arsenohyrgol. 
Wien. klin. Wochenschr. 1916. Nr. 42.- SowADE, H.: Klinische Erfahrungen mit Embarin. 
Dtsch. med. Wochenschr. 1913. Nr. 20, S. 932. - SPILLMANN und DouRis: Ein neues 
Quecksilberpräparat zur Syphilistherapie. Bull. de l'acad. de med. Tome 89, Nr. 17, p. 463 
bis 465. 1923. - STANZIALE: Ein neues Quecksilberpräparat für die Syphilisbehandlung. 
Argulan. Rif. med. 1913. Nr. 30. - STAUB: Behandlung der Syphilis mit Hydr. albumin. 
Paris 1872.- STERN: Kochsalz-Quecksilberlösung. Schles. Ges. f. vaterl. Kultur. 8. Juni 
1877. - STERNBERG, M.: Altes und Neues über Quecksilberdiurese. Med. Klinik. 1923. 
Nr_ 13.- SWEENY: Vorzüge des Hydrarg. benzoat. The urol. a. cutan. Rev. März 1913.­
SZENTKIRALYI, S.: Heilversuche mit "Intrasol" (Quecksilber- Arsen- Präparat). Orvosi 
Hetilap. 1922. Nr_ 15.- TsuzuKI-HIMEJI, M.: Über Neo-Antiluetin (Antimon Hydrargyr-). 
Dtsch. med. Wochenschr. 1922. Nr. 45, S. 15ll-1512. - UHLENHUTH und MANTEUFFEL: 
Über die Wirkung von atoxylsaurem Quecksilber bei Spirochätenkrankheiten, insbesondere 
bei der experimentellen Syphilis. Med. Klinik 1908. Nr. 43:.- URBAN: Uber Diphasol. 
Börgy6gyaszati urol. es venerol. 1924. H. 8. - VoLLERT: Uber Succinimid-Quecksilber_ 
Therapeut. Monatsh. Sept. 1888. - .WEISE: (a) Luesbehandlung mit intravenösen 
Quecksilberinjektionen. Korresp.-Blätter d. allg. ärztl. Ver. v. Thüringen. 1923. Jg. 50, 
Nr. 3/4, S. 95-96. (b) Dermatol. Zeitschr. Bd. 33, H. 5/6, S. 329-333. 1923. -
WILLIAMS, H.: Mercurosal. Canadian Med. Ass. Journ_ Vol. 12, p. 40L 1922. - WoLFF, A.: 
Über die subcutane Anwendung des Glycocoll-, Asparagin- und Alaninquecksilbers und 
deren Wirkung auf den syphilitischen Prozeß. Straßburg 1883. - W OLFGANG-0STWALD: 
Spezifisch-unspezifische Behandlung der Lues. Wien. med. Wochenschr. 1923. Nr. 27, 
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S. 1233. ZIELER: Novasurol, ein neues Quecksilbersalz zur Syphilisbehandlung mit 
Bemerkungen über die Grundsätze der Quecksilberbehandlung. Münch. med. Wochenschr. 
1917. Nr. 39, S. 1257. 

Ungelöste Quecksilbersalze. 
(S. auch intravenöse Einspritzungen.) 

ABERASTURY, M.: Indice de Dermat. y Sifil. 1923. Tratado de la sifilis.- AzuA, JuAN 
DE: Kalomel, Hydr. sal. und Hydr. oxyd. fl. Bull. de la soc. fran9. de dermatol. 1908. 
H. 2.- BACKER: Kalomelinjektionen. Hospitalstidende. Jg. 64, Nr. 51, S. 814-81~: -
BALTZER: Bull. de la soc. fran<;. de dermatol. 1907. Nr. 5, p. 163. - BENGELSDORFF: Uber 
das Dispensieren von Oleum einereuro in Ampullen. Dermatol. Zentralbl. Bd. 16, Nr. 3. 
Dez. 1912.- BLOMQUIST: (a) Mercuriol. Ein neues Quecksilberpräparat aus metallischem, 
nach einer neuen Methode fein verteiltem Quecksilber. Arch. f. Dermatol. u. Syphilis. 
Bd. 48. 1899. (b) Oleum mercurioli (90Dfo). Ein neues Injektionspräparat aus metallischem 
Quecksilber. Arch. f. Dermatol. u. Syphilis. Bd. 66. 1903.- BRUCK, CARL: (a) Behandlung 
der Syphilis für den praktischen Arzt: Artikel in E. Müllers "Die Therapie des praktischen 
Arztes." Berlin: Julius Springer 1913. b) Moderne Syphilisbehandlung. Eulenburgs 
Encyclopädie. Bd. 18, Jg. 9. - BuscHKE: Lungenembolie mit Absceßbildung nach 
Kalomelinjektion. Verhandl. der Berl. dermatol. Ges. 1917-1920. S. ll9. - CEHAK: 
Thymolquecksilberinjektionen. Allg. Wien. med. Zeitg. 1890. Nr. 7, 8, 10.- DEUTSCH, E.: 
(a) Der derzeitige Stand der Quecksilbertherapie. Wien. med. Presse. Nr. 26 u. Folge. 
190~.. (b) Zur Injektionstherapie der Syphilis. Wien. med. Presse. 1903. Nr. 44. - Dom: 
(a} Uber Kaifun, eine in Japan seit alters her pro~uzierte Kalomelart. Japan. Zeitschr. 
f. Dermatol. u. Urol. Bd. 20, H. 3. 1920. (b) Uber die lokalen Verä~derungen nach 
Injektionen unlöslicher Quecksilberpräparate, insbesondere des grauen Öls. Dermatol. 
Zeitschr. Bd. 16, H. 4. 1908. (c) Dermatol. Zeitschr. Bd. 16, H. I. 1908.- DROUIN, H.: 
La syfilis et la pratitien. 1923. p. 438. - DuHOT: (a) D!e intensive und Abortiv-Be­
handlung der Syphilis durch Einspritzungen von grauem 01. Bull. de la soc. fraw;. de 
dermatol. 1907. Nr. 5, p. 143. (b) Die Abortivbehandlung der Syphilis durch intensive 
und frühzeitige Behandlung. 15. intern. Kongr. in Lissabon 1906. 16. intern. Kongr. 
in Budapest. 29. August bis 4. Sept. 1909. (c) Zwei Fä.~le von Tabes-Heilung. Policlin. 
centr. 1903. (d) Technik der Injektio~~n mit grauem 01. Ann. de la policlin. centrale 
de Bruxelles. 1906. - DuMESNIL, E.: Uber die injizierbaren Quecksilberöle. Bull. de la 
soc. frang. de dermatol. 1908. H. I. - DYBOSKI, T.: Über intravenöse Einspritzungen 
von Kalomel- und Bismut-Diaspora!. Dermatol. Zeitschr. Bd. 41, H. I/2. 1924. - EHR­
MANN, S.: Zentralbl. f. d. ges. Therapie. Bd. 2. 1890. - EPSTEIN: Injektionen ungelöster 
Hg-Präparate. Allg. med. Zentral-Zeit. 1897. Nr. 49 u. 50.- ETIENNE: Bericht über die 
Einspritzung mit grauem Öl. Bull. de Ia soc. fran<;. de dermatol. 1907. Nr. 5. p. 163. -
EUDLITZ, LAFAY und LEVY-BING: Neues injizierbares Kalomel. Ann. des maladies vener. 
1907. p. 1913. - FEDSCHENKO: Hydr. anilin. Russki Wratch. 1904. Ref. Monatsschr. 
f. prakt. Dermatol. Bd. 39, S. 361. - FouRNIER: Die sekundäre tardive Syphilis. Paris. 
1906. - FüRBRINGER: Zur lokalen und resorptiven Wirkungsweise einiger Mercurialien, 
insbesondere des subcutan injizierten metallischen Quecksilbers. Dtsch. Arch. f. klin. 
Med. Bd. 24, S. 2. - GJORGIEVIC, GEORG: Quecksilbertoleranz und -elimination bei der 
Luestherapie. Arch. f. Dermatol. u. Syphilis. Bd. 140, H. 2, S. 240-246. 1922.- GLÜCK, L.: 
Die Behandlung der Syphilis mit Mercuriolölinjektionen. Arch. f. Dermatol. u. Syphilis. 
Bd. 79. 1906. - GuTMANN: Die Wirkung von Salicylquecksilber auf die Wassermannsehe 
Reaktion. Arch. of dermatol. a. syphilol. August 1920. - HAEGLER: Beitrag zur Syphilis­
therapie mit Oleum cinereum. Inaug.-Dissert. Basel. 1892. - HALLOPEAU und BuREAU: 
Behandlung der Syphilis durch Injektion mit Hydrarg. salicylat. Seance du 10 dec. 1896 
de la soc. frang. de dermatol. et syphilol. Journ. des maladies cut. 1897. Nr. 4. -
HARTTUNG: (a} Über die NEISSERschen Kalomelöl-Injektionen. Dtsch. med. Wochenschr. 
1887. (b) Die Verwendung des Oleum einereuro benzoatum (NEISSER} zur Syphilistherapie. 
Arch. f. Dermatol. u. Syphilis. Bd. 20. 1888. - HoFFMANN, K. F.: Zur Injektionstherapie 
der Lues. Arch. f. Dermatol. u. Syphilis. Bd. 105, H. 3. 1911. - JACQUET: Formeln für 
völlig schmerzlose Kalomelinjektionen. Ann. des maladies vener. Jan. 1917.- JADASSOHN 
und ZEISING: Einspritzungen von Salicyl- und Thymolquecksilber zur Syphilisbehandlung. 
Vierteljahrsschr. f. Dermatol. 1888. S. 791. - JESIONEK: (a) Handb. d. Therapie. Bd. 5, 
4. Aufl. S. 230. (b) Handb. d. Therapie von Penzold und Stinzing. Bd. 5, 4. Aufl. -
JESSNER: Lehrb. d. Haut- u. Geschlechtskrankh. 1913. S. 153. - JosEPH: Die Therapie 
d. Gegenw. 1913. H. 10, S. 456. - JuLLIEN: (a) Einige Worte über die Einspritzungen 
mit Kalomel bei de~.Behandlung der Syphilis. Ann. de dermatol. et de syphiligr. 1884. p. 77 
(m. Lit.-Ang.). (b) Uber Quecksilbereinspritzu.ngen. Journ. des maladies cutanees et syphil. 
April 1902. (c) Zwei Worte über das graue ÖL Bull. de la soc. frang. de dermatol. 1907. 
Nr. 5, p. 159. -KAUFMANN, WOLF MARIE: Quecksilberintoxikation nach Injektion von 
Merzinol. Arch. f. Dermatol. u. Syphilis. Bd. 123, H. 3m. Literaturang.- KLINGMÜLLER: 
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Münch. m~~· Woch~n~chr. 1911. S. 41.- KoLLMANN: Über ein neues Quecksilb:rsali~ylat 
"Depogen. Med. Klinik. Jg. 18, Nr. 23, S. 725-727. 1922. -KoPP und ÜHOTZEN. (a) Uber 
die subcutane Anwendung des Kalomels bei der Syphilisbehandlung. Vierteljahrsschr. 
f. Dermatol. u. Syphilis. 1886. H. 4. (b) Kalomel. Vierteljahrsschr. f. Dermatol. 
u. Syphilis. 1886. S. 747.- KROEFF, MARIO: Basisches Hydrargyr. salicyl. und seine Ver­
wendung in den Ambulatorien. Brazil-med. Bd. 2, Nr. 34, p. ll7-ll9. I922. -
LABORIE: Über die Behandlung der Syphilis mit Einspritzungen von Mercuriolöl. Ref. 
in Monatssclfr. f. prakt. Dermatol. Bd. 38, Nr. 8, 1904. - LAFAY: Die Pharmakologie 
des grauen Öls. Bull. de la soc. fran<;. de dermatol. I907. ~r. 5,·p. 189. - LANG: (a) 
Behandlung der Syphilis mit subcutaner Injektion von grauem Öl. Wien. med. Wochenschr. 
Nr. 50. 1889. (b) Aphoristische Bemerkungen zur Syphilistherapie. Zentr:~lbl. f. d. ges. 
Therapie. 1894. H. l. (c) Formeln über die Zusammensetzung mit grauem Ol. Wien. klin. 
Wochenschr. 1890. Nr. 31. (d) Die spezifischen Indikationen der verschiedenen Applikations­
weisen des Quecksilbers bei der Syphilisbehandlung. Zentralbl. f. d. ges. Therapie. 1 '<91. 
(e) Prof. Kaposis Mitteilungen über einen letal verlauf~l).den Fall nach Oleum cinereum­
~njektionen. Wien. klin. Wochenschr. 1890. Nr. 43. (f) Uber die Verwendung des grauen 
Öls in der Syphilistherapie. Wien. klin. Wochenschr. 1888. Nr. 9. (g) Med. Blätter. 1888. 
Nr. 21. (h) Med. Wochenschr. 1886. Nr. 34.- LEDERMANN: Über einen Fall von schwerer 
Intoxikation nach Injektion von grauem Öl. Berlin. klin. Wochenschr. I898. Nr. 45. -
~ELOIR: Kalomel. Journ. des malad. cut. et syphil. Aug.-Sept. 1889.- LESSER, EDM.: 
Uber Nebenwirkungen bei Injektionen unlöslicher Präparate. Vierteljahrsschr. f. Dermatol. 
u. Syphilis. I888. S. 909 u. Verhandl. d. dtsch. Dermatol.-Ges. I889. S. 314. - L:EVY 
BrNG: (a) Die intramuskulären Quecksilbereinspritzungen bei Syphilis. Paris 1903. (Lite­
raturangaben). (b) Soc. de dermatol. et de syphil. Il. Januar 1905.- LEXER: Verschiedene 
Hg-Präparate. Arch. f. Dermatol. u. Syphilis. Bd. 21, S. 732. 1889. - LoMBARDO: Ver­
besserung der Technik. Boll. d. soc. med.-chirurg. di Modena. Vol. I2. I909-1910. -
LOMHOLT: Soll man intramuskuläre Kalomelinjektionen nicht anwenden? Hospitalstidende. 
Jg. 64, Nr. 49, S. 781-784.- LÖHE: Ein Fall von tödlich verlaufeuer Quecksilberinjektion 
nach Injektion von Mercuriolöl. Charite-Annalen. J g. 37. - LöWENTHAL: ( a) Intramuskuläre 
Einspritzungen von .. Hydrarg. thymolo-acetic. bei Syphilis. Dtsch. med. Wochenschr. 
I890. Nr. 25. (b) Uber Einspritzungen von Kalomelöl und Oleum cinereum. Berlin. 
klin. Wochenschr. 1889. Nr. 32. - MENTBERGER: Argulan. Dermatol. Wochenschr. 
Bd. 61, Nr. 48. I9I5 (Lit.). - MIBELLI: Behandlung der Syphilis mit Hektin und 
Argulan. Giorn. ital. d. malatt. vener. e d. pelle. Vol. 55, H. 2. 19I4. - MILIAN: 
(aj Bull. de la soc. fran<;. de dermatol. 1907.: Nr. 5, p. ISI. (b) Quecksilber-l\fundent­
zündung und Knotenbildung nach grauem Ol. Bull. de la soc. fram;. de dermatol. et 
de syphil. I926. Nr. I8. Sitzung vom I8. November I926.- MÖLLER, M.: (a) Mercuriolöl, 
ein _neues Quecksilber-Injektionsmittel. Arch. f. Dermatol. u. Syphilis. Bd. 66. I903. 
(b) Über Quecksilbervergiftung und Angina bzw. Stomatitis ulcero-gangraenosa sowie über 
Indikationen und .. Dosierung des Mercuriolöls. Dermatol. Zeitschr. Bd. IS, H. 2 u. 3. 
I9Il.- MoNTI: Uber ältere und neuere Methoden der Behandlung der angeborenen Lues. 
Arch. f. Kinderheuk. Bd. 6, H. I, S. I884-I885. - MüLLER, ERIOH: Das Kalomelöl in 
der Behandlung der angeborenen Syphilis. Med. Klinik. 1922. Nr. 22. - MULZER, PAUL: 
Über eine neue Behandlungsweise der Syphilis mit Quecksilber-Schmelzstäbchen (Stylone 
c;um hydrarg. MBK). Münch. med. Wochenschr. 1923. Nr. I4, S. 428. - NEISSE~.: (a) 
Über Kalomelinjektion und Syphilisbehandlung. Bresl. ärztl. Zeitschr. 18§6. Nr. 4. (b) Uber­
Kalomelinjektion. Sektionsber. d. 58. VersamnJ.lg. dtsch. Naturf. u. Arzte i. Straßburg. 
1885. S. 13. ( c) Über die neuestenFortschritte in der Syphilistherapie. Bresl. ärztl. Zeitschr. 
Nr. 2. d) 40üfo 01. Hydrarg. salic. und 400fo Ol Kalomel. Dtsch. med. Wochenschr. 1908. 
Nr. 35. ( e) Über die verschiedenen mercurielleri Methoden der Syphilistherapie. Klin. 
Jahrb. Bd. 1, S. 244. 1889. (f) SamnJ.lung zwangloser Abhandlungen aus dem Gebiete 
der Dermatologie, der Syphilidologie und des Urogenitallapparates. Bd. I. (g) Syphilis­
behandlung mit Merzinol (Ol. einer.) im Felde. Münch. med. Wochenschr. }915. Nr. 12. 
(h) Zur Syphilisbehandlung. Dtsch. med. Wochenschr. I884. H. I u. 2. (i) Uber Therapie 
der Syphilis. Verhandl. d. 5. Kongr. d. inn. Med. (k) Dtsch. med. Wochenschr. I908. 
Nr. 35. (I) Dtsch. med. Wochenschr. 1910. Nr. 41. (m) Therapeut. Monatsh. I909, Dezember. 
(n) Verband!. d. dtsch. Dermatol.-Kongr. 1889. S. 335. - PINCZOWER, A.: Quecksilber­
Schmelzstäbchen zur intramuskulären Injektion unlöslicher Quecksilberverbindungen. 
Dtsch. med. Wochenschr, 1923. Nr. 6, S. I85. - PLOos: Tagung mitteldeutscher 
Dermatologen zu Chemnitz. Dermatol. Wochenschr. 1924. Nr. 42b. - PONTOPPIDAN, B.: 
Eine neue Technik für intramuskuläre Quecksilberinjektionen. Dermatol. Wochenschr. 
1922. Nr. I5, S. 348. - PüRCKHAUER: ..(a) Kolloidales Kalomelpräparat. Ver. Dresd. 
Dermatol. u. Urol. Sitzg. 7. 3. 1923. (b) Uber Kalomel-Diaspora!. Münch. med. Wochen­
schrift. I923. Nr. 43. - QuEYRAT: Soc. de Dermatol. de Paris. 1905. - QUINCKE: 
Berlin. klin. Wochenschr. 1890. S. 401.- RENAULT: Betrachtungen über die Anwendung 
des grauen Öls. Bull .. de Ia soc. fran<;. de dermatol. I9Q7._ Nr. 5, p. 167. - RosEN-
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THAL, 0.: (a) Allgemeine Gesichtspunkte bei der Behandlung der Syphilis mittels Queck­
silbereinspritzungen. Vierteljahrsschr. f. Dermatol. u. Syphilis. 1887. (b) Die Behandlung 
der Syphilis mittels Einspritzung von Hydrarg. oxyd. flav. Vierteljahrsschr. f. Dermatol. 
u. Syphilis. 1887. - RosENTHAL, F:RANZ und KLEEBERG: Verhandl. d. Berlin. Dermatol. 
Ges. v. 12. 2. 1924. Dermatol. Wochelll!chr. 1924. Nr. 19. - RüHL: Zur Technik der 
Anwendung der ZIELERsehen 400foigen Kalomelemu}sion in der Luesbehandlung. Dermatol. 
Wochenschr. 1914. Nr. 25. - SACHS, THEODOR: Über eine gleichmäßige stets gebrauchs­
fertige Salicyl-Quecksilberemulsion (Hg-Olinal). Berlin. klin. Wochenschr. 1917. Nr. 51. 
- Sammlung zwa;ngloser Abhandlungen aus dem Gebiete der Dermatologie, 
Syphilidologie und den Krankheiten des Urogenitallappens. Bd. 1, H. 2. - ScARENZIO: 
Annali universaH di medicina. Agosto e Settembre 1864. - SCARENZIO und RICORDI: 
Il methodo ipodermico. Ann. di med. Arm. univ. CCXV., p. 19, 241. 1871.- ScHUSTER: 
Die Syphilis, deren Wesen und Behandlung. Berlin. 1887. - STANZIALE: Argulan. Rif. 
med. 1913. Nr. 30. - SzADEK: Die Behandlung der Syphilis mittels tiefer Injektionen 
des gelben Quecksilberoxyds. Wien. med. Presse. 1886. Nr. 28. - TARNOWSKI: Sitzung 
vom 10. Dez. 1886 der Soc. franfi. de dermatol. et syphil. Monatsh. f. prakt. Dermatol. 
1897. Nr. 4. - TEICHMANN: Die intravenöse Anwendung von kolloidalen Quecksilber­
präparaten zur Therapie der Syphilis. Dermatol. Zeitschr. 1923. H. 1/2. - TRosT: Wien. 
med. Wochenschr. 1888. Nr. 18. - ULLMANN: (a) Erfahrungen über den Gebrauch des 
Oleum cinereum. Wien. med. Blätter 1889. Nr. 38-46 (mit Literaturang.). (b) Über die 
Vehikel für die schwerlöslichen Präparate. Wien. med. Blätter. 1889. S. 596.- VöRNER: H., 
Mercoid. Wien. med. Wochenschr. 1914. Nr. 16.- WATRA~ZEWSKI: (a) Zur Behandlung der 
Syphilis mittels Kalomel und Hg-Oxydverbindungen. Gaz. lekarska. 1886. Nr. 21. Zentralbl. 
f. d. med. Wissensch. 1886. Nr. 2. (b) Komplikationen bei unlöslichen Hg-Präparaten. 
Arch. f. Dermatol. u. Syphilis. 1889. S. 835. - WATRIN: Syph. palmar. Dermatol. 
Wochenschr. 1924. Nr. 42b. - WELANDER, E.: Zur Frage der Behandlung der Syphilis 
mit Injektion von Salicylquecksilber und mit Mercuriolöl. Arch. f. Dermatol. u. Syphilis. 
Bd. 87, S. 3 u. 335. 1907.- ZEISING: Toxische Dosen verschiedener Quecksilberprä.parate. 
Verhandl.d.dtsch. Dermatol. Ges. Prag. 1889.-ZIELER:(a) Uber die Anwendung desgrauen 
Öls (Oleum cinereum) zur Syphilisbehandlung. Arch. f. Dermatol. u. Syphilis. Bd. 88, 
H. 1. 1907. (b) Zur Technik der Anwendung hochkonzentrierter Quecksilbermischungen 
in der Syphilisbehandlung. Dtsch. med. Wochenschr. 1912. Nr. 47. (c) Über die Verwendung 
hochprozentiger Quecksilbermischungen (graues Öl, Kalomel) zur Syphilisbehandlung. 
Münch. med. Wochenschr. 1908. Nr. 46.- ZWEIG: Die Behandlung der Syphilis mit kolloid. 
Quecksilberpräparaten. Dtsch. med. Wochenschr. 1923. Nr. 26. 

Intravenöse Einverleibung. 
(S. auch Einspritzungen.) 

ABADIL: Über die Wirkungen der ununterbrochenen und prolongierten mercuriellen 
Einspritzungen bei gewissen Manifestationen der Syphilis. Bull. de la soc. fran~. de dermatol. 
et de syphil. Februar 1920. - ABELMANN: Intravenöse Nadel mit Vakuumvorrichtung. 
Journ. of the Americ. med assoc. Vol. 80, Nr. 6, p. 399. 1923. - ALMORE, GAUVAIN und 
PERSKY: 27 Fälle von Syphilis mit intravenösen Einspritzungen von metallischem Queck­
silber behandelt. New York med. journ. a. med. record. Vol. 121. Nr. 5, p. 282-284. 1925. 
- BACCELLI: Intravenöse Sublimateinspritzungen. Gazz. med. di Roma. Vol. 19, p. 289. 
1893. - BARDACH, K.: Erfahrungen über intravenöse Luesbehandlung mit kolloidalem 
Kalomel und kolloidalem Wismut. Münch. med. Wochenschr. 1923. Nr. 48, S. 1433. -
BIZARD, L. und KLEIN, K.: Versuch der Syphilisbehandlung mit intravenösen Injektionen 
von benzoesaurem Quecksilber. Ann. des maladies vem\r. Nov. 1915.- BLUMENTHAL, FERD. 
und OPPENHEIMER, K.: Aromatische Hg-Verbindung. Biochem. Zeitschr. Bd. 57, H. 3 u. 4. 
1913. - CHAUFFARD, BRODIN und DEBRAY: Die Wirksamkeit des cyansauren Queck­
silbers im Verlaufe von Lebercirrhosen, auf voraussichtlich luetischer Basis. Bull. et 
mem. de Ia soc. med. des höp. de Paris. 1922. Jg. 38, Nr. 26, p. 1311-1314.- CHEVALIER, 
PAUL: Die intravenösen Kalomel-Einspritzungen als bevorzugte Behandlung der Syphilis. 
Communic. de la soc. de pathol. comparat. April 1918. - COLE, GERICKE and SOILMANN: 
Die Behandlung der Syphilis durch Quecksilberinhalationen. Arch. of dermatol. a. syphilol. 
Vol. 5, Nr. 1, p. 18 bis 33. 1922. - CoLE, HuTTON: Journ. of the Americ. med. assoc. 
Vol. 8, Nr. 83, p. 593. 1924. - COLE, HUTTON, RAUSCHKOLB und SoLLMANN: Metallische 
Quecksilbersuspensionen, therapeutische Resultate und schädliche Wirkungen bei ihrer 
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Quecksilberschädigungen 1• 

Von 

J OHAN ALMKVIST- Stockholm. 

Mit 6 Abbildungen. 

I. Historisches. 
Da der Gebrauch des Quecksilbers sehr alt ist, müssen schon in sehr alten 

Zeiten Quecksilberschädigungen vorgekommen sein. Von diesen wissen wir 
aber sehr wenig. Die alten Ägypter haben das Quecksilber gekannt. Es ist 
bei Kurna in Gräbern der 18.-19. Dynastie (16.-15. Jahrhundert v. Chr.) 
gefunden worden. Mir scheint es wahrscheinlich, daß die Ägypter es nicht 
zu medikamentösen, sondern nur zu technischen Zwecken angewandt haben. 
Dagegen haben die alten Inder das Quecksilber als Heilmittel nicht nur verwandt, 
sondern sehr hoch geschätzt. Da aber die Inder von jeher in ihren Schriften 
keine Zeitbestimmungen angeben, kann man nicht wissen, wie alt diese medi­
kamentöse Anwendung ist. Wahrscheinlich war jedoch das Quecksilber unmittel­
bar nach der Geburt Christi im Gebrauch. Wie WISE aus alten indischen 
Schriften mitteilt, haben die Inder beobachtet, daß als Folge des Gebrauches 
von Quecksilber das Zahnfleisch sich von den Zähnen löste und putrid zerfiel, 
die Zähne lose wurden und Speichelfluß auftrat. Aus welcher Zeit diese inter­
essanten Beobachtungen herrühren, läßt sich leider nicht feststellen. 

In China soll das Quecksilber 1075 n. Chr. ein berühmtes Heilmittel gewesen 
sein. Übrigens ist uns über die Anwendung des Quecksilbers in China sehr 
wenig bekannt. Die alten Perser haben das Quecksilber als Heilmittel gekannt, 
aber keine näheren Angaben darüber hinterlassen. Weder bei den Babyloniern, 
Assyrern, Phöniziern, Medern noch bei den Israeliten sind Mitteilungen über 
Quecksilber gefunden worden. 

Die alten Griechen kannten das Quecksilber sicherlich 400 Jahre v. Chr.; 
sie haben es wahrscheinlich durch Berührung mit den Ägyptern kennen gelernt 
und fast ausschließlich in der Industrie und Kunst angewandt. Als Heilmittel 
wird es nur vonARISTOTELES (384-322 v. Chr.) empfohlen, welcher es mit Speichel 
vermengt zur Heilung einiger Hautkrankheiten benutzte. Sonst wurde es für ein 
gefährliches Gift gehalten, nach der Ansicht des DIOSKORIDES (t 54 n. Chr.) 
irrfolge seiner Schwere. GALENUS hält das Quecksilber teils für unnütz, teils 
für sehr schädlich und teils für etwas, worüber ihm jede Erfahrung fehle. Das 
Letzte ist natürlich das Richt,igste, denn wie konnten die Griechen eine medi­
zinische Erfahrung haben, da sie es nicht geprüft hatten. 

Später finden wir allerdings einige griechische Autoren, die das Quecksilber 
als Heilmittel benutzten. ALEXANDER VON TRALLES (525-605) hatte ein 

1 Eine ausführlichere Arbeit des Verfassers über dieses Thema wird unter dem Titel: 
"Die Qu.ecksilberschä.digu.ng, eine Monographie" bald erscheinen. 
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vielfach zusammengesetztes "Zinnober-Mittel", welches gegen verschiedene 
Krankheiten sehr berühmt gewesen sein soll, und PAULUS voN AEGINA (in 
der Mitte des 7. Jahrhunderts) empfiehlt das Quecksilber in verschiedener Form 
gegen einige Darmleiden, besonders als regulinisches Quecksilber gegen Ileus. 

Die alten Römer lernten das Quecksilber von den Griechen kennen, nahmen 
die Anschauungen dieser an, und bei vielen von ihnen findet man, daß 
sie die griechischen Autoren kopiert haben. Deshalb lohnt es nicht, auf die 
römischen Arbeiten näher einzugehen. 

Bei den Arabern dagegen sind für uns sehr interessante Angaben vor­
handen. Da sie noch im 6. Jahrhundert n. Chr. ein unzivilisiertes Nomaden­
volk waren, haben sie sicher selbst keine Kenntnisse vom Quecksilber 
gehabt. Nun kann man aber verfolgen, wie die Araber ihre Kenntnisse 
vom Quecksilber teils von den Griechen, teils von den Indern, und zwar 
bei den letzteren durch Vermittlung der Perser, bekommen haben. In meiner 
Monographie über die Quecksilberschädigungen ist eine nähere Beschreibung 
über diesen griechischen und indischen Einfluß zu finden. Dieser muß auch eine 
doppelte Einwirkung auf die junge arabische Medizin gehabt haben. Die Inder 
schätzten das Quecksilber als ein wundervolles Heilmittel. Die Griechen da­
gegen hielten es für zu giftig zu medizinischemGebrauch. Nur das Zinnober­
Mittel des ALEXANDER VON TRALLES, dessen Schriften - neben einer großen 
Zahl anderer griechischer Werke - ins Arabische übertragen wurden, kann 
den Arabern die Möglichkeit einer medizinischen Anwendung des Quecksilbers 
angedeutet haben. 

Kurz, als Resultat dieses doppelten indo-persischen und griechischen Ein­
flusses und der eigenen arabischen Beobachtungen ist eine bestimmte Form 
der Quecksilberbehandlung · mit bestimmten Indikationen bei den Arabern 
hervorgetreten. Die Beschreibung dieser Behandlung ist zuerst bei MESUE 
DEM ÄLTEREN (t 857) gegeben worden. Er benutzt eine Salbe, zusammen­
gesetzt aus Bleiweiß, Bleiglätte, Aloe, Safran, Galmei, Quecksilber, Oleanderöl 
und Essig (siehe Näheres in meiner Monographie). Diese reinigte nach seiner 
Ansicht die Haut und heilte trockene Krätze, die Rauheit der Haut, Räude 
und dicken Schleim. 

Andere arabische Autoren, die über Quecksilber geschrieben haben, sind: 
ABUGERIG (im 9. Jahrhundert, wahrscheinlich etwas später als MESUE), SERA· 
PION (im letzten Teil des 9. Jahrhunderts), RASES (850-932), AVICENNA (980 
bis 1037) und ALBUCASIS. Sie alle haben Quecksilbersalben mit ähnlicher 
oder nicht viel abweichender Zusammensetzung wie MESUE benutzt, und 
zwar gegen folgende Krankheiten: Läuse, Krätze, Jucken, Impetigo, Pusteln, 
Hautgeschwüre verschiedener Art und Lepra. 

Schädigungen durch eine solche medikamentöse Behandlung wurden von 
den arabischen Autoren beobachtet; ebenso entdeckten sie, daß diese auf 
Quecksilberdämpfe zurückzuführen waren. (Siehe Monographie.) Über Schä­
digungen durch Anwendung des Quecksilbers in der Technik habe ich nichts 
gefunden. Da diese arabischen Schriften uns erst durch eine alte Übersetzung 
ins Lateinische allmählich bekannt geworden sind, die teilweise in schlechtem, 
schwerverständlichen Latein 8 bgefaßt ist, und da dieses Latein dann ins Deutsche 
übertragen worden ist, können leicht einige Übersetzungsfehler vorhanden 
sein. Deshalb habe ich bei den wichtigsten Stellen den arabischen Grundtext 
gesucht und mehrmals in den Bibliotheken teils in Paris, teils in Wien auch 
gefunden. Dank der liebenswürdigen Hilfe des Dozenten Dr. TH. SEIF, 
Abteilungsleiter an der Nationalbibliothek in Wien, besitze ich Übersetzungen 
von diesen Stellen direkt aus den arabischen Grundtexten ins Deutsche und 
bin daher vor unrichtigen Übersetzungen einigermaßen sicher. 

12* 
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Eine kurze Zusammenstellung der Angaben der arabischen Autoren über 
Quecksilberschädigungen ergibt folgendes: 

1. Erscheinungen in der Mundhöhle sind erwähnt worden von ABUGERIG, 
ALBUCASIS, A VICENNA und CoNSTANTINUS AFRICANUS als übler Mundgeruch, 
Mundentzündung und fetide zerfressene Geschwüre mit Zerstörung. Dagegen 
sagen die Autoren nichts über den Speichelfluß. AvrcENNA schreibt wohl im 
3. Buch, 6. Fann ( = Disziplin, so heißen die Unterabteilungen des Buches), 
1. Tractat, 25. Kapitel, p. 371 über "große Menge von Speichel und Sputum 
und dessen Fließen im Schlafe", jedoch ohne Erwähnung des Quecksilbers 
und ohne die Eigenschaften des Speichels anzugeben; er spricht nur von großen 
Speichelmengen irrfolge von "Hitze" und "Feuchtigkeit" des Temperaments und 
irrfolge von Hunger. Speichelfluß als Symptom einer Quecksilberschädigung 
scheint ihm also nicht bekannt gewesen zu sein. 

2. Erscheinungen im Rachen sind nur von ALBUCASIS geschildert worden 
als Entzündungen, möglicherweise mit Ulceration und Zerstörung. Es mag sich 
wohl um eine Angina mercurialis gehandelt haben. 

3. Magen-Darmerscheinungen sind bloß als Folge innerlich, d. h. per os 
verabreichter Quecksilberpräparate beschrieben: von SERAPION, RASES, ALnu­
CASIS, A VICENNA und CoNSTANTINUS AFRICANUS, wobei RASES, auch durch 
Mfenexperiment, die Ungefährlichkeit des metallischen Quecksilbers im Ver­
gleich zu den Quecksilbersalzen hervorhebt. Von Magen- und Darmerscheinungen 
werden erwähnt: Schmerzen, Bauchgrimmen, starke Schmerzen, blutige und 
dysenterieähnhche Entleerungen, Auflösung des Blutes und Tod irrfolge der 
schneidenden, brennenden und zerfressenden Wirkung der Quecksilberpräparate. 

4. Erscheinungen im Nervensystem haben AnuGERIG, AvrcENNA und CoN­
STANTINUS AFRICANUS angeführt: in Form von Lähmungen, Zittern, Ztwkungen, 
Krampf der Glieder, Konvulsionen, Gehör- und Sehstörungen, Schweißausbruch, 
Bewußtlosigkeit und "Trockenheit des Gehirns". 

5. Erscheinungen durch Eingießen von Quecksilber in die Ohren sind von RASES 
und ALnucAsrs in ganz übereinstimmender Weise beschrieben: als Schmerz, 
sogar starker Schmerz, Verwirrung des Verstandes, Gefühl von Schwere, Nerven­
zuckungen, Krampf, Epilepsie und Apoplexie; beide Autoren geben indes zu, 
daß manchmal gar keine Folgen durch Eingießen des Quecksilbers auftraten. 

6. Erscheinungen am Knochensystem hat nur CoNSTANTINUS AFRICANUS 
als Erweichung erwähnt. 

Die arabischen Ärzte haben also, im Gegensatz zu den Ärzten früherer 
Kulturvölker, eine ganze Anzahl von Erscheinungen der Quecksilberschädigung 
beschrieben. Wenn unsere historischen Kenntnisse über das Quecksilber richtig 
sind, so können wir zusammenfassend sagen, daß wir den Ursprung der Queck­
silberbehandlung in der indischen Kultur finden, daß aber die Araber, nachdem 
sie das Quecksilber kennen gelernt hatten, den Grund zum wissenschaftlichen 
Studium des Quecksilbers gelegt haben. Mit der arabischen Kultur beginnt 
also das wissenschaftliche Studium der Quecksilber/rage. Wir werden nun ihre 
merkwürdige Entwicklung weiter verfolgen. 

Die europäische mittelalterliche Medizin hat in der vom Altertum über­
nommenen Wissenschaft die griechisch-römische Ansicht über das Quecksilber 
erhalten und konnte irrfolge der hemmenden und vernichtenden Einwirkung 
der Kirche diese nicht weiter ausbauen. Die Araber dagegen pflegten und 
förderten, was sie von anderen Kulturen empfangen hatten, und schufen eine 
gute Grundlage für Studium und Fortschritt der Naturwissenschaft. Bei der 
vielfachen Berührung, in welche das Abendland mit dem Orient kam (durch 
die maurischen Kriege in Spanien und die Kreuzzüge sowie durch die zahlreichen 
Übersetzungen arabischer Werke ins Lateinische, besonders von CoNSTANTINUS 
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AFRICANUS) drang nach dem 11. Jahrhundert der immer mächtiger werdende 
arabische Einfluß in der europäischen Medizin allmählich durch. Selbst in 
der Schule von Salerno in Italien, welche die Hippokratische Medizin beizu­
behalten suchte, sehen wir bald diesen Einfluß der arabischen Medizin, indem 
man anfängt, arabische Quecksilbersalben zu verordnen. Der bedeutendste 
Chirurg der Schule, RoGER, empfahl in seinen 1180 geschriebenen "Practica 
chirurgiae" Mercurialsalben verschiedener Zusammensetzungen gegen das 
Malum mortuum, Hautungeziefer, chronische Exantheme, Morpiones und 
Scabies. 

Hierdurch verbreitete sich die Quecksilberbehandlung in verschiedenen 
Ländern während des 13. Jahrhunderts. Doch nahmen die europäischen Ärzte 
diese arabische Quecksilberbehandlung nicht ganz passiv auf, sondern machten 
gewisse Veränderungen und Zusätze. So wurden geregelte Vorschriften für 
die Einreibungen der Salbe gegeben. NIKOLAUS MYREPSUS ließ seine an einem 
Feuer erwärmte Blei- und Quecksilbersalbe auf die Handflächen und Fuß­
sohlen eine angemessene Zeit hindurch einreiben und THEODORICH VON CERVIA 
(1205-1298) gab für Cancer, Gicht, Podagra, Malum mortuum und Lepra ganz 
bestimmte Einreibungsregeln. Er führte eine 6 Tage dauernde Vorbereitungs­
kur mit Purgantien und Bädern ein, worauf dann die Einreibungen am Feuer 
zweimal am Tage vorzunehmen waren, bis sich Speichelfluß einstellte. Er gab 
wohl 4 Modifikationen an, hat aber doch die Einreibungen zu einer bestimmten 
Schmierkur fixiert. 

Über die Quecksilberschädigungen haben die europäischen Ärzte neue Be­
obachtungen gemacht. Der Zusammenhang des Speichelflusses mit dem Queck­
silber wurde festgestellt, besonders durch THEODORICH VON CERVIA und GuY 
CHAULIAC. Beide betrachteten die Salivation als etwas Wünschenswertes, 
aber auch als etwas Gefährliches, weshalb sie rieten, gegen dieselbe Honig 
oder Rosenhonig zu geben und die Quecksilbereinreibungen nicht länger fortzu­
setzen. Bei einigen Krankheiten dagegen, nämlich Phlegma salsum, Gicht und 
Podagra, welche man auf eine zu große Menge salzigen Schleims zurückführte, 
wollte man gern die Salivation andauern lassen, da man sah, wie das Queck­
silber reichlich Flüssigkeit durch die Speicheldrüsen ausfließen ließ. Dies 
scheint die erste Anwendung der Salivationskuren gewesen zu sein, die also 
nicht als Mittel gegen die Syphilis erfunden worden sind. 

Die europäische Medizin der Neuzeit erfuhr schon zu Beginn dieser Epoche 
eine große Zunahme der während des Mittelalters relativ spärlichen Quecksilber­
behandlungen, und zwar dadurch, daß diese Behandlung gegen die sich schreck­
lich verbreitende Syphilis besonders von gewissen Ärzten sehr fleißig verwandt 
wurde. Gegenüber den Ansichten einiger Ärzte, wie JACOPO BERENGARIO CARPI, 
JoHANNES DE Vmo, ANGELUS BoLOGNINUS und NrcoLA MAssA, über guten 
Erfolg der Quecksilberbehandlung traten aber bald Andere gegen die An­
wendung des Quecksilbers auf, und die Ärzte teilten sich in Mercurialisten 
und Antimercurialisten, welche einen ungeheuer heftigen Streit führten. 

Zum Studium der Quecksilberschädigung hatte man nun natürlich reichlich 
Gelegenheit, und besonders wurde der ulcerösen Stomatitis und dem Speichel­
fluß Aufmerksamkeit geschenkt. Über dieses Thema haben mehrere Autoren 
geschrieben, so ALESSANDEO BENEDETTI (1460-1525), der das Ausfallen der 
Zähne erwähnt, wie auch das manchmal gleichzeitige Auftreten von Zittern 
oder Lähmungen der Glieder, ToRELLA, PINCTOR (1423-1503), MARrNus 
BROCARDUS (um 1500) und JOHANNES ALMENAR, der die Schädlichkeit der 
Stomatitis und die Notwendigkeit ihrer Bekämpfung kräftig hervorhob. Auch 
nichtärztliche Schriftsteller haben hierzu ihre Beiträge gegeben. Unter diesen 
ist besonders Ritter ULRICH VON RuTTEN (1488-1523) zu erwähnen. Seine 
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Schilderungen geben das beste Bild dieser Zeit. Man versteht, daß die Angst 
vor den Schrecken der Quecksilberschädigungen bei der Schmierkur zum 
Antimercuralismus geführt hat, und erhält eine gute Vorstellung von den 
durch diese hervorgerufenen Veränderungen, wenn man in solchen Schriften 
blättert. HUTTEN schildert 1519 seine eigenen Erfahrungen bei 11 im Laufe von 
neun Jahren durchgemachten Schmierkuren und die Vortrefflichkeit der nachfol­
genden Guajac-Kuren, die er als lebensrettend betrachtete. Sein bald danach ein­
getretener Tod zeigt aber, wie leicht man sich über die Heilung der Syphilis irren 
kann. Die meisten .Ärzte wollten diese "häßliche und stinkende" Krankheit 
nicht behandeln, sondern nur beobachten und beschreiben, und überließen die 
Behandlung den Wundärzten (Chirurgen) und den Kurpfuschern. Die Be­
schreibung HuTTENs über die Wirkungen der Schmierkur ist bei DIETERIOH 
(S. 31-33) wörtlich - in lateinischer Sprache - zitiert. Eine Übersetzung 
bringt PRoKSCH (vgl. Literaturverzeichnis S. 52-53.) Dieser entnehmen wir 
folgendes: "Die Kranken wurden in eine Schwitzstube eingesperrt, welche 
stets und sehr stark geheizt war. Einige schmierten sie 20-30 Tage, ja wohl 
noch länger ..... Bei allen wurden der Schlund, die Zunge und der Gaumen 
durch Geschwüre angefressen; das Zahnfleisch schwellte, die Zähne wackelten, 
der Speichel floß ohne Aufhören mit grausamen Gestank. Daher wurden auch 
die auf solche Art angesteckten Lefzen mit Geschwüren besetzt und die Backen 
inwendig beschädigt. Die ganze Wohnung roch davon gar übel, und diese Kur 
war so hart, daß die meisten lieber an der Krankheit sterben, als auf solche Weise 
kuriert sein wollten, obschon der Hundertste kaum Linderung davon spürte, 
die Kranken gemeiniglich wieder befallen wurden und die Hülfe nur wenige Tage 
gedauert hatte . . . . Endlich kam es so weit, daß sie die Zähne nicht mehr 
gebrauchen konnten, weil sie wackelten, und da auch der ganze Mund mit 
Geschwüren besetzt war, verlor sich der Appetit, weil der Magen durch den Ge­
stank verdorben war. Obschon auch der Durst unerträglich war, fand sich 
dennoch kein Getränk, welches dem Magen wohl bekommen wäre. Vielen 
ward das Gehirn so angegriffen, daß der Schwindel darauf erfolgte, andere 
hingegen wurden tobsüchtig. Daher zitterten nicht allein die Hände, sondern 
auch die Füße, ja der ganze Leib; die Zunge stammelte so stark, daß es (das 
Zittern) kaum geheilt wurde; viele starben während der Kur. Ich kenne einen, 
der sich dieser Art zu kurieren unterfing, und in einem Tage drei Bauern unis 
Leben brachte, die er in einer gar stark geheizten Stube eingeschlossen hatte. 
. . . . . Andere habe ich sterben sehen, weil ihnen der Rachen zugeschwollen 
war. . . . . . Einige mußten daran sterben, weil sie ihr Wasser nicht lassen 
konnten 1 . • • • • • So oft ich geschmiert wurde, nahm ich ein Stück Alaun, 
welches ich im Munde auflösen ließ, um die sonst darin vorkommenden Zufälle 
zu verhüten. . . . . . Zu den Geschwüren bediente ich mich der Salbe aus Alaun, 
Grünspan 2, sehr r{linen Honig und Essig, von jedem gleichviel". 

Die .Ärzte dieser Zeit konnten die Gefahren der Quecksilberbehandlung 
auch kaum verringern, weil sie keine Kenntnisse über die Giftigkeit, über die 
toxischen Wirkungen des Quecksilbers und ihre Pathogenese hatten. Deshalb 
ist es gar kein Wunder, wenn zahlreiche .Ärzte nach dem damaligen Stand­
punkt der Wissenschaft keinen Ausweg sahen, der die Anwendung des Queck­
silbers ermöglicht hätte, sondern es lieber ganz verwarfen. Der Antimercurialis­
mus ist eine ganz erklärliche und natürliche Bewegung, zeigt aber in sehr 
interessanter Weise, wie die Unkenntnis der Toxizität eines guten Heilmittels 
zum vollständigen Aufgeben desselben führen kann, und demonstriert die 

1 Wohl Anurie, Anm. d. Verf. 
2 Ein Kupferkarbonat, das durch Oxydierung von Kupfer in feuchter Luft entsteht. 
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Notwendigkeit einer genauen Erforschung der Toxikologie jedes Heilmittels vor 
seiner Einführung in die Praxis. 

Einige Ärzte, wie JuAN ALMENAR, MAGNUS HuNDT u. a. versuchten trotz­
dem, durch geringere Quecksilberdosen und gute Mundmittel die Quecksilber­
schädigung zu vermindern oder zu verhindern, und trotz des Antimercurialismus 
entwickelte sich noch immer die Quecksilberbehandlung und nahm sogar neue 
Formen an. Schon seit Anfang des 16. Jahrhunderts hatte man 5 verschiedene 
Formen: 1. Die Schmierkur, bei welcher die Vorbereitungskur des 13. Jahrhunderts 
(Purgantia und Bäder) nicht nur beibehalten, sondern auch mit Aderlaß und 
Diät (hauptsächlich Hungerdiät) kombiniert wurde, 2. die Mercurial-Pflasterkur, 
3. die Zinnoberräucherung, 4. Waschungen mit Sublimatlösung und 5. die inner­
liche Anwendung des Quecksilbers, welche zuerst von DE Vwo mit rotem Prä­
zipitat in Pillenform angewandt, die Hauptbehandlungsmethode des großen 
PARACELSUS wurde, am liebsten in Form seines eigenen Präparates, Turpethum 
minerale. 

Die Quecksilberschädigung wurde auch weiterhin studiert. Magen- und 
Darmveränderungen werden nicht nur als Folgen innerlicher Anwendung, sondern 
auch nach der Schmierkur als Durchfall, Appetitverlust und Durst erwähnt. 
Bei den Nieren hat man Anurie beobachtet. In bezug auf das Nervensystem 
werden - etwa wie bei den Arabern - eine große Zahl von Erscheinungen 
beschrieben, wie Zittern in Händen, Füßen, Zunge und dem ganzen Leib, manch­
mal in sehr hohem Grade, Lähmung, Schwindel, Ohnmachten, Aphonie, Stottern, 
Zuckungen, Fallsucht, Schlaflosigkeit, Blindheit, Taubheit, Geistesstörungen und 
"Schlagflüsse". Hautveränderungen werden aber nicht erwähnt, ebenso nicht 
Knochenveränderungen oder Veränderungen anderer Art. Die genannten 
Erscheinungen sollen gar nicht selten einen tödlichen Ausgang herbeigeführt 
haben, was vor dieser Zeit nie erwähnt worden ist. 

Die Pathogenese der Quecksilberschädigung ist bis zu dieser Zeit - wenn 
man von der griechischen Ansicht, daß das Quecksilber durch seine Schwere 
toxisch wirke, absieht - kaum erwähnt worden. Jetzt begegnen wir dem 
ersten Versuch, sowohl die toxische wie die therapeutische Wirkung durch 
theoretische Spekulationen zu erklären. Diesen Schritt hat PARACELsus (1493 
bis 1549) gemacht. Die Wirkung des Quecksilbers müsse auf den Menschen, 
sagt er, die gleiche sein wie in der Natur, im Universum, weil der Mensch doch 
ein Mikrokosmos sei. Und da das Quecksilber mit dem Mond und der Kälte 
korrespondiere, der Mensch aber eine warme Natur sei, so müsse die Quecksilber­
wirkung im menschlichen Körper eine Kältewirkung sein, was auch deutlich 
das Zittern und Zähneklappern zeigten. Die Kälte zerstöre aber nicht die Körper­
wärme, sondern treibe sie ins Innere des Körpers hinein und der Tod erfolge 
dadurch, daß diese ins Innere getriebene Wärme "das Herz anzündet", wobei 
"das Herz erstickt". Alle inneren Organe könnten verbrennen. Das Zittern 
sei gerade ein Zeichen, daß die Wärme sich in das Körperinnere zurückgezogen 
habe. Diese Veränderungen der inneren Organe seien von dreierlei Art; eine 
purgierende, eine fäulnis- und eine erkältunghervorrufende. Das Quecksilber 
verursache also eine schwere Krankheit. Und diese schwere Krankheit könne 
sehr lange dauern. P ARACELSUS nennt sie einen "ewigen Mond", "einen bleibenden 
Winter". Diese neue Auffassung des PARACELSUS, daß das Quecksilber eine 
chronische, konstitutionelle Erkrankung hervorrufe, wobei sämtliche Organe des 
Körpers erkranken könnten, und daß diese Krankheit vermöge, sich mit der 
Syphilis zu kombinieren, bildet einen Vorläufer der traurigen Lehre von J OHN 
HuNTER und MATHIAS, die so viel Unheil gestiftet hat. 

In seiner Ansicht über die therapeutische Wirkung glaubt PARACELSUS, 
daß der Resorptionsweg große Bedeutung habe. Bei äußerlichem Quecksilber-
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gebrauch würde die Syphilis von der Haut nach den inneren edlen Teilen und 
Organen vertrieben, die dadurch in gefährlicher Weise affiziert werden könnten, 
bei innerlichem Gebra~teh dagegen in entgegengesetzter Richtung, weshalb bei 
Anwendung des Quecksilbers nur die innerliche Therapie anzuwenden wäre. 
Er spricht auch deutlich von einer Resorption der Quecksilberdämpfe. Die 
eigentliche Quecksilberwirkung auf die Syphilis sucht PARACELSUS sehr ver­
nünftigerweise weder in dem Speichelfluß noch in dem Purgieren, sondern 
in direkter Einwirkung auf die Krankheitsursache, "ein Art ist in Mercurio 
wider das Gift der Frantzosen". 

Nach PARACELSUS wurden die theoretischen Spekulationen über die Queck­
silberwirkung fortgesetzt. JEAN FERNEL (14971-1558) und JULIUS PAL­
MARIUS (1520-1588), Hauptrepräsentanten des Antimercurialismus, schrieben 
von den galenischen Grundeigenschaften der Arzneikörper dem Quecksilber 
die Kälte und die Feuchtigkeit zu, glaubten aber- im Gegensatz zu PARACELsus 
- daß das Quecksilber die Körperwärme vernichte und dadurch das Blut 
in den Venen und Arterien gerinnen lassen könnte. In gewisser Übereinstimmung 
mit PARACESUS nehmen sie doch an, daß das Quecksilber die Säfte des Körpers 
m Fäulnis mit unerträglichem Gestank versetzen könnte. Sonst beschrieben 
sie die schon erwähnten Veränderungen von Nervensystem, Mundhöhle usw., 
nahmen "geheime" Kräfte des Quecksilbers an, welche Schleim und Speichel 
von der Galle, nach oben und unten purgierend, abführen, ferner Fleisch, Sehnen, 
Häute, Nerven, selbst Knochen und Zähne auflösen könnten. 

Auch DANIEL SENNERT (1572-1637) beschäftigt sich mit Spekulationen, 
ob das Queck..<!ilber ein warmes oder kaltes Mittel sei, bringt aber gute Be­
obachtungen vor, besonders über die Resorptionswege des Quecksilbers, von 
welchen er drei unterscheidet: I. den Magen- Darmkanal , 2. die Luftwege 
in Form von Dampf und 3. durch die Haut bei den Einreibungen in Form von 
regulinischem Quecksilber. 

Der verderbenbringende Einfluß aller dieser verschiedenen Spekulationen 
zeigte sich darin, daß die auf die galenische Lehre sich gründende Ansicht von 
der heilenden Wirkung des Speichelflusses von der Mehrzahl der .Ärzte mit 
der Sicherheit eines Dogmas verkündet wurde. So behauptete der berühmte 
THoMAs SYDENHAM (1624-1689), daß Quecksilber nur durch Salivation heile; 
könnte man im Tier- oder Pflanzenreiche ein Mittel finden, welches ebenso 
starken Speichelfluß zu erregen vermöge, so würde dieses die Lues ebensogut 
wie der Mercur heilen. Bei der Salivationskur forderte er von den Patienten 
täglich vier Pfund Speichel. 

Eine große Zahl theoretischer Anschauungen über die toxische Wirkung des 
Quecksilbers übergehe ich und erwähne nur noch die eigentümliche Ansicht 
des weltberühmten HERMANN BoERHA VE, daß das syphilitische Gift im Fett­
gewebe lokalisiert sei und durch Entfettungskuren zerstört werden könnte. 

Eine große Rolle hat der gelehrte JEAN AsTRUC in Montpellier (1684-1766) 
gespielt. Er sah die Ursache der Queck..<!ilbervergiftung in einer bösen Schärfe 
des Blutes und schlechten Stoffen im Körper. Um eine Quecksilberschädigung zu 
verhüten, müsse man deshalb die Stoffe evakuieren und die Schärfe korrigieren, 
was man durch eine Vorbereitungskur erreiche, also durch Aderlaß, Lavement, 
Purgantia, Bad und Diät (eigentlich Hunger), oft mehrmals wiederholt. Als 
Ziel der Behandlung stellte er einen kontinuierlichen Strom eines zähen, klebrigen 
und schleimigen Speichels auf, bis 5 oder 6 Pfund täglich, 15-25 Tage hindurch, 
wobei die Ausbreitung des Geschwüres im Munde und die Menge des Speichels 
als Richtschnur und Kompaß dienten, um die Salivation in richtige Bahnen 
zu lenken. Diese Veränderungen, die er in drei Stadien ganz schematisch ein­
teilt, betrachtet er als Behandlung, nicht als Schädigung. Die Quecksilber-
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schädigungen, die manchmal auftreten können, beschreibt er auf nicht weniger 
als 66 Seiten. Sie seien verschieden in den drei verschiedenen Behandlungs­
stadien, und zwar im ersten Stadium: schmerzhafte Anschwellung der Speichel­
drüsen, Vergrößerung der Zunge, Anschwellung des Gesichts, Schlafsucht, Fieber, 
(was AsTRUO als erster erwähnt) Durchfall, der sich zu blutiger Ruhr steigern 
kann. Im zweiten Stadium, d. h. während des Speichelflusses, können an weniger 
widerstandsfähigen Stellen Veränderungen auftreten, wie Bluthusten bei Schwind­
süchtigen, epileptiforme Anfälle bei Fallsüchtigen, schwere Schmerzen bei denen, 
die an Rheumatismus oder Gicht leiden, Menstruationsstörungen bei hierfür 
prädisponierten Frauen, wie auch Abortus, Anfälle von Trübsinn bei Hypochon­
dern, schwere phagedänische oder gangränöse Mundgeschwüre bei den zu Skorbut 
prädisponierten Individuen, welche ein von Natur weiches und fungusartiges 
Zahnfleisch hätten und deren Gingivalschleimhaut mit einer ammoniakalischen 
Salzlösung überfüllt sei. Im dritten Stadium kann entweder die Heilung der 
Mundgeschwüre ausbleiben, oder es können schwere Blutungen aus den Geschwüren 
oder Verwachsungen im Munde auftreten, wodurch der Unterkiefer fast unbeweg­
lich so gegen den Oberkiefer gepreßt wird, daß der Mund sich kaum öffnen 
läßt. Gegen diese Quecksilberschädigung empfiehlt nun AsTRUC eine wahre 
Polypharmacie, die ganz unrationell ist. 

Seitdem AsTRUC nach Paris übergesiedelt war, entstand in Montpellier 
eine Richtung, welche durch mildere, sog. Dämpfungs- oder Extinktionskuren 
und auch in anderer Weise der Quecksilberschädigung zu entgehen versuchte. 
Auch VAN SWIETEN in Wien und mehrere andere scharfdenkende Ärzte nahmen 
an diesem beginnenden Kampfe gegen die Herrschaft der Salivationskuren und 
die Quecksilberschädigung teil. 

Dieser Kampf, an und für sich sehr berechtigt und mit Freude zu begrüßen, 
führte aber irrfolge besonderer theoretischer Spekulationen zu einer solchen Ver­
wirrung in der ganzen Syphilislehre, daß man während dieser Zeit von dem 
tiefsten Verfall der Syphilidologie sprechen kann. Die Einleitung zu dieser 
Periode ging eigentümlicherweise von den neuen Ideen des genialen J OHN 
HuNTER (1728-1793) aus. Neben vernünftigen Ansichten, wie der, daß das 
Quecksilber gegen Syphilis ein wahres Specificum sei, hatte er auch - wie so 
viele Ärzte der damaligen Zeit - phantastische Ideen, und an diese glaubten 
seine bewundernden Schüler gerade so fest wie an jene. Seine an die PARA­
CELsussche Lehre erinnernde Annahme, daß die toxische Wirkung des Queck­
silbers sehr lange im Körper bestehen bleiben und sich mit der zerstörenden 
Wirkung der Syphilis kombinieren könnte, wurde von den Schülern HUNTERS 
als Dogma betrachtet und weiter entwickelt und gab zur Konstruierung einer 
besonderen "konstitutionellen Mercurialkrankheit" Anlaß. Andere Autoren wie 
JoHN HowARDS und ScHWEDIAUER (1748-1824) haben ähnliche Ansichten aus­
gesprochen und JoHN PEARSON (1758-1826) in London hat unter dem Namen 
Erethismus mercurialis die konstitutionelle Quecksilberschädigung dargestellt. 

Zu einem ganz bestimmten Bild hat dann ANDREW MATHIAS alle diese 
Anschauungen in einem Buch unter dem Namen "The mercurial disease" 1810 
zusammengestellt. Er leitet mit Bestimmtheit diese Krankheit "from a mer­
curial irritation" ab. Sie entstehe aber leichter, wenn die Reizung durch Syphilis 
(wie auch durch Scrophulose) noch dazu trete, und kombiniere sich deshalb 
oft mit Syphilis. Diese Mercurialkrankheit gleiche in verschiedener Hinsicht 
der Syphilis, sei vielgestaltig wie diese und teils lokal, teils konstitutionell, ganz 
wie Syphilis. Sie werde deshalb auch leicht mit ihr verwechselt. 

Ähnliche Ansichten wie MATHIAS hat ein anderer englischer Arzt, ABER­
NETHY (1764-1831) in einem Buche "On diseases resembling Syphilis" 1804 
ausgesprochen. Die Syphilisähnlichkeit besonders betonend, nennt Verfasser 
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diese Krankheit "Pseudosyphilis." Wir können also diesen Namen als eine 
Parallelbezeichnung der "Mercurialkrankheit" betrachten. 

Durch sein Buch wurde der bis dahin wenig bekannte MATHIAS sehr be­
rühmt. Das Buch wurde in mehrere Sprachen übersetzt. Zahlreiche Autoren 
beeilten sich, die neue Krankheit zu adoptieren, und viele versuchten, die Ent­
deckung noch weiter auszubauen. Sie glaubten, die Wissenschaft gefördert 
zu haben, wenn sie einige Syphilissymptome, von denen MATHIAS geschwiegen 
hatte, nachträglich auch noch der Mercurialkrankheit beilegten. Besonders 
wurden mercurielle Knochenzerstörungen betont. 

In Frankreich behauptete FRANQOIS BROUSSAIS (1772-1838), daß Syphilis 
nur eine Irritation in den äußeren Körperteilen sei ohne spezifisches Virus 
und mit einfachen antiphlogistischen Mitteln leicht zu heilen wäre. Die meisten 
als syphilitisch betrachteten Veränderungen würden durch Quecksilber hervor­
gerufen. Er und seine Schüler wurden als Avirulisten und die übrigen als Viru­
listen bezeichnet. Von seinen Schülern hat JEAN CARON (1745-1824) in seiner 
Schrift "Sur Ia non-existence de Ia maladie venerienne" behauptet, daß die 
Ursache der sogenannten syphilitischen Irritation die Unzucht wäre, nicht ein 
spezifisches Gift; .ALEXA.NDRE DuBLED (1800-1840) hat in seinem "Memoire" 
vom Jahre 1823 die Nichtexistenz eines venerischen Giftes zu erweisen versucht; 
ANTONIE JoURDAN (1788-1848) hat die bis dahin für syphilitisch gehaltenen 
Erscheinungen als Folgen von Abusus des geschlechtlichen Verkehrs erklärt 
und sie dementsprechend auch bei gewissen Tieren nachweisen zu können 
geglaubt, und LoUis FRANQOIS RrcHOND DES BRus hat seinen Landsleuten ge~ 
waltig imponiert durch sein drei umfangreiche Bände umfassendes Werk "De 
Ia non-existence du virus venerien (Paris 1826). 

In England glaubte P. J. MURPHY durch sein Buch "Practical Observations, 
showing that Mercury is the sole cause of what are termed secondary symptoms" 
(London 1839) bewiesen zu haben, daß die meisten Erscheinungen, die früher 
als syphilitisch erklärt worden waren, nur Quecksilberveränderungen seien. 

In Deutschland hat der gelehrte Professor G. L. DIETERICH in München eine 
wissenschaftliche Monographie "Die Mercurialkrankheit in allen ihren Formen" 
(Leipzig 1837) geschrieben. Hier polemisierte er gegen HUNTER, MATHIAS und 
andere, betrachtet die Mercurialkrankheit als eine mit der Gicht und dem Rheu­
matismus vergleichbare Dyskrasie, von welcher er nicht weniger als 38 verschie­
dene klinische Erscheinungen, darunter viele sehr syphilisähnliche, beschreibt. 

Als späteste Äußerung betreffs der Mercurialkrankheit wäre die Arbeit J OSEF 
HERMANNs aus Wien zu erwähnen, in der er sich 1857 folgendermaßen äußerte: 
"Es ist Tatsache, durch die Wissenschaft und Erfahrung begründet und somit 
unleugbar, daß das Quecksilber im menschlichen Organismus alle jene Krank­
heiten hervorbringen könne, welche wir bisher als sekundäre Syphilis diagnosti­
zierten." Im folgenden Jahre machte er eine Studienreise nach den Minen 
in Idria und glaubt hier diese These bestätigt zu finden (Wien. med. Wochenschr. 
Nr. 40-42. 1858). 

Diese Arbeit HERMANNs mit ihrer unwissenschaftlichen Mercuriophobie 
wurde im selben Jahre von MicHAELIS im W ochenbl. d. Zeitsehr. d. Wien. 
Ärzte angegriffen und gegeißelt, wonach sich ein heftiger und langer Kampf 
mit vielen Teilnehmern entwickelte. Infolge der Beteiligung berühmter Autoren, 
wie WALLER und VrncHow (Virchows Arch. f. pathol. Anat. u. Physiol. Bd. 15, 
S. 225. 1859) erweckte der Streit großes Aufsehen, und der ganze Symptomen­
komplex der chronischen Mercurialkrankheit trat .als eine der wissenschaftlichen 
Tagesfragen in den Vordergrund, wobei sich die Diskussion hauptsächlich um das 
Problem konzentrierte: ob, resp. welche Differenzen zwischen den Symptomen 
der sekundären Syphilis und denen der chronischen Hydrargyrose beständen. 
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Auf dem bis dahin benutzten Wege, nämlich dem der einfachen- klinischen und 
pathologischen Beobachtung, war ja immer noch - wie wertvolle Aufschlüsse 
auch gewonnen werden konnten - Raum genug für Zweifel. Jetzt versuchte 
man deshalb, neben dem alten auch einen neuen Weg zu beschreiten, den man 
früher nur sehr wenig versucht hatte, nämlich den des Tierexperiments. 

Der Stand der Forschung über die Frage der Quecksilberschädigung ist in der 
Neuzeit also ganz anders wie im Mittelalter. Mit der enorm gesteigerten Fre­
quenz der Quecksilberbehandlung hatte man mehr Gelegenheit gehabt, die 
Schädigungen durch dieses Metall zu studieren. Man hat das Vorkommen 
dysenterieähnlicher blutiger Darmentleerungen auch bei äußerem Quecksilber­
gebrauch festgestellt, ebenso das Vorkommen der Anurie. Man hatte die schreck­
lichsten Veränderungen bei Stomatitis gesehen, mit Ausfallen der Zähne, stark 
vergrößerter, heraushängender Zunge und stinkenden Geschwüren über die ganze 
Mundhöhle und den Rachen. Man hatte auch den Zusammenhang des Queck­
silbers mit dem Speichelfluß, einen Zusammenhang, der allerdings teilweise 
schon im Mittelalter bekannt war, so deutlich eingesehen, das man sich des 
Quecksilbers bediente, um Speichelfluß hervorzurufen. Man hat~ ferner die 
Veränderung der Eigenschaften des Speichels wie auch die Anschwellung der 
Speicheldrüsen beim Speichelfluß festgestellt. Von Erscheinungen seitens des 
Nervensystems wird ungefähr dasselbe Bild aufgerollt wie früher, und betreffs 
der Haut waren seit 1792 eine Anzahl von Erscheinungen als Quecksilber­
wirkung konstatiert worden, auf die wir jedoch erst im III. Abschnitt eingehen 
wollen. Endlich haben viele Ärzte dem Quecksilber eine Unmenge von Verände­
rungen zugeschrieben, die den syphilitischen ganz ähnlich sein sollten. So 
wurde die Quecksilberwirkung als eine konstitutionelle Krankheit dargestellt, 
welche den Namen Mercurialkrankheit erhielt. Die Quecksilberkrankheit 
sollte eine Dyskrasie sein, fast alle Teile des Körpers angreifen, sich auch mit 
SyPhilis kombinieren und sehr lange, ja das ganze I-eben bestehen können. 
Diese Lehre, deren erste Anfänge bei PARACELsus in der Mitte des 16. Jahr­
hunderts zu merken sind, wurde am Ende des 18. und Anfang des 19. Jahr­
hunderts von HUNTER, MATHIAS und DIETERICH aufgebaut und entwickelt. 
Mehrere von den Nachfolgern HUNTERS und MATHIAS' haben der Mercurial­
krankheit sogar eine Menge syphilitischer Symptome zugeschrieben; ja man 
ging so weit, daß man fast alles, was früher Syphilis geheißen hatte, als Queck­
silberveränderung zu erklären versuchte, und Syphilis nur als eine unschuldige 
Reizung betrachtete, die erst durch Quecksilber gefährlich würde. Einige 
wollten sogar den Krankheitsbegriff Syphilis ganz abschaffen und in ihren 
Schriften ihre Nichtexistenz beweisen. 

Auch Theorien sehr verschiedener Art über die Pathogenese der Queck­
silberwirkung sind aufgestellt worden. Die alte Ansicht von der Schwere des 
Quecksilbers als Ursache seiner zerstörenden Einwirkung wurde ziemlich früh 
~~rworfen. Dann begann man allmählich anzunehmen, daß das Quecksilber ein 
Ubermaß gewisser Sekrete (besonders des Speichels) und Exkrete hervorrufe. 
Ein eingehender Erklärungsversuch ging dahin, daß das Quecksilber Schädi­
gung oder Veränderungen der Blutmasse erzeuge, wodurch sich eine Schwäche 
und eine Art von Kachexie oder eine gewisse, teilweise an Skorbut erinnernde 
Fäulnis der Körperflüssigkeiten ausbilden sollte; die Salivation wurde eine Art 
Krisis, in der die syphilitischen Stoffe den Körper verließen, eine Ansicht, die 
man bei AsTRUC u. a. findet. Die eigentümlichen Theorien von der Kältewirkung 
des Quecksilbers, welche ~ARACELsus und FERNEL aufstellten, sind schon 
besprochen worden. _Die therapeutische Quecksilberwirkung erhielt manchmal 
eine besondere Erklärung. Als solche wäre die Annahme der Heilung durch 
Salivation und der resorbierenden Wirkung des Quecksilbers auf die Produkte 
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der syphilitischen Geschwüre zu nennen wie auch andererseits die rationellen 
Ansichten von PARACELSUS und ScHWEDIAUER über eine direkte Einwirkung 
des Quecksilbers auf das syphilitische Virus. 

Das Zustandekommen dieser Lehren von der Mercurialkrankheit bietet 
sicherlich großes Interesse. Obgleich die Ärzte des 18. und 19. Jahrhunderts 
mehr über die Quecksilberschädigung wußten als die arabischen und euro­
päischen Ärzte des Mittelalters, haben sie doch die Auffassung dieser Queck­
silberwirkungen in dem Grade verwirrt, daß sie das Vergiftungsbild des Heil­
mittels mit dem Krankheitsbilde verwechselten, welches sie behandeln sollten. 
Es ist wohl eine einzig dastehende Form der Entwicklung, die zu einem so 
eklatanten Irrtum geführt hat. Man ist auf einen irreführenden Weg geraten 
und ist auf diesem ohne Kritik weitergegangen, bis man zum Abschaffen 
der Syphilis und ihrem Ersatz durch den Begriff der Mercurialkrankheit 
kam. Für uns ist diese Entwicklung jedenfalls sehr lehrreich und kann uns als 
warnendes Beispiel dafür dienen, daß wir uns vor ähnlichen Mißgriffen hüten 
müssen, und zwar teils durch eine strenge Kritik der Erfahrung, teils dadurch, 
daß wir niemals ein Heilmittel verwenden, dessen toxikologisches Bild nicht vorher 
experimentell untersucht und festgestellt worden ist. 

Der neue Forschungsweg, die experimentelle Quecksilberschädigung von 
Tieren, zusammen mit kritischen klinischen Beobachtungen, besonders über 
die Ausscheidung des Quecksilbers, brachte in ziemlich kurzer Zeit Licht in die 
dunkle, verwickelte Quecksilberfrage, und nach 1860 befand sie sich schon 
in richtiger wissenschaftlicher Entwicklung. 

Nach einigen mehr vorbereitenden Arbeiten wie denen von OESTERLEN 
1850, BucHHEIM 1853, v. BÄRENSPRUNG 1856 und VoiT 1857 erschien im Jahre 
1861 eine wichtige Arbeit, "Mercur und Syphilis" von RoBERT OVERBECK. 
Durch die hier beschriebenen Tierexperimente erhält man eine Übersicht über 
die verschiedenen Organveränderungen bei Quecksilberbehandlung. Besonders 
betont OvERBECK seinen Schlußsatz: Es gibt keine mercuriellen Knochen­
krankheiten bei Tieren. Betreffs der Quecksilbererscheinungen bei Menschen 
ist er zu folgendem Resultat gekommen: 1. gelegentliches Vorkommen von 
Mercurialfieber scheint außer Zweifel zu stehen; 2. mercurielle Hautaffektionen 
sind irrfolge der verschiedenartigen Bildung des tierischen Hautorgans bei 
Tieren und Menschen nicht von derselben Art, und Verfasser glaubt, daß sie 
"durch die Tendenz des Quecksilbers zur Ausscheidung durch die Haut" hervor­
gerufen werden, und er "st.eht daher nicht an, dieselben als mercuriell zu be­
zeichnen", wenn dadurch auch nicht "die ganze Ätiologie dieser Hautleiden ... 
für völlig aufgeklärt zu halten" ist; 3. mercurielle Geschwüre in der Mundhöhle, 
"ganz den Charakter der Nekrose, des Zerfalls, an sich tragend, ohne Spur ..... 
eines Exsudates", während es schwieriger sei, über die seltener beobachteten 
Hautgeschwüre "ins Reine zu kommen"; 4. Mercurialsalivation, "eine der 
bekanntesten Erscheinungen der menschlichen Hydrargyrose, die beim Men­
schen vielleichter und profuser sich ausbildet als bei Tieren", beruht auf einer 
Allgemeinwirkung, wenn auch lokaler Einfluß der Quecksilberpräparate in der 
Mundhöhle nicht ganz ohne Bedeutung sei, und kann "die Entstehung von 
Affektionen der Kieferknochen zur Folge" haben; 5. Mercurial-Lienterie (Gastro­
enteropathia et Lienteria mercurialis) "als Symptome einer durch den Elimina­
tionsprozeß des Quecksilbers veranlaßten Magen-Darmentzündung, die sich 
bald in diesem, bald in jenem Teile des Nahrungskanals vorwiegend manifestiert, 
bald als einfacher Katarrh, bald als weitgreifender Verschwärungsprozeß er­
scheint", während er die Annahme einer "Lienterie als Leiden des Pankreas" 
als haltlos zurückweisen zu müssen glaubt; 6. mercurielle Leiden der Respi­
rationsorgane; gegen diese angeblichen Entzündungsformen glaubt OVERBECK 
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Einsprache erheben zu müssen. Nur jene katarrhalischen Prozesse will er an­
erkennen, "die als Symptome akuter Hydrargyrose in den Handbüchern 
Erwähnung finden", und er erklärt sie damit, daß das Quecksilber auf der 
menschlichen Respirationsschleimhaut ausgeschieden wird; 7. mercurielle 
Anämie, über deren Existenz nicht der mindeste Zweüel bestehe, die jedoch 
besser "Mercurialchlorose" genannt werden könnte; sie sei eine Folge der Appetit­
losigkeit und der Beschlagnahme von Körpereiweiß durch das Quecksilber 
bei seiner Bindung im Körper; 8. mercurielle Nervenleiden sind von verschie­
dener Art, während bei Tieren nur Lähmungen und Aphonie konstatiert werden 
konnten. Diese nervösen Affektionen beim Menschen können vielleicht wenig­
stens teilweise als Folgen von Anämie betrachtet werden; die Möglichkeit einer 
gewissen Parallele zwischen Blei- und Mercurwirkungen muß aber zugegeben 
werden. So könne das Quecksilber direkte Nervenschädigungen hervorrufen, 
von welchen Verfasser unterscheidet: a) Arthralgien, b) Leiden der Sinnes­
organe, c) Mercurialhypochondrie, d) mercurielle Geisteskrankheiten (Manie 
und Blödsinn), e) Mercurialepilepsie, f) Mercurialzittern, g) mercurielle Läh­
mungen, 9. Mercurialerethismus (bei den Tieren fehlt ein entsprechendes Krank­
heitsbild); die Existenz des Symptomkomplexes kann nicht bezweüelt werden, 
er scheint "ein akutes Ödem der Zentralorgane des Nervensystems" oder eine 
"akute Anämie" als Ursache zu haben, ist aber "noch weiterer Beobachtungen 
bedürftig", um aufgeklärt zu werden; 10. mercurielle Knochenleiden; der Frage 
ihres Vorkommens widmet Verfasser eine sehr eingehende Untersuchung und 
kommt dabei zu der wichtigen Schlußfolgerung: "Es gibt keine mercuriellen 
Knochenkrankheiten. Es gibt keine Knochenkrankheiten als Ausdruck von Metall­
dyskrasien überhaupt"; 11. mercurielle Muskelleiden; wenn man von neuro­
und myopathischen Lähmungen und etwaigen Atrophien absieht, könne man 
sagen: "Es gibt keine mercuriellen Muskelkrankheiten". 

ÜVERBECK verwirft nicht die Annahme einer Mercurial-Kachexie, sie bestehe 
aber im wesentlichen in einer Anämie, bei welcher das Blut einen verminderten 
Gehalt an Eiweiß und Blutkörperchen habe, aber eine erhöhte Gerinnungs­
fähigkeit; der Wassergehalt dagegen sei schwankend, meist vermehrt, mitunter 
jedoch - vielleicht je nach der Wasserzufuhr - auch vermindert. 

Im Jahre 1861 ist ferner ein sehr berühmtes und grundlegendes Werk von 
AnoLF KusSMAUL über den konstitutionellen Mercurialismus und sein Ver­
hältnis zur konstitutionellen Syphilis erschienen. Verfasser stützt sich hier 
auf eine sorgfältige Zusammenstellung der ganzen früheren Literatur und auf 
eigene Beobachtungen an den Quecksilberarbeitern in Fürth und in Erlangen. 
Obwohl dieser gewerbliche Mercurialismus in verschiedener Hinsicht von 
der medikamentösen Quecksilberschädigung abweicht, hat er jedoch so viel 
Ähnlichkeit mit dem medikamentösen, daß man ihn gut verwerten kann, 
um die Natur der Quecksilberschädigung zu erforschen. Er gibt auch eine 
gute Stütze für die Ansichten, zu denen ÜVERBECK gekommen ist. 

Im letzten Teil des 19. Jahrhunderts ist eine sehr große Zahl von Arbeiten 
über die Quecksilberfrage erschienen, und viele verschiedene Ansichten traten 
in diesen Arbeiten hervor, welche in den folgenden Teilen mehr oder weniger 
berührt werden, gleichzeitig mit meiner Darstellung der verschiedenen Queck­
silberveränderungen. Diese Darstellung besteht hauptsächlich aus Auszügen 
aus meinen eigenen Studien über die Quecksilberschädigungen, aus den 
Jahren 1903-1922, die ich in 14 verschiedenen Arbeiten niedergelegt habe. 
Durch diese Studien bin ich zu einer Auffassung gekommen, die in verschiedener 
Beziehung neu und der früher geltenden entgegengesetzt ist. Ich finde es 
am zweckmäßigsten, das Resultat meiner Untersuchungen zu dieser Frage 
systematisch auseinander zu setzen und bei jedem Abschnitt eine Erörterung 
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und Besprechung der Ansichten anderer Autoren nach 1860 anzuschließen. Zu 
meinen Ansichten bin ich durch folgende Arbeitsmethoden gelangt: l . tier­
experimentelle Untersuchungen, 2. klinische und pathologisch-anatomische 
Untersuchungen an Menschen und 3. literarische Studien teils über medika­
mentöse Quecksilberbehandlung an Menschen, teils über medikamentöse Queck­
silberbehandlung an Haustieren (tierärztliche Literatur), teils über Queck­
silberschädigung in den Gewerben und teils experimentelle Arbeiten. 

Nach Besprechung der Quecksilberschädigung im allgemeinen werde ich 
zu den verschiedenen Arten der Quecksilberschädigung übergehen. 

IL Allgemeines über Qnecksilberschädigung. 
Zuerst möchte ich betonen, daß pathologische Veränderungen durch Ein­

wirkung des Quecksilbers bei verschiedenen Tierarten an viel mehr Körper­
stellen, als man gewöhnlich annimmt, auftreten können. Die nebenstehende 
Tabelle I gibt eine Übersicht darüber, wie vielfältig und verschiedenartig das 
Bild der Quecksilberschädigung ist. 

Ich verweise ferner auf eine in meiner Monographie enthaltene Zusammen­
stellung über die Quecksilbererscheinungen bei den Menschen und den gewöhn­
lichen Tierarten im Anfang des Abschnittes II und teile hier nur die Schluß­
sätze über das Wesen der Quecksilberschädigung mit. Diese Schlußsätze sind: 

I. Das Bild der Quecksilbervergiftung ist sehr umfangreich, d. h. Symptome 
können an einer sehr großen Menge von Organen auftreten. Wenn wir alle die­
jenigen Körpertßile aufzählen, von welchen überhaupt Symptome bei irgend­
welcher Tierart beschrieben sind, so sind dies folgende: Zentralnervensystem, 
peripherisches Nervensystem, Haut, Zahnfleisch, Tonsillen, Zunge, Lippen, 
Gaumen und andere Teile der Mundhöhle, Pharynx, Magen, Jejunum, Ileum, 
Coecum, Kolon, Rectum, Nasenhöhle, Larynx, Bronchien, Lungen, Speichel­
drüsen, Leber, Nieren, Milz, Knochenmark, Lymphdrüsen, Milchdrüsen, Gebär­
mutter, Herzmuskel, Skelettmuskel und außerdem Blutungen in verschiedenen 
Bindegeweben, wie dem Unterhautbindegewebe u. a. Ferner treten Symptome 
auf, die nicht in einem gewissen Körperteil lokalisiert werden können, z. B. 
Glykosurie und Veränderungen der Körpertemperatur. 

Es ist eigentlich leichter, diejenigen Körperteile zu nennen, von welchen 
bei Quecksilbervergütung keine Symptome beschrieben sind. Periost und 
Knochen sollen wohl nach allen Beschreibungen durch Quecksilber nicht ver­
ändert werden können; alle neueren Untersuchungen stimmen darin überein, 
daß solche Veränderungen niemals vorkommen. Von der Schleimhaut der 
Harnwege hat nur ÜVERBECK Katarrh und DuBOIS Blutung in der Blase, 
von den Geschlechtsdrüsen und der Schleimhaut der Geschlechtswege ist nur 
Abortus bei weiblichen Individuen erwähnt. Von der Glandula thyreoidea 
und anderen Organen, welche die innere Sekretion besorgen, sind Verände­
rungen nicht bekannt, und ebenso haben die alten Ansichten über Ano­
malien des Stoffwechsels durch Quecksilber keine Stütze in neueren Unter­
suchungen gewonnen. Von den Meningen sind sehr selten Blutungen erwähnt. 
Alle die serösen Häute verschiedener Art werden gewöhnlich vom Quecksilber 
nicht angegriffen. Nur das Perikard ist nicht selten verändert, und einigemal 
sind Transsudatbildungen in Pleura- und Peritonealhöhlen erwähnt. 

2. Bei Quecksilbervergiftung treten klinische Symptome niemals an sämtlichen 
Stellen auf, von welchen Veränderungen bekannt sind, sondern nur an einem 
Teil derselben. Dieser Teil kann groß oder klein sein. Wir sehen in Überein­
stimmung hiermit teils sehr symptomreiche Bilder mit Veränderungen in 
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einer Mehrzahl von Organen, teils Bilder mit weniger zahlreichen Sym­
ptomen, welche sich schließlich auf Veränderungen an einigen Stellen be­
schränken können. 

3. Von den Organen, welche keine klinischen Symptome aufweisen, zeigen 
aber einige bei mikroskopischer Untersuchung beginnende pathologische Ver­
änderungen, so daß das mikroskopische Bild der Quecksilbervergiftung immer 
umfangreicher ist als das makroskopische. Wenn ein quecksilbervergiftetes Tier 
also klinische Symptome z. B. nur vom Verdauungskanal und den Nieren 
zeigt, so kann man bei mikroskopischer Untersuchung sämtlicher Organe 
auch in anderen als den klinisch affizierten Krankheitserscheinungen ent­
decken, z. B. in der Leber, den Lungen usw. 

4. Bei diesem Wechsel der Quecksilbervergiftungssymptome gibt es einige Stellen, 
welche sehr oft erkrankt sind, andere, an denen mehr oder weniger seUen Symptome 
auftreten. Beispiele für die letztere Gruppe von Organen sind Körpermusku­
latur, Lymphdrüsen, Milchdrüsen, für die erstere Nieren, Leber und besonders 
der Magendarmkanal, wenn nur die Vergiftung einen gewissen Grad erreicht. 

5. Organe, welche bei Quecksilbervergiftung vollkommen konStant Verände­
rungen darbieten, scheint es jedoch kaum zu geben, wenn nicht im Blinddarm­
sack des Kaninchens. 

So häufig Magendarmsymptome bei Quecksilbervergiftungen auch zu 
sehen sind, so bietet die Literatur doch Beispiele, wo diese nicht erwähnt sind, 
während Symptome an der Haut oder anderen Teilen hervortraten. 

6. Diesen Wechsel der Quecksilbersymptome findet man nicht nur für die 
verschiedenen Organe, sondern auch betreffs größerer Organe für deren verschiedene 
Teile. So sitzen die Hautveränderungen an ziemlich wechselnden Stellen der 
Haut, und die Veränderungen des Magendarmkanals desgleichen. Am öftesten 
sind Coecum, Kolon und der untere Teil des Ileums der hauptsächliche 
Sitz der Veränderungen. Hiervon gibt es jedoch Ausnahmen. VoN MEHRING 
erwähnt z. B. einige Experimente, bei denen Erbrechen das erste und stärkste 
Symptom war. 

7. Dieser Wechsel der Quecksilbervergiftungssymptome ist individuell sehr 
verschieden, weshalb das Bild der Quecksilbervergiftung für eine gewisse Tierart 
nur wenig bestimmt ist. Zwischen mehreren Tierarten gibt es jedoch ziemlich 
charakteristische Unterschiede. 

Sehr lehrreich ist ein Vergleich zwischen der Quecksilberschädigung des 
Menschen und derjenigen des Rindes. Einige Organe, wie der Magendarmkanal, 
die Nieren, die Speicheldrüsen, die Leber zeigen gleichartige Symptome sowohl 
bei Menschen wie bei Rindern, andere Organe, wie die Haut und das Nerven­
system, erkranken bei Menschen seltener oder mit weniger ausgesprochenen, 
bei Rindern dagegen sehr oft und mit schweren Symptomen.. Endlich haben 
wir eine dritte Klasse von Quecksilbersymptomen, welche bei Menschen 
nicht, bei Rindern dagegen oft und in schwerer Form vorkommen können, 
nämlich die Symptome in den Luftwegen (Bronchitis, Bronchopneumonie, 
Nasenausfluß, Nasenblutung usw.) und die zahlreichen Blutungen ver­
schiedener Organe. Ganz und gar unbekannt sind jedoch solche Verände­
rungen bei Menschen nicht. KoBERT erwähnt in seinem Lehrbuch (S. 229 und 
331) einige sehr seltene Beispiele solcher Veränderungen. Der Unterschied 
ist deshalb hier nur scheinbar qualitativ, in Wirklichkeit aber nur quantitativ. 

Dieser Satz, daß der Unterschied der Quecksilberschädigung bei den ver­
schiedensten Tierarten eigentlich nur quantitativ ist, tritt am deutlichsten 
bei den mikroskopischen Untersuchungen hervor, wie folgendes Beispiel zeigt: 
Bei der Sektion einer quecksilbervergifteten Katze finden wir Veränderungen 
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des Verdauungskanals und der Nieren, aber nichts anderes, bei einer quecksilber­
vergifteten Kuh dagegen Veränderungen im Verdauungskanal, in Nieren, Bron­
chien und Lunge; man könnte also die Ansicht berechtigt finden, daß ein prinzi­
pieller und qualitativer Unterschied zwischen den Quecksilbervergiftungs­
bildern von Katzen und Kühen besteht, indem die ersteren resistente, die letz­
teren dagegen für die Giftwirkung empfängliche Lungen haben. Bei mikro­
skopischer Untersuchung findet man aber auch bei der Katze wohl wenig aus­
geprägte, aber deutliche beginnende Veränderungen in den Lungen und Bron­
chien. Also auch hier nur ein quantitativer Unterschied. 

Sehr wahrscheinlich verhält es sich deshalb so, daß die Quecksilberwirkung 
im großen Ganzen überall gleichartig ist, nur daß zwischen den verschiedenen 
Tierarten ein quantitativer Unterschied in der Widerstandsfähigkeit der ver­
schiedenen Organe besteht. 

Von dieser Regel gibt es aber eine ganz bestimmte Ausnahme, nämlich für 
diejenigen Quecksilberveränderungen, die ich nekrotische nenne. Diese sind 
von ganz besonderer Art. Während die gewöhnlichen Quecksilberverände­
rungen als eine Hyperämie beginnen, zeigt diese ~ndere Art schon im Anfang 
nekrotische Gewebsveränderungen 1. Dieser Unterschied ist von so prinzipieller Be­
deutung, daß ich ihn als Einteilungsprinzip genommen habe und zwei Hauptarten 
von Quecksilberschädigung unterscheide, nämlich I. hyperämische Quecksilber­
veränderungen und 2. nekrotische Quecksilberveränderungen. Diese nekrotischen 
Veränderungen entstehen nur durch rein lokale Bedingungen, welche, wie wir 
unten näher sehen werden, darin bestehen, daß auf der Oberfläche, wo die 
nekrotischen Veränderungen auftreten, Eiweißzersetzungsprozesse vorhanden 
sind, und zwar in der Weise, daß die Zersetzung bis zur Bildung von Schwefel­
wasserstoff (H2S) geht. Die nekrotischen Quecksilberveränderungen sinddeshalb 
die Folge einer Einwirkung nicht nur des Quecksilbers, sondern auch der lokalen 
Eiweißzersetzung, haben also eine doppelte Ätiologie, nämlich I. die Quecksilber­
wirkung und 2. die lokale Eiweißzersetzung. Da nun die Eiweißzersetzung durch 
gewisse Bakterien hervorgerufen wird, sind also die nekrotischen Quecksilber­
veränderungen teils durch das Quecksilber und teils durch Bakterien bedingt. 

Wenn wir das Vorkommen der nekrotischen Quecksilberveränderungen 
näher untersuchen, so werden wir sehen, daß diese · Veränderungen gerade 
an solchen Stellen, wo Eiweißzersetzung stattfindet, und niemals an anderen 
sich ausbilden. Beim Menschen, der ja gewöhnlich mit seiner Nahrung viel 
Eiweiß zu sich nimmt, kommt Eiweißzersetzung an zurückbleibenden Nahrungs­
resten in der Mundhöhle vor und außerdem im Inhalte des Dickdarms, vielleicht 
auch in einigen Fällen im angrenzenden Blinddarm und Enddarm, und gerade 
an diesen Stellen ist es, wo man die nekrotisch-ulcerösen Veränderungen antrifft. 
Im Gegensatz zum Menschen gelangt bei allen Grasfressern wie Pferden, Rindern, 
Schafen, Kaninchen, Meerschweinchen usw. mit dem Essen kaum etwas Eiweiß 
in die Mundhöhle, sondern hauptsächlich Kohlenhydrate und Cellulose. Nach 
meiner oben aufgestellten These sollten sie deshalb auch keine ulceröse Stoma­
titis bekommen. Tatsächlich verhält es sich auch so, jedoch mit einer großen 
Ausnahme, indem diejenigen Grasfresser, welche Wiederkäuer sind, Stomatitis 
bekommen. Wir treffen hier also auf einen Widerspruch, der jedoch nur scheinbar 
ist. Wenn die Wiederkäuer nämlich auch von einem nur Kohlenhydrate und 
Cellulose enthaltenden Futter leben, so wird dieses doch im Wanst nud Netz­
magen mit eiweißhaitigern Sekret gemischt, so daß der zum Wiederkäuen auf­
gestoßene Brei eiweißhaltig ist. Dagegen wird das Futter durch Beimischung 

1 Vgl. die Untersuchungen von ÜVERBECK S. 188 letzter Absatz unter Ziffer 3, wo 
der Charakter der Nekrose erwähnt ist. 
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des Speichels in der Mundhöhle nicht eigentlich eiweißhaltig, denn der Speichel 
ist das eiweißärmste Sekret des Körpers. Den nicht wiederkäuenden Gras­
fressern können selbst so große Dosen Quecksilber gegeben werden, daß die 
Vergiftung letal endet, sie bekommen doch niemals eine nekrotisch-ulceröse 
Stomatitis, selbst Pferde nicht, auch wenn sie infolge eines Zahnleidens zu 
gewissen Mundveränderungen prädisponiert scheinen. 

Wenn diese Grasfresser aber an irgendwelchen Stellen im Verdauungs­
kanal eine Eiweißzersetzung bekommen, so können auch hier nekrotische Queck­
silberveränderungen auftreten. In dem großen Blindsack des Kaninchens, 
wo das Futter durch Zumischung eiweißhaltigen Sekrets von dem höher ge­
legenen Verdauungskanal eiweißhaltig geworden ist, und wo man meistenteils 
H2S mit Bleizuckerpapier nachweisen kann, gehören nekrotische Veränderungen 
zu den konstantesten Quecksilberveränderungen, die man überhaupt kennt. 

Die fleischfressenden Tiere, Hunde, Katzen usw., die natürlich Eiweiß­
zersetzung in der Mundhöhle haben, bekommen oft, aber nicht immer, ulceröse 
stomatitisehe Veränderungen, also ganz wie die Menschen. Die Ursache dafür, 
daß diese ulcerösen Prozesse im Munde bei ihnen nicht immer auftreten, will 
ich unten im Zusammenhang Init der näheren Beschreibung der Stomatitis 
auseinandersetzen. Die nekrotischen Veränderungen im Dickdarm bei Hunden 
und Katzen vermißt man ab und zu, und wenn vorhanden, sind sie schwächer 
ausgebildet als bei den Menschen, was ganz natürlich ist, da sich in dem kurzen 
Dickdarm der Hunde und Katzen, welchen das :Futter ziemlich rasch passiert, 
viel schwerer Zersetzungsprozesse entwickeln können als in dem langen Dickdarm 
der Menschen, wo der Darminhalt viel längere Zeit verweilt. 

Je mehr man sich in diese Untersuchung vertieft, desto sicherer kann man 
feststellen, daß die nekrotischen Quecksilberveränderungen nur an solchen Schleim­
hautstellen auftreten können, wo sich eine Eiweißzersetzung zu entwickeln vermag. 
Auf diese Frage der Abhängigkeit der nekrotischen Quecksilberveränderungen 
von der Eiweißzersetzung mit H2S-Entwicklung auf der Oberfläche der Schleim­
haut will ich unten noch zurückkommen. 

Bevor ich zur näheren Betrachtung der verschiedenen Quecksilberver­
änderungen übergehe, will ich meinen Standpunkt gegenüber der gewöhn­
lichen Ansicht präzisieren, daß die Gewebsveränderungen bei Quecksilber­
schädigung durch die Elimination des Quecksilbers bedingt seien. Nach dieser 
Ansicht sollten z. B. die Veränderungen an der Darmmucosa infolge der Elimi­
nierung des Quecksilbers durch diese Schleimhaut entstehen usw. Ich habe 
im Gegensatz hierzu nur an einer einzigen Stelle eine Schädigung finden können, 
die durch Elimination direkt bedingt ist, nämlich die Schädigung des sekretorischen 
Nierenepithels. Sonst haben meine Untersuchungen mir ganz andere Ursachen 
für die Gewebsschädigung gezeigt als die Quecksilberelimination, welche im Gegenteil 
in mehreren Organen als eine Folge der Gewebsschädigung und nicht als ihre Ursache 
sich herausstellt, was ich unten näher besprechen werde (S. 215, Ziffer 8). 

111. Hyperämische Quecksilberschädigungen. 
A. Die Quecksilberschädigung der Haut. 

Dermatosis mercurialis, Exanthema mercuriale. 
Wenn wir von gewissen früheren Andeutungen (BoNET in Genf 1684 und 

JussiEU in Paris 1719) absehen, hat BENJAMIN BELL in Edinburg als erster im 
Jahre 1793 Hautausschläge bei innerlicher wie bei äußerlicher Anwendung ver­
schiedenartiger Quecksilberpräparate beschrieben, und zwar lokal oder verbreitet, 
in Form von masernähnlichen Flecken, Urticaria, Erythem und Bläschen. Ein 
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geschichtlicher Überblick ist in meiner Monographie zu finden. Hier teile ich nur 
das Wichtigste mit. Schon 1804 ist von GEORG ALLEY in Dublin die erste Mono­
graphie über dieses Hautleiden geschrieben worden, in welcher er den Namen 
"Hydragyria" vorgeschlagen hat. Eine neue Auflage 1810 enthält (S. 44) eine 
Tabelle mit 43 Fällen von Hydrargyria, unter welchen ALLEY 14 Fälle als eine 
besonders schwere Form, Hydrargyria maligna, unterscheidet. Von diesen 
14 Fällen mit Hydrargyria maligna endeten nicht weniger als 8 tödlich. Von 
einer großen Reihe Autoren (J. GREGORY, MoRI.ATRY, JOHN PEARSON, JosEF, 
:FRANK, BATEMAN, ScHMALZ, DEVERGIE, L. V. LAGNEAU, ÜRAWFORD) wurden 
verschiedene andere Namen für dieses neue Hautleiden vorgeschlagen, wie 
Erythema mercuriale, Lepra mercurialis, Eczema mercuriale, Exanthema mercu­
riale, Spilosis mercurialis, Erysipelas mercurialis und Eczema rubrum. 

Schon ziemlich früh hatte man also nicht weniger als 8 Namen für diese 
mercuriellen Hautveränderungen, was auf ein variierendes Aussehen schließen 
läßt. Keiner der genannten Autoren scheint daran gezweifelt zu haben, daß 
diese Hautveränderungen durch die Wirkung des Quecksilbers hervorgerufen 
würden, wenngleich einige, besonders ÜRAWFORD, außerdem noch andere Ur­
sachen für ihr Auftreten als möglich annahmen. Daß die Schüler von MATHIAS 
und die sogenannten Avirulisten diese Hautveränderungen nicht als syphili­
tische betrachteten, sondern sie gern als Folge der Quecksilberwirkung ansahen, 
ist ganz natürlich. In derselben Weise hat auch DrETERICH in seiner 1837 
erschienenen Monographie: "Die Mercurialkrankheit in allen ihren Formen" 
diese Hautausschläge dargestellt, und 0. PH. FALCK beschreibt 1855 in VmcHows 
Handbuch eingehend die Hydrargyria oder das Eczema mercuriale. 

Die mercurielle Natur dieses Leidens ist aber von anderen Autoren bestritten 
worden, wie von ÜULLERIER und RATIER, welche sagen:" Qu'onasouvent attribue 
au mercure des syphilides developpees pendant le traitement" und von ÜAZENAVE, 
der 1839 behauptet: "L'hydrargyrie est donc une maladie imaginaire". Ferner 
spricht SIMON sehr deutlich von einer "confusion perpetuelle" zwischen mer­
curiellen und syphilitischen Symptomen, und viele andere drücken sich mehr 
oder weniger in ähnlicher Weise aus. 

ÜVERBECK erkennt dagegen 1861 gewisse Hautausschläge als mercurielle, und 
KussMAUL widmet in seinem Werk die Seiten 303-325 diesem Hautleiden, 
für welches er eine neue Benennung "Dermatitis mercurialis" einführt. Ferner 
haben AuER, BAZIN und FERRAND diese Hautveränderungen als mercurielle 
beschrieben, und FouRNIER ist auch in seiner "Traitement de la syphilis" der­
selben Meinung und behält die alte Benennung "Hydrargyrie" bei. 

Späterhin findet man keinen Zweifel mehr darüber, daß das Quecksilber 
Hautveränderungen hervorrufen könne, und die Mitteilungen über dieses Thema 
werden zahlreicher. Während des Dezenniums 1870-79 kenne ich 11 solcher 
Arbeiten, im Dezennium 1880-89 nicht weniger als 27 und zwischen 1890 
und 1899 sogar 66. Danach werden aber die Veröffentlichungen zu dieser Frage 
etwas spärlicher: 1900-1909 sind es 34 und 1910-1921 nur 15. 

Die klinischen Formen der mercuriellen Hautschädigungen sind infolge aller 
dieser Arbeiten gut bekannt. Literatur findet man in den Arbeiten von RosEN­
THAL, BossARn und ToMASCZEWSKI und im Literaturverzeichnis meiner Mono­
graphie. 

Übereinstimmend heben alle Autoren hervor, daß das klinische Bild der 
mercuriellen Hautveränderungen außerordentlich polymorph ist, weshalb den 
durch das Quecksilber hervorgerufenen Veränderungen keine spezifischen 
Merkmale zukommen. Diese Variationen betreffen: I. die Art der Quecksilber­
einwirkung, 2. die Art der Hautveränderungen, 3. die Lokalisation, 4. die Art 

18* 
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und Schnelligkeit der Ausbreitung der Hautveränderungen und 5. das gleichzeitige 
Vorkommen anderer Veränderungen mercurieller Natur. 

Diese fünf Punlde lassen sich folgendermaßen besprechen : 
l. Das Quecksilber kann Hautschädigungen hervorrufen, auf welchem der 

bekannten Resorptionswege es auch aufgenommen sein mag, eingenommen per os, 
eingeatmet als Quecksilberdampf, resorbiert durch Haut- oder Schleimhaut­
läsionen oder von eingespritzten Quecksilberdepots. 

Wenn aber auch der Einführungsweg gleichgültig ist, sodaß das Quecksilber, 
von welcher Stelle es auch resorbiert sein mag, dieselben Hautveränderungen 
hervorruft, so scheinen doch für das einzelne Individium die verschiedenen 
Resorptionswege nicht ganz gleichwertig zu sein. Es sind mehrere Fälle bekannt, 
in denen Personen nur durch einen bestimmten oder mehrere bestimmte Re­
sorptionswege und durch keinen anderen Weg mercurielle Hautveränderungen 
bekommen haben. Viele Beispiele in meiner Monographie zeigen ganz deutlich, 
daß es eine individuelle Verschiedenheit gibt betreffs der Bedeutung der Re­
sorptionswege für das Entstehen der mercuriellen Hautveränderungen. 

Die Resorption der verschiedenen Quecksilberpräparate zeigt ein ähnliches 
Verhalten. Wenigstens so viel ich weiß, sind von all den unzähligen verschie­
denen Quecksilberpräparaten Fälle bekannt, in denen sie Hautveränderungen 
hervorrufen, wenn auch einige öfter, andere seltener. Individuell ist aber ein 
ähnlicher Unterschied wie bei den Resorptionswegen festgestellt. Ein Patient 
bekommt z. B. Ausschlag von Protojoduretpillen, verträgt aber Sublimatpillen; 
ein anderer bekommt Hautausschlag nach Injektionen von Hydrargyrum sali­
cylicum, verträgt aber Kalomelinjektionen usw. 

Ferner können bei einer und derselben Person verschiedene Behandlungs­
methoden (ob der Resorptionsweg oder das Mittel hier Schuld tragen, ist schwer 
zu wissen) verschiedene Arten von Hautveränderungen hervorrufen. Ein Fall 
von AscHERSON bekam nach Kalomel per os ein universelles scharlachähnliches 
Erythem, nach metallischem Quecksilber in den Hosen gegen Pediculi pubis 
eine U rticaria. 

Die resorbierte Quecksilbermenge, die nötig ist, um Hautveränderungen 
hervorzurufen, ist außerordentlich verschieden, braucht aber bei besonderen 
Individuen nur äußerst klein zu sein, in welchen Fällen man von Überempfind­
lichkeit spricht. Selbst die minimalsten Quecksilberspuren können bei gewissen 
Personen Hautveränderungen zur Folge haben. Man spricht da von Queck­
silber-Idiosynkrasie, die man gar nicht selten findet. 

Die wirkliche Ursache der mercuriellen Hautveränderungen liegt deshalb 
eigentlich nicht in der Größe der Quecksilberdosis, sondern in einer indivi­
duellen Überempfindlichkeit oder Idiosynkrasie. Jedoch spielt bei nicht sehr 
empfindlichen Personen die eingeführte Quecksilbermenge die Rolle, daß die 
Patienten eine gewisse Dosis tolerata haben und um so schwerere Hautverände­
rungen bekommen, je mehr die Quecksilberdosis diese Grenze überschreitet. 

Die individuelle Prädisposition ist nicht überall dieselbe, sondern kann 
an gewissen Körperteilen oder Organen größer sein, an anderen geringer, weshalb 
man von einer besonderen Organprädisposition, Organempfindlichkeit oder 
Organidiosynkrasie sprechen kann. Gewöhnlich bleibt die Quecksilberempfind­
lichkeit während des ganzen Lebens unverändert. Schwankungen kommen 
jedoch nicht allzuselten vor, teils als Folge besonderer körperlicher V er­
änderungen, wie solchen in der Konstitution, in der Quecksilberausscheidung, 
infolge gewisser Krankheiten, teils als Folge eines Klimawechsels, teils ohne 
daß ein Grund gefunden werden kann. 

In einigen Fällen scheint eine Gewöhnung an Quecksilber einzutreten, so 
daß größere Dosen vertragen werden können, in anderen Fällen· dagegen eine 
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Steigerung der Sensibilität gegen Quecksilber. Man spricht sogar von einer 
Anaphylaxie gegen Quecksilber. Ab und zu sieht es aus, als ob eine Quecksilber­
idiosynkrasie vererbt werden könnte (Beispiele zu all diesen Fragen in meiner 
Monographie). 

2. Die Art der Hautveränderungen bei Quecksilberschädigumg ist sehr ver­
schieden, und zwar sind beschrieben: erythematöse Flecken, teilweise follikulär 
angeordnet, oder follikuläre Papeln, oft nach NEISSER, mit einer eigentümlichen 
violettroten Farbe ; diffuses Erythem ; U rticariaq uaddeln oder verschiedene 
urticarielle Erscheinungen oder circumscripte Ödembildungen; Blasen, und zwar 
teils kleine, miliariaähnliche, teils größere pemphigusartige; Blutungen, teils 
punktförmige, teils größere, purpuraähnliche; ferner Pusteln von verschiedener 
Größe und nach Eintrocknen derselben Borken und Krusten; nässende und kru­
stöse Hautpartien, das Bild eines echten nässenden Ekzems zeigend; entzünd­
liche Hautinfiltrationen; Pigmentierung; schließlich am Ende der Krankheit, 
besonders nach ausgebreiteten erythematös-urticariellen Erscheinungen Schup­
pung, welche mitunter die größten Dimensionen annehmen kann. 

Eine besondere Stellung unter allen Hauterscheinungen nach Quecksilber­
gebrauch nimmt die sogenannten Folliculitis oder Acne mercurialis ein. Sie wird 
bekanntlich durch die Wirkung der in die Haarbälge eingedrungenen grauen 
Salbe besonders bei stark behaarten Personen hervorgerufen und breitet sich 
nie außerhalb des eingeriebenen Hautbezirkes aus. ·Ferner werden "flüchtige 
Dermatitiden" an den Gelenkbeugen (namentlich den Achselhöhlen und Inguinal­
beugen) nicht so selten erwähnt. Meist von ephemerem Dasein, kommen sie 
ausschließlich nach äußerer Applikation vor. In Anbetracht ihrer besonderen 
Stellung unter den mercuriellen Affektionen und ihrer ohne Zweifel andersartigen 
Pathogenese sollen Acne mercurialis und Gelenkbeugenerytheme hier nicht 
weiter besprochen werden. 

3. Die Lokalisation der mercuriellen Hautveränderungen zeigt starke Varia­
tionen. Bei äußerer Applikation von Quecksilbermitteln gehen die V erände­
rungen fast immer von den Applikationsstellen des Quecksilbermittels aus. Bei 
innerer Anwendung kann der Ausschlag von allen möglichen Körperteilen seinen 
Ausgang nehmen. Eine Prädilektionsstelle aus der Literatur herauszufinden, ist 
mir nicht gelungen. Meine eigenen Zusammenstellungen in dieser Hinsicht werden 
unten (S. 199 Absatz 5) besprochen. Als eine Eigentümlichkeit können "die 
fixen .Quecksilberexantheme" (HÜBSCHMANN, LANGER, HüFERT) erwähnt werden, 
die nach jeder Einverleibung von Quecksilber, und zwar nach einer bestimmten 
Zeit und an einer bestimmten Hautstelle immer wieder rezidivieren und eine 
längere oder kürzere aber immer dieselbe Zeit bestehen bleiben. 

4. Die Art und Schnelligkeit der Ausbreitung wechseln wohl sehr, aber die ver­
schiedenen Autoren stimmen doch in bezugauf diese Angaben ziemlich gut überein. 
Die mercuriellen Hautveränderungen bleiben selten auf ihrer Ausgangsstelle 
lokalisiert, sondern haben eine starke Tendenz, sich auszubreiten, was manchmal 
sehr langsam geht, manchmal so schnell, daß binnen 24 Stunden der Ausschlag 
ganz universell ist. Dieses Fortschreiten findet in zweierlei Art statt: l. konti­
nuierlich längs der Hautoberfläche und 2. auf mehr oder weniger entfernte 
Stellen überspringend. 

5. Das gleichzeitige Vorkommen anderer Veränderungen mercurieller Natur ist 
nicht gewöhnlich. Im Gegenteil scheinen die Hautveränderungen in der Regel 
allein aufzutreten. FouRNIER, RosENTHAL und G. LEWIN sprechen sich in 
dieser Hinsicht ganz positiv aus. Auch meine eigene Erfahrung stimmt ziemlich 
gut mit dieser Anschauung überein, wenn ich mich auch nicht ganz so bestimmt 
äußern möchte wie RosENTHAL, sondern mehrere Ausnahmen kenne. Solche 
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sind auch in der Literatur zu finden. BossARD hat unter 34 Fällen von 
mercuriellen Hautveränderungen nicht weniger als 7 Fälle , welche neben 
Hautveränderungen andere Lokalisationen von Quecksilberschädigungen auf­
weisen. Im großen und ganzen tritt jedoch das mercurielle Hautleiden allein 
auf. Dies ist ein sehr deutliches Beispiel dafür, daß die Empfindlichkeit für 
Quecksilber nicht im ganzen Körper, sondern nur in gewissen Organen liegt. 
Dies hat schon JADASSOHN 1898 (Handbuch der Inneren Medizin von EBSTEIN­
ScHWALBE, I. Aufl. Bd. 3, I. Teil) und nach ihm ToMASCZEWSKI 1904 nachgewiesen. 

Eine gewöhnliche Begleiterscheinung der mercuriellen Hautveränderungen 
ist das Fieber, das jedoch mit größter Wahrscheinlichkeit nicht die Folge der 
Hautveränderungen ist, sondern unabhängig von diesen entsteht. Sie können viel­
leicht beide durch eine gemeinsame Quecksilberschädigung im Innern des Körpers 
(dem Nervensystem?) hervorgerufen werden und deshalb oft zusammen auf­
treten (siehe Näheres in meiner Monographie). 

lnfolge aller dieser verschiedenen Variationen können die mercuriellen Haut­
affektionen manchmal anderen Hautkrankheiten ähnlich scheinen, wie Morbilli, 
Scarlatina, Erysipelas, Pemphigus vulgaris, Erythema exsudativum multiforme, 
Purpura, Rubeola und noch anderen (siehe meine Monographie). 

Eine Folge dieses wechselnden Aussehens ist ferner, daß man, um eine tref­
fende Benennung zu haben, ein sehr umfassendes Wort wählen muß. Deshalb 
finde ich den Ausdruck Dermatosis mercurialis angebracht, weil er nur mercurielle 
Hautveränderung bedeutet, und ferner aus dem gleichen Grunde Exanthema 
mercuriale. Wenn die Veränderungen auf Schleimhäute übergehen, brauche ich 
die Bezeichnung Enanthema mercuriale. 

Trotz der sehr wechselnden Erscheinungsformen der mercuriellen Dermatosen 
will ich doch zwei verschiedene Gruppen unterscheiden, nämlich I. Dermatosis 
mercurialis simplex (Exanthema mercuriale simplex) und 2. Dermatosis mercu­
rialis complicata seu infecta (Exanthema mercuriale complicatum seu infectum). 
Der Unterschied zwischen diesen beiden Gruppen liegt aber nicht so sehr in den 
wechselnden klinischen Formen, wie vielmehr in Verlauf, Pathogenese und 
histologischen Veränderungen. 

1. Exanthema mercuriale simplex ist charakterisiert durch einen regelmäßigen 
und ziemlich kurzen oder sogar beschleunigten Verlauf. Die Symptome können 
wohl in manchen Fällen sehr heftig und ausgebreitet sein (hohes Fieber, starke 
Hautrötung, heftiges Jucken, universeller Ausschlag), aber nachdem sie ihren 
Höhepunkt erreicht haben, gehen sie regelmäßig ohne neue Exacerbabionen zu­
rück, wenn nur das Quecksilber aus dem Körper ausgeschieden ist. Die Haut­
veränderungen, die man hier findet, sind Hautrötung, Urticariabildung, diffuse 
ödematöse Hautdurchtränkung, circumscriptes Ödem und oberflächliche Haut­
bläschen. Seltener sind Blutungen und eine gewisse Hautinfiltration, die sich 
jedoch in mäßigen Grenzen hält. Den Abschluß der Hautv~~änderungen bildet 
eine Schuppung, deren Stärke hauptsächlich der Stärke des Odems proportional 
ist; und da nicht immer eine Ödembildung auftritt, kann auch die Schuppung 
fehlen. Dagegen sieht man in diesen Fällen im Gegensatz zu der anderen Gruppe 
keine ausgebildete Hautentzündung mit inflammatorischem Infiltrat und 
Exsudatbildung. 

Die Dauer dieser Krankheitsformen ist sehr verschieden, geht aber gewöhnlich 
der Schwere der Veränderungen parallel. Leichte Erkrankungen haben also 
einen entsprechend kurzen Verlauf. So sind in einem meiner Fälle die Ver­
änderungen binnen 24 Stunden verschwunden, ebenso wie in den Fällen von 
CLAESSON und BRUCK, und in anderen Fällen haben sie nur 2 Tage gedauert. 
Bei schweren Veränderungen dagegen nimmt die Rückbildung längere Zeit in 
Anspruch, z. B. 2 bis 3 Wochen oder noch mehr. Meine histologischen und 
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experimentellen Studien haben mich dahin geführt, diese Hautveränderungen 
als reine Quecksilberwirkungen anzusehen. 

2. Exanthema mercuriale complicatum seu infectum ist charakterisiert 
durch einen unregelmäßigen, sehr langen, manchmal über mehrere Monate sich 
erstreckenden Verlauf, oft mit abwechselnden Besserungen und Exacerbationen. 
Die Hautveränderungen zeigen ein sehr wechselndes Bild, gewöhnlich ist jedoch die 
Haut in größeren oder kleineren Gebieten mehr oder weniger entzündet, mit 
inflammatorischem Infiltrat und Exsudat, nässend oder eitrig, hier und da mit 
Krusten oder Borken belegt. Vesiculäre oder sogar bullöse Abhebungen kommen 
nicht selten vor. Die Flüssigkeit ist sowohl in den Blasen wie auf der nässenden 
Hautoberfläche stark eiweißhaltig, in einigen Fällen eitrig oder übelriechend, 
ausnahmsweise sogar stinkend und brandähnlich. Die Haut hat manchmal eine 
schmutzige Farbe angenommen, und Blutungen kommen reichlicher vor als bei 
der vorigen Form. Die Schuppung ist gewöhnlich sehr stark und großblätterig; 
die Temperatur wechselnd, zeitweise hochfebril, zeitweise niedriger oder sogar 
normal. Nicht selten sind schwere Allgemeinerscheinungen und Symptome 
an den inneren Organen vorhanden, und in diesen Fällen ist die Prognose 
quoad vitam zweifelhaft oder sogar schlecht. 

Da die Hautveränderungen dieser beiden Gruppen große Mannigfaltigkeit 
zeigen und nicht immer schwere Symptome darbieten, und andererseits die Fälle 
der ersten Gruppe gleichfalls Hautentzündungen aufweisen können, so kann es 
manchmal ziemlich schwer sein, im Einzelfalle zu bestimmen, welcher Gruppe 
der Fall angehört. Der Unterschied liegt ja eigentlich nicht in den klinischen 
Veränderungen, sondern in der Pathogenese. Die Fälle der ersten Gruppe beruhen 
auf reiner Quecksilberwirkung; bei denen der zweiten Gruppe ist dagegen zu der 
Quecksilberwirkung noch ein zweites Moment dazugekommen; deshalb die Be­
zeichnung "complicatum". Der weitere Verlauf und die histologischen Unter­
suchungen zeigen deshalb deutlich die Natur des Krankheitsprozesses. 

Es hat auch früher nicht an Versuchen gefehlt, die mercuriellen Dermatosen 
in verschiedene Gruppen einzuteilen (siehe meine Monographie). 

Ich verweise ferner auf eine kleine Kasuistik von 28 Fällen Exanthema 
mercuriale simplex und 10 Fällen Exanthema mercuriale complicatum in 
meiner Arbeit "Über mercurielle Dermatosen", Arch. f. Dermatol. und Syphilis 
Bd. 141, S. 359, 1922. 

Diese 38 Fälle sind meistenteils (31 Fälle) aufgetreten infolge von Injektionen 
von Hydrargyrum salicylicum, nach sehr verschiedenen Intervallen (l-39 Tage) 
nach Beginn der Behandlung und nach Anwendung sehr verschiedener Queck­
silberdosen. Die Fälle haben sehr verschiedene Anfangsformen gehabt, nämlich 
erythematöse Flecken; rote, follikuläre Papeln; Urticariaquaddeln; circum­
scriptes Ödem und Blutungen. Die Lokalisation der Anfangsefflorescenzen 
war in 34 Fällen (also in 90 %) an den Extremitäten, und zwar in 20 Fällen 
( = 53%) an deren peripheren Teilen. Deshalb ist anzunehmen, daß diese 
Gegenden als Prädilektionsstellen des auftretenden Quecksilberexanthems anzu­
sehen sind. Nach meinen Beobachtungen über andere Anfangsstellen der 
mercuriellen Ausschläge scheint es mir, als wenn immer kalte und cyanotische 
Hautstellen mehr prädisponiert wären als wärmere Hautstellen mit normaler 
Blutverteilung. So wird die Lokalisation der mercuriellen Exantheme der­
jenigen der syphilitischen Exantheme ziemlich entgegengesetzt. Eine tabellari­
sche Zusammenstellung meiner 38 kasuistischen Fälle ist in der Monographie zu 
finden. 

Das histologische Studium der mercuriellen Dermatosen ist viel jüngeren 
Datums als das klinische. Als erster - soviel ich gefunden habe - hat BECK 
1895 histologische Untersuchungen bei 3 Fällen und dann 1897 FISICHELLA 
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bei einem letal verlaufenden Fall angestellt. Genauere histologische Studien 
über die mercuriellen Dermatosen haben 1902 EHRMANN, sowie E. HoFFMANN und 
19ll JuLIUSBERG veröffentlicht. Keine von diesen histologischen Untersuchungen 
hat ein spezifisches Merkmal für die Veränderungen bei den mercuriellen Haut­
leiden zutage gebracht. E. HoFFMANN betont das Vorhandensein zahlreicher 
eosinophiler Leukocyten, was aber nichts Charakteristisches darstellt. Diese 
Zellen kommen bei einer großen Zahl von Haut- und Schleimhautverände­
rungen vor, auch bei anderen Entzündungen. Aber trotz dieses Mangels der 
Entdeckung spezifischer Veränderungen haben doch die histologischen Unter­
suchungen mir gute Aufklärung über das Wesen und die Pathogenese der 
mercuriellen Hautveränderungen gegeben. Die mikroskopischen mercuriellen 
Hautveränderungen werden in meiner Arbeit "Über mercurielle Dermatosen", 
Arch. f. Dermatol. und Syphilis Bd. 141, S. 342-407, 1922 durch die 
Abb. 1-13, Taf. I-VIII illustriert. 

Durch histologische Untersuchung der Umgebung der mercuriellen Efflores­
cenzen habe ich früher als irgendwelche anderen Gewebsveränderungen eine 
Dilatation der kleinen Blutgefäße feststellen können und gleichzeitig hiermit 
-nicht immer, aber sehr oft -eine Transsudation aus den Blutgefäßen, jedoch 
der Gefäßdilatation nicht proportional, sondern bald verhältnismäßig stark, 
bald verhältnismäßig schwach. Die Gefäßdilatation findet man im Gefäßnetz 
des Corpus papillare, um die Talg- und Schweißdrüsen herum und besonders 
in den Gefäßschlingen der Papillen, wo die Dilatation oft die stärkste ist. 
Nach diesen Anfangserscheinungen - in einem zweiten Stadium, wenn man 
so will - nimmt das Ödem zu, dringt ins Rete Malpighü und dann in die 
Hornschicht ein, wo kernhaltige Zellen auftreten. Ferner setzt eine Zellen­
vermehrung ein, teils in der Cutis, wo sich eine Perithelienvermehrung ent­
wickelt und zu perivasculären Zellinfiltraten führt, teils im Rete Malpighii, 
wo Mitosen erscheinen. 

Einige Fälle zeigen nur diese Veränderungen mehr oder weniger stark, 
und zwar solche Fälle, die wir als Exanthema mercuriale simplex bezeichnet 
haben. Nur findet man in der Epidermis am Ende der Krankheit einen para­
keratotischen Prozeß .. 

In anderen Fällen sieht man neue Veränderungen auftreten und kann von 
einem dritten Stadium sprechen. Zu diesen neuen Veränderungen, die in 
Massen von polynucleären Leukocyten, Rundzellen von unbestimmter Form 
und Infiltrationszellen besteht, kommt gleichzeitig eine Bakterienentwicklung 
an der Oberfläche hinzu. Unter diesen Zellen befinden sich zahlreiche eosino­
phile Zellen, und zwar in den Blutgefäßen und im Gewebe, wo sie teils 
runde, teils mehr langgestreckte und eckige Formen aufweisen. Endlich 
findet man langgestreckte eosinophile Zellen mit langem, stäbchenförmigen 
oder ovalen Kern in der kernhaltigen Hornschicht. Die ersten Leukocyten­
ansammlungen trifft man gewöhnlich unmittelbar unter der basalen Hornschicht 
oberhalb des Rete Malpighü in dem durch die Abhebung der Hornschicht 
gebildeten Raum. Die Anzahl dieser kleinen Abscesse wechselt sehr be­
trächtlich. Bei fortschreitender Entwicklung des Prozesses sieht man Leuko­
cyten vereinzelt oder in Haufen von den erwähnten Ahacessen nach abwärts 
ins Rete Malpighü hinabdringen. Sie werden um so spärlicher, je tiefer man 
ins Rete hinabkommt, und in der Cutis finden sie sich gar nicht oder nur sehr 
spärlich vor. Dies alles zeigt uns also, daß wir es hier mit einer Eiterbildung von 
der Oberfläche her zu tun haben, die allmählich tiefer dringt. Das setzt notwendig 
eine oberflächliche Infektion voraus, und man sieht auch in diesem Stadium die 
ganze Hornschicht von vegetierenden Bakterienmengen, und zwar Kokkenhaufen, 
in verschiedenen Richtungen durchsetzt. 
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Ferner entsteht in diesem Stadium ein mehr diffuses Zellinfiltrat im Binde­
gewebe mit Mastzellen und Plasmazellen und mit ungleichmäßig zerstreuten 
Blutkörperchen. 

Wenn Entzündung und Eiterbildung, wie in einigen Fällen, stark zunehmen, 
kann man von einem vierten Stadium sprechen. 

Bei experimentell vergifteten Tieren findet man diese Veränderungen in der 
Epidermis nicht, aber die Gefäßdilatationen im Corpus papillare sind auch 
hier sehr stark entwickelt. 

Die histologischen Untersuchungen der mercuriellen Dermatosen zeigen also 
sehr deutlich, worin der prinzipielle Unterschied zwischen den beiden von mir 
aufgestellten Formen, simplex und complicata, besteht. Bei Dermatosis simplex 
haben wir Veränderungen, die nur eine Quecksilberwirkung sind, bei Dermatosis 
complicata haben wir Entzündungen, Eiterbildungen und Bakterienentwicklung 
von der Oberfläche her, also eine von der Oberfläche kommende Infektion, wes­
halb ich diese Form auch infecta genannt habe. Daß die Infektion sich entwickelt, 
scheint mir die Folge der Hyperämie und Transsudation zu sein. Wenn die Epi­
dermis mit stark eiweißhaitigern Transsudat durchdrungen wird, so bekommen 
wohl die Bakterien in der Hornschicht bessere Bedingungen für ihre Entwicklung, 
und es entsteht eine Infektion, gefolgt von Entzündung und Eiterbildung. Das 
Resultat der Infektion hängt nun davon ab, welche Bakterien auf der Hautober­
fläche vegetieren und durch die Quecksilberwirkung (hauptsächlich die Trans­
sudatbildung) zur Entwicklung kommen. Gewöhnliche , nicht sehr virulente 
Eiterkokken rufen nur eine ganz einfache Hautentzündung hervor, hoch virulente, 
erysipelähnliche Kokken. dagegen eine heftige, erysipeloide Entzündung (Ery­
sipelas mercuriale). Das variierende Aussehen der mercuriellen Dermatosen 
hängt deshalb teilweise von der Art der Hautflora ab. Wahrscheinlich ist das 
mercurielle Transsudat sehr reich an Eiweiß (s. S. 205 und 206}, reicher als 
andere Transsudate, und kann deshalb das durchdrungene Gewebe in einen für 
die Bakterien sehr guten Nährboden umwandeln. 

In meiner Monographie bin ich auf diese interessante Frage näher eingegangen 
und behandle dort auch die Frage, wie das Quecksilber die Gefäßerweiterung 
und Transsudatbildung verursacht. Ich bin hierbei zu dem Resultat gekommen, 
daß die toxische Wirkung des Quecksilbers durch Syinpatkicuslähmung eine Gefäß­
dilatation mit Transsudatbildung hervorruft. Wir haben ferner oben bereits 
gesehen, daß die mercuriellen Veränderungen von einer gewissen Prädiposition 
abhängen, und zwar von einer Prädisposition der verschiedenen Organe, weshalb 
wir von einer besonderen Organempfindlichkeit gesprochen haben. Die mer­
curielle Organempfindlichkeit scheint mir deshalb ihren Sitz in denjenigen sym­
pathischen Ganglienzellen zu haben, die zu einem gewissen Organ gehören, entweder 
zentral oder peripher oder an beiden Stellen. ToMASCZEWSKI hat allerdings eine 
ganz andere Meinung und sucht die Quecksilberempfindlichkeit in den Organ­
zellen selbst und nicht in den zugehörigen sympathischen Ganglienzellen. 

Aus diesen meinen Studien habe ich versucht, eine rationelle Therapie gegen 
die mercuriellen Dermatosen zu deduzieren. Eine solche Therapie muß sich 
natürlich teils gegen das Vorhandensein des Quecksilbers überhaupt, teils gegen 
die Gefäßerweiterungen und teils gegen die Bakterienentwicklung richten. Deshalb 
versuche ich: 

I. die Ausscheidung des Quecksilbers zu befördern, 
2. den Gefäßerweiterungen in der Haut entgegenzuwirken, 
3. die Bakterienentwicklung in der Haut zu verhindern. 
Die Ausscheidung des Quecksilbers kann man nur in geringem Umfange durch 

Mittel befördern, welche die Herz- und Nierentätigkeit steigern. 
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Den Gefäßerweiterungen entgegenzuwirken, habe ich zuerst mit Adrenalin und 
ähnlichen sympathicusreizenden Mitteln versucht. Diese Methode hat sich aber 
für die Praxis nicht bewährt. Die Gefäßverengerung durch Adrenalin dauert zu 
kurze Zeit an und kann von einer Gefäßparese gefolgt werden. Deshalb kann 
ich die Adrenalinbehandlung höchstens im allerersten Anfangsstadium des Queck­
silbererythems zum Versuch empfehlen. 

Dagegen habe ich nunmehr eine andere Behandlungsmethode gegen die Gefäß­
erweiterung, nämlich die mit sauerstoffabgebenden Mitteln, deren Wirkung 
wahrscheinlich mit der Hautatmung zusammenhängt. Diese verhält sich 
nämlich ganz analog wie die Lungenatmung. Wenn man die Hautatmungen 
durch Applikation von reduzierenden Mitteln auf der Hautoberfläche behindert, 
so bekommt man eine Gefäßerweiterung. Wenn man aber mit oxydierenden 
Mitteln auf der Hautoberfläche eine Sauerstoffentwicklung hervorruft, so atmet 
diese Stelle der Haut leichter, und die Gefäße verengern sich. Als sauerstoff­
abgebende Mittel habe ich zwei angewandt: erstens eine Salbe mit Wasserstoff­
superoxyd: 

Solut. hydrogenii superoxydat. 30% g 30 
Eucerini anhydrici . . g 100 

und zweitens eine 2% ige Lösung von übermangansaurem Kali zum Waschen, 
bis eine braune Schicht von Mangansuperoxyd zurückbleibt. Beide Mittel werden 
mehrmals am Tage appliziert. Die Waschungen mit übermangansaurem Kali 
finde ich besonders gut, und wenn früh in dem erythematösen Stadium damit 
behandelt wird, gelingt es oft, das Erythem in 1-2 Tagen zu heilen. Hierin 
sehe ich wieder einen Beweis dafür, daß die Pathogenese der beginnenden Queck­
silberdermatose eine Gefäßerweiterung ist, die durch die gefäßverengernde 
Wirkung der oxydierenden Mittel zurückgehen kann. 

Die Bakterienentwicklung zu verhindern, gelingt natürlich durch hautdes­
infizierende, wenig reizende Mittel. Solche gibt es eine ganze Anzahl. Sehr gute 
Wirkungen erziele ich oft durch Einpinselung der Haut mit Ichthyol oder 
Steinkohlenteer. 

Wenn das dritte Stadium sich bereits entwickelt hat, muß man die Haut so 
wie bei Ekzemen behandeln. 

B. Die Quecksilberschädigung des Magens und des Darmes. 
Gastroenteritis mercurialis, Enanthema mercuriale. 

Wie man erst in der Neuzeit anfängt, den Zusammenhang zwischen Queck­
silber und Darmleiden zu verstehen, habe ich im historischen Teil auseinander­
gesetzt. Nach PARACELSUS, der die purgierende Kraft des Mercurs so kräftig 
betonte, waren wohl die Magen-Darmsymptome der Quecksilberschädigung 
allgemein bekannt und sind von sehr vielen beschrieben worden. 

Dagegen hat, soviel ich weiß, bis jetzt niemand ausdrücklich hervorgehoben, 
daß wir im Darm zwei prinzipiell ganz verschiedene Prozesse haben. Wohl hat 
man die Hyperämie im Dünndarm und die Darmdiphtheritis im Kolon be­
schrieben; daß sie aber pathogenetisch ganz verschiedene Prozesse darstellen, hat 
niemand vor meinen Untersuchungen behauptet. Wie ich unten nachweisen 
werde, ist dem aber so. 

Wir werden hier nur die hyperämischen mercuriellen Darmveränderungen 
besprechen und die nekrotischen erst später. Ebenso werden wir die verschie­
denen Erklärungsversuche der mercuriellen Darmleiden erst weiter unten er­
wähnen, weil diese wohl zum größten Teil die mehr hervortretenden nekroti­
schen Veränderungen berücksichtigen. 
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Hyperämische Quecksilberveränderungen findet man im ganzen Magendarm­
kanal, von der Cardia bis zum Anus. Sie sind den oben beschriebenen hyper­
ämischen Quecksilbererscheinungen der Haut ganz analog. Ganz wie bei diesen 
können die Veränderungen auch hier fleckenförmig auftreten und dann ent­
weder mehr oder weniger fleckenförmig bestehen bleiben oder zu einer diffusen 
Schleimhautveränderung zusammenfließen. Ganz wie bei der Haut ist auch im 
Verdauungskanal entweder nur ein gewisser, und zwar in verschiedenen Fällen 
verschieden großer Teil der ganzen Magen-Darmschleimhaut angegriffen, oder 
es hat sich die ganze Schleimhaut des Verdauungskanals verändert; die Affek­
tion ist also universell geworden, wie es auch die mercuriellen Hautverände­
rungen werden können. Ferner können die Magen-Darmveränderungen entweder 
für sich allein oder zusammen mit Hautveränderungen auftreten und dabei 
entweder sich primär entwickeln oder sekundär hinzutreten, nachdem schon 
eine gewisse Zeit lang Hautveränderungen bestanden haben. Wie ein mer­
curielles Exanthem, das z. B. auf dem Unterarm beginnt, plötzlich den Rücken 
oder die Glutäalregionen oder den Bauch oder andere Stellen befallen kann, 
so kann es auch auf den Verdauungskanal übergreifen und hier ein Enanthem 
bilden, oder wenn es primär als Enanthem aufgetreten ist, kann es, auf irgend­
welche Hautregion überspringend, hier ein Exanthem bilden. 

Ich betrachte deshalb Exanthem und Enanthem als den gleichen pathologi­
schen Prozeß, mit gleichartigen Variationen, wie ich sie betreffs des Exanthems 
oben beschrieben habe. Man muß aber zugeben, daß sowohl die makro- als die 
mikroskopischen Veränderungen des Enanthems ein anderes Aussehen haben 
als die des Exanthems. Das beruht auf den anatomischen Unterschieden 
zwischen Haut- und Schleimhaut. Besonders ist ja die Epithelbekleidung sehr 
verschieden. Die Haut hat über den im Bindegewebe liegenden Gefäßen zuerst 
das mächtige Rete Malpighii und dann eine harte, nur für Gase durchdringliche 
Hornschicht, die Darmschleimhaut dagegen nur ein einschichtiges Cylinder­
epithel, das dem Austreten des Transsudates natürlich nur sehr wenig Wider­
stand entgegenzusetzen vermag, so daß sich dieses leicht auf der Oberfläche 
sammeln kann. Ferner hat die Schleimhaut massenhaft Drüsen, die Haut aber, 
wenigstens in so oberflächlicher Lage, nicht. 

Die makroskopischen Veränderungen bestehen zuerst, entsprechend dem 
Erythem der Haut, in einer Rötung der Schleimhaut und, entsprechend der 
Ödem- und Urticariabildung der Haut, in einer Flüssigkeitsansammlung auf der 
Schleimhautoberfläche, weil das Transsudat die Oberfläche der Darmschleimhaut 
sehr leicht erreichen kann. Oben haben wir bei Besprechung der Hautverände­
rungen gesehen, daß Erythem (d. h. Gefäßdilatation) und Transsudatbildung sich 
nicht immer proportional ausbilden, sondern daß man starke Transsudation zu­
sammen mit schwacher Gefäßdilatation, aber auch das Umgekehrte finden kann. 
Ganz analog verhält es sich im Darm. Die Flüssigkeitsansammlung im 
Darmlumen kann klein oder groß sein, ganz unabhängig von dem Grade der 
Rötung der Schleimhaut, ob diese stark oder schwach ist. Außer diesen beiden 
primären Veränderungen findet man die Schleimhaut mehr oder weniger ver­
dickt und angeschwollen, mit Erosionen oder sehr oberflächlichen, unregel­
mäßigen Ulcerationen und ab und zu mit Blutungen, die jedoch keine bedeutende 
Größe erreichen. 

Um die mercuriellen, hyperämischen Magen-Darmv.eränderungen zu studieren, 
habe ich 14 Katzen mit Sublimat vergiftet. Ich habe Katzen gewählt, weil sie 
nur selten nekrotische Darmveränderungen haben - wohl eine Folge ihres 
verhältnismäßig kurzen Darmes; tatsächlich hat von diesen 14 Katzen keine 
ausgebildete nekrotische Veränderungen gehabt, aber alle 14mehr oder weniger 
ausgeprägte hyperämische Erscheinungen. 
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Aus den Protokollen, die in meiner Arbeit "Über die Pathogenese des mer­
curiellen Speichelflusses und Durchfalles usw." Dermatol. Zeitsehr. Bd. 26, S. 253. 
1918 aufS. 280-285 mitgeteilt sind, möchte ich folgendes herausnehmen: Die 
4-8 letzten Tage während der Experimente haben die Tiere nichts gefressen, 
und bei einigen ist das Rectum reingespült worden. Trotzdem ist Abgang von 
dünnflüssigen, teilweise mehr oder weniger schleimigen Stühlen aufgetreten, bei 
einigen von etwas blutiger, sogar kirschroter Farbe. Die Tiere wurden mit 
Chloroform getötet. Die Sektion, manchmal schon während der Chloroform­
narkose angefangen, zeigte konstant im Magen, Dünndarm und Dickdarm 
eine in verschiedenen Fällen verschieden große Flüssigkeitsmenge, hier und da 
etwas oder sogar sehr blutig und kleine Fibrinfetzen enthaltend, eine Rötung 
und Schwellung der Schleimhaut, doch in den verschiedenen Fällen mit sehr 
verschiedener Lokalisation und Ausbreitung. Niemals Geschwüre oder nekroti­
sche Beläge, nur Beläge von Schleim, ab und zu fest anhaftend und manch­
mal rot, blaurot oder kirschrot gefärbt. Die Leber oft vergrößert, brüchig 
oder mürbe, hyperämisch. Die Speicheldrüsen oft geschwollen, in einigen 
Fällen etwas hyperämisch. Einige Fälle zeigten nekrotische Geschwüre der 
Mundschleimhaut. 

Kontrolltiere, die während derselben Zeit gehungert und im übrigen dieselbe 
Nahrung und Behandlung erhalten hatten, zeigten immer einen ganz leeren 
Magen-Darmkanal und normale Schleimhäute. Die Flüssigkeitsmenge im Magen­
Darmkanal der mit Quecksilber behandelten Tiere wurde in drei Fällen von Apo­
theker I. W. I!AMNER auf ihren Gehalt an organischen Substanzen und Asche 
chemisch untersucht. Wie Tabelle 2 zeigt, beträgt die Asche, d. h. die anorgani­
schen Stoffe, in allen untersuchten Flüssigkeiten im Durchschnitt 1 Ofo (0,6 bis 
1,20fo), während die organischen Stoffe bis auf einen sehr hohen Gehalt, sogar 
bis 14,24% steigen, nur dreimal unter 70fo und niemals unter 5,50fo gehen. Sehr 
interessant sind diese Zahlen, wenn man sie mit denen vergleicht, welche 
HANs MEYER und GoTTLIEB aufS. 188 ihrer "Experimentellen Pharmakologie" 
mitteilen, und welche ich aus dieser Arbeit nebenstehend wiedergebe. 

Es enthalten nämlich in Prozenten: 
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c:e 1=1 
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~~ oäl ~ 
(J) i:S~ ... 

"" Pol 0 I II 
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Feste Stoffe . . . . 9,2 8,1 3,0 3,4 1,3 1,1 1,6 1,2 1,5 
Organische Stoffe . . 7,6 7,2 2,2 2,6 0,4 0,5 0,8 0,3 0,7 
Anorganische Stoffe . 1,6 0,9 0,8 0,8 0,9 0,6 0,8 0,9 0,8 

Wie diese Zahlen zeigen, haben alle hier erwähnten Flüssigkeiten ungefähr 
den gleichen Gehalt an anorganischen Salzen wie die meiner Tabelle 2, nur 
variiert er etwas mehr, nämlich von 0,6 bis 1,6. Der Gehalt an organischen 
Stoffen wechselt aber bedeutend mehr als der Gehalt an anorganischen. So 
sehen wir, daß normaler Darmsaft nur 0,4-0,50fo, diarrhoische Entleerung 
0,80fo und Choleraentleerung 0,3-0,7% organischer Stoffe enthalten. Hieraus 
schließe ich, daß die Flüssigkeit, welche ich im Magen-Darmkanale bei queck­
silbervergifteten Katzen gefunden habe, weder normaler Darmsaft noch eine 
Art diarrhoischer Entleerung sein kann, da alle diese einen viel zu kleinen 
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Gehalt an organischen Stoffen besitzen. Die einzigen Flüssigkeiten, deren 
Gehalt an organischen Stoffen sich mit den Werten meiner Tabelle II ver­
gleichen läßt, sind Blutserum und akutes Transsudat, weshalb meine Analysen 
zu ergeben scheinen, daß es sich hier um eine von diesen Flüssigkeiten 
handeln muß. Zwar wechselt die Menge organischer Substanz in meinen 
Fällen nicht wenig. Diese Variationen sind aber nicht schwer zu erklären. 
Die histologischen Untersuchungen haben gezeigt, daß in dem besprochenen 
Transsudat mehr oder weniger große Mengen von weißen und roten Blut­
körperchen, in dem weiter fortgeschrittenen Stadium des Gewebszerfalles sogar 
bedeutende Massen von mehr oder weniger zerfallendem Gewebe zu finden 
sind. Daß diese Blutzellen und Gewebsteile den Gehalt an organischen Stoffen 
erhöhen müssen, ist klar, so daß hierdurch ganz natürlich erklärt wird, daß 
die Flüssigkeit des Darmlumens bei Quecksilbervergiftung einen Gehalt an 
organischen Stoffen haben kann, welcher denjenigen des Blutserums mehr oder 
weniger überschreitet. Der hohe Prozentsatz organischer Stoffe tritt in Über­
einstimmung hiermit gerade an den Stellen auf, wo der pathologische Prozeß weit 
fortgeschritten ist, oft an solchen Stellen, wo die Flüssigkeit blutig ist. Die Zahlen 
dagegen, welche unter den Gehaltzahlen des Blutserums bleiben, erklären sich 
entweder dadurch, daß sie an solchen Stellen gefunden sind, wo der pathologische 
Prozeß sich nur im Anfangsstadium befindet, mit noch nicht ganz entwickelter 
Transsudation, oder auf andere Weise, welche ich unten näher besprechen werde. 

Hiermit ist also erwiesen: 
1 . daß sich bei hungernden quecksilbervergifteten Tieren im Gegensatz zu 

hungernden normalen Tieren, bei welchen letzteren Magen und Darm ganz leer 
und zusammengeklebt sind, beträchtliche Flüssigkeitsmengen im Magen-Darm­
kanale vorfinden; 

2. daß diese Flüssigkeit einen Gehalt an organischer und unorganischer Substanz 
hat, welcherammeisten mit dem des Blutserums und des akuten Transsudates über· 
einstimmt. 

Ferner haben die Sektionen meiner 14 quecksilberbehandelten Katzen die 
Verschiedenheit der Lokalisation des hyperämischen Prozesses - ganz analog 
dem sehr verschieden verbreiteten Hauterythem- deutlich gezeigt. Im Magen­
Darmkanal, sowie auch in der Haut kann sich also der Krankheitsprozeß an verschie­
denen Stellen und in verschiedenen Stadien befinden. 

Die mikroskopischen Veränderungen, die ich an Leichen quecksilbervergifteter 
Menschen, sowie an quecksilberbehandelten Hunden, Kaninchen und Katzen 
studiert habe, zeigen analoge Verhältnisse zu den mikroskopischen Verände­
rungen der mercuriellen Dermatosen. Die Verschiedenheit hängt nur von der 
verschiedenen Anatomie der Haut und der Darmschleimhaut ab. Diese Ver­
änderungen werden durch die Abbildungen 1-16 in meiner Arbeit "Über die 
Pathogenese des mercuriellen Speichelflusses· und Durchfalles usw.", Derm. 
Zeitschr. 1918, Bd. 26, Taf. III-VIII, S. 352, illustriert. 

Wir haben also hier auch ein erstes Stadium mit Gefäßerweiterung und 
Transsudation. Die ödematöse Durchtränkung der Schleimhaut ist aber sehr 
verschieden. Daneben haben wir, nicht immer, aber manchmal, eine Drüsen­
veränderung, ohne etwas Entsprechendes in den Hautdrüsen. Die Drüsenzellen 
werden nämlich vergrößert und färben sich mit Thionin und Pyronin in ähnlicher 
Weise wie die Zellen der Schleimspeicheldrüsen, weshalb es so aussieht, als ob sie 
eine "schleimähnliche Umwandlung" durchgemacht hätten. 

Wie in der Haut zeichnet sich auch hier ein zweites Stadium dadurch aus, 
daß ein Zellinfiltrat auftritt, das aus lymphocytenähnlichen Zellen, langen 
Bindegewebszellen, besonders aber aus Plasmazellen besteht. Auch im zweiten 
Stadium findet man nun aber eine Abweichung von den Dermatosen infolge 
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der verschiedenen Epithelbekleidung der Haut und der Schleimhaut. Wenn 
in der Haut das Ödem aus dem Corpus papillare die Epidermis zu durch­
dringen anfängt, stößt es auf das mächtige Rete Malpighü mit der darüber­
liegenden starken Hornschicht. Deshalb gibt die Epidermis dem Druck des Ödems 
nicht nach, sondern wird nur durchfeuchtet. Im Magen-Darmkanal dagegen und 
besonders in den Villi liegen ja die Gefäße unmittelbar unter dem Epithel, welches 
nur aus einer Cylinderepithelschicht besteht. Dieses leistet natürlich dem 
aus den Gefäßen heraustretenden Transsudat viel weniger Widerstand als die 
Epidermis. Deshalb ist es auch gar nicht merkwürdig, daß man in diesem 
Stadium die Magen-Darmschleimhaut mehr oder weniger und besonders die 
Villi epithelberaubt sieht, so daß die Transsudatflüssigkeit frei ins Darm­
lumen gelangen kann. Also' ruft die Quecksilberschädigung eine Transsudation 
aus den Oapillaren des Magen-Darmkanals in dessen Lumen hervor. 

Ferner sehen wir im zweiten Stadium einen Fortschritt der schon im ersten 
bemerkbaren Drüsenveränderungen, welche ebenfalls kein Gegenstück in der 
Haut haben. Jetzt sehen wir hier regressive Veränderungen, nämlich Blasen­
bildung und Protoplasmazerfall; dieser kann zum Zerlallen ganzer Zellen und 
zur Verkleinerung der Drüsen führen. 

Von einem dritten Stadium kann man auch an der Darmschleimhaut sprechen, 
aber dieses ist dem dritten Stadium der Hautveränderungen nicht entsprechend. 
Eine solche Bakterieninfektion mit Entzündung und Eiterbildung, wie ich sie 
in der Haut beschrieben habe, konnte ich niemals im Magen-Darmkanal finden. 
Im Gegenteil - hier ist für das dritte Stadium charakteristisch, daß der Ge­
webszerfall zunimmt und von den Drüsen auf das übrige Gewebe übergeht. 
Dieser Gewebszerlall beginnt im Darm gewöhnlich auf der Höhe der Villi. 
Ausnahmsweise geht der Gewebszerlall so weit, daß diese zum größten Teil 
zerstört werden und nur hier und da einige weniger zerstörte zurück­
bleiben. Niemals entstehen aber hier tiefe Geschwüre, sondern stets nur 
ganz oberflächliche. Gleichzeitig treten auch größere Transsudatmassen 
auf, in welchen Fibrinfäden gefärbt werden können, ein guter Beweis 
dafür, daß wir es mit transsudiertem Blutplasma zu tun haben. In den Trans­
sudatmassen sieht man auch Gewebsreste, verschiedene Zellen, einige poly­
nucleäre Leukocyten und ab und zu Bakterien vom Typus Bacterium coli 
commune, doch nicht in Mengen. 

Nach diesem oberflächlichen Gewebszerfall fängt ein Heilungsprozeß an, den 
wir als ein viertes Stadium betrachten können, welches indes gar nicht dem vierten 
Stadium der mercuriellen Hautveränderungen entspricht. 

Die Ursache der mercuriellen Magen-Darmveränderungen mag wohl, wie in 
der Haut, eine Sympathicuslähmung sein, durch welche Gefäßerweiterung und 
Transsudatbildung erfolgen. 

Durch den oben erwähnten Nachweis von dem Austritt eines Bluttrans­
sudats ins Darmlumen ist ein bis jetzt noch nicht berücksichtigter Weg für Queck­
silberausscheidung erwiesen. Da das Bluttranssudat viel Quecksilber enthält 
und die Darmschleimhautoberfläche sehr groß ist, so kann in dieser Weise eine 
große Menge Quecksilber ins Darmlumen gelangen und dann mit den Faeces aus­
geschieden werden, vorausgesetzt allerdings, daß das mercurielle Enanthem des 
Magen-Darmkanals ausgebildet ist. Auf der Ausbildung oder Nicht-Ausbildung 
des mercuriellen Enanthems im Magen-Darmkanal beruht es deshalb, ob viel, 
weniger oder fast gar kein Quecksilber mit den Faeces abgeht. Hierdurch erhalten 
wir auch eine gute und naheliegende Erklärung für die bekannte Tatsache, daß 
die Menge des mit den Faeces ausgeschiedenen Quecksilbers außerordentlich 
stark wechselt. Weiter siehe S. 215 Absatz 5 und S. 216 oben. 
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C. Quecksilberschädigungen anderer Schleimhäute des Körpers: 
Conjunctivitis mercurialis, Stomatitis non ulcerosa mercurialis, Pharyngitis 
mercurialis, Rhinitis mercurialis, Laryngitis mercurialis, Bronchitis mercurialis, 
Urethritis mercurialis, Endometritis et Vaginitis mercurialis-Enanthema mercuriale. 

Ganz so wie die Quecksilberschädigung an verschiedenen Stellen der Haut 
und der gastrointestinalen Schleimhaut Veränderungen hervorzurufen vermag, 
kann derselbe Krankheitsprozeß auch die anderen Schleimhäute des Körpers 
befallen, und zwar ganz in derselben Weise, wie sie oben für die Ausbreitung des 
mercuriellen Exanthems und Enanthems beschrieben worden ist. So kann der 
mercurielle, hyperämische Prozeß entweder auf der Haut oder im Verdauungs­
kanal beginnen und später auf angrenzende Schleimhäute übergreifen oder 
andere nicht benachbarte affizieren, oder dieser Prozeß kann sich primär 
auf irgendeiner der verschiedenen Schleimhäute entwickeln, auch weiterhin 
mit oder ohne Beteiligung der Haut oder anderer Schleimhäute. Am häufigsten 
ist ein gleichzeitiges Auftreten auf zwei oder mehreren Stellen, z. B. auf der 
Haut, der Schleimhaut des Mundes, des Rachens, der Nase, auf der Conjunctiva 
usw. Wenngleich die Veränderungen der Schleimhäute des Kopfes nicht 
besonders selten sind, so gehören diese Schleimhautaffektionen im allgemeinen 
doch zu den ungewöhnlicheren Formen der Quecksilberschädigung. Ich werde 
mich deshalb sehr kurz fassen und auch nicht jede Lokalisation für sich 
behandeln, da sie gewöhnlich an mehreren Stellen gleichzeitig sich entwickeln. 

Hinsichtlich der älteren Literatur dieses Gebietes verweise ich auf meine 
Monographie und will über diese weniger wichtigen Veränderungen nur was 
heute darüber bekannt ist, kurz erwähnen. 

Im Jahre 1879 hat ENGELMANN in Kreuznach einen Fall beschrieben, der 
nach einem Kalomel-Laxans von dreimal 0,15 g ein universelles Mercurial­
exanthem bekam, besonders akut im Gesicht, mit stark injizierter Conjunctiva, 
Trockenheit von Lippen, Nasen- und Mund-Schleimhaut, geröteter, dunkel­
purpurroter Zungenspitze, dick belegtem Zungenrücken und gerötetem Pharynx. 

Im selben Jahre beobachtete SoMMERBRODT in Breslau eine Pharynxaffektion, 
über die er jedoch erst 1886 Mitteilung machte, nachdem er von SCHUMACHERS' 
Vortrag auf dem Kongreß für innere Medizin 1886 Kenntnis bekommen hatte. 
ScHUMACHER in Aachen hatte dort nämlich ()inige Fälle von "Pharynxhydrar­
gyrose" ohne ulceröse Stomatitis geschildert, mit einer besonders auf den Höhen 
der Schleimhautfalten ausgeprägten Trübung, Verminderung des Glanzes und 
herdweise gruppierten, schneeweißen bis später graugelben Auflagerungen von 
1/ 2-1 mm Dicke. Der Fall von SoMMERBRODT zeigte das Frenulum epiglottidis, 
den Rand der Epiglottis und die Plica glossoepiglottica stark geschwollen und 
gerötet, mit kleinen rundlichen, flachen, weißen, spärlichen Auflagerungen, die 
übrige Schleimhaut röter als normal, und zahlreiche, weiße, den Aphthen der 
Wangenschleimhaut ähnliche Auflagerungen im tiefsten Abschnitt der hinteren 
Pharynxwand, ohne Spur von Stomatitis ulcerosa. 

Im Jahre 1888 hat DU MESNIL in Würzburg einen Fall beschrieben von einem 
papulösen, ausgebreiteten mercuriellen Exanthem, Blasen an den Ohren, auf 
beiden Wangen, an der Zunge, an der Innenfläche und Außenseite der Unter­
lippe. Nach dem Aussetzen des Quecksilbers rasche Besserung. Nach Wieder­
aufnahme der Quecksilberbehandlung rezidivierende Haut- und Schleimhaut­
veränderungen. Quecksilber zum zweitenmal ausgesetzt; Zurückgehen des 
Exanthems und Enanthems. Quecksilberbehandlung dann zum drittenmal 
aufgenommen: Nun trat das Exanthem noch stärker auf als früher, mit 
Schluckbeschwerden, geröteten und höckerig angeschwollenen Tonsillen, ohne 
jedes Zeichen einer ulcerösen Stomatitis. 
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In einem Vortrag in der Berliner Medizinischen Gesellschaft am 16. Januar 
1895 über mercurielle Exantheme betont RosENTHAL als besonders erwälmens­
wert, "daß die sichtbaren Schleimhäute, und besonders diejenigen des Mundes, 
in ähnlicher Weise wie die äußere Haut ergriffen werden können" ... "es kann 
sich sogar - was bisher noch nicht hervorgehoben wurde - mitunter im Munde 
ein Exanthem zeigen, ohne daß Erscheinungen auf der äußeren Haut vorhanden 
sind" (kurs. von A.). Als Beispiele führt er einen Fall an von universellem 
Mercurialexanthem, Himbeerzunge und Rötung der Mundschleimhaut, aber ohne 
Stomatitis ulcerosa, sowie einen sehr schweren Fall von ausgebreitetem mercu­
riellen Exanthem, der Blasenbildungen wie bei Pemphigus oder Dermatitis 
herpetiformis und "im Munde, an den Gaumenbögen und den Tonsillen, mehr­
fache, verschieden große Epithelablösungen" zeigte. Auch hat er einen Fall mit 
Blutungen am harten Gaumen gesehen. 

Aus dem Jahre 1902 haben wir zwei Publikationen, die eine von FANELLI DE 
LoiANA und die andere von E. HoFFMANN. Der erstere behandelte eine sehr hef­
tige, universelle, mercurielle Dermatitis mit starker Beteiligung der Schleimhäute, 
starker Rötung und seropurulenter Sekretion von der Conjunctiva, der ganzen 
Mundhöhle und der Urethralmündung. HoFFMANN beschreibt einen Fall mit aus­
gebreitetem mercuriellen Exanthem, wobei die weitere Untersuchung des 
Patienten ergab, "daß auch die Schleimhaut des Mundes und Rachens, sowie die 
Schleimhaut der Genitalien von der Erkrankung betroffen waren. Die Lippen er­
schienen ziemlich stark geschwollen, mit Borken bedeckt und zeigten mehrere 
tiefe, schmerzhafte Rhagaden. Die ganze Schleimhaut des Mundes und Rachens 
war dunkelblaurot gefärbt und leicht geschwollen, ohne indes Erosionen oder 
Ulcerationen aufzuweisen. Auch die Zungenschleimhaut zeigte eine dunkle Rötung 
und eine ganz auffallende Schwellung der Papillae fungiformes, so daß diese als 
gut hirsekorngroße, pilzförmige Gebilde im Bereich des ganzen Zungenrückens 
über das Niveau ihrer Umgebung hervorragten. An einzelnen Stellen der Gaumen­
schleimhaut fanden sich kleine submucöse Hämorrhagien. Endlich ließ auch die 
Genitalschleimhaut der nicht graviden Patientin eine ganz ähnliche leichte 
diffuse Schwellung und dunkelblaurote Färbung, die sich bis auf die Portio 
ausdehnte, erkennen". Später zeigte sich noch "eine mäßige Schwellung und 
Rötung der Conjunctiva". 

Veränderungen in der Luftröhre und den Lungen scheinen bei Menschen nicht 
sicher festgestellt zu sein. Hierüber habe ich nur gefunden, was KOBERT in 
seinem Lehrbuch der Intoxikationen, Stuttgart 1906, S. 329, ganz allmählich 
sagt: "In manchen Fällen wurde heftige Bronchitis mit blutigen Sputis und 
Ikterus beobachtet". Ferner ist es interessant, daß die Beschreibungen der 
Bronchitis mercurialis bei Rindern ein wechselndes Bild geben, das gut mit 
dem wechselnden Bild der mercuriellen Gastroenteritis übereinstimmt (siehe 
Allgemeines über Quecksilbervergiftung S. 192, Absatz 7). Es zeigt sich deutlich, 
daß wir es mit demselben Prozeß an verschiedenen Stellen zu tun haben. 

Interessant und sehr selten ist ferner die mercurielle Schädigung des Uro­
genitalaparates. F ANELLI DU LoiANA hat einen Fall von Urethritis mit Rötung und 
Sekretion beim Manne und E. HoFFMANN einen Fall von Vaginitis beschrieben. Bei 
Rindern erwähnt BARBE Blutung und Ausfluß aus der Vagina. Vom mercuriellen 
Abort bei Frauen ist mir nichts bekannt, bei Rindern ist er aber beschrieben 
worden (FREYTAG undNoAcK), und ich selbst habe unter meinen quecksilberver­
gifteten Katzen einmal einen Abortus beobachtet, der wohl sehr wahrscheinlich 
Folge einer Quecksilberschädigung war. Was die Harnwege betrifft, finden 
wir von ÜVERBECK Katarrh im Nierenbecken bei Hunden und Katzen erwähnt. 

Ich selbst habe von klinischen Fällen dieser mehr ungewöhnlichen mercu­
riellen Schleimhautschädigungen nur zweimal Stomatitis non ulcerosa beobachtet, 
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die sich teils durch eine ausgebreitete Rötung und seröse Durchtränkung der 
Schleimhaut von Mund und Rachen - in einem der beiden Fälle mit zerstreuten, 
kleinen Epithelabstoßungen, Erosionen und einer schwachen Sekretion - zeigte, 
teils durch Anschwellung der Lippen wie der Zunge, die in dem einen Falle deut­
liche Zahnimpressionen aufwies. Conjunctivitische Rötung habe ich außerdem 
bei mercurieller Dermatose im Gesicht einige Male beobachtet. 

Mit größter Wahrscheinlichkeit sind diese Veränderungen den Schleimhaut­
veränderungen des Verdauungskanals und den Hautveränderungen ganz analog. 
Sie mögen daher wohl echte hyperämische Quecksilberveränderungen darstellen, 
die wahrscheinlich durch Einwirkung auf das sympathische Nervensystem ent­
stehen. Daß sie nur relativ selten auftreten, muß von individuellen Eigenschaften 
des sympathischen Nervensystems abhängen. 

D. Quecksilberschädigungen drüsiger Organe. 
1. Speicheldrüsen: Schon im 13. Jahrhundert sind mercurielle Veränderungen 

dieser Organe von einigen .Ärzten wie THEODORIC VON CERVIA und später von 
GuY DE CHAULIAC in Form von Speichelfluß beschrieben worden. Der Speichel­
fluß hat dann bis in die Mitte des 19. Jahrhunderts eine sehr große Rolle als Heil­
mittel gegen die Syphilis gespielt. Hierbei hat man die beste Gelegenheit zum 
Studium gehabt, und zwei Beobachtungen sind denn auch gemacht worden: 
erstens daß der Speichel bei der Salivation seine Konsistenz verändert und 
schleimig, zähe, klebrig, glasartig und fadenziehend wird (was AsTRUC und 
DIETERICH festgestellt haben}, zweitens daß die Speicheldrüsen anschwellen 
und manchmal schmerzhaft, ja sogar heiß werden. (ASTRUC, BENJAMIN BELL, 
DIETERICH, KusSMAUL}. An Tieren wurde das gleiche beobachtet (ÜVERBECK, 
RYsz). Nach HARDY soll der Speichel bei der mercuriellen Hypersekretion auch 
tiefgreifende Veränderungen in seiner chemischen Zusammensetzung erfahren. 
Zu den drei Speicheldrüsensymptomen: 1. Hypersekretion (Salivation}, 2. Konsi­
stenzveränderung des Speichels und 3. Speicheldrüsenanschwellung kommt noch 
als 4. Symptom Zungenanschwellung, deren Zusammenhang mit der mercuriellen 
Speicheldrüsenschädigung schon DIETERICH (siehe seine ,,Mercurialkrankheit'' 
S. 119) festgestellt hat. In zwei meiner Arbeiten ("Über die primären Ursprungs­
stellen usw.", Dermatol. Zeitschr. Bd. 23, S.42. 1916 und "Über die Pathogenese 
des mercuriellen Speichelflusses usw.", Dermatol. Zeitschr. Bd. 26, S. 256. 1918) 
habe auch ich einen solchen Parallelismus zwischen Speichelfluß und Zungen­
anschwellung gefunden, so daß man auf einen ätiologischen Zusammenhang 
schließen könnte. Zu diesem klinischen Bild möchte ich noch hinzufügen, 
daß nicht alle 4 Symptome vorhanden sein müssen; eins oder mehrere können 
fehlen. Die Symptome folgen oft, aber nicht immer, einer Stomatitis; können aber 
auch unabhängig von einer solchen auftreten. 

Zur Erklärung dieses klinischen Bildes habe ich histologische Untersuchungen 
gemacht an meinen oben erwähnten 14 Katzen und an 7 Kaninchen mit experi­
mentell hervorgerufener Stomatitis. Von den 14 Katzen haben 4 Stomatitis und 
Salivation, 1 nur Salivation und 9 keine Speicheldrüsenveränderungen gehabt. 
Von den 7 Kaninchen hatten 3 fortschreitende Stomatitis und Salivation, 1 Mund­
nekrose mit Salivation und 3 nur Mundnekrose. Je nach der Tierart und dem 
verschiedenen Stadium sind die histologischen Veränderungen sehr verschieden. 
Sie zeigen aber denselben Typus wie in der Haut und im Darme, sind jedoch 
geringer ausgeprägt. Eine genaue Beschreibung enthält meine Monographie. 
Hier will ich nur das Resultat meiner Untersuchungen kurz erwähnen. 

Ganz wie im Darm finden wir konstant Gefäßerweiterung, und zwar deut­
lich als erste Veränderung. Deshalb gehören die mercuriellen Speicheldrüsen-
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veränderungen den hyperämischen Quecksilberveränderungen an. Die Gefäßerweite­
rungen sind aber sehr verschieden entwickelt. Bei den Tieren ohne Salivation 
findet man diese Gefäßerweiterung nur um die Ausführungsgänge herum (siehe 
Abb. 17, Taf. IX in meiner Arbeit "Über die Pathogenese des mercuriellen 
Speichelflusses", Dermatol. Zeitschr. Bd. 26). Bei allen Tieren mit Salivation 
sind außerdem die Arterien und Venen der Drüsengänge und Schaltstücke 
erweitert und zwar wie an anderen Stellen hochgradig, so daß sie strotzend 
mit Blut gefüllt sind. Gleichzeitig findet man ein Zellinfiltrat, ähnlich wie 
in der Magen-Darmschleimhaut, aber hauptsächlich um die dilatierten Gefäße 
herum (s. Abb. 18, Taf. IX der erwähnten Arbeit). In den Drüsenacini 
selbst sind die Drüsenzellen wie in den Darmdrüsen geschwollen. Um die 
Acini herum sind aber keine Gefäßerweiterungen, wahrscheinlich als Folge 
Jer erwähnten Anschwellung aller Drüsenzellen, da hierdurch die umspinnenden 
Capillaren zusammengedrückt werden. Außerdem nehmen die Drüsenzellen 
so wie im Darm gewisse Farbstoffe stark und mehr oder weniger meta­
chromatisch auf (s. die erwähnte Arbeit Abb. 18), und das Protoplasma wird 
durch die Fixierung etwas schichtartig angeordnet (dies tritt in einigen Zellen 
in Abb. 18 hervor), ganz wie Schleim. Ganz sicher haben wir hier dieselbe 
"schleimähnliche Umwandlung der Drüsenzellen", wie wir sie im Darm ge­
funden haben, nur in etwas ausgeprägterer Form. Eine ganz ähnliche 
Substanz wie die Masse der geschichteten Drüsenzellen, nur bedeutend stärker 
geschichtet, findet man in den Schaltstücken und Drüsengängen, welche oft 
nicht nur davon angefüllt, sondern sogar sichtbar ausgedehnt sind. Die 
schleimähnliche Umwandlung der Drüsenzellen muß also im Zusammenhang mit 
einer Hypersekretion dieser Zellen stehen (Abb. 18). 

Diese "schleimähnliche Umwandlung" tritt selbstverständlich in den serösen 
Speicheldrüsen, die gar kein Mucin enthalten, beträchtlich deutlicher hervor als 
in den mukösen. Nun sieht man in den serösen Speicheldrüsen, daß die "schleim­
ähnliche Umwandlung" Rich nicht diffus über das ganze Drüsenparenchym, son­
dern herdförrnig ausbreitet. Neben dem umgewandelten, stark gefärbten Drüsen­
parenchym liegt, wie Abb. 18 deutlich zeigt, ein seröses, unverändertes, schwach 
gefärbtes Parenchym, scharf abgegrenzt von dem veränderten. Dieses sehr eigen­
tümliche Verhalten werden wir unten näher besprechen (S. 214 unten, Ziffer 4). 

Die regressiven Veränderungen sind nur sehr unbedeutend entwickelt, und 
von Ödembildung durch eine Transsudatflüssigkeit findet man kaum etwas -
was ganz natürlich scheint, da die Transsudatflüssigkeit von den sekretorischen 
Drüsenzellen leicht ausgeschieden werden kann. 

Die histologischen Untersuchungen zeigen also eine gute Übereinstimmung 
mit den klinischen Erscheinungen. Wir haben gesehen, wie die Drüsenzellen so 
viel Sekret abgeben, daß die Drüsengänge oft erweitert werden (Hypersekretion), 
wie ferner die schleimähnliche Umwandlung der Drüsenzellen die oben erwähnte 
Konsistenzveränderung des Speichels verursacht; die Anschwellung der Drüsen 
findet natürlich durch Hyperämie und Hypersekretion statt. Deutlich haben 
wir hier eine "mercurielle Hyperämie" in etwas veränderter Gestalt. In Über­
einstimmung hiermit möchten wir also als Ursache eine Sympathicuslähmung 
annehmen. Aber diese Sympathicuslähmung erklärt weder, wie die Hyper­
sekretion, der Speichel und die "schleimähnliche Umwandlung", noch wie die 
oft gleichzeitig auftretende Zungenanschwellung entstehen. Die Hypersekretion 
wollen einige als Reflexwirkung von der Mundhöhle, andere als direkte Nerven­
reizung erklären. Mit Erwähnung der von HEIDENHAIN in seiner Arbeit über 
pseudomotorische Nervenwirkungen betonten Tatsache, daß eine plötzliche 
Zunahme der Gewebsflüssigkeit in der Zunge u. a. auch durch Chordareizung 
bewirkt werden kann, und daß gerade Chordareizung bekanntlich Gefäßdilatation 

14* 



212 J. .ALMKVIST: Quecksilberschädigungen. 

mit Speichelvermehrung hervorruft, verweise ich auf die Auseinandersetzung 
in meiner Monographie. 

Bei den Speicheldrüsen haben wir also eine mercurielle Hyperämie von einer 
besonderen Modifikation gefunden, dadurch ausgezeichnet, daß die Transsudat­
flüssigkeit sich nicht im Bindegewebe ansammelt, sondern von den Drüsenzellen, 
in deren Nachbarschaft sie aus den Blutgefäßen austritt, in Form eines ver­
mehrten Sekrets ausgeschieden wird. Wir wollen jetzt sehen, ob wir bei den 
anderen Drüsen Veränderungen der gleichen Art finden. 

2. Leber: Ältere Beobachtungen über Quecksilberveränderungen der Leber 
sind unsicher. ÜVERBECK schildert in seinem Buch "Syphilis und Mercur" 1861 
die Leber als "sehr voluminös, blutreich" und die Gallenblase als gespannt. 
Beim Durchgehen der tierärztlichen Literatur über Quecksilberschädigung habe 

Abb. 1. Leberveränderungen bei quecksilberbehandelter K atze. Hämatoxylin-Eosin. 
(Vergr. Leitz-Obj. 3, Oe. 4.) 

ich oft Beobachtungen gefunden, die ganz mit meinen eigenen Erfahrungen 
über die zahlreichen Quecksilbervergiftungen an Tieren übereinstimmen, daß 
nämlich die Leber oft mehr oder weniger vergrößert, blutreich, dunkelbraun, 
von mürber Konsistenz und fettig degeneriert erscheint. 

Die histologischen Veränderungen, die ich an der Leber bei meinen 14 Katzen 
festgestellt habe, waren denjenigen an den Speicheldrüsen ganz analog. Abb. l 
zeigt die strotzend mit Blut gefüllten, erweiterten Gefäße und regressive V er­
änderungen in den Leberzellen, blasse verschmälerte Leberzellenbalken und 
einen fein- oder grobkörnigen Zerfall der Leberzellen. 

3. Nieren: Nierenveränderungen sind wohlseitdem 16. Jahrhundert bekannt, 
aber nähere Untersuchungen sind erst in der letzten Zeit ausgeführt worden. 

Das klinische Bild ist sehr bekannt : zuerst Polyurie, die sehr bedeutend 
werden kann. Ihr folgt oft sehr bald eine Cylindrurie mit langen hyalinen 
Cylindern. Erst später treten Eiweiß und körnige Cylinder auf. Die Polyurie 
beginnt nun abzunehmen, und wenn die Nierenschädigung fortschreitet, wird 
die Urinmenge geringer als normal, bis endlich Anurie entsteht. 
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Jeder, der viele experimentell quecksilberbehandelte Tiere untersucht hat, 
kann bestätigen, wie oft die Nieren verändert sind, und zwar vergrößert, bis 
aufs Doppelte oder noch mehr, blutreich, von weicher Konsistenz und die 
Schnittfläche mit Zeichen parenchymatöser Degeneration. 

Die mikroskopischen Untersuchungen zeigen nun Veränderungen, die mit dem 
Krankheitsprozeß der mercuriellen Hyperämie übereinstimmen, und zwar 
ähneln sie teils dem Typus der Magen-Darmschleimhaut, teils der Modifikation 
der Speicheldrüsen. Die Gefäßerweiterungen sind auch hier das Primäre, und 
sie rufen die Polyurie hervor. Die hyalinen Cylinder mögen wohl in irgendeiner 
Weise von der ausgeschiedenen Transsudatflüssigkeit abhängen. Später tritt im 
interstitiellen Bindegewebe die gewöhnliche Zellinfiltration auf, und dann regres­
sive Veränderungen in den Nierendrüsenzellen. Am frühzeitigsten treten dege­
nerative Veränderungen im sekretorischen Nierenepithel auf, augenscheinlich, 
weil das Quecksilber bei der Ausscheidung durch diese Zellen geht und sie dabei 
schädigt (siehe meine Monographie). Infolge der Nierenepitheldegeneration wird 
die Sekretion verschlechtert, und wenn das sekretorische Epithel schwer ge­
schädigt ist, entsteht Anurie (siehe ebenfalls meine Monographie). 

SAIKOWSKY und andere haben in den Nieren bei Quecksilberschädigung 
Salzablagerung (gew. Kalkablagerung) nachgewiesen. 

4. Pankreas: Die älteren Beschreibungen sind unklar und unsicher. Das bei 
Tieren nunmehr nachgewiesene Auftreten von Zucker im Urin - bei Hunden, 
Katzen und Kaninchen - spricht für eine Affektion des Pankreas. Gleichzeitige 
Polyurie berechtigt uns zu dem Ausdruck: Diabetes mercurialis. Näheres siehe 
die Monographie. 

5. Lungen: Bei Rindern tritt häufig und in sehr schweren Formen eine mer­
curielle Veränderung des Lungenparenchyms auf, und zwar in Form von Broncho­
pneumonien. Beim Menschen aber ist dies nicht mit Sicherheit erwiesen. 

6. Die Milz zeigt in einigen Fällen gart,eigerte Blutüberfüllung. 
7. Die Lymphdrüsen schwellen bei den empfindlichsten Tieren, den Rindern, 

an. Sonstige Veränderungen sind nicht bekannt. 
8. Geschlechtsdrüsen: Keine Veränderungen bekannt. 
9. Innersekretorische Drüsen: Keine Veränderungen bekannt. 

E. Quecksilberschädigungen des Nervensystems. 
Schon in der arabischen Kultur erwähnt und dann während aller folgenden 

Zeiten von den verschiedensten Autoren beobachtet, ist die Quecksilberschädi­
gung des Nervensystems als sicher festgestellt zu betrachten, wenn man auch von 
gewissen praktizierenden Ärzten hören kann, das Quecksilber sei kein Nervengift 
und greife niemals das Nervensystem an, was wohl darauf beruht, daß sie nur aus 
ihrer eigenen Praxis Erfahrungen haben. 

Hierzu kommt die an Tieren teils bei experimentellen V ersuchen, teils bei 
therapeutischer Verwendung des Quecksilbers gesammelte Erfahrung, die keinen 
Zweifel erlaubt. Die für Quecksilber so empfindlichen Rinder zeigen besonders oft 
sehr schwere Nervensymptome durch Quecksilberschädigung. Sehr interessant 
ist es, dabei feststellen zu können, daß ungefähr dieselben Symptome, welche 
Tierärzte bei den Rindern beschreiben, von den Arabern früher bei Menschen 
und fernerhin oft während der alten Schmierkuren und Salivationskuren beob­
achtet worden sind. Bei Rindern sind von einer großen Anzahl von Tierärzten 
erwähnt: Zittern, Schwindel, Unruhe, Tobsuchtsanfälle, Schreckhaftigkeit, 
Benommenheit, Lähmung einzelner Muskeln, Krampfanfälle, Amaurose, Taub­
heit und Anästhesie. Bei Schweinen beschreibt REICHE als mercurielle Nerven­
symptome: Muskelzittern (Tremor mercurialis), Schreckhaftigkeit (Erethismus 
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mercurialis), Zähneknirschen, Beißlust. Bei Hunden heben BEYER und 
v. MERING Zittern und psychische Reizbarkeit hervor. 

Ich selbst habe bei meinen zahlreichen experimentellen Quecksilberschädi­
gungen an verschiedenen Tieren sehr oft, bei stärkeren Schädigungen fast regel­
mäßig, Nervensymptome beobachtet, wie Zittern, Erweiterung der Pupillen, einige 
Zeit vor dem Tode Lähmungen (die Tiere können sich nicht aufrechthalten oder 
ziehen beim Gehen die Hinterbeine paretisch nach sich), psychische Unruhe, manch­
mal sehr stark, oder auch im Gegensatz dazu vollkommenes Stumpfwerden. 

BeimMenschen sind in letzter Zeit besonders Polyneuritiden beschrieben, und 
zwar in 12 Fällen von LEYDEN, FoRESTIER, PATOIR, FAWORSKY, SPILLMANN 
und ETIENNE, BRAUER, GILLBERT, HELLER, SPITZER, ENGEL, ALESSI und PIER!. 
Nach KoBERT (S. 329) "ist bei Menschen subakutes Entstehen von Poly­
neuritiden und Pseudotabes, von HALLOWAY sogar auch Zuckungen und 
Opistotonus beobachtet worden''. 

Jedenfalls sind doch die Nervensymptome bei unserer modernen Queck­
silberbehandlung sehr gering und stehen in einem deutlichen Gegensatz zu 
denen bei den älteren Methoden. Die alten Salivationskuren waren beträchtlich 
stärker als unsere jetzige Behandlung und mögen deshalb schwerere Nerven­
symptome hervorgerufen haben. Die Behandlung der Araber dagegen scheint, 
wenigstens nach den Angaben der Literatur, nicht besonders stark gewesen 
zu sein, so daß hier die Ursache unklar ist. 

Bei gewerblichen Quecksilberschädigungen hat ferner KussMAUL auch 
schwere Nervensymptome beim Menschen beschrieben, wie Tremor mercurialis, 
ein sehr schweres Leiden, Erethismus mercurialis, ebenfalls ein sehr schweres 
Leiden, Trübsinn, Lähmungen, Zuckungen, Krampf, Seh- und Gehörstörungen. 
Ich verweise auf sein Buch. 

An histologischen Untersuchungen bei Quecksilberschädigungen des Nerven­
systems liegt sehr wenig vor, und ich selbst habe mich nicht damit befaßt. Ich 
nehme auch hier eine mercurielle Hyperämie an, die aber wahrscheinlich in einer 
anderen Modifikation wie in den übrigen Organen auftritt. Die einzigen histo­
logischen Untersuchungen, die ich kenne, stammen von BRAUER, der bei seinen 
Kaninchen mit Ataxie und Paresen degenerative Veränderungen an den motori­
schen Vorderhornzellen des Rückenmarks gefunden hat, und von ALESSI und PIERI, 
die sowohl bei Kaninchen als in einem Falle von Sublimatvergiftung beim Menschen 
an den Ganglienzellen der Hirnrinde tiefgreifende Alterationen beobachteten. 

Zusammenfassung des Abschnittes über die mercurielle Hyperämie. 
Um ein klares Bild über die hyperämischen Quecksilberveränderungen zu geben, 

will ich das Gesagte in folgende Punkte zusammenfassen : 
I. Die hyperämischen Quecksilberveränderungen können in sehr vielen, ja 

in den meisten Organen des Körpers vorhanden sein. 
2. Ob sie in einem gewissen Organ auftreten oder nicht, das beruht haupt­

sächlich auf der Prädisposition des betreffenden Organs für Quecksilberschäden 
(Idiosynkrasie gegen Hg), es spielt jedoch auch die Größe der Quecksilberdosis 
eine gewisse Rolle. 

3. Ihre Lokalisation ist wechselnd, einige Organe aber, nämlich die Haut, 
die Schleimhaut des Verdauungskanals, die Speicheldrüsen und die Nieren, 
zeigen häufiger, andere Organe seltener Veränderungen. 

4. In den betroffenen Organen treten sie nicht diffus, sondern herdförmig 
und multipel auf, häufig, besonders in der Haut, in massenhaften, kleinen mul­
tiplen Herden, welche später zusammenfließen können. In Speicheldrüsen 
siehe S. 211, Absatz 2. 
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5. Von dem ersten Herd oder von den ersten Herden aus verbreiten sich die 
hyperämischen Veränderungen teils in lokal kontinuierlichem Weiterschreiten, 
teils derart, daß sie auf andere Stellen überspringen, z. B. von einer Hautstelle auf 
eine andere, entfernte Hautstelle, auf Magen oder Darm, auf die Nieren oder 
andere Organe. 

6. Die Primärveränderung der mercuriellen Hyperämie besteht in einer 
Gefäßdilatation, besonders der Capillaren, und in einer Transsudation von queck­
silberhaltigem Blutplasma aus diesen. 

7. Diese Transsudatflüssigkeit verhält sich dann in verschiedener Weise: 
a) in Haut- und Schleimhäuten sammelt sie sich ödemartig im Gewebe oder 

auf der Oberfläche, 
b) in den Drüsen erfolgt die Transsudation infolge der Capillaranordnung 

nur um die Drüsenacini herum, worauf die Flüssigkeit von den 
Sekretionszellen der Drüse als Sekretionsmaterial aufgenommen und 
dann ausgeschieden wird. 

8. Die Quecksilberschädigung ist nicht die Folge des Ausscheidungsprozesses 
von Quecksilber, wie manche Autoren angenommen haben, umgekehrt steht 
die Quecksilberausscheidung unter dem Einfluß jener Form von Quecksilber­
schädigung, die wir mercurielle Hyperämie nennen, und zwar durch das Austreten 
der erwähnten Transsudatflüssigkeit durch die Capillarwände. 

In den Drüsen bringt gerade die Transsudatflüssigkeit der mercuriellen Hyper­
ämie ein quecksilberhaltiges Material an die Sekretionszellen, welche deshalb 
ein quecksilberhaltiges Sekret liefern. Wenn keine mercurielle Hyperämie auf­
tritt, so bleibt die Transsudation quecksilberhaltiger Flüssigkeit viel geringer, 
und die Sekretionszellen haben beträchtlich weniger Quecksilber auszuscheiden. 
Und je kräftiger die mercurielle Hyperämie in der Drüse ausgebildet ist, desto 
größer muß die ausgeschiedene Quecksilbermenge sein. Da nun die mercurielle 
Hyperämie in einer Drüse entweder ganz fehlt oder nur schwach oder verschieden 
stark ausgebildet sein kann, so wird hierdurch in ganz natürlicher Weise erklärt, 
warum von verschiedenen Seiten bei Untersuchung des Drüsensekrets so ver­
schiedene Mengen Quecksilber in einem bestimmten Sekret gefunden wurden. Eine 
Ausnahme von dieser verschiedenen und launenhaften Quecksilberausscheidung 
mit den Drüsensekreten macht wahrscheinlich das sekretorische Epithel der 
Nieren, indem durch dieses Epithel ein mehr direkter Weg für die Quecksilber­
ausscheidung vorliegt. In diesen Zellen kommt auch das Quecksilber so reich­
lich vor, daß es mit meiner histochemischen Methode (siehe meine erste Arbeit 
"Experimentelle Studien über die Lokalisation des Quecksilbers usw. ", S. 6-14) 
nachgewiesen werden kann (1. c. S. 30-33.) 

An Haut und Schleimhäuten kann die im Gewebe ödemähnlich ange­
sammelte Transsudatflüssigkeit austreten, sobald das Epithel geschädigt wird. 
Wenn also eine mercurielle Dermatose in ein nässendes Stadium kommt, so wird 
mit der abgegebenen quecksilberhaltigen Flüssigkeit eine gewisse Menge Queck­
silber entfernt, was natürlich eine Quecksilberelimination ohne Drüsensekretion, 
direkt mit der austretenden Masse, darstellt. Im Verdauungskanale spielen diese 
Verhältnisse eine beträchtlich größere Rolle als in der Haut, weil wir hier nur 
ein dünnes Cylinderepithel auf der Oberfläche haben. Dieses Epithel geht bei 
den hyperämischen Quecksilberveränderungen sehr leicht verloren, und die 
Transsudatflüssigkeit bekommt hierdurch freien Ausfluß in den Verdauungskanal. 
Besonders aus den Villi, deren Blutgefäße bei den normalen Verhältnissen un­
mittelbar unter dem Epithel verlaufen und dann bei den hyperämischen Queck­
silberveränderungen ganz frei liegen und dilatiert sind, kann die Transsudat­
flüssigkeit unbehindert in das Darmlumen übergehen. Diese quecksilberhaltige 
Transsudatflüssigkeit im Darmlumen wird um so reichli~her, je kräftiger die 
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mercurielle Hyperämie ausgebildet ist, und man kann deshalb verstehen, daß die 
Quecksilbermenge der Faeces sehr wechselnd sein kann, was auch in den Befunden 
verschiedener Autoren zum Ausdruck kommt. Wahrscheinlich nimmt wohl 
außerdem eine gewisse Menge quecksilberhaltiger Transsudatflüssigkeit ihren Weg 
indirekt durch die Drüsen des Verdauungskanals, wie durch andere Drüsen mit 
hyperämischen Quecksilberveränderungen, wenigstens so lange sie nicht dege­
neriert sind. Auch diese Eliminierung des Quecksilbers variiert, wie oben dar­
gelegt ist, mit den Schwankungen der mercuriellen Hyperämie. 

9. Infolge dieser beiden verschiedenen Entwicklungsformen der Transsudat­
flüssigkeit kann man zwei verschiedene Arten der mercuriellen Hyperämie 
unterscheiden, nämlich 

a) die mercurielle Hyperämie im Bindegewebe, 
b) die memurielle Hyperämie des Drüsenparenchyms. 

Wahrscheinlich findet sich auch eine dritte Art im Nervensystem. 
10. Die weitere Entwicklung der Bindegewebshyperämie und der Drüsen­

hyperämie ist dann etwas verschieden. 
Die erste verursacht eine Stauung der Transsudatflüssigkeit und eine Zell­

ansammlung im Bindegewebe, später degenerative Veränderungen. Die Bakterien­
flora auf der Oberfläche kann in dem transsudatdurchtränkten Gewebe einen 
guten Nährboden finden, sich entwickeln und Entzündungen hervorrufen. 

Die zweite gibt durch die ausgetretene Transsudatflüssigkeit ein vermehrtes 
Material für die Drüsensekretion, welche dabei reichlich und quecksilberhaltig 
wird, dagegen sehr geringe Zellansammlung und Zelldegeneration. 

11. Die Prognose der mercuriellen Hyperämie ist verschieden. Im allgemeinen 
ist sie jedoch gut, und die Veränderungen gehen zurück, wenn nur das Queck­
silber, welches den Prozeß unterhält, verschwunden ist. Es können aber zwei 
gefährliche Momente hinzutreten. 

Das eine ist eine Infektion, die bei der erwähnten Bakterienentwicklung an der 
Oberfläche leicht eintritt, entweder schwere, oberflächliche Veränderungen, oder 
in den Körper eindringend, Allgemeininfektion und selbst den Tod verursacht. 
Besonders die Haut ist dieser Gefahr ausgesetzt (Exanthema mercuriale in­
fectum, siehe S.l99), weniger die Darmschleimhaut unddieübrigen Schleimhäute. 

Das andere gefährliche Moment ist die Degeneration und Zerstörung der 
Drüsenzellen. Diese Gefahr ist am größten in den Nieren, deren sekretorisches 
Epithel nicht zerstört werden kann, ohne daß der Tod eintritt, und es degneriert 
leichter als in den übrigen Drüsen, wahrscheinlich wegen der großen Menge 
Quecksilber, welche diese Zellen direkt passiert (siehe S. 213 und 215) und 
sie schädigt. Im Pankreas kann diese Zelldegeneration Glykosurie hervorrufen 
und in der Leber vielleicht Ikterus oder andere Leberleiden. Wenn aber die 
Drüsenzellen in den Speicheldrüsen oder Schleimhautdrüsen degenerieren, so 
werden dadurch gefährliche Veränderungen nicht hervorgerufen. 

IV. Nekrotische Quecksilberveränderungen. 
Die nekrotischen Quecksilberveränderungen entstehen nur an gewissen 

Schleimhäuten, hier aber nicht immer bei Quecksilberschädigung, sondern ihr Ent­
stehen ist notwendig bedingt durch Eiweißzersetzungsprozesse auf der Oberfläche 
derjenigen Schleimhaut, in welcher die Nekrosen bei Qucksilbereinwirkung ent­
stehen, und zwar muß die Zersetzung des Eiweißes so weit gehen, daß Schwefel­
wasserstoff (H2S) gebildet wird. In meiner Monographie habe ich auseinander­
gesetzt, an welchen Schleimhäuten wir diese Bedingungen bei verschiedenen 
Tieren treffen können, und will nun die einzelnen Lokalisation besprechen. 
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1. Stomatitis ulcerosa seu necrotica mercurialis. 
Dieses schon von den alten Indern und den alten Arabern beschriebene 

Leiden hat man besonders während der Zeit der Salivationskurven (mehr als 
300 Jahre, von Anfang des 16. bis zur Mitte des 19. Jahrhunderts) gut studieren 
und sein klinisches Bild feststellen können. Trotzdem ist aber in der Literatur 
dieses Leiden in so verschiedener Weise dargestellt worden, daß man daraus keine 
klare Auffasung bekommen kann. Eine solche zu geben will ich jetzt, so 
schwierig es auch sein mag, versuchen. 

Wo und wie fängt der ulceröse stomatitisehe Prozeß an? Viele Autoren nehmen 
an, daß er von irgendeiner seiner Lokalisationsstellen her entstehen kann. Ich 
dagegen suche die Ursprungsstelle der mercuriellen ulcerösen Stomatitis im Zahn­
fleisch. Dies stimmt auch mit der Ansicht vieler hervorragender Autoren überein. 
So beginnt der große RrcoRD seine Beschreibung nach der Übersetzung in 
FRIEDR. BEHRENDs Syphilidologie I, 1839, S. 81 ("Über Mercurialsalivation" 1 , 

oder Stomatitis mercurialis. Aus RmoRDS 

Gingival· 
tasche 

Klinik (Gazette des Höpitaux, October 
1836. Nr. 123) folgendermaßen: "Zuerst 
fängt das Zahnfleisch an, anzuschwellen, 
die Zähne werden stumpf, der Kranke 
hat beim Schließen des Mundes das Ge­
fühl, als wären sie lang geworden und 
als säßen Speisereste dazwischen, welche 
letzte Empfindung von der Anschwellung 
der Zahnfleischränder herrührt. . . Später 
werden die Ränder des Zahnfleisches 
weiß und bedecken sich mit Geschwüren ... 
Nachher schwillt auch die innere Seite 
der Wangen an . . . Die Mandeln, der 
weiche Gaumen und der Pharynx ... 
können dann auch in Mitleidenschaft ge­
zogen werden; doch niemals beginnt die 
Salivation 1 an ihnen, sondern immer am 
Zahnfleisch (kurs. vom A.)". Abb. 2. Längsschnitt durch einen Bicuspid eines Menschen. Zeigt Gingivaltaschen. 

Wie RICORD hebt auch v. SIGMUND (Vergr. 8:1.) 

hervor, daß die Wirkung des Quecksilbers 
sich zuerst am Zahnfleisch äußert ("Über Bedeutung und Verhütung des 
Mercurialspeichelflusses", Wien. med. Wochenschr. 1870. Nr. 49, Spalte 1169). 
In derselben Richtung spricht sich schon BENJAMIN BELL 1793 (S. 187) aus: 
"The gums become red, full and somewhat tender", und auch FouRNIER 
("Traitement de la Syphilis", S. 121): "C'est qu'en effet la stomatite mercurielle 
n'est que rarerneut generale d'emblee. Presque toujors elle s'annonce et 
prelude par des gingivites partielles a foyers d'election qu'il faut connaitre 
pour les devouvrir surement." Sowohl RICORD wie KuSSMAUL betonen ferner, 
daß Kinder und Greise ohne Zähne niemals Stomatitis bekommen, weshalb 
das Auftreten der Stomatitis augenscheinlich an das Vorhandensein der Zähne 
und deshalb auch des Zahnfleisches gebunden ist. Wenn man im Anfang des 
stomatitiseben Prozesses auf das anschwellende Zahnfleisch drückt, so kommt 
aus einer engen Tasche zwischen Zahn- und Innenfläche des Zahnfleisches, der 
sog. Gingivaltasche, oft eine schmierige, stinkende, schmutzig gelbgrünliche 
Masse hervor. Die obenstehende Abbildung 2 erklärt deutlich die anatomischen 

1 Salivation, M ercurialsalivation und Stomatitis mercurialis sind in der älteren 
Literatur als Synonyme wechselweise verwandt worden. 
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Verhältnisse. Diese Gingivaltasche ist bei einem ganz normalen Zahnfleisch 
nicht vorhanden, sie entwickelt sich irrfolge einer schlechten Mundhygiene und 
kann manchmal, wie bei Zahnsteinbildung, sehr groß werden. Dann ist das 
Zahnfleisch sehr lose und kann sogar heruntergeklappt werden. Man kann 
nun feststellen, daß je größer die Gingivaltasche entwickelt ist, desto leichter 
entstehen am Zahnfleisch diese nekrotischen Quecksilberveränderungen. Wenn 
man in die Gingivaltasche hineinschauen kann, so findet man immer an der 
Innenseite des Zahnfleisches eine oberflächliche nekrotische Schicht, welche den 
ersten Anfang des nekrotischen Zahnfleischprozesses darstellt. Wenn diese 
Schicht bis oben an die Zahnfleischspitze reicht, ist sie bei gewöhnlicher 
Inspektion der Mundhöhle als ein kleiner Saum sichtbar. Diesen nekro­
tischen Saum am Zahnfleischrande haben auch viele Autoren als etwas 
Charakteristisches beschrieben. Besonders betont LANZ (S. llO-lll) daß "die 
Mercurialgeschwüre an denjenigen Stellen, wo die Schleimhaut den Zähnen 
unmittelbar anliegt", sich entwickeln, daß die dem Zahn zugekehrte Fläche 
des Zahnfleisches sich in ein mit nekrotischen Zerfallsprodukten bedecktes 
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Abb. 3. Schnitt (5 f <) aus dem Coecum eines quecksilberbehandelten Kaninchens, Hämatoxylin. 
(Zeiß. Ap. Imm. 2 mm Comp. Oe. 4). Zeigt HgS-Niederschläge verscWedener Formen. 

Geschwür umwandelt und daß die übelriechende Masse, welche sich zwischen 
Zahnfleisch und Zahn anhäuft, bei Druck von außen auf das Zahnfleisch 
am freien Rande desselben erscheint. 

Um die Pathogenese dieser nekrotischen Beläge und Geschwüre der Innen­
seite des Zahnfleisches zu erforschen, habe ich exstirpierte Stückehen histo­
logisch untersucht und dabei eine natürliche Erklärung gefunden. Für ein 
näheres Studium verweise ich auf meine Monographie und möchte hier nur 
kurz die Resultate erwähnen. 

Wenn Eiweißzersetzung an der Oberfläche einer Schleimhaut stattfindet, 
so wird das Epithel mehr oder weniger aufgelockert oder bei stärkerer oder 
längerer Einwirkung sogar erodiert, und wenn die Eiweißzersetzung bis zur 
Bildung von H2S geht, so wird dieser gasförmige H2S durch das geschädigte 
Epithel leicht resorbiert. Nachdem die H2S-Gase das Rete Malpighii durch­
setzt haben, · werden sie hauptsächlich von den Gefäßschlingen der Papillen 
und den Blutgefäßen des Corpus papillare aufgesogen. Es ist nämlich fest­
gestellt, daß in der Gewebsflüssigkeit gelöste Stoffe weniger mit dem Lymph­
strom und mehr mit dem Blutstrom weggeführt werden, Partikelehen da­
gegen hauptsächlich mit dem Lymphstrom. Also müssen wir unter den 
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gegebenen Voraussetzungen als Folge der H 2S-Resorption durch die Capillar­
endothelien einen Strom von H 2S-Gas, von den Geweben nach innen, in den 
Blutstrom hinein, haben. 

Wenn nun ein Individuum mit einer solchen H2S-Resorption auf irgend­
einem Resorptionsweg Quecksilber aufnimmt, so wissen wir, daß dieses ins 
Blut gelangt und mit dem Blut den Körper durchströmt. Das im Blute 
gelöste Quecksilber beginnt aber sehr bald durch die Capillarwände mit der 
Transsudatflüssigkeit in die Gewebssäfte überzugehen. Es entsteht deshalb 
durch die Capillarendothelien ein 
Strom von gelöstem Quecksilber 
in entgegengesetzter Richtung 
wie der H2S- Strom, d. h. von 
innen nach außen, und das ge­
löste Quecksilber geht allmählich 
in die Gewebssäfte über. 

Das resorbierte H 2S-Gas und 
das gelöste Quecksilber müssen 
sich deshalb an drei Stellen 
treffen, nämlich 1. im Blute der 
Capillaren , 2. im Innern der 
Capillarendothelien und 3. in den 
Gewebssäften. Daß die Queck­
silberverbindung im Blute durch 
H 2S fällbar ist, habe ich durch 
intravitale Experimente an Queck­
silber behandelten Kaninchen ge­
zeigt (siehe die Monographie und 
meine Arbeit "Weitere Unter­
suchungen über die Pathogenese 
usw.", Dermatol. Zeitschr. Bd.19, 
S. 949, 1912 wie ihre Abb. 3, 
4 und 5). Deshalb müssen wir 
an allen drei erwähnten Stellen 
einen Niederschlag von Schwefel­
quecksilber (HgS) bekommen, 
natürlich in Form von sehr 
feinen Körnchen. Die im Blute 
der Capillaren niedergeschlagenen 
HgS-Körnchen werden natürlich 
vom Blutstrom weggeführt. Ich 
habe nachgewiesen (1. c. 989), 
daß im Blute aufgeschwemmte 
HgS-Körnchen durch die Nieren 

() 

Abb. 4. Eine Papille der Mundschleimhaut eines 
Menschen bei beginnender mercurieller Stomatitis. 
Zeigt nur HgS-Niederschläge hauptsächlich in der 

Spitze des Kapil!arbogens. Hämatoxylin-Eosin. 
(Vergr. wie bei Abb. 3.) 

ausgeschieden werden. Wir werden also diese HgS-Körnchen niemals sehen 
können. Die in den Gewebssäften niedergeschlagenen HgS-Körnchen werden 
durch den Lymphstrom weggeführt. Dies geschieht indes beträchtlich lang­
samer als mit dem Blutstrom, und die HgS-Körnchen können deshalb eine 
Zeitlang in den Gewebssäften verbleiben oder an gewissen Zellen haften. 
Ein Bild von außerhalb der Gefäße niedergeschlagenen HgS-Körnchen gibt 
Abb. 3 aus einer Darmschleimhaut mit H 2S-Resorption. Man sieht hier die 
HgS-Körnchen teils im Gewebssaft, teils von Leukocyten und anderen Zellen 
aufgenommen und teils als eine schöne Perlbandkette längs der basalen Enden 
der Cylinderepithelzellen oder als Linien von HgS-Körnchen, die in den 
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Gewebsspalten des Bindegewebes liegen. Gewöhnlich findet man jedoch sehr 
wenig von in den Geweben außerhalb der Gefäße liegenden HgS-Kömchen. 

In dem Innem der Capillarwände haben wir einen nach innen gerichteten 
Strom von H 2S-Gas und einen nach außen gerichteten Strom von gelöstem 
Quecksilber. Infolge des Zusammentreffens dieser Ströme werden Kömehen 
von HgS niedergeschlagen. Diese werden aber irrfolge ihrer intravenösen Lage 
nicht weggeführt, sondern sammeln sich allmählich in dem Innem der Capillar­
Endothelien an, und zwar um so mehr, je länger der Prozeß dauert und je 
mehr die Capillaren das H2S-Gas aufsaugen können. Deshalb enthalten 
immer die Capillarbogen der Papillen - irrfolge ihrer oberflächlichen Lage 
- am meisten HgS-Kömchen (siehe die Abb. 4 u. 5). 

Abb . 5 . Aus der Spitze eines menscblicbenZabnfleiscbzapfens bei beginnendermercurieller Stomatitis. 
In allen Cutispapillen regelmäßig HgS-imprägnierte Gefäße. Epitbelauflockerung. 

Hämatoxylin-Eosin. (Zeiß. Ap. Imm. 4 mm Comp. Oe. 4.) 

Daß dieses Vollstopfen der Capillarendothelien mit HgS-Kömchen schädlich 
für ihre Lebensäußerungen ist, scheint durchaus möglich. Schon die mechanische 
Imprägnation einer lebenden Zelle mit Kömehen kann natürlich ihre Funktion 
stören; aber hier ist die Frage, ob das HgS nicht darüber hinaus eine toxische 
Wirkung auf das Protoplasma der Capillarendothelien ausübt. Um diese Frage 
zu lösen, habe ich Emulsionen von HgS-Kömchen, von anderen Schwefelmetall­
kömehen und von Holzkohlekömehen auf Kaninchen injiziert und gesehen, daß 
HgS-Kömchen im Gegensatz zu den anderen Kömehen eine giftige Reiz­
wirkung auf die Gewebe ausüben (siehe Abb. 6, 7, 10 u. 11 in meiner Arbeit 
"Weitere Untersuchungen über die Pathogenese usw. " , Dermatol. Zeitschr. 
Bd. 19, S. 949. 1912). 

Durch die Einwirkung der im Inneren der Capillarendothelien liegenden 
HgS-Kömchen werden deshalb diese Endothelzellen geschädigt, manchmal 
akut, manchmal langsam, manchmal unbedeutend, manchmal hochgradig -
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sogar bis zum Absterben. Durch diese Schädigung können die lebenden Capillar­
wände ihre physiologische Rolle nicht mehr erfüllen, und die Ernährung des 
herumliegenden Gewebes leidet. Ist die Ernährung des Gewebes in höherem 
Grade gestört, so entstehen dadurch Gewebsnekrosen, und zwar immer zuerst 
in der oberhalb der HgS-imprägnierten Gefäße liegenden Epidermis. 

Mit dem Auftreten dieser Epidermisnekrosen auf der Gingivaltaschen­
oberfläche des Zahnfleisches ist die erste Phase dieses Krankheitsprozesses 
vollendet. Sie besteht also in Nekrosenbildung ohne jede Bakterienentwicklung. 
Mit dem Ende der ersten Phase ist auch die Rolle des Quecksilbers bei dem 
geschwürbildenden mercuriellen Prozeß ausgespielt. Diese Rolle des Queck­
silbers bei dem mercuriellen ulcerösen Stomatitis besteht also darin, daß es ober­
flächliche Gewebsnekrosen hervorruft, wenn gleichzeitig eine genügende wkale 
Resorption von dem durch Eiweißzersetzung auf der Schleimhautoberfläche ent­
stehenden H 2S vorhanden ist. 

Die zweite Phase hat einen ganz anderen Charakter. Diejenigen Bakterien, 
die auf der Mundschleimhaut des Menschen die Eiweißzersetzung bis zur Bildung 
von H2S verursachen, sind hauptsächlich Bacillus fusiformis und einige Spiro­
chätenarten, besonders Spirochaete dentium. Als starke Eiweißzersetzer 
greifen sie das Eiweiß der Nahrungsreste an, da wo solche sich ansammeln 
können, z. B. in den Gingivaltaschen oder anderen Schlupfwinkeln, und zer­
setzen es bis zum Freiwerden von H2S. Das Eiweiß in den Nahrungsresten 
ist totes Eiweiß, und solches kann von diesen eiweißzersetzenden Bakterien 
angegriffen werden, was bei dem lebenden Eiweiß des Zahnfleisches nicht der 
Fall ist. Sobald aber eine nekrotische Schicht aufgetreten ist, haben diese 
Bakterien einen Nährboden in dem toten Eiweiß, in dem sie gut gedeihen. 
Bakterienentwicklung aus der oberflächlichen Bakterienfwra ist deshalb eine un­
mittelbare Folge der Epidermisnekrose. Von der Oberfläche her wachsen die 
verschiedenen Bakterien in dem nekrotischen Epithel nach unten, wobei 
sie eine Menge von Leukocyten anlocken, die sich allmählich in einer tieferen 
Schicht als die Bakterien ansammeln. Beginnende Nekrosen sind immer frei 
von Bakterien, ein Beweis dafür, daß die Nekrose der Bakterienentwicklung 
vorausgeht und nicht ihre Folge ist, sondern ihre Bedingung. Je älter die 
Nekrosen sind, desto mehr schreitet die Bakterienentwicklung in die Tiefe 
fort, und desto mächtiger sammeln sich die Leukocyten an, bis 3 Schichten 
gebildet sind: eine oberflächliche mit reichlichen Bakterienmassen, eine mittlere, 
nur aus nekrotischem Gewebe bestehend, und eine tiefe, die durch einen Leuko­
cytenwall charakterisiert ist (siehe Abb. 4 meiner Arbeit "Über die primären 
Ursprungszellen usw." Dermat. Zeitschr. 1916, Bd. 23, S. 1-60). 

Diese wachsende Bakterienflora wechselt ziemlich stark. Wie die Abbil­
dungen 1-5 in meiner Arbeit "Welche Rolle spielen Quecksilber und Bak­
terien usw." (Arch. f. Dermat. u. Syph. 1920, Bd. 127, S. 222) zeigen, 
können teils, und zwar am häufigsten, sowohl Bac. fusiformis wie Spiroch. 
dentium vorhanden sein, teils fast nur Spirochaete dentium oder andere 
Spirochätenarten, teils nur Bac. fusiformis, teils endlich nur Kokkenarten. 
Im letzten Falle ist aber der Krankheitsprozeß schwächer, die Kokken scheinen 
nicht so kräftige Eiweißzersetzer zu sein. Es ist also hier keine spezifische 
Infektion vorhanden, die Krankheit beruht nur auf Bakterien, die Eiweiß 
kräftig genug zersetzen können. 

Hand in Hand mit der Entwicklung dieser eiweißzersetzenden Bakterien­
flora kommt es dann zu einer neuen Veränderung, nämlich dem Gewebszerfall. 
Dies ist einfach die Folge des eiweißzersetzenden Vermögens der Bakterien 
und geht in etwas verschiedener Weise vor sich, je nach den Eigenschaften 
der sich entwickelnden Bakterienarten. Als Resultat bildet sich oberflächlich 
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auf der nekrotischen Schicht eine Detritusmasse, in welcher sich sekundär 
oft eine gewöhnliche Kokkenflora entwickeln kann, so daß man die Detritus­
masse erst wegnehmen muß, um die eiweißzersetzenden Bakterien zu finden. 

Von der Epidermis geht nun der Prozeß tiefer nach unten. Die eiweißzer­
setzenden Bakterien scheinen sich in den tieferen Schichten der Nekrosen 
anaerobisch entwickelt zu haben und dadurch vielleicht kräftiger geworden 
zu sein oder bessere Lebensbedingungen in der Tiefe zu haben. Kurz, unter 
fortschreitender Nekrosenbildung und nachherigem Gewebszerfall wachsen 
sie nach unten weiter. Auch das Corpus papillare wird zerstört. Besonders 
tief gehen aber die Geschwüre nicht, sie breiten sich mehr oberflächlich aus. 

Die zweite Phase des mercuriellen ulcerösen Prozesses der Mundhäkle besteht 
also in einem Zerfall des nekrotischen Gewebes und Übergreifen auf nicht nekro­
tisches Gewebe, welche Vorgänge auf der Wirkung verschiedener eiweißzersetzender 
und nicht spezifischer Bakterien beruhen, nicht aber auf der Quecksilberwirkung. 

Diese meine Untersuchungen scheinen mir Klarheit über die Pathogenese 
des mercuriellen ulcerösen Prozesses in der Mundhöhle gegeben zu haben. Um 
aber jeden Zweifel auszuschließen, habe ich einen ganz ähnlichen nekrotisch­
ulcerösen Prozeß in experimenteller Weise hervorgerufen (siehe meine Mono­
graphie, oder vollständiger, meine Arbeit: "Die experimentelle Quecksilber­
stomatitis des Kaninchens", Derm. Zeitschrift Bd. 34, S. 1-20. 1917). 

Das Kaninchen bekommt niemals Quecksilberstomatitis, auch wenn es an 
Quecksilberschädigung stirbt. Dies ist sicher festgestellt von einer Anzahl 
verschiedener Autoren. Es ist auch ganz natürlich, da das Kaninchen haupt­
sächlich Kohlenhydrate und Cellulose frißt und deshalb keine eiweißzersetzenden 
Bakterien in seiner Mundhöhle nähren kann. Es fehlt also die Eiweißzersetzung 
mit Entwicklung von H 2S auf der Mundschleimhautoberfläche. 

Trotzdem ist es mir gelungen, eine nekrotisch-ulceröse Stomatitis in der 
Kaninchenmundhöhle hervorzurufen, und zwar durch Nachahmen der Ver­
hältnisse beim Menschen. Zu diesem Zweck habe ich I. das Kaninchen mit 
Quecksilber behandelt, 2. Erosionen in der Mundhöhle hervorgerufen und 3. H 2S­
Wasser auf diese erodierte Oberfläche einwirken lassen. Unter diesen Umständen 
sind Nekrosen aufgetreten. Diese sind aber nicht zerfallen, sondern es ist im 
Gegenteil ein Heilungsprozeß aufgetreten. Einige solcher Nekrosen habe ich 
aber unmittelbar nach dem Entstehen mit eiweißzersetzenden Bakterien aus 
der menschlichen Mundhöhle infiziert. Danach hat sich ganz wie beim Menschen 
eine fortschreitende Stomatitis entwickelt, wodurch erwiesen ist, daß die zweite 
Phase eine reine Bakterienwirkung ist. Die Abbildungen 1-10 der letzt­
erwähnten Arbeit illustrieren diesen experimentellen Prozeß. 

So deutlich wie möglich bestätigt diese experimentelle Quecksilberstomatitis 
die Pathogenese der mercuriellen ulcerösen Stomatitis mit ihrer verschiedenen 
Atiologie der beiden Phasen, dem Wachsen der Nekrosen und dem Gewebszerfall 
nach der Infektion durch eiweißzersetzende Bakterien. 

Wir kommen dann zu der Frage: Wie verbreitet sich diese ulcerös-nekrotische 
Stomatitis ? Das geschieht in zweierlei Weise: I. durch lokales Wachstum, 2. durch 
Übergreifen auf andere Schleimhäute bei Kontakt. 

Das lokale Wachsturn bewirkt eine Zerstörung des Zahnfleisches, beginnend 
am Zahnfleischrand, sowohl an den Spitzen der Zahnfleischpyramiden, wie 
zwischen diesen und fortschreitend nach unten. Hierdurch werden die Zahn­
hälse mehr und mehr freigelegt. Vom Boden der Gingivaltasche aus können 
die Veränderungen ferner auf das Zahnperiost übergehen, wodurch die Zähne 
herausgehoben, "verlängert", schmerzhaft und gelockert werden können. Wenn 
der Prozeß weitergeht, so können die Zähne wackeln und endlich ausfallen. 
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Zweitens kann der Prozeß auf alle die Schleimhäute übergehen, die in Kontakt 
mit den nekrotischen Stellen liegen; vom Zahnfleisch der unteren Vorderzähne 
also auf die Innenseite der Unterlippe oder die Unterseite der Zungenspitze, von 
demjenigen der oberen Vorderzähne auf die Innenseite der Oberlippe, vom Zahn­
fleisch der Molaren teils auf die Zungenseiten, teils auf die Backen usw. 

Bei diesem Übergreifen spielt die Zungenanschwellung eine wichtige Rolle, 
denn ihr zufolge drückt sich die Oberfläche des Zungenrandes viel kräftiger 
als gewöhnlich gegen alle Zähne des Unterkiefers, so daß Zahnimpressionen 
entstehen. Die Ursache der Zungenanschwellung liegt aber nicht in dem nekro­
tischen Veränderungen der Quecksilberstomatitis, sondern - wie ich oben 
(S. 210, Ziffer I und 2ll, letzte Zeilen) besprochen - in Gefäßerweiterungen 
und Transsudatbildungen; diese sind also hyperämische Quecksilberver­
änderungen, welche gewöhnlich mit der mercuriellen Hyperämie der Speichel­
drüsen zusammenhängen. 

Bei dem Entstehen dieser Zahnimpressionen des Zungenrandes sind es 
natürlich die zwischen den Vertiefungen liegenden Vorsprünge, welche infolge 
ihres Hineinragens in die Zahninterstitien am innigsten in Berührung mit den 
schmierigen Massen des nekrotischen Zahnfleisches kommen, während die Ver­
tiefungen selbst nur in Kontakt mit dem sich hereinpressenden Zahne befinden. 
Da wir nun sehen, daß die schmierigen nekrotischen Massen des Zahnfleisches 
gerade auf die Vorsprünge und nicht auf die Vertiefungen übergehen (siehe 
Abbildungen 6-8 meiner Arbeit .,Über die primären Ursprungsstellen usw." 
Dermat. Zeitschr. 1916. Bd. 23, S. l-60), so können wir verstehen, daß es 
gerade eine Kontaktwirkung ist, welche den Übergang vermittelt. Wohl können 
später die schmierigen Beläge von den Vorsprüngen in die Vertiefungen über­
gehen, aber schmierige Beläge nur in den Vertiefungen findet man nie. Die 
Tochterbeläge stellen immer einen Abklatsch der Mutterbeläge dar. Man kann 
ferner durch gerraues Studium feststellen, daß es nur der Kontakt mit einem 
nekrotischen gingivitischen Prozeß ist, der schmierige Beläge auf anderen 
Teilen der Mundschleimhaut ergibt. 

In ähnlicher Weise, wie die mercurielle nekrotische Gingivitis oft an den 
Vorsprüngen zwischen den Zahnimpressionen am Zungenrande beginnt, so 
beginnen die gleichartigen Veränderungen der Wangenschleimhaut oft auf der 
BoCKHARTsehen Leiste oder noch häufiger auf den querverlaufenden Leisten, 
welche den Zahninterstitien der Molaren entsprechen. Nach BocKHART soll diese 
Leiste eine besondere Disposition zur Entwicklung mercurieller Geschwüre haben. 

Meine histologischen Untersuchungen zeigen nun, daß bei diesem Übergreifen 
zuerst ein fibrinöses Exsudat auf der Tochtersei·te sich entwickelt, was wohl auf 
der Reizung durch die anliegende Detritusmasse beruht. Dieses Exsudat wächst 
mehr und mehr und geht von der Oberfläche in die Schleimhaut hinein. In dieses 
fibrinöse Exsudat, eine Schicht von totem Eiweiß, dringen nun die eiweißzer­
setzenden Bakterien aus der Mutterseite leicht ein und entwickeln sich hier ent­
sprechend (siehe Abbildungen 10, ll und 12meiner Arbeit "Über die primären 
Ursprungsstellen usw." Dermat. Zeitschr. 1916, Bd. 23, S. l-60). 

Nekrotische Quecksilberveränderungen brauchen jedoch nicht notwendig 
aus der Gingival-Tasche hervorzugehen. Für ihr Entstehen ist jeder Schlupf­
winkel, wo die Eiweißzersetzung sich ungestört entwickeln kann, hinreichend; 
auch andere Schlupfwinkel als die Gingivaltasche können also dieselben V er­
änderungen bedingen; solcher kennen wir in der Mundhöhle noch zwei. 

Nach Durchbruch des Weisheitszahns bildet sich hinter demselben, besonders 
im Unterkiefer, ein enger Raum, wohl eine Art von Gingivaltasche, aber eine ganz 
besondere. Sie ist nicht als die Folge schlechter Mundhygiene, sondern in 
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physiologischer Weise entstanden, ist eine Tasche, die immer in einem gewissen 
Alter auftritt. Hier kann sich gelegentlich eine besondere und schwere Form 
einer nekrotischen Gingivitis entwickeln, welche von ihrem Boden auf den 
Kieferknochen leicht übergreift, eine Form, die RICORD, FouRNIER und 
BocKHART näher beschrieben haben. 

Der dritte Schlupfwinkel, aus welchem nekrotische Quecksilberverände­
rungen hervorgehen können, ist der sogenannte Angulus pterygo-gingivalis, 
über welchen die beistehende Abb. 6 der Mundhöhle uns Klarheit gibt. 

Angulns 
pterygo -gillgiva I i 

P lica. 
pterygo-mandibulnris 

Abb. 6. Mund-Rachen-Höhle. (Nach RAUBER-KOPSCH.) 

Angulus 
pterygo-gingiva Ii 

Plica 
pterygo-mnndibulari 

Als einen sehr seltenen Fall habe ich einmal gesehen, wie nekrotische Queck­
silberveränderungen sich aus dem Winkel zwischen Zungenbasis und Epiglottis 
entwickelt haben, indem sich hier Geschwüre verbreiteten. 

Also jeder Schlupfwinkel, wo Eiweißzersetzung und H 2S-Bildung stattfindet, 
kann unter Umständen bei Quecksilberbehandlung des Individuums die Ursprungs­
stelle eines mercuriellen nekrotischen und ulcerösen Prozesses werden. 

Um die Fällbarkeit des Quecksilbers und anderer Metalle durch H 2S im Blute zu 
studieren, habe ich eine besondere Arbeit geschrieben: "Weitere Untersuchungen 
über die Pathogenese der mercuriellen Kolitis und Stomatitis" (Derm. Zeitschr. 
Bd. 19, S. 949-1008. 1912). Auf diese und auf meine Monographie möchte 
ich hinweisen und hier nur das Resultat erwähnen, nämlich daß die Blut­
verbindungen des Quecksilbers und Wismuts durch H 2S fällbar sind, und daß es 
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nicht die Quecksilbermenge im Körper ist, welche die nekrotischen Veränderungen 
hervorruft, sondern gerade die Fällbarkeil des Quecksilbers für H 2S und die Nieder­
schläge von HgS in den Capillarwänden. 

Dagegen sind Kupfer- und Bleiverbindungen im Blute nicht in gleicher 
Weise oder in gleichem Umfange fällbar. 

Wie wir gesehen haben, ist die zweite Phase, d. h. der Gewebszerfall, die 
Gewebszerstörung, eine Bakterienwirkung, und das Quecksilber bereitet nur 
durch die Epithelnekrose den Boden für diese Bakterienentwicklung. Ähnliche 
günstige Umstände können aber auch in anderer Weise entstehen. Wie ich 
näher in meiner Monographie auseinandergesetzt habe, können, nicht so akut 
wie bei einer plötzlich einsetzenden Quecksilberbehandlung, aber allmählich, 
durch zunehmende unhygienische Verhältnisse die eiweißzersetzenden Bakterien 
in den sich dicker und dicker anhäufenden Nahrungsresten ein anaerobisches 
Wachstum und dadurch verstärkte Vitalität gewinnen. Durch die allmählich 
zunehmende schlechte Mundhygiene kann deshalb eine sich nach und nach 
entwickelnde Schleimhautzerstörung ohne Hilfe des Quecksilbers auftreten. 
Diese kann ebenso große Zerstörungen hervorrufen wie das Quecksilber. Eine 
solche Zerstörung nennt man eine Stomatitis non mercurialis. 

Die bis jetzt übliche Behandlung der mercuriellen Stomatitis mit verschie­
denen Mundwässern scheint im Licht dieser meiner Untersuchungen gar 
nicht hinreichend. Die Schlupfwinkel, aus welchen die Mundveränderungen 
stammen, können durch einfache Mundspülungen nicht beeinflußt werden. 
Seitdem ich die folgende, gegen die Schlupfwinkel gerichtete Therapie in meiner 
Klinik und Praxis eingeführt habe, ist auch das Behandlungsresultat viel besser 
geworden. MILLER-Nadeln, mit Watte umwickelt, werden in eine Desinfektions­
lösung getaucht und dann in die erkrankte Gingivaltasche eingeführt. Das 
wird mehrmals wiederholt (siehe die Monographie) und die Prozedur ein- bis zwei­
mal am Tage vorgenommen. Als Desinfektionslösung läßt sich jedes Desinfektions­
mittel verwenden. Ich empfehle folgende: Jodspiritus, Sublimatspiritus, 500foige 
Höllensteinlösung, starke Wasserstoffsuperoxydlösung, besonders aber eine 
Mischung von gleichen Teilen Äther und konzentrierter (980foiger) Schwefel­
säure. Wenn nicht viel Zahnstein oder andere die Desinfektion der Zahntasche 
hindernde Verhältnisse vorhanden sind, gelingt es oft, in einigen Tagen die 
Gingivaltasche zu desinfizieren und dadurch die Stomatitis zu heilen. Die 
Veränderungen der offenen Schleimhäute gehen durch Pinselung mit 500foiger 
Höllensteinlösung und durch gewöhnliche Mundspülung leicht zurück. Wenn 
aber in der Gingivaltasche viel Zahnstein ist, muß dieser durch zahnärztliches 
Eingreifen entfernt werden. 

In dieser Weise, durch Abtöten der eiweißzersetzenden Bakterien in ihrem 
Versteck, gelingt es manchmal, die mercurielle Stomatitis zu heilen und zwar trotz 
immer fortschreitender mercurieller Behandlung, ein guter Beweis für die oben­
beschriebene doppelte Ätiologie der mercuriellen Stomatitis. Quecksilber allein, 
ohne Bakterien, verursacht kein Leiden, und wenn man die notwendigen Bak­
terien beseitigt, heilen die Veränderungen auch bei Zurückbleiben des an 
sich machtlosen Quecksilbers. 

Die eben besprochene Desinfektion der Gingivaltaschen bildet natürlich -
eventuell mit Wegnahme des Zahnsteines - richtig ausgeführt eine zuver­
lässige Prophylaxe gegen die ulcerös-nekrotische mercurielle Stomlttitis. 

2. Angina ulcerosa seu necrotica mercurialis. 
In bezug auf die interessante Geschichte dieses Leidens verweise ich auf 

meine Monographie. In der alten Literatur wurde es eigentlich als einQ 
Handbuch der Haut- u. Geschlechtskrankheiten. XVIII. 15 
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Lokalisation der mercuriellen nekrotischen Stomatitis betrachtet. In der neueren 
Literatur wird es merkwürdig wenig beachtet. 

Die Pathogenese dieser Veränderungen ist vollkommen analog derjenigen der 
mercuriellen nekrotischen Stomatitis. Die Krypten und Lacunen der Tonsillen 
entsprechen in ätiologischer und pathogenetischer Hinsicht genau den Gingival­
taschen. Hier lebt eine reichliche Bakterienflora, und hier kommen Konkremente 
und Steinbildung vor. Die Flora besteht auch hier aus eiweißzersetzenden 
Bakterien, hauptsächlich aus Bacillus fusiformis und Spirochätenarten. Wir 
haben deshalb dieselbe Erodierung der Schleimhaut und dieselbe H 2S-Resorption 
durch die Schleimhaut. Deshalb entwickeln sich auch hier bei gelegentlichem 
Quecksilbergehalt des Blutes die HgS-Imprägnierung der Capillarwände und die 
Epithelnekrosen der Krypten und Lacunen. Die nekrotischen Veränderungen 
verbreiten sich dann auf der Oberfläche der Tonsille und bilden einen nekro­
tischen Belag, sehr ähnlich den Belägen bei Diphteritis, aber mit weniger lokaler 
Entzündung und geringerer Allgemeinreaktion. Die Abbildung meiner Arbeit 
"Etudes sur l'angine mercurielle" (Acta derm.-ven. 1921, Vol. 2, p. 328) zeigt 
ein Bild von dem klinischen Aussehen. Die alte Ansicht war also ganz richtig. 
Die Behandlung wird wie bei Gingivitis durchgeführt. 

3. Colitis ulcerosa seu necrotica mercurialis. 
Die älteren Ansichten über die mercuriellen Darmveränderungen sind in 

meiner Monographie erwähnt. Die neueren Ansichten über das Quecksilber 
als Ursache von Darmveränderungen sind verschiedenartig. Danach kommen 
die Darmveränderungen infolge von Quecksilber auf folgende Weise zustande: 

1. Durch eine direkte Reizung der Schleimhaut durch das im Darmlumen 
vorhandene Quecksilber, welches bei nicht innerlichem Gebrauch mit dem Speichel, 
der Galle und den Drüsensekreten in den Verdauungskanal kommt. Dies scheint 
eine veraltete Ansicht zu sein. 

2. Durch eine Reizung bei der Ausscheidung durch die Drüsen, eine verbreitete 
Ansicht, die SCHMIEDEBERG in seiner Arzneimittellehre (S. 327) vertritt. Er 
äußert sich da über die Wirkungen des Quecksilbers in folgender Weise: " .... 
sie betreffen in erster Linie den Verdauungskanal und sind mit der Ausscheidung 
des Metalls in diesen Organen in Zusammenhang zu bringen. Die Gewebe, insbe­
sondere die Schleimhaut, in denen sich das Quecksilber bei der Ausscheidung an­
häuft, werden vergiftet und erleiden schließlich eine Nekrose". Vergebens habe 
ich irgendwelche Stützen in Form histologischer oder anderer Untersuchungen 
für diese eine solche Stütze fordernde Theorie gesucht. Trotzdem scheinen 
auch FRÄNKEL, FALKENBERG, MAReHAND und KRAus ähnlicher Ansicht zu sein. 

3. Als "Symptom der gestörten Ausscheidung" - nach der Ansicht von 
MEYE)R und STEINFELD. Diese nehmen an, daß das Quecksilber nicht zur Aus­
scheidung gelange, weil es statt dessen, genau wie das Wismut, gefällt werde. 

4. Durch "heftige, krampfartige Kontraktionen der Muscularis bei extremer 
Hyperämie der Schleimhaut", eine Ansicht, der GRAWITZ huldigt. Die Kon­
traktionen sollen abhängen "von der Reizung, welche das Quecksilber beim 
Durchströmen des Blutes durch den Darm auf die Muscularis ausübt". 

5. Durch Blutdrucksenkung, wenigstens als unterstützendes Moment , wie 
KuNKEL, GRAWITZ, ECKMANN annehmen. 

6. Durch Blutgerinnung in den Capillaren, der eine lokale Ernährungsstörung 
folgt; dies die Ansicht von KAuFMANN und KuNKEL. 

7. Durch Verengerung der kleinsten Darmarterien, angenommen von ELBE. 
Gegen alle diese Erklärungsversuche, die ich in meiner Monographie 

näher kritisiert habe, bin ich nun mit meiner Auffassung hervorgetreten, 
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die ganz neue und den alten Anschauungen fremde Gesichtspunkte aufstellt, 
nämlich: 

l. daß im Verdauungskanal zwei Arten prinzipiell vollkommen verschiedener 
pathologischer Prozesse sich entwickeln können, 2. daß keiner von diesen Prozessen 
eine Folge der Ausscheidung des Quecksilbers ist, weshalb ich die kategorische 
Behauptung ScHMIEDEBERGs und der Übrigen betreffs der Anhäufung des Queck­
silbers bei der Ausscheidung als ganz hypothetisch bezeichnen möchte, und 
3. daß im Gegenteil der pathologische Prozeß die Ursache einer Quecksilberaus­
scheidung im Darm sein kann dadurch, daß stark quecksilberhaltiges Blut­
transsudat direkt ins Darmlumen übergeht (siehe oben S. 206 u. 207). 

Die eine Art dieser pathologischen Magen- Darmprozesse ist schon oben 
unter den hyperämischen Quecksilberveränderungen beschrieben. Die andere 
Art ist nekrotischer Natur und deshalb den nekrotischen Mund- und Tonsillen­
veränderungen analog. So wie bei diesen ist für ihr Entstehen Eiweiß­
zersetzung bis zur H2S- Bildung auf der Oberfläche notwendig. Während 
der Inhalt des Magens und Dünndarms ziemlich steril ist, sind beträchtliche 
Zersetzungsprozesse im Dickdarm häufig, und wir wissen, daß auch H2S­
Gas hier gebildet werden kann. Die eiweißzersetzenden Bakterien sind aber 
nicht dieselben wie im Mund und Rachen, sondern hier haben wir Bacterium coli 
commune. Dessen Wirkung unterscheidet sich von der der eiweißzersetzenden 
Bakterien der Mundhöhle dadurch, daß es reines Eiweiß nicht angreifen 
kann. Nur Abbauprodukte des Eiweißes, wie Albumosen, Peptone u. a. kann 
Bacterium coli weiter und zwar bis zur H 2S-Bildung zersetzen. Das Eiweiß 
der Nahrung wird nun während seiner Passage durch den Magen und Dünndarm 
mehr oder weniger abgebaut, so daß Albumosen, Peptone u. a. Abbauprodukte, 
welche in den Dickdarm gelangen, vom Bacterium coli bis zur H2S-Bildung 
zersetzt werden können. Auf der Dickdarm-Schleimhaut haben wir deshalb 
wenigstens gelegentlich, wie in der Gingivaltasche, eine erodierte Oberfläche 
und H2S-Gas, welches- in oben beschriebener Weise- durch die Schleimhaut 
resorbiert, bei gleichzeitigem Vorhandensein von Quecksilber im Blute eine 
HgS-Imprägnierung der Capillarwände und dann eine Epithelnekrose hervor­
ruft. Diese erste Phase der nekrotischen Quecksilberveränderungen ist ganz 
dieselbe wie in der Mundhöhle. Die zweite Phase ist aber hier im Dickdarm 
eine ganz andere. Sie ist ja eine reine Bakterienwirkung, und da wir hier 
eine andere Bakterienilora, nämlich Bacterium coli commune statt Bacillus 
fusiformis und Spirochäten, haben, so ist es ganz natürlich, daß diese Phase 
sich anders verhält. Da Bacterium coli nur Abbauprodukte des Eiweißes 
weiter zersetzen kann, so kann es das nekrotische Gewebe, das aus totem 
Eiweiß besteht, nicht angreifen. Das nekrotische Gewebe zerfällt deshalb nicht 
wie in der Mundhöhle, sondern bleibt bestehen. Statt der schmierigen Geschwüre 
der Mundhöhle sehen wir deshalb im Dickdarm dicke, nekrotische Membranen, 
die man seit langer Zeit als charakteristisch für die mercurielle Colitis be­
zeichnet und als diphtheritische Beläge oder Membrane beschrieben hat. 

Im Dickdarm können indessen gleichzeitig mit den nekrotischen mercu­
riellen Veränderungen auch hyperämische mercurielle Veränderungen vorhanden 
sein. Deshalb ist auch die Dickdarmschleimhaut tief dunkelcyanotisch, und 
wenn der nekrotische Prozeß dilatierte Blutgefäße lädiert hat, so entstehen 
ziemlich starke Blutungen. Schwarze Blutmassen haften deshalb neben den 
diphtheritischen Belägen oft auf der Schleimhaut. Diese bilden auch ein 
seit langem bekanntes Charakteristikum für die mercurielle Colitis. 

Das rationelle Behandlungsprinzip der nekrotischen Quecksilberverände­
rungen im Darme ist natürlich wie in den Gingivaltaschen Desinfektion, und 
diese wird gut mit unlöslichen Wismutsalzen ausgeführt. 

15* 
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Zusammenfassung der Darstellung über die nekrotischen 
Veränderungen. 

Die wiederholte genaue Beschreibung des nekrotisierenden Prozesses macht 
eine nochmalige Zusammenfassung überflüssig, und ich will daher nur der 
Übersichtlichkeit halber folgende Sätze aufstellen: 

l. Die bei der mercuriellen ulcerösen Stomatitis und Oolitis tätigen 
Bakterien sind nicht von spezifischer Natur, sondern Eiweißzersetzer ver­
schiedener Arten. 

2. Diese eiweißzersetzenden Bakterien wirken in zweierlei Weise: einmal 
dadurch, daß sie H 2S bilden, wodurch eine lokale H 2S-Resorption entsteht, 
befördert durch die infolge der erodierenden Wirkung der Eiweißzersetzungs­
produkte aufgetretenen lokalen Schleimhauterosionen. Das resorbierte H 2S-Gas 
erzeugt zusammen mit dem Quecksilber im Gewebe lokale Gewebsnekrosen. 
Andererseits wirken sie dadurch, daß einige von diesen Bakterien die ent­
standenen Gewebsnekrosen in faulige, fortschreitende Geschwüre umwandeln. 

3. Das Quecksilber übt seine Wirkung dadurch aus, daß es zusammen mit 
dem lokal resorbierten H 2S-Gas in den Endothelzellen der Oapillaren intra­
celluläre HgS -Niederschläge bildet, welche durch Schädigung dieser Zellen 
die Gewebssaftbildung hemmen und dadurch lokale Gewebsnekrosen hervor­
rufen. Diese Gewebsnekrosen geben den eiweißzersetzenden Bakterien einen 
guten Nährboden, so daß diese sich massenhaft vermehren und lebendes Gewebe 
angreifen können. Das Endresultat der Quecksilberwirkung ist mit anderen 
Worten eine Entwicklungsförderung der eiweißzersetzenden Bakterien. 

Am Ende dieses Teils über die nekrotisierende Quecksilberwirkung möchte 
ich darauf aufmerksam machen, daß auch Wismut ähnliche nekrotische Ver­
änderungen verursacht, wie schon die Untersuchungen von MEYER und 
STEINFELD vermuten lassen. Indem ich auf meine Monographie verweise, 
will ich hier nur folgendes mitteilen: Klinisch sind diese Wismutveränderungen 
ganz von derselben Art, aber weniger ausgeprägt. Die Ulcerationen und 
Nekrosen der Mundhöhle und des Dickdarms erreichen niemals so hoch­
gradige Formen wie bei Quecksilberschädigung. Dagegen sind die schwarzen 
Niederschläge viel größer und voluminöser, ja, sie bilden gar nicht selten 
solche Massen, daß sie makroskopisch sichtbar sind und am Zahnfleischrande 
als ein schwarzblauer Saum hervortreten. Trotzdem finden wir nur geringere 
Nekrosen und Ulcerationen. 

Mikroskopisch sieht man auch, daß die Oapillarwände mit viel größeren 
Schwefelwismutmengen imprägniert sind als mit HgS bei entsprechender Queck­
silberschädigung. Trotzdem sind die Nekrosen unbedeutender. Augenscheinlich 
ist also das Schwefelwismut weniger schädlich für die Oapillarendothelien als 
das HgS. Das stimmt auch vollkommen überein mit meinen oben erwähnten 
Untersuchungen 1912 mit Injektionen von verschiedenen Schwefelmetallen: HgS 
gab eine toxische Reizung auf das Gewebe, die anderen Schwefelmetalle, ganz wie 
Holzkohlenkörnchen, gar keine Reizung (siehe S. 220 unten). Die Imprägnierung 
der Oapillarwände mit Schwefelwismut gibt deshalb eine - wenigstens haupt­
sächlich - mechanische Schädigung der Oapillarendothelien, während die 
Imprägnierung der Oapillarwände mit HgS außerdem oder hauptsächlich eine 
toxische Schädigung verursacht. Ganz wie bei der Quecksilberschädigung 
zeigt auch die Wismutschädigung, daß nicht die Metallmenge im Blute, sondern 
deren Fällbarkeit für H 2S und die Niederschläge von Schwefelwismut in den 
Oapillarwänden die nekrotischen Veränderungen hervorrufen. (Näheres siehe 
in diesem Bande den Abschnitt über Wismutschädigungen.) 



Allgemeine Quecksilberschädigungen. 229 

V. Allgemeine Qnecksilberschädignngen. 
Es gibt indessen einige Quecksilberschädigungen, die man weder als hyper­

ämische noch als nekrotische bezeichnen kann. Diese sind auch nicht an be­
stimmte Organe gebunden, sondern haben einen allgemeineren Charakter. 
Von solchen Quecksilberveränderungen sind 4 Arten bekannt: 

1. Blutveränderungen. Diese sind in klinischer Hinsicht nicht wichtig. 
Unter Übergehung älterer Autoren erwähne ich nur JoLLES (1886), der eine 
die weißen Blutkörperchen zerstörende Wirkung des Quecksilbers annimmt, 
wodurch Fermente frei werden sollen, welche Ansicht von HEINECKE, KAUFMANN, 
SILBERMANN entwickelt, von FALKENBERG aber widerlegt worden ist. 

Gute Beobachtungen sind 1908 von DuBOIS an Hunden gemacht worden, 
wobei er Veränderungen in Form und Farbe, wie auch Kernhaltigkeit der roten 
Blutkörperchen und Zunahme der weißen Blutkörperchen gefunden hat. Die 
Zahl der eosinophilen Leukocyten soll sehr geschwankt haben. In einigen 
Fällen verschwanden sie; dann trat immer der Tod ein. 

2. Senkung des Blutdruckes ist durch viele Autoren sicher konstatiert, zuerst 
und sehr genau durch v. MERING. Als Ursache nimmt er wohl teilweise eine 
Herzlähmung an, hauptsächlich aber eine Gefäßlähmung. Seine physiologischen 
Untersuchungen stimmen also mit meinen histologischen gut überein. Ich bin 
ja zur Annahme einer irrfolge von Sympathicuslähmung auftretenden Gefäß­
dilatation gekommen, die natürlich eine Blutdrucksenkung hervorrufen muß. 

3. Veränderungen der Körpertemperatur: Sowohl Verminderung, als auch 
Steigerung sind beobachtet worden. REICHE hat an Schweinen bei schwerer 
Intoxikation immer ein Sinken der Körpertemperatur (von der gewöhnlichen 
[ungefähr 40°] bis 35° C) gesehen. Bei Hunden und Katzen hat das auch 
KAUFMANN feststellen können, ebenso wie bei Kaninchen. Bei klinischer 
Behandlung dagegen sind Temperatursteigerungen gar nicht selten , am 
häufigsten zusammen mit anderen Quecksilbererscheinungen, z. B. - wie 
oben erwähnt - mit mercuriellen Hautveränderungen, aber auch ohne jede 
andere Veränderung. Solche Fälle sind von EICH und v. PETERBEN mitgeteilt 
worden. Siehe ferner meine Monographie. 

4. Veränderungen des Stoffwechsels und Ernährungszustandes. Experimentell 
ist an Hunden, Katzen und Kaninchen Zucker von vielen Autoren (DUBOIS, 
TOLMATSCHEFF, v. MERING, SAIKOWSKY, RosENBACH u. a.) festgestellt worden, 
manchmal zusammen mit Polyurie, weshalb SAIKOWSKY von Diabetes mellitus 
mercurialis spricht. Er hat auch dasselbe an Kaninchen in zwei Drittel seiner 
Fälle gesehen, ebenso wie RosENBACH, HEILBORN und GRAF. Dieser Diabetes 
mercurialis kann durch Annahme einer mercuriellen Hyperämie des Pankreas 
hypothetisch erklärt werden (siehe S. 213). Mercurielle Glykosurie beim 
Menschen ist nur von FAUCONNET aus der Berner Klinik und von KoRVONE 
beschrieben worden. Ferner ist eine Stickstoff-Verminderung im Urin und eine 
Stickstoffvermehrung im Blute beobachtet worden, und zwar von DoLERIS 
und BuTTE, R. LEPINE, JACQUIN, JABLONOWSKY und HERMANN ScHROEDER. 

Abnahme des Körpergewichtes bei Quecksilberbehandlung ist von FELIX 
PINKUS, ALFRED RALL und J OHAN ALMKVIST näher untersucht worden. 

Schlußbemerkungen. 
Wie wir gesehen haben, kann das Quecksilber viele, ja die meisten Organe 

des Körpers schädigen, aber von einer M ercurialkrankheit können wir trotzdem 
nicht sprechen, wie die Autoren vor 100 Jahren es taten. Denn die Verände­
rungen bilden keine selbständige Krankheit, die sich aus sich selbst weiter 
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entwickeln kann. Wohl können einige Quecksilberveränderungen, nachdem 
das Quecksilber aus dem Körper verschwunden ist, sich weiter fortsetzen, 
nämlich die hyperämischen Exantheme und Enantheme, sowie die nekrotische 
Stomatitis und Colitis. Aber das geschieht durch das Hinzukommen von 
etwas Neuem, nämlich einer Infektion, die sich weiter entwickelt. Im übrigen 
stehen die Veränderungen in direktem kausalen Verhältnis zum Quecksilber. 
Ich hoffe, daß meine Untersuchungen dazu beigetragen haben, die Vorstellung 
einer selbständigen, für sich existierenden Mercurialkrankheit für immer aus 
der Welt geschafft zu haben. 

Ich habe versucht, meinen Ergebnissen durch klinische Beobachtungen, 
Tierexperimente, histologische und chemische Untersuchungen ein sicheres 
Fundament zu geben, und ich hoffe, daß sie infolge der Übereinstimmung aller 
dieser verschiedenen Untersuchungsmethoden eine gute Stütze für die Ent­
~cklung unserer Kenntnisse in Zukunft sein werden. 
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Einleitung. Wismut war lange Zeit ein geschätztes Mittel zur lokalen Behand­
lung zahlreicher Krankheiten, sowohl für die äußere Haut - als auch für die 
interne Behandlung des Körpers, und hier namentlich bei Erkrankungen des 
Magendarmkanals. Aber ein ganz neues Feld seiner Anwendung eröffnete sich, 
als im Jahre 1916 SAUTON und RoBERT ihre Untersuchungen über den Einfluß 
des Wismuts auf verschiedene Infektionskrankheiten bei Tieren veröffentlichten. 
Sie konstatierten nicht nur die heilende Wirkung des Bi auf die Spirochaetosis 
gallinae bei Hühnern und verschiedene Trypanosomenleiden beim Meerschwein­
chen, sondern begannen auch eine Reihe von Untersuchungen über die Wirkung 
auf Febris recurrens und auf die Syphilis. SAuTONs früher Tod verhinderte 
leider ilire Weiterführung. 

Diese Arbeiten wurden jedoch später (29. Januar 1921) von SAZERAC und 
LEVADITI mit Versuchen über Kaninchensyphilis, Spirochaetosis cuniculi und 
über Nagana an Meerschweinchen wieder aufgenommen. Diese wandten ebenso 
wie SAUTON und RoBERT nach CoWLEYs Methode dargestelltes Kalium-Natrium­
Wismuttartrat (s. S. 291) bei Kaninchen an, die mit "Virus TRUFFI" geimpft 
waren. Das Resultat dieser Versuche war so eklatant, daß man sehr bald 
danach mit Versuchen an 5 Patienten mit Syphilis (März 1921) anfing (SAZERAC 
und LEVADITI, c u. e). Wegen der Schmerzhaftigkeit mußte man nun jedoch 
statt einer wäßrigen Lösung eine Aufschwemmung in Öl gebrauchen, die recht 
gut vertragen wurde. 

Auch diese Versuche fielen sehr vielversprechend aus und wurden sogleich 
in breitem Umfang von SAZERAC und LEVADITI in Zusammenarbeit mit L. FoUR­
NIER und Gu:ENOT (a, b u. c) fortgesetzt, die schon Januar 1922 das Resultat 
der Behandlung von llO Syphilitikern mit K.-N.-W.-T. mitteilen konnten. Das 
fernere Arbeiten mit Verwendung des Bi in der Syphilisbehandlung ging 
mit rasender Schnelligkeit weiter. Bi hat sich in ganz wenigen Jahren 
einen sehr vorgeschobenen Platz in der Syphilisbehandlung erworben und 
steht überall in der Welt in der praktischen Syphilisbehandlung jetzt auf 
gleichem Fuß mit Salvarsan und Hg, ja hat sogar schon an den meisten 
Stellen das Hg verdrängt, weil seine therapeutische Wirkung von dem Kliniker 

1 Ins Deutsche übertragen von Dr. PETER MisCH, Berlin-Charlottenburg. 
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tatsächlich höher geschätzt wird. So gibt MiLIAN die folgenden Proportionen 
für das therapeutische Vermögen der drei Antisyphilitica in den gut vertrag­
baren Dosen: Salvarsan: 10, Bi: 7, Hg: 4, GouGEROT allerdings 10-8-6. 
Wenn man solchen Zahlenangaben auch nur einen beschränkten Wert bei­
messen wird, auch weil eben in Frankreich die von vielen früher benutzte 
Hg-Behandlung eine recht schwache war, so geben sie doch einen instruktiven 
Eindruck von der Auffassung zweier erfahrener Kliniker, denen übrigens 
später viele andere ihre volle Zustimmung gegeben haben. Diese Tatsachen 
machen es notwendig, daß man sich eingehend mit der Wirkungsart des Bi 
auf den Organismus und besonders auf einen syphilitisch infizierten Organismus 
beschäftigt. 

Als das Bi in die Syphilistherapie eingeführt wurde, herrschte anfangs etwas 
Unsicherheit darüber, wo man diesen neuen Stoff unterbringen sollte. Sollte 
er mit Salvarsan oder mit Hg gleichgestellt werden 1 Es zeigte sich sehr bald, 
daß letzteres das Natürliche war [LEVADITI (f) S. 104], ja, daß die Ähnlichkeit 
zwischen Bi und Hg überhaupt außerordentlich groß war. Diese Ähnlichkeit 
gilt sowohl für das toxikologische als auch das therapeutische Gebiet, und 
das kann ja nicht wundernehmen, da beide Stoffe Schwermetalle sind. Bi 
ruft, eingespritzt, ein Vergiftungsbild hervor, das dem durch Hg ganz ähnelt: 
Es macht Stomatitiden, Nephritis, Kolitis, Dermatitis, Hepatitis usw., ganz 
wie dieser Stoff und in einer Weise, die den Hg-Vergiftungen hochgradig ähnelt. 
Ebenso große Ähnlichkeit besteht auf therapeutischem Gebiet. 

Dagegen unterscheidet sich Bi in vielen und entscheidenden Punkten in 
seiner Wirkungsart vom Salvarsan: es eignet sich nicht sonderlich gut zur intra­
venösen Anwendung (s. S. 312). Es wird in dieser Form nur in relativ kleinen Dosen 
auf einmal vertragen, und muß darum in sehr kleinen Pausen, am besten täglich 
gegeben werden, um eine kräftige therapeutische Wirkung zu erzielen, im Gegen­
satz zum Salvarsan, das am besten in großen, in längeren Zwischenräumen 
gegebenen Einzeldosen wirkt. Während es bei der Salvarsanbehandlung in 
hohem Grad auf die Größe der einzelnen Dosis ankommt, scheint es bei der 
Bi-Behandlung, ebenso wie bei der Hg-Behandlung, ausschließlich auf die Größe 
des Gesamtquantums anzukommen, das im Lauf einer gewissen Zeit gegeben 
wird. Der "Ictus therapeuticus", der in der Salvarsanbehandlung eine so große 
Rolle spielt, findet sich in der Wirkungsweise der beiden Metalle gar nicht 
wieder. Ihre Wirkung ist in ausgesprochenem Grad eine "chronische". Zu 
ihrer Entfaltung ist eine genügend lange Zeit - mehrere Wochen - erforderlich, 
um eine Wirkung auf den kranken Organismus auszuüben. Man beobachtet 
denn auch niemals nach einer Bi-Injektion ein Verschwinden der Spirochäten 
an den frischen, offenen syphilitischen Ulzerationen in fast augenblicklicher 
Weise, im Laufe weniger Stunden, wie nach einer starken Salvarsan-Injektion. 
Selbst nach einer kräftigen Bi-Behandlung vergehen immer einige Tage, bis 
das geschieht. So fanden SAZERAC und LEVADITI (c), daß die Spirochäten 
bei ihren oben erwähnten 5 Patienten erst in 3-5 Tagen verschwanden. Bei 
Kaninchen, bei denen eine wäßrige Lösung und nicht Ölaufschwemmung ver­
wandt wurde, schwanden die Spirochäten jedoch in gewissen Fällen schon 
nach 24 Stunden (a). 

Man hat beim Bi ganz wie beim Hg den Eindruck, daß das, worauf es an­
kommt, eine schnelle Sättigung des Organismus mit so großen Metallmengen 
ist, wie er sie, ohne geschädigt zu werden, vertragen kann, und daß diese Sätti­
gung während eines gewissen recht langen Zeitraums, mindestens einige Wochen 
hindurch, aufrecht zu halten ist. Eine solche gleichmäßig beibehaltene starke 
Konzentration von Bi im Organismus scheint die Voraussetzung für die beste 
und stärkste Wirkung auf die Infektion zu sein. Die Konzentration darf jedoch 
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auch nicht zu stark werden, denn dann entwickeln sich Vergiftungssymptome, 
und die Vergiftung schwächt, abgesehen von der starken Metallkonzentration, 
die Widerstandskraft des Körpers gegenüber der Infektion. Zur Erreichung 
dieses Zieles gleichmäßig kräftiger Sättigung des Organismus mit Bi haben sich 
intramuskuläre Injektionen als besonders geeignet erwiesen. Von diesen aus 
geht eine mehrere Wochen hindurch aufrechterhaltene, allmähliche, gleich­
mäßige Absorption von Bi vor sich. Die verschiedenen Bi-Verbindungen werden 
mit sehr :variierender Schnelligkeit absorbiert, was ihnen eine recht verschiedene 
Wirkungsart verleiht. Von welcher Bedeutung das für die praktische Anwen­
dung wird, soll später, bei Besprechung der einzelnen Bi-Verbindungen (S. 284ff.) 
genauer erörtert werden. Aber ein wichtiger Umstand gilt für sie alle: Das 
Entscheidende für die Stärke, womit sie wirken, ist die Menge Bi-Metall, die 
sie enthalten, und die Schnelligkeit, womit sie vom Depot aufgenommen werden 
und in den Organismus übergehen. Schon vom ersten Moment an hat LEVADITI 
mit großem Nachdruck betont, daß es der Metallgehalt bei der augewandten 
Bi-Verbindung und nur im geringen Grad ihre übrige Konstitution ist, worauf 
es ankommt, ausgenommen insofern sie einen Einfluß auf die Absorptions­
geschwindigkeit und Freimachung des Metalls (oder besser vielleicht der Bis­
mutylionen) im Organismus ausübt (f, S, 107). Auch in diesem Punkt ähnelt 
das Bi ganz dem Hg, während es sich vom Arsen unterscheidet, wo gerade 
nur ganz bestimmte Verbindungen starke antisyphilitische Wirkungen haben, 
während andere nur schwach wirken. 

Dieser Grundgesichtspunkt ist von anderer Seite bestritten worden. Man 
hat geglaubt, daß gewisse Bi-Verbindungen in höherem Grad parasitotrop 
(therapeutisch) und weniger organotrop (toxisch) als andere wirken könnten. 
Von vielen Forschern wurde eine umfassende wissenschaftliche Arbeit dar an­
gesetzt, um solche besonders wirksamen Bi-Verbindungen mit einem be­
sonders hohen chemotherapeutischen Index herzustellen. Eins der klassischen 
Beispiele hierfür ist GrEMSAs Bi5 ("Pallizid" s. S. 298). Es muß jedoch im 
großen ganzen zugegeben werden, daß man bisher auf diesem Wege keine ent­
scheidenden Resultate erzielt hat. In großen Zügen kann man sagen, daß bei 
den Bi-Präparaten in den therapeutischen Werten untereinander keine Ab­
weichungen konstatiert sind, die sich in der Hauptsache nicht durch Verschieden­
heiten in der Leichtigkeit erklären lassen, womit sie im Organismus gespalten 
und aufgenommen werden. 

Die Folge dieser weitgehenden Ähnlichkeit mit Hg ist, daß Bi imstande 
zu sein scheint, das Hg in der Syphilistherapie ganz zu ersetzen, während 
es das Salvarsan nur teilweise ersetzen kann. Dagegen eignet es sich vor­
trefflich zur Kombinierung mit diesem Präparat zu einer kombinierten Bi­
Salvarsanbehandlung derselben Art, wie die klassischen kombinierten Hg­
Salvarsanbehandlungen, und die denn auch sehr bald die gewöhnliche Form 
der Syphilisbehandlung wurde, ja, die an den meisten Stellen die Hg-Salvarsan­
behandlung schon verdrängt hat. 

Es existiert schon eine sehr umfassende Literatur über die antisyphi­
litische Wirkung des Bi. Sie ist meist in Form von Zeitschriftenartikeln 
erschienen. Hervorzuheben ist jedoch LEVADITis umfassende Monographie: 
"Le Bismuth dans le traitement de la Syphilis", Paris 1924. Sie berichtet 
ausführlich über alle grundlegenden Untersuchungen und bezieht überhaupt 
praktisch alles von Bedeutung ein, was bis zum Zeitpunkt ihres Erscheinens 
publiziert war. 
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I. Die Zustandsform des Wismuts im Organismus 
und die Art seiner Wirkung gegenüber dem 

syphilitisch infizierten Organismus. 
Schon von alters her kennt man das Bild der universellen Bi-Vergiftung, 

die übrigens anderen Vergiftungen mit Schwermetallen ähnelt, u. a. auch in 
hohem Grad der Hg-Vergiftung mit den wohlbekannten Symptomen: Gingi­
vitis, Stomatitis, Nephritis, Kolitis usw. (s. ferner diesen Band JULIUSBERG: 
Die Nebenwirkungen der Wismutbehandlung). Recht neuen Datums ist da­
gegen die Kenntnis der antisyphilitischen Wirkung des Bi (LEVADITI 1921). 
Diese beiden Wirkungen auf den Organismus haben als notwendige Voraussetzung, 
daß das Bi vom Körper absorbiert und in eine lösliche Form überführt wird, 
so daß es in den verschiedenen Organen und Geweben des Körpers frei zirku­
lieren kann. Von den einzelnen Verhältnissen, unter denen Bi vom Körper 
absorbiert werden kann, und von der Art, wie es sich im Körper verteilt, wird 
später ausführlicher die Rede sein (S. 259ff.). Es soll daher hier nur ganz kurz 
diskutiert werden, in welcher Form man sich Bi im Körper zirkulierend 
denken muß. Etwas Bestimmtes wissen wir hierüber nicht, insofern man keine 
bestimmte chemische Verbindung in den Körperflüssigkeiten und Geweben 
nachweisen und isolieren konnte, die man für die Form halten könnte, in der 
das Metall seine starke, antisyphilitische Wirkung ausübt. Man darf jedoch 
annehmen, daß für das Bi ähnliche Verhältnisse wie z. B. für Hg gelten, daß 
es zwar in ionisierter Form zirkuliert, aber in verschiedenen lockeren und festeren 
Verbindungen an den Eiweißstoffreichtum des Organismus gebunden. - Die 
hier in Betracht kommenden Ionen sind doch wahrscheinlich nicht einfache 

+++ + 
Bi-Ionen (BiE') sondern eher Bismutylionen (Bi= 0). Unser Hauptwissen 
auf diesem Gebiet verdanken wir LEVADITI und NrcoLAU. LEVADITI (f, S. 107) 
äußert sich dahin, daß es für die therapeutische Wirkung von untergeordneter 
Bedeutung ist, welche Wismutverbindung zur Anwendung kommt. Alle Bi­
Verbindungen müssen eine Spaltung eingehen, so daß das Bi in einer assimilier­
baren Form frei wird. Es bilden sich dabei (S. 280) "komplexe kolloide Wismut­
Eiweißverbindungen." Es handelt sich hier kaum um eine wohldefinierte 
chemische Verbindung, sondern um das Resultat "interkolloidaler Reaktionen". 
Diesen Stoffen gab LEVADITI den Namen Bismoxyl. LEVADITI und NrcoLAU 
unterzogen sie umfassenden Untersuchungen in bezug auf ihre chemische 
Zusammensetzung, ihre antibakteriellen Eigenschaften usw., in ähnlicher 
Weise wie LEVADITI früher das Atoxyl untersucht hat. Hierzu benutzten sie 
hauptsächlich Kulturen von Hühnerspirillose, aber teilweise auch Trypano­
somenkulturen (Nagana und Surra). LEVADITI und NrcoLAUs Versuche wurden 
z. T. später an Spirochaeta pallida u. a. von GIEMSA (a) nachgeprüft. -

Zuerst wurde eine Reihe von Versuchen über die Verhältnisse in vitro an­
gestellt nach ähnlichen Prinzipien, wie sie LEVADITI früher gegenüber der Eiweiß­
verbindung "Trypanotoxyl" in Anwendung gebracht hatte (Cpt. rend. des 
seances de la soc. de biol. Tom. 65, p. 23; Tom. 66 p. 33 und Ann. de l'inst. 
Pasteur Tom. 23, p. 604). Zu den Versuchen in vitro, die zunächst besprochen 
werden sollen, wurden kleine Reagensgläschen benutzt, die 0,5 ccm enthalten. 
Zuerst wurde nachgewiesen, daß die parasitentötende Eigenschaft nicht in 
das Blut überführt wird oder sich nicht im Blut findet. Das Blut eines Kanin­
chens, das eine curative intravenöse Dosis von K.-N.-W.-T. bekommen hat, 
hat keine abtötende Wirkung auf die Parasiten in vitro. Auch eine reine Auf­
lösung eines Wismutsalzes besitzt keine ausgesprochen abtötende Fähigkeiten, 



Wismut: Zustandsform und Art der Wirkung. 237 

jedenfalls nicht in Konzentrationen von l-20fo. Mischt man eine solche Lösung 
dagegen mit gleichen Teilen frischen Kaninchenleberextrakts und stellt sie 3 bis 
4 Stunden bei 37° C hin, so wird die Mischung für Trypanosomen und Spirillen 
stark tötend. An Stelle eines Auszugs kann fein verteiltes Lebergewebe an­
gewandt werden, und an Stelle der Leber können viele andere Organe angewandt 
werden: Lungen, Gehirn, Nieren, Milz u. v. a. Ihre parasitocide Fähigkeit 
variiert jedoch etwas. Leberextrakt wirkt trypanosomalytisch in Dosen von 
0,05 ccm, pr. 0,5 ccm. Gehirnextrakt bei 0,005. Muskelextrakt nur partiell, 
selbst in unverdünntem Zustand. 

Die Bi-Eiweißverbindung, die sich unter diesen Verhältnissen bildet, nennen 
LEVADITI und NrcoLAu Bismoxyl. Blut, sowohl Serum als auch Blutkörperchen, 
sind außerstande, Bismoxyl zu bilden, und das gleiche gilt von Hühnereier­
eiweiß. Nur Gewebsextrakte sind hierzu imstande. Es hat sich gleichfalls 
gezeigt, daß die Wahl der Tierart nur eine untergeordnete Rolle spielt. 
Etwas Ähnliches gilt von der Wahl der Bi-Verbindung. Andere lösliche Verbin­
dungen, wie z. B. Bi-Citrat und Bi-Lactat, wirken ganz wie das Tartrat, und 
dasselbe gilt auch von in Wasser unlöslichen Verbindungen, wie z. B. vom 
Hydroxyd, ja, selbst vom metallischen Wismut in fein verteilter Form. 

Die Erklärung hierfür ist u. a. die, daß Metall-Eiweißverbindungen in einem 
Eiweißüberschuß etwas löslich sind. 

Danach versuchten LEVADITI und NrcoLAu die Art des "Prinzips" in den 
betreffenden Geweben zu bestimmen, das die Grundlage für die Bismoxyl­
bildung ist. Der Bequemlichkeit halber wird dies mit dem Namen "Bismogen" 
bezeichnet. Aus einer Anzahl von Versuchen glauben sie schließen zu dürfen, 
daß es sich um eine kolloidale Verbindung handelt, die ein doppeltes Chamber­
landsfilter I und ein einfaches III passiert, dagegen nicht einen Kollodiumsack, 
und schließlich, daß es teilweise thermostabil ist. Es kann eine Erwärmung 
bis zu 100° lO Min. lang ertragen, schwächt sich aber dadurch bedeutend ab. 
Die bismoxylbildende Fähigkeit findet sich sowohl im Bodensatz des koagu­
lierten Eiweiß, das sich beim Kochen bildet, als auch in der Flüssigkeit, die 
oben darübersteht. LEVADITI und NrcoLAu stellen die Hypothese auf, daß 
reduzierende Eigenschaften des Eiweiß die Voraussetzung für die Bismoxyl­
bildung sein dürften, u. a. weil fein verteiltes metallisches Bi sich besonders 
zur Bildung von Bismoxyl eignet. Diesbezüglich siehe jedoch unten S. 259. 

In bezug auf die verschiedenen Eigenschaften des Bismoxyls fanden LEVA­
DITI und NrcoLAu folgendes heraus: Mischt man gleiche Teile frischen Leber­
extrakts mit einer 1 Ofoigen Lösung von K.-N.-W.-T. und läßt die Mischung 
einige Stunden bei 37° stehen, so bildet sich ein Bodensatz, an den alle parasito­
ciden Eigenschaften gebunden sind. Wird er in Salzwasser aufgelöst, so be­
wahrt er seine Eigenschaften ungeschwächt, er verträgt die Eintrocknung, 
Aufbewahrung während mehr als 100 Tage, Auswaschung, und bei Filtrierung 
durch ein doppeltes Chamberlandsfilter zeigt das Filtrat sich immer inaktiv. -
Erwärmung bis zu 80° schwächt das Bismoxyl, und macht es bis zu 100° im 
Laufe von 10 Minuten völlig inaktiv. Ist ein Überschuß von Bi vorhanden, 
gilt dies jedoch nicht absolut. Der Stoff bewahrt dann einen Teil seiner para­
sitociden Eigenschaften. 

Ist die Konzentration von K.-N.-W.-T. in Bismoxyl unter 0,0250fo, bleibt 
das Bismoxyl inaktiv. Die spirillociden Eigenschaften steigen allmählich 
bis zur einer Konzentration von 0,050fo, aber bleiben dann konstant, selbst wenn 
die Konzentration bis auf 4-8% erhöht wird. - Variiert man auf ähnliche 
Weise den Organextrakt-Zusatz (Bismogen) zu einer 1 Ofo Auflösung von K.-N.­
W.-T., werden ähnliche Verhältnisse beobachtet. Die Spirillocidität wächst bis 
zu einer bestimmten Grenze und bleibt dann stehen. Erst wenn man auch den 
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K.-N.-W.-T.-Zusatz gleichzeitig erhöht, beginnt die Spirillocidität wieder zu 
steigen. LEVADITI und NrcoLAU charakterisieren den Prozeß durch Vergleich 
mit einer Färbung, wobei Stärke der Farbflüssigkeit und die Absorptionsfähig­
keit des zu färbenden Stoffes in gleichem Grade eine Rolle spielen. 

Darauf wurde das Bismoxyl mit verschiedenem Gehalt an K.-N.-W.-T. 
(z. B. 0,25% und 4%) mittels Dialyse durch eine Kollodiummembran gegen­
über einer physiologischen Kochsalzlösung untersucht. Die Kochsalzlösung 
wurde häufig erneuert und colorimetrisch auf Bi untersucht. Es zeigte sich, 
daß anfangs schnell, später langsam Bi aus dem Inhalt des Kollodiumssäckchens 
in die Kochsalzlösung überging, ohne daß diese jedoch zu irgendeinem Zeit­
punkt spirillocid wurde. Die Bi-Dialyse steht bei der schwachen Mischung 
nach etwa 4, bei der starken Mischung nach etwa 8 Tagen still. Bei Unter­
suchung des Inhalts des Kollodiumssäckchens sieht man, daß de:r; Bi-Gehalt 
bei Abschluß der Dialyse in beiden Fällen der gleiche ist, 0,050fo. Das erweist, 
daß nur eine bestimmte geringe Bi-Menge vom Eiweiß gebunden werden kann, 
während der Rest in Salzform gelöst bleibt. - In bezug auf die quantitative 
Bi-Verteilung in einer Mischung von Organextrakt und K.-N.-W.-T. sind eine 
Reihe von Bestimmungen von dem Ehepaar TREFOUEL vorgenommen. Als 
Beispiel kann folgendes angeführt werden: Zu einem Kaninchenleberextrakt 
werden 2% K.-N.-W.-T. zugesetzt. Bi verteilt sich folgendermaßen (nach 
Zentrifugierung) [LEVADITI (f) S. 278] : 

Klare Flüssigkeit . . . . . . 1,11 % Bi 
Bodensatz . . . . . . . . . o 0,89 " " 
Waschwasser ........ o 0,198" " 

Knapp die Hälfte Bi bindet sich also unter diesen Verhältnissen an Eiweiß 
und wird ausgenutzt. 

Ferner hat das Ehepaar TREFOUEL die Bi-Konzentration in verschiedenen 
Bismoxylen von Leberextrakt in K.-N.-W.-T. berechnet untersucht, das mit 
einem Anfangsgehalt von 4% K.-N.-W.-T. hergestellt war, und fand folgende 
Zahlen: 

Kä.lberbismoxyl 0 • 0,88% K.-N.-W.-T. 
Schafbismoxyl . . . 1,25 " 
Pferdebismoxy1 . . 0,7 " 
Kaninchenbismoxyl 0,37 " 

Wurde im letzten Fall, zur Darstellung der Kaninchen-Bismoxylauf­
schwemmung, eine K.-N.-W.-T.-Lösung benutzt, die nur 0,25% statt 4% 
enthielt, so wurde der K.-N.-W.-T.-Gehalt im Bismoxyl nur 0,180fo. 

Auch bei Dialyseversuchen scheint die ursprüngliche Bi-Konzentration 
eine Rolle zu spielen. War die Anfangskonzentration 0,250fo, so verminderte 
sich die Konzentration unter der Dialyse auf 0,21 Ofo, war sie dagegen 4%, 
verminderte sie sich nur auf 0,350fo. Diese wechselseitigen Abweichungen 
erklären LEVADITI und NrcoLAU mit dem Hinweis, daß es sich um ,.interkollo­
idale Reaktionen" handelt. 

LEVADITI und NrcoLAU meinen, daß die Rolle des Metalls in der Haupt­
sache eine gegenüber den kolloiden Eiweißstoffen in den Organextrakten"reakti­
vierende" ist, und es werden nur verschwindend kleine Mengen benötigt. Eine 
Bi-Konzentration von 7: 10000 (Pferdebismoxyl) gibt totale Spirillolyse. LEVADITI 
und NrcoLAU meinen deshalb (f, S. 281), daß es sich um Prozesse handelt, die 
sich nur mit der diastatischen Wirkung eines Ferments vergleichen lassen. Das 
gebildete Wismuttoxalbumin wird von den Parasiten absorbiert und tötet sie. 
Im Mikroskop sieht man die Spirillen, die zunächst lebhaft beweglich sind, 
an dem ausgefällten Bodensatz von Toxalbumin hängen bleiben, dann 
weniger beweglich und schließlich völlig unbeweglich und destruiert werden 
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Die Parasiten besitzen also eine Fähigkeit, die toxische Funktion des Bismoxyl 
freizumachen, was sonst unmöglich ist durch Dialyse usw. 

KoLLE (a-c) meint, daß die Bi-Wirkung auf die Spirochäten in den 
syphilitisch infizierten Organismen hauptsächlich eine indirekte ist: "proto­
plasmaaktivierend und katalytisch", und zwar am ehesten "entwicklungs­
hemmend". Daß die Wirkung· namentlich "entwicklungshemmend" sein 
dürfte, nimmt KoLLE an, weil die gewöhnlich augewandten intramuskulären 
Bi-Injektionen so außerordentlich langsam resorbiert werden, und stützt sich 
im übrigen auf folgende Beobachtungen (b, S. 1077): " ... bei Wismutpräpa­
raten, die als Depot liegen bleiben, konnte KoLLE bei 26 Tieren, die in Zwischen­
räumen von 2-15 Wochen nach der intramuskulären Einverleibung des Wismuts 
mit Syphilisspirochäten an den Testikeln infiziert wurden, niemals eine Ent­
wicklung von Schankern als Folge der Infektion beobachten. Es waren das sämt­
lich Präparate, die, wie die Röntgenuntersuchung ergab, monatelang als Depots 
in den Muskeln liegen bleiben, darunter das völlig wasserunlösliche Wismut­
carbonat". "Bei 68 Kontrolltieren ging die Infektion in 94% mit Entwicklung 
syphilitischer Primäraffekte an". Wasserlösliche Verbindungen geben keinen 
Schutz, nur "Wismutdepots, namentlich die in Plombenform im Gewebe lie­
genden, verhüten mit Sicherkeit bis zu 4 Monaten das Haften einer Syphilis­
infektion bei Kaninchen", und weiter (c, S. 500). "Setzt man einem Tier 
ein Wismutdepot und infiziert dasselbe später mit Syphilis, so zeigen sich keiner­
lei Erscheinungen. .Anscheinend ist das Tier gar nicht mit Spirochäten infi­
ziert. Es kommt weder zur Entwicklung von Schankern, noch zu Drüsen­
schwellungen oder Papeln, Keratitis usw. Entfernt man die Depots aber nach 
einigen Monaten, z. B. indem man die in die Ohren gesetzten Depots durch 
Abschneiden der Ohren oder das in den Schenkeln gesetzte Depot durch Ex­
stirpation herausnimmt, und läßt dann die Tiere sitzen, so entwickeln sich 
nach weiteren 2-3 Monaten typische Schanker. Die Spirochäten hatten 
also an der Injektionsstelle ohne allgemeine Symptome auszulösen, bei den 
'Wismutdepothaltigen Tieren gelegen. Sobald aber das Wismut entfernt wurde, 
die entwicklungshemmende Wirkung des Wismuts auf die Spirochäten im 
Körper durch Wegnahme der Depots entfernt war, kam es zur Entwicklung 
von syphilitischen Primäraffekten. Denn jetzt konnten sich die Spirochäten, 
die nicht abgetötet, sondern nur in ihrer Entwicklung gehemmt waren, ver­
mehren und zur Entwicklung von Schankern wie bei gesunden Tieren führen." 

Ähnliche Beobachtungen über die prophylaktische Wirkung des Bi (Salluen) 
sind von WoRMS gemacht durch intravenöse Injektion von 1-1,5 ccm per kg 
bei 2 Syphiliskaninchen 8 Tage vor der Verimpfung von Spirochaeta pallida 
(NICHOLS-Stamm). 

Die von LEVADITI betonte Auffassung der Wirkungsart des Bi ist auch 
von anderen Forschern akzeptiert worden, so von GIEMSA (d, S. 1569). GIEMSA 
meint, ebenso wie LEVADITI, daß man für Bi eine ganz andere Wirkungsart 
annehmen muß, als wie sie EHRLICH in seiner Seitenkettentheorie zur Erklärung 
der chemotherapeutischen Wirkung, z. B. des Salvarsans gegeben hat. Vielen 
Bi-Verbindungen fehlen ganz die nach EHRLicHS .Angaben notwendigen hapto­
phoren Gruppen (z. B. Amino- und Hydroxylgruppen), aber sie töten dessen­
ungeachtet die Trypanosomen und Spirochäten im lebenden Organismus. GIEMSA 
meint, daß diese Wirkung auf die von LEVADITI oben beschriebenen Eiweiß­
verbindungen bezogen werden muß. Er hebt weiter die Tatsache hervor, daß 
gerade dieselben Organe, die zur Bildung von Bismoxyl die bestgeeigneten 
zu sein scheinen (Leber und Niere), auch die sind, die vorzugsweise Bi auf­
nehmen - ebenso wie Arsen und .Antimon - wenn Bi dem Organismus zu­
geführt wird. "Selbst das so schwer angreifbare Triphenylwismut wird von 
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den Organzellen - wenigstens zum Teil - abgebaut unter Bildung wismut­
haltiger Proteine, die das Metall in weit loserer Bindung enthalten als das 
ursprüngliche Produkt, und es ist anzunehmen, daß letzteres gleichfalls erst 
nach Umwandlung in ein sogenanntes Bismoxyl seine kurativen Eigenschaften 
entfaltet." "Es handelt sich somit beim Zustandekommen der inneren Des­
infektionswirkung offenbar um hochkomplizierte Vorgänge, die tief in die 
Physiologie der Zelle eingreifen und zu deren Erklärung unsere bisherigen 
relativ primitiven Vorstellungen bei weitem nicht ausreichen." 

Einer besonderen Untersuchung wurde von GrEMSA (e) die Frage unter­
zogen, ob die Syphilisspirochäten durch eine Wismutbehandlung von Syphilis­
kaninchen mit Bi5 (vgl. S. 298) eine Wismutfestigkeit erwerben können. Es 
ergab sich, daß eine "absolute Wismutfestigkeit" jedenfalls nicht erzielt werden 
konnte, die Möglichkeit einer "begrenzten Wismutgewöhnung" ließ sich 
dagegen nicht ablehnen. 

KAmsaH hat gegen die Schlüsse, die LEVADITI aus seinen Versuchen über 
die Bismoxylbildung zieht, Kritik geübt. Er nahm Versuche vor mit Trepol 
und "Bi5" "Pallizid" an Trypanosoma Brucei, Spirochaeta pallida und Sp. 
dentium unter Zusatz von Leberextrakt und Leberbrei. "Es zeigte sich, daß 
der Leberbrei, mit Wismutsalz gemischt, sofort eine ganz bedeutende Schutz­
wirkung ausübt. Die Spirochäten blieben bis zu 24 Stunden beweglich, während 
sie im Wismutsalz entsprechender Konzentration oft schon nach Sekunden 
unbeweglich und deformiert resp. unkenntlich geworden waren. Je länger 
jedoch das Leber-Wismut im Brutschrank war, um so geringer wurde diese 
Schutzwirkung. Nach 24 Stunden war eine toxische Wirkung vorhanden, 
welche die der Wismutkontrolle übertraf". "Wismutfreie Leberautolysate 
erlangen mit der Zeit eine beträchtliche Wirksamkeit. Die Wirkung ist nicht 
auf die Bildung einer neuen Verbindung, sondern auf beschleunigte eventuell 
auch qualitativ veränderte Zersetzung im Organ resp. im Organextrakte 
zurückzuführen." "Alles spricht dagegen, daß sich durch das Hinzufügen von 
Leberbrei oder Leberextrakt zu Wismutverbindungen eine erhöhte Desinfek­
tionskraft bildet. Es spricht dagegen, daß sich die bedeutend wirksamere Ver­
bindung das Bismoxyl bildet." 

KADISCH scheint zu glauben, daß sich die meisten eigentümlichen Bis­
moxylwirkungen ganz einfach als eine Giftwirkung organischer Verwesungs­
produkte erklären lassen. Das steht ja im scharfen Widerspruch mit LEVA­
DITis und NrcoLAUs vielen und sehr sorgfältig ausgeführten Untersuchungen. 
Da KAmscHs Versuche nur recht spärlich und summarisch mitgeteilt und vor 
allem bisher von anderen Untersuchern nicht bestätigt sind, darf man sich 
sicherlich bis auf weiteres abwartend verhalten. 

Ein besonderes Interesse knüpft sich hier an die Frage der Bindungs­
verhältnisse des Bi im Blut. Die Mengen, in denen sich Bi bei lebenden Tieren 
vorfinden kann, sind sehr gering, wie das aus der Darstellung S. 267 hervor­
gehen wird. Es hat daher große Schwierigkeiten gemacht, direkte Unter­
suchungen über die Bindungsverhältnisse des Bi im Blut wismutbehandelter 
Tiere und Patienten vorzunehmen, und man weiß bisher nur relativ wenig. 
LEVADITI u. Mitarb. (Ann. de l'Inst. Pasteur Bd. 60, p. 566) glaubten jedoch 
konstatieren zu können, daß sich weit mehr Bi im Serum als in den Blut­
körperchen findet. Sie fanden bei Untersuchungen der Blutproben von zwei Bi­
behandelten Kaninchen im einen Fall nach einer intramuskulären Injektion 
von 0,1 g K.-N.-W.-T. per Kilogramm zwei Tage vorher, in 51 ccm defibri­
nierten Bluts in den Blutkörperchen 1,5 ftg, im Serum 9 pg, in dem anderen 
nach 0,2 g K.-N.-W.-T. per Kilogramm auch nach zwei Tagen in 58 ccm Blut 
in den Blutkörperchen 0,5 pg, im Serum 18 pg. 
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SEI (a) ging dagegen auf andere Weise vor: Zu 120 ccm frischen Rinder­
serums setzte er 30 ccm einer 50foigen Lösung verschiedener in Wasser 
löslicher Wismuttartrate, Monobismutyltartrat ("Natrol"), Dibismutyltartrat 
(Bi7) und Tribismutyltartrat (Bis) (bezüglich ihrer Zusammensetzung s. ferner 
S. 249). Er nahm darauf Ultrafiltrationsversuche durch eine 6% Kollodium­
membran unter Anwendung der von GIEMSA angegebenen Technik vor (Biochem. 
Zeitschr. Bd. 132, S. 488. 1922). Diese Membran hält erfahrungsgemäß Serum­
protein vollkommen zurück. Es zeigte sich nun, daß die genannten Bismutyltar­
trate ein recht differentes Bindungsvermögen gegenüber den Serumproteinen 
besitzen, und daß dieses in auffallender Weise mit dem Bi-Gehalt der be­
treffenden Verbindungen steigt. Von "Natrol" waren nach 3 Stunden 40% 
des Bi-Gehaltes und nach 21 Stunden 82% von der ursprünglichen moleku­
lären in die kolloidale Form unter Bildung neuer Eiweißverbindungen über­
gegangen, für Bi7 waren die entsprechenden Zahlen 94% bzw. 960fo, für Bis 
960fo bzw. 990fo. Es zeigte sich also, daß alle untersuchten Bi-Verbindungen 
in vitro recht schnell und vollständig an Eiweiß gebunden werden, aber be­
sonders die Verbindungen, die am reichsten an Bi sind (Bi7 und Bis)· SEI erklärt 
ferner: Die Giftwirkung ist in erster Linie abhängig vom molekulär gelösten 
Wismut. Der Kolloidzustand scheint dagegen recht ungiftig zu sein. 

Später haben BAUER und STRAUSS die Sache noch auf einem anderen Wege 
untersucht, weil die Bi-Mengen, die sich während einer Bi-Behandlung im 
Blut finden, zu klein sind, um eine direkte Bestimmung zu erlauben. Sie 
wünschten zu finden, wie sich Bi gegenüber den drei Hauptgruppen von Eiweiß 
im Blutserum verhält: Euglobulin, das bei Zusatz von 28-30% Ammonium­
sulfat ausgefällt wird, Pseudoglobulin, das ausgefällt wird, wenn die Konzen­
tration bis zu 36-46% erhöht wird, und schließlich der Rest, das Albumin. 

Benutzt wurden 1. monobismutylweinsaures Natrium, 2. monobismutylwein­
sauresAmmonium, 3. GIEMSA Bi5 (Tribismutyltartrat), 4. Glycerin-Wismutlösung, 
5. Mannosewismut (MAscHMANN). Zur Abscheidung der Einzelfraktionen der 
Serumproteine wurden folgende 3 Methoden benutzt: 1. Dialyse, 2. Fällung von 
Globulin durch Verdünnung mit Wasser und Einleiten von Kohlensäure, 3. Frak­
tionisierung mit Ammoniumsulfat. Die hauptsächlichen Schlüsse der Verfasser 
sind folgende: wasserlösliche komplexe Wismutsalze, die im Blutserum gelöst 
werden, bleiben zu einem Teil als Salze gelöst, zum anderen Teil treten sie in 
Verbindung mit der Euglobulinfraktion auf. Das Wismut haftet stets fest 
am Euglobulin und läßt sich nicht auswaschen. Das Wismuteuglobulin ist 
auf Salzzusatz glatt löslich und löst sich unzersetzt bei Hinzufügung einiger 
Tropfen verdünnter Essigsäure. Der nicht an Euglobulin sich bindende Anteil 
bleibt diffusibel und wird rasch ausgeschieden. Es ist wahrscheinlich, daß 
dieser Anteil nicht für die therapeutische, dagegen wohl für die toxische Wir­
kung verantwortlich gemacht werden muß. Niemals wurde das Wismut an 
Pseudoglobulin oder Albumin gebunden. Die Verteilung der komplexen Wismut­
verbindungen zwischen dem Alkali und dem Euglobulin wird durch ein Gleich­
gewicht bestimmt, das sich bei alkalischer Reaktion nach der Seite der Alkali­
salze, bei saurer Reaktion nach der Seite der Euglobulinfraktion verschiebt. 
Im Blut findet sich also das zirkulierende Wismut wahrscheinlich an die Eu­
globulinfraktion des Serums gebunden. 

Verhältnisse, die recht stark vom Obigen abweichen, fand LüMHOLT bei 
direkten Blutuntersuchungen von im ganzen 14 Tieren (Ratten und Meer­
schweinchen), die mit Bi-Injektionen behandelt waren. Um eine starke Konzen­
tration im Blut zu erzielen, wurden intraperitoneale Injektionen angewandt. 
Es wurde jedem Tier 1 cg Bi, in HN03 aufgelöst und mit Natron abgestumpft, 
gegeben. Nur schwache Ätzungen des Peritoneums wurden beobachtet. Die 
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242 S. LoMHOLT: Wismut, Theoretisches, Chemisches, Experimentelles. 

Untersuchungen wurden mit der S. 255 erwähnten radiochemischen Methode 
vorgenommen. Die Tiere wurden 5 Minuten nach der Injektion entweder durch 
Aufschneiden des Cor oder durch Herzpunktur getötet. Die im Blut gefundene 
totale Menge schwankte recht nahe um 0,3% des Injizierten: 0,03 mg Bi. Da 
besonders die prozentuale Verteilung des Bi unter den Blutbestandteilen 
interessiert, werden die verschiedenen Werte unten alle in %angegeben. Hier­
durch erleichtert sich die Übersicht. 

Zuerst wurde in einigen Fällen die Bi- Verteilung unter den Blutkörperchen 
und Serum untersucht, wobei sich in 3 Fällen nach sanfter Zentrifugierung 
(die Menge von Cruor und Serum etwa gleich groß) folgende Werte ergaben: 

Cruor Serum 
Ratte 2 . . . . . 21,5% 78,5% 

3 . . . . . 21,2% 78,8% 
Meerschweinchen I 26,0% 74,0% 

Hieraus geht mit Sicherheit hervor, daß die Hauptmenge des Bi im Blut 
sich in der Blutflüssigkeit findet, ein Befund, der ganz mit dem von LEvADITI 
angeführten übereinstimmt (S. 240). Ja man ist wohl schon aus diesen Befunden 
zu dem Schluß berechtigt, daß höchstens ganz minimale Bi-Mengen an den 
roten Blutkörperchen gebunden sein können. Bei einer mäßigen Zentri­
fugierung von selbstkoagulierendem Blute muß man ja immer damit rechnen, 
daß außer dem Fibrin noch ganz beträchtliche Mengen von Plasma zwischen 
den Blutkörperchen zurückbleiben. 

Man versuchte aber auch direkt festzustellen, ob das Bi im Cruor sich 
in den Blutkörperchen oder im Fibrin und dem trotz Zentrifugierung zurück­
gebliebenen Plasma findet. Zu dieser Untersuchung wurde Oxalatblut be­
nutzt; aber es erwies sich als schwierig, die Fibrinfällungen vollständig zu 
vermeiden; trotz mehrfach wiederholter Auswaschung fand sich gewöhnlich 
etwas Bi in den Blutkörperchen, wenn auch in t3ehr viel geringeren Mengen 
als oben angeführt. In 2 Fällen wurde das Resultat für die roten Blutkörperchen 
jedoch glatt negativ, und die Annahme liegt daher nahe, daß Bi, wenn es nicht 
direkt ins Rlut gesprit7.t wird, sich nur in sehr geringem Umfang an die roten 
Blutkörperchen bindet. Es muß jedoch zugegeben werden, daß diese Methode 
der Auswaschung der Blutkörperchen durch physiologische Kochsalzlösung 
nicht einwandfrei ist, weil man ja mit der Möglichkeit rechnen muß, daß 
etwa schon an den Blutkörperchen gebundenes Bi eben hierdurch wieder 
ausgewaschen werden könnte. 

In bezug auf die weißen Blutkörperchen machte eine direkte Untersuchung 
große Schwierigkeiten; in 3 Fällen wurde eine Zweiteilung der Blutkörperchen­
massen vorgenommen- so in den 2 oben genannten Fällen, - so daß man die 
obere und die untere Hälfte des Zentrifugats für sich untersuchte; es zeigte 
sich dabei, daß die obere Hälfte schwach Bi-haltig sein konnte, während die 
untere (in den 2 Fällen) Bi-frei war oder doch (im dritten Falle) merklich weniger 
als die obere Hälfte enthielt. Da die weißen Blutkörperchen bei langdauernder 
Zentrifugierung defibrinierten Bluts sich ganz überwiegend im oberen Abschnitt 
des Bodensatzes sammeln, deutet das darauf, daß eine geringe Bi-Menge sich 
an den weißen Blutkörperchen gebunden findet. Einwandfrei ist diese Unter­
suchung natürlich nicht. Die obigen Befunde deuten aber mit entschiedener 
Bestimmtheit gegen die von verschiedenen Seiten aufgestellte Hypothese, daß 
Bi vorzugsweise in die weißen Blutkörperchen aufgenommen und auf dieser 
Weise im Blut umher transportiert wird (SAZERAC und VAURS). 

Ferner wurde die Bi- Verteilung in der Blutflüssigl:eit untersucht; hierzu wurde 
auch Oxalatplasma angewandt; da jedoch, wie oben gesagt, in den meisten 
Fällen eine teilweise, meistens doch nur geringfügige, Koagulation stattfand, 
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muß bei den unten erwähnten Versuchen gegenüber der Vorbehalt gemacht 
werden, daß eine kleinere Fibrinmenge der UntersuchJlllg entgangen ist. 

Zur Unterscheidung wurde Fraktionierung mit Ammoniumsulfat angewandt, 
und diese gab in 3 Fällen folgendes Resultat: 

Prozentuelle Verteilung des Bi im Plasmaeiweiß: 
I. II. III. Durchschn. 

Fraktion A (37% AmmoniumsuHat) . 29,3 42,5 27,3 33% 
" B (50% " ) . 

C Rest-Eiweiß . . . . . . 
" 

39,7 35,8 
32,0 21,7 

36,4 37% 
36,3 30% 

Wie man hieraus ersieht, ergibt sich für I und III eine recht genaue Überein­
stimmung, während II etwas herausfällt. Sicher ist jedenfalls, daß alle 3 Frak­
tionen beträchtliche Bi-Mengen enthalten, und, grob gerechnet, jede gleich viel. 

In Fall II wurde voraus eine Fällung mit einer Sättigung auf 20% vor­
genommen; der dabei aufgetretene Bodensatz enthielt 200fo der Gesamt-Bi­
Menge im Plasma. 

In Fall III wurde zum Schluß die gesamte Serumalbumirr-Menge durch 
Kochen in schwach saurer Flüssigkeit ausgefällt. Das Filtrat enthielt nur 
schwache Spuren von Bi. Um auf eine direktere Art die Richtigkeit letzteren 
Befundes zu kontrollieren, wurde in 2 weiteren Fällen Ultrafiltration des Serums 
vorgenommen; es zeigte sich in beiden Fällen, daß das Ultrafiltrat vollkommen 
Bi-frei war, während das Filter bedeutende Bi-Mengen enthielt; im letzteren 
Fall war die Radioaktivität so stark, daß schon ein Bi-Gehalt von 1/ 200 der 
Totalmenge im Filtrat mit Sicherheit hätte nachgewiesen werden können. 
In Fall II wurde mit 1/ 4 Volumen Essigsäure (250fo) gekocht; hierbei spalteten 
sich 700fo Bi vom Eiweiß ab und blieben in Lösung. 

In der Diskussion über die Bi-Verbindungen und ihre Löslichkeitsverhältnisse 
wurde häufig die Vermutung aufgestellt, daß die Lipoidlöslichkeit eine wesent­
liche Rolle für die Bi-Aufnahme im Organismus spielen dürfte. Es wurden 
deshalb zwei Versuche vorgenommen, um zu untersuchen, ob man durch Aus­
fällung der Lipoide des Blutes Bi an diese gebunden finden könnte; es wurden 
die Lipoide aus 5 ccm Serum (0°) durch einen Zusatz von 15 ccm absoluten 
Alkohols H- 15° Celsius) bei 12 stündiger Einwirkung (---;--- 150fo Celsius) aus­
gefällt. Es wurde 4 mal Auswaschung des Filters mit absolutem Alkohol 
und 4 mal mit absolutem Äther vorgenommen, alles bei---:- 15° Celsius. Im 
Ausgefällten (Lecithine) konnte Bi nicht nachgewiesen werden, wohl aber be­
deutende Mengen im Rest des Serums. 

Unter Zusammenfassung des Obigen kann man also sagen, daß die Bi­
Verteilung im Blut nach Absorption durch das Gewebe in den Hauptzügen 
folgende ist: Die ganz überwiegende Menge findet sich gebunden an die Eiweiß­
stoffe des Plasmas und in recht gleichmäßigen Quanten bei den 3 Fraktionen, 
die gefällt werden I. bei Zusatz von 37% Ammoniumsulfat, II. von 500fo Natrium­
sulfat bzw. III. beim Kochen. Eine geringe Menge dürfte an die weißen Blut­
körperchen gebunden sein; die roten Blutkörperchen enthalten keine oder 
nur sehr kleine Bi-Mengen. Das Ultrafiltrat des Plasmas enthält nicht Bi in 
nachweisbaren Mengen, und dasselbe gilt von den Lecithinen des Plasmas, 
wenn diese mit absolutem Alkohol bei ---;--- 15° Celsius gefällt werden. 

Einige andere Wirkungen des Wismuts auf den Organismus. 
Außer seiner Wirkung auf die Syphilisinfektion übt Bi ja vielfach anderer 

Art eine Wirkung auf den Organismus aus, so vor allem die toxische Wirkung, 
die jedoch an anderer Stelle besprochen werden wird (s. JuLIUSBERG: Neben­
wirkungen). 

16* 
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Es treten aber außer der eigentlichen toxischen Wirkung noch einige andere 
Wirkungen auf den Organismus auf, die zwar weniger hervortreten als diese, 
die aber doch einige Aufmerksamkeit auf sich gelenkt haben, und die mit ein 
paar Worten hier kurz berührt werden sollen. 

a) Wismut als Diureticum. Es ist eine bekannte Tatsache, daß Hg unter 
den meisten Umständen leicht diuretisch wirkt, jedenfalls, wenn es in größeren 
Dosen verabfolgt wird, und solange die Nieren nicht beschädigt sind. Man hat 
diese Verhältnisse auch für Bi untersucht und hat dabei die Beobachtung gemacht, 
daß bei gewissen hydropischen Zuständen, die ihre Ursache in Herz- und 
Nierenleiden haben, auch Bi zuweilen eine ausgesprochen diuretische Wirkung 
hat, so u. a. MoLNAR beim Gebrauch von Dikalium-Wismuttartrat (Bismoluol). 
Bei der üblichen antisyphilitischen Behandlung ist die diuretische Wirkung 
wenig ausgesprochen. Man findet sie nicht regelmäßig, doch noch am ehesten, 
wenn eine besonders kräftige Behandlung verabfolgt wird. Ab und zu kann man 
jedoch auch eine mäßige Oligurie beobachten. Es wird hier von der albuminuri­
schen Oligurie abgesehen. 

Nach BLuMs Untersuchungen ist der Urin bei Bi-Diurese besonders reich an 
Natriumchlorid, aber nicht an Harnstoff. Er meint, daß eine direkte Wirkung 
auf die Nierenzellen die Hauptsache ist. 

b) Der Einfluß des Bi auf das Blutbild ist Gegenstand umfassender Unter­
suchungen gewesen, ohne daß man jedoch in dieser Hinsicht irgendwelche ein­
greifende Wirkung konstatiert hat. 

Die ersten Beobachtungen stammen von HuGo MüLLER (b), der bei mehreren 
Patienten, die Tn3pol bekommen hatten, oft, aber nicht konstant eine beträcht­
liche Eosinophilie kurze Zeit nach den Injektionen fand. Gewöhnlich fand 
sich auch eine leichte Anämie und Lymphocytose. 

PASINI beobachtete eine deutliche Hypoglobulie der roten Blutkörperchen 
in den ersten 48 Stunden nach einer Bi-Injektion, und gleichzeitig Vermehrung 
der weißen. Ähnliche Verhältnisse findet DucREY. RADAELI findet dagegen 
keine wesentlichen Schwankungen in der Zahl der roten Blutkörperchen, 
nur eine mäßige Lymphocytose, und dasselbe gilt von GouRFEIN. RosNER 
konstatierte, daß sich das Blutbild sehr häufig unter der Behandlung mit Trepol 
stark änderte. Die Zahl der roten Blutkörperchen konnte sich bis auf 3 500 000 
vermindern, und gleichzeitig konnte man Anisocytose und Poikilocytose be­
obachten. Recht konstant· waren eine mäßige Eosinophilie und Leukocytose. 
MARTINO findet bei den roten Blutkörperchen anfangs eine Abnahme, später 
eine Rückkehr zur Norm. An den Leukocyten und Lymphocyten wird sofort 
eine Zunahme ihrer Zahl beobachtet. Auch MARcozzi (a) findet eine Abnahme 
der roten Blutkörperchen mit leichter Anisocytose und teilweis recht starke 
Leukocytose bei Beginn der Bi-Behandlung. Diese Veränderungen schwinden 
jedoch später. 

N EUBER findet ganz die gleichen Veränderungen, Abnahme der Erythro­
cyten, Leukocytose und Eosinophilie. 0Ro findet oft Herabsetzung der Hämo­
globinmenge, aber nicht der Anzahl der Erythrocyten, und oft Leukopenie. 

BETZ fand unter einer Bi-Kur eine durchschnittliche Verminderung der 
Hämoglobinmenge auf 12-150fo. Die Leukocyten nahmen anfangs zu, später 
wieder ab. Es wurde eine Eosinophilie bis zu 120fo beobachtet. 

LEVY und SELTER beobachteten während der Bi-Behandlung keine her­
vorstechenden Veränderungen im Blutbild; außer einer mäßigen Herab­
setzung der Anzahl der weißen Blutkörperchen mit einer gleichzeitigen rela­
tiven Vermehrung der polynukleären Zellen. Die Blutveränderung war am 
ausgesprochenstell bei Patienten, bei denen die Kur eine besonders günstige 
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Wirkung hatte; sie kann vielleicht als ein günstiges Prognosticum angesehen 
werden. 

c) Der Einfluß des Bi auf den Harnstoffwechsel und auf den Reststickstoff 
ist auch genau untersucht worden (RArzrss, BROWN, SALEEBY, ScHAM· 
BERG u. a.). Es hat sich jedoch gezeigt, daß nur, wo tiefgehende Verände­
rungen in den Nieren hervorgerufen sind, größere Verschiebungen stattfanden, 
wenn auch z. B. SARATEANU und ARICESCU eine gewöhnlich mäßige Steigerung 
finden, bis die Kur ihr Maximum erreicht. 

li. Tierexperimentelle Untersuchungen über den 
therapeutischen Wert und die Toxizität des Wismuts. 

SAUTONs und RoBERTs klassische Tierexperimente über die Wirkung des 
K.-N.-W.-T. auf Hühnerspirillose und Trypanosomen bilden den ersten Aus­
gangspunkt für die später so umfassende wissenschaftliche Arbeit zur Fest­
stellung der besten Anwendung des Bi in der Syphilistherapie, eine Arbeit, 
die in erster Linie LEVADITI verdankt wird. - Ein großer Teil dieser wissen­
schaftlichen Arbeit bestand in einer Weiterführung der von SAUTON und 
RoBERT begonnenen Tierexperimente. Diese Tierexperimente zerfallen haupt­
sächlich in 3 Gruppen: l. Untersuchungen, die zur Bestimmung des thera­
peutischen Werts des Bi, Syphilis und verwandten Krankheiten gegenüber 
dienen, 2. Untersuchungen, die die Giftigkeit des Stoffes bestimmen, 3. Unter­
suchungen über die Zirkulationsverhältnisse des Stoffes. 

Das Tierexperiment hat den klinischen Untersuchungen gegenüber viele 
einleuchtende Vorzüge. Es gestattet eine Gleichmäßigkeit, Variation, Systematik 
und Vollständigkeit, die jenen fehlt. Aber es kann natürlich die klinischen 
Untersuchungen nicht ganz ersetzen, dazu bestehen zu große Verschieden­
heiten beim Menschen und seinen Krankheiten auf der einen Seite und beim 
Versuchstier und seinen Krankheiten andererseits. 

Von den hier genannten 3 Gruppen zeigt sich die Unzulänglichkeit nament­
lich bei der ersten, wo es sich um eine therapeutische Würdigung handelt. Hier 
machen sich die großen Verschiedenheiten, die im Krankheitsverlauf bei 
Mensch und Tier bestehen, geltend und bewirken, daß man nur mit Vor­
behalt vom einen auf das andere schließen darf. Gleichwohl hat es sich als 
möglich erwiesen, auch auf diesem Wege wertvolle Erfahrungen und Auf­
schlüsse zu sammeln. 

Was die zweite Gruppe, die toxikologischen Experimente, betrifft, so sind 
die Verhältnisse gleichartiger, und man kann sehr wertvolle Aufschlüsse er­
zielen, besonders da es sich weniger um die Feststellung der absoluten Größe 
der toxischen Dosis handelt - hier bestehen ja sehr bedeutende Unterschiede 
in bezug auf die Toleranz, sowohl zwischen Mensch und Tier als auch zwischen 
den einzelnen Tierarten untereinander - sondern im Gegenteil in erster Linie 
darum, das Verhältnis zwischen der Giftigkeit der verschiedenen Anwendungs­
a,rten und Wismutpräparate zu finden. 

Was schließlich die dritte Gruppe betrifft, die "Untersuchungen über die 
Zirkulationsverhältnisse des Bi", so decken sich die Resultate mit den Ver­
hältnissen beim Menschen recht genau, so daß man im großen und ganzen 
berechtigt ist, aus Erfahrungen beim Tier auf die Verhältnisse beim Menschen 
zu schließen. - Einen kleinen Vorbehalt muß man jedoch machen, wo die 
a,natomischen und physiologischen Verhältnisse stark voneinander abweichen, 
so bei der Beurteilung des Schicksals der intramuskulären Injektionen in der 
Muskulatur, der Bedeutung des Darms für die Ausscheidung usw. 
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A. Experimentelle Untersuchungen über den therapeutischen 
Wert des Wismuts. 

Diese zerfallen der Hauptsache nach in 2 Gruppen, teils in Untersuchungen 
über die Bi-Wirkung auf verschiedene Spirillen- und Trypanosomen-Erkrankungen 
bei verschiedenen Tierarten, Mäusen, Ratten, Meerschweinchen, Hühnern usw., 
und teils in Untersuchungen über Infektionen mit Spirochaeta pallida, was 
praktisch wieder Kaninchensyphilis bedeutet. 

1. Wirkung des Wismuts auf Spirillosen und Trypanosomen-Erkrankungen. 

Die ersten Untersuchungen verdanken wir, wie mehrfach erwähnt, SAUTON 
und RoBERT (1916), die mit Verimpfung von Spirillose (Spirochaeta galli­
narum) mittels Argus persicus auf Hühner arbeiteten, die sie mit K.-N.-W.-T. 
teils vor, teils kurz nach der Impfung behandelten. Die präventive Behandlung 
ergab intravenös keine sichere Wirkung, wohingegen sie intramuskulär eine 
deutliche, wenn auch variable Wirkung zeigte. Die kurative Behandlung äußerte 
sich bedeutend stärker, wenn die Resultate auch durchaus keinen Vergleich mit 
denen des Salvarsans vertragen. Auch bei Trypanosomen-Infektionen bei Meer­
schweinchen berichten SAUTON und RoBERT von positiven Resultaten mit 
verschiedenen Bi-Präparaten, ohne sie jedoch genauer zu dokumentieren. 

Diese letzteren Versuche wurden von SAZERAC und LEVADITI 1921 (a) gleich­
falls mit Einspritzung von K.-N.-W.-T. an Meerschweinchen wieder aufgenommen, 
die mit Naganatrypanosomen geimpft waren. Man erzielte das Schwinden der 
Trypanosomen aus dem Blut nach 24-48 Stunden, aber es kam immer ein 
Rezidiv, wenn es auch gelang, das zu verzögern. Während die durchschnitt­
liche Lebensdauer der Kontrolltiere nur etwa 25 Tage war, war sie für die mit 
Bi behandelten 80 Tage. . 

Weitere Versuche mit Trypanosomenkrankheiten sind von einer Reihe 
von Untersuchern vorgenommen, aber die Erfolge waren meistens negativ. 
ADLER erreichte so nur ein vorübergehendes Verschwinden von Trypanosoma 
rhodesiense beim Meerschweinchen, niemals Heilung. VLADESCO und lRIMONOIN 
bekamen beim Meerschweinchen gleichfalls nur ein zeitweiliges Verschwinden 
von Dourine, Surra und Nagana-Trypanosomen. GIEMSA (a) konnte bei Nagana 
und Recurrens der Maus "selbst bei Anwendung größter Dosen von K.-N.-W.-T. 
irgendeine Beeinflußung der Parasiten nicht beobachten". 

Später haben jedoch GIEMSA und SEI (g) mit Bis und Bi7 etwas bessere 
Resultate bei Versuchen mit Nagana, Mal de caderas und Dourine erzielt. 
Sie versuchten subcutane Injektionen von Mono-, Di- bzw. Tribismutyltartrat 
(Natrol, Bi7, Bis) auf Mäuse, die mit "Nagana"-, "Dourine"- oder "Mal de 
Caderas"-Trypanosomen infiziert waren. Nagana-Trypanosomen wurden durch 
"Natrol" gar nicht, durch Bi7 mäßig stark, durch Bi5 am stärksten beeinflußt. 
Von 6 Tieren wurde eins augenscheinlich ganz geheilt. Dourine-Trypanosomen 
wurden von Nakol gar nicht, von Bis sehr wenig beeinflußt, Mal de caderas­
Trypanosomen durch Natrol wenig, durch Bi7 und Bis stärker, und zwar etwa 
gleich stark. 

Bei "Recurrens-Mäusen" war die Wirkung immer sehr schwach. 
R. VAN SACEGHEM (a-c) erhielt bei Benutzung zahlreicher, verschiedener 

Bi-Präparate, darunter Bismoxyl, keine Wirkung auf Trypanosoma vivax, 
congolense und cazalboui, dagegen recht ausgesprochene Wirkung auf Trypa­
nosoma Brucei. 

KoLLE (a) fand keine deutliche Wirkung auf Trypanosomenkrankheiten, 
auch nicht mit Bis (Pallizid) und ähnliche negative Resultate überwiegen 
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bei allen Versuchen mit Trypanosomen. Eine Ausnahme machen jedoch 
NICOLAU, DosKOOIL und GALLOWAYs Versuche mit Mäusenagana und basischem 
Wismut-Acetyl-Oxyaminophenyl-Arsinat. Bei diesen wurde eine unverkenn­
bare prophylaktische wie auch curative Wirkung konstatiert; es muß jedoch 
hervorgehoben werden, daß es unmöglich zu entscheiden ist, ob diese Wirkung 
auf der Wismut- oder der Arsenkomponente im Präparat beruht. 

Man sieht, daß die Versuche mit Wismutbehandlung der Trypanosomen­
infektionen bei Tieren nur wenig befriedigende Erfolge gegeben haben. 
FoMARET (e) hat wohl in der Hauptsache recht mit seinen Einwänden gegen 
die Anwendung von Trypanosomen überhaupt bei Wismutuntersuchungen, 
so auch gegen die in England und Amerika als Standard autorisierte und in 
weiter Ausdehnung unter andern von DALE, ScHAMBERG, KoLMER, RAIZISS, 
VoEGTLIN, Mo CoLLUM usw. augewandte Trypanosoma-equiperdum-Infektion 
bei Mäusen. Er selbst zog Spirochaeta gallinarum vor, ein Parasit, das rein bio­
logisch der Spirochaeta pallida bedeutend mehr ähnelt, und das ja auch SAUTON 
und RoBERT bei ihren grundlegenden Versuchen angewandt hatten. Hühner­
spirillose ist eine schnell verlaufende, in 70% der Fälle tödliche Infektion. Diese 
gelang es PoMARET zum Stillstand zu bringen und in der Regel im V er lauf von 
24 Stunden zu heilen durch Gebrauch teils von Luatol (in Wasser gelöstes 
K.-N.-W.-T.) und teils von Galismuth (Äthylen-Diamino-Bismuthylgallat). 
Beide Mittel werden am besten intramuskulär verabfolgt, wo sie nur 1/ 10 

so giftig, aber doppelt so wirksam wie bei intravenöser Injektion sind. 
l 

Der therapeutische Index wurde für die erste Verbindung auf ~--, für die 
8,5 

zweite auf 1~ bestimmt. Unlösliche Salze waren wenig geeignet, da sie in 

anbetracht des schnellen Verlaufs der Krankheit ihre Wirksamkeit zu langsam 
entfalteten. Sie mußten jedenfalls in 9-12 mal so großen Dosen angewandt 
werden. Bei Verabfolgung per os wurde nur eine sehr schwache Wirkung 
beobachtet. IoNESCO konnte bei Verwendung von K.-N.-W.-T. intramuskulär 
in Öl (Trepol) durch eine einzelne Injektion von 0,5 g per Kilogramm bei 
Vögeln, die spontan mit Hühnerspirillose infiziert waren, bei sämtlichen be­
fallenen Tieren: Gänse, Enten, Hühner usw. in weniger als 24 Stunden völlige 
Heilung erzielen. 

2. Die Wirkung des Wismuts auf Kaninchensyphilis. 

Aus obiger kurzer Übersicht geht hervor, daß die verschiedenen Spirillosen 
und Trypanosomenkrankheiten sich zur Verwendung bei therapeutischen Wismut­
versuchen nur mäßig eignen. 

Hier ist die Kaninchensyphilis weit vorzuziehen. Aber auch für diese 
müssen beträchtliche Vorbehalte gemacht werden. Die Syphilis ist bei Kaninchen 
eine weit milder verlaufende Krankheit als beim Menschen. Oft macht sie 
fast keine Symptome, oder diese verschwinden schon nach ganz schwacher 
Behandlung, oder gar spontan, so daß man mit den in therapeutischer Be­
ziehung zu ziehenden Schlüssen sehr vorsichtig sein muß. Mittel, die gegen 
Kaninchensyphilis wirken, sind nicht immer bei menschlicher Syphilis wirk­
sam. Eine andere Schwierigkeit ist, daß auch die verschiedenen Spirochäten­
stämme, die zur Verwendung kommen, in bezug auf ihre Resistenz gegenüber 
der Behandlung bedeutende Verschiedenheiten zeigen. LEVADITI experimentierte 
daher sowohl mit einem dermotropen als auch einem neurotropen Virus, indem 
jedoch spätere Untersuchungen von KLARENBEEK (Ann. de !'Institut Pasteur, 
Bd. 37, p. 886. 1923) zu zeigen scheinen, daß das letztere mit Spirchaeta cuniculi 
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identisch ist. Diese Verschiedenheit in der Virulenz und Beeinflußbarkeit der 
experimentellen Infektionen macht es schwer, die Resultate der verschiedenen 
Forscher zu vergleichen, wenn sie nicht mit denselben Stämmen gearbeitet 
haben. - In den verschiedenen. Ländern wird ja oft mit verschiedenen 
Stämmen gearbeitet, so in Frankreich und Italien vorzugsweise mit Truffi­
Stämmen, in Amerika mit Nichols-Stämmen, in Deutschland außer mit den 
beiden genannten Stämmen auch mit Mulzer-Stämmen usw. 

Die Aufgabe, die man sich bei Versuchen mit verschiedenen Wismutpräparaten 
gegen Kaninchensyphilis vorzugsweise gestellt hat, ist die Feststellung der Dosis 
curativa. Aber hier begegnet einem noch eine bedeutende Schwierigkeit außer 
den schon genannten (der verschiedene Verlauf der Krankheit und ihre Neigung 
zur Spontanheilung usw.), nämlich daß die Kriterien, die zur .Erreichung der 
"cura", der Heilung, aufgestellt werden, so sehr verschieden sind. Die meisten 
und namentlich die ersten Untersucher, so SAZERAC, LEVADITI, Huao MÜLLER, 
GIEMSA, SEI, KLAunER, HoPKINS, PLA.uT und MuLZER und viele andere unter­
suchen nur, ob die Symptome schwinden, und namentlich, ob die vorhandenen 
sichtbaren Ulcerationen und Infiltrate heilen und absorbiert werden, und wie 
schnell. Dies ist jedoch ein wenig exakter Maßstab. Oft wird nach einer 
anscheinenden Heilung recht schnell ein Rezidiv auftreten können. 

Andere haben daher, so namentlich KoLLE, die Forderung aufgestellt, daß 
eine Reinfektion anschlagen soll, bevor man annehmen darf, daß die Syphilis 
geheilt ist. FREI sowie ÜHESNEY und KEMP haben jedoch nachgewiesen, daß 
auch das keine einwandfreie Probe ist. Teils kann zweifellos für einen gewissen 
Zeitraum eine erhöhte Widerstandsfähigkeit gegen eine Zweitinfektion hinter­
bleiben, teils kann man auch sehen, daß bei Reinfektionsversuchen an behandelten 
Kaninchen die ganze willkürlich herausgenommene Portion anschlägt, und daß 
doch bei Tieren im zurückgebliebenen Teil spätere Rezidive beobachtet werden. 

Man ist daher in der jüngsten Zeit dazu übergegangen, die ursprünglich 
von NEISSER und später besonders von PEARCE und BRoWN angegebene 
Methode zur Nachprüfung zu benutzen: Man nimmt unter sorgfältiger Aseptik 
eine Lymphdrüse heraus, in der Regel eine Poplitealdrüse, zerteilt sie fein in 
einem Mörser, schwemmt in physiologischer Kochsalzlösung auf und injiziert 
die Aufschwemmung in die Testes gesunder Kaninchen. Schlägt nichts an, so 
kann man mit fast absoluter Sicherheit damit rechnen, daß die Heilung ein­
getreten ist. Diese Methode wurde von RAIZISS und SEVERAC, GRUHZITT usw. 
akzeptiert. W ORMS (b) und MANTEUFEL machten den Vorbehalt, daß die 
Verteilung der Spirochäten im Lymphdrüsensystem nicht immer gleichmäßig, 
der einzelne negative Erfolg der Implantation daher nicht beweisend ist. 

Ganz neue Untersuchungen, u. a. von KoLLE und PR!GGE, haben jedoch 
ergeben, daß auch die Implantationsmethode keine zuverlässige ist. Nach 
einigen Monaten wird ein ursprünglich negativer Implantationserfolg recht 
oft positiv werden. 

Es sollen nun einige der ersten und wichtigsten Behandlungsversuche der 
experimentellen Kaninchensyphilis mit Wismut referiert werden, indem auch 
auf die tabellarische Darstellung Seite 251 hingewiesen wird. 

Die ersten verdanken wir, wie erwähnt SAZERAC und LEVADITI {a, b, c). 
Diese wandten bei ihren ersten Untersuchungen im wesentlichen K.-N.-W.-T. 
an und bekamen durch intramuskuläre Anwendung von 0,1 g per kg sowohl 
in wäßriger Lösung als auch in Ölaufschwemmung Heilung in ganz wenigen 
Tagen. Ähnliche Resultate wurden mit 0,15 g ammoniakalischem Wismutcitrat 
und übrigens auch mit mehreren anderen Bi-Präparaten, so namentlich auch mit 
metallischem Bi erzielt. Hier erwiesen sich so niedrige Dosen wie 0,01 g per kg 
im Lauf von 3-5 Tagen als curativ. 
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HuGo MuELLER (b) fand, daß die intramuskuläre Injektion von 0,05 g 
K.-N.-W.-T. (= etwa 0,025 g Bi) in wäßriger Lösungper kg zwei mit Syphilis 
(MULZER) infizierte Kaninchen heilte, während bei intravenöser Injektion 
0,002 g ( = 0,001 g Bi) genügten. 

GIEMSA wandte zuerst (a) gewöhnliches K.-N.-W.-T. (Horta-Ganns) an 
und fand bei subcutaner Injektion einer wäßrigen Lösung an Kaninchen, die 
mit Truffi-Stämmen infiziert waren, daß alles in weniger als 18 Tagen bei Dosen 
über 0,00233 g Bi per kg schwand, während 0,0007 Rezidive gab. Bei intra­
venöser Injektion wurde ein Kaninchen in 14 Tagen nach 0,0007 g Bi geheilt. 
Er setzt den chemotherapeutischen Index auf 1/ 3, vielleicht 1/ 6 an. Später unter­
suchte er zum Vergleich auch andere Bi-Verbindungen, nämlich außer Natrium­
monobismutyltartrat (Natrol, s. oben), das 12,5% Bi enthält, auch Natrium­
dibismutyltartrat (63,5% Bi) (Bi7) - (dieses "Präparat scheint nach neueren 
Untersuchungen jedoch nicht einheitlicher Natur zu sein") und namentlich 
Natriumtribismutyltartrat (71% Bi). Die Formel für diese letzte Verbindung 
lautet: COONa-CHOBiO-CHOBiO-COOBi0-2H20. Er schenkt dieser 
letzten Verbindung, die er Bis (Pallicid) nennt, eine ganz besondere Aufmerksam­
keit. GIEMSA und WEISE (a) fanden zuerst, daß der chemotherapeutische 
Index (an mit Truffi-Stämmen infizierten Kaninchen bestimmt) für Natrol 
1 : 4 war, für Bi7 1 : 10 und für Bis sogar 1 : 35-1 : 45. Dieser Index sollte 
recht unverändert sowohl bei intramuskulärer als auch bei intravenöser Be­
handlung gelten, wo die absolute Dosis 10 mal kleiner ist. Spätere Versuche 
zeigten jedoch (b, S. 1593 und SEI, a und b), daß der sehr günstige Index 
für Bis etwas hoch angesetzt war. Manchmal war er nur 1: 20, ja in gewissen 
Fällen nur 1: 5 oder 1: 2,5. KoLLE (a, S. 1099) fand für den genannten Stoff 
keinen sicheren chemotherapeutischen Index. 

FELKE (b) fand bei Verwendung von Milanol (trichlor-butylmalonsaures 
Wismut), daß die Dosis curativa 0,05 g per kg war. 

KoLLE (a, S. 1101) verdanken wir eine umfassende Reihe von Untersuchungen 
an syphilisinfizierten Kaninchen über die Dosis curativa bei einer langen Reihe 
von Bi-Verbindungen, intramuskulär angewandt, von denen jedoch nur wenige 
praktische Anwendung gefunden haben (vgl. S. 252). 

RAIZISS und SEVERAC nahmen eine Reihe sehr sorgfältiger Untersuchungen 
über die curative Wirkung von Dikalium-Wismuttartrat in wäßriger Lösung 
vor, da sie der Meinung sind, daß nur solche zur quantitativen Bestimmung 
der curativen Dosis angewandt werden können. Sie waren die ersten, die 
systematische Verimpfung von Lymphdrüsen des behandelten Tieres auf 
gesunde ausführten, um sich zu vergewissern, daß die Heilung definitiv war 
(s. oben). Bei intravenöser Injektion waren 4 Injektionen a 2 mg Bi-Tartrat 
pro Kilogramm erforderlich; diese Dosis konnte jedoch auch ab und zu den 
Tod herbeiführen. Bei intramuskulärer Dosis scheinen 5 mg pro Kilogramm 
hinreichend zu sein. 

NAVARRO (d) fand D. c. m. bei Kaninchen für K.-N.-W.-T. in wäßriger Lösung 
zu 6 mg pro Kilogramm (etwa 3 mg Bi) und den chemotherapeutischen Index l: 5. 

KLAUDER (S. 735 ff.) bestimmte die Dosis minima curativa einer intra­
muskulären Injektion von K.-N.-W.-T. teils in wäßriger Lösung, teils in Auf­
schwemmung. Bei intravenöser Injektion von K.-N.-W.-T. oder von Di-K.-W.-T. 
starb die Mehrzahl der Kaninchen, wenn die Dosis 0,005 g pro Kilogramm 
überstieg. Er benutzte als Maßstab die Wirkung, die bei intravenöser In­
jektion von 0,012 g Salvarsan pro Kilogramm erreicht wird, und bestimmte 
sie auf mindestens 0,05 g K.-N.-W.-T. pro Kilogramm, was die Spirochäten 
eines Schankers in 24-48 Stunden zum Schwinden brachte und dann sehr 
schnell seine Heilung herbeiführte. 
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HoPKINS (a) nahm entsprechende Versuche mit K.-N.-W.-T. an Kaninchen 
vor, die mit Spirochäten vom Stamm Niebols infiziert waren. Er meint, daß 
D. m. c. bei intramuskulärer Injektion um 0,002 Bi pro Kilogramm liegt, was 
Heilung des Schankers bewirkte, aber hält es im übrigen für unmöglich, bei den 
großen individuellen Variationen bestimmte Zahlen festzusetzen. 

MILIAN fand für eine lösliche Wismutweinsäure B.-S.-M., daß die Dosis 
curativa für Kaninchen, die mit Virus Truffi infiziert waren, bei intramuskulärer 
Injektion 0,01 g ( = 0,0026 g Bi) war. 

PLAUT und MuLZER untersuchten eine Anzahl verschiedener Präparate der 
Firmen Merck, Böhringer und Knoll, aber da die chemische Zusammensetzung 
der betreffenden Präparate nicht mitgeteilt wird, muß auf eine Beurteilung 
der Resultate verzichtet werden. 

Über GRUHZITTs Untersuchungen betreffend Bisubsalicylat und Bithio­
glykollat vgl. unten S. 252. 

B. Experimentelle Untersuchungen über die Toxicität des Wismuts. 
Die Bestimmung der ertragbaren, toxischen und letalen Dosis für ein 

bestimmtes Wismutpräparat hat natürlich die allergrößte theoretische und 
praktische Bedeutung. Während die tolerierte und toxische Dosis sehr wohl 
klinisch untersucht werden kann, kann die letale Dosis selbstverständlich nur 
durch Tierexperimente untersucht werden, wenn diese natürlich auch nur 
relativen Wert haben. Die Toleranz der verschiedenen Tierarten Bi gegenüber 
variiert sehr. Hühner scheinen Bi gut zu vertragen [PoMARET und DmRY (b)], 
Meerschweinchen sind sehr empfindlich, Kaninchen weniger [PAUTRIER (b)]. 
PoMARET und SEZARY (a) fanden, daß ältere Kaninchen bedeutend widerstands­
fähiger sind als junge, pigmentierte mehr als Albinos. Gleichwohl können Tier­
versuche gute Aufschlüsse über die Giftigkeit der verschiedenen Bi-Präparate 
geben. Von entscheidender Bedeutung ist hier besonders die Resorptions­
geschwindigkeit der einzelnen Präparate. Wenn ein Stoff nur hinreichend 
langsam resorbiert wird, wird er in kolossalen Dosen vertragen werden können. 

Es liegen eine Menge Untersuchungen über diese Verhältnisse vor. Sie 
stimmen nicht ganz überein. Dies kann zum Teil daraus erklärt werden, daß die 
Definition der verschiedenen Begriffe bei den verschiedenen Autoren nicht 
dieselbe ist. Als Dosis letalis wird von einigen die kleinste Dosis angesprochen, 
die ein Tier umbringt, während andere mit der Dosis rechnen, die nur eine Minder­
zahl von Tieren in einer bestimmten Versuchsreihe überleben kann. Als Dosis 
toxica stellen einige die niedrigste Dosis auf, bei der überhaupt pathologische 
Veränderungen beobachtet werden, während andere die Dosis wählen, die solche 
gewöhnlich hervorruft. Unter Dosis tolerata verstehen einige die Dosis bene 
tolerata, andere die Dosis maxima tolerata, also die größte Dosis, die überhaupt 
vertragen wird. 

Da es zu weit führen würde, bei all diesen Untersuchungen in Einzelheiten 
einzugehen, sollen hier nur einige der ersten und wichtigeren Untersuchungs­
reihen angeführt werden, und dazu eine tabellarische Aufstellung einiger 
Befunde verschiedener Untersuchungen über die toxische und therapeutische 
Wirkung der besonders im Beginn der Bi-Ära so viel augewandten Alkali­
Wismuttartrate (s. nebenstehende Tabelle 1). 

Da unser Wissen - und deshalb auch die Angaben in der betreffenden 
Literatur - über die gerraue Zusammensetzung der in den einzelnen Unter­
suchungsreihen augewandten Präparate recht unvollständig ist , und da 
übrigens die hier in Frage kommenden Verschiedenheiten kaum von einer 
maßgebenden toxischen oder therapeutischen Bedeutung zu sein scheinen, 
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finden sich in der Tabelle die betreffenden Präparate nur ganz summarisch 
untereinander eingetragen. Allein die Bikonzentration findet sich möglichst 
angegeben. Weil die Angaben in den Mitteilungen leider oft recht lückenhaft 
und unbestimmt erscheinen, darf die Aufstellung nur mit Vorbehalt benutzt 
werden, und besonders für Einzelheiten muß immer auf die Originale hinge­
wiesen werden. 

Von anderen Untersuchungen über Alkali-Wismuttartrate sind folgende 
zu erwähnen: 

DIDRY (These S. 29) fand bei Hunden, daß bei intravenöser Einspritzung 
von wässeriger K.-N.-W.-T.-Lösung die Dosis minima letalis 4 mg Bi per kg, 
die Dosis maxima tolerata 3 mg Bi war. Bei subcutaner Einspritzung betrugen 
die Dosen [PoMARET und DIDRY (a)] das Zehnfache. 

PAUTRIER fand bei intravenöser Einspritzung von "Sigmuth" (Schwefel­
haltige Lösung von K.-N.-W.-T., 2,50fo Bi) die Dosisminima letalis bei Kanin­
chen bei O,ll g per kg. DE GRAEVE bei intravenöser Einspritzung von einer 
isotonischen glykosehaltigen Lösung von K.-N.-W.-T. die Dosis maxima tole­
rata bei Kaninchen bei O,OI5-0,0I8 g per kg, PACELLA fand für Kaninchen: 
Dosis toxica bei subcutaner Einspritzung von K.-N.-W.-T. (33% Bi) bei 
O,I5-0,I7 g pro kg, bei intravenöser Einspritzung bei 0,06-0,08 g pro kg. 
- Die meisten übrigen in der Therapie augewandten Bi-Präparate sind wasser­
unlöslich, was eine exakte Bestimmung der Dosis letalis, toxica und curativa 
beträchtlich erschwert, weil eben unkontrollierbare Schwankungen in der 
Absorptionsgeschwindigkeit die Befunde in verhängnisvoller Weise beein­
trächtigen. Eine ausführliche Untersuchungsreihe verdanken wir KoLLE (a). 
Er bestimmte bei Syphiliskaninchen pro kg die Dosis toxica, tolerata und 
curativa in Ölsuspension bei intramuskulärer Injektion, u. a. für folgende 
Verbindungen: Bicarbonat (83,2% Bi) 0,5-0,4-0,3 g. Bi-Hydroxyd (80,3IOfo 
Bi) 0,5-0,4-0,04 g. Bi-Subsalicylat (54,4% Bi) 0,3-0,2-0,003 g. Bi­
Subnitrat (72,2% Bi) 0,2-0,1-0,003 g. Kolloidales Bi-Oxyd (89,6% Bi) 
"-"-0,03 g. Bi-benzoat (50% Bi) 0,4-0,3-0,0I g. Bi-Triphenyl (48,50fo 
Bi) 0,2-0,1-0,008 g usw. 

GRUHZITT (a) bestimmte für das so viel verwandte Bi-Subsalicylat (58,5% Bi) 
Dosis minima letalis bei Kaninchen (intramuskulär) pro kg auf 2 g, Dosis 
bene tolerata auf I g und Dosis minima curative auf 0,5 mg per kg. 

GRUHZITT, LYONS und PERKINS bestimmten für Natrium-Wismutthio­
glykollat, intravenös Kaninchen injiziert, Dosis minima letalis auf 8-10 mg, 
Dosis maxima tolerata auf 6-8 mg; intramuskulär injiziert waren die Werte 
10-12 mg. Dosis curativa war intramuskulär etwa 2 mg. 

DROUIN (1. c. S. 2I) bestimmte bei intravenöser Einspritzung für das Benzo­
Bismut (Natriumsalz einer Trioxybismutobenzosäure 4,50fq, Bi) Dosis bene 
tolerata zu O,OI g pro kg, Dosis minima letalis zu 0,02 g. Uber colloidales Bi 
{"Ionoide de Bi", FouARD) gibt es eine Untersuchung von LACAPERE et GAL­
LIOT. Intravenös war bei Kaninchen Dosis maxima tolerata 0,002 g, Dosis 
bene tolerata O,OOI g; über colloidales Bi-Sulfid von MACHADO, AsTROGILDO 
und LEITE: Dosis toxica war intramuskulär bei Kaninchen pro kg 0, I g, Dosis 
tolerata 0,05 g. 

C. Tierversuche über Zirkulation des Wismuts im Organismus. 
Was schließlich die dritte Gruppe von Tieruntersuchungen betrifft, nämlich 

die, die die Zirkulationsverhältnisse des Bi, seine Absorption, seine Verteilung 
im Organismus, seine Ausscheidung usw. klarzustellen bezwecken, so ist schon 
bemerkt worden, daß die Verhältnisse beim Tier sich fast ganz mit den 
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Verhältnissen beim Menschen decken, so daß keine Veranlassung besteht, sie 
voneinander zu trennen, sondern sie sind gemeinsam in den Abschnitten zu 
behandeln, die die betreffenden Fragen besprechen (s. S. 291 ff.). 

III. Methoden des Nachweises und der Bestimmung von 
Wismut in organischer Substanz. 

Die Anwendung des Bi in der Syphilisbehandlung beabsichtigt eine so starke 
Sättigung des Organismus wie möglich, ohne die Vergütungsgrenze zu über­
schreiten. Es ist daher sehr wichtig, über die Zirkulationsverhältnisse des Bi 
genau Bescheid zu wissen, besonders, wie schnell es unter den verschiedenen 
Verhältnissen aufge~ommen wird, wie es sich im Körper verteilt, und wie 
schnell es von diesem wieder ausgeschieden wird. 

Zum Studium dieser Verhältnisse ist der Besitz einer genauenund empfind­
lichen analytischen Untersuchungsmethode erforderlich. 

Die Bi-Mengen, die sich während der Syphilisbehandlung in den verschiedenen 
Organen und Exkreten finden, sind in der Regel sehr gering, oft nur Bruchteile 
eines Milligramm. Diese sollen oft in großen Mengen organischen Gewebes und 
organischer Stoffe nachgewiesen und bestimmt werden. Das erfordert eine sehr 
empfindliche und genaue quantitative analytische Methode. Leider ist Bi 
ein Stoff, dessen genaue quantitative Bestimmung schwierig ist, u. a. weil 
er so leicht komplexe Verbindungen bildet, ebenso wie es schwer ist, ihn von 
mehreren anderen Schwermetallen zu trennen, die sich häufig im organischen 
Gewebe finden, besonders Eisen, Kupfer und Hg. Wie immer bei Stoffen, 
wo die analytischen Schwierigkeiten groß sind, findet sich eine große Menge 
analytischer Methoden in der Literatur angegeben, ohne daß man eme von 
ihnen als ideal bezeichnen kann: leicht und genau zugleich. 

Die wichtigsten Methoden werden unten kurz referiert werden. 

Ältere Untersuchungsmethoden. 
l. BERGERET und MAYENQON haben eine der ersten brauchbaren, mmger­

maßen empfindlichen Methoden für Bi-Nachweis angegeben. Sie beruht auf 
einer elektrischen Ausfällung, ist aber nur qualitativ. In die zu untersuchende 
salzsaure Masse wird ein zusammengeschweißter Platin- und Zinkdraht getan. 
Hierdurch bildet sich ein galvanisches Element und eventuell vorhandenes 
Bi wird dabei zum Teil auf dem Platindraht ausgefällt. Es wird angegeben, 
daß sie bei einer Bi-Konzentration von nur l : 240000 noch empfindlich ist. 

2. P. DALCHE und En. VILLEJAN gaben folgende elektrolytische Methode an: 
Das organische Gewebe wird durch Kochen mit konz. Salpetersäure und Kaliumbisulfat 

destruiert, indem zuletzt etwas konzentrierte Schwefelsäure hinzugesetzt wird. Hierdurch 
erhält man eine reine weiße Asche, die sich in Wasser löst. Bi wird mit Schwefelwasserstoff 
ausgefällt. Das Sulfid wird wieder mit Salzsäure gelöst und durch Elektrolyse ausgefällt. 

Angaben über Empfindlichkeit und Genauigkeit der Methode existieren 
nicht. Die Methode wurde namentlich von den Verff. selbst zur Untersuchung 
der Bi-Verteilung im Organismus benutzt. 

3. LEGERs Methode ist eine colorimetrische Methode. Als Reagens wird 
folgende Lösung benutzt: 

1 g Cinchonin wird in 100 g Wasser unter Zusatz einer geringen Menge Salpetersäure 
und 2 g KJ aufgelöst. Wird dieses Reagens einer Lösung zugesetzt, die Bi enthält, werden 
selbst kleine Mengen dieses Metalls einen stark orangegelben Bodensatz bewirken. Die 
~eaktion tritt schon bei einer Konzentration von I: 500,000 ein. Das Reagens muß im 
Überschuß angewandt werden, und es dürfen nur ganz geringe Mengen Salpetersäure und 
gar keine Salzsäure oder Schwefelsäure vorhanden sein. Der Bodensatz ist in Alkohol lös­
lich und wird von Alkalien zersetzt. 
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Die wichtigste Fehlerquelle ist, daß andere Metalle nämlich Hg, Cd, Ag, 
Cu und Pb ähnliche Farbreaktionen geben. Zu quantitativen Bestimmungen 
eignet sich die Methode in ihrer hier beschriebenen OriginaHorm kaum. 

4. MuNEJI AKAMATsus Methode: 
Die organische Substanz wird nach FRESENIUS·BABO mit Kaliumchlorat und Salz­

säure destruiert. Nach Entfernung des freien Chlors wird mehrere Stunden mit Schwefel­
wasserstoff gefällt , filtriert, mit Schwefelwasserstoffwasser ausgewaschen und dann in 
10 ccm verdünnter Salpetersäure aufgelöst, eingedampft, mit Wasser verdünnt und mit 
Ammoniak gefällt. Hierdurch wird Wismuthydroxyd ausgefällt, das auf einem asche­
freien Filter filtriert und in einem Porzellantiegel verbrannt wird. Es werden einige 
Tropfen Salpetersäure hinzugefügt und schwach geglüht bis zur Bildung von Bi203, das 
gewogen wird. 

N euere Untersuchnngsmethoden. 
Nach Einführung des Bi in die Syphilisbehandlung ist das Interesse für das 

Schicksal des Bi im Organismus sehr beträchtlich gestiegen und damit auch 
die Arbeit in der Ausbildung guter Bestimmungsmethoden. Von den wich­
tigsten soll hier in chronologischer Reihenfolge berichtet werden. 

1. PIERRE AuBRYs Methode ist eine Modifikation von LEGERB Methode 
(s. oben). Anstatt Cinchonin wird Chinin verwendet; das benutzte Reagens 
wird folgendermaßen hergestellt: 

l g Chininsulfat wird in 10 ccm Wasser unter Zusatz von 3-4 Tropfen Schwefelsäure 
gelöst. Gleichzeitig werden 2 g Jodkalium in 10 ccm Wasser gelöst, die beiden Portionen 
gemischt und auf im ganzen 100 ccm verdünnt. Das zu untersuchende Material wird unter 
Zusatz von Salpetersäure verascht. Zum Schluß bildet sich Bi203, das gegen Wärme sehr 
widerstandsfähig ist. Die Asche wird in einer geringen Menge Wasser gelöst, das schwach 
salpetersauer ist. 1/ 2 ccm der klaren Lösung wird zu 2 ccm des Reagens gesetzt. Bei Vor­
handensein von Bi tritt eine gelbliche Farbe resp. ein orangefarbeuer Bodensatz ein. 

Die wichtigste Fehlerquelle ist die Gegenwart von Eisen, das auch einen 
gelben Bodensatz hervorruft. Zur Unterstützung der Beurteilung dient, daß 
die Eisenreaktion mehr gelb ist, während die Bi-Reaktion rotorange ist. Ferner 
hält sich die Farbe des Bi-Bodensatzes unverändert, während die der Eisen­
reaktion allmählich von gelb zu ziegelsteinrot wechselt. Man muß stets Reagenzien 
benutzen, die völlig eisenfrei sind. Die Empfindlichkeit geht bis auf 1 : 600 000 
herunter. Diese Methode ist in sehr großer Ausdehnung angewendet worden, 
teils in ihrer OriginaHorm, teils mit verschiedenen kleinen Modifikationen. 

2. S. DEZANI hat eine einfache qualitative, recht empfindliche Methode für 
Bi-Nachweis im Urin angegeben. Bi wird durch Ammoniak gefällt und mittels 
JK in salzsaurer Lösung colorimetrisch nachgewiesen (Gelbfärbung). 

3. CAILLE und VIEL: 
100 ccm Urin werden im Wasserbad auf einem Quarztiegel eingedampft und unter 

Zusatz einiger Tropfen rauchender Salpetersäure verascht. Die Asche wird in 1-2 ccm 
HCl aufgelöst. Zu 0,5 ccm der Lösung werden 1,5 ccm des folgenden Reagens hinzu­
gesetzt: Antipyrin 1,0, Jodkal. 2,0, Aq. dest. ad 30,0. Die Anwesenheit von Bi bewirkt 
einen ziegelsteinroten Bodensatz. Befürchtet man die Anwesenheit von Eisen, kann Bi 
als Biß3 idenfiziert werden, das in salzsaurer Flüssigkeit schwarz ausfällt. FeS fällt 
nicht aus, und Sb2S3 ist gelbbraun. 

4. GANNASINI (a-d) benutzt für Urinuntersuchung wie DEZANI eine 
ammoniakalische Ausfällung. Der Bi-Nachweis geschieht mittels Natrium­
Stannit (Graufärbung). 

5. S. SEI (c): 
500 ccm Urin werden zu dickem Sirup eingedampft, darauf vorsichtig bis zur Ver­

kohlung erwärmt und durch Kochen mit 100 ccm Wasser ausgezogen. Der Rest wird 
bis zur Veraschung erwärmt. Die Asche wird mit 50 ccm verdünnter Salpetersäure ge­
kocht und auf einem gehärteten Filter filtriert. Das Filtrat wird im Wasserbad bis zur 
Trockne eingedampft. Darauf wird es in 20 ccm folgender Mischung (20 ccm 100foige 
Weinsäurelösung + 20 ccm lOOfoige Natronlauge+ Wasser bis im ganzen 200 ccm) gelöst; 
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die Lösung wird durch ein Filter in einen 100-ccm-Meßzylinder gegossen. In einen anderen 
Cylinder werden 20 ccm einer bekannten Bi-Lösung (z. B. 0,2 mg Bi per ccm) gegossen. 
Beide werden auf 90 ccm Flüssigkeit verdünnt. Darauf werden zu beiden 5 ccm einer 
20%igen Natriumsulfidlösung hinzugesetzt und Wasser bis zu 100 ccm und kräftig 
geschüttelt. Die eintretende Schwarzfärbung wird zur colorimetrischen Bestimmung mit 
Hilfe von HEHNERschen Cylindern benutzt. Bei einem vereinzelten Kontrollversuch wurden 
von 0,4 mg: 0,378 mg wiedergefunden. 

6. c. E. LAPORTE: 
Bi wird als Jodwismutat von Chinin gefällt. Der Bodensatz wird in Aceton gelöst 

und der Bi-Gehalt durch Colorimetrie bestimmt. Es wird LEGERs Reagens in der AUBRY­
schen Modifikation (s. oben S. 254) verwendet, dem 4 Teile Aceton zugesetzt sind. Mit 
der Methode kann 0,1 mg Bi mit 2-3% Genauigkeit bestimmt werden. 

7. CUNY und PomoTs Modifikation der AUBRYSchen Methode: 
Zu der Bi-Lösung, die colorimetrisch bestimmt werden soll, werden hinzugesetzt: 

l. 3 ccm einer 10%igen Lösung von Gummiarabicum, 2. 1 ccm einer l%igen Lösung von 
Chininhydrat in l %iger HN03, 3. l ccm einer 5%igen Jodkali-Lösung. Die besten Resultate 
bekommt man durch Konzentrationen, die 0,25 mg Bi in 5 ccm entsprechen, was die 
Flüssigkeitsmenge ist, mit der man am bequemsten arbeitet. 

Als wichtige Fehlerquellen werden vorhandenes Ag, Hg, Pb, St, Stb, Cu 
und auch Fe angegeben. Namentlich letzteres ist wichtig, da es Jod freimachen 
und dadurch Chinin in Form von Chininperjodid ausfallen kann. 

8. CHRISTIANSEN, HEVESY und LoMHOLTs (c, d) radiochemische Methode. 
Diese Methode beruht auf dem von HEVESY und PANETH (Zeitschr. f. anorg. 
Chem. Bd. 82, S. 323) vorgeschlagenen radiochemischen Prinzip: Durch elektro­
skopische Messungen bestimmt man die ß-Strahlung von anwesendem radi­
aktivem Wismut und berechnet hieraus die Gesamtmenge von inaktivem Bi. 
Zu dem inaktiven Bi- Quantum, das man zur Darstellung des zu untersuchenden 
Bi-Präparates anzuwenden beabsichtigt, wird eine kleine Menge eines aktiven 
Wismutisotop gesetzt, am besten "Radium E." Wenn aktives und inaktives 
Bi erst einmal gemischt sind, können sie nicht wieder voneinander getrennt 
werden, und das Mischungsverhältnis bleibt unter allen Umständen konstant 
und von allen physischen und chemischen Einwirkungen unbeeinflußt. Vor 
dem Gebrauch wird eine bekannte kleine Menge des fertigen Stoffs zum Gebrauch 
bei den späteren vergleichenden Messungen der Aktivität entnommen. Mit 
dieser Probe kann man jederzeit die Stärke der Strahlung der Gewebsmenge 
oder der Flüssigkeitsmenge vergleichen, deren Bi-Gehalt bestimmt werden soll. 
Hierdurch kann man eine sehr genaue Bestimmung erzielen. Vor der Strahlen­
messung muß das betreffende Gewebe oder die Flüssigkeit .verascht werden, 
es sei denn, daß die betreffenden Mengen ganz klein sind, so daß man von der 
Absorption im organischen Gewebe absehen kann. Diese Veraschung geschieht 
für den Urin am besten durch halbstündiges Kochen mit 100 ccm konzentrierter 
Schwefelsäure und 30 g KM04 (pro Liter) und nachfolgende Reduktion des 
Mangansuperoxydbodensatzes durch allmählichen Zusatz von Oxalsäure in 
Substanz. Für die Organe durch Stehenlassen mit rauchender Salpetersäure und 
nachfolgende Eindampfung, wenn nötig mehrmals, nach Zusatz von kleinen 
Mengen von Säure. Danach wird verdünnt und, wenn nötig, mit Ammoniak ab­
gestumpft. Eventuelle kompakte Fettkuchen dürfen einfach abfiltriert werden. 
Es werden 2 cg Bi hinzugesetzt, mit H2S gefällt und filtriert. Das feuchte 
Filter wird in eine flache Glasschale getan und zum Trocknen gestellt. Die 
Schale wird unter ein geeichtes Meßelektroskop gebracht, indem die a-Strah­
lung mit einem dünnen Aluminiumblättchen wegfiltriert wird. Die Schnelligkeit, 
mit der das geladene Elektroskop zusammen fällt, wird mit dem Abfall ver­
glichen, den die ursprünglich entnommene Bi-Probe bewirkt, indem man auch 
das natürliche Absinken des Elektroskops berücksichtigt. Hieraus können mit 
großer Genauigkeit vorhandene Bi-Mengen berechnet werden. Die Fehlerquellen 
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der Methode stammen fast ausschließlich von der Destruktion, da man nach 
Belieben sein Präparat ungefähr so stark radioaktiv machen kann, wie man 
wünscht, ohne die Metallmenge zu vermehren. 

Radium E bekommt man am besten durch einfache Ausfällung auf einer 
Nickelstange aus einer sauren Lösung von Radium D (radioaktives Blei), das 
wieder am leichtesten durch Auskochen alter Emanationsröhren mit Säure 
gewonnen wird. Da die Halbwertzeit von Radium E nur etwa 5 Tage ist, lassen 
sich die Untersuchungen schwer über Perioden von mehr als 20-25 Tage aus­
dehnen. 

Die Empfindlichkeit der Methode hängt einfach von der zur Verfügung 
stehenden Menge von Radium E ab. Unter Umständen lassen Mengen von 
0,0001 mg Bi sich quantitativ bestimmen. 

Da die radiochemische Methode sich nur zu experimentellen Zwecken, 
z. B. nicht zu toxikologischen Untersuchungen anwenden läßt, hat 1oMHOLT 
(MUNCK) zu diesem Zweck eine gewichtsanalytische Modifikation vorgeschlagen, 
die darin besteht, daß man HgC~ für die Konzentrationsfällung benutzt, der 
Schwefelwasserstoffbodensatz auf einem aschefreien Filter filtriert wird, der 
dann in einen Quarztiegel gebracht und geglüht wird, wobei Hg und organisches 
Gewebe fortgeht. Bi203 kann dann durch einfache Wägung bestimmt werden. 

9. KuERTHY und MÜLLER haben zwei Methoden angegeben, eine colori­
metrische und eine elektrolytische. Die Destruktion wird in beiden Fällen 
ungefähr ebenso, wie von 1 0MHOLT angegeben, vorgenommen: 

Die colorimetrische Bestimmung wird im wesentlichen auf dieselbe Art 
vorgenommen, wie von SIEGFRIED und Pozzr (Biochem. Zeitschr. Bd. 61, 
S. 149. 1916) angegeben. 

Die schwach salpetersaure Wismutlösung wird so verdünnt, daß sie etwa 0,5-2,0 mg Bi 
pr.IOccm enthält. Sie wird mit 10 ccm einer 10foigen Lösung von Gummiarabikum gemischt 
und 5 ccm mit Schwefelwasserstoff gesättigtes Wasser dazugesetzt. Die Stärke der auftreten­
den Braunfärbung wird auf übliche Art durch Vergleich mit einer Standardlösung bestimmt. 
Kontrollanalysen zeigten für die Colorimetrie eine Genauigkeit von 0,03 mg. S'elbst be­
träehtliche Mengen von HN03 scheinen die Genauigkeit nicht herabzusetzen; das macht 
jedoch Salzsäure. 

Elektrolytische Ausfällung wird bei sehr kleinen Bi-Mengen benutzt. 
Als Anode wird eine Platinschale von 50 ccm benutzt, als Kathode ein Stück Platin· 

blech mit einer Oberfläche von 2,5 qcm und nun wird eine schnell rotierende Bewegung 
eingeleitet. Die Flüssigkeit hält man bei einer Temperatur von 80---90°. Als Stromquelle 
wird eine Akkumulatorzelle mit einem eingeschobenen kleinen Widerstand benutzt. Die 
Hauptmenge von Bi fällt dann in wenigen Minuten aus, und nach 1/ 2 Stunde ist die Elektro­
lyse beendet. 

Solange die Gesamt-Bi-Menge 10 mg nicht überschreitet, ist die Gefahr 
der Superoxydbildung gering, und man braucht keine minutiösen Anstalten 
zu treffen, um eine ganz bestimmte Spannung, Stromstärke, Temperatur usw. 
aufrecht zu halten. 

10. AuTENRIETH und MAYER verwenden eine colorimetrische Methode, 
ähnlich den zahlreichen anderen von denselben Autoren für andere Schwer­
metalle angegebenen Methoden: 

100 ccm Urin werden mit 10 g konzentrierter Salzsäure versetzt und zum Sieden erhitzt. 
Man trägt allmählich unter stetem Umrühren 5~10 g KC103 ein und dampft fast zur 
Trockne ein, bis zur EntfärQung. Verdünnung mit 20 ccm Wasser, Fällung mit H S2• 

Abfiltrierung auf Asbestfilter. Auflösung des Bodensalzes mit Salzsäure und Kaliumchlorat, 
Eindampfung, Auflösung im Wasser mit 10 Tropfen verdünnter Salzsäure und Versetzung 
desselben in einen 20---50 ccm Meßcylinder mit 10-20 Tropfen einer 250foigen Jodkalium­
lösung. Verdünnung zu günstigem Ablesebereich. Man schüttelt nach mit. Chloroform 
(etwa 5 ccm), um anwesendes freies Jod zu beseitigen, filtriert und kann nun die colon­
metrische Eichung unternehmen. Orga.ne werden möglichst fein zerkleinert und mit 
HCl-KCl03 behandelt. Fettsäure und Fett werden abfiltriert, danach ganz wie Urin be­
handelt. 
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11. WLILY ENGELHARDTs Methode folgt in der Hauptsache der von AuTEN­
RIETH angegebenen Methode zur Bestimmung von Hg im Urin, doch wird u. a. 
durch Zusatz von Zinkklorid eine Konzentrationsfällung von Bi2S3 benutzt. 

12. F. MALENGREAU und G. DELRUE: Für Urinuntersuchungen: Zu 3-500ccm 
Urin wird salpetrige Säure zugesetzt und auf dem Wasserbad eingedampft. 
Der eingetrocknete Rest wird in 20-30 ccm salpetriger Säure (1,39) aufgelöst, 
in einen Kjeldahlkolben überführt, 10-15 ccm konzentrierte H 2S04 hinzu­
gefügt und wieder bis zur Veraschung erhitzt. Die krystallinische Asche wird 
in 20-30 ccm Wasser aufgelöst und filtriert. Einige Kubikzentimeter einer 
gesättigten Lösung von NH4Cl werden hinzugefügt und mit konzentrierter NH3 

neutralisiert. Wismutoxychlorüre, Ammonium-Magnesiumphosphat und Ferro­
hydrat werden hierbei gefällt. Dann wird dekantiert, filtriert. in verdünnter 
HOl aufgelöst, bis 10-20 ccm verdünnt, und 1 ccm von einer 1% igen Gelatine­
lösung hinzugefügt. Schließlich wird mit H2S gefällt. Die Färbung ist deutlich 
sichtbar schon bei 0,002 mg pro Kubikzentimeter, nimmt aber an Stärke noch 
5 bis 10 Minuten zu. Danach wird sie mit einer standardisierten Farbenskala 
verglichen. Fäces werden in HN03 (1,10) womöglich aufgelöst und das Volumen 
gemessen. Nach einigen Stunden wird filtriert und das Filtrat ganz wie der 
Urin behandelt (siehe oben). Die Beleganalysen geben sehr exakte Resultate. 
Bei Mengen von 0,2-0,8 mg Bi war der größte Fehler in 11 Analysen 0,03 mg. 

13. LENE GRUMACH empfiehlt folgende elektrolytische Methode, die von 
Prof. EISENLOHR ausgearbeitet ist: 

Die wismuthaltige Substanz wird in ihrer Gesamtheit sorgfältig ausgelöst und auf 
feuchtem Wege mit Kalilauge in mehrstündigem Wasserbade verascht. Die alkalische Lösung 
wird dann mit konzentrierter Salpetersäure bis zur sauren Reaktion versetzt, die unzer­
störten Knochen über Glaswolle abfiltriert und Kolben und Filter mehrmals mit heißer 
konzentrierter Salpetersäure nachgespült. Enthaltenes Fett wird, wenn nötig, mit Äther 
ausgezogen und die so vorbereitete klare Lösung kann dann in einer Platinschale mit Rühr­
elektrode bei 0,5-l Ampere Stromstärke 20-25 Minuten elektrolysiert und der Nieder­
schlag gewogen werden. 

14. A. GIRARD und E. FouRNEAU: 
Tetracetylammoniumhydroxyd bildet ein sehr stark gefärbtesJodobismutat (C16Hd4NO · 

BiJ 3 , das in Benzol leicht löslich ist. Wenn man zu einer wäßrigen Lösung die auch 
nur die geringste Spur von Bi enthält und zu der vorher kleine Mengen von KJ zuge­
setzt sind, ein kleines Quantum von der eben besprochenen Benzollösung beimischt 
und energisch schüttelt, bildet sich sofort die besprochene rote Jodverbindung. Sie löst 
sich in Benzol nach einer Minute vollständig auf, wird sehr deutlich sichtbar und kann 
mit großer Genauigkeit colorimetrisch bestimmt werden. Organische Substanz muß vor­
her mit Schwefelsäure und Salpetersäure zerstört und verascht werden. Die Asche wird 
infolgender Mischung aufgelöst: 200 g Natriumformamid, 30 g Kaliumjodid, 5 g Natrium­
sulfit und 5 g Ameisensäure per Liter. Diese Lösung hindert die Freimachung von Jod 
durch die fast immer anwesenden Eisensalze, wahrscheinlich durch ihre reduzierende 
Wirkung. Die Methode zeichnet sich durch eine sehr große Empfindlichkeit aus. Sie ist 
u. a. von LEV ADITI angewandt worden. 

15. MARcozzi gibt folgende elektrolytische Methode an: 
Mit Ausfällung in salpetersaurer Flüssigkeit auf einer rotierenden (um die Bildung von 

Wismutperoxyd zu vermeiden) Kathode, die aus einem Platindrahtnetz besteht, eine 
Spannung von 4 Volt und einen Vorwiderstand von 950 Ohm hat. Das gibt einen opti­
malen Anfangsstrom von 0,13 Ampere. Vor Entfernung der Kathode muß das Elektrolyse­
gefäß mit destilliertem Wasser durchgespült werden. Die Kathode wird vor und nach der 
Elektrolyse auf einer Mikrowage gewogen. 

16. C. LoMBARDO (a und b) gibt 2 Methoden zur Bi-Bestimmung an, die beide 
nur qualitativ sind, aber sehr einfach und bequem. Die erste ist eine Modi­
fikation von VANINO und GANASSINis Methode. 

17. L. LAFAY uno F. FERRAND wenden die von R. FABRE und ÜHERAMY 
angegebene spektrographische Methode an, mit der man noch 0,002 mg von 
Wismut im Tagesurin feststellen kann. 

Handbuch der Haut- u. Geschlechtskrankheiten. XVIII. 17 
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Der Urin wird verascht, in Salzsäure gelöst, eine kleine Menge von Kupfersulfatlösung 
wird zugefügt, die beiden Metalle werden durch Schwefelwasserstoff gefällt, der Bodensatz 
wird durch Zentrifugierung isoliert und danach spektrographisch auf Wismut untersucht. 

Die charakteristischen Spektrallinien sind 2898 und 3067. 

18. CH. H:rLL: 
3 verschiedene Portionen von Urin (5,20 und 50 ccm) werden in einem Becherglas 

von Quarz bis zu 5 ccm eingeengt, mit 5 ccm HN03 (1,4) versetzt, vorsichtig bis 
zur Trockenheit ohne Verkohlung eingedampft; dies wird wiederholt, bis weiße Asche 
zurückbleibt. Dann werden 2 Tropfen von HN03 und 25 ccm Wasser hinzugefügt, einige 
Minuten gekocht, in ein Neßler-Cylinder überführt und das Spülwasser hinzugefügt, bis 
zu im ganzen 50 ccm. Wenn die Veraschung korrekt ausgeführt ist, bleibt die Lösung 
wasserhell. 0,3 g Harnstoff werden hinzugefügt und sorgfältig gemischt, dann weiter 0,5 g 
Phenazon, das auch durch energisches Schütteln ausgelöst wird. Während des Schütteins 
wird ein kleines Krystall von KJ (etwa 0,05 g) hinzugefügt und weitere, bis schwache 
Rotfärbung eintritt, dann noch ein letztes Krystall. Zur Colorimetrie benutzt man eine 
Lösung von 0,62 g Wismutcarbonat in 10 ccm HN03 (spez. Gew. 1,4), mit Wasser verdünnt 
bis 1 Liter. 

19. GRUHZIT, TENDICK und SuLTZABERGER schlagen folgende Vereinfachung 
der AuTENRIETHschen Methode vor. 

Organische Substanz wird mit konzentrierter HN03 über dem Sandbad verkohlt, aus­
geglüht, mit konzentrierter HCl gekocht, eingedampft und mit Wasser und 5-7 Tropfen 
konzentrierter HCl ausgezogen. Es wird Kaliumjodid und Natriumbisulfat hinzugesetzt. 
Die eintretende Färbung wird colorimetrisch bestimmt. Bei Vorhandensein großer Salz­
mengen (Blut und Knochen) wird eine Fällung mit H 2S eingeschoben. 

20. P. W. DANCKWORTT und 'E. PFAU: 
Destruktion: Die Organe werden mit konzentrierter Salpetersäure (1,44) kalt hingestellt, 

dann auf dem Wasserbade erwärmt. Filtrieren, abdampfen und Veraschung. Die Asche 
wird in verdünnter Salpetersäure aufgelöst und etwas Cadmiumsulfatlösung zugesetzt. 
Hierdurch wird mit H 2S eine Konzentrationsfällung erreicht. Der Bodensatz wird ge­
waschen, in Salpetersäure wieder gelöst und nach AuBRY auf Wismut geprüft: 1 g Chinin­
sulfat wird in 50 ccm Wasser und 3 Tropfen konzentrierter Schwefelsäure aufgelöst. Ebenso 
werden 2 g Kaliumjodid in 50 ccm Wasser aufgelöst. Gleich vor der Untersuchung 
werden gleiche Volumina der beiden Reagentien gemischt. 0,00001 g Bi per Kubikzenti­
meter gibt einen orangeroten Niederschlag, 0,000005 g Bi eine Trübung. Die Gegenwart von 
Eisen und Kupfer bereitet einige Schwierigkeiten, aber durch mikroskopische Untersuchung 
der Niederschläge, besonders durch Kobaltglas, wird eine Differenzierung ermöglicht. 

21. CLIFFORD LEONHARD: Die organische Substanz wird durch Kochen mit 
5 ccm konz. Schwefelsäure und 50-100 ccm konz. Salpetersäure destruiert. 
Während des Kochens werden kleine Mengen von Salpetersäure hinzugefügt 
und schließlich die ganze Salpetersäure verdampft. Die Flüssigkeit wird in 
einen Kjeldahlkolben überführt, bis zu 25 ccm Wasser und etwas frisch dar­
gestelltem Schwefeldioxyd verdünnt und schließlich mit 5 ccm einer Lösung 
von 17 g KJ per Liter versetzt. Die Gelbfärbung durch Bildung von Kalium­
wismutjodid wird colorimetrisch gemessen unter Zuhilfenahme von DuBOSQs 
Colorimeter. Das Optimum für eine genaue Bestimmung liegt zwischen 
0,00001 und 0,0005 g Bi per Kubikzentimeter. Bei größerer Verdünnung 
(bis 0,000005 g per Kubikzentimeter) muß ein Neßler- Tubus verwendet 
werden. Konzentrierte Lösungen werden einfach verdünnt. Eine wichtige 
Fehlerquelle ist die Anwesenheit von Eisen, welches ebenfalls mit Jod eine 
Gelbfärbung gibt. Diesem kann man durch Zusatz von 5 ccm einer 10°foigen 
Citronensäure vorbeugen. (Gewöhnlich brauchen Urinanalysen keinen Zusatz 
von Citronensäure.) Andere Fehlerquellen sind Chloride, aus denen während 
der Destruktion Chlorwasserstoff gebildet wird, und andere Schwermetalle, Blei, 
Kupfer, Arsen. Wenn nötig, müssen die letzteren auf gewöhnliche Weise be­
seitigt werden; 16 Beleganalysen zeigten eine sehr große Genauigkeit. Die 
größten Fehler waren + 0,021 und - 0,019 mg. Bei Faeces :und Organen 
müssen 20 ccm Schwefelsäure statt 5 ccm benutzt werden, sonst kommt es zur 
Ausfällung von schwerlöslichen anorganischen Salzen. 
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Die Methode ist später von BAGGESGAARD RASMUSSEN und S. A. ScHou 
nachgeprüft worden. Sie fanden sie durchaus befriedigend und schlagen nur 
geringfügige Modifikationen vor, z. B. Zusatz von Citronensäure auch bei 
Urinanalysen. 

22. GLASSMANN schlägt eine colorimetrische, recht umständliche Methode vor: Die 
schließliehe Wismutjod.idjodkaliumlösung wird mit einer Standardlösung aus Kalium­
biehrornat verglichen. 

23. STREBINGER und ZINZ. Für diese Methode siehe Original. 

IV. Die Absorption des Wismuts im Organismus. 
Wismut kann auf viele verschiedene Wege im Organismus aufgenommen 

werden: von Wundflächen, durch die Haut, vom Verdauungskanal und von 
injizierten Depots in der Subcutis und in der Muskulatur. 

Wenn die Absorption eine genügende Intensität erreicht, entsteht ein 
typisches Vergiftungsbild mit Gingivitis, Stomatitis, Nephritis, Kolitis usw. 
(s. d. Abschnitt über "Die Nebenwirkungen der Wismutbehandlung von Prof. 
JuLIUSBERG). Dieses Vergiftungsbild ähnelt sehr dem von alters her so gut 
bekannten Bild der Vergiftung durch Hg, dem anderen Schwermetall, das in der 
Syphilisbehandlung benutzt wird. Dieses Vergiftungsbild ist immer das gleiche, 
welche Bi-Verbindungen es auch hervorrufen, so daß man annehmen muß, 
daß die Form, in der Bi im Organismus zirkuliert, immer dieselbe ist, unabhängig 
von der Zusammensetzung der Verbindung, in der es dem Organismus zugeführt 
wird. Der Organismus ist imstande, Bi von fast allen Bi-haltigen chemischen 
Verbindungen aufzunehmen: von metallischem Bi und von allen Bi-Verbindungen, 
die in Lösung freie +++Bi-Ionen (oder +Bi-O-Ionen) bilden, oder die der 
Organismus zu spalten vermag, so daß sich solche freie Ionen bilden. Nur gewisse 
komplexe Verbindungen vermag der Organismus nicht zu spalten. Diese ver­
mögen denn auch keine Vergiftung hervorzurufen oder irgendeine therapeutische 
Wirkung auf die Syphilis zu entfalten. 

Man muß daher annehmen, daß der Organismus, das heißt seine Zellen, 
Körperflüssigkeiten, Enzyme usw., imstande sind, metallisches Bi zu oxydieren 
und es von einer molekulären in eine ionogene Form überzuführen. Sonst 
wäre es nicht. imstande, die Eiweißverbindungen einzugehen, in denen Bi im 
Organismus zirkuliert (s. S. 236ff.) und denen LEVADITI den Namen "Bismoxyl" 
gegeben hat. Hiermit stimmt auch gut überein, daß metallisches Bi recht 
langsam absorbiert wird, selbst wenn es in einer äußerst fein verteilten Form 
(Neotrepol) verabfolgt wird [CLIFFORD LEONARD (d)], und zwar bedeutend 
langsamer als solche Verbindungen, in denen Bi als ein leicht abspaltbares 
Ion eingeht. Es wird hier von den vielen anderen Umständen abgesehen, die 
auf die Absorptionsschnelligkeit Einfluß haben (s. S. 284ff.). 

LEVADITI hat allerdings seinerzeit die Meinung ausgesprochen, daß der Absorp­
tionsprozeß den entgegengesetzten Weg geht - also eine Reduktion wäre - und 
daß der Endpunkt für die "tiefgehenden Spaltungen" immer ist, daß Bi" als Metall 
freigemacht wird und in einer solchen Form, daß es aufgenommen werden kann" 
(f, S. 107). Auf welchen Beobachtungen LEVADITI diese Auffassung basiert, 
daß alle Bi-Verbindungen reduziert werden und Bi in molekuläre "metallische" 
Form umgebildet werden sollte, ist nicht klar ersichtlich. In einer von 
LEVADITis letzten Arbeiten (Ann. de !'Institut Pasteur Bd. 60, S. 569-570) wird 
diese Hypothese nicht besprochen , sondern nur, daß die verschiedenen 
Bi-Verbindungen in eine lösliche Form überführt werden, die dann eine 
enge Verbindung mit den Eiweißstoffen eingeht. In dieser Form zirkuliert 
Bi, "dissimule". Je schneller Bi in diese lösliche Form überführt wird, 

17* 
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desto schneller wird es absorbiert. Es ist schwer einzusehen, wie man sich 
denken soll, daß Bi in eine lösliche Form übergeht, ohne daß es in eine 
ionogene Form (Bi ( oder eher Bi/ 0) umgebildet ist. Eben Beobachtungen 
von LEVADITI selbst (f, S. 268) scheinen klar darauf hinzuweisen, daß diese 
Fähigkeit, Bi in eine ionogene Form überzuführen, sich auch bei frischen 
Organen außerhalb des Organismus findet, ja, in einem frischen Extrakt von 
ihnen. Das auf diese Weise umgebildete Bi geht darnach Verbindungen mit den 
tierischen Eiweißstoffen ein, indem sich Albuminate bilden, und diese sind 
in einem Überschuß von Eiweiß löslich. Wenn Bi vom Körper absorbiert wird, 
geschieht das entweder durch eine solche Auflösung oder durch eine "celluläre" 
Verdauung. Damit sei nicht gesagt, daß organische Substanz unter gewissen 
Umständen auf Bi nicht reduzierend wirken kann. Das sieht man oft in vitro 
und auch ab und zu im Organismus, aber allerdings nur an solchen Stellen, 
wo die Zellen ihre Vitalität verloren haben und das Gewebe schon in beginnender 
Dekomposition ist, z. B. in Abscessen, die sich an der Stelle einer intramuskulären 
Bi-Injektion bilden. .Ähnliche Verhältnisse kennt man von injizierten Hg­
Verbindungen. 

Die Absorption des Wismuts von Wundflächen aus. 
Verschiedene Bi-Verbindungen haben schon eine lange Reihe von Jahren 

hindurch zur Behandlung von Wundflächen eine ausgedehnte Anwendung 
gefunden, z. B. von Verbrennungen, Fisteln usw., und man hat dabei ab und zu 
Vergiftungen durch Absorption, sogar mit tödlichem Ausgang beobachtet 
(KocHER, PETERSEN). Die verschiedenen Präparate werden nicht gleich leicht 
absorbiert. So meint STEINFELD, daß Wismutoxyd und Wismutcarbonat 
leichter als Wismutsubnitrat absorbiert werden. Übrigens können aber alle 
Bi-Verbindungen in stärkerem oder geringerem Grad absorbiert werden (Xero­
form, Dermatol, Orphol, Airol usw. [WEISMÜLLER, MARTINS, SocKEL, RENAULT, 
GOTTLIEB und MEYER (S. 481), s. ferner LEVADITI (f, S. 56)]. DerAufnahme­
mechanismus ist sicherlich der gewöhnliche, eben besprochene. Für die Syphilis­
behandlung hat diese Absorptionsweise keine praktische Bedeutung. 

Die Wismut-Absorption von der Haut auf. 
Als das Wismut in die Syphilistherapie als Ersatzmittel für Hg eingeführt 

wurde, lag der Versuch nahe, ob eine ähnliche Anwendungsart wie bei der 
klassischen Hg-Schmierkur sich auch für Bi durchführen ließe. Es wurden 
mehrere Versuche in dieser Richtung gemacht, u. a. von OELZE, der eine Salbe 
mit einem Gehalt von 10% "Bismophan" anwandte. Es wurde eine deutliche, 
aber schwache Wirkung an einer Reihe leicht beeinflußbarer syphilitischer 
Manifestationen erzielt. Resistentere Symptome (hypertrophische Papeln) 
ließen sich dagegen in geraumer Zeit nicht beseitigen, und Wa.R. wurde gleich­
falls nur schwach beeinflußt. Auch KLAUDER (l. c. S. 732) hat durch Versuche 
an 4 Patienten nachgewiesen, daß die Einreibung einer Salbe mit Wismutoxyd 
nur sehr schwache und langsame Wirkung auf cutane syphilitische Symptome 
ausübt. Die Wirkung ist weit schwächer als bei Hg-Inunktionen. An Kaninchen 
war die erzielte Wirkung etwas besser (l. c. S. 740), aber Kaninchensyphilis ist ja 
immer leichter als menschliche Syphilis zu beeinflussen. Da die Bi-Verbindungen 
bei Körpertemperatur nicht wie das metallische Hg flüchtig sind, kann es sich 
bei dieser Behandlung natürlich nur um eine r.ercutane Absorption, nicht um 
eine Absorption durch Inhalation handeln. Uber die Absorptionsgröße liegt 
nur eine einzige Untersuchungsreihe von KuERTHY an einem Hunde vor, 
der mit "Bismokutan" behandelt war. KuERTHY fand das eigentümliche 
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Verhalten, daß, während im Urin im Lauf von 22 Tagen nur 1,30fo des Ein­
geriebenen wiedergefunden werden konnte, sich in den Faeces etwa 24% fanden 
(s. unten). Das steht in einem schroffen Mißverhältnis zu den Resultaten, 
die man sonst bei der Bi-Ausscheidung gefunden hat, wo der Urin immer min­
destens ebensoviel und gewöhnlich viel mehr als der Stuhlgang enthält. Das 
gilt auch für KuERTHYs eigene Untersuchungen (s. S. 310). Sie stehen auch im 
Kontrast zu dem Resultat, das für die Hg-Ausscheidung beim Gebrauch der 
Schmierkur gefunden ist. Man ist geneigt zu glauben, daß ein Versuchsfehler 
vorliegen könnte, z. B. daß der Hund trotz aller Vorsicht Gelegenheit gehabt 
haben könnte, sich zu belecken. 

Auch GIEMSA (a und f) hat Einreibungsversuche in die Haut, nämlich mit 
Triphenylwismut [(C6H5)3 Bi] gemacht. Diese Verbindung zeichnet sich durch 
ihre star~e Löslichkeit in Lipoiden aus, eine Eigenschaft, auf die GrEMSA großes 
Gewicht legt. Er verwandte eine 10% ige Aufschwemmung in Rüböl, von dem 
täglich 1/ 2 ccm in jeden Hinterlauf eines Kaninchens eingerieben wurde, das 
mit Syphilis infiziert war. Schon nach 5-6 Einreibungen von im ganzen 0,5 bis 
0,6 g (etwa 0,3 g Bi) heilte der Schanker, und es wurde kein Rezidiv beobachtet. 

Einen Beweis dafür, daß Bi durch Einreibung von Bi-haltiger Salbe in die 
Haut absorbiert werden kann, liefern auch KoMIYAMAs Versuche mit Ein­
reibung von Bismutcutansalbe in die Haut der Maus. Obwohl die Tiere gehindert 
wurden, die Salbe abzulecken, trat Schwärzung eines Schwefeldepots auf, 
das an einer ganz anderen Stelle injiziert war, eine Schwärzung, die auf eine 
Bildung von Bi2S3 deutet, das von absorbiertem Bi herstammt. 

Die Absorption des Wismuts durch die Schleimhäute, 
speziell den Magen-Darmkanal. 

Ebenso wie man - wenn auch ohne Erfolg - die cutane Anwendung des 
Hg in der Bi-Behandlung nachzuahmen versucht hat, hat man es mit der 
internen Anwendung gemacht, aber auch hier nur mit geringem Glück. 

Viele Bi-Verbindungen (besonders das Subnitrat und das Subsalicylat) 
sind lange Zeit hindurch und in großer Ausdehnung als ein lokales Mittel gegen 
viele verschiedene Magen-Darmkrankheiten angewandt worden. Aber es ge­
schieht nur selten, daß man in der Klinik eine absorptive Wirkung beobachtet, 
so wie z. B. RESNIK nach 2monatlichem Gebrauch von Bism. subnitr. (im ganzen 
75-100 g) bei einem Patienten mit Diabetes mellitus, wo eine typische Bi­
Stomatitis beobachtet wurde. BERGERET und MAYEN90N konnten jedoch 
recht konstant Bi bei Patienten nachweisen, die Bism. subnitr. intern bekommen 
hatten, aber nur in kleinen Mengen. Man darf daher annehmen, daß unter 
normalen Verhältnissen "die Aufnahme des Bi vom Magendarmkanal aus zum 
mindesten sehr beschränkt sein muß" (STEINFELD und MEYER I. c. S. 73). 
Lädiert man dagegen die Magenschleimhaut, z. B. durch Verabfolgung großer 
Mengen einer konzentrierten Lösung von Natriumwismuttartrat oder gleich­
zeitige Darreichung von Crotonöl, so tritt sofort Allgemeinvergiftung auf 
(1. c. S. 74). Das kann nicht überraschen, denn die Verhältnisse sind dann ganz 
die gleichen wie die oben für die Wundflächen beschriebenen. 

Man kann jedoch auch unter anderen Umständen eine Absorption von 
Bi haben. Schon STEINFELD und MEYER (I. c. S. 73) haben darauf aufmerksam 
gemacht, daß z. B. Wismutnitrat unter dem Einfluß von Milchsäure in eine 
lösliche Form übergehen kann. Wenn man gleichwohl so äußerst selten Ver­
giftung aus dieser Ursache sieht, so beruht das nach G:ERARD und DAUNIC 
darauf, daß Bi sofort von der im Magensaft enthaltenen HCl in Form von un­
löslichem Wismutoxychlorid ausgefällt wird. Nur wenn sehr wenig HCl und 
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reichlich Milchsäure vorhanden ist , kann diese Ausfällung unvollständig 
bleiben, und eine absorptive Vergiftung zustande kommen. 

PERRIN und DucAs haben diese Untersuchungen kürzlich wiederholt, haben 
aber das oben Angeführte nur bestätigt. Wenn keine Milchsäure zugesetzt 
wurde, konnten PERRIN und DucAS weder nach Wismutcarbonat- noch nach 
Wismutsubnitrat-Verabfolgung Bi im Urin konstatieren, auch nicht nach 
12 Tagen. PERRIN und DucAS raten daher von jedem Versuch ab, die interne 
Administration in der Therapie anzuwenden. Auch von anderer Seite ist keine 
brauchbare oder empfehlenswerte Methode dieser Art angegeben worden. 

Es liegen nur sehr spärliche Untersuchungen darüber vor, welche Größe die 
Wismutabsorption nach Einnahme von Bi-Präparaten per os unter besonderen 
Verhältnissen überhaupt erreichen kann. Vereinzelte derartige Beobachtungen 
stammen von der Anwendung von Wismutcarbonat bei einer .Röntgen­
untersuchung des Magendarmkanals. So fanden DoRNER und WEINGÄRTNER 
(Dtsch. Arch. f. klin. Med. Bd. 98, S. 258. 1909) bei Kranken mit Hyperacidität 
nach Zuführung von 50 g Wismutcarbonat eine Ausscheidung bis 0,174 g Bi 
im Harn (bestimmt als Bi2S3). 

Außerdem liegt von KüRTHY und MüLLER eine Untersuchungsreihe über 
die Ausscheidung im Urin bei einem Hunde von 16 kg vor, der in 7 aufeinander 
folgenden Tagen 1 g Bi20 3 bekam, am ersten Tag jedoch 2 g; die Bi-Menge 
wurde in der Regel als Bi2S3 bestimmt. Die gefundenen Mengen waren in den 
ersten 11 Tagen in mg: 2,40-2,31-1,93-1,88-1,62-1,59-1,40 - verloren 
gegangen - 1,31-1,12-0,71 also keineswegs kleine Mengen. Die Aus­
scheidungskurve zeigt ganz regelmäßig einen gleichmäßigen Abfall, was man 
von vornherein nicht erwarten sollte. Eher hätte man eine anfängliche Steige­
rung als Folge der Akkumulation erwarten dürfen. Dies sieht man auch in 
einem anderen Versuch, wo am ersten Tag 20 g Bi20 3 und an den folgenden 
5 Tagen je 10 g gegeben wurden. Hier war die Ausscheidung im Urin per Tag 
in mg 3,59-4,16-4,43-4,71-5,39-5,72-5,94-2,11-0,83- Spuren- 0-0. 
Ein Hund, der einmal 20 g Wismutcarbonat bekam, zeigte folgende Ausschei­
dung im Urin: 2,11-3,73-2,04-1,52-1,06-0,61- Spuren - 0. ÜHISTONI 
konnte auch geringe Mengen von Bi im Urin nach interner Verabfolgung eines 
kolloiden Bi-Präparates nachweisen. 

Der Versuch einer Behandlung per rectum (LEVADITI u. a.) wurde sofort 
wieder aufgegeben. 

Die Absorption des Wismuts im Organismus 
bei intramuskulärer Injektion. 

Wie aus dem oben Angeführten hervorgeht, bleibt die einzige An­
wendungsweise, die bei der Bi-Behandlung praktisch in Frage kommt, die 
Injektionsbehandlung und hier wiederum die intramuskuläre Injektion , da 
die intravenöse Behandlung mit so großen Unannehmlichkeiten behaftet ist, 
daß sie nur sehr wenig (s. S. 318) angewendet wird. 

Die Fragen, die sich hier erheben, lauten denn: Wie geht die Absorption vor 
sich - welche histologischen und chemischen Prozesse begleiten sie - und 
wie schnell geht sie vor sich ? Die erste Frage erfordert eine Reihe histologischer 
und histochemischer Untersuchungen, die letztere eine Reihe quantitativer 
chemischer Untersuchungen teils des Bi-Gehalts an der Injektionsstelle, teils 
des Bi-Gehaltes der Körper-Exkrete, namentlich von Urin und Faeces. Auch die 
röntgenoskopischen Untersuchungen haben wertvolle Aufschlüsse gegeben. 
Wir wollen in diesem Kapitel uns aus praktischen Gründen nur mit der erst­
genannten Seite der Frage beschäftigen, da die quantitativen Verhältnisse 
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am besten zusammen mit der Ausscheidung bei jedem einzelnen Präparat 
und die röntgenoskopischen Untersuchungen in einem besonderen Kapitel 
besprochen werden. 

Histologische Untersuchungen der Injektionsstelle. 
A. Färbemethoden: Zu Untersuchungen der histologischen Veränderungen, 

die von Bi-Verbindungen im Muskelgewebe hervorgerufen werden, hat man 
die üblichen wohlbekannten Färbemethoden benutzt, aber außerdem hat man 
auch besondere histochemische Färbemethoden von Bi zum Nachweis aus­
gebildet. 

Eine der besten histochemischen Methoden zum Nachweis von Bi ist die von 
LEvADITI, NICOLAU und ScHOEN angegebene 1\{ethode: 

Fixation 4-5 Tage in der Flüssigkeit von DuBOSQ-BRASIL·BONIN, Spülung mit Wasser 
6 Stunden und Präparation während 6-8 Stunden bei 37° in folgender Flüssigkeit: Wasser. 
94, Jodkalium 4, Chininsulfat 2. Danach Abwaschung in destilliertem Wasser, Alkohol, 
Xylol, Einbettung in Paraffin. Die Schnitte werden deparaffiniert und in 2 Stunden bei 37" 
in folgender Flüssigkeit aufbewahrt: Aqua 96, Jodkalium 2, Chininsulfat 2; Schnitte von 
10 p, ausMuskelstückchen von Kaninchen, die mit einer Lösung von Wismut-Kalium-Natrium­
tartrat in einer Stärke von 1:10000 injiziert sind, geben noch eine deutliche Färbung von 
Ziegelrot. Der gesamte Gehalt an Bi in einem solchen Schnitt von 5-6 p, Dicke wurde von 
GIRARD (l. c. S. 542) auf etwa 20 Mikrogramm bestimmt. Diese Methode wurde für die 
unten (S. 265) besprochenen Untersuchungen benutzt. 

Eine andere ähnliche Methode ist die von ÜRISTELLER und GINJI KoMAYA 
angegebene: 

1. Fixierung in Formalin, 2. Gefrierschnitte ( evtl. Paraffin), 3. Färbung: l Minute 
mit eine Mischung von a) einer Lösung von l g Chininsulfat in .'50 ccm Aqua destillata und 
von b) einer anderen von 2 g Jodkalium in derselben Menge Wasser, zu 10 ccm der Mischung 
müssen 2 Tropfen von Acid. nitric. officinale beigefügt werden. 4. Kurzes Abwaschen 
in sehr schwacher Salpetersäure. 5. Entwässerung usw. 6. Kontrastfärbung mit Lithion­
carmin oder Gentianaviolett. 

Die Bi-Reaktion wird sofort durch Alkalien entfärbt. Hierdurch ermög­
licht sich eine Differenzierung anderen Farbstoffen, Pigmenten usw. gegen­
über. Eine Verwechslung der Jodchininkrystalle mit der Bi-Reaktion kommt 
nie vor, weil die ersteren unter dem Mikroskop grobe schmutzigbraune krystal­
linische Schollen zeigen, während das Bi amorph oder nadelförmig ist. 

In bezugauf die Empfindlichkeit gibt KoMAYA an, daß Wismut Diaspora! 
(kolloidales hochdisperses Wismuthydroxyd) mit Blutserum verdünnt und 
eine Stunde lang im Brutschrank aufbewahrt, mit dem Reagens eine mit dem 
Mikroskop wahrnehmbare Reaktion bis zu einer Verdünnung von I: I 000000 gibt. 
"Es scheint begreiflich, daß man mit der Methode noch Bi in KuPFFERschen 
Sternzellen sowie Nierenepithelien nachweisen kann". 

Da diese Farbenmethode den Mangel hat, daß die erzielten Farbverände­
rungen nicht sehr haltbar sind, hat derselbe Autor auch eine Schwefelwasser­
stoffmethode ausgebildet: 

l. Gefrierschnitte in Aq. destill. aufgefangen, 2. 5 Minuten lang H 2S-Gas durch d::.s 
Wasser leiten, nachher ein paar Minuten stehen lassen, 3. Auswaschen, 4. Lithioncarmin­
färbung. Bi wird tiefbraun bis schwarz. Kerne rot. Die Methode ist ebenso empfindlich 
wie die oben beschriebene, kann jedoch nicht als spezifisch bezeichnet werden, weil die Bi­
Niederschläge eine große Ähnlichkeit mit den braunen Pigmenten des Körpers haben, und 
außerdem viele Metalle denselben Niederschlag geben. 

Die ersten Untersuchungen über die Bi-Absorption begleitenden und be­
dingenden histologischen Veränderungen verdanken wir LEvADITI (a). Der 
erste Schritt in der Absorption sollte eine Spaltung und Reduktion der in­
jizierten Bi-Verbindung zu kolloidem metallischem Bi sein, das dann von den 
Rundzellen durch Phagocythose absorbiert und von diesen im Körper umher 
transportiert wurde, also ähnlich, wie schon ZoLLINGER seiner Zeit beschrieb, 
daß Bi von den Leukocyten durch Phagocytose absorbiert und entweder auf dem 



264 S. LoMHOLT: Wismut, Theoretisches, Chemisches, Experimentelles. 

Blut- oder dem Lymphwege forttransportiert wird. Diese Auffassung hat 
LEVADITI jedoch später etwas modifiziert, und sie läßt sich auch nur schwierig 
mit den Blutbefunden bei Bi-Behanlung vereinen (s. S. 242). 

Die nächsten Untersuchungen verdanken wir Huao MüLLER. Sie be­
treffen Injektionen öliger Aufschwemmungen von Kalium-Natrium-Wismut­
tartrat an Ratten. Diese zeigten Fehlen von Nekrosen und entzündlicher Reak­
tion der Umgebung. Bei späteren im Verein mit BLASS und KRATZEISEN 
vorgenommenen Untersuchungen fand MüLLER jedoch bedeutend stärkere 
Veränderungen, "so daß es nach frühzeitig einsetzender Bildung von Granu­
lationsgewebe und wuchernden Gefäßsprossen schließlich zu Nekrobiose und 
heftigster Reaktion der nächsten Umgebung kam. An Serienschnitten durch 
exzidierte Wismutdepots konnten wir in den ersten 3-4 Tagen eine steigende 
Anhäufung von vorwiegend Leukocyten, Lymphocyten und Plasmazellen 
im Sinne einer leichten entzündlichen Reaktion zeigen. In den folgenden Tagen 
Erweiterung der Lymphgefäßschlingen und Gefäßlumina, Rundzelleninfil­
tration und ödematöse Durchtränkung der benachbarten Muskelfasern. Die 
Breite des Prozesses überschritt 1 mm. Nekrobiotische Prozesse waren bei ein­
zelnen Präparate schon nach 4-5 Tagen eingetreten. Oft wurden Verkalkungs­
prozesse um das Wismutdepot gefunden". 

"Bei 2 einen Monat alten Kindern (pro Dosis 0,005 Bi-Tartrat) schien die 
unmittelbar an die Wismutschollen grenzende Umgebung der Nekrobiose ver­
fallen, daran grenzend lebhafte zellige Infiltrationszone, lymphoide und Plasma­
zellen außerhalb der Gefäße. Wucherung des Perimysiums, vereinzelte polymorph­
kernige Leukocyten. Die ganze Reaktionszone umsäumt die Ablagerungsstätte 
der Wismutpräparate in einem kaum 1 mm breiten Kranz." 

LENE GRUMACH konnte durch Untersuchungen über Spirobismol und Bis­
mogenol an Kaninchen im ganzen ähnliche Verhältnisse konstatieren, und zwar 
eine leichte aseptische Entzündung, die Nekrose und Absceßbildung gibt und 
in deren Umgebung schon nach drei Tagen eine schmale Zone frischen zell­
reichen Granulationsgewebes zu sehen ist. Zelleinschlüsse von Bi sind nie 
beobachtet. "Das Bi ist in ständig abnehmender Menge und Intaktheit der 
Nadeln und Schollen bis in die 3. Woche hinein noch deutlich anzutreffen, 
während es dann ziemlich plötzlich verschwindet und in der 4. Woche nur mit 
Mühe ganz vereinzelt Wismutnadeln gefunden werden können". LENE GRUMACH 
scheint keine besonderen histochemischen Methoden zum Bi-Nachweis ange­
wandt zu haben. 

JAFFE fand in der Muskulatur von Kaninchen (im ganzen 17), die verschie­
dene Bi-Verbindungen und Präparate bekommen hatten, deren Art und Zu­
sammensetzung jedoch in mehreren Fällen nicht näher angegeben wird, was. 
die Beurteilung der mitgeteilten Befunde erschwert, in der Regel in den ersten 
Tagen nach der Injektion größere oder kleinere Nekrosen. Im Zentrum der 
Injektionsstelle und außen um sie herum manchmal sehr starke, in der Regel 
aber nur relativ schwache Leukocyteninfiltration und oft gleichzeitig Verkalkung 
der Muskelfasern. In verschiedenen Fällen fand sich eine reguläre Absceß­
bildung, die oft von sehr beträchtlicher Größe war, so u. a. nach Anwendung 
von Neotrepol. Bei späteren Untersuchungen, 2-3 Monate nach der Injektion, 
fand sich in der Regel nur eine Narbe, bestehend aus einem mehr oder weniger 
zellreichen Granulationsgewebe, und in einem Teil der Fälle gleichzeitig aus­
gedehnte Verkalkung der Muskelfasern. Beginnende Verkalkung kann in 
einigen Fällen schon wenige Tage nach der Injektion beobachtet werden und 
kann schon im Lauf von 10-12 Tagen einen beträchtlichen Umfang annehmen. 
Manchmal fanden sich jedoch noch zu dieser Zeit beträchtliche Mengen von 
Bi an der Injektionsstelle, so z. B. 83 Tage nach Injektion von 0,1 g Wismut-
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carbonat. Gewöhnlich wurden Bi-Partikel intracellulär in den Leukocyten liegend 
beobachtet. Solche wurden manchmal auch in den Reticulo-Endothelien der 
Milz und in den KUPFERsehen Sternzellen nachgewiesen. Außerdem werden 
folgende instruktive Verhältnisse von einer Person mitgeteilt, die unter einer 
Behandlung mit intramuskulären Injektionen von 2,5 ccm Neotrepol starb. 
"Scharf abgesetzt von der Muskulatur findet sich in den Septen ein großer 
Absceß, in dem noch Reste nekrotischen Gewebes und große Mengen schwärz­
licher Körner (Wismut) nachweisbar sind. Die Körner liegen z. T. frei, z. T. 
intracellulär in Phagocyten. Der Absceß ist scharf abgesetzt durch Fibro­
blasten und Bindegewebe, in dem Rundzellen und gelapptkernige Leukocyten 
in mäßiger Anzahl nachweisbar sind. In einem zweiten Stück ist die Abkapselung 
noch viel stärker, aber nur noch Reste eines Abscesses nachweisbar mit aus­
schließlich intracellulär gelagerten Wismutkörnern. In einem dritten Stück 
ein großer Herd so dicht gelagerten Wismuts, daß man darunter überhaupt 
kein Gewebe mehr erkennen kann. In der Umgebung dichte leukocytäre In­
filtrate mit mäßig vielen mit Wismutkörnchen beladenen Zellen. In einem vierten 
Stückehen ein Herd von dicht mit Leukocyten durchsetzten Granulations­
gewebe, in dem noch Reste degenerierter Muskelfasern erkennbar sind". JAFFE 
schließt aus den durch Neotrepol hervorgerufenen Veränderungen: "Zunächst 
treten in der Umgebung der injizierten Wismutmassen Ansammlungen von 
Leukocyten auf, die dann die Wismuthaufen vollkommmen umgeben, das 
Gewebe einschmelzen und somit zur Absceßbildung führen. Das Wismut selbst 
wird großenteils durch Phagocytose abtransportiert. Granulationswucherung 
und Narbenbildung". 

"Die lokalen Gewebsveränderungen bei Wismutinjektionen sind von der 
chemischen Natur des Mittels abhängig. Ob das betreffende Mittel gelöst 
oder in öliger Suspension gegeben wird, ist dabei von geringer Bedeutung". 

LEVADITI hat im Verein mit S. NICOLAU und R. ScHOEN eine Unter­
suchung über die Resorptionsweise des Bi bei 4 verschiedenen Bi-Präparaten 
vorgenommen: l. unlösliches Wismuttartrat in öliger Aufschwemmung (Tre­
pol), 2. Kalium-Natrium-Wismuttratrat in wässeriger Lösung, 3. metallisches 
Bi in feiner wäßriger Suspension (Neotrepol) und 4. Bismoxyl (Wismut-Albu­
minat, s. S. 237). Diese repräsentieren jedes eine der 4 Hauptgruppen innerhalb 
der großen Menge der Bi-Präparate. Die Präparate wurden Kaninchen intra­
muskulär in die Rückenmuskulatur verabfolgt. Nach verschieden langen 
Perioden wurden die Depots nach der oben beschriebenen histologischen Methode 
mikroskopisch untersucht (S. 263). In einigen Fällen wurden auch chemische 
Untersuchungen nach GIRARD und ]'ouRNEAUs Methode vorgenommen S. 257). 

l. W'ismut-Tartrat in öliger Aufschwemmung (64% Bi). Die Dosis war 0,1 g 
(0,06 g Bi). Die Resorption geschieht sehr langsam, noch nach 202 Tagen kann 
Bi nachgewiesen werden. 

a) Nach 24 Stunden: Seröse Exsudation und Anhäufung von polynucleären 
Leukocyten. Sowohl die weißen Blutkörperchen als auch die Muskelfibrillen 
färben sich bei der Präparation schwach gelb, ein Ausdruck dafür, daß das 
Präparat in eine lösliche Form übergegangen sein muß und so das Gewebe 
durchzogen hat. 

b) 3-5 Tage: Ausgedehnte Nekrose der Muskelfasern. Die Wismutpartikel 
sind in einem Wall von Leukocyten eingeschlossen. Sowohl ein Teil von diesen 
wie von den Muskelfibrillen ist im Begriff zu degenerieren und sieht wie mit 
Bi imprägniert aus. Beginnende Neubildung von Bindegewebe. 

c) 5-8 Tage: Der Herd organisiert sich. Man sieht zahlreiche Fibroblasten, 
Lymphocyten und wenige Plasmazellen. Neubildung von Gefäßen und Muskel­
fibrillen. 
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d) 10-25 Tage: Bi sieht man stets sehr deutlich von einem Leukocyten­
wall umgeben, die sieb teilweise im Zerfall befinden und stark Bi-imprägniert 
aussehen. Amorphe Wismutkörner sieht man von Rundzellen und Endothel­
zellen umgeben. Vereinzelte Riesenzellen. 

2. Kalium-Natrium- Wismuttartrat (30% Bi) in wäßriger Lösung. Es werden 
0,1 g per Kilogramm injiziert. Das Gewebe imprägniert sich diffus mit Wismut, 
sowohl die Muskelfibrillen als auch die Leukocyten, wobei jedoch ein ganz 
geringer Teil des injizierten Salzes in Form amorpher Körner ausfällt. Die 
Hauptmenge des Injizierten wird schnell absorbiert, ohne eine massive Aus­
fällung zu geben; l. nach 24 Stunden sieht man ähnliche Veränderungen, wie 
für Trepol beschrieben, doch weniger intensiv, 2. nach 48 Stunden Koagulations­
nekrose von Muskelfibrillen, die man von polynucleären Leukocyten umgeben 
findet. Man sieht außerdem serofibrinöse Exsudation und Einwanderung von 
Leukocyten in das interstitielle Gewebe, 3. nach 4 Tagen: leichte Ausfällung 
amorpher Bi-Körner und Imprägnierung von Muskelfasern. 

3. Metallisches Wismut (Neotrepol) (96% Bi in 10% wäßriger Glykose­
Aufschwemmung). Es werden 0,5 ccm per Kilogramm gegeben. l. 3 Tage. 
Der größte Teil des injizierten Bi zeigt sich als freie schwarze Körner, teilweis 
in Leukocyten eingelagert. Um die Körner herum befindet sich eine gleich­
artige Eiweißmenge, deren Farbe einen diffusen Gehalt an Bi erkennen läßt. 
Auch die Muskelfibrillen, die teilweise degeneriert sind, sind durch ihren Wismut­
gehalt schwach gefärbt. Einzelne Körner finden sich in den fixen Bindegewebs­
zellen eingelagert. 2. 9 Tage. Aussehen nicht sehr verändert, doch sieht man 
jetzt beginnende Organisation. 3. 12-23 Tage. Stets dichte Massen schwarzer 
Körner, die die Muskelfibrillen trennen, die zum großen Teil der Koagulations­
nekrose verfallen sind und die Bi-imprägniert aussehen. 

4. Wismutalbuminat (Bismoxyl) (3 mg Bi per ccm). Es werden 3 ccm in­
jiziert. l. 1-3 Tage. Die injizierte Masse hat ein körniges Aussehen und färbt 
sich infolge ihres Bi-Gehalts schwach gelb. Man sieht auch amorphe ausgefällte 
Bi-Körner. Die Gewebsreaktion ist weniger stark als für Trepol beschrieben, 
es sind weniger Rundzellen vorhanden, und die Nekrose der Muskelfasern 
ist weniger intensiv. 2. 5-7 Tage. Ungefähr dasselbe Aussehen, doch siebt 
man jetzt beginnende Organisation. 3. 7-26 Tage. Bi kann stets histochemisch 
nachgewiesen werden. Die Organisation schreitet dauernd fort. 

Aus den oben berichteten Befunden geht in der Hauptsache folgendes hervor: Alle 
Bi-Präparate rufen, in die Muskulatur injiziert, starke reaktive Veränderungen 
hervor. Außer dem Trauma, das die Injektion hervorruft, mit Sprengung von 
Muskelfasern, Blutung usw., bekommt man sofort eine starke seröse Exsudation 
mit Emigration von Leukocyten, die sich vorzugsweise um die Bi-Partikelchen 
herumlagern. Es kommt schnell sowohl zu einem mehr oder weniger beträcht­
lichen Zerfall von Muskelfibrillen als auch zu einem Leukocyten-Infiltrat. Das 
beruht darauf, daß Bi entweder einfach gelöst oder in eine lösliche Form trans­
formiert wird und so die Zellen imprägniert und zum Teil tötet. Auch eine be­
grenzte Phagocytose wird beobachtet, indem sowohl Rundzellen als auch Endo­
thelzellen Bi-Partikel aufnehmen, aber diese Zellen scheinen darnach zugrunde 
zu gehen. Es ist kaum richtig, anzunehmen, daß eine direkte Phagocytose 
die Art und Weise sein sollte, wie Bi absorbiert und im Organismus umher­
geführt wird. Die Aufnahme geschieht sicher dadurch, daß Bi beim Kontakt 
mit dem Gewebe eine lösliche Eiweißverbindung bildet, in der es imstande ist, 
zu zirkulieren, und wobei es sich zum Teil einem histochemischen Nachweis 
zu entziehen scheint (LEVADITI l. c. S. 569-70). Die celluläre Aufnahme 
und "Verdauung" der Bi-Partikel scheint den Weg für diesen Auflösungsprozeß 
zu bahnen. 
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Nach wenigen Tagen kann man eine beginnende Regeneration an der In­
jektionsstelle konstatieren, indem Bindegewebe und Muskelzellen sich zu regene­
rieren beginnen, und nach kurzer Zeit wird ein reguläres Granulationsgewebe 
beobachtet, das in der Umgebung massiverer Bi-Injektionen sehr ~ompakt 
werden kann. In solchen Fällen kann auch die Gewebsnekrose sehr intensiv 
und umfassend werden, so daß es zu purulentem Zerfall kommt, und um diesen 
herum bildet das Granulationsgewebe dann eine Absceßwand. - Im Eiter 
kann man gewöhnlich beträchtliche Bi-Mengen nachweisen. 

Sehr früh kann man in einigen Fällen Kalkablagerungen in dem Muskel­
gewebe feststellen, und diese können unter Umständen einen beträchtlichen 
Umfang erreichen. 

Während der Gang der Gewebsprozesse und Veränderungen, die von einer 
Bi-Injektion hervorgerufen werden, in den Hauptzügen für sämtliche Bi-Präpa­
rate der gleiche ist, bestehen große Unterschiede darin, wie umfassend und 
intensiv die Veränderungen werden und wie schnell sie sich entwickeln. Für 
Umfang und Intensität der Reaktion scheint die Größe der erhaltenen Bi-Menge 
das Entscheidende zu sein, doch derart, daß z. B. das wenig aktive und reak­
tionswillige metallische Bi weniger tiefgehende Veränderungen hervorruft 
als z. B. die gleiche Menge in Form von Bi-Tartrat, u. a. weil es teilweise ab­
gekapselt wird, ohne aufgenommen zu werden. Dagegen ist es für die Schnellig­
keit und Heftigkeit des Ablaufs der Gewebsreaktion von größerer Bedeutung, 
in welcher chemischen Verbindung Bi vorhanden ist, - wie intim es mit dem 
Gewebe in Verbindung kommt und wie leicht es mit diesen reagiert. In dieser 
Hinsicht sind die löslichen Verbindungen die wirksamsten (und deshalb die 
schmerzhafteren). Bi muß, um aufgenommen zu werden, in eine ionogene 
Form überführt werden, die löslichen Verbindungen mit den eiweißhaltigen 
Gewebsflüssigkeiten bilden und so in immer vorhandenen Überschuß derselben 
gelöst werden kann. Betreffs dieser verschiedenen Schnelligkeiten muß im 
einzelnen auf Abschnitt X S. 291 hingewiesen werden. 

Doch muß schon hier betont werden, daß Bi-Verbindungen, die in körniger 
- nicht gelöster- Form injiziert werden, gewöhnlich recht langsam absorbiert 
werden, besonders, wenn sie in Öl aufgeschwemmt sind. Selbst für K.-N.-W.-T. 
gilt das. Die vollständige Absorption scheint unter diesen Verhältnissen oft 
mehrere Monate in Anspruch zu nehmen, ja bisweilen wird sie überhaupt nicht 
vollständig, indem der letzte Rest sich abkapselt. 

Die Absorptionsprozesse scheinen recht kompliziert zu sein; z. B. sieht 
man bei Injektion löslicher Verbindungen oft zuerst eine teilweise Ausfällung 
verschiedener unlöslicher Bi-Verbindungen, ebenso wie namentlich in alten 
Absceßhöhlen die ursprünglichen Bi-Verbindungen zu metallischem Bi scheinen 
reduziert werden zu können. 

V. Die Verteilung des Wismuts im Organismus. 
Wenn das Bi von der Injektionsstelle absorbiert worden ist, wird es mit 

den Körperflüssigkeiten, und namentlich mit dem Blut im Körper umher­
geführt. Es dringt in alle Gewebe und Organe, und seine Anwesenheit kann 
überall in einem Organismus chemisch nachgewiesen werden, der unter einiger­
maßen starkem Bi-Einfluß steht. Gleichzeitig beginnt es hauptsächlich durch 
Urin und Stuhl (s. unten S. 281) ausgeschieden zu werden; aber die Aus­
scheidung geschieht bedeutend langsamer als die Aufnahme, und bis die Aus­
scheidung stattfindet, wird man beobachten, daß Bi inzwischen in den ver­
schiedenen Organen abgelagert wird. Von hier aus geht es später nach und 
nach, wie die Konzentration im Blut unter der fortgesetzten Ausscheidung 
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fällt, wieder in die Zirkulation über. Eine Sonderstellung nehmen die Organe 
ein, durch die die Ausscheidung stattfindet; in erster Linie die Nieren, aber 
z. T. auch Leber und Darm. Das Bi, das sich in einem gegebenen Augenblick 
in diesen Organen findet, ist nur zu einem Teil Bi, das inzwischen deponiert 
worden ist, um, wie erwähnt, später in den Blutstrom wieder abgegeben zu 
werden. Eine gewisse Menge - und vielleicht der größte Teil - ist sicher 
schon auf dem Wege zur Ausscheidung. Diese wird nicht mehr ins Blut über­
gehen, sondern wird direkt an den Urin, Galle, die verschiedenen Darmsekrete 
usw. abgegeben werden und auf solche Weise den Organismus verlassen. 

Schon von früheren Untersuchungen her hat man gewußt, daß Bi, das 
im Organismus auf die obengenannte Weise aufgenommen ist, sich überall 
in diesem verteilt und in fast allen Geweben nachgewiesen werden kann. Die 
ersten eingehenderen Untersuchungen in dieser Beziehung verdanken wir 
BERGERET und MAYEN<;:ON, die ihre qualitativen analytischen Methoden (s. S. 253) 
benutzten. Sie gaben mehreren Kaninchen per os 0,6 g Bismut. subnitricum 
und konnten schon am folgenden Tag eine deutliche Bi-Reaktion in den Nieren, 
in der Leber, Milz, Urin und Blut und eine fragliche Reaktion im Muskelgewebe 
konstatieren. 

Die ersten quantitativen Untersuchungen stammen von STEINFELD und 
MEYER (l. c. S. 75), die bei einer Katze, die 55 Minuten nach einer intra­
venösen Injektion von 0,055 g Bi (in Form von Natriumwismuttartrat) 
starb, folgende Mengen Bi20 3 fanden: in 40 ccm Blut 5 mg, in 17 ccm Urin 
8 mg, in beiden Nieren 3 mg, in der Leber 5,5 mg, sowie geringere Mengen 
im Dickdarm, Dünndarm und Magen. Es wird angeführt, daß die Leber 
sehr bluthaltig war. 

Aus ungefähr derselben Zeit liegen eine Anzahl von Untersuchungen von 
DALCHE und VILLEJAN vor. Sie verwandten auch eine elektrolytische 
Methode (s. S. 253) und fanden u. a. bei zwei Hunden, die nach einer sub­
eutauen Injektion von Bismut. subn. an einer Bi-Vergiftung verendet waren, 
folgende Werte: 

Organ: Gew. in g Bi-Geh. in mg 
I II I II 

Leber 450 400 54,7 43,2 
Nieren 120 llO 45,0 25,5 
Milz so 30 17,5 ll,4 
Speicheldrüse 15 16 5,4 7,8 

HERET fand bei zwei vergifteten Hunden folgende Werte: 

Organ: Gew. in g Bi-Geh. in mg 
I II I II 

Leber 219 300 51 41 
Nieren 75 (40) 22 (9) 
Milz 10 12 10 17 
Galle . 16 8 
Herz . 70 73 6 4 
Lungen 135 ? 8 7 
Gehirn 71 73 5 4 

Diese Befunde entsprechen gut den später von anderen Untersuchern 
gefundenen Zahlen. 

Größere Untersuchungsreihen liegen erst von AKAMATSU (1922) vor. Er 
benutzte als Bestimmungsart die Wägung (s. S. 254). Er untersuchte im ganzen 
7 Kaninchen mit folgendem Resultat: 
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Tabelle 2. Verteilung des Wismuts im Körper. (Nach AKAMATSU.) 

Die Zahlen geben den Bi101·Gehalt pro kg Gewebe in mg 
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Gehirn Spuren - - -

I 
- 200 175 -

Herzmuskel Spuren - - - - - 60 -
Leber. 160 100 150 270 180 120 120 157,1 
Magen 55,6 33 42 31,6 31,6 84 80 51,1 
Dünndarm 33,0 13 24 Spuren 15,4 55 52 27,5 
Coecum. 85,7 76 104,7 29 66,7 100 111 81,9 
Dickdarm . 80,0 55,6 61 6,6 48,0 100 92 63,4 
Niere . 520 182 267 77 200 720 836 400,3 
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Nach LEVADITIS Einführung des Bi in die Syphilisbehandlung bekam diese 
Frage stark erhöhtes Interesse. Es wurden nun eine große Zahl von Methoden 
zum Nachweis und zur Bestimmung des Bi-Gehalts in den Geweben ausge­
arbeitet, von denen jedoch nur wenige eine weitere Anwendung in der Praxis 
gewannen. Es liegen tatsächlich noch nicht viele Untersuchungsreihen vor. 
Diese zeigen aber eine recht gute Übereinstimmung, so daß sie ein einiger­
maßen zuverlässiges Bild von den Verteilungsverhältnissen des Bi gewinnen 
lassen. 

Einige der ersten Untersuchungen verdanken wir MüLLER, BLASS und 
KRATZEISEN. Sie betreffen ein Kind mit angeborener Syphilis. Es hatte 
5 Injektionen a 0,005 Bitartrat in Öl (im ganzen etwa 0,013 g Bi) bekommen. 
Hier ergab sich per 100 g Organ: Nieren 5,0 mg, Gehirn 1,5 mg, Leber 0,8 mg, 
Milz 0,0 mg, Knochen 0,0 mg, Liq. cerebrospin. Spuren. 

AUTENRIETH fand bei einem Kaninchen, das intravenöse Injektionen von 
Neowismulen bekam, und das 6 Stunden später getötet wurde: in der Leber 
0,76 mgOfo, Nieren 1,39 mg, Gehirn 1,33, im Rückenmark l,l, im Blut 0,5 mgOfo. 
Ferner wurde ein Patient untersucht, der 35 Tage nach der letzten intra­
muskulären Injektion von Bismogenol starb: in der Leber 0,004 mgOfo, Nieren 
0,528 mgOfo, Milz 0,063 mgOfo. 

Eine weitere Untersuchungsreihe liegt von L. KüRTHY vor. Er unter­
suchte einen Hund, der vor 3 Monaten mit großen Bi-Dosen per os behandelt 
worden war, und erhielt folgende Resultate: 

Gewicht Bi-Gehalt Bi-Gehalt in mg 

ing inmg pro 100 g-Organ-
gewicht 

Gehirn 77,8 0,89 1,2 
Nieren 68,5 7,01 10,2 
Leber. 261,5 25,51 9,7 
Milz 36,3 5,33 14,7 
Darm. 392,5 25,51 6,5 

Bei einem Kaninchen (3200 g), das vor 4 Stunden 45 mg Bi (als "Pallizid") 
intravenös injiziert bekommen hatte, fanden SEI und WEISE folgende Werte: 
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Gewicht Gefundene Bi- Gehalt pro Organ Wismutmenge ing in mg 100 g Organ: 

Blut 90 0,345 0,383 
Leber. 106 3,7 3,301 
Nieren 16 2,2 13,75 
Herz 7,8 0,03 0,39 
Gehirn 7,8 0,012 0,15 
Milz 1,1 0,26 23,63 
Lunge. 14,1 0,09 0,638 
Muskel 48,0 0,025 0,05 
Dünndarm. 38,5 0,22 0,57 
Dickdarm . 68,0 0,70 1,029 
Blasenharn 180,0 5,0 2,777 

Bei einem anderen Kaninchen, das dieselbe Dosis bekommen hatte, fand 
sich nach 1} 2 Stunde in den Nieren 2,43 mg Bi, in der Milz 0,40 und im Urin 1,90. 

Weitere Untersuchungen sind von LOMHOLT (c, und d) an Kaninchen und 
Meerschweinchen mittels der S. 255 beschriebenen analytischen Methode vor 
genommen: 

Tabelle 3. Bi-Gehalt in mg pro 100g Organgewicht. (Nach LoMHOLT.) 

~ 

I 
s~ s~ 

" 1'-1 ~ 1'-1 ol 1'-1 ol 

"' Q) Q) ~"§ o>"§ ""' Gehalt in mg pro 100 g Organgewicht 1'-1 bll .El Q) 

I 

,.Cl [) ]H ~ 
1:1 Q) ~H P=l ::I ,.::i z ~.." "' ,.::i :;::~ ..... i=S] AS 

Gewicht 1900 g. Bekan1 in 7 Tagen ! 
1 I I 

7 intra:~u~ku~är~ Injekt,ionen von Wi~- 0 12 ! 0 11 0 10 2 00 ? I ? 0 04 
mutchmmJodid m 01 a 2,65 mg BI. ' 1 ' ' ' I 1 ' 

Getötet 11. Tag. __ :
1 

____ 

1 

______ 

1

!--
Gewicht 1500 g. Bekam in 9 Tagen 

9 intramuskuläre Injektionen von I I 1 
Wismutchininjodid a 2,5 mg Bi. Getötet 0•25 0•27 O,lO 1·40 ? ? I 0,03 

12. Tag. 
Gewicht 1770 g. Bekam in 10 Tagen -- -~-~~~------~--
10 intramuskuläre Injektionen von Wis-
mutchininjodid a 1,5 mg Bi. Getötet 0,20 °·13 0,071 0,90 0,12 0,08 I 0,02 

1 _______ 1_4_. _T_a_=:g_. ______ 1 ____ --I--------
Gewicht 2680 g. Bekam in 9 Tagen 

1 

9 intran1usk. Injektionen von Bi(OH)a 1,33 0,41 I ? I 2,94 ? ? 0,32 
in Öl a 3,8 mg Bi. Getötet 15. Tag. 
1--------'-----"'----------'~1-- ~--,--:-------

Gewicht 2460 g. Bekan1 ~ in 8 Tagen I 1 I 
8 Injektionen Bi(OH)a a 16,0 mg Bi. 0,14 0,27 I 0,09 i 2,17 ? ? 0,014 

Getötet 12. Tag. I 1 
----- -----------~;-

0,125 0,09 0,24 2,64 I 0,80 0,62 I 0,25 
Gewicht 1800 g. Bekam in 9 Tagen 
6 Injektionen Bi(OH)3 a 14 mg Bi. 

Getötet 9. Tag. 

In1 Durchschnitt o,11 1 o,2131 o,121 2,oo81 o,46 1 o,35 o,112 

Die gegenseitigen Proportionen waren bei sämtlichen untersuchten Tieren 
ungefähr gleich. Noch bessere Übereinstimmung fand sich in einer kleinen Ver­
suchsreihe, wo dieses Verhalten gerade besonders untersucht worden war. 

Bei vier Meerschweinchen vom selben Wurf wurde gleichzeitig eine dünne 
Lösung von Wismutnitrat intraperitoneal injiziert, 10 mg Bi bei jedem Meer­
schweinchen. Eins wurde nach 24 Stunden, das zweite nach 2 Tagen, das dritte 
nach 4 Tagen, das vierte nach 6 Tagen getötet. 
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Das Resultat war folgendes: 
Herz und Nieren Leber Darm mit 
Lungen Bi-Geh. Bi-Geh. Inhalt 
Bi-Geh. in mg in mg Bi-Geh. 
in mg in mg 

Meerschweinchen I 0,0148 0,247 0,224 0,300 

" 
II 0,0023 0,043 0,027 0,054 

" 
III 0,0036 0,074 0,014 0,078 
IV 0,0054 0,042 0,020 0,064 

Im Durchschnitt 0,0065 0,102 0,071 0,124 

Ganz ähnliche Verhältnisse fand MuNCK bei einer Person, die an einer Bi­
Vergiftung starb, nachdem sie in 11 Monaten im ganzen etwa 5,13 g Bi, im wesent-. 
liehen als Bi(OH)s in Öl-Suspension, die letzte Injektion etwa 14 Tage vor dem 
Exitus erhalten hatte. 

Hier fand sich per 100 g Organ (LüMHOLTs Methode S. 256) in den Nieren 
6,5 mg Bi, in Leber 1,05 mg, in Milz 1,8 mg. In 250 g Urin 1,3 mg in 10 g 
Faeces (getrocknet) 1,3 mg. 

Auch von Bmo IsTVAN liegt eine große Reihe von wertvollen Untersuchungen 
an Ratten und Kaninchen vor, leider aber ist die Arbeit nur in ungarischer 
Sprache verfaßt, was eine genaue Besprechung erschwert. Sie ergeben im 
großen ganzen dieselben Verhältnisse wie z. B. die Untersuchungen LOMHOLTs. 

LEvY und SELTER benutzten zu einer Anzahl Untersuchungen AuTEN­
RIETH und MAYERS Methode, die sie der von ENGELHARDT vorziehen. Das 
benutzte Präparat war Spirobismol, das Versuchstier: Kaninchen. 

Tabelle 4. Bi-Gehalt in den Organen, angegeben in mg pro 100 g Organ 
(Nach LEVY und SELTER.) 

I 
:::: 

I 

:::: i :::: 00 ... N <l) :.::3 .s .., 
<l) ..!:l <l) 

a1 b() ... 
..0 ... I ~ 0 .E 

~ <l) :::: [:e p <l) z ;r: p 
i 

<l) P=l H H 0 Po; 
I 

I I 
I 

I K. II (2850 g) starb 5 Tage nach 
einer intramuskulären Injektion 1,93 19,4 3,54 2,4314,05 55,551 ? 0,71 ? von 19,0 ccm Spirobismol: 540 mg 

Bi; wog beim Tode 2308 g. ' --- -- ---- ~-~---
______ I __ 

K. III (2750 g) wurde nach 4 In-
jektionen von je 1 ccm Spirobis-
mol, dann 4 a 1,5 ccm getötet. 0,36 5,69 0,73 0,88 1,26 1,07 6,65 0,2 0,08 Im ganzen hatte es 300 mg Bi 
im Lauf von 16 Tagen bekommen. 

Kein Gewichtsverlust. 
--I~ --------------~-~-

K. IV (3690 g) wurde getötet, 
nachdem es 4 Injektionen a 1,0 
Spirobismol und 3 Injektionen 0,19 3,80 5,08 1,89 0,60 1,22 3,25 ? 0,10 a 5 ccm bekommen hatte: im 
ganzen 255 mg Bi im Lauf von I 

12 Tagen. 
----~I~ --- - ---~-

K. V (2760 g) wurde 6 Tage nach 
Verabfolgung von 18,4 ccm Spiro-

3,53 9,85 7,83 1,57 0,60 4,53 ? ? 0,37 bismol: 552 mg Bi intramuskulär 
getötet. 

-- -~----- - -----------
Im Durchschnitt 1,50 9,68 4,29 1,69 1,62 [15,59] 4,95 0,25 0,18 

1--~--------
__ , __ 

--
Knabe von 21/ 2 Monaten, der im I Lauf von 5 Wochen im ganzen 

2,341 0,46 2,10 I 0,42 0,31 - -~-1,2 ccm Spirobismol bekommen 
hatte, worauf er starb (36 mg Bi). 
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Weiter machten sie einige sporadische Untersuchungen. Bei Kaninchen III 
fand sich in 7 g Knochen 0,90 mgOfo Bi, bei Kaninchen IV fand sich in einem 
Fetus von 45,5 g 0,135 mg Bi (0,28 mgOfo); bei einem anderen von 40 g 0,155 mg 
Bi (0,39 mgOfo); in 5 Placentae von Kaninchen mit einem Gesamtgewicht 
von 30 g 0,19 mg Bi (0,64 mgOfo). 

Außerdem wurde die Frage des Übergangs von Bi in die Muttermilch unter­
sucht. Bei einer Frau fand sich 2 Tage nach der Injektion von 2 ccm Spiro­
bismol (70 mg Bi) in 165 ccm Milch 0,38 mg Bi, bei einer anderen in den zwei 
ersten Tagen nach derselben Dosis in 135 ccm Milch 0,14 mg Bi. Es würden da­
nach dem Neugeborenen etwa 1 mg Bi täglich mit der Muttermilch zugeführt 
werden. 

Weiter haben LEVADITI, GrnARD und MANIN eine große Untersuchungs­
reihe an Kaninchen mit Benutzung von GrnARD und FouRNEAUs Methode 
(s. S. 257) vorgenommen mit folgendem Resultat, wobei die Zahlen mg per g 
getrockneter Organsubstanz angeben: 

Tabelle 5 (Nach LEVADITI.) 

Lunge I Leber 

I i 

Ge- Blut 
Niere Milz I 

hirn defibri- Testikel 
I niert 

I I 

K. 81 B: 2,250 g, i. Injek-
I 

I m. l. tion von 2,25 ccm Trepol: 0,138 g 30 4 44 46 2 r. - I 3 0 Bi. Getötet 4. Tag. __ ! __ I 
---·-~----· -----,--

K. 91 B: 2,850 g, i. m. Injek-

1_2 -~~~-8_1_4_ tion von 2,85 ccm Trepol: 0,174g 16 - 2 2 
Bi. Getötet 6. Tag. 

-------·--

K. 57 D: 2,200 g intravenös, I I 

0,05 g K. Na. Wismuttartrat: 4 4 3 24 1 1 - -

0,0165 g Bi. Gestorben 2. Tag. ~~·--~1 
K. 837 A: 1,900 g intravenös, ' ' I 

I : I 0,038 g und nach 24 Tagen wieder 

301"1 10150 0,0475g vonK.N. Wismuttartrat: 4 - -

im ganzen 0,02565 g Bi. Ge-
storben 33. Tag. I I I 

K. 50 B: 2,000 g intravenös. 
--~--~--~--,--

I : 

14. 10.: 0,01 g K.N.W.T. 
I . 16. 10.: 0,006 " 

20. 10.: 0,01 
" 23. 10.: 0,01 
" I 

12. 11.: 0,02 
" 80 53 I 161 I 54 38 - -

27. ll.: 0,03 
" 

i I 
3. 12.: 0,04 

" 9. 12.: 0,04 
" I 24. 12.: 0,05 
" 

~1---~--~--~1 i. ganzen 0,216 g: 0,0648 g 
Bi. 5. l. gestorben. 

~~-- ----------·-- ---- -------~-

K. 825: 3,100 g i. m. 0,031 mg 
K. N. Wismuttartrat: 0,0093 g -

Bi. Getötet 6. Tag. 8 I 50 

33,51 

- - -

Im Durchschnitt 29,4 13.9145 11,7 2 3 
I 

GRUHZIT, TENDICK und SuLTZABERGER untersuchten mit ihrer S. 258 
angegebenen Modifikation der AuTENRIETHschen Methode die Bi-Verteilung im 
Organismus bei Hunden, die teils mit Wismutsubsalicylat in Olivenöl mit 10°/0 
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Kreosot und 10% Campher, teils mit Natrium-Wismut-Thioglycollat behandelt 
waren. Die Konstitutionsformel und die Konzentration dieses letzteren Stoffes 
werden nicht angegeben (vgl. S. 297). 

Die Befunde findet man in den unten folgenden Tabellen, wobei jedoch die 
angeführten Werte für die verabfolgten Dosen aus anderen Tabellen ausgezogen 
werden mußten. Da jedoch in mehreren Punkten unter den verschiedenen 
Tabellen keine vollständige Übereinstimmung besteht (Hunde mit derreiben 
Protokoll-Nummer werden mit verschiedener Behandlung und Lebenszeit auf­
geführt), muß hierbei Zurückhaltung geübt werden. 

Für das Hauptresultat und seine Beurteilung hat dieser Umstand jedoch 
keine entscheidende Bedeutung. 

Tabelle 6. Bi-Verteilung bei Hunden, diemitintramuskulären Injektionen 
von unlöslichen Bi- Verbindungen in Ölsuspension behandelt sind. 

(Nach GRUHZIT I.) 

I ~ .., Bi in mg per 100 g Organgewebe ... <l) 

~-~~ <l)bl) .., 

I 
i >ce ol ~ .. 

"d 00~ 
... <1>·'"" 0 i ~ ol ~:§~ <l) I ~ Q) ~ <l) ~ 0.. N ... <l) s <l) 

p "d -~ 'ol ... ~·l'"'l~ ... bJ) <l) 

I 

... ~ .::: ~ ~ 

0:1 ..,oo ... <l) ~ ..0 -~ 
... 

~ ~ 00 0 

.8< ~P=~S 0:1 p <l) ol <l) p 0 <l) <l) 
~ ~ z A ;s ~ p~ f:Q ..,~~ 0 

~ ol 0 ~ ~-~ 
I Afii 

I Wismut I I I \ Ii 1, 

i Salizylat in 1, ,: 

I Öl+ 10% 8 I Kreosot 76 - - 0,59 3,80 1 - 2,33 , 0,6 0,91 -

+ 10% I I I ' I 

A 

:i- 14 Ca::.her I 76 _ 0,32io,3o j,_8o_
1

1- 1_0,67 
1 

0,67 0,61 

C 28 i do. 76 0,64 0,27 I 0,38 0,96 - I 0,67 I 0,63 0,52 -
n-~I do. 76 oj4 , o,421 o,49 o,4o ,-__:__ -1 o~ o,44 o,16 ---=--

-2! 2~ ; "; '; ~,ool o~o9~1~.,: 1,oo ~.o5-[ o,251 ~:6: o,os ~·25 
26 8 I do. 38 o,o7 - - - I - - o,o6 - 0,25 

--1 - 189 1-- -ci~ --=i-76 __ _ jo.n o.89_
1 

11,43 , o,331 
2 189 1 do. 1 76 1 0,79 - I 0,23 0,57 1 - o,n 1 0,40 - 1 -

8~~~ft~- - - I - 0,291 0,281 0,33 1,99 - ! 0,99 0,30 I 0,421 0,25 

1 Über die in dieser Kolonne angeführten Werte vgl. den Text. 

Bei einigen von GRUHZIT8 Versuchstieren wurde außer der Bi-Ablagerung 
in den Körperorganen zugleich die Ausscheidung durch Urin und Faeces unter­
sucht; in der Regel wurden jedoch nur Stichproben entnommen, und die gefun­
denen Werte waren ziemlich niedrig, variierten in vier Versuchen, die 24 bis 
54 Tage dauerten, um 9-22,7% der gesamten injizierten Bi-Menge. Rechnet 
man das Ausgeschiedene zu dem hinzu, was in den Organen und an den Injek­
tionsstellen gefunden wird, so gelingt es doch niemals über mehr als höchstens 
50% des Injizierten Rechenschaft zu geben. GRUHZIT, TENDICK und SuLTZA­
BERGER halten es daher für die einzig denkbare Möglichkeit, daß die vermißte 
große Bi-Menge in den Geweben abgelagert sein dürfte, von denen nur kleine 
Stichproben genommen sind, und sie richten hierbei ihre Aufmerksamkeit 
für die auf Tabelle 6 erwähnten Tiere namentlich auf die Muskulatur, in der 

Handbuch der Haut- u. Geschlechtskrankheiten. XVIII. 18 
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Tabelle 7. Bi-Verteilung bei Hunden, die mit intramuskulären Injektionen 
von Natrium wism u tthioglycollat in wäßriger Lösung behandelt sind. 

(Nach GRUHZIT II.) 

Bi in mg per 100 g Organgewebe 

I Knochen 1 

I 10 Inj. a J j I 
1 

I I I I I • I 

4 25. T .. l 6•25 mg Bi 0,0 io,040 0,08011o,8IOio,I70!o,l70io,030 0,03210,0360,0,2600,0 i0,050 = 0,5 mg , 1 , , 

-1~~r-~-n~---' .. g"--a-11-- ] --!--J--1 . . . --~- -- · __ I __ 

5 25 T. 1~·~.~g n!i o,oi8jo,o370,o5o[o,890io,o4olo,350 o,0251o,023
1

1o,190 o,23olo,o 1o,o2o 

pro kg I j I I 

----~-i;;-j: a__ ---~-~~-~-~-~~--1-~-----l--
6 11 T. 372~8 ~g- o,oo 

1
0,093 o,12o

1

o,5IO o,o8o,o,082.o,o65lo. ,o4.J - -- :o,o 1 -

pro kg ' 1 

~ 6 St. 1;2•2. 10~~ ~ 0,028!0,030 0,04312,03 
1
0,111 0,05~10,0400,02310,1:- 0,1100,62 1-=-, mg : 

---- ~r;ntga __ ' __ ---- -·------- --~--~--

2 24 st. 232~o ~g = o,o2o o,o48,0,110 1,520 o,04o o,280
1

o,023 o,052 0,170 0,23 t0,044i -

pro kg I ] 

---li~ ·-.------~---·----.-~~--

3 72 st. 262~o ~g = o,o o,o5 o,14 - o,o83 1,07 o,OI3 -
1
o.1eo o,13ojo,46 -

pro kg 1 

~124 St ,1~~~~~~ 0,0 ::1: 1,5401:: 1,:010,037 ::1:-:.:-1:1-=-
Durchschnitt 0,009jü,046Iü,092j1,3800,082]0,505]0,033lü,m5j0,196 j0,18510,050I0,030 

1 Über die in dieser Kolonne angeführten Werte siehe Text. 

sich eine recht ansehnliche Bi-Konzentration fand, für die auf Tabelle 7 
erwähnten namentlich auf das Knochengewebe, das hier recht hohe Werte 
gab. Sie sind überhaupt der Meinung, daß die Bi- Quanta, die im Gewebe und 
den Organen abgelagert werden, sehr groß sind und erst sehr langsam aus­
geschieden werden, sprechen sogar die Meinung aus, daß noch nach 189 Tagen 
sich fast die Hälfte des injizierten Bi diffus im Osganismus abgelagert finden 
kann. 

Da diese Hypothese in scharfem Widerspruch zu sämtlichen früheren Unter­
suchungen anderer, sowohl bezüglich Bi als auch Hg steht, sie aber gleichzeitig 
von der dominierendsten Bedeutung für die Art und Weise ist, wie man in 
praxi die Bi-Injektionen dosieren und anwenden soll, hat LOMHOLT weitere 
vier Versuche an Meerschweinchen vorgenommen , wo er ganz besonders 
darauf achtete, die totale injizierte Bi-Menge so weit wie möglich wiederzufinden 
und somit über die Art der Zirkulations- und Verteilungsverhältnisse volle 
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Klarheit zu bekommen. Zu den Versuchen wurde Wismutoxychlorid ver­
wendet , ein Stoff , der sich mit Leichtigkeit völlig rein und zugleich von 
gleichmäßiger Körnergröße jedesmal herstellen läßt. Diese beiden Umstände 
spielen eine große Rolle. In zwei Fällen wurqe Suspension in Wasser, in 
zwei Fällen in Öl angewendet. Es gelang bei Verwendung sehr stark radio­
aktiver Präparate (vgl. S. 255) 90-97% der injizierten Menge wiederzufinden. 
Gleichzeitig bekam man gute Aufschlüsse über die Verteilung von Bi in den 
einzelnen Organen. Es zeigte sich, daß die vorgetragene Hypothese vom 
Muskel- und Knochengewebe als Hauptablagerungsstellen für Bi aufgegeben 
werden muß, und namentlich, daß es nur recht bescheidene Mengen sind, die 
im Vergleich zu dem, was von Tag zu Tag ausgeschieden wird, in den Geweben 
abgelagert werden (Tabelle 8, S. 276). 

Durch Vergleichung sämtlicher obiger Versuche ist man imstande, sich ein 
ganz gutes Bild über die Art zu machen, wie Bi sich im Organismus verteilt. Es 
scheint in allen Fällen einigermaßen gleichmäßig zu sein. Wo sich wesentliche 
Unterschiede finden, ist es meist bei ganz kleinen Organen, wie z. B. der 
Milz, wo die zu bestimmenden Bi-Mengen so außerordentlich klein werden, 
daß selbst die feinste Methode nicht ausreicht. In den Hauptzügen gestalten 
sich die Verhältnisse folgendermaßen, wobei vorzugsweise auf Tabelle 8 hin­
gewiesen wird, die die gleichmäßigsten Werte und die vollständigsten Auf­
schlüsse gibt. 

a) Die Nieren sind fast immer das Organ, das am meisten Bi per Gewichts­
einheit enthält. Das kann nicht verwundern, da die Hauptmenge von Bi gerade 
hier ausgeschieden wird. In der Regel enthalten die Nieren so viel, daß es jedes 
andere Organ, selbst die weit größere Leber übersteigt. 

Durchschnittlich scheint jede Niere bis zu 20% des gesamten Bi-Gehalts 
des Organismus zu enthalten. 

b) Die Leber enthält auch bedeutende Bi-Mengen, hauptsächlich, weil sie 
so groß ist. Pro Gewichtseinheit ist der Gehalt nicht besonders groß. 
Eine Ausnahme macht nur KüRTHYs Versuch (S. 269). Er fand eine ebenso 
große Bi-Konzentration in der Leber wie in den Nieren. Ein Versuch von LEVY 
und SELTER (Knabe), zwei von LEVADITI (Kaninchen 57D und 837 A) und 
schließlich einer von GRUHZIT (Hund D, Tabelle 6). 

Die Untersuchungen von LüMHOLT ergeben alle, daß die Bi-Konzentration 
weit niedriger, nur ein Bruchteil von der der Nieren ist. Von der gesamten 
Bi-Menge im Organismus enthält die Leber bis zu 130fo. 

c) Milz. Viele Forscher fanden, daß die Bi-Konzentration auch in der Milz 
sehr beträchtlich sein kann, so DALCHE und VILLEJAN, LEVY und SELTER, 
KüRTHY, LEVADITI, GRUHZIT. Man hat Werte gefunden, die sogar die in den 
Nieren sich findende Konzentration übersteigen. Hierzu ist jedoch zu bemerken, 
daß die Milz an und für sich ein kleines Organ ist, so daß eine genaue Bestimmung 
der sehr kleinen Bi-Mengen, um die es sich handelt, sehr schwer zu erzielen ist. 
Man muß auf große prozentuale Fehler vorbereitet sein. LüMHOLT fand 
(Tabelle 8), daß die Konzentration ungefähr die gleiche wie in der Leber ist, 
und ihr Gesamtgehalt kaum 1/ 2% des gesamten Bi-Gehalts des Körpers aus­
macht. 

d) Gehirn. Im Gehirn hat man fast immer nur sehr kleine Mengen gefunden, 
sowohl was die Gesamtmenge als auch den Prozentgehalt betrifft. LOMHOLT 
fand fast immer im Gehirn niedrigere Konzentration als in irgendeinem anderen 
Organ. Wenn einzelne Male sehr große Mengen gefunden wurden, so z. B. 
von AKAMATSU und LEVY und SELTER, muß man. an die Möglichkeit von 
Analysefehlern denken. Der Gesamtgehalt beträgt (Tab. 8) kaum I% des 
Gehalts des Körpers. 

18"' 
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e) Herz. Es enthält auch nur kleine Mengen, etwa l Ufo des Gehalts des 
Körpers. Wenn vereinzelt wesentlich mehr gefunden wurde (so LOMHOLT 
Tab. 3, Kaninchen IV), so muß das wohl auf Analysefehlern beruhen. 

f) Lungen. Auch die Lungen enthalten in der Regel nur kleine Mengen, 
etwa 20fo des Gesamtgehalts des Körpers. Es muß jedoch angeführt werden, 
daß häufig bedeutend mehr gefunden wurde, sowohl von LEVADITI (Tabelle 5), 
LEVY und SELTER (Tabelle 4, Kaninchen II) als auch von GRUHZIT (Tabelle 6, 
Hund D), der eine ebenso starke Konzentration wie in den Nieren fand. Leider 
ist es unmöglich, hierfür eine befriedigende Erklärung zu geben. Es ist aus­
geschlossen, daß der Blutgehalt von entscheidender Bedeutung sein kann. 

g) Darmkanal. Der Dickdarm scheint oft recht beträchtliche Mengen zu 
enthalten, so daß sich die Konzentration bei ihm der der Nieren nähert, aber 
in solchen Fällen ist er mit einem Teil oder sogar mit allen seinen Faeces ana­
lysiert, was selbstverständlich eine exakte Würdigung unmöglich macht. Ohne 
Faeces enthält er nur mäßige Mengen. Der Gehalt des Dünndarms scheint 
etwas kleiner als der des Dickdarms zu sein, und dasselbe gilt vom Magen. 

h) Testikel. Sie sind nur von LEVADITI untersucht, der ganz kleine Mengen 
fand, und von LOMHOLT, der gleichfalls nur etwas über 0,50fo vom Gehalt des 
Körpers in beiden Testikeln fand. 

i) Speicheldrüsen. Sie wurden von DALCHE und VILLEJAN und von LEVY 
und SELTER untersucht, die alle beträchtliche Mengen fanden. 

j) Knochengewebe. Es wurde in mehreren Fällen von GRUHZIT untersucht, 
der recht bedeutende Mengen fand, so daß er das Knochengewebe für eine 
der Hauptaufspeicherungsstellen für Bi im Organismus ansieht. In den auf 
Tabelle 7 angeführten Versuchen überschritt die Bi-Konzentration die Kon­
zentration in allen anderen Geweben und Organen, ausgenommen allein die 
der Nieren bedeutend. 

In Anbetracht der großen Massen des Knochengewebes hätte diese Tatsache 
erhebliche Bedeutung. LOMHOLT konnte den genannten Befund jedoch nur teil­
weise bestätigen. Wenn das Knochengewebe auch bedeutende Mengen enthält, 
reicht seine Konzentration doch nicht an die der großen Abdominalviscera 
heran, und man darf im Knochengewebe kaum mit mehr als mit höchstens 
20-25% des gesamten Bi-Gehalts im Körper rechnen (Tabelle 8). 

k) Muskelgewebe. Es wurde im wesentlichen von GRUHZIT untersucht, 
der bei seinen ersten Untersuchungen recht große Werte fand (Tabelle 6), so 
daß er ursprünglich dem Muskelgewebe eine ähnliche Bedeutung wie dem oben 
als Aufspeicherungsstelle für Bi genannten Knochengewebe beilegte. Spätere 
Untersuchungen ergaben recht niedrige Werte, so daß diese Hypothese wohl 
verlassen werden muß, und dasselbe Resultat ergaben auch die Untersuchungen 
von LOMHOLT. Man kann kaum damit rechnen, daß sich wesentlich mehr 
als 8-lOOfo der gesamten Bi-Menge in der Muskulatur abgelagert finden. 

l) Fettgewebe. Dieses ist noch niemals untersucht worden. Vom Hg wissen 
wir, daß sich hier nur ganz unbedeutende Mengen finden. 

m) Haut. Sie wurde zweimal von GRUHZIT untersucht (Tabelle 7), der 
recht bescheidene Werte fand, sowie dreimal von LoMHOLT, der in allen Fällen 
gut übereinstimmende Werte, von gleicher Größe wie GRUHZIT, fand. Man 
kann rechnen, daß etwa 7-8% des gesamten Bi-Gehalts in der Haut abgelagert 
werden. 

n) Feten von Müttern, die während der Gravidität unter Bi-Behandlung 
gestanden hatten, enthalten immer mäßige Bi-Mengen (LEVY und SELTER) 
und das gleiche gilt von 

o) Placenta und Fruchtwasser (LEVY und SELTER, Madame CABOUAT). 
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Über die Größe der Bi-Mengen, die während einer Bi-Kur, ohne die Ver­
giftungsgrenze zu überschreiten, im Organismus abgelagert werden können, 
unterrichten die auf Tabelle 8 angeführten Meerschweinchenversuche recht 
gut, da die hier augewandten Dosen gerade auf der Grenze dessen liegen, was 
vertragen wird. Zwei Tiere (II und IV) starben nach Verlauf einiger Tage, 
die anderen verloren etwas an Gewicht. Albuminurie wurde jedoch nur bei dem 
ersten und nur vorübergehend beobachtet. Es zeigt sich dabei, daß nach Ver­
lauf von 6-9 Tagen diese Bi-Mengen, bei allen vier Tieren zusammen, ganz 
gleichmäßige Werte ausmachen, die alle recht nahe um 1,0 mg per Kilogramm 
schwanken. 

Wismut in den Körperflüssigkeiten. 
Außer in den Geweben findet sich Bi auch in den verschiedenen Körper­

flüssigkeiten. Das größte Interesse knüpft sich natürlich an sein Verhalten im 
Blut. Die Anwesenheit des Bi ist hier schon lange nachgewiesen , so von 
BERGERET und MAYEN<fON. Aber es handelt sich immer nur um sehr kleine 
Mengen, die sich nur sehr annähernd quantitativ bestimmen lassen. AuTENRIETH 
fand nach Neowismulen 0,5 mg pro 100 g. LOMHOLT fand bei einer Reihe von 
Kaninchen 0,02-0,32 mg per 100 g. LEVY und SELTER konnten bei 3 Kaninchen 
nach intramuskulärer Injektion von Spirobismol 0,08, 0,1 und 0,37 mg per 100 g 
nachweisen. Bei seinen späteren genauer ausgeführten Versuchen an Meer­
schweinchen (vgl. Tab. 8) fand LOMHOLT etwas niedrigere Werte, nicht über 
0,02 mg pro 100 g, trotz großer gleichzeitiger Ausscheidungswerte im Urin. 

SEI und WEISE untersuchten den Bi-Gehalt des Blutes bei Kaninchen, 
die in der Regel intravenös 15 mg Bi5 (Natriumtribismutyltartrat) per Kilo­
gramm in wässeriger Lösung bekommen hatten. Hier fand sich bei Kaninchen V 
(20 mg Bi per Kilogramm) in 100 g Blut nach 1/ 2 Stunde etwa 8,5 mg Bi; bei 
Kaninchen I nach 1 Stunde 0,17 mg, bei Kaninchen II nach 4 Stunden 0,17 mg; 
bei Kaninchen IV (20 mg per Kilogramm) 0,384 mg und bei Kaninchen III nach 
18 Stunden 0,16 mg Bi. Diese Untersuchungen beziehen sich auf Blut, in das eine 
Bi-Lösung direkt eingespritzt war. Sie lassen sich daher auf gewöhnliche Ver­
hältnisse kaum direkt übertragen. LEVADITI, GIRARD und MANIN (S. 566) unter­
suchten, in welchen Bestandteilen des Blutes Bi zu finden wäre (im Blut zweier 
Kaninchen fanden sie im einen Fall1,5 flg in den Blutkörperchen und 9,0 {lg 
im Serum- die gesamte Blutmenge war 57 ccm - im zweiten Fall 0,~ flg und 
18 flg- die gesamte Blutmenge betrug 58 ccm), so auch LOMHOLT. Über die 
Befunde ist schon S. 241 eingehend berichtet. 

Außer im Blut sind kleine Bi-Mengen in fast allen Körperflüssigkeiten nach­
gewiesen worden. 

Galle. Schon WICHERT und BALZER konnten Bi in der Galle nachweisen, 
und dasselbe gelang später mehreren anderen, so FouRNIER und Gu:ENOT (c) 
und LOMHOLT. 

Speichel. Die S. 277 erwähnten Befunde von ansehnlichen Bi-Mengen in 
den Speicheldrüsen legen den Gedanken nahe, daß Bi auch mit dem Speichel 
ausgeschieden wird. Das ist erstmalig (1870) nachgewiesen von DEMBINSKY 
[LEVADITI (f) S. 82]. Später auch von DE BELLA (a), FOURNIER (c), JEAN· 
SELME, AzouLAY, C:EBRIAN u. v. a. 

Schweiß. Bi wurde hier u. a. von DEMELIN und FouRNIER (c) nachgewiesen. 
Tränen. Hier wurde Bi von D:EMELIN nachgewiesen. 
Milch. Der Anwesenheit von Bi in der Milch hat man einige Aufmerksamkeit 

geschenkt, weil sie für die Behandlung der Syphilis congenita von Bedeutung 
sein könnte. Sie wurde zuerst von HENRY und CHEVALIER (1839) und von 
LEWALD (1857) nachgewiesen, der Ziegen mit Wismutnitrat fütterte und schon 
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nach 36 Stunden Bi fand. Späterhin von HuGo MüLLER, BLASS und KRATZEISEN 
bei einer Frau, die kurz vor der Niederkunft 10 Injektionen von ,;Nadisan" 
Kalle, bekommen hatte. Sie fanden so bedeutende Mengen wie 2,5 mg pro 100 g 
Milch. Später wurde Bi in der Milch auch von DE BELLA (a) und BENTIVOGLIO 
nachgewiesen. LEVY und SELTER (b) konnten in 2 Fällen Bi in der Milch nach­
weisen, schätzungsweise etwa 1 mg pro Tag. Wenn Madame ÜABOUAT es nicht 
nachweisen konnte, so· beruht das vielleicht auf einer zu wenig empfindlichen 
Technik. Auch PACIFICO konnte Bi in der Brustmilch nachweisen. 

Spinalflüssigkeit. In Anbetracht der bedeutenden Rolle, die die Erkrankungen 
des zentralen Nervensystems für die Nosologie der Spyhilis spielen, hat die Frage 
nach dem Übergang der verschiedenen anti-syphilitischen Mittel in die Spinal­
flüssigkeit immer sehr lebhaftes Interesse auf sich gezogen. Es hat sich gezeigt, 
daß sowohl Hg als auch Arsenik, wenn auch nur in sehr bescheidenen Mengen, 
nachgewiesen werden kann. Wenn die Meningen geschädigt waren, konnten 
sie jedoch etwas größer werden. Was das Wismut betrifft, so wurde die Frage 
nach seiner Anwesenheit sehr schnell und von einer großen Zahl von Untersuchern 
bearbeitet. Die ersten Berichte lauteten recht optimistisch und sprachen 
von recht ansehnlichen Befunden, so daß man schon anfing, dem Bi eine besondere 
Aufgabe für die Syphilis des Zentralnervensystems einzuräumen. Spätere, 
mit zuverlässigerer Technik ausgeführte Untersuchungen haben das jedoch 
nicht bestätigen können. Bi scheint sich in diesem wie in den meisten anderen 
Punkten ganz wie Hg zu verhalten. 

Die Anwesenheit von Bi wurde zuerst von FouRNIER und GuENOT (c) 
und von DEMELIN, später auch von JEANSELME konstatiert, der es schon 
P/2 Stunden nach einer intramuskulären Injektion von 15 cg K.-N.-W.-T. 
mittels des LEGERsehen Reagens nachweisen konnte. Das gleiche gelang 
DE BELLA (a) und FERNANDEZ DE LA CRUZ. Auch HuGo MüLLER, BLASS und 
KRATZEISEN konnten Spuren von Bi im Liquor nachweisen, ebenso BARBAGLIA, 
GENOESE, CrTRON, FROST, MARIE und FouRCADE, MARIN AGRAMUNT (2 von 
9 Fällen), TzuzuKI usw. 

Fast alle diese Untersuchungen sind jedoch mit einer in Anbetracht der 
minimalen Mengen, um die es sich handelt, recht primitiven Technik ausgeführt 
worden. Man kann nicht ganz ausschließen, daß Irrtümer vorgekommen sein 
könnten. So haben verschiedene der oben genannten Autoren AUBRY-LEGERS 
Reagens angewandt. Aber bei seiner Benutzung können sich unter Umständen 
kleine Mengen von freiem Jod ausscheiden, wodurch die Reaktion schwach 
positiv scheinen kann, ohne daß Bi wirklich vorhanden ist. Man muß daher 
wenigstens besondere Vorsichtsregeln anwenden, wie sie z. B. FABREGUE und 
BRESSIER angeben, die mit essigsauren Flüssigkeiten arbeiten. 

JEANSELME, der einer der ersten war, der ein positives Resultat erzielte, 
hat später, nachdem er auf diese Fehlerquellen aufmerksam geworden war, 
immer negative Resultate bekommen (31 Analysen, darunter viele mit patho­
logisch veränderten Meningen). JÄHNCKE und SaHÄCKER hatten nur einmal 
in 25 Fällen eine zweifelhafte Reaktion. KATZENELLBOGEN hatte völlig negative 
Resultate, selbst bei stark pathologischen Veränderungen der Meningen. Er 
untersuchte 32 Proben von 27 Patienten, von denen 10 syphilitische Verände­
rungen im Zentralnervensystem hatten. Er meint übrigens, daß die thera­
peutische Wirkung auf Nervensyphilis vom Übergang des Bi in die Spinal­
flüssigkeit unabhängig sei. ÜLMER, ARNOUX und MAssoT untersuchten 5 Fälle 
nach den von FABREGUE und BRESSIER angegebenen Vorschriften, gleichfalls 
mit völlig negativem Resultat, und dasselbe gilt von SEZARY, BARBE und 
PoMARET, die 4 Fälle untersuchten. Man darf hieraus wohl schließen, daß Bi 
höchstens in sehr schwacher Konzentration sich im Liquor findet. 
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VII. Histologische Untersuchungen über das 
Vorkommen von Wismut in verschiedenen Organen. 
Außer dem quantitativen Bi-Gehalt in den verschiedenen Organen hat man 

auch versucht, Bi histochemisch in den Geweben nachzuweisen. An einigen 
Stellen gelingt das recht leicht, so in der Gingiva, wenn an dieser der gewöhnliche 
Bi-Saum aus Schwefelwismut sich befindet. Sonst mißlingt der Nachweis in 
der Regel, sei es nun, weil die Bi-Konzentration im lebenden Gewebe immer 
sehr gering ist, oder weil - wie das LEVADITI energisch betont (Ann. de 
l'Institut Pasteur, Bd. 60, S. 569) - es sich in Verbindungen befindet, wo 
das Metall "dissimule" ist, derart gedeckt, daß es mit den gewöhnlichen 
Einwirkungsmitteln, die bei seinen Untersuchungen mit Chininsulfat und KJ 
angewandt werden, nicht reagiert. Andere Untersucher haben jedoch an 
einzelnen Stellen im Organismus, wo die Bi-Konzentration besonders groß 
ist, eine mikroskopisch wahrnehmbare Ausfällung von Bi-Körnern hervor­
rufen können, so u. a. GrNJI KoMAYA, doch nur für ganz bestimmte Bi-Prä­
parate, nämlich Bi-Diaspora! (kolloidales, hochdisperses Bi(OH)s) und nur bei 
intravenöser Injektion (I. c. S. 285), sowie unter besonderen Verhältnissen 
mitunter auch bei intramuskulärer Injektion von Bismuto-Yatren-A (Lösung 
von bismutyl-jod-oxychinolinsulfosaurem Natrium). GrNJI KoMAYA konnte 
da mit seinen Methoden nach intravenöser Injektion von Bi-Diaspora! Bi an 
mehreren Stellen in den Gefäßen (in den Lumina und in den Endothelien) sowie 
in den KUPFFERschen Sternzellen der Leber nachweisen. Die ganze Milz­
pulpa zeigt eine diffuse Reaktion. In den Nieren sieht man eine positive 
Reaktion in den Glomeruli, den Epithelien, den Harnkanälchen und den Lumina 
der Sammelröhren der Papille. In den Epithelien des Coecum und der Dick­
darmschleimhautfinden sich bräunlichschwarze Körner von Bi-Sulfid. Die Form 
der Bi-Reaktion ist in den einzelnen Zellen verschieden. Die KuPFFERSchen 
Sternzellen zeigen meist eine feine Körnung. In den Capillaren der Lunge sind 
die Bi-Niederschläge grobkörnig, die Endothelien der übrigen Capillaren zeigen 
eine mehr diffuse Reaktion. In der Milzpulpa sieht man außer einer diffusen 
Reaktion noch feinkörnige intracelluläre Niederschläge. Die Endothelien der 
Glomeruli sowie die Epithelien der Harnkanälchen zeigen eine diffuse, dit:l 
Cylinder in der Niere eine feinkörnige Reaktion. Bei intramuskulärer Injektion 
von Bi-Yatren war die Bi-Reaktion schwächer und inkonstant. Bei intra­
peritonealer Injektion von Neotrepol konnte ALOJZ CnuRA Bi-Ausfällung nur 
im Dickdarm nachweisen, nämlich in Form von braunschwarzen Körnern und 
Schollen in der Tunica propria am Ende der Capillaren. Kleinere Körnchen finden 
sich auch im Epithel und in den Endothelien der Capillaren (Schwefelwismut). 

Auch FRÄNKEL konnte bei Injektion von Spirobismol an Meerschweinchen 
und Kaninchen das Vorkommen von Bi-Pigment im reticulo-endothelialen 
System und im besonderen in den KuPFFERschen Sternzellen der Leber nach­
weisen. Der Vollständigkeit halber muß erwähnt werden, daß zahlreiche Verff. 
die Anwesenheit von Bi-Körnern in den Leukocyten und ebenso im Gewebe 
in der Umgebung der intramuskulären Bi-Injektionen konstatiert haben. 

Auch GRÜNBLAT und FELDMANN meinen Wismut in den sog. Wismut­
zellen des Bodensatzes des Urin stark Bi-behandelter Kranken nach­
weisen zu können; große Epithelzellen mit grobgranuliertem Protoplasma und 
mit runden stark lichtbrechenden Einschlüssen, die sich mit Jodkalium gelb­
grünlich färben. 

CALIFANO fand, daß im Tumorgewebe Bi sich nur in dem Stroma, aber 
nicht in den Tumorzellen nachweisen läßt. 
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VIII. Die Ansscheidungswege des Wismuts. 
Wie S. 267 erwähnt, tritt Bi in alle Flüssigkeiten des Organismus über, 

in besonderem Grad in die Exkrete, indem der Organismus sich durch diese 
von dem Stoff befreit. 

So also findet sich Bi im Schweiß, aber nur in so kleinen Mengen, daß 
die Ausscheidung auf diesem Wege keine quantitative Bedeutung bekommt. 
Auch im Speichel finden sich kleine Mengen. Für die Körperausscheidung 
hat das jedoch keine Bedeutung, da praktisch aller Speichel herunter­
geschluckt wird, und das in ihm enthaltene Bi wird sich daher in den Faeces 
wiederfinden , wenn es nicht absorbiert wird und zu erneuter Zirkulation 
gelangt. Man weiß nichts Sicheres darüber, wie weit und in welchem Umfang 
Bi etwa auf diese Weise im obersten Abschnitt des Magendarmkanals auf­
gesogen werden kann, wie das beim Hg der Fall ist. Man muß sich erinnern, 
daß der gesunde Magendarmkanal unter normalen Verhältnissen nur sehr kleine 
Bi-Mengen (s. S. 261) aufnimmt, während er große Hg-Mengen aufzunehmen 
vermag. 

Die Hauptausscheidung des Bi geht durch die Nieren und durch den Ver­
dauungskanal und die Drüsen, die ihr Sekret in diesen entleeren, vor allem 
die Leber, vor sich, ja man kann in der Praxis sicher damit rechnen, daß die 
gesamte Ausscheidung auf diesen beiden Wegen vor sich geht. 

Daß eine bedeutende Bi-Ausscheidung auf diesen beiden Wegen stattfindet, 
hat man schon lange gewußt. Schon 1843 konnte 0RFILA (I. ·c. S. 12-16) 
nachweisen, daß Bi im Urin ausgeschieden wird, und dasselbe gelang BERGERET 
und MA.YENQON. Sowohl FEDER MEYER wie namentlich STEINFELD und MEYER 
haben Bi sowohl im Urin als auch im Stuhl zu wiederholten Malen in ihren Ver­
suchen nachweisen können, und namentlich im Urin sehr schnell nach der 
Injektion und in großen Mengen, so 8 mg Bi20 3 in 17 ccm Urin, 55 Minuten 
nach intravenöser Injektion von 0,06 g Bi20 3 in Form des weinsauren Natron­
salzes, in den Faeces dagegen nur in kleinen Mengen (I. c. S. 75 ff.). DALCHE 
und VILLEJAN fanden bei einem Meerschweinchen nach subcutaner Injektion 
kleine Bi-Mengen in Urin und Faeces; ebenso AKAMATSU. 

Besonderes Interesse erhielt die Frage nach den Ausscheidungsverhältnissen 
des Bi durch die Einführung des Stoffes in die Syphilisbehandlung, da man in 
der Ausscheidungs-Geschwindigkeit einen brauchbaren Maßstab für die 
Schnelligkeit und Vollständigkeit finden zu können glaubte, mit der ein be­
stimmtes Präparat absorbiert wird. Die Ausscheidung im Urin ist es im be­
sonderen, auf die man in dieser Beziehung sein Augenmerk gerichtet hat. 

Untersuchungen über die Ausscheidung im Urin bei der Syphilisbehandlung 
liegen jetzt schon in großer Menge vor, so u. a. von LEVADITI, AuTENRIETH 
und MA.YER, DE BELLA (a), BENECH (a-c), BERNARD, BERLIS, CARDOSO, 
CoLE, DELRUE, DEMELIN, DuoREY, FouRNIER und Gu:ENOT, GIEMSA, GouR­
FEIN, DE GRAEVE, GRUHZIT, HERMANN und NATHAN, HuoHARD, JEANSELME, 
Brno IsTVAN, KüRTHY und MüLLER (a-e), LAOAP]JRE, REsToux und 
BuGEARD, LAFAY und FERRAND, LEONARD (a-c), LEVY und SELTER (b), 
LOMBARDO (b), Louws, MARcus, MILIAN, MRAES, MüLLER, BLASS und 
KRATZEISEN, PAUTRIER (b), NIN PosADAs, SoHERBER, SEI (e), SERRA DA CosTA, 
SMILIANITCH, STRAUSS, LOMHOLT (c-g) u. v. a. 

Meistens handelt es sich jedoch nur um ganz wenige und sporadische Unter­
suchungen. Nur eine verhältnismäßig geringe Zahl der oben genannten Unter­
sucher hat gleichzeitig die Ausscheidung im Stuhl untersucht, so z. B. HuGo 
MüLLER, BERLIS, IsTWAN, KüRTHY und MüLLER (a-e), DE BELLA (a), HERMANN 
und NATHAN, LEVY und SELTER, GRUHZIT, DELRUE, LoMHOLT (c-d) u. a. 
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Was die Zustandsform des Bi im Stuhlgang betrifft, so herrscht allgemeine 
Einigkeit' in der Annahme, daß es bei der großen Menge H2S, die immer 
im Darm vorhanden ist, Wismutsulfid sein muß. 

Über die Zustandsform im Urin weiß man nicht so gut Bescheid. MrLIAN 
und PERINs Hypothese, daß es in fein verteilter metallischer Form ausgeschieden 
werden dürfte, war auf die Beobachtung gestützt, daß in stark Bi-haltigem 
Urin sehr schnell ein dunkler Bodensatz - "metallisches Bi" - zustande 
kommt, aber sie ist unhaltbar. Die richtige Erklärung für das Zustandekommen 
dieses Bodensatzes ist sicher die von FoURNIER, GuENOT und ScHWARZ an­
gegebene, daß sich durch von Bakterien hervorgerufene Gärung Schwefel­
wasserstoff bildet und hierdurch Bi2S3 ausfällt. Jedenfalls findet es sich 
jedoch in einer ionogenen Form. 

Wenn man Untersuchungen über die Bi-Ausscheidung bei einer oder der 
anderen Behandlungsart benutzen will, um daraus einen Schluß in bezug auf 
die Absorptionsgeschwindigkeit zu ziehen, hat es selbstverständlich eine sehr 
große Bedeutung, zu wissen, ob die Hauptmenge des ausgeschiedenen Bi sich 
im Urin oder im Stuhl findet. Die ersten Untersucher haben, wie oben erwähnt, 
aus praktischen Gründen sich darauf beschränkt, die Ausscheidung im Urin zu 
studieren. Diese ist weit leichter zu untersuchen als die Ausscheidung in den 
Faeces und geht auf eine regelmäßigere Art und Weise vor sich, so daß sie auch 
einen besseren Eindruck zu geben vermag, in welcher Kurve die Absorption 
vor sich geht. Untersuchungen über die Ausscheidung im Urin sind überhaupt 
ein ausgezeichnetes Hilfsmittel zur Beurteilung der verschiedenen Eigenschaften 
der in der Therapie benutzten Präparate, indem sie gleichsam ein Spiegelbild 
der Schwankungen geben, die bei der Absorption stattfinden. Aber bevor 
man sie zur Beurteilung der absoluten Geschwindigkeit benutzen darf, mit der 
die Absorption vor sich geht, muß man natürlich die Größe des Prozentsatzes 
der Gesamtausscheidung kennen, die mit dem Urin stattfindet. 

Von Untersuchungen über den Bi-Gehalt in den Faeces liegen nur relativ 
wenige größere Versuchsreihen vor, wo Urin und Stuhlgang regelmäßig täglich 
durch längere Zeit untersucht sind. 

Die ersten umfassenderen Untersuchungen, wo beide Ausscheidungswege 
berücksichtigt sind, sind vom LoMHOLT an Kaninchen bei Wismutchininjodid 
und Wismuthydroxyd mittels der S. 255 beschriebenen radiochemischen Methode 
vorgenommen. Man könnte gegen die Anwendung von Kaninchen zur Unter­
suchung der Ausscheidung einwenden, daß deren Darmsystem anders gebaut 
ist als das des Menschen. Untersuchungen auf entsprechenden Gebieten, z. B. 
der Hg-Ausscheidung (Arch. f. Dermatol. u. Syphilis Bd. 120) deuten jedoch 
mit großer Bestimmtheit darauf, daß die wechselseitigen Verteilungsverhältnisse 
bei den beiden Ausscheidungswegen bei Kaninchen und Mensch nicht sehr 
voneinander abweichen. 

Man sieht aus Tabelle 9 mit großer Deutlichkeit, daß bedeutend mehr Bi 
mit dem Urin als mit den Faeces ausgeschieden wird, 2-4mal so viel. Selbst 
wenn man die einzelnen Tage betrachtet, findet man nur in ganz wenigen Fällen 
größere Ausscheidung in den Faeces als im Urin. Die Ausscheidung im Urin 
geht etwas regelmäßiger vor sich als die Ausscheidung im Stuhl, obwohl das 
"bei den angeführten Versuchen nicht sonderlich deutlich in Erscheinung tritt. 
Man bekommt folglich bei der Untersuchung der Urin-Ausscheidung eine 
Kurve, die bedeutend besser der Absorptionskurve entspricht als wie man sie 
bei Untersuchung der Ausscheidung im Stuhl erhält. 

Ein ganz ähnliches Verhalten wie LoMHOLT fanden sowohl LEVY und SELTER 
bei mit Spirobismol (S. 304) behandelten Kindern, als Bmo lsTVAN bei Unter­
suchungen an Ratten und Kaninchen, die mit Injektionen verschiedener Bi-
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Präparate behandelt waren (S. 300 u. 311). Beide benutzten AuTENRIETHs colon­
metrische Methode. Ferner auch GRUHZIT und seine Mitarbeiter (S. 297 u. 309). 
KüRTHY (S. 309) und so zu sagen alle späteren Untersucher DELRUE (S. 312) 
allein ausgenommen. Er fand fast gar nichts in den Faeces. 

Um zu untersuchen, wie lange sich die Bi-Ausscheidung fortsetzt, wurde 
von LEVY und SELTER Urin und Stuhl bei einem Knaben untersucht, bei dem 
die Behandlung 6 Wochen vorher abgeschlossen war. Es fand sich während 
24 Stunden im Urin 0,12 mg Bi, im Stuhl 0,14 mg Bi. Nach weitere 14 Tagen 
fanden sich im Urin 0,118 mg Bi und im Stuhl 0,114 mg Bi. Nach wieder 14 Tagen 
(im ganzen 21/ 2 Monat) wurde eine noch stärkere Ausscheidung konstatiert. 

Tabelle 9. Wismutausscheidung bei Kaninchen. (Nach LOMHOLT.) 

Bi-Menge in mg in 
Total 

Tag I Urin I Faeces 

Kaninchen 1: Gewicht 1900 g., 
I 

l. 0,07 I 0,01 0,08 
Bekam die 7 ersten Tage 7 i. m. 2. 0,31 0,01 0,32 
Injektion von Bi-Chininjodid in 3. 0,31 - 0,31 
Ölemulsion a 2,65 mg Bi (im 4. 0,25 0,16 0,41 
ganzen 18,55 mg Bi). Am 11. Tage 5. ? 0,16 0,16 

getötet. 6. 0,35 0,31 0,66 
7; 0,32 0,21 0,53 
8. ? 0,18 0,18 
9. 

I 

0,39 0,11 I 0,50 
10. 0,17 - 0,17 

Im ganzen I Inhalt I 2,17 I 1,15 I 3,32 

I I 65,36% I 34,64% I I 

K. II: Gewicht 1500 g. Bekam l. 0,08 I 0,05 0,13 
die 9 ersten Tage i. m. Injek- 2. 0,03 0,05 0,08 
tion von Bi-Chininjodid in Öl- 3. 0,04 0,04 0,08 
emulsion a 2,50 mg (im ganzen 4. 0,07 0,06 0,13 
22,5 mg Bi). Am 12. Tage getötet. 5. 0,04 0,08 0,12 

6. - - -
7. 0,20 

I 

0,07 0,27 
8. 0,21 0,07 0,28 
9. I 0,62 0,05 0,67 

Im ganzen I Inhalt I 1,29 I 0,47 I 1,76 

I I 73,30% I 26,70% I -

K. III: Gewicht 1770 g. Bekam l. I 0,01 0,03 0,04 
die 10 ersten Tage Injektion von 2. 0,03 0,01 0,04 
Bi-Chininjodid in Ölemulsion a 3. 0,06 0,03 0,09 
1,55 mg Bi (im ganzen 15,5 mg Bi). 4. 0,08 0,03 0,11 

Getötet am 14. Tage. 5. 0,08 0,08 0,16 
6. 0,08 0,05 0,13 
7. 0,17 0,06 0,23 
8. 0,20 0,05 0,25 
9. 0,22 0,08 0,30 

10. 0,14 0,05 0,19 
11. 0,14 0,04 0,18 
12. 0,13 

I 
0,04 0,17 

13. 0,13 0,04 0,17 

Im ganzen I Inhalt I 1,47 I 0,59 I 2,06 

71,36% 28,64% -
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Tabe 11 e 9 (Fortsetzung). 

Bi-Menge in mg in 
Total 

Tag I Urin I Faeces 

K. IV: Gewicht 2680 g. Bekam 1. I 0,14 0,00 I 0,14 
die 9 ersten Tage i ... m. Injek- 2. I 0,28 - 0,28 
tion von Bi(OH)3 in Olemulsion 3. 

I 
0,20 0,14 0,34 

a 3,8 mg Bi (im ganzen 34,20 mg 4. 0,26 0,23 0,49 
Bi). Getötet am 15. Tage. 5. 0,30 0,09 0,39 

6. 0,49 0,23 [0,72 
7. 0,35 0,21 0,56 
8. 0,35 0,19 0,54 
9. 0,28 0,14 0,42 

10. 0,42 - 0,42 
11. 0,33 0,40 0,73 
12. I 0,23 0,16 0,39 
13. 

I 
0,44 0,14 0,58 

14. 0,30 0,42 0,72 

Im ganzen I Inhalt I 4,37 I 2,35 I 6,72 

I I 65,03% I 34,97% I 
K. V: Gewicht 2460 g. Bekam I. I 0,06 0,00 0,06 
in 8 Tagen _i. m. Injektion von 2. 

I 
0,30 0,04 0,34 

Bi(OH)a in Ölemulsion a 16,0 mg 3. 0,36 0,06 0,42 
Bi (im ganzen 128,0 Bi). Getötet 4. i 0,09 

I 
0,16 0,25 

I 

am 12. Tage. 5. 0,51 0,09 0,60 
6. 

I 
0,54 0,15 0,69 

7. 0,53 0,22 0,75 
8. 

I 

0,54 0,34 0,88 
9. 0,87 - 0,87 

10. 
I 

0,86 

I 
0,17 1,03 

11. i 0,40 0,08 0,48 

Im ganzen I Inhalt I 5,06 I 1,31 I 6,37 

79,43% I 20,57% 

IX. Absorptions- und Ausscheidungsver~ältnisse der 
verschiedenen gewöhnlich augewandten 

Wismutverbindungen bei intramuskulärer Injektion. 
Allgemeines Verhalten. 

Wie früher erwähnt, hat es sich als unmöglich erwiesen, in regelmäßiger 
Weise dem Organismus die für eine kräftige therapeutische Wirkung not­
wendigen Mengen von Bi durch Einreibung in die Haut oder durch Verabfolgung 
per os zuzuführen. Man hat sich daher auf eine Behandlung mit Injektionen 
beschränken müssen, und hier wiederum haben sich die intramuskulären In­
jektionen als die bestgeeigneten erwiesen. 

Das Ziel bei der intramuskulären Injektion von Bi-Verbindungen ist, sie 
durch die Einwirkung des Muskelgewebes auf die von LEVADITI beschriebenen 
Eiweißverbindungen zu überführen (s. S. 236). Die Schnelligkeit und Voll­
ständigkeit, womit das geschieht, ist für die verschiedenen Präparate außer­
ordentlich verschieden. Eine ganze Reihe von Faktoren spielt hier mit. Am 
schnellstens und vollkommensten geht die Umbildung bei Injektion wäßriger 
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Bi-Lösungen vor sich [LEVADITI (Ann. de !'Institut PASTEUR Bd. 60, S. 569)]. 
Das ist leicht zu verstehen, denn bei diesen wird die intimste Berührung zwischen 
dem Muskelgewebe und den Bi-Ionen und über eine große Fläche hin erreicht. 
Hierbei wird ein ideales Verhältnis für eine schnelle und vollständige Absorp­
tion der Verbindungen erreicht, die sich bei gegenseitiger Einwirkung der 
Alburnenstoffe und Bi-Ionen bilden, da Bi in wäßriger Lösung in der Regel 
recht stark ionisiert ist. Der schnellen Absorption folgt auch eine schnell ein­
tretende, starke parasitocide Wirkung. V. PETKOWITCH, liAr.YETSKA (l. c. S. 47) 
fand so bei seinen Versuchen mit Hühnerspirillose eine pro dosi 6-8 mal so 
starke Wirkung von wasserlöslichen als von den in Öl suspendierten, wasser­
unlöslichen Bipräparaten. Wenn die löslichen Verbindungen trotzdem nun 
nicht mehr viel benutzt werden, so liegt das an ihrer in ausreichenden Dosen 
immer beträchtlichen Schmerzhaftigkeit. 

Bei den Präparaten, die in Suspension injiziert werden, kann die Berührung 
nicht so intim werden, da Bi in fester Form vorhanden ist. Selbst wenn Bi 
sehr fein verteilt ist, kann die Berührungsfläche nicht so groß werden, daß sie 
mit einer Lösung verglichen werden kann. Von den Faktoren, die Einfluß auf 
die Absorptionsgeschwindigkeit der verschiedenen unlöslichen Bi-Präparate 
haben, die in Suspension injiziert werden, verdienen folgende besonders angeführt 
zu werden: 

l. Löslichkeit. Von entscheidender Bedeutung für die Absorptions­
geschwindigkeit sind ihre Löslichkeitsverhältnisse. Diese hängen wiederum 
von den Bindungsverhältnissen ab, ob es sich um eine komplexe Verbindung 
handelt, wie z. B. die Tartrate, oder um ein einfaches Salz, wo sich das Bi als 

+ 
Ion findet (in der Regel Bismuthyl-Ion Bi = 0), teils bei den salzartigen Ver-
bindungen vom Charakter des Anion. 

Fast alle nicht komplexen, in der Therapie verwendbaren Bi-Verbindungen 
sind in Wasser recht schwer löslich. Aber es gibt beträchtliche Grad unterschiede, 
und nach allem, was man hat konstatieren können, scheint es, daß die Löslichkeit 
so ziemlich ähnliche Reihenfolgen aufweist, wie sie für die Absorption gelten. 
Die Verbindungen, die besonders langsam aufgesaugt werden, wie Bi-Sulfid 
und Bi-Carbonat, sind Verbindungen, deren Löslichkeit in Wasser besonders 
gering ist. Leider liegen keine eingehenden Untersuchungen über die Löslichkeits­
verhältnisse für solche Verbindungen vor, die in der Syphilisbehandlung zur 
Anwendung kommen. 

Für die Aufnahme der Bi-Verbindungen vom Organismus spielt es außerdem 
eine wichtige Rolle, daß ihre Löslichkeit in eiweiß- und chlornatriumhaltigen 
Flüssigkeiten bedeutend größer als in reinem Wasser ist. 

Es liegen allerdings auch hier keine systematischen quantitativen Unter­
suchungen über die Löslichkeit der Bi-Verbindungen in eiweißhaltigen und 
salzhaltigen Flüssigkeiten vor, aber es ist doch von vornherein natürlich damit 
zu rechnen, daß die Reihenfolge, was die Löslichkeit betrifft, hier dieselbe wie 
für die Löslichkeit in destilliertem Wasser wird. 

Man hat den Gedanken ausgesprochen, daß die Bildung von Milchsäure, 
die ja in allen Muskelgeweben während der Arbeit stattfindet, für die Auf­
lösung der injizierten Bi-Verbindungen eine entscheidende Rolle spielen könnte. 
Es ist nun bekannt, daß organische Säuren viele dieser Verbindungen auflösen. 
Die Milchsäure-Konzentrationen, die im Muskelgewebe vorkommen, sind 
jedoch so niedrig (maximal l Ofo0), daß man sich schwer vorstellen kann, 
daß sie irgendwelche größere Rolle für die Auflösung spielen sollten, jeden­
falls von Präparaten, die, wie die meist angewandten, an Säuren gebunden 
sind, die an sich bedeutend stärker sind (Subnitrate, Oxychloride usw.) als 
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Milchsäure selbst. Eher könnte man sich denken, daß schwache Milch­
säurekonzentrationen auf die Sauerstoffverbindungen des Bi einwirken könnten 
[Bi-Hydroxyd (Bi(OH)3), Bi-Oxyhydrat (BiOOH), Bi-Oxyd (Bi203)]. Die 
Erfahrung zeigt jedoch, daß diese letzteren Verbindungen in keiner Weise 
besonders schnell aufgenommen werden , was es etwas unwahrscheinlich 
macht, daß die Milchsäurebildung eine maßgebende Rolle für die Bi-Aufnahme 
spielen sollte. 

Wenn es auch so ist, daß Milchsäure - ebenso wie Weinsäure - eine 
CHOR-Gruppe enthält, und daher wie diese in alkalischen Flüssigkeiten kom­
plexe, lösliche Verbindungen mit Bi bilden kann, so wird dies wohl in der 
Praxis kaum irgendwelche Rolle spielen, da die Voraussetzung für die Bildung 
dieser komplexen Verbindungen eben eine alkalische Reaktion ist. 

2. Die Körnergröße oder Feinteilung. Je feiner verteilt das betreffende 
Präparat ist, desto schneller wird die Absorption vor sich gehen, weil die 
Oberfläche sich vergrößert und dabei sowohl die Einwirkung des Gewebes 
wie die Lösung erleichtert wird. 

LOMHOLT hat eine Reihe vergleichender Untersuchungen mit intramuskulären 
Injektionen von BiOC1 in wässeriger Aufschwemmung vorgenommen, die in 
verschieden feiner Verteilung intramuskulär gegeben wurden. Es ergab sich, 
daß ein inniger Zusammenhang zwischen der Schmerzhaftigkeit der Injektionen 
und der Feinteilung des Präparates besteht. Bei einer Körnergröße von etwa 
3-4 p, waren die Injektionen in Dosen von 15-20 cg in der überwiegenden 
Zahl der Fälle fast schmerzfrei; bei einer Körnergröße von etwa 2 p, wurden 
sie auch noch einigermaßen vertragen, so daß sich das Präparat ohne 
größere Schwierigkeit in der Praxis anwenden ließ. Ging die Körnergröße auf 
etwa 0,5-1,0 p, herab, waren die Injektionen in den meisten Fällen deutlich 
schmerzhaft, selbst in Dosen von 5-10 cg, in einigen Fällen sogar recht 
beträchtlich. Bei Röntgenuntersuchungen zeigte sich derselbe Unterschied. 
Während die zwei größeren Körnergrößen oft recht kompakte Schatten 
gaben, die sich in einzelnen Fällen mehrere Monate halten konnten, war nach 
der feinsten Suspension bei einer Reihe von Aufnahmen nach einer Serie von 
Injektionen nur ausnahmsweise ein schwacher Schatten zu sehen, und das 
selbst, wenn nur 24 Stunden nach der letzten Injektion verstrichen waren; 
dieses Verhalten war besonders auffällig, wenn eine dünne Aufschwemmung, 
z. B. 3-4%, angewandt wurde. 

Dieser sicher überaus wichtige Umstand wurde von den meisten Unter­
suchern nur wenig berücksichtigt. 

Von maßgebender Bedeutung für das Schmerzgefühl ist auch die "Frischheit" 
des Präparats. Ganz frisch gefälltes, nicht eingetrocknetes BiOCl ist immer 
etwas schmerzhaft, selbst bei einer Körnergröße von 3-4 p,. Altes, eingetrock­
netes und dann erst wieder verriebenes BiOCl ist mit der genannten Körner­
größe dagegen fast immer schmerzlos. Wahrscheinlich werden die Krystalle 
mit der Zeit größer. 

3. Die Art der Aufschwemmungsflüssigkeit. Die zur Verwendung kommenden 
Aufschwemmungsflüssigkeiten sind hauptsächlich Wasser (eventuell mit Zusatz 
von etwas Gummi arabicum, Glykose oder Glycerin), Pflanzenöle und Paraffin­
öle. Man kann sich von vornherein sagen, daß wäßrige Aufschwemmungs­
flüssigkeiten bessere Absorptionsverhältnisse als ölartige geben müssen. Wasser 
wird fast augenblicklich vom Muskelgewebe absorbiert und gibt daher schnell 
einen direkten Kontakt zwischen den Bi-Partikelchen und dem Gewebe resp. den 
Gewebsflüssigkeiten. Öl wird dagegen sehr langsam absorbiert, Pflanzenöle erst 
im Laufe vieler Monate (BRrssY, These 1907. p. 77, BINET u. v. a.) und Paraffin-
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öle überhaupt nicht (BRISSY, 1. c., SAKURANE, Arch. f. Dermatol. u. Syphilis 
Bd. 80, S. 401. 1892). Diese Verhältnisse sind von alters her von der Hg-Behand­
lung bekannt. Sie machen sich selbstverständlich auch beim Bi geltend. Man 
sieht hier ebenso, daß Ölaufschwemmungen bedeutend langsamer als wäßrige 
absorbiert werden. Überhaupt zeigen die Untersuchungen, daß Ölaufschwemm­
ungen oft sehr langsam absorbiert werden. LEVADITI fand z. B., daß nach 
intramuskulärer Injektion von Trepol (K.-N.-W.-T. in Öl) in die Extremitäten­
muskulatur von Kaninchen Bi noch nach 210 Tagen an der Injektionsstelle 
nachgewiesen werden kann. Von derartigen Beobachtungen liegen viele be­
sonders mit Röntgenaufnahmen vor (s. S. 316), obwohl das doch eine recht 
grobe Untersuchungsmethode ist, die den Nachweis von kleinen Bi-Mengen 
meistens nicht zuläßt. 

Ein Umstand, mit dem man auch rechnen muß, ist die Neigung der meisten 
Bi-Verbindungen, sich mehr oder weniger schnell mit organischen Stoffen 
umzusetzen, und zwar bei den verschiedensten Aufschwemmungsmitteln. 
Besonders hat man seine Aufmerksamkeit auf Emulsionen von Wismuthydroxyd 
resp. Wismutoxyhydrat in Pflanzenölen gerichtet, da es sich gezeigt hat, daß 
sich Wismutseifen mit den Fettsäuren des Öls in bedeutendem Umfang bilden 
(PICON u. a.). Man hat hierin sogar die Erklärung dafür gesucht, daß diese 
Aufschwemmungen oft besonders weitgehende Destruktionen der Glutäal­
muskulatur hervorrufen. Auch mit Kohlehydraten und mit Glycerin kann 
Bi auf verschiedene Weise chemische Verbindungen eingehen. 

Bei vergleichenden Untersuchungen über die Ausscheidung im Urin bei 
Injektion verschiedener Bi-Präparate (Bi(OH)3, Wismutchininjodid und K.-N.­
W.-T.) in wäßrigen Aufschwemmungen (resp. Lösungen) und in Olivenöl fand 
LüMHOLT bei Betrachtung 14tägiger Perioden sehr bedeutende Verschiedenheiten. 
Für Bi(OH)3 war das Verhältnis der Ausscheidungsschnelligkeiten wie 7 : 1, für 
Wismutchininjodid wie 3: 1 und für Kalium-Natrium-Wismuttartrat (löslich) 
2 : 1 (s. weiter Abb. 1-6 mit Tabellen). Entsprechende Erfahrungen wurden 
von SERRA-ÜOSTA gemacht. 

Dagegen konnten GRUHZIT, TENDICK und SuLTZABERGER keine Verschieden­
heiten in der Absorptionsgeschwindigkeit von Wismutsubsalicylat konstatieren, 
mochte dieses nun in destilliertem Wasser oder in Öl aufgeschwemmt gewesen 
sein (I. c. S. 91). Ihre Untersuchungen wurden an Hunden durch Analyse der 
Injektionsstellen nach Verlauf verschiedener Zeit vorgenommen, und sie konnten 
auf diese Weise keinen deutlichen Unterschied zwischen wäßrigen und öligen Auf­
schwemmungen konstatieren. Ihr Befund war jedoch überhaupt sehr geringfügig. 
Schon nach 8-14 Tagen fanden sie in der Regel nur 20-40% an der Injektions­
stelle. Für wäßrige Aufschwemmungen wurden nur 4 Analysen vorgenommen. 
Nach 21 Tagen fanden sich nur 0,030fo, nach 17 Tagen 6,90fo, nach 14 Tagen 
4,50fo, nach 8 Tagen 58,9%; es wurden also nur in einem einzigen Falle nennens­
werte Mengen wiedergefunden. 

Eine endgültige Beurteilung dieser Verhältnisse erfordert jedoch noch 
viele Untersuchungen. Die Absorptionsschnelligkeit scheint überhaupt und 
ganz besonders bei Ölsuspensionen eine sehr schwankende und unregelmäßige 
zu sein. 

4. Die Konzentration der Aufschwemmungsflüssigkeiten. Sehr konzentrierte 
Aufschwemmungen werden in der Regel eine starke, aber wenig ausgebreitete 
Gewebsnekrose hervorrufen. Eine solche gibt nicht sehr gute Absorptions­
bedingungen. Die Absorptionsfläche ist klein, und da Bi stark konzentriert 
vorkommt, wird die Nekrose des Muskel-Gewebes sehr intensiv und die ent­
zündungsartige Reaktion im umgebenden Gewebe gleichfalls sehr stark. 
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Es bildet sich eine kompakte recht breite Entzündungszone, und durch diese 
geht die Absorption nicht sonderlich gut vor sich. Im Gegensatz dazu kann man 
z. B. durch Röntgenogramme, wie sie LOMHOLT mit wäßrigen Aufschwemmungen 
von BiOCl in verschiedenen Konzentrationen vorgenommen hat, konstatieren, 
daß voluminöse dünne Aufschwemmungen, die sich über eine große Gewebs­
fläche verteilen, sehr schnell absorbiert werden. Doch muß man dabei bedenken, 
daß die größere Ausbreitung an sich die Intensität des Röntgenschattens 
schwächt. 

5. Der Ort der Injektionsstelle. Untersucht man an Tieren die Schnelligkeit, 
mit der Bi von der Injektionsstelle entfernt wird, wird man sehr beträchtliche 
Verschiedenheiten bei den einzelnen Injektionen erkennen, und zwar solche, 
die im wesentlichen von den anatomischen Verhältnissen der Muskelstelle 
herrühren, wo die Flüssigkeit entleert ist, und von der Art, wie sie sich zwischen 
den Muskelfasern verteilt. Auch die Art der Muskeln und ihrer Funktion scheint 
eine große Rolle zu spielen. In aktiven Muskelgruppen, wie z. B. den Extremi­
tätenmuskeln, findet die Absorption schneller statt als z. B. in der Lumbal­
muskulatur. 

In vielen Fällen wird man an der Injektionsstelle einen kleinen ovalen, 
wohl abgegrenzten Herd sehen, in anderen Fällen sind die Grenzen ganz ver­
wischt. In anderen Fällen hat der Herd die Form einer Fläche oder eines 
Streifens. In einigen Fällen liegt der Herd mitten in der Muskulatur, in anderen 
ist die Flüssigkeit in das lockere Bindegewebe zwischen zwei Fascienblättern 
entleert usw. Die Mannigfaltigkeit der Formen ist unbegrenzt und variiert 
nicht nur mit dem Quantum, der Konsistenz und der Zusammensetzung des 
injizierten Präparates, sondern kann selbst beim selben Präparat und derselben 
Technik weit mehr variieren, als man von vornherein denkt. Es besteht kein 
Zweifel, daß eine der allerwichtigsten Ursachen für die Unregelmäßigkeit 
der Wirkungen der intramuskulären Behandlung hier zu suchen ist. Wie 
groß die Unregelmäßigkeiten in Wirklichkeit sind, wird erst klar, wenn man 
die Injektionsmasse mit einem leicht· sichtbaren Farbstoff mischt, der nicht 
absorbiert wird, z. B. mit Ruß. 

Die Schnelligkeit, mit der Bi von der Injektionsstelle entfernt wird, kann 
exakt nur bestimmt werden, wenn man an Versuchstieren eine quantitative 
Analyse der Bi-Menge vornimmt, die nach einer bestimmten Zeit noch zurück­
geblieben ist. Man kann allerdings auch die bedeutend leichtere Untersuchungs­
methode mit Röntgenogrammen der Injektionsstelle benutzen. Diese Methode ist 
jedoch, wie später auseinander gesetzt werden soll, weniger empfindlich und 
mit beträchtlichen Fehlerquellen behaftet. Gleichwohl gibt sie jedoch Resultate, 
die in den Hauptzügen mit den auf dem obengenannten Weg gefundenen 
ziemlich harmonieren. Auf beiden Wegen wird man zum selben Resultat 
kommen, daß die Absorptionsgeschwindigkeit und besonders bei den Öl­
emulsionen außerordentlich stark variiert. In einzelnen Fällen sieht man 
bei letzteren eine recht schnelle Absorption, aber in der Regel wird sich Bi 
in großen Mengen an der Injektionsstelle nach mehreren Wochen und oft nach 
mehreren Monaten noch wiederfinden. Diese Variationen in der Resorptions­
geschwindigkeit können erstaunlich groß sein, so daß z. B. LEVADITI nach 
Injektionen von Kalium-Natrium-Wismuttartrat in öliger Lösung bei Kaninchen 
absorbiert fand: nach 1 Tag: 30,70fo, nach 6 Tagen: 21,00fo, nach 13 Tagen: 
23,50fo, nach 20 Tagen: 17,10fo, nach 25 Tagen: 18,30fo, also eine Absorptions­
kurve, die beinahe entgegengesetzt verläuft, als man erwarten sollte. Bei 
ihren Untersuchungen an Kaninchen über die Resorptionsgeschwindigkeit für 
Spirobismol (Mischung von K.-N.-W.-T. mit Wismutchininjodid) hat auch LENE 
GRUMACH derartig beträchtliche Unregelmäßigkeiten gefunden, daß nach 
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8 Tagen 370fo, aber nach 14 Tagen nur 24% absorbiert waren. Für Bismogenol 
(Wismutsubsalicylat) waren die Befunde regelmäßiger. Auch GRUHZIT hat 
einige Untersuchungen an Hunden über die Absorption, namentlich von Wismut­
subsalicylat vorgenommen; er fand für diesen Stoff - und übrigens auch für 
andere Verbindungen - in den meisten Fällen fast vollständige Absorption 
nach 14 Tagen, aber vor diesem Zeitpunkt fand auch er sehr beträchtliche 
Schwankungen von einem Fall zum anderen (bis zu 100%) nach Verlauf der­
selben Zeit (GRUHZIT, TENDICK und SuLTZABERGER S. 90). 

Auch LOMHOLT (c-d) fand bedeutende Unregelmäßigkeiten bei seinen 
Untersuchungen, die an 3 Kaninchen vorgenommen wurden, die Wismut­
chininjodid in Öl erhielten, und noch größere bei 4 Kaninchen, die Bi(OH)3, 

gleichfalls in Öl, bekamen. Jedes Kaninchen bekam 6-10 Injektionen in 
die Extremitätenmuskulatur. Zum großen Teil beruhen diese Unregelmäßig­
keiten sicher darauf, daß die Excisionen irrkomplett waren, weil die Gewebs­
reaktion (besonders bei Bi(OH)s) so gering ist, daß zu wenig excidiert. war. 
Bei Wismutchininjodid ist sie in der Regel so stark, daß man in den meisten 
Fällen einen Injektionsherd finden wird, der sich recht wohl abgrenzen läßt. 
Bei Bi(OH)a ist er dagegen meist wenig ausgesprochen. Man sieht eine aus­
gedehnte, schlecht abgegrenzte Gewebsreaktion, indem die Muskulatur an einer 
großen Partie makroskopisch ein Aussehen ungefähr wie gekochte weiße Fisch­
farce bekommen hat. 

Zur Kontrolle, wie weit in die Muskulatur hinein eine solche kleine Injektions­
masse, die bei diesen Versuchen nur 0,2-0,3 ccm betrug, sich ausbreitete, 
wurde eine ergänzende Untersuchungsreihe vorgenommen, wo zur Emulsion, 
wie oben erwähnt, etwas Ruß getan war. Es ergab sich, daß Bi(OH)3 

in Olivenöl sich schnell über ein sehr großes Areal, manchmal 8-10 cm2 aus­
breitet, und daß es namentlich große Neigung zeigt, sich in das lockere Binde­
gewebe zwischen den Perimysien der Muskelbündel und zwischen den Fascien­
blättern auszubreiten. Diese Tatsache der Ausbreitung fast ausschließlich 
zwischen den Blättern des Perimysiums wird in einer ganz neuen Arbeit von 
ÜETTINGER und seiner Mitarbeiter stark hervorgehoben. Wenn auch eine starke 
Ausbreitung an sich als etwas Gutes betrachtet werden muß, so leuchtet 
doch ein, daß eine Ausbreitung dieser Art nicht zweckmäßig ist. Die Ab­
sorptionsmöglichkeiten für Bi, das in dem lockeren, zell- und gefäßarmen 
Bindegewebe zwischen zwei Fascienblättern verstreut liegt, sind sicher nicht gut. 

Sehr wichtig ist es, daran zu erinnern, daß die kleinen Mengen von 'Öl­
suspensionen, die bei Kaninchen eingespritzt werden, immer beträchtlich schneller 
absorbiert werden als entsprechende Dosen beim Menschen, und zwar aus rein 
physikalischen Ursachen. Sie werden besser und schneller verteilt. 

In der Praxis kann man bei Patienten selbstverständlich nicht kontrollieren, 
wie die Verhältnisse sich für jede einzelne Injektion in dieser Hinsicht gestalten. 
Man muß sich darauf beschränken, die Injektionen möglichst mitten in das 
Muskelgewebe zu machen. Fällt die Injektion ganz außen in das subcutane 
Fettgewebe, wie das namentlich an sehr fetten Kranken geschehen kann, wird 
sich die Absorption bedeutend verzögern. Subcutaue Injektionen werden 
immer bedeutend langsamer als intramuskuläre absorbiert und sind zugleich 
viel schmerzhafter. Noch langsamer wird die Absorption, wenn sich in der 
Umgebung der Injektionsstelle allmählich Granulationsgewebe bildet. Man 
sieht bei Röntgenuntersuchungen oft, daß solch ein Injektionsherd wie eine 
kompakte Masse lange Zeit, ja monatelang liegen bleiben kann. Das be­
ruht in den meisten Fällen sicher darauf, daß er in Granulationsgewebe 
eingekapselt worden ist. In einigen Fällen gerät das Zentrum in purulenten 
Zerfall, und es können sich auf diese Weise größere und kleinere purulente 
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Abscesse bilden. In diesem Eiter kann man ansehnliche Mengen von Bi 
finden, selbst lange Zeit nach Verabfolgung der Injektion. Es besteht kein 
Zweifel, daß die Absorptionsgeschwindigkeit sofort nach der Injektion von den 
frisch lädierten Gewebsflächen aus am stärksten ist. Ist erst einige Zeit ver­
gangen, daß die Gewebsreaktion in Gang gekommen ist, und daß sich 
Granulationsgewebe zu bilden begonnen hat, so geht es weit langsamer, ja, 
die Absorption scheint in diesen Fällen, wie oben erwähnt, während langer 
Perioden fast ganz stillstehen zu können. Man sieht auf dem Röntgenbild den 
Schatten einer Injektion Monat für Monat fast unverändert stehen bleiben. 
Dieses Verhalten bedingt bei der Anwendung langsamer absorbierbarer Stoffe 
einen bedeutenden Nachteil, weil bei ihnen die Gelegenheit zur Abkapselung 
besonders groß ist. 

Bei der umfangreichen Diskussion, die über die Wahl des Injektions­
präparates geführt wird, findet man oft angeführt, daß man Präparate wählen 
muß, die langsam absorbiert werden, weil die Bi-Wirkung einen sich lang hin­
ziehenden "chronischen" Charakter hat. Das ist jedoch kein entscheidendes 
Argument. Man kann eine ebenso lange dauernde Wirkung beim Gebrauch von 
Präparaten erzielen, die schnell absorbiert werden, wenn man die Injektionen 
nur lange genug fortsetzt. Das Organ-Gewebe selbst wird nach deren Aus­
setzen dann gleichwohl eine geraume Zeit lang mit Bi gesättigt sein infolge 
der "Remanenz" dieses Stoffes, seiner Aufmagazinierung in den Geweben 
(s. oben Tabelle 8). Wenn die langsam absorbierbaren Präparate nicht das Ideal 
sind, so liegt das daran, daß die "Absorptionsträgheit" in den meisten Fällen 
Unregelmäßigkeit und Unvollständigkeit bedeutet. Wo man eine möglichst 
intensive Sättigung des Organismus beabsichtigt mit einem toxischen Stoff, 
ohne jedoch eine Intoxikation hervorzurufen, ist gerade die Unregelmäßigkeit 
in der Absorption des augewandten Mittels die größte Schwierigkeit. Man 
läuft im gleichen Maße das Risiko einer zu schwachen Sättigung des Organismus 
mit geringer therapeutischer Wirkung und einer zu starken mit Intoxikation. 
Wenn alles in der Praxis doch so relativ gut geht, liegt die Ursache wohl darin, 
daß bei einer Reihe von Injektionen die verschiedenen Unregelmäßigkeiten 
einander kompensieren. Aber selbstverständlich hat man in dieser Beziehung 
keine Garantie. Man wird immer das Risiko einer tödlichen Intoxikation 
von den nicht absorbierten Depots laufen (JöRGEN, MuNcK), und wenn 
man ab und zu als Beweis der Ungiftigkeit eines Präparates angeführt finden 
kann, daß eine kolossale Überdosierung ohne Vergiftung verlief (PRATER, 
BRucK), ist das ein zweifelhaftes Lob. Das bedeutet nur, daß das Präparat 
sehr langsam oder sehr unregelmäßig absorbiert wird. Je mehr man sich vom 
Injektionsmoment entfernt, desto größer wird die Unregelmäßigkeit werden. 
Wenn die langsam absorbierbaren Verbindungen so stark Terrain gewonnen 
haben, verdanken sie dies hauptsächlich ihrer relativen Schmerzfreiheit. 
Schmerzen sind immer Ausdruck für eine lebhafte Gewebsreaktion und werden 
sich nur in geringem Grad bei Präparaten melden, die langsam reagieren, ja 
die Schmerzhaftigkeit ist fast ein Maß für die Intensität der stattfindenden 
Gewebsreaktion. Man muß jedoch daran denken, daß auch andere Verhältnisse 
bei der Injektionsflüssigkeit als der Bi-Gehalt selbst Schmerzen verursachen 
können, so z. B. ein Überschuß von Säuren oder Alkali, oder ein osmotischer 
Druck, der von dem des Gewebes wesentlich abweicht. 

Bei Präparaten, die schnell und vollständig absorbiert werden, spielen 
kleine Unregelmäßigkeiten praktisch keine Rolle. 
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X. Absorption und Ausscheidung intramuskulär 
injizierter, wasserlöslicher Wismutverbindungen. 

Alkali-Wismuttartrate. 
Relativ wenige Bi-Präparate sind in Wasser löslich. Die gewöhnlich an­

gewandten sind die Doppeltartrate, indem nur sehr wenige der anderen lös­
lichen Verbindungen nennenswerte klinische Verwendung gefunden haben 
(siehe jedoch Natrium-Wismut-Thioglycollat S. 297). 

Von Tartraten sind dagegen zahlreiche untereinander recht abweichende 
Präparate gebraucht worden. Unter anderen besteht ein beträchtlicher Unter­
schied in der Größe des Bi-Gehalts, der von 23% (ÜALCAGNO) bis 64% (Trepol) 
variieren kann. Die meisten. enthaJten etwa 500fo. In einigen Fällen werden 
Präparate angewandt, die sowohl)):aJium.als a.uch Natrium~ enthalte!}.- wobei 
jedoch von verschiedenen Seiteh behauptet wird, daß es sich hier um eine 
Mischung der weinsauren Verbindungen der beiden Metalle handelt. In anderen 
Fällen werden ausschließlich Kaliumverbindungen (Nadisan der Fa. Kalle, 
Di-Kaliumwismuttartrat LEONARD) angewandt, in wieder anderen nur Natrium­
verbindungen (Tartro-Bi der Firma Hoffmann-La Roche). 

Es werden oft sehr mangelhafte Angaben gemacht, wie das Präparat wirklich 
zusammengesetzt ist, das zu einer bestimmten Versuchsreihe benutzt wurde. 
Die Ursache dafür ist wohl die, daß die Chemie der Wismuttartrate noch durch­
aus nicht klargestellt ist. Für die biologischen und therapeutischen Wirkungen 
scheint es jedoch von untergeordneter Bedeutung zu sein, welches Präparat 
man verwendet, abgesehen natürlich von seiner Löslichkeit und Bi-Gehalt, 
der das Entscheidende ist und der beträchtlich variieren kann. Es sind alles 
Verbindungen, die recht leicht in Lösung gehen, die meisten schon in Wasser 
und alle in eiweißhaltigen Körperflüssigkeiten, wenn sie im Überschuß vorhanden 
sind. Oft kommt es jedoch zunächst zu einer Ausfällung von Albuminaten 
an der Injektionsstelle. 

Über die verschiedenen Präparate, die in der Syphilisbehandlung Anwendung 
gefunden haben, liegen in vielen Fällen nur recht unvollständige Angaben über 
Bau und Bi-Gehalt der augewandten Verbindung vor. Wo die Zusammensetzung 
angegeben wird, findet man trotzdem oft mitgeteilt, daß spätere Unter­
sucher die berechnete Bi-Menge nicht vorfanden, und daß sogar der Bi-Gehalt 
verschiedener Proben desselben Präparats sehr beträchtlich variieren kann. Es 
liegen auf diesem Gebiet augenscheinlich große Präparationsschwierigkeiten vor. 
Im einzelnen Fall ist es dem betreffenden Untersucher natürlich unmöglich, 
anzugeben, weshalb der erwartete Bi-Gehalt nicht vorhanden ist, und etwas 
Bestimmtes darüber auszusagen, mit welchen Weinsäure-Verbindungen man 
es wirklich zu tun hat. 

Wie oben erwähnt, scheint es für die therapeutische Wirkung jedoch keine 
entscheidende Rolle zu spielen, wie das Bi im einzelnen Fall an die Weinsäure 
gebunden ist. Ihre Zusammensetzung ist bekanntlich 

COOH 

dHOH 

CHOH 
I 

COOH. 
Das Molekül enthält also 4 Wasserstoff-Atome, die sich mit Metall oder mit 

+ 
positiven Radikalen (wie Bi= 0) austauschen lassen, nämlich 2 in den Carboxyl-
gruppen und 2 in den Hydroxylgruppen. Von den Alkalitartraten hat das 

19* 
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Seignette-Salz (Kalium-Natriumtartrat) in diesem Zusammenhang besonderes 
Interesse, da es sich durch leichte Wasserlöslichkeit auszeichnet. Während 
Verbindungen, in denen Wasserstoff in einer Hydroxylgruppe durch ein Alkali­
metall umgetauscht ist, von Wasser hydrolysiert werden, sind entsprechende 
Verbindungen mit Substitution von BiO an Stelle von Wasserstoff in wäßrigen 
Lösungen beständig. 

Es gibt verschiedene recht abweichende Typen von Alkalibismutyltartraten, 
wie man aus folgenden Beispielen einiger Konstitutionsformeln ersehen kann: 

I. 
COOH COOH 
I I 

CHOR CHOR 
I 

CHOBiO 
I 

CHOBiO 
! 

COOK 
I 
COONa 

(GREOo-MusoHIETTI. Saures 
Kalium-Natriumsalz der 

Bismutylweinsäure. Wasser­
löslich.) Etwa 51-52% Bi. 

IV. 

COONa 
I 
CHOBiO 
I 
CHOBiO 
I 
COOBiO 

li. 
COONa 
I 

CHOR 
I 

CHOBiO 
I 

COOK 
(GREOO-MUSOHIETTI, LEVA­
DITI. Kalium-Natriumsalz 

der Bismutylweinsäure. 
Neutral, wasserlöslich.) 

Etwa 50% Bi. 

V. 
COO Alkali 

COO I 
I "Bi-0-C 
~HO/ I 

CHOR CHOR 
! I 

COO .Alkali COO .Alkali 
(Bi5 "Pallizid". Natriumtribis- (Luatol, etwa 35% Bi.) 
mutyltartrat, GIEMSA. Natrium- Wasserlöslich. 
bismutylsalz der Dibismutyl-
weinsäure. Wasserlöslich, wird 
jedoch in verdünnten Lösungen 

hydrolysiert.) 82% Bi. 
VII. 

O=C-0-Bi --0-K 
1 "'o 

H-C-0-B/ 
1 "'o 

H-C-0-B/ 
1 "'o 

O=C-0-Bi/ -OH. 

111. 
COOH 
I 

CHOBiO 
I 

CHOBiO 
I 

COONa 
("Trepol", LEVADITI. Saures 
Natriumsalz der Di- Bis­

mutylweinsäure, schwer 
löslich.) Etwa 6i0fo Bi. 

VI. 
COOH 

I 
CHO 
I '\_ 
CHO-Bi 
I / 

CHO 
(Picon, einbasische 
Wismutweinsäure. 

Schwer löslich in Wasser.) 
Etwa 65% Bi. 

(Kalium-Tetrabismutyltartrat [PHILIPP KoBER] 75,8% Bi.) 

Wie man aus den obigen Formeln ersieht, gibt es im wesentlichen zwei 
prinzipiell verschiedene Möglichkeiten für die Bi-Weinsäureverbindungen. 

+ 
Die erste Möglichkeit ist, daß die Bismutylgruppe (Bi= 0) entweder an die 

Hydroxylgruppen oder an die Carboxylgruppen gebunden werden kann, indem 
ein Wasserstoffatom substituiert wird. Die erste ist die gewöhnlich angewandte, 
und man kann dabei entweder in einer oder in beiden Hydroxylgruppen sub­
stituieren. Die erste gibt die am leichtesten löslichen Verbindungen. Gleich­
zeitig mit der Einführung des BiO in die Hydroxylgruppen pflegt man Wasser­
stoff in der einen oder in beiden Carboxylgruppen mit einem Alkalimetall 
zu substituieren. Die erste gibt ein saures (I), die zweite ein neutrales Salz (II). 
Beidc Verbindungen sind hygroskopische Krystalle, in Wasser löslich. Das 
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saure Salz enthält etwa 51-520fo Bi und wurde von GRECO und MusCHIETTI 
angewandt. Das neutrale Salz enthält etwa 500fo Bi und wurde von SAZERAC 
und LEVADITI für ihre ursprünglichen Tierexperimente benutzt. 

Man kann auch ein Wasserstoffatom in beiden Hydroxylgruppen mit BiO 
(III) substituieren. Die Verbindung wird dann in Wasser schwer löslich und 
hat unter dem Namen "Tn)pol" (60-64% Bi) eine ausgedehnte Anwendung 
in der Syphilistherapie gefunden. 

Die zweite Möglichkeit ist, Wasserstoff in den Carboxylgruppen mit Bi 
zu substituieren. Von den in der Therapie verwendeten Verbindungen ist dieses 
der Fall bei GIEMSAs Bi5 (Pallizid, s. S. 298) (IV). Hier ist jedoch gleich­
zeitig in beiden Hydroxylgruppen substituiert, wodurch man einen sehr großen 
Bi-Gehalt (820fo) erzielt hat. 

Eine Substitution sowohl in den beiden Hydroxyl- wie in den beiden Karboxyl­
gruppen ist neulich KoBER gelungen (VII). Diese Verbindung ist noch nicht 
therapeutisch erprobt worden, scheint aber bei Tierversuchen wenig toxisch 
zu sein. 

Eine andere Verbindung mit BiO, gebunden an die Carboxylgruppe ist die in 
der Formel "V" angegebene. Eine Kalium-Natriumverbindung von der Formel 
(C4H30 6) 4Bi2K3Na3 wird unter den Namen "Luatol" (350fo Bi) angewandt. 

Schließlich haben neue Untersuchungen von PicoN (c) die Existenz einer 
Verbindung (VI) nachgewiesen, die sich scharf von all den obengenannten 
unterscheidet, indem ein einzelnes Bi-Atom mit zwei seiner Valenzen an die 
zwei Hydroxylgruppen in der Weinsäure gebunden sein kann, und mit der 
dritten an eine Carboxylgruppe, so daß die Verbindung den Charakter einer 
einbasischen Säure bekommt. 

Es existieren in der Syphilistherapie außer den obengenannten eine große 
Zahl verschiedener Wismutweinsäure-Verbindungen, deren Zusammensetzung 
nicht immer bekannt ist. Einige der am häufigsten augewandten Verbindungen 
sind das "Sigmuth", (PAUTRIER, mit "schwefelhaltigem Medium") "Natrol" 
(HORTA u. GANSS, GIEMSA), "Tarbis" (WILCHOWSKI), "Nadisan" (KALLE­
MüLLER), "B. S. M." (MüUNEYRAT, MILIAN) usw. usw. 

Was die Arbeit auf diesem Gebiet so außerordentlich erschwert, ist die 
Tatsache, daß die in der Praxis zur Anwendung kommenden Verbindungen 
sehr oft gar nicht rein bzw. einheitlich sind, sondern aus einer Mischung ver­
schiedener nicht immer definierbaren Bi-Verbindungen bestehen. So berichten 
viele Untersucher, daß die von ihnen erprobten Präparate gar nicht den an­
gegebenen Bi-Gehalt haben, sondern einen beträchtlich niedrigeren. 

Absorption und Verhalten der Ausscheidung. 
Die ersten Untersuchungen stammen von JEANSELME und PüMARET (a), 

die mit AuBRYs Methode (LEGER) Bi im Urin von Kaninchen und Meerschwein­
chen nachweisen konnten, die 0,2 g per Kilogramm bekommen hatten. Bei 
späteren Untersuchungen wurde Bi auch bei Menschen nachgewiesen und 
schon 2 Stunden nach Injektion von 0,1 g K.-N.-W.-T. Die Ausscheidung 
steigt im Lauf von 12 Stunden und fällt dann langsam. Andere Untersuchungen 
stammen von LACAPERE, RESTOUX und BuGEARD (l. c. S. 332). Sie verwendeten 
"Sigmuth" und gleichfalls die AuBRYsche Methode, konnten aber erst 24 Stunden 
nach der Injektion Bi nachweisen. Die Reaktion wurde im Laufe der folgenden 
2 Tage stärker. Nach 5 Tagen war sie wieder negativ. ' 

PAUTRIER (b, S. 27) konnte nach intramuskulärer Injektion von Sigmuth 
Bi im Urin nach 4-8 Stunden wiederfinden. 

MlLIAN und CuNY fanden nach Injektion von B. S. M. (120 mg Bi) in 4 Tagen 
37 mg Bi im Urin (300fo). 
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Umfassendere Untersuchungen wurden von LüMHOLT mit Hilfe der oben 
beschriebenen radiochemischen Methode an drei Patienten angestellt, die eine 
einzige Injektion von Kalium-Natrium- Wismut-Tartratlösung bekommen 
hatten (Wismutgehalt: I und II etwa 50 mg Bi, III etwa 30 mg Bi). 

Tabelle 10. Kalium-Natrium- Wismuttartrat- Wasserlösung. 
Wismutausscheidung im Urin bei Kranken. (Nach LoMHOLT.) 

l. 
2. 
3. 
4. 
5. 
6. 
7. 
8. 
9. 

10. 
11. 
12. 
13. 
14. 

I. II. III. 
Urin in ccm Bi in mg Urin in ccm Bi in mg Urin in ccm Bi in mg 

1750 
1750 
1700 
1000 
1900 
2500 
2100 

3000 

4,70 800 4,06 900 1,94 
6,20 800 5,25 1700 3,64 
3,07 900 2,69 1600 2,51 
1,81 1100 4,46 1100 1,08 
1,79 1000 1,81 1100 1,16 
1,51 900 1,54 1100 0,83 
1,36 700 1,31 1150 0,72 

(0,90) 1700 (1,17) 1500 0,78 
(0,90) (1,17) 1600 0,61 

1700 1,02 700 0,95 1050 0,19 
1400 0,69 1000 1,08 1200 0,32 
1400 0,56 940 0,74 1300 0,15 
1200 0,35 700 0,48 1200 0,26 
900 0,27 600 0,47 1300 0,04 

Im ganzen: 25,13 27,17 14,23 
Prozent des Eingespritzten: 50,26% 54,34% 47,43% 

15. 1000 0,23 1100 0,40 
16. 1300 0,49 1500 0,54 
17. 1300 0,35 800 0,48 
18. 1000 0,27 1180 0,36 
19. 1025 0,23 700 0,34 
20. 1000 0,23 1100 0,37 

Im ganzen: 26,93 29,66 
Prozent des Eingespritzten: 53,86% 59,32% 

m!l 
6,0 

5,0 

'1;0 

mg 

Abb. 1. Die Vierecke geben graphisch die total eingespritzten Bi-Mengen, das Schraffierte die davon 
täglich im Urin ausgeschiedenen Mengen an (vgl. Tabelle 10). 
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Diese Versuche zeigen eine besonders schnelle Aufsaugung. In allen 3 Fällen 
wird schon in den ersten 24 Stunden eine sehr beträchtliche Bi-Menge ausge­
schieden. Das Maximum wird schon nach 48 Stunden erreicht, und es ist ein 
sehr ausgesprochenes Maximum. Darauf fällt die Ausscheidung allmählich, erst 
schneller, dann langsamer. In Fall Nr. 1, wo 50 mg Bi gegeben wurden, sind 
nach 14 Tagen 25,13 mg ausgeschieden oder 50,260fo. In Nr. 2 finden sich 
27,17 mg oder 54,34% und in Nr. 3, wo nur 30 mg gegeben wurden, finden 
sich 14,23 oder 47,430fo. Es muß namentlich betont werden, daß die Haupt­
partie dieses großen Quantums schon im Lauf der ersten 3-4 Tage ausge­
schieden wird, während die Ausscheidung in den letzten Tagen sehr geringfügig 
ist. Man findet dann auch nicht sehr viel mehr, selbst wenn man, wie in Ver­
such 1 und 2, noch 6 Tage lang fortfährt. Das ist verständlich; denn rechnet 
man die wahrscheinliche Ausscheidung im Stuhl mit, die etwa bis halb so groß 
wie die des Urins zu sein pflegt (s. S. 283), so können es ja nur klei11e Mengen 
sein, die zu dieser Zeit im Körper noch verblieben sind. 

Entsprechende Resultate sind von SERRA-COSTA gefunden (l. c. S. 13-15, 
s. Kurve II), aber leider werden nur relative, nicht absolute Werte für die 
Ausscheidung gegeben. 

Andere umfassende Untersuchungen über die Ausscheidungsverhältnisse 
für lösliches Kalium-Natrium-Wismuttartrat stammen von CLIFFORD LEONARD 
(c, S. 91). Der von ihm benutzte Stoff enthielt 41% Bi, aber er gibt an, daß 
der Bi-Gehalt sehr variieren kann, von 16-640fo. Es wurde eine lOOfoige Lösung 
angew:wdt, die in die Glutäalmuskulatur von Kaninchen injiziert wurde. 
Die augewandten Dosen von 200 und 100 mg perKilogrammwaren stark toxisch, 
weshalb fast alle V ersuchstiere wenige Tage nach der Injektion unter tiefgehenden 
Nierenschädigungen starben. Nur ein einziges Kaninchen, das 100 mg bekam, 
blieb am Leben und wurde nach 14 Tagen getötet. Auch dieses bot Zeichen, 
wenn auch leichterer toxischer Nephritis. Der Verlauf der Ausscheidung bei 
diesem Versuch ist auf Tabelle ll wiedergegeben. 

Tabelle 11. Kalium-Natrium- Wismu ttartrat- Wasserlösung. 
Wismutausscheidung im Urin. (Nach LEONARD.) 

Kaninchen I, Gewicht 2450 g Injektion 245 mg = 103 mg Bi. 

1. 
2. 
3. 
4. 
5. 
6. 
7. 
8. 
9. 

10. 
11. 
12. 
13. 
14. 

Urin in ccm 
138 
54 
60 

104 
85 
40 
84 
90 
40 
38 
90 
24 
50 
32 

Bi in mg 
6,37 
0,43 
0,24 
1,94 
1,96 
2,00 
3,15 
0,39 
0,16 
1,63 
2,70 
0,59 
3,33 
1,92 

Im ganzen: 26,81 
Von dem Inijzierten: 26,03% 

Wie man sieht, ist die Ausscheidungskurve ganz außerordentlich un­
regelmäßig. 



296 S. LoMHOLT: Wismut, Theoretisches, Chemisches, Experimentelles. 

Natriumwismntcitrat. 
Dieser Stoff ist in der Therapie nur wenig zur Verwendung gekommen. 

Untersuchungen über seine Ausscheidungsverhältnisse liegen nur von LEONARD 
(c, S., 96) an Kaninchen vor. Er gibt den Bi-Gehalt des verwendeten Stoffes 
mit 65,8% Bi, aber nicht seine chemische Formel an. Es wurde in die Glutäal­
muskulatur in einer IOOfoigen Lösung in Dosen von 125 mg (85 mg Bi) per 
Kilogramm verabfolgt. 7 Kaninchen wurden behandelt. Sie vertrugen die 
Injektion alle gut. Bei den 2 Tieren, wo die Ausscheidung am eingehendsten 
studiert wurde, fand sich folgendes Verhalten: 

Tabelle I2. Wismutausscheidung im Urin. (Nach LEONARD.) 
Kaninchen I Kaninchen II 

Gewicht 3300 g Gewicht 3900 g 
Inj. 420 mg (270 mg Bi) Inj. 490 mg (320 mg Bi) 

Tag Urin in ccm Bi in mg Urin in ccm Bi in mg 
I. I90 I,296 I40 0,595 
2. 360 I,93 520 5,I7 
3. ISO I,3I 430 2,43 
4. ISO 0,72 230 2,SS 
5. 440 4,S9 2SO 2,67 
6. 250 0,733 230 I,I5 
7. 4SO 2,56 630 2,63 
8. I 50 0,999 2SO I,S7 
9. 2IO I,77 430 6,02 

IO. 250 3,23 360 2,94 
ll. 470 3,46 230 0,53 
I2. 370 3,36 700 6,22 
I3. 700 5,96 470 4,70 
I4. I060 7,86 660 4,I3 

I5. Im ganzen: 39,10 690 2,46 
I6. Von dem Eingespritzten: I2,34% 300 2,40 
I7. 760 3,SO 
I8. 900 3,33 
I9. 570 I,67 
20. 270 0,41 
21. S30 2,6S 
22. 200 0,64 

Im ganzen: 
Von dem Eingespritzten: 

6I,31 mg 
22,34% 

Bei Betrachtung dieser Kurve bemerkt man zunächst die starke, oft kolos­
sale Polyurie. Sie beruht sicher wesentlich auf der starken Einspritzung, ob­
wohl diese anscheinend recht gut vertragen wird; die Tiere verlieren nur 200 
bzw. 600 g an Gewicht; dann sieht man, daß die Ausscheidung sehr unregel­
mäßig mit Sprüngen um mehrere hundert Prozent von einem zum anderen 
Tag vor sich geht. Die Ausscheidung scheint - wenn auch sehr unregelmäßig -
bis zum 10.-14. Tag anzusteigen, aber dann wieder zu fallen. 

Natrinmwismntthiosnlfat. 
Auch hier liegen nur einige weriige Untersuchungen an Kaninchen von 

C. LEONARD (c, S. 100) und nur mit großen, teils stark toxischen Dosen vor. 
Das verwendete Salz enthielt 33,81% Bi anstatt der theoretischen 33,950fo. 
Es war wenig haltbar, da sich Bi2S3 bildet. 

Von den angestellt{m Versuchen haben nur folgende zwei Interesse, und 
auch bei diesen wurden tiefgehende Nierenschädigungen beobachtet. 
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Tabelle 13. Wismutausscheidung im Urin. (Nach LEONARD.) 

Kaninchen I Kaninchen II 
Gewicht 1600 g Gewicht 1600 g 

Tag Inj. 240 mg (90 mg Bi) Inj. 240 mg (90 mg Bi) 
Urin in ccm Bi in mg Urin in ccm Bi in mg 

l. 30 0,375 40 0,444 
2. 40 0,944 70 2,16 
3. 24 0,800 40 1,23 
4. 38 1,90 28 0,784 
5. 60 1,80 so 0,864 
6. 44 0,88 26 0,576 
7. 30 0,858 15 0,332 
8. 64 0,858 40 0,616 
9. 50 0,357 42 0,490 

10. 35 0,388 26 0,450 
11. 95 0,845 70 0,735 
12. Kaninchen gestorben 100 0,715 

13. Im ganzen: 10,01 34 0,455 
14. Von dem Eingespritzten: 11,12% 206 1,29 

Im ganzen: 11,14 
Von dem Eingespritzten: 12,40% 

N atriumwismutthioglykollat. 
Diese Verbindung wurde von AKAMATSU zuerst untersucht (vgl. Tabelle). 

Er gibt die Formel an: Bi (SCH2COONa)3• Später von GRUHZIT und SuLTZA­
BERGER bzw. G. LYONS und PERKINS. Die intramuskuläre Absorption geht 
außerordentlich schnell von statten, schon nach 51/ 2 Stunden sind 99,7% ab­
sorbiert, und zwar ohne Infiltrate und fast ohne Schmerzen. Letzteres hat 
LüMHOLT jedoch durch seine Versuche an Kranken nicht bestätigen können. 

Die Ausscheidung wurde bei mehreren Hunden untersucht. Die zwei größten 
Untersuchungsreihen dauerten 28 Tage und ergaben die folgenden Befunde 
(Hund 4 und 5). Jeder Hund bekam 10 Injektionen a 6,25 bzw. 10,5 mg Bi, oder 
im ganzen 62,5 bzw. 105,0 mg Bi. Bei dem einen Hund wurden 9,26 mg im Urin 
und 7,32 mg in den Faeces ausgeschieden, also ungefähr gleich große Mengen 
oder im ganzen etwa 26% des Eingespritzten. Der andere Hund schied 18,02 mg 
bzw. 7,92 mg aus, also etwas mehr als doppelt so viel im Urin wie in den Faeces, 
oder im ganzen etwa 250fo. Ein dritter Hund bekam eine einzelne Injektion 
von 37,5 mg Bi. Hier gestaltete die Ausscheidung sich folgendermaßen: 

Unter- Bi im Urin Bi in Faeces Unter- Bi im Urin Bi in Faeces 
suchungstag (mg) (mg) suchungstag (mg) (mg) 

l. 3,74 0,50 l.-9. 7,52 2,08 
2. 2,67 1,20 10. 0,10 
3. 0,20 0,38 11. 
4. 0,14 12. 0,14 0,21 
5. 0,24 13. 
6. 0,08 14. 
7. 0,15 15. 0,08 0,14 
8. 0,22 16. 
9. 0,08 17. 0,07 0,22 

'l.-9. 7,52 2,08 Im ganzen 7,81 2,75 

10,56 mg 
= 28% des Injizierten. 

Wie man sieht, ergibt die Ausscheidung Werte, die weit unter denen liegen, 
wie man sie sonst oft bei anderen, und zwar viel langsamer aufgenommenen 
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wasserunlöslichen Verbindungen gefunden hat, und es macht somit recht 
große Schwierigkeiten, diese Befunde mit denen der angegebenen, fast momen­
tanen vollständigen Absorption in Übereinstimmung zu bringen. 

Natrinmtriwisnmtyltartrat (Bis GIEMSA, Pallizid). 
GIEMSA und WEISE machen über den Stoff folgende Angaben: "Es ist ein 

weißes, in Wasser leicht lösliches Pulver, dem die Formel C4H20 9NaBi3, 2 H 20 
(COONa-CHOBiO-CHOBiO-COOBiO, 2 H20 s. S. 292) zukommt. Aus 
seinen wäßrigen Lösungen, die Lakmus gegenüber alkalisch reagieren, wird das 
Bi, infolge seiner komplexen Bindung durch Zusatz von Natronlauge nicht gefällt, 
durch H 2S wird die Verbindung dagegen zersetzt und als braunschwarzes Wis­
mutsulfid abgeschieden" [GIEMSA ·und WEISE (a), S. 1259]. "Das Präparat 
besitzt eine sehr große Neigung, in stark verdünnten Lösungen sich hydro­
lytisch zu zersetzen. Lösungen von 5% bleiben klar, solche von 0,001% trüben 
sich nach einiger Zeit durch Abscheidung von fein verteiltem Wismutoxyd 
bzw. Wismuthydroxyd, und fast augenblicklich, wenn das verwandte Wasser 
Kohlensäure enthält" (b, S. 1593 ff.). 

SEI hat die Ausscheidung im Urin teils nach intravenöser Injektion (S. 315), 
teils nach intramuskulärer an drei Patienten untersucht. Da es sich bei den 
Versuchen um ambulante Patienten handelte, konnte in der Regel nicht die 
Gesamtausscheidung, sondern nur der Prozentgehalt bestimmt werden. Unten 
finden sich die Resultate auf 500 ccm Urin berechnet, für zwei Patienten, an­
gegeben. 

Erster Patient bekam 50 mg Bis = 35 mg Bi in wäßriger Lösung intra­
muskulär injiziert. Zweiter Patient viermal dasselbe. 

Ta belle 14. (Nach SEI.) 
I. II. 

Tag Bi in 500 ccm Harn Wismut lnj. von Bi5 
Bi in 500 ccm Harn 

in mg Tag in mg 
l. 0,100 l. 50 mg 
2. 0,166 2. 0,085 
3. 0,461 3. 0,500 
4. 0,361 5. 50 mg 0,200 
5. 0,628 6. 0,345 
6. 0,315 7. 0,152 

8. 0,120 
9. 50 mg 0,203 

10. 0,203 
14. 0,089 
16. 50 mg 0,187 
18. 0,382 

Wie man sieht, werden von dem injizierten Bi nur sehr kleine Mengen 
im Harn wiedergefunden. 

XI. Absorption und Ausscheidung wasserunlöslicher 
Wismutverbindungen und metallischen Wismuts. 

Die unlöslichen Bi-Verbindungen haben im Lauf der Zeit bei weitem die größte 
Verbreitung gefunden, weil sie bei jeder einzelnen Injektion eine recht große 
Bi-Dosis zu geben gestatten, ohne in der Regel lästige Schmerzen an der In­
jektionsstelle hervorzurufen, und doch eine so starke Absorption geben, daß 
eine kräftige therapeutische Wirkung erzielt wird. In der Regel kann man 
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sich mit einer einzigen Einspritzung die Woche begnügen. Bezüglich der 
Mißstände, die mit dem Gebrauch dieser Verbindungen verbunden sind, 
s. Kap. IX, S. 290. 

Die Zahl der in den Handel gebrachten Bi-Verbindungen dieser Art ist 
so groß, daß es unmöglich ist, sie hier aufzuzählen. Bei vielen wird überdies 
ihre Zusammensetzung geheim gehalten, was ihre wissenschaftliche Unter­
suchung schwierig macht. Man verabfolgt diese Gruppe von Verbindungen in 
Suspension, in der Regel in Pflanzenölen, ab und zu aber auch in Wasser. 

Es liegen eine ganze Menge von Mitteilungen über die Ausscheidungsverhält­
nisse bei diesen Verbindungen vor, aber die meisten sind wenig umfassend. 

Für die Betrachtung ist es praktisch, sie in 4 Gruppen einzuteilen: l. Alkali­
Wismuttartrat, 2. Wismutchininjodid, 3. Wismuthydroxyd und andere einfache 
Bi-Verbindungen, hierunter namentlich mehrere basische Salze; in diese Gruppe 
fällt auch das Oleat, das infolge seines Verhaltens im Organismus am ehesten 
mit den Verbindungen dieser Gruppe verwandt ist, und 4. metallisches Wismut. 

Alkali-Wismuttartrate. 
Wie oben erwähnt (S. 292}, gibt es viele verschiedene Alkali-Wismuttar­

trate. Die meisten von ihnen sind schon in reinem Wasser löslich, andere nicht. 
Für Ölsuspensionen, die hier besprochen werden sollen, spielt dieser Umstand 
jedoch kaum eine so einschneidende Rolle. 

Die ersten Untersuchungen über die Ausscheidung von K.-N.-W.-T. in Öl 
(Trepol) stammen von AuBRY und D:EMELIN [These und FouRNIER (c) S. 31]. 
Sie fanden, daß die Ausscheidung im Urin 18-20 Stunden nach der ersten 
Injektion nachgewiesen werden konnte, und daß sie 20--.-30 Tage nach dem 
Abschluß. einer mittelstarken Kur .andauert. LACAI'ERE, RESTOUX und BuGEARD 
könnten Bi erst nach 8-12 Tagen nachweisen. Huao MüLLER nahm auch 
umfassende Untersuchungen mit Nadisan (Di.-K.-W.-T.) vor und fand, daß 
sich noch 50 Tage nach einer Serie von 14 Injektionen 6 mg Bi im Tages­
urin und nach 3 Monaten noch 0,5 mg nachweisen ließen. DucREY wies Bi 
im Urin schon nach 15-26 Stunden und viele Tage nach der Injektion anhaltend 
nach. HucHARD fand Bi im Urin 20 Stunden nach einer Injektion von Trepol. 

Übereine in Öl aufgeschwemmte, wasserlösliche Verbindung wurden zwei Unter­
suchungsreihen über die Ausscheidung im Urin von LüMHOLT vorgenommen. 

Tabelle 15. Kalium-Natrium- Wismuttartrat in Öl. (Nach LoMHOLT.) 

L n. 
Inj. 70 mg Bi Inj. 90 mg Bi 

Tag Urinmenge im ccm Bi im mg Urinmenge im ccm Bi im mg 
I. 1100 1,53 600 1,24 
2. 1900 3,68 1600 2,67 
3. 1000 2,36 2000 3,18 
4. 1100 1,76 800 2,44 
5. 1200 1,26 1025 1,83 
6. 1400 0,94 1500 2,40 
7. 900 0,86 2000 1,60 
8. 850 0, 77 950 0,92 
9. 900 0,55 1600 0,99 

10. 1400 0,57 1000 0,67 
11. 1000 0,27 1300 0,75 
12. 800 0,34 800 0,29 
13. 900 0,31 850 0,22 
14. 900 0,34 1100 0,41 

------------~--------------------------~--------Im ganzen: 15,54 = 22,20% 19,61 = 21,79% 
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Die Aufschwemmungen zeigen untereinander besonders gleichartiges Ver­
halten. Im ersten Versuch wurden 70 mg injiziert und im Lauf von 14 Tagen 

s,o 

3,0 

z,o 
1,0 

Abb. 2 (vgl. Tab. 15 und Abb. 1 S. 294). 

15,54 mg oder 22,20% ausgeschie­
den. Im zweiten wurden 90 mg 
injiziert und 19,61 mg oder 21,79% 
ausgeschieden. Betrachtet man die 
Ausscheidungskurve, so zeigt sie 
eine unverkennbare, im Versuch I 
sogar besonders deutliche Steige­
rung sofort nach der Injektion, 
Schon am 2. und 3. Tag wird ein 
zum Teil recht hohBs Maximum 
erreicht, wonach die Kurve gleich­
mäßig und langsam fällt. Der 
Typus der Kurve ist in Wirklich­
keit ganz der gleiche, wie man ihn 
bei den Seite 303 und 305 be­
sprochenen wäßrigen Aufschwem­
mungen sieht. Dieses etwas über­
raschende Verhalten wird jedoch 
verständlich, wenn man an das eben 
erwähnte Faktum denkt, daß diese 

Verbindung in Wasser leicht löslich ist. Diese Löslichkeit gilt auch für Serum 
in vitro, also sicher auch intramuskulär. 

Eine Ausscheidung von 20% des Injizierten fand BIRo IsTVAN an einer 
Ratte (Gew. 170 g) die fünf subcutane Injektionen von im ganzen 25,5 mg Bi 
in Form von Bismuluol (Dikalium-Wismuttartrat in Öl) erhalten hatte. 

Tabelle 16. Dikali um- W is m u ttartra t in Öl, "Bis mul uol". (Nach Brno IsTVAK.) 

Versuchstag 

1 
2 
3 
4 
5 
6 

Im ganzen 

Bi-Gehalt im Urin 
in mg 
0,96 
0,56 
0,60 
1,04 
0,44 
0,44 

4,00 

Bi-Gehalt in Faeces 
in mg 
0,28 
0,06 
0,24 
0,28 
0,16 

1,02 

Im ganzen 

1,24 
0,62 
0,84 
1,32 
0,56 
0,44 

5,02 = 20% 

Auch W. ENGELHARDT hat eine Reihe von Untersuchungen mit der von 
ihm selbst angegebenen Methode vorgenommen. Diese zeigen sehr eigentüm­
liche Verhältnisse, z. B. daß während 35tägiger Behandlung mit Trepol nur 
47,34 mg Bi im Urin, oder durchschnittlich 1,3 mg per Tag ausgeschieden 
wurden, aber in 72 Tagen nach Aufhören der Kur 332,75 mg oder 9,5 mg 
per Tag. 

Mit unlöslichem Dikalium-Wismuttartrat (C4H 20 9Bi3K 2 4 H 20) (67% Bi) 
haben C. LEONARD und O'BRIEN Untersuchungen über die Ausscheidungs­
verhältnisse durch die Nieren an Kaninchen vorgenommen. Sie fanden jedoch, 
daß das benutzte Fabrikat nicht 670fo, sondern nur 48-580fo, und zwar 
durchschnittlich 50% enthielt. Sie untersuchten eine ganze Reihe von 
Kaninchen, aber fast alle mit großen toxischen, z. T. letalen Dosen. Es soll 
die Ausscheidung bei den zwei Kaninchen mitgeteilt werden, die die kleinsten 
Dosen bekamen. 
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Tabelle 17. Dikalium-Wismuttartrat in Öl. (Nach LEONARD und O'BBIEN.) 
Kaninchen I (Gew. 2150 g) Kaninchen II (Gew. 2530 g) 

195 mg (97 mg Bi) 154 mg (77 mg Bi) 

Tag Urinmenge im ccm Bi im mg Urinmenge im ccm Bi im mg 
l. 50 1,25 130 1,54 
2. 72 0,68 154 0,46 
3. 28 2,33 
4. 36 2,25 55 5,16 
5. 53 2,79 44 4,40 
6. 46 2,24 43 6,14 
7. 70 2,48 116 2,73 
8. 60 2,07 80 2,91 
9. 159 2,69 186 1,96 

10. 158 1,37 120 0,74 
11. 95 1,00 103 0,83 
12. 135 0,923 125 1,76 
13. 95 1,36 55 0,63 
14. 102 1,07 92 1,64 
15. 45 1,00 40 1,60 

Im ganzen: 25,50 = 26,30 % 32,50 = 42,24% 

Die Ausscheidung geht recht schnell und regelmäßig vor sich. 

Wismutchininjodid. 
Ein Stoff, der eine gewisse Rolle in der Wismutbehandlung und bei den 

modernen Wismutuntersuchungen gespielt hat, ist Wismutchininjodid. Bi 
bildet mit Jod charakteristische, stark gefärbte, rotgelbe Verbindungen mit 
zahlreichen Alkaloiden, und diese wurden von alters her bei der Analyse 
zum Nachweis von Alkaloiden benutzt (DRAGENDORFFs Reagens). Bei der 
Bi-Analyse liegt es somit nahe, den umgekehrten Modus procedendi zu benutzen. 
Das wurde von AuBRY benutzt. Der Stoff wurde später u. a. von FRANQOIS 
und BLANC und FRANQOIS und LEGUIN genau studiert. Diese haben auch eine 
genaue Methode zu seiner Darstellung angegeben. Das betreffende Präparat 
enthält in 100 g:23,66 g Bi, 57,79 g J und 18,42 g Chinin. Seine Formel ist 
(BiJ3)aC20H 24N20 2 • 2 HJ. 

Wismutchininjodid wurde unter vielen verschiedenen Namen: Quinby, 
Bijochin, Vijochin, Bijochinol, Biquinyl, Rubyl usw. angewandt. Der Bi­
Gehalt wird für die verschiedenen Präparate etwas verschieden angegeben 
(18-240fo). Es wurde fast immer in Ölaufschwemmung benutzt. Untersuchungen 
über die Ausscheidungsverhältnisse des Stoffes im Urin wurden von LACAPERE, 
RESTOUX und BuGEARD vorgenommen, die ihn nach dem 4. Tag nachweisen 
konnten, und von JEANSELME und DELALANDE, die Bi schon nach 12-18 Stun­
den nachwiesen. 

LOMHOLT (c-d) hat eine Reihe direkter Untersuchungen über die Ab­
sorption des Stoffes durch Analyse der Depots vorgenommen, die in die Extre­
mitätenmuskulatur von Kaninchen injiziert waren. Die gefundenen Werte 
waren aus den S. 289 angeführten Gründen recht unsicher, und sie sollen daher 
nur für einen einzelnen Fall referiert werden. Ein Kaninchen bekam 7 Tage lang 
täglich 2,65 mg Bi intramuskulär in Form von Bi-Chininjodid in Öl injiziert. 
Es wurde am ll. Tag getötet. An den Injektionsstellen fanden sich folgende 
Bi-Mengen: I 1,20 mg, II 1,34 mg, III 1,88 mg, IV~. V 2,07 mg, VI 2,55 mg, 
VII 1,97 (vgl. S. 283, Kaninchen I). 

Die Absorption geht also recht langsam und recht unregelmäßig vor sich. 
Bedeutend sichere Resultate fanden sich bei Untersuchung der Ausscheidungen 
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im Urin von zwei Patienten, die eine intramuskuläre Injektion von etwa 90 mg 
Bi-Gehalt in Öl erhalten hatten. 

Tabelle 18a. Tägliche Wismutausscheidung im Urin nach Injektion 
von Bi-Chininjodid in Öl (Bi-Gehalt etwa 90 mg). 

Tag 
1. 
2. 
3. 
4. 
5. 
6. 
7. 
8. 
9. 

10. 
11. 
12. 
13. 
14. 

15. 
16. 
17. 
18. 

(Nach LOMHOLT.) 

I. II. 
Urinmenge im ccm Bi im mg Urinmenge im ccm 

1000 
1300 
1400 
1400 
1600 
1700 
1400 
1400 
1500 
2000 
1300 
1600 
1900 
1700 

1200 
1500 
1200 
1200 

0,04 
0,33 
0,91 
0,79 
0,62 
0,63 
0,88 
0,78 
0,43 
0,46 
0,48 
1,00 
0,97 
1,07 

Im ganzen: 9,39 = 10,43 % 

0,64 
0,76 
0,39 
0,39 

Im ganzen: ll,57 = 12,85 % 

m.g 

5,0 

'f,O 

3,0 

z,o 

1400 
1600 
1225 
1550 
1500 
1600 
1400 
1675 
1300 
1600 
1450 
1450 
1650 
1550 

1500 
1500 
1425 
1425 

Bi im mg 

1,44 
1,24 
1,14 
1,14 
1,02 
0,78 
1,24 
1,09 
0,60 
0,88 
1,20 
1,22 
1,02 

14,01 = 15,57% 

1,23 
1,41 
0,67 
0,67 

17,99 = 19,99% 

~;L_~~~~~~~~~~~~~~~~~~~ 

5,0 

'f,O 

3,0 

2,0 

1,0 

0 

Abb. 3 (vgl. Tabelle und Abb. 1 S. 294). 

In Wasser aufgeschwemmt ergaben sich folgende Verhältnisse (dieselben 
Dosen): 
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Tabelle 18b. Wismut-Chininjodid in Wasser. (Nach LOMHOLT.) 

I. II. 
Tag Urinmenge im ccm Bi im mg Urinmenge im ccm Bi im mg 

1. 1250 2,26 1500 3,37 
2. 1400 3,62 1650 5,34 
3. 700 3,27 1750 6,32 
4. 1100 4,94 1300 4,75 
5. 1200 3,33 1325 4,26 
6. 1225 2,67 1375 3,35 
7. 107 5 2,25 1500 2,08 
8. 2000 2,18 1575 1,98 
9. 1400 2,10 1500 1,51 

10. 1000 1,86 1200 1,26 
11. 1100 1,94 1200 2,04 
12. 900 1,88 1350 1,18 
13. 1050 1,47 1300 1,26 
14. 900 1,60 1500 0,94 

----------~----------------------~----~ 

15, 
16. 
17. 
18. 
19. 
20. 
21. 

Im ganzen 35,37 = 39,30% 39,ß4 = 44;00°/0 

1400 
1125 
800 
950 
800 
900 
875 

1,72 
1,28 
1,00 
0,27 
1,53 
0,80 
0,60 

Im ganzen 42,57 = 47,30% 

1400 
1250 
950 

1000 
1200 
1400 
951 

mg 
~Jr-r-r-r-r-r-r-r-r-r-r-r-r-r-. 

40 

3,0 

~0 

Abb. 4 (vgl. Tabelle und Abb. 1 S. 294). 

. 0,79 
1,21 
0,94 
0,40 
0,39 
0,28 
0,12 

43,77 = 48,63% 

18 19 Zf 21 

Bei den Ölversuchen finden sich bei dem einen nach 14 Tagen 9,39 mg oder 
10,43% des Injizierten (nach 18 Tagen ll,57 mg oder 12,85%) und in dem anderen 
14,01 mg oder 15,57% (nach 18 Tagen 17,99 oder 19,990fo). Bei den wäßrigen 
Aufschwemmungen sieht man eine bedeutend schnellere Aufsaugung. Im ersten 
Fall sind im Lauf von 14 Tagen 35,37 mg oder 39,30% ausgeschieden (in 21 Tagen 
42,57 mg oder 47,300fo). Im zweiten Fall sind in 14 Tagen 39,64 mg oder 44,00% 
ausgeschieden (in 21 Tagen 43,77 mg oder 48,630fo). Diese Zahlen sind zwar nur 
wenig höher als die, die sich bei Bi(OH)3 (S. 305) finden, dagegen steigt die 
Kurve deutlich jäher an. Sie erreicht ein gut markiertes Maximum am 4. Tag, 
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re3p. am 3. Tag, und fällt stärker in den nächsten 3-4 Tagen, worauf die Kurve 
denselben allmählich fallenden Typ annimmt. 

Über die Ausscheidung bei 3 Kaninchen (Ölaufschwemmung) vgl. Tab. 9 
s. 283. 

SERRA DA CosTA fand bei seinen Versuchen ähnliche Verhältnisse. 

Spirobismol. 
Diese Verbindung wurde von LEVY und SELTER untersucht, bei denen sich 

folgende Angaben finden: Spirobismol ist eine Kombination von Kaliumnatrium­
bismuthyltartrat (C12H20 20Na2K 2Bi2) mit Wismutchininjodid (C20H25N20 2J4Bi) 
in Öl 30% Bi (Hersteller: Chem.-Pharm. A.-G. Bad Homburg). 

LEVY und SELTER untersuchten die Ausscheidung in Urin und Faeces bei 
4 Kindern und fanden diese besonders energisch, ja in zweiFällen in 7-9Tagen 

Tabelle 19. S piro bismol. (Nach LEVY und SELTER.) 

Tag Urin I Faeces in mg 

I 
i I 

I. Kind, 31/ 2 Monate alt. 0,1 ccm I. 0,6 0,25 0,85 
Spirobismol: 3 mg Bi. 2. 0,28 0,17 0,45 

3. 0,56 0,14 0,70 
4. 0,06 0,20 0,26 
5. 0,17 0,03 0,20 
6. 0,14 0,04 0,18 
7. - I 0,09 0,09 

I 1,81 I 0,92 I 2,73 
I I 

2. Kind, 3 Jahre alt. 0,2 ccm I. ! 0,862 - 0,862 
' Spirobismol: 6 mg Bi. 2. I 0,507 0,720 1,227 

3. I 0,520 0,270 0,790 
4. i 1,299 0,366 1,665 
5. 

I 
0,705 0,528 1,233 

6. 0,693 - 0,693 
7. I 0,432 0,784 1,212 

I 5,018 r 2,668 I 7,686 
I 

3. Kind, 6 Jahre alt. 0,2 ccm I. 0,435 I 0,177 0,612 
Spirobismol: 6 mg Bi. 2. 0,540 

I 
0,177 0,717 

3. 0,790 0,244 1,034 
4. 0,586 

I 
0,444 1,040 

5. 2,515 - 2,515 
6. I 0,574 I - I 0,574 

I 5,440 I 1,052 1 6,492 = 108% 

4. Kind, 11 Jahre alt. 0,4 ccm I. I 0,225 0,215 I 0,440 
Spirobismol: 12 mg Bi. 2. 0,323 0,215 0,538 

3. 0,533 0,228 0,661 
4. 1,036 0,210 1,246 
5. 0,720 0,122 0,842 
6. 0,928 0,168 1,096 
7. 1,058 - 1,058 
8. 1,786 - 1,786 
9. 1,349 0,643 1,992 

I 7,958 I 1,701 I 9,659 = 80% 
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sogar mehr als injiziert worden war. Hier müssen also Analysefehler vorliegen. 
Das Ausgeschiedene verteilt sich mit dem etwa 20-35% auf die Faeces und 
80-65% auf den Urin. 

Anorganische Wismutverbindungen, Wismutsubsalicylat und 
Wismutoleat. 

a) Wismuthydroxyd. 

Unter den anorganischen Bi-Verbindungen ist wohl das meist verwendete das 
Wismuthydroxyd, das die Zusammensetzung Bi(OH)3 oder Bi-0-0H hat. 
Es wurde zum ersten Mal von FouRCADE, JALOUSTRE und LEMAY 1922 an 
6 Patienten angewandt. Es hat den großen Vorteil, in einer Ölaufschwemmung 
relativ schmerzfrei zu sein. Wie man unten sehen wird, stimmt das gut damit 
überein, daß die Absorption sehr langsam ist. 

Wie für viele der früher erwähnten Bi-Verbindungen gilt es auch für dieses, 
daß es selten absolut rein ist. Teils findet sich gewöhnlich eine Beimischung 

0 
von anhydroxyden Verbindungen Bi( und Bi20 3, aber außerdem fast immer 

"OH 
kleine Mengen von Carbonat, sowie von anderen Bestandteilen. PrcoN (a-c) 
fand, daß ein Präparat, das nach THIBAULTs klassischer Methode hergestellt 
war, nur 90% Hydroxyd enthielt, aber außerdem 1% Nitrat, 2-3% Sulfat, 
4-7% Carbonat. Die MosERSche Herstellungsmethode war nicht viel besser. 
Die ersten Untersuchungen über die Ausscheidung stammen von LACAPERE, 
REsToux und BuGEARD, die das Präparat "Curalues" gebrauchten, aber Bi 
im Urin erst nach 25 Tagen fanden; dafür konnten sie es aber 5-6 Wochen 
nach Aufhören der Behandlung verfolgen. LAFAY fand Bi im Urin schon am 
3.-4. Tag. 

Direkte Untersuchungen über die Absorptionsgeschwindigkeit wurden von 
LüMHOLT an Kaninchen vorgenommen. Der Bi-Gehalt in den Depots wurde 
nach verschieden langer Zeit untersucht, aber bei den technischen Schwierig­
keiten (s. S. 289) wurden die Resultate recht unsicher. Es besteht jedoch kein 
Zweifel, daß die Absorption sehr langsam und mit beträchtlicher Unregelmäßig­
keit vor sich geht. Bessere Resultate wurden durch Untersuchung der Aus­
scheidungsverhältnisse im Urin bei vier Patienten gewonnen, wo das Mittel in 
Öl- resp. Wassersuspension gegeben wurde. 

Tabelle 20. Tägliche W ism u t-A usscheid ung im Urin nach Injektion von Wismut­
hydroxyd in Ölaufschwemmung (Bi- Gehalt etwa 50 mg). (Nach LoMHOLT.) 

Tag Urinmenge im ccm Bi im mg Urinmenge im ccm Bi im mg 
I. 1600 0,16 1100 0,13 
2. 1000 0,26 2600 0,44 
3. 1225 0,18 750 0,28 
4. 1000 0,20 800 0,24 
5. 950 0,20 1100 0,23 
6. 1300 0,27 1000 0,21 
7. ll50 0,31 825 0,26 
8. 900 0,27 700 0,13 
9. 1325 0,30 675 0,13 

10. llOO 0,33 1050 0,20 
11. 1275 0,48 950 0,18 
12. 1200 0,25 825 0,16 
13. 1500 0,37 850 0,20 
14. 1300 0,21 0,14 

Im ganzen 3,79 = 7,58% 

Handbuch der Haut- u. Geschlechtskrankheiten. XVIII. 

2,93 = 5,86% 

20 
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Abb. 5 (vgl. Tabelle und Abb. 1 S. 294). 

Tab. 20a. Wäßrige Wismut.hydroxydaufschwemmung (Bi- Gehalt etwa 65 mg). 
(Nach LOMHOLT.) 

Tag 
l. 
2. 
3. 
4. 
5. 
6. 
7. 
8. 
9. 

10. 
11. 
12. 
13. 
14. 

15. 
16. 
17. 
18. 
19. 
20. 
21. 
22. 
23. 
24. 

3,0 

2,0 

~0 

Urinmenge im ccm 
750 

1500 
1425 
1000 
1400 
1200 
1125 
1000 
1650 
1200 
900 

1000 

Bi im mg 
0,61 
1,42 
2,53 
2,62 
3,17 
3,13 
3,29 
2,76 
3,05 
2,14 
1,75 
1,62 

(1,46) 
(1,30) 

Urinmenge im ccm 
1100 
1025 
1000 
1000 
1200 
1100 
825 
900 

1200 
1200 
900 
900 
900 
825 

Im ganzen 30,85 = 47,46% 

1100 
675 

1200 
800 

1200 
1000 
1000 
900 
900 
900 

Bi im mg 
0,85 
2,07 
2,18 
2,26 
2,24 
1,10 
1,85 
1,97 
2,04 
1,65 
1,29 
1,41 
1,44 
1,42 

23,77 = 36,57% 
1,35 
1,20 
1,39 
1,13 
1,21 
0,87 
0,66 
0,66 
0,20 
0,20 

Im ganzen 32,64 = 50,21% 

Abb. 6 (vgl. Tabelle und 'Abb. 1 S. 294). 
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Es fand sich eine Ausscheidung, die die ersten Tage sehr schwach war, und 
die sich während der ganzen Periode auf den gleichen sehr geringen Werten 
hielt, ohne ein sicheres Anzeichen weder des Anstiegs noch des Abfalls auf­
zuweisen. 

Im Lauf der ersten 14 Tage fanden sich in dem einen Fall nur 3,79 mg oder 
7,59% des Injizierten, im zweiten nur 2,93 mg oder 5,860fo. 

Danach wurden Untersuchungen mit einer Aufschwemmung in Wasser vor­
genommen. 

Der Bi-Gehalt ist schon in den ersten 24 Stunden recht bedeutend, steigt 
im Lauf der ersten 2 Tage recht schnell, darauf etwas langsamer bis auf 3,29 
bzw. 2,26 mg, um dann gleichmäßig und langsam zu fallen. Namentlich bei dem 
am längsten dauernden Versuch sieht die Ausscheidungskurve besonders schön 
aus. Im Lauf von 14 Tagen wurden in dem einen Fall etwa 47,40fo, im zweiten 
36,57% ausgeschieden. 

Nimmt man hierzu die Menge, die, wie man annehmen kann, im selben Zeit­
raum im Darm ausgeschieden wird, und die bis zu 50% der des Urins beträgt, 
so zeigt sich also, daß in dem einen Fall etwas über die Hälfte und in dem anderen 
etwa 2/ 3 der Gesamtmenge des injizierten Metalls ausgeschieden wurde - also 
eine besonders kräftige und schnelle Ausscheidung. Im ersten Fall wurden die 
Untersuchungen noch 10 Tage fortgesetzt. In dieser Zeit wurden weiter 14,36% 
oder, durch die vermutliche gleichzeitige Ausscheidung im Stuhlgang ergänzt, 
etwa 220fo, also etwa ein weiteres 1/ 4 ausgeschieden. Im ganzen finden sich also 
nicht weniger als 3/ 4 der Gesamtmenge in diesem Zeitraum. Dieses Faktum 
markiert sich auch dadurch, daß die Ausscheidung im Urin gegen Ende bis 
auf ganz minimale Werte absinkt. 

Vergleicht man die Ausscheidung bei den beiden verschiedenen Aufschwem­
mungen, so sieht man, daß wäßrige Aufschwemmungen im Lauf der ersten 
14 Tage 6-7 mal so große Werte wie die Ölaufschwemmungen geben. 

Über die Ausscheidung bei 2 Kaninchen ( Ölaufschwemmung) vgl. auch 
Tabelle 9, S. 284. 

Für Wismuthydroxyd hat man versucht, seine Wirksamkeit durch Zusatz 
kleiner Mengen radioaktiver Substanzen zu erhöhen. Man hat ein Fabrikpräparat 
mit dem Namen "Muthanol" hergestellt, das eine bedeutende Verbreitung ge­
funden hat. Dieser Zusatz von radioaktiver Substanz ist von einer Reihe 
bekannter französischer Forscher, namentlich von GASTOU, FouRCADE und LEMAY 
empfohlen worden. Die Art der zugesetzten radioaktiven Substanz ist von B. B. 
BoNINO (1. c. S. 57-60) untersucht, der angibt, daß sie von Stoffen aus der 
Thoriumreihe stammt. Er hat die Anwesenheit von Mesothorium, Radio­
thorium, Thorium X und Thorium-Emanation nachgewiesen und hat bestimmt, 
daß die Strahlenmenge, die von einer Ampulle ausgesendet wird, die 150 mg 
Hydroxyd enthält, der Emission von 0,14 ßg Radiumbromid entspricht. Be­
kanntlich sind verschiedene radioaktive Grundstoffe mit Bi isotop, so in der 
Thoriumreihe ThC, das allerdings nur eine sehr kurze Lebenszeit hat, 60 Minuten. 
Wenn man daher von der Anwesenheit von radioaktivem Bi im Muthanol spricht 
(AuBRIOT-DEJEAN), muß gleichzeitig unterstrichen werden, daß es sich nur 
um verschwindend kleine, praktisch bedeutungslose Mengen handelt. 

Die Absicht bei dem Zusatz radioaktiven Materials sollte sein (AUBRIOT­
DEJEAN, l. c. S. 55): 1. eine "katalytische" Einwirkung auf die Umbildung des 
Bi und seine Absorption auszuüben, 2. die Leukocytose zu aktivieren, 3. der 
Bi-Anämie entgegenzuarbeiten, 4. die Aktivität der Leber zu stimulieren, 5. dem 
Allgemeinzustand der Patienten aufzuhelfen. Bezüglich der 4 letztgenannten 
Punkte kann ohne Übertreibung gesagt werden, daß das so allgemeine, und 
namentlich in bezug auf die Bi-Wirkung auf die Syphilis ganz periphere 

20* 
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Funktionen sind, daß sie sicher ohne die geringste Bedeutung für die Stärke 
der erzielten antisyphilitischen Wirkung sind, insonderhei~, da die augewandten 
radioaktiven Stoffe nur in ganz verschwindenden Mengen vorhanden sind. 

Was schließlich die katalytische Wirkung betrifft, so geht aus LABORDE, 
BREZOLLE und JALOUSTREs Untersuchungen hervor, daß sie kaum sehr bedeutend 
sein kann. 

b) Wismutoxychlorid (BiOCl). 
Ein Stoff, der in der Syphilisbehandlung auch einige Verwendung gefunden 

hat, ist BiO Cl, und zwar unter der Benennung Bischlorol und Bioxyl, und immer 
in wäßriger Aufschwemmung. Es ist nämlich außerordentlich schwer löslich 
und wird daher langsam aufgesaugt. Die Verbindung hat den Vorteil, daß sie 
im Gegensatz zu mehreren anderen, die sonst in der Therapie die größte Ver­
breitung gefunden haben, wie die Tartrate, Alkaloidjodide, Hydroxyde resp. 
Oxyhydrate, und teilweise auch die Subsalicylate, leicht völlig rein und völlig 
gleichmäßig herzustellen ist, was sie zu systematischen experimentellen Unter­
suchungen recht geeignet macht. LoMHOLT hat sie daher viel zu seinen Unter­
suchungen über die Absorptionsverhältnisse und die Verteilung des Wismuts im 
Organismus und im Blut (vgl. S. 276) und über den Einfluß der Körnergröße 
benutzt (vgl. S. 286). 

Tabelle 21. Wismutoxychlorid. (Nach LoMHOLT.) 

~eerschweinchen I II III IV 
Gewicht in g 670 500 500 500 

Bi (als Bi OCl) injiz. 8 mg (in Wasser) 5 mg (in Wasser) 4 mg (in Öl) 5 mg (in Öl) 
-- ~---

Ausscheidung Ausscheidung Ausscheidung Ausscheidung 
Versuchstag in mg Bi in mg Bi in mg Bi in mg Bi 

Urin 1 Faeces Urin 1 Faeces Urin 1 Faeces Urin I Faeces 
I 

I 
I 

I 
l. 0,273 0,026 0,142 I 0,012 0,084 0,042 0,054 0,052 
2. 0,271 0,052 0,176 I 0 0,145 0 0,114 0,035 

I 3. 0,303 0 0,181 
I 

0 0,120 0 0,144 0 
4. 0,245 0,251 0,218 0 0,342 0 0,051 0,050 
5. 0,316 0,052 0,158 I 0 0,259 0 0,058 0 
6. 0,283 0,187 0,116 0 0,173 0 0,037 0,022 
7. 0,316 0,193 0,123 0 0,158 I 0 0,040 0 

gestorb. 
8. 0,246 0,069 0,134 

I 
0 0,172 0 - -

9. 0,222 0 0,005 0,075 0,249 0 - I 
-

getötet ges~rb.l 
0,147 i I 10. - - - - - I -

I 
getötet I 

I Darminhalt - 0,129 - 0,442 - I 0,283 - 0,126 I 

Im ganzen 2,476 0,958 1,253 0,529 1,849 I 0,325 0,498 
I 

0,285 

Gesamt- I 
ausscheidung 3,434 : - 1,782 

I 
- 2,173 I - 0,782 I -

I 

In % des injiz. 42,92%: - 35,65%/ - 54,33% - 15,65% I -

In den Depots 4,006 = 50,08% 2,450 = 49,00% 1,073 = 26,83% 3,500 = 70,00% 

Auch über die Resorptionsgeschwindigkeit und die Ausscheidung liegen 
einige Versuche an Meerschweinchen vor (vgl. auch Tab. 9). Wie man sieht, 
gibt der Stoff in wäßriger Aufschwemmung eine regelmäßige, kräftige Ab­
sorption. Nach 10 Tagen ist die Hälfte absorbiert und über 1/ 3 ausgeschieden. 
In Öl-Aufschwemmung weichen die beiden Versuche stark voneinander ab. 
In einem Falle besteht eine sehr kräftige Absorption und Ausscheidung, in einem 
anderen, wo die Absorption übrigens mit der für Wismuthydroxyd bei Menschen 
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gefundenen am besten harmoniert (vgl. S. 289), besteht nur eine relativ langsame 
Absorption. Im Laufe der ersten 7 Tage wird nur 1/ 6 ausgeschieden. 

GoRDONOFF untersuchte die Bi-Ausscheidung im Urin bei Kaninchen, die 
intramuskuläre Injektion von BiOCl in Öl-Aufschwemmung erhalten hatten. 

Nach Injektion von 1,0 g wurden ausgeschieden innerhalb 6 Tagen 12 mg (Exitus). 
" 0,5 " 9 4-5 " 
" 0,2 " 12 25 " 

c) Wismutsubsalicylat (C4H 60HCOOBiO) Bi-Gehalt 58,170fo. 

Dieser Stoff ist in öliger Aufschwemmung namentlich in Deutschland (Bis­
mogenol), in England und in Amerika in außerordentlich großer Ausdehnung 
angewandt worden. Eine wäßrige Aufschwemmung gibt eine schnelle, oft 
sehr schmerzhafte Absorption, und in Dosen von 10-15 cg gleichfalls akute 
Intoxikationssymptome. Die ölige zeigt dagegen eine recht langsame Absorption, 
wie das aus LENE GRUMACHs Versuchen über die Absorption des Bismagenals 
bei Kaninchen hervorgeht. Sie fand, daß von dem injizierten Quantum von 
0,5 ccm Bismogenol (23 mg Bi) nach 3 Tagen 90fo, nach 8 Tagen etwa 370fo, 
nach 14 Tagen etwa 240fo, nach 21 Tagen etwa 440fo und nach 28 Tagen etwa 
81 Ofo absorbiert waren. 

Ähnliche Untersuchungen sind von GRUHZIT und von GRUHZIT, TENDICK 
und SuLTZABERGER an Hunden angestellt; er injizierte Mengen von etwa 38 und 
76 mg Bi in Öl mit verschiedenen Zusätzen und fand durchschnittlich, daß nach 
8 Tagen 67,40fo, nach 14 Tagen 92,8% und nach 21 Tagen 94,8% von der 
Injektionsstelle verschwunden waren, also eine wesentlich schnellere Absorption. 

Gleichzeitige Untersuchungen über die Ausscheidung in Urin und Faeces 
an 4 Hunden ergaben, daß nur ein geringer Prozentsatz ausgeschieden war, 
nämlich bei I (von 72 mg) in 52 Tagen 19,10fo, II (von 216 mg) in 54 Tagen 
13,90fo, III (von 72 mg) in 24 Tagen 22,70fo, IV (von 117,41 2341) in 38 Tagen 
90fo. Die gefundenen Mengen variierten von Tag zu Tag ganz außerordentlich 
stark, wie man das sonst kaum sieht, außer wo Intoxikation vorliegt. Die 
Ausscheidung erreichte gewöhnlich ihr Maximum am 6.-9. Tag. Das eigen­
tümliche Mißverhältnis zwischen der schnellen Absorption und der langsamen 
Ausscheidung ist schwer zu erklären. Etwa 20°/0 des Ausgeschiedenen fanden 
sich in den Faeces. 

d) Wismut-Oleat. 

Ein anderes vielfach angewandtes Bi-Präparat ist das Wismutoleat (Olea-Bi, 
Hoffmann la Rache). Es enthält 19,80fo Bi. Über die Ausscheidungsverhältnisse 
dieses Stoffs liegen Untersuchungen von KüRTHY vor. Er hat mit seiner S. 256 
erwähnten Methode die Ausscheidungsverhältnisse im Urin und Stuhl bei einem 
Hund nach Injektionen von 0,1-0,2-0,3-0,4 g Bi auf 4 aufeinander folgenden 
Tagen in Form von Oleo-Bi untersucht (Tab. 22). 

Man ersieht, daß die Ausscheidung sehr langsam vor sich geht, indem im Lauf 
eines Monats nur etwa 200fo ausgeschieden wurden (58,80fo im Urin und 41,20fo 
im Stuhl), und daß man noch einen Monat später deutliche Bi-Reaktion im Urin 
findet. Außerdem liegen noch einige kurze Versuchsreihen von KüRTHY und 
MüLLER (d) über die AusE>cheidung im Urin bei Patienten vor, dieseit längerer 
Zeit in Behandlung standen, so z. B. bei einem Patienten, der von 13/11-7/1 
15 Injektionen von Oleo-Bi = 1,5 g Bi bekam. Hier fanden sich lO Tage nach 
Aufhören der Kur folgende Mengen: 18/1: 1,84 mg Bi, 19/1: 3,12, 22/1: 1,32, 
24/1: 1,62, 25/1: 3,13, 27/1: 2,65, 28/1; 3,67, 29/1: 5,47, 30/1: 1,60, 31/1: 1,21, 
1/2: 1,38, 4-7/2: Spuren. 
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Tabelle 22. Wismut-Oleat. (Nach KüRTHY.) 

Tag lnj.-Bi Ausgeschiedenes Bi in mg Im ganzen in g im Urin im Stuhl 
l. 0,1 
2. 0,2 1,26 0,00 1,26 
3. 0,3 1,66 7,74 9,40 
4. 0,4 1,87 2,99 4,86 
5. 3,49 3,49 
6. 1,89 4,79 6,68 
7. 7,46 7,46 
8. 8,12 7,04 15,16 
9. 5,94 1,98 7,92 

10. 5,12 2,07 7,19 
11. 2,83 4,25 7,08 
12. 6,91 4,32 11,23 
13. 4,79 4,79 
14. 4,51 5,02 9,53 
15. 3,36 5,05 8,41 
16. 2,57 1,41 3,98 
17. 3,79 3,65 7,44 
18. 4,41 4,41 
19. 4,94 5,12 10,06 
20. 3,14 3,14 
21. 3,62 4,31 7,93 
22. 3,18 3,18 
23. 2,80 3,91 6,71 
24. 3,26 3,26 
25. 2,91 2,57 5,48 
26. 3,72 2,11 5,83 
27. 3,16 3,61 6,77 
28. 2,04 2,04 

Inhalt 1,0 g 102,75 = 71,94 = 174,69 
= 17,5% 

Außerdem liegen noch Untersuchungen an 4 Kaninchen von c. LEON.A.RD 

vor. Bei 2 dieser Kaninchen waren die Resultate folgende: 

Tabelle 23. Wismut-Oleat. (Nach LEONARD.) 
Kaninchen I Kaninchen II 

Gewicht 1400 g Gewicht 2100 g 
Inj. 1,4111 g (280 mg Bi) lnj. 1,058 g (210 mg Bi) 

Tag Urinmenge in ccm Bi in mg Urinmenge in ccm Bi in mg 
I. ll5 0,658 174 1,09 
2. 42 2,290 50 0,835 
3. 60 0,778 100 1,54 
4. 54 1,62 46 1,02 
5. 70 2,02 32 1,20 
6. 48 1,01 38 2,24 
7. 68 0,72 46 1,53 
8. 50 1,00 94 1,02 
9. 110 0,759 94 1,34 

10. 38 0,380 66 1,76 
11. 90 0,947 144 1,80 
12. 80 0,840 116 0,773 
13. 50 0,670 66 1,60 
14. 80 1,23 108 4,50 

Im ganzen 15,85 = 5,66% 22,25 = 10,60% 

Auch hier sieht man, daß die Ausscheidung sehr langsam vor sich geht, 
wobei man jedoch bedenken muß, daß auch die gegebenen Dosen geradezu 
kolossale waren. 
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Metallisches Wismut. 
Metallisches Bi ist recht ausgedehnt, namentlich als Neotrepol verwendet 

worden, das per ccm 0,1 g eines 960foigen Bi-Präparats enthalten soll. Es ist ein 
sehr fein verteiltes, aber nichtkolloidales Präparat. C. LEONARD (d) fand den 
Gehalt jedoch stark variierend, von 270fo-930fo. Die ersten Untersuchungen 
über die Ausscheidung bei Neotrepol stammen von LACAPERE, REsToux und 
BuGEARD (d), die Bi im Urin am 5. bis 6. Tag nachwiesen. Eine umfassende 
Untersuchung wurde von Brno IsTVAN und zwar mit 2 ccm Sorbismal (0,2 g Bi) 
(10% Bi-Suspension) an einem Kaninchen vorgenommen. Sie ergab durch einen 
Monat eine sehr langsame aber vollständig regelmäßig fast "lineäre" Ausscheidung 
mit täglichen Werten von 0,25 bis 0,58 mg. Im Urin fanden sich 68,500fo, in 
den Faeces 31,5% des im ganzen ausgeschiedenen Wismuts. 

Tabelle 24. Metallisches Wismut "Sorbismal." (Nach BIRo IsTVAN.) 

Kaninchen (Gewicht 1600 g) erhielt 2 ccm Sorbismal (10% Wismutsuspension) = 0,2 g Bi 
intramuskulär injiziert. 

Versuchstag Bi-Gehalt im Harn Bi-Gehalt im Stuhl Im ganzen g g 
III. 17. 0,00035 0,00023 0,00058 

18. Anuria 
19. 0,00023 0,00010 0,00035 
20. 0,00025 0,00025 
21. 0,00031 0,00016 0,00047 
22. 0,00026 0,000129 0,000389 
23. 0,00021 0,00017 0,00038 
24. 0,00019 0,00012 0,00031 
25. 0,00026 0,00016 0,00042 
26. 0,00028 0,00016 0,00044 
27. 0,00035 0,00017 0,00052 
28. 0,00022 0,00016 0,00038 
29. 0,00029 0,00015 0,00044 
30. 0,00029 0,00012 0,00041 
31. 0,00032 0,00014 0,00046 

IV. 1. 0,00033 0,00015 0,00048 
2. 0,00027 O,OOOll 0,00038 
3. 0,00031 0,00015 0,00046 
4. 0,00030 0,00017 0,00047 
5. 0,00036 0,00020 0,00056 
6. 0,00030 0,00013 0,00043 
7. 0,00029 0,00013 0,00042 
8. 0,00032 O,OOOll 0,00043 
9. 0,00018 0,00012 0,00030 

10. 0,00026 0,00010 0,00036 
11. 0,00030 0,00010 0,00040 
12. 0,00056 0,00022 0,00058 
13. 0,00029 0,00016 0,00045 
14. 0,00023 0,00009 0,00032 
15. 0,00025 0,00025 
16. 0,00010 0,00010 

Im ganzen 0,00846 0,003709 0,012169 
=6% 

LEONARD nahm an 3 Kaninchen Untersuchungen über die Ausscheidung 
im Urin vor. Die umfassendste seiner Untersuchungsreihen ist die folgende: 
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Tabelle 25. Metallisches Wismut Neotrepol. (Nach LEONARD.) 
Kaninchen I. 

Tag 
l. 
2. 
3. 
4. 
5. 
6. 
7. 
8. 
9. 

10. 
11. 
12. 
13. 
14. 
15. 
16. 
17. 
18. 
19. 
20. 
21. 
22. 

Gewicht 2100 g. 
190 mg Bi 

Urinmenge in ccm 
95 
40 
85 

150 
50 

124 
75 
64 
50 

300 
120 
94 

126 
40 

128 
48 
35 
38 

llO 
250 
130 

Bi in mg 
1,ll 
1,40 
3,15 

1,87 
1,36 
2,07 
2,15 
0,85 
1,ll 
3,00 
0,55 
1,56 
2,10 
0,50 
2,41 
2,05 
1,90 
2,68 
1,65 
1,92 
0,86 

Im ganzen 36,24 = 19,20% 

Auch von GEORGE DELRUE liegen Untersuchungsreihen (im ganzen 6) über 
die Ausscheidung von metallischem Bi vor (Bismutyl, in Serum mit Glucose 
fein verteiltes metallisches Bi). Er fand das eigentümliche Verhalten, das er 
auch nicht zu erklären versucht, daß in 3 Fällen gar kein Bi mit den Faeces, 
in 3 anderen nur minimale Mengen ausgeschieden wurden (4,1-7,9% der 
Gesamt-Ausscheidung). 

Patient Bi-Injektion Bi, ausgeschieden, Dauer 
in mg in mg in Tagen 

l. 160 24,34. 35 
2. 289 37,88 20 
3. 160 24,14 55 
4. 240 16,10 18 
5. ll2 31,95 161 
6. 180 13,59 24 

Aus den Resultaten scheint hervorzugehen, daß das Präparat recht langsam 
und recht unregelmäßig absorbiert wird. 

XII. Intravenöse Behandlung. 
Diese Behandlung wurde in den ersten Jahren etwas reichlicher angewendet, 

wurde aber später fast gänzlich verlassen. Sie wird zum ersten Male von GRENET 
und DROUIN erwähnt, die ein Benzowismut-Präparat benutzten, das als das 
Natriumsalz einer Trioxybismutobenzoesäure (45% Bi) angegeben wird. Die 
injizierten Mengen entsprachen 2-3 cg Bi, jeden 2. Tag. Bald danach wurde 
die Anwendung eines kolloidalen Bi-Präparats von LAPACERE und GALLIOT 
vorgeschlagen. Es wurde von FouARD hergestellt und gehört zu den soge­
nannten Ionoiden, die unter andern den großen Vorteil bieten sollen, daß sie 



Wismut: intravenöse Behandlung. 313 

keinen Anlaß zu einem hämatoklastischen Shock geben. Es wird in Konzen­
trationen von 2,2 mg pro Kubikzentimeter hergestellt. Das kolloidale Bi fällt 
in der Kälte aus, wird aber durch Erwärmung auf 80° wieder in Lösung ge­
bracht. Die schwache Konzentration bewirkt, daß man bei Injektionen jeden 
zweiten Tag recht große Mengen, 10-15 ecru pro Injektion benutzen muß. 
BENECH (a-c) verwandte ein lösliches Dinatrium- Wismuttartrat, das in 
Dosen von lO cg gegeben wird. Die Gefährlichkeit des Mittels mahnt jedoch 
zur Zurückhaltung bei der Anwendung. PAUTRIER (a-b) hat "Sigmuth" vor­
geschlagen, das K.-N.-W.-T. in einer wäßrigen "schwefelhaltigen" Lösung ist 
(doch ohne daß sich Bi2S3 bildet), von einer Konzentration von 2,5 mg Bi pro 
Kubikzentimeter, das in Dosen bis zu 20 cg gegeben wird. (Die Größenangaben 
der Dosen in der Originalmitteilung widersprechen einander.) 

Von deutscher Seite hat unter anderm MRAES Versuche mit Bi5 ( GrEMSA, 
S. 298) gemacht, von dem 0,5-1 Ofoige Lösung angewandt wurde, und das 
jeden zweiten Tag in Dosen von 75 mg Bi, im ganzen 1-2 g Bi gegeben wurde. 
Die Kur wurde im ganzen gut vertragen. 

Einige belgisehe Forscher: DE GRAEVE und BERNARD [ref. von LEVADITI, 
(f), S. 291 ff.] haben lösliches K.-N.-W.-T. in Dosen von 5 cg pro Injektion 
= 0,25-0,30 cg pro Woche angewandt, fanden aber die Behandlungsweise 
recht gefährlich. 

MARIN AGRAMUNT benutzte eine etwa 50foige Lösung von K.-N.-W.-T. in 
Dosen von 1/ 2-2 ccm, eventuell 4--5 ecru und erzielte ganz gute Resultate. 

Die intravenöse Behandlung hat den großen Vorteil, keine lokalen Schmerzen 
an der Einstichstelle zu machen, sowie eine schnell eintretende therapeutische 
Wirkung zu erzielen. Bei intramuskulärer Injektion ist es schwierig, diese 
beiden Momente auf einmal zu erreichen. Präparate, die intramuskulär eine 
schnelle Absorption geben (namentlich in Wasser gelöste Salze), machen, wie 
gesagt, gleichzeitig beträchtliche Schmerzen, während Präparate, die relativ 
schmerzfrei sind (namentlich gewisse Ölemulsionen, z. B. Wismuthydroxyd), 
sehr langsam absorbiert werden. Aber die Erfahrung hat doch gezeigt, daß diese 
beiden Eigenschaften nicht die wichtigsten bei der Bi-Behandlung sind, deren 
Hauptaufgabe ist, eine bestimmte starke Sättigung des Organismus eine längere 
Periode von mehreren Wochen und Monaten hindurch aufrecht zu erhalten. 
Zur Erreichung dieses Ziels ist die intravenöse Behandlung nicht sonderlich 
geeignet, weil Bi, direkt ins Blut eingespritzt, gerade sehr schnell ausgeschieden 
wird. Die Erfahrung hat zweifellos gezeigt, daß die intramuskuläre Behandlungs­
art kräftigere und dauerndere Resultate gibt. Aber namentlich hat sich gezeigt, 
daß eine intravenöse Behandlung mit den Dosen, die zur Erzielung einer stark 
antisyphilitischen Wirkung nötig sind, keineswegs ungefährlich ist. Es werden 
sehr oft die wohlbekannten Symptome einer akuten Bi-Vergiftung hervorgerufen : 
Krämpfe und Respirationsstörungen mit Dyspnoe und späterer Atmungs- und 
Herzlähmung (MAssoN). 

Zahlreiche experimentelle Untersuchungen haben bestätigt, daß die intra­
venöse Anwendung weit giftiger als die intramuskuläre ist. 

Diese Untersuchungen betreffen teils verschiedene wasserlösliche Salze, teils 
Emulsionen von kolloidalem Bi. Eine recht große Schwierigkeit bei der intra­
venösen Anwendung von Bi ist, daß so wenige Verbindungen in Flüssigkeiten 
mit neutraler Reaktion klar löslich und beständig sind. 

Bei den löslichen Salzen knüpft sich das Hauptinteresse an die verschiedenen 
weinsauren Doppelsalze mit Kalium und Natrium. Die beiden unterscheiden 
sich dadurch, wie unter anderen von P ACELLA nachgewiesen ist, daß die 
Kalium-Komponente ja an sich im Gegensatz zu Natrium stark toxisch ist. 
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SAZERAC und LEVADITI fanden für Kalium-Natrium-Wismuttartrat eine 
lO mal so große Giftigkeit bei intravenöser als bei intramuskulärer Injektion 
(in Ölemulsion), indem Kaninchen in etwa 3 Tagen von 0,01 mg (0,006 mg Bi) 
pro Kilogramm, von der doppelten Dosis in 2 Tagen getötet wurden [LEVADITI 
(f), s. 31]. 

PoMARET und DIDRY (a, S. 198) bekamen ganz entsprechende Resultate 
bei Untersuchungen an Hunden, nämlich Tod 21/ 2 Tage nach intravenöser 
Injektion von 0,01 g Bi pro Kilogramm in der genannten Verbindung. Bei 
Kaninchen waren die Resultate stark schwankend (POMARET und FLANDIN, 
S. 217), ein Phänomen, das von vielen anderen toxologischen Untersuchungen 
bei Kaninchen wohlbekannt ist. 

PAUTRIER (a-b) fand für eine Lösung von K.-N.-W.-T. in schwefelhaltiger 
Verbindung (Sigmuth), daß die tödliche Dosis für Kaninchen 0,01 g pro Kilo­
gramm war (b, S. 26). 

DE GRAEVE hat K.-N.-W.-T. in einer isotonischen Lösung von Glykose an 
Kaninchen, Hunden und Meerschweinchen untersucht und fand die stärkste 
ertragbare Dosis bei etwa 0,17-0,30-0,28 pro Kilogramm für die betreffenden 
Tierarten [LEVADITI (f) S. 38]. 

PACELLA fand für dieselben Tiere etwa 0,07-0,01-0,25 pro Kilogramm. 
Langsame Injektion wurde besser als plötzliche vertragen. Bei intramuskulärer 
Injektion vertrugen Kaninchen die doppelte, Hunde die 6-7 fache Menge 
[LEVADITI (f) S. 39]. 

GIEMSA (a) fand, daß Kaninchen pro Kilogramm von K.-N.-W.-T., auf Bi­
Metall berechnet, 0,0007 gr intravenös gut vertrugen, 0,0014 machte Vergiftung, 
während 0,007 den Tod herbeiführte. Bei subcutaner Injektion waren die 
entsprechenden Zahlen weit höhere: 0,007-0,01 und 0,014. 

SEI (b) gibt ähnliche Verhältniszahlen für das von GIEMSA hergestellte Bi5 
(Pallizid) an. Es ist intravenös sicher 10 mal so giftig wie intramuskulär, dafür 
aber 3-5 mal so wirksam. 

MüLLER, BLASS und KRATZEISEN untersuchten Kalium-Wismuttartrat und 
fanden, daß, auf Bi berechnet, Kaninchen 0,001 g pro kg vertrugen, während 
sie subcutan das Zehnfache vertrugen. 

KOLLE (a, S. 1099) fand, "daß die zur Ausheilung des Schankers notwendige 
Dosis der meisten Bi-Verbindungen bei intravenöser Einverleibung sehr nahe 
der tödlichen liegt". 

RAIZISS und SEVERAC fanden ganz entsprechende Verhältnisse bei Unter­
suchung von Kalium-Wismuttartrat. Die kurative und letale Dosis war ungefähr 
die gleiche (2 mg pro Kilogramm). 

Dieselbe Giftigkeit macht sich natürlich bei therapeutischer Verwendung 
geltend. Es sind sogar mehrere Todesfälle beobachtet (BERNARD). Eine Folge 
der starken Giftwirkung, die sich sehr schnell nach der Injektion entfaltet, ist, 
daß die Einspritzungen in kleinen und häufigen Dosen (am besten jeden oder 
jeden zweiten Tag) gegeben werden müssen, was bei dem langen Verlauf die 
Behandlung sehr erschwert. 

BENECH (a---c) hat sie in großer Ausdehnung angewandt, aber trotz recht 
guter Resultate will er die Behandlung nicht als die normale empfehlen. 

Ähnliche, aber mehr optimistische Mitteilungen liegen von PAUTRIER (b) über 
"Sigmuth" aus 1923 vor, aber sie wurden später nicht wiederholt, so auch von 
GuTMANN in 1924 über "Nadisan", KALLE und von MRAS in 1925 über "Pallizid". 
Noch in 1925 empfiehlt Tsuzmu dringend die intravenöse Behandlung mit 
einem neutralen Bi-tartrat, von nicht genauer angegebener Zusammensetzung. 
DE GRAEVE und BERNARD finden nach ihrer Erfahrung die Behandlung zu 
gefährlich und zu beschwerlich. 
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Was die Ausscheidung betrifft, fand PAUTRIER (b, S. 27) bei einigen Versuchen 
mit intravenöser Injektion von K.-N.-W.-T. in "schwefelhaltiger" Flüssigkeit 
("Sigmuth") Bi im Urin nach 2 Stunden; die Reaktion wurde nach 4 Stunden 
stärker und nach 6-8 Stunden wieder schwach. 

LACAPERE, RESTOUX und BUGEARD (S. 331-332) konnten mit der AUBRY­
schen Methode Bi im Urin schon 1/ 4 Stunde nach der Injektion von "Sigmuth" 
nachweisen. Die Ausscheidung steigt im Lauf der ersten 2 Stunden an, nach 
8 Stunden finden sich nur schwache Spuren und 24 Stunden später kein Bi. 
Bei Injektion von kolloidem Bi ("Ionoide de Bismuth", FouARn) konnte Bi 
gleichfalls schon 1/ 4 Stunde nach der Injektion nachgewiesen werden. Nach 
6 Stunden war die Ausscheidung sehr stark, fiel aber ebenso schnell. Am nächsten 
Tage konnten nur Spuren und einen Tag später nichts mehr nachgewiesen 
werden. 

Nach Injektion von 0,03 g kolloidem Bi (Colmuthol) fand sich Bi im Urin 
nach 1 Stunde, - erreichte ein Maximum nach 4-5 Stunden und konnte 
nach 17 Stunden nicht mehr nachgewiesen werden (JEANSELME). 

DE GRAEVE hat Untersuchungen über die Ausscheidung im Urin bei intra­
venöser Injektion vorgenommen. Sehr interessant ist es, daß Bi im Urin noch 
einen ganzen Monat nach Aufhören der Kur nachgewiesen werden kann. Das 
zeigt, daß Bi in den verschiedenen Gewebsorganen des Körpers abgelagert 
und von hier allmählich ausgeschieden werden kann. 

SEI (c, S. 1295) fand folgende Ausscheidungsverhältnisse im Urin nach einer 
intravenösen Injektion von 15 mg "Bi5" (S. 298). 

Tag Gesammelte Harnmenge Gesamtmenge Bi in mg 
1. 1100 0,370 
2. 1050 0,205 
3. 1200 0,864 
4. 2100 0,410 
5.. 2100 0,433 
6. 1350 0,570 
7. 1050 0,336 

3,188 mg 

Es macht die größten Schwierigkeiten, die hier angeführten Befunde mit­
einander zu vergleichen. Die von SEI gefundenen Resultate sind zwar detail­
lierter als die der vier französischen Untersuchungen, aber auf der anderen 
Seite muß man zugeben, daß seine Befunde an sich sehr auffallend sind und in 
Widerspruch zu allem stehen, was man bisher bei der Ausscheidung nach intra 
venösen Injektionen (von Quecksilber, Salvarsan usw.) gefunden hat, und zwar, 
daß die Ausscheidung in einer drei Tage ansteigenden und danach sehr wenig 
abfallenden Kurve vor sich geht, so auch, daß sich während sieben Tage nur 
etwa 250fo des eingespritzten wiederfinden läßt. SEI ist augenscheinlich selbst 
darüber verwundert und findet die Erklärung im folgenden: "Die Ausscheidung 
scheint auch hier von der maximalen Ausscheidungsfähigkeit der Niere ab­
hängig zu sein", trotzdem die Werte an sich - weniger als 1 mg Bi pro Tag 
- gar nicht besonders große sind. Eine Möglichkeit bleibt ja, daß die eigen­
tümliche chemische Konstitution des Tribismutyltartrats sich in besonderer 
uns noch nicht bekannter Weise geltend macht. 

Was die Schnelligkeit betrifft, mit der Bi nach einer intravenösen Injektion 
das Blut selbst verläßt, so liegen im wesentlichen nur einige Untersuchungen 
von SEI und WEISE mit Bi5 an Kaninchen vor. Es wurden 15-20 mg pro 
Kilogramm in einer 0,25---0,5°/oigen Lösung gegeben. Sie fanden in einem 
Versuch (V) nach 1/ 2 Stunde von 40 mg Bi noch 23 mg im Blut. In einem 
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zweiten (I) sank der Bi-Gehalt im Lauf einer Stunde pro 100 ccm Blut von 
etwa 11,5 mg bis 0,17, in einem dritten (II) und vierten (IV) im Lauf von 
4 Stunden von etwa 10,5 mg pro 100 ccm bis etwa 0,12 mg bzw. von 14 mg 
pro 100 ccm auf etwa 0,38 mg und schließlich in einem fünften Fall (III) von 
10,5 mg pro 100 ccm auf etwa 0,16 mg. 

Wenn auch diese Werte nicht - auch na-ch Meinung der Untersucher. 
nicht - allzu streng genommen werden dürfen, so zeigen sie doch mit großer 
Deutlichkeit, daß Bi den Blutstrom mit sehr großer Geschv.rindigkeit verläßt und 
nach 1 Stunde nicht wesentlich höher liegt, als man ab und zu auch nach Injektion 
unlöslicher Präparate sehen kann. 

Xlll. Röntgenuntersuchungen. 
Röntgenuntersuchungen sind eine der häufigst augewandten Methoden 

zur Untersuchung der Schnelligkeit, mit der intramuskulär eingespritztes 
Bi absorbiert wird, ebenso wie das für Hg der Fall war (FREUND, WELANDER, 
ULLMANN und HAUDECK usw.). Da Bi ebenso wie Hg ein sehr schweres Metall 
ist, wird selbst eine sehr kleine Menge, einige Zentigramm, sich bei guten 
Aufnahmen oft sehr deutlich als eine kleine deutliche Aufhellung auf einer 
Röntgenplatte abzeichnen, selbst wenn sie recht tief in die Muskulatur ver­
abfolgt ist. 

Der große Vorteil der Methode ist, daß sie leicht und schnell anwendbar 
ist, und namentlich ist es die einzige Art und Weise, mit der man imstande 
ist, das Schicksal eines Bi-Depots im menschlichen Organismus, seine Absorption 
von Tag zu Tag, von Woche zu Woche, von Monat zu Monat, ganz wie man 
wünscht und ohne die geringste Belästigung für den Patienten zu verfolgen. 
Die anderen Methoden zur Verfolgung der Absorption sind Untersuchungen 
über die Ausscheidung, die beschwerlich und zeitraubend sind, und direkte 
Untersuchungen der injizierten Depots, entweder durch eine quantitative 
chemische Analyse oder durch histologische Untersuchungen. Aber diese 
Untersuchungen lassen sich nicht an Menschen ausführen, nur an Versuchs­
tieren und bei jedem Tier nur einmal. 

Leider haben auch die Ergebnisse der Röntgenuntersuchungen ihre großen 
Einschränkungen. Zunächst geben sie oft ein zu optimistisches Bild von der 
Absorption des Depots. Kleinere zurückgebliebene Reste entziehen sich dem 
Nachweis, aber namentlich ist es keine quantitativ zuverlässige Methode. Den 
Schatten, den man auf dem Röntgenbild bekommt, darf man nur mit Vorbehalt 
als einen quantitativen Ausdruck für die Menge des Liegengebliebenen nehmen. 
Die Größe und Intensität wird von der zufälligen Projektion und anderen 
Faktoren abhängig sein, die in keinem Zusammenhang mit der Absorption stehen. 
Wenn die Injektionsmasse an einer Stelle kompakt angehäuft liegen bleibt, wie 
das namentlich der Fall sein wird, wo eine große massive Injektion in stark 
konzentrierter Form und in einem dickflüssigen Öl aufgeschwemmt gegeben 
wurde, wird es einen starken Schatten ergeben. Wenn sich die Injektionsmasse 
dagegen gut verteilt, wird vielleicht jede Schattenbildung ausbleiben. Wir 
haben oben gesehen, daß das selbst bei Aufschwemmungen in Öl (s. S. 289) oft 
der Fall ist, und weit öfter natürlich bei wäßrigen Aufschwemmungen, um von 
Lösungen gar nicht zu reden. Von diesen letzteren wird man selten ein brauch­
bares Bild auf einer Röntgenplatte bekommen können (LEVADITI), sofern nur 
ganz kurze Zeit verstrichen ist. In einigen Fällen verteilt sich die Injektions­
masse überraschend schnell sofort über große Areale (LOMHOLT, OETTINGER 
und Mitarbeiter), so z. B. wenn sie sich z\yjschen zwei Fascienblättern entleert, 
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wo nach allen Seiten eine leichte Passage in das lockere Bindegewebe besteht. 
Man wird dabei riskieren können, gar nichts auf seiner Platte zu sehen, 
besonders wenn die Bi-Menge sich in einer Projektion verteilt hat, die parallel 
zur Platte liegt. Das anscheinend günstige Absorptionsresultat, das man in 
einem solchen Fall vielleicht konstatiert zu haben meint, wird dann illusorisch, 
da die Absorption zwischen solchen Fascienblättern gerade ziemlich langsam 
vor sich geht. Auf der anderen Seite kann man auch dem ausgesetzt sein, 
Schattenbildung in Fällen zu bekommen, wo alles Bi vielleicht schon absorbiert ist. 
So haben Huao MüLLER, JAFFE, GRUHZIT und andere nachgewiesen, daß sich 
an der Injektionsstelle Verkalkungen der Muskelfasern bilden können, und wenn 
diese eine gewisse Intensität bekommen, können sie Bi-Schatten vortäuschen. 

Was die Form des erhaltenen Schattens betrifft, können keine Regeln 
gegeben werden. In einigen Fällen sieht man einen kleinen kompakten rund­
lichen Schatten, besonders bei Aufnahmen gleich nach einer Injektion. Bedeutend 
öfter sieht man unbestimmte parallele Streifen, deren Längsverlauf der Richtung 
der Muskelfasern folgt; eine besonders häufige Form, die unter andern L:EvY­
BrNG hervorgehoben hat, ist die Fächerform. Der "Handgriff" sitzt an der 
Einstichstelle, und von dieser breitet sich der Schatten fächerförmig, der Richtung 
der Muskelfasern folgend, aus. 

Mit diesen allerdings nicht ganz unwesentlichen Vorbehalten wird man 
ausgezeichneten Nutzen von den Röntgenuntersuchungen haben können, wenn 
man die Absorptionsverhältnisse verschiedener Bi-Präparate zu studieren wünscht. 
Solche Untersuchungen sind denn auch in sehr großer Ausdehnung von einer 
sehr großen Zahl von Forschern benutzt worden. Es sollen hier jedoch außer 
den allerersten Untersuchungen nur die größeren Untersuchungsreihen besprochen 
werden, und von ihnen liegen nicht viele vor. 

Als erster, der diese Untersuchungsmethode benutzte, muß Huao MüLLER (a) 
genannt werden, der fand, daß eine Injektion von K.-N.-W.-T. in Öl in den Arm 
schon nach 72 Stunden geschwunden war. Im Gegensatz hierzu konnte BERNARD 
noch nach 21/ 2 Monaten nur eine schwache Abnahme der Intensität der Röntgen­
schatten, verglichen mit einer Aufnahme unmittelbar nach den Injektionen, 
konstatieren. Auch BRUNO BLOCH fand bei Trepol eine recht langsame Ab­
sorption. VrALARD kann den Schatten von intramuskulär injiziertem Bi(OH)a 
noch 35 Tage nach der Injektion verfolgen und VEILLET noch länger, wobei er 
jedoch die großen Schwankungen ausdrücklich betont, die von einem zum 
anderen Patienten beobachtet werden, ja, von einer Injektion zur anderen. 
In gutem Einklang hiermit steht W OLFERS Beobachtung, daß man, selbst wenn 
der radioskopische Befund sich zu verlieren im Begriff steht, durch chemische 
Analyse des Depots die Anwesenheit großer Bi-Mengen konstatieren kann, 
nämlich 0,019 g Bi oder etwa 1/ 3 des ursprünglich Injizierten. 

Umfassendere Untersuchungen wurden von L:EvY -BING, BELGODERE und 
AucLAIR vorgenommen, die Untersuchungen über BiOOH in Öl (Muthanol) 
in Dosen von 15 cg anstellten. Sie konnten sehr deutliche Schatten der injizierten 
Massen wiederfinden, die sich im Laufe der nächsten Tage nur wenig abschwächten, 
und die in mehreren Fällen noch nach mehreren Monaten deutlich zu sehen waren, 
während andere komplette Absorption zu zeigen scheinen. Die Form der Herde 
war in den untersuchten Fällen recht gleichmäßig, mehrere Zentimeter lange 
streifenförmige Schatten, deren Richtung die der Muskelfibrillen entsprach. 
Diese Streifen sind in einigen Fällen ganz dünn, in anderen mehr diffus ver­
breitet. Diese Streifenform scheint charakteristisch zu sein und unterscheidet 
sich z. B. von den mehr flächenartigen Ausbreitungen, die L:EvY- BrNG, 
BELGODERE und AuCLAIR nach Ol. einereuro bei zum Teil denselben Patienten 
beobachtet haben, und die bei diesen sich viele Monate gehalten hatten. 
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Auch KaLLE (a) hat umfassende radioskopische Untersuchungen an einer 
Reihe verschiedener Bi-Präparate vorgenommen und namentlich nachgewiesen, 
daß große Verschiedenheiten zwischen den einzelnen Präparaten bestehen. 
Während einige (Wismutcarbonat und Wismutsulfid) in Öl aufgeschwemmt, 
lange- viele Monate- als kleine massive Plomben liegen bleiben, werden andere 
in 1-2 Monaten anscheinend vollständig absorbiert und wieder andere in 
1-2 Wochen. 

BEINHAUER und JACOB untersuchten an Patienten die Absorption folgender 
Präparate: W ismutsubsalicylat in Öl (58% Bi). Dieses zeigte im Lauf von 
9 Wochen nur schwache Absorption. Vollständige Absorption zeigte Neotrepol 
(wäßrige 10% ige Suspension von präzipi~~ertem metallischem Bi in Glucose) nach 
5 Wochen, Wismutchininjodid (22%) in Ol nach 4 Wochen, Bismudol (Wismut­
phenylformamid in Palmitin, 68% Bi) nach 6 Wochen, Bicreol (fein präzipitiertes 
metallisches Bi in einer 160foigen Ölemulsion) nach 5 Wochen, K.-N.- W.-T. in Öl 
(67% Bi) in 8 Wochen. Wie man sieht, sind BEINHAUER und JACOBs Beob­
achtungen bedeutend günstiger als die der meisten anderen. 

LENE GRUMACH untersuchte Oberschenkelinjektionen von Bi an Meer­
schweinchen. Von 0,5 ccm Bismogenol (Wismutsubsalicylat in Öl, 46% Bi) 
war nach einem Monat nur noch ein schwacher Schatten übrig, von 0,5 ccm 
Spirobismol (K.-N.-W.-T. und Wismutchininjodid in Öl, 30% Bi) nur noch ein 
ganz schwacher Schatten. Für Bisuspen (Wismutsubsalicylat 60% Bi) waren 
die Verhältnisse noch günstiger; nach 28 Tagen kaum erkennbarer Schatten, 
ebenso für Outren (38% Bi), wo am 21. Tag kein Schatten mehr sichtbar 
war. Milanol (60% Bi= Trichlorbutylmalonsaures Bi) zeigte dagegen eine nur 
langsame Absorption. Nach 64 Tagen noch recht deutliche Schatten. 

SoNNENBURG untersuchte röntgenographisch die Resorptionsschnelligkeit 
von Magisterium Bismuthii (subnitras bismuthic. subtil. pulv.) in 10% öliger 
Suspension, subcutan in den Vorderarm gegeben. Das Schicksal von 32 Ein­
spritzungsdepots wurde 9 Monate lang durch 190 Aufnahmen kontrolliert. Die 
Resorption geht sehr langsam vonstatten. Nur in 12 von den 32 Fällen gelang 
es, die Länge der Resorption zeitlich auszumessen. In einer kleinen Minderzahl 
von Fällen scheint die Resorption, soweit man es röntgenographisch feststellen 
kann, in 25--35 Tagen beendet zu sein, in anderen dauerte sie viel länger. 
In einem Fall war nach 114 Tagen noch ein beträchtliches Depot da. Als ein 
wahrscheinlicher Durchschnitt werden 55 Tage angenommen. 

GRUHZIT untersuchte Wismutsubsalicylat in Ölaufschwemmung an Kaninchen. 
Er fand die Absorption viel schneller von der Extremitäten- als von der 
Rückenmuskulatur vor sich gehen. Sie war in den ersten 2 Wochen am 
stärksten. Im Lauf der zweiten Woche begann sich das Öl zu verseifen. Es 
bildete sich Calciumseife und manchmal in so großen Mengen, daß dies täuschend 
das Bild von Wismut hervorrufen kann. Er findet, daß sich auf röntgenologi­
schem Wege kaum sichere Unterschiede in der Absorptionsgeschwindigkeit des 
angegebenen Stoffes verglichen mit anderen Bi-Verbindungen, aufgeschwemmt 
in Öl, z. B. Wismutoleat oder Di-K.-W.-T. konstatieren lassen. Sie werden alle 
sehr langsam aufgenommen. Nach 7-10 Wochen sieht man fast immer noch 
Schattenbildung. Im übrigen macht er darauf aufmerksam, daß, selbst wenn 
man auf der Röntgenplatte keinen Schatten von Bi findet, dessen ungeachtet 
auf mikroskopisch histologischem Wege bedeutende Mengen doch sehr oft 
nachgewiesen werden können, so z. B., wenn sich größere flächenartige 
Nekrosen um ein injiziertes Depot herum bilden, wie man das übrigens oft 
sieht, und mehr bei Di-K.-W.-T. und Bi-Oleat als bei Bi-Subsalicylat. Bi 
bleibt dann in dem zerfallenen fließenden Gewebe in Form von Kugeln sus­
pendiert liegen. 
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Die Gewebsreaktion in der Umgebung von Bi-Subsalicylat ist in der Regel 
nicht stark. Gewöhnlich bildet sich überhaupt keine BindegewebskapseL 

CoLE, FARMER und MisKDJIAN untersuchten eine Reihe von Präparaten, die 
in die Dorsalmuskulatur von Kranken gegeben wurden, was doch unzweifelhaft 
eine etwas langsamere Absorption als die gewöhnliche intraglutäale bedingt. 
Fein verteiltes metallisches Bi in Pflanzenölen zeigte keine wahrnehmbare 
Absorption in 150 Tagen (4 Injektionen). Wismut-Oleat, in einer Stärke von 20% 
hergestellt, zeigte während einer Periode von 68 Tagen (25 Injektionen) keine 
wahrnehmbare Absorption. Bi-Oxybenzoat (Bismogenol) zeigte im Lauf von 
40-44 Tagen (2 Injektionen) nur unbedeutende Absorption. Subsalicylat 
bismuthicus wurde in Dosen von 10 cg in 1 ccm Öl ( = 50 mg Bi) angewandt. Es 
wurden im ganzen 44 Injektionen untersucht. 10 zeigten in durchschnittlich 
45 Tagen komplette Absorption. In den restierenden 34 Fällen war die Absorp­
tion unvollständig, selbst noch nach 124 Tagen. 

Di-K.-W.-T. wurde gleichfalls in einer 10% Öl-Aufschwemmung in Dosen 
von 10 cg angewendet, und es wurden im ganzen 29 Injektionen untersucht. 
In 22 Fällen sah man in durchschnittlich 14 Tagen vollständige Absorption. 
In 7 Fällen war die Absorption unvollständig, in einem. einzelnen Fall trat sie 
erst nach 39 Tagen ein. 

ÜETTINGER, WINGATE, Tonn und SoLLMANN haben kürzlich umfassende 
Untersuchungen an Tieren mitgeteilt. Die Ausbreitung bei allen übrigen Auf­
schwemmungen geht sehr langsam vor sich und die Absorption folglich auch. 
Von einer öligen Aufschwemmung. von K.-N.- W.-T. waren nach 105 Tagen 
nur etwa 30% absorbiert. Es muß jedoch bemerkt werden, daß eine relativ 
so sehr große Dosis wie 50 mg (35 mg Bi) in 1 ccm Öl gegeben wurde. Auch 
eine dickflüssige "kolloide" wäßrige Suspension von Bi-Hydroxyd (Magma 
Bismuthi) wurde sehr langsam absorbiert, in 32 Tagen nur 280fo, eben, weil 
die Dickflüssigkeit eine Ausbreitung erschwert. Dosis 36 mg Bi in 5 ccm Wasser. 
Wasserlösliche Verbindungen verbreiten sich dagegen schnell. 
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320 S. LüMHOLT: Wismut, Theoretisches, Chemisches, Experimentelles. 

VITTORIO: Sulla permeabilita meningea al bismuto. Osservationi sperimentali. Giorn. ital. 
di dermatol. e sifilol. Vol. 66, p. 1540. 1925. - BARTHELEMY, R.: Accidents locaux des 
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de bismuth. Rev. med. de l'est. Tom. 50, p. 546. 1922. (c) Injections intraveineuses de 
sels de bismuth (1000 injections). Rev. med. de l'est. Nancy.1923. p. 279~281. Arch. internat. 
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(Polnisch). - BERNARD: Tabes et sels bismuthes. Soc. beige de dermatol. et de syphiligr. 
1922. - BERNARD, GEORGES: Gontribution a l'etude de l'elimination urinaire du SOUS­
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mentelle Untersuchungen über die Wirkung des Silbers und seiner Verbindungen auf der 
Kaninchensyphilis. Dtsch. med. Wochenschr. Jg. 45, S. 481. 1919. - KoMAYA, GINJI: 
Über eine histochemische Nachweismethode der Resorption, Verteilung und Ausscheidung 
des Wismutes in den Organen. Arch. f. Dermatol. u. Syphilis. Bd. 149, S. 277. 1925. -
KoMIYAMA, T.: Nachweis zirkulierenden Schwermetalls mittel~ Abfangverfahrens. Klin. 
Wochenschr. Jg. 4, Nr. 42. 1925. - KRITSCHEWSKY, I. L.: Uber die Möglichkeit einer 
Sterilisation der Spirochätosen durch Wismutpräparate. Arch. f. Dermatol. u. Syphilis. 
Bd. 150, S. 148-153. 1926.- KuHN und PmcH: Beiträge zur Kolloidchemie des Wismuts 
und seiner Verbindungen. Kolloidchem. Beiheft. Bd. 21, S. 78. 1925. - KüRTHY, L. und 
HANS MÜLLER: (a) Chemische und physiologische Untersuchup.gen ü~er Wismut zur 
Bestimmung des Wismuts. Biochem. Zeitschr. Bd. 147, S. 377. 1924. (b) Uber die Neigung 
des Wismuts zur Bildung von Komplexsalzen. Biochem. Zeitschr. Bd. 147, S. 385. 1924. 
(c) Versuche zur Bestimmung des Wismuts im Harn. Biochem. Zeitschr. Bd. 149, S. 235. 
1924. (d) Die Ausscheidung des P.~r os zugeführten Wismuts. Biochem. Zeitschr. Bd. 149, 
S. 239. 1924. - KüRTHY, L.: Uber die Ausscheidung intramuskulär und subcutan ver­
abreichten Wismuts. Biochem. Zeitschr. Bd.150, S. 173. 1924.- LABAT et PERY: Recherehes 
et dosage du bismuth en toxicologie. Repert. de pharm. Tom. 36, p. 132-134. Paris 1924. 
LABORDE, E., J. BRESOLLES et LEON JALOUSTRE: Influence de quelques elements radio­
actifs sur l'activite catalytique de certains precipites proteobismuthiques. Cpt. rend. 
hebdom. des seances de l'acad. des sciences. Tom. 183, p. 354. 1926. ---, LACAPERE: Le 
bismuth colloidal dans le traitement de la syphilis. Ann. des maladies vener. Tom. 18, 
p. 285. 1923. (b) Sur les injections bismuthees solubles. Bull. de la soc. fran<;. de dermatol. 
1924. p. 204-208.- LACAPERE et GALLIOT: (a) Presentation d'un compose bismuthique 
injectable dans les veines. Premiers resultats. Bull. de la soc. fran<;. de dermatol. 1922. 
p. 210. (b) A propos des accidents locaux consecutifs aux injections d'hydroxyde de bis­
muth. Bull. de la soc. fran<;. de dermatol. Tom. 32, p. 449. 1925. - LACAPERE, RESTOUX 
et BuGEARD: Recherehes sur l'elimination du bismuth. Bull. de la soc. fran<;. de dermatol. 
1924. p. 331-335. - LAFAY, L.: Recherehes sur l'elimination du bismuth. Bull. de la 
soc. fran<;. de dermatol. Tom. 31, p. 471----473. 1924.- LAFAY, L. et F. FERRAND: Elimina­
tion du bismuth injecte a l'etat d'oxyde. Bull. de la soc. fran<;. de dermatol. Tom. 32, 
p. 123. 1925. - LAPORTE, C. E.: Nouveau procede de dosage colorimetrique de faibles 
quantites de bismuth. Journ. de pharmacie et de chim. Tom. 28. 1923. - LEGER, E.: 
Sur une reaction caracteristique du bismuth. Journ. de pharmacie et de chim. Tom. 2, 
p. 529. 1888. - LEMAY, P.: (a) Le bismuth en therapeutique humaine et animale. Rev. 
de pathol. comparee. 5. ll. 1923. (b) La radioactivite adjuvant du bismuth dans le traite­
ment de la syphilis. Scalpel. Tom. 77, p. 1047-1048. 1924. (c) L'absorption de l'hydroxyde 
de bismuth par la voie rectale. Scienc. med. 10. 7. 1925. (d) La chimie du bismuth. Paris 
1925.- LEMAY, P. et L. JALOUSTRE: Fixation du bismuth par Je cerveau. Cpt. rend. de 
seanpes de la soc. de biol. Tom. 88, P· 474. 1923.- LEONARD, CLIFFORD s.: (a) The toxicity 
and urinary elimination of various bismuth preparations. Proc. of the soc. f. exp. biol. 
a. med. Tom. 23, p. 557. 1926. (b) Studies in the pharmacology of bismuth salts I. A method 
for determination of bismuth. (c) II. Toxicity and urinary elimination of soluble bismuth 
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salts. (d) IV. Taxicity and urinary elimination of bismuth oleate and bismuth metal. Journ. 
of pharmacol. a. exp. therapeut. Vol. 28, p. 81-89, 89-108, 121-130, 1926.- LEONARD, 
ÜLIFFORD S. and JoHN 1. O'BRIEN: The toxicity and urinary elimination of dipotassium 
bismuth tartrate. Proc. of the soc. f. exp. biol. a. med. Vol. 23, Nr. 7, p. 560. 1926. (b) III. 
Taxicity and urinary elimination of potassium bismuth tartrate. Journ. of pharmacol. a. 
exp. therapeut. Vol. 28, Nr. 1, p. 109-119. 1926.- LEVADITI, C.: (a) Le bismuth dans 
Ia syphilis. Presse med. Tom. 30, p. 633-636. 1922. (b) The therapeutic action of bismuth 
in syphilis. Lancet. Vol. 204. p. 639-642. 1923. (c) Therapeutische Wirkung des Wis­
muts bei der Lues. Semana med. Tom. 30, p. 673. 1923. (Spanisch.). (d) The mode of 
action of bismuth derivates in spirillosis and trypanosomiasis. Journ. of state med. Vol. 32, 
p. 62-81. 1924. (e) La chimiotherapie de la syphilis. (f) Le bismuth dans le traitement de la 
syphilis. Paris 1924. (g) Resorptionsmechanismus der Wismutderivate. Actas dermo­
sifiliogr. Jg. 17, p. 193. 1925. (Spanisch). (h) Absorption des Wismuts. Actas dermo-sifiliogr. 
Jg. 18, Nr. 4, p. 166-167. 1925. (Spanisch.) (i) Action curative de l'acetyloxyamino­
phenylarsinate basique de bismuth dans la syphilis experimentale. Cpt. rend. hebdom. 
des seances de l'acad. des sciences. Tom. 180, p. 1971. 1925. (k) New researches on the 
chemotherapy of syphilis. Lancet. Vol. 210, p. 215. 1926. (l) Mode de resorption du bis­
muth administre par voie intra-musculaire. Ann. de l'inst. Pasteur. 1926, Nr. 7, p. 38. 
LEVADITI, C. et A. GrRARD: Mode d' action du bismuth dans la syphilis. Cpt. rend. 
hebdom. des seances de l'acad. des sciences. Tom. 180, p. 402. 1925. - LEVADITI, c. et 
S. NIOOLAU: (a) Mode d'action du bismuth dans les trypanosomiases et les spirilloses. Cpt. 
rend. hedbom. des seances de l'acad. des sciences. Tom. 176, p. 1189. 1923. (b) Le mecanisme 
d'action des derives bismuthiques dans les trypanosomiases et les spirilloses. Ann. de 
l'inst. Pasteur. Tom. 38, p. 179-239. 1924.-LEVADITI, C., S. NrcoLAU, SALGUE et ScHOEN: 
Mecanisme d'action du bismuth dans la syphilis. Cpt. rend. hebdom. des seances de l'acad. 
des sciences. Tom. 179, p. 939. 1924.- LEVADITI, C., S. NwoLAU et ScHOEN: Etude histo­
chimique du mode de resorptiondes derives bismuthiques. Bull. de l'acad. de med. Tom. 93, 
p. 326. 1925. - LEVADITI, NICOLAU, SCHOEN, GmARD et MANIN: Mode de resorption et 
mecanisme d'action du bismuth dans la syphilis experimentale ... Ann. de l'inst. Pasteur. 
Tom. 60, p. 541. 1926. - LEVY, SrEGFRIED und EMIL SELTER: Uber die Behandlung der 
Lues congenita mit Wismut (Spirobismol) I und II. Arch. f. Kinderheilk. Bd. 75, S. 241 
u. 281. 1925.- L:EvY-BING, BELGODERE et AucLAIR: Recherehes radiographes sur l'absorp­
tion des medicaments et plus specialerneut des preparations insolubles de bismuth par la 
voie intramusculaire .. ~nn. des maladies vener. Jg. 17, p. 887. 1922.- LEWALD: Unter­
suchungen über den Ubergang von Arzneimitteln in die Milch. Breslau 1857. - LoM­
BARDO, C.: (a) Metodi per la dimostratione del bismuto nelle orino. Rif. med. Vol. 41. 1925. 
(b) Ricerche sulla eliminazione del bismuto colle orino. Giorn. ital. di dermatol. e sifil. 
Vol. 2. 1925.- LoMHOLT, SvEND: (a) Einige moderne Wismutprä parate. Hospitalstidende. 
Bd. 67, S. 72. 1924. (Dänisch.) (b) Eine brauchbare und billige Wismutemulsion zur intra­
muskulären Behandlung der Syphilis. Ugeskrift f. laeger. Jg. 86, Nr. 30, p. 569. 1924. 
(Dänisch.) ( c) Investigations into the circulation of some heavy metals in the organism (mer­
cury, bismuth and Iead). Biochem. journ. Vol. 18, p. 693-711. 1924. (d) _ Wismutunter­
suchungen I-III. Ugeskrift f. laeger. 1925. Nr. 7-8-9. (Dänisch.) (e) Elimination du 
bismuth dans l'urine dans le traitement de la syphilis avec quelques preparations ordinaires 
de bismuth. Ann. de dermatol. et de syphiligr. serie 6, Tom. 6, p. 170. 1925. (f) Quelle 
preparation de bismuth doit on preferer dans le traitement de la syphilis ? Ibid. p. 260. 
(g) Notes on the pharmacology of bismuth. Brit. journ. on vener. dis. 1925. H. 1. -
LoRTAT-JACOB, L. et J. RoBERTI: (a) Absces aseptiques profonds consecutifs aux injections 
d'hydroxyde de bismuth. Bull. de la soc. fran9. de dermatol. Tom. 32, p. 345. 1925. 
(b) Collections bismutiques, retentions, fistulisations. Bull. de la soc. fran9. de dermatol. 
Tom. 32, p. 400. 1925.- LousTE, TmBAUT et G. BARBIER: Apropos d'une nouvelle .. pre­
paration de bismuth colloidal. Presse med. Jg. 31, p. 726. 1923. - Louws, W. J.: Uber 
den Nachweis vonBismuthin excreta. 65. Sitzung d. Nieder I. Dermatol. Ver. 1923. (Nieder­
ländisch.) - LucKE, BALDWIN and JosEPH V. KLAUDER: Histological changes produced 
experimentally by bismuth. Journ. of pharmacol. a. exp. therapeut. Vol. 21, p. 313. 1923.­
MACHADO, AsTROGILDO und EuGENIO AR:EA LEITE: Forschungen über die Wirkungen des 
kolloidalen Bismutsulfid. Brazil-med. Vol. 1, p. 195-198. 1922. (Brasilianisch.)- MALEN­
GREAU, F. et G. DELRUE: Le dosage de petites quantites de bismuth dans les matieres 
organiques. Arch. internat. de med. exp. Tom. 1, p. 35. 1924.- MARcozzr, ALDo: (a) Di 
certe modificazioni degli elementi morfologici del sangue verificate durante il trattamento 
bismutico, in luetici. Giorn. di clin. med. Vol. 6, p. 250. 1925. (b) Di un metodo elettro­
Iitico per la determinazione quantitativa del bismuto nell' orino. Arch. di scienze biol. Vol. 7, 
p. 326. 1925. - MARcus, KARL: Einige erste Erfahrungen über die Behandlung der Syphilis 
mit Wismutsalzen. Svenska läkaretidningen. Jg.19, p. 863~871. 1922. (Schwedisch.)-MARI­
ANI, G.: Ricerche sperimimtali sull'azione farmacologica dei preparati di bismuto. Giorn. ital. 
d. malatt. vener. e. d. pelle. Vol. 65, p. 503. 1924.- MARIN, AGRAMUNT JEsus: Die Wismut-
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salze in der Neurosyphilis. Siglo med. Vol. 89, p. 397-401. 1922. (Spanisch.)- MARIE, A. 
et FouRCADE: Traitement des syphilis nerveuses par le tartro-bismuthate de soude et de 
potasse. Arch. internat. de neurol. Tom. 1, p. 58-63. 1922. - MARTINO, GrusEPPE E.: 
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d. pharm. u. Ber. d. dtsch. pharmazeut. Ges. Bd. 263, S. 99 u. 721. 1925. - MASSON, 
GEORGE A.: The toxicity of bismuth. Journ. of pharmacol. a. exp. therapeut. Vol. 30, 
p. 121-148. 1926. - MATURANA, VARGAS C.: Zur Wismuttherapie der Syphilis. Rev. 
espaiiola de urol. y de dermatol. Vol. 27, Nr. 320. p. 411-427. 1925. (Spanisch.). -
MAuBERT, A., L. JALOUSTRE, P. LEMAY et G. ANDREOLI: Sur les proprietes catalytiques 
du bismoxyl. Cpt. rend. hebdom. des seances de l'acad. des sciences. Tom. 180, p. 539. 
1925. - MAY, Jos:E et F. S. GARMENDIA: Fixation du bismuth par les tissus. Rev. med. 
del Uruguay. August 1923. (Uruguayisch.)- MESEKE, 0TTO: Über die Verteilung des 
Wismuts im tierischen Organismus nach intramuskulärer Injektion von 540 D (vet.). Dtsch. 
tierärztl. Wochenschr. Jg. 34, S. 375-376. 1926.- MrLIAN, G.: LeB. S. M., sel bismuthique 
~9luble. Rev. frang. de dermatol. et de vener. Jg. 2, Nr. 6, p. 339. 1926.- MüLNAR, A. L.: 
Uber die diuretische Wir~)lng der Wismutsalze. Klin. Wochenschr. 1925. S. 1287. -
MoRAES, CARDOSO J. A.: Uber die Einwirkung von Bismogenol und Spirobismol auf die 
Spirochaeta pallida mit Bemerkungen über den Wismutnachweis im Urin. Klin. Wochen­
schrift. Bd. 3, S. 1674. 1924. - MRAES, F.: Erfahrungen mit der intravenösen Wismut­
behandlung. Arch. f. Dermatol. u. Syphilis. Bd. 149, S. 292. 1925.- MÜLLER, Huao: 
Die Behandlung der Syphilis mit Wismut. Münch. med. Wochenschr. Bd. 69, S. 547. 
1922. (b) Weitere Versuche der Syphilisbehandlung mit Wismut. 2. Mitt. Münch. med. 
Wochenschr. Bd. 69, S. 1659. 1922. (c) Wismutbehandlung der Syphilis. Zentralbl. f. Haut­
u. Geschlechtskrankh. Bd. 7, S. 289. 1923. -MüLLER und BLASS: Demonstrationen zur 
Wismutbehandlung. Verhandl. d. dtsch. pathol. Ges. 1923. Bericht 1924. S. 345. -
MüLLER, Huao, BLASS und KRATZEISEN: Experimentelles, Mikroskopisches und Klinisches 
zur Wismutbehandlung bei Syphilis (NADISAN, KALLE). 3. Mitt. Münch. med. Wochen­
schrift. Bd. 70, p. 625. 1923. - MuNCK, JöRGEN: Ein Fall von Wismutvergiftung mit Tod 
während einer antiluetischen Behandlung. Ugeskrift f. laeger. Jg. 88, p. 637. 1926 
(dänisch) und Dermatol. Wochenschr. Bd. 84, S. 367-372. 1927. - MYERS, C. N. 
and H. B. CoRBITT: (a) Toxicity and trypanocidal activity of tartrobismuthate and 
its relation to the treatment of syphilis. Americ. journ. of syphilis. Vol. 7, p. 352. 
1923. (b) Toxicity and trypanocidal activity of bismuth salts injected intramuscularly, 
and their relation to the treatment of syphilis. Americ. journ. of syphilis. Vol. 8, 
p. 578. 1924. - NATHAN und HERMANN: Beiträge zur Theorie der Wismutwirkung. 
Zentralbl. f. Haut- u. Geschlechtskrankh. Bd. 18, S. 500. 1925.- NAVARRO, MARTIN A.: 
(a) Die Behandlung der experimentellen Syphilis mit Wismutverbindungen. Actas dermo­
sifiliogr. Jg. 16, p. 53. 1924. (Spanisch.) (b) Über die Verwendung der spontanen Kaninchen­
lues zu therapeutischen Versuchen. Actas dermo-sifiliogr. Jg. 16, p. 66-68. 1924. 
(Spanisch.) (c) Intravenöse Wismuttherapie bei experimenteller Syphilis. Actas dermo­
sifiliogr. Vol. 16, p. 356-357. 1924. (Spanisch.) (d) Therapeutische Wirkung des intra­
muskulär und intravenös verabreichten Wismuts bei der Kaninchensyphilis. Med. ibera. 
Vol. 18, p. 1087-1089. 1924. (Spanisch.)- NAVARRO, MARTIN und J. BEJARANO: Experi­
mentelle und klinische Studien über Wismutproteinkörperkombination bei Lues. Actas 
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TILLO MoYA: Wirkungen einiger neuer Wismutderivate bei der Kaninchensyphilis. A!Jtas 
dermo-sifiliogr. Jg. 16, Nr. 2. p. 36-40. 1924. (Spanisch.) - NEUBER, EDUARD: Über 
die Wirkung der Wismutpräparate auf den syphilitischen Organismus. Dermatol. Wochen­
schrift. Bd. 78, S. 185. 1924. - NrcoLs, HENRY and JoHN E. WALKER: Experimental 
observations on the prophylaxis and treatment of syphilis. Journ. of exper. med. Vol. 37, 
p. 525-542. 1923. - NrcOLAU, S.: Recherehes biochemiques sur le mecanisme d'action 
du bismuth dans les spirilloses et les trypanosomiases. These de Paris 1925. - NrcoLAU, S. 
und M. BLUMENTHAL: Beitrag zum Studium der Syphilisbehandlung durch Wismutpräparate. 
Untersuchungen über die Behandlung mit Airol (Bismutoxyjodogallic.). Arch. f. Dermatol. 
u. Syphilis. Bd. 143, S. 446-460. 1923.- NrcoLAU, S. A., DosKOCIL et I. A. GALLOWAY: 
Action de l'acetyloxyaminophenylarsinate basique de bismuth dans le Nagana experimental 
et la spirillose des poules. Cpt. ren<;!. des seances de Ia soc. de biol. Tom. 93, Nr. 27, p. 
p. 580-582. 1925.- 0ELZE, F. W.: Uber Wismutschmierkuren bei Syphilis. Klin. Wochen­
schrift. 3, S. 883. 1924.- 0LMER, D., A. ARNOUX et MARe MASSOT: Note sur le passage 
de bismuth dans le liquide cephalorachidien. Cpt. rend. des seances de la soc. de bio!. 
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Toxicite du tartrobismuthate sodico potassique. Cpt. rend. des seances de la soc. de 
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bismutoterapia della sifilide. Studi Sassaresi, serie 2, Vol. 2, p. 28. 1924. - PASINI, A.: 
I preparati di bismuto nella cura dPlla sifilide. Giorn. ital. d. malatt. vener. e. d. 
pelle. Vol. 63, p. 814-826. 1922. - PAUTRIER, L. M.: (a) Les injections intraveineuses 
de bismuth. Presse med. Jg. 31, p. 726. 1923. (b) Traitement de Ia syphilis par une 
nouvelle preparation de bismuth injectable par voie intramusculaire et intraveineuse. 
Bull. de Ia Reunion dermatol.j de Strasbourg. 1923. p. 24-38 et Arch. internat. de 
neurol. Tom. 1, Nr. 4, p. 138-139. 1923.- PEARCE, L. and W. H. BROWN: A study 
of the relation of Treponema pallidum to lymphoid tissue in experimental syphilis. 
Journ. of exp. med. Vol. 35, p. 29. 1922. - PERRIN, MAURICE et GEORGES DucAs: Sur 
!es conditions d'absorption du bismuth introduit dans Je tube digestif. Cpt. rend. des 
seances de Ia soc. de biol. Tom. 92, Nr. 6, p. 439-440. 1925. - PETKOVITCH-HALYESTKA 
VERA: Etude experimentale sur l'activite spirillicide comparee de l'arsenic, du bismuth, 
de mercure et de l'iode. Rev. beige d'urol. et de dermatol-syphiligr. Tom. 6, p. 36. 1923. 
(b) Etude experimentale de l'activite spirillicide comparee de l'arsenic, du bismuth, du 
mercure et de l'iode. These de Paris. 1923. - PETERS: Wismutvergiftungen in der 
Chirurgie. Wien. klin. Rundschau. 1912. Nr. 17. - PrcoN: (a) Sur Ia purete et l'emploi 
de l'oxyde et du carbonate de bismuth. Journ. de pharmacie et de chim. Tom. 3, Nr. 2, 
p. 58-62. 1926. (b) Sur !es salicylates et benzoates neutres et basiques de bismuth. Journ. 
de pharmacie et de chim. Tom. 3, Nr. 4, p. 145-150. 1926. (c) Sur Ia preparation des Sus­
pensions huileuses d'oxyde et de carbonate de bismuth pour injection intramusculaire. 
Journ. de pharmacie et de chim. Vol. 4, Nr. 1, p. 5. 1926. (d) Preparation du methylarsinate 
de bismuth. Journ. de pharmacie et de chim. Tom. 5, Nr. 1, p. 5-8. 1927. (e) Sur les 
tartrates de bismuth. Journ. de pharmacie et de chim. Tom. 5, Nr. 1, p. 8-14. 1927. -
PINARD, MARCEL et RABUT: 61 cas deretention bismuthique. Bull. de Ia soc. frant;. de dermatol. 
Tom. 32, p. 401. 1925.- PLAUT, F.: Tierexperimentelle Untersuchungen mit Embial.~Merck). 
1\Iünch. med. Wochenschr. Bd. 72, S. 1786. 1925.- PLAUT, F. und MuLZER: Uber die 
Wirkung neuer Wismutpräparate bei der experimentellen Kaninchensyphilis. 1\Iünch. med. 
W ochenschr. 1923. S. 487. - PoMARET, M.: De I' activite spirillicide comparee des divers 
groupes de medicaments antisyphilitiques, determination experimentale de cette acti­
vite. II Congr. de dermatol. et de venereol. de Iangue frant;. Strasbourg 1923 et Presse 
med. Jg. 31, Nr. 65, p. 726. 1923. (b) Recherehes chimiotherapiques sur l'activitt' 
spirillicide et Je mode d'emploi des medicaments antisyphilitiques. Ann. des maladies 
':ener .. Jg. 18, p. 737-783. 1923. - PoMARET, 1\I. et J. DmRY: Mercure et bismuth. 
Etude experimentale de leur activite spirillicide et de leur toxicite comparees. Bull. 
de Ia soc. frant;. de dermatol. 1923. p. 197. (b) Mercure ou bismuth? Sels solubles 
ou insolubles? Progr. med. Tom. 51, p. 278-279. 1923. - PoMARET et FLANDIN, QuEY­
RAT: Aussprache. Bull. de Ia soc. frant;. de dermatol. 1922. p. 217-218. - PoPOFF, L.: 
L'action de l'acetyloxyaminophenylarsinate basique de bismuth dans Ia syphilis. Cpt. 
rend. des seances de Ia soc. de biol. Tom. 93, Nr. 27, p. 577-578. 1925.- PoRosz, 1\IoR: 
Das intramuskulöse Wismutdepot ist unzweckmäßig. Gy6gyaszat. Vol. 65, p. 250. 1925. 
(Magyarisch.)- PoSADOS, Nrn J.: (a) Einige Worte über das Wismut-Kali-Natron-Tartrat. 
Semana med. Vol. 29, p. 100-101. 1922. (Spanisch.) (b) Das Wismut-Kali-Natron-Ta!trat 
in der Luesbehandlung. Semana med. Vol. 29, P· 421. 1922. (Spanisch).- FRATER: Über­
dosierung mit Bismogenol. Ein Beitrag zur relativen Ungiftigkeit dieser Wismutverbindung. 
Dermatol. Wochenschr. Bd. 76, Nr. 14, S. 299. 1923.- PucKNER, W. A.: Potassium bis­
muth tartrat. Journ. of the Americ. med. assoc. Vol. 82, p. 209. 1924. - RADAELI, A.: 
Il valore bismuto nella terapia della sifilide. Giorn. ital. d. malatt. vener. e. d. pelle. Vol. 63, 
p. 1043-1062. 1922.- RAIZISS, GEORGE W. and H. BROWN: Toxicity and reactions caused 
by arsphenamin and neoarsphenamin. The effect of organic compounds of arsenic, mercury 
and bismuth on the kidneys of animals, judged by the nonprotein nitrogen and urea content 
of the blood. Arch. of dermatol. a. syphilol. Vol. 10, p. l. 1924.- RArzrss, GEORGE W. and 
1\I. SEVERAC: Curative effect of bismuth compounds in experimental rab bit syphilis. Arch. 
of dermatol. a. syphilol. Vol. 12, p. 661. 1925.- RArzrss, G. W., 1\I. SEVERAC & W. WINICOV: 
Compounds of bismuth in the treatment of Syphilis. Americ. journ. clin. med. Chicago. 
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Praxis der Wismutbehandlung. 

Von 

HUGO MÜLLER- Mainz. 

I. Einleitung. 
1. Schon 1768 verwendete ÜDIER Wismut bei Magendarmerkrankungen und berichtet 

als Nebenwirkung über Erbrechen nach Wismuteinna.hme. Mitte vorigen Jahrhunderts 
war die Verordnung von Magisterium Bismuti üblich und während MoNERET u. a.. 
30-60 g pro Tag ohne nachteilige Folgen (bei Kindern bis 6,0) verordneten, wurden in 
der gleichen Zeitperiode von anderen Seiten über gastroenterische Vergiftungserscheinungen, 
auch über Tod nach verhältnismäßig kleinen Dosen berichtet. Doch war in jener Zeit das 
Wismut noch stark mit Arsen, Antimon, Blei und Tellur verunreinigt. Zweifellos aber 
kann auch, abgesehen von genannten Bi-Mengen das Vorhandensein größerer Säuremengen 
im Magen an sich schon aus dem baBischen unlöslichen Wismutsubnitrat das ätzende neu­
trale Wismutnitrat entstehen lassen. Wenn sich dieses aber mit Wasser umsetzt, bildet 
sich das toxisohe lösliche saure Wismutnitrat (LEWIN). 

Bei Gärungsvorgängen kann sich ferner toxisches neutrales milchsaures Wismut bzw. 
Chlorwismut im Magen bilden (BERNATZIK). G:ERAim und DAUNIC zeigten die ausgiebige 
Lösung des Wismutsubnitrats in Milchsäure unter ähnlichen Verhältnissen, wie sie im 
Magensaft sich finden. 

Die tierexperimentelle Forschung begann in der Wismutfrage um 1842 mit ÜRFILA. Er 
sah bei Hunden nach Subcutaninjektion von 0,6-0,75 neutralem Bi-Nitrat in lO Minuten 
den Tod eintreten, nach vorherigem Schwindel, Gliederzittern, Atmungs- . und Herz­
störungen. Per os ergab sich die toxische Wirkung nach 3-10 ginForm von Übelkeit und 
Erbrechen. Immerhin konnte hier statt einer echten Bi-Vergiftung eine Wirkung der Nitrat­
komponente vorliegen (CHASSEVANT). 

Um dieser Schwierigkeit aus dem Wege zu_gehen, studierte RABUTEAU die toxische 
Wirkung an Tartraten des Wismuts und fand Ähnlichkeit mit dem Antimon. STEFANO­
WITSCH (1869) und LEBEDEFF fanden bei experimenteller Bi-Vergiftung (ammoniakalisches 
Wismutnitrat) analog dem Phosphor Schädigungen von Herz, Niere, Leber; auch Abnahme 
des Glykogens in der Leber. Als tödliche Dose wurde 0,6 pro kg festgestellt. 

Wismut wurde vorgefunden in Milz, Leber, Niere, Harn, Galle (Übergang aus dem 
Blut) und Speichel, letzteres durch DuBINSKY (1870), der schon damals mikroskopisch 
Wismut in den Epithelzellen der Mundschleimhaut nachwies. 

LEW ALD hatte bereits vorher den Übergang von Bi in die Milch festgestellt, und zwar 
nach Verfütterung von 1 g Bismutum subnitricum bei Ziegen. Der Nachweis gelang nach 
36 Stunden für die Dauer von 3 Tagen. 

Weitere Untersuchungen folgten von FEDER-MAYER, LucHSINGER, MARTI, MORY sowie 
STEINFELD, der dann mit H. MEYER gemeinsam seine Ergebnisse bekannt gab. Da nicht 
nur die Nitrat-, sondern auch die Kaliumtartratkomponente, wiewohl in weit geringeren 
Maßen, toxisch wirkt und das Resultat der echten Wismutvergiftung verschleierte, wurde 
diese Fehlerquelle von ihnen beseitigt. Sie konnten die zentralneurotropische Wirkung 
des Bi bestätigen. Ihnen gelang auch damals schon der Nachweis des Zusammenhangs 
von Wismutstomatitis mit Entwicklung von Schwefelwasserstoff aus den Speiseresten. 
Die von obengenannten Autoren gewonnenen Ergebnisse wurden zusammengestellt von 
KUNKEL. Sie sind besonders von Interesse wegen der für die verschiedenen Tierarten 
(vgl. Ratten und Kaninchen) so wechselnden toxischen Dosen. Letale Dosen Bi20 3 bei 
subcutaner Injektion für Hund und Katze 14-20 mg pro kg, Kaninchen 25-35 mg, Ratte 
1-2 dg (!). 
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Zwischen intramuskulären bzw. subcutanen und intravenösen Injektionen wurde da­
mals noch nicht geschieden. Die Bedeutung der Zusammensetzung der Doppelsalzverbin­
dungen war auch noch nicht allgemein bekannt. 

Bisher handelte es sich vorwiegend um lösliche Wismutsalze der Wein- und Citronen­
sä. urereste. 

DALCHE beobachtete dann eine schwere Bi-Vergiftung bei einer Frau nach äußerer An­
wendung von .Bi subnitricum auf wunden Hautflächen nach Verbrennung. Gemeinsam 
mit VrLJEAN prüfte er reines Bi subnitricum nunmehr an Hunden und Meerschweinchen; 
eine Dosis von 300 g per os während l Monat verabreicht, wurde vom Hund anstandslos 
vertragen, dagegen führten tägliche Subcutaninjektionen steigend von 0,3-3,0 (Summa 
23,4 g) bei einem 48 Pfund schwerem Hund in 12 Tagen zum Tod. Hierdurch ergab sich 
die Bestätigung, daß unlösliche Bi-Salze durch Umsetzung mit dem Körpergewebe löslich 
und zugleich toxisch werden können. 

Das charakteristische Merkmal der Wismutvergiftung, das akute Auftreten von Mund­
entzündung mit Geschwürbildung kann bei Kaninchen (Pflanzenfresser) ganz fehlen, wäh­
rend sie nach KuNKEL bei Hund und Katzen besonders heftig in Erscheinung tritt. Nach 
demselben Verf. verschwindet bei der Ausscheidung das Wismut in 10-15 Stunden nach 
einmaliger Einspritzung aus dem Blut, wo es sich zunächst sehr reichlich findet, und aus 
dem Harn. In größeren Mengen wird Wismut bekanntlich auch aus dem Darm aus­
geschieden. Uns interessiert vorwiegend die chronische Wismutvergiftung. Hier ergeben 
die Versuche MEYERR und STEINFELDs: Wismutsaum am Zahnrand, Mundentzündung, 
Abnahme von Appetit, Körpergewicht, Temperatur und Menge des Harns, welcher alkalisch, 
trübe, eiweißhaltig wird, zunehmende Schwäche, Betäubung, Tod unter tetanischen 
Krämpfen. Sektion: Fettige Entartung der Muskulatur, der Leber, der atrophierenden 
Nieren; oberflächliche Geschwürsbildung und croupöse Exsudation an der pigmentierten 
Magenschleimhaut, nekrotischer Zerfall des Blinddarms und des oberen Teils des Dickdarms 
mit Schwarzfärbung, herrührend von dem in den Lymphdrüsen sich anhäufenden Schwefel­
wismut. Auch Schwarzfärbung der Kotmassen. In der Leber, im Marke, in Faeces, Drüsen 
und Knochen Wismut nachweisbar (zit. nach EuLENBURG, Wismut, BERNATZIK). 

DALCHE und VrLJEAN melden: Appetitverlust, Speichelfluß, Abmagerung, dysenterisch 
blutige Stühle, Zahnfleisch und Magenschleimhaut zeigten bläulich glänzende Streifen. 
In den meisten Organen fand sich Wismut (vgl. oben). Die Intoxikation hat auch mit der 
durch As Parallelen, wie Gastroenteritis, Blutfülle der Bauchgefäße, sinkenden Blutdruck, 
parenchymatöse Nephritis, fettige Degeneration, Krampf und schließlich Lähmung des 
vasomotorischen Zentrums des verlängerten Marks und der Herzganglien. 

Während im allgemeinen angenommen wird, daß BALZER 1889 das Bi zuerst 
in die Luestherapie einführte, berichtet LEVADITI, daß MAsuccr bereits Wismut.­
protojoduret bei sekundärer und tertiärer Nasen-, Pharynx-, Larynx-Lues emp­
fohlen hatte. Auch REYNOLD verwendete Bi bei luetischen Eiterungsprozessen. 

Das ändert nichts an dem Verdienst von BALZER, als erster das Wismut 
experimentell auf seine antisyphilitische Wirkung sowohl in löslichen wie in 
unlöslichen Verbindungen bei Lokal- und Allgemeinbehandlung, geprüft zu 
haben. Er benutzte zur Injektion ein Wismut-Ammoncitrat der amerikanischen 
Arzneiverordnungslehre. Bei einem Versuche am Hunde trat eine schwere 
Hornhautentzündung auf. Diese deutete BALZER entsprechend den Mund­
entzündungsgeschwüren als schwerste und gefahrvollste Wismutvergiftungs­
erscheinung. Er gab seine schon Erfolg versprechenden Versuche auf, um 
erst später, nachdem die Wismutbehandlung von anderer Seite aufgenommen 
wurde, zu erkennen, daß es sich um ein unglückliches Zusammentreffen mit 
einer Komplikation der bekannten Hundestaupe gehandelt haben muß- ohne 
jede Beziehung zur Wismuteinspritzung. 

Dieses experimentelle Unglück hat die Wismutfrage um 32 Jahre zurück­
geworfen. Um die Jahrhundertwende war die Wismutintoxikationsfrage etwa 
auf folgendem Stande. Vergiftungen waren bekannt: 

I. Durch äußere Anwendung von Wismutsalzen in größeren Mengen, wobei 
zu bemerken ist, daß Wismutoxyd im Überschuß von Eiweiß (auf Wunden) 
lösliche Verbindungen eingeht. Von Interesse ist, daß nach KuNKEL gerade 
das französische Bism. subnitr. Überschuß an Wismutoxyd enthält, und tat­
sächlich ein besonders schwerer Fall mit nachfolgender Mund- und Darm­
entzündung aus Frankreich (DALCHE und VrLLEJEAN) berichtet wurde. 
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2. Durch inneren Gebrauch bei a) defekter Magenschleimhaut, b) Überschuß 
an Magensäure. NB. Bei Vergiftung durch Wismuteinnahme zwecks Röntgen­
durchleuchtung usw. ist stets an Nitritschädigungen zu denken. c) Durch die 
damals übliche Wismut-Knochen-Plombe, wobei nach etwa 30 g Wismut Todes­
fälle auftraten. 

Mit dem Aufschwung der Chemotherapie begannen eingehende Wismut­
studien. 

Bereits 1908 hat UHLENHUTH erfolgreich Wismut bei Trypanosomenkrank­
heiten angewendet in Verbindung mit Arsen (Arsanilsäurekomposition). 1913 
stellten EHRLICH und KARRER ein leider infolge seiner Unbeständigkeit unbrauch­
bares Wismutarsenobenzol her. 1914 beobachtete SAUTON eine Hemmung 
im Wachstum von T.B.-Kulturen infolge von Wismut-Kalium-Natrium-Tartrat 
(Bi-K-N-Trt.). Gemeinsam mit RoBERT konstatierte er dann mit dem ge­
nannten nach CowLEYs Methode gewonnenen Salz eine präventive, zum Teil 
auch kurative Wirkung bei Hühnerspirillose. Sie stellten günstige Erfolge in 
Aussicht bei Trypanosomiasis, Recurrens, Syphilis. Nach dem Tode SAuToNs 
im Felde nahmen 1920 LEVADITI und SAZERAC die Versuche bei Trypanosomiasis 
und Syphilis auf. Inzwischen hatten 1919 KoLLE und RITZ kolloidales Wismut­
oxyd bei Kaninchensyphilis geprüft. Die dabei deutlich gewordene enorm 
hohe Toxizität bei intravenöser Anwendung hatte die deutschen Forscher 
zunächst von weiteren Versuchen zurückgehalten. LEVADITI und SAZERAC 
konstatierten den Heileffekt des Bi-K-N-Trt. bei der experimentellen Syphilis und 
der spontanen Spirochätose der Kaninchen. Die Versuchstiere waren infiziert 
mitte1st "dermotropen" (FOURNIER-SCHWARZ) und "neurotropen" Virus (LEVA­
DITI-MARIE); letzteres war aus dem Blut von Paralytikern gewonnen. Die ersten 
Einspritzungen erfolgten subcutan mit alkalischer Lösung; später intramuskulär 
mit 10% öliger Suspension des an sich löslichen Bi-K-N-Trt. Per os versagte 
die Heilwirkung wegen schlechter Resorptionsverhältnisse des Magens, ließ 
sich aber wieder feststellen bei Anwendung per rectum. Die tödliche Dosis 
der alkalischen wässerigen Lösung beträgt nach LEV ADITI und SAZERAC pro 
Kilogramm Kaninchen 0,2 Bi-K-N-Trt., die toxische 0,1, Dosis bene tolerata: 
0,05-0,06 pro kg. Intravenös wirken schon 0,005 pro kg nach etwa 7 Tagen 
tödlich (10fach schwächere Dosis!). Die 10% ölige Suspension des Bi-K-N-Trt., 
Trepol, dessen Gehalt an aktivem Wismut laut Angabe etwa 64% beträgt, 
ist noch weniger toxisch als die wässerige Lösung und in der Behandlung der 
menschlichen Syphilis in erster Reihe verwendet worden. LEv ADITI und SAZERAC 
prüften ferner: l. Wismutammoniumcitrat: In der Höhe der Dosis bene tolerata 
des Tartrats (0,05) liegt hier für Kaninchen schon die tödliche Dosis. Beim 
Menschen war bei gutem therapeutischen Effekt die Einspritzung (wässerige 
Lösung) zu schmerzhaft. 2. Lösliches Wismutlactat: Therapeutisch effektvoll, 
macht aber lokale Schädigung an der Injektionsstelle. In einem Falle von Spiro­
chaetosis cunic. schwanden die Spirochäten nach Eingabe von 20 g der 5% 
Lösung per os. 3. Bismutum subgallicum: Durch Auflösung in Normalnatron­
lauge gewinnt man ein fast neutrales Wismutnatriumgallat. Es ist wirksam, 
aber schon bei 0,025 pro kg in wässeriger Lösung sehr giftig. 4. Wismutoxy­
jodogallat: In öliger Suspension ebenso wirksam und toxisch wie das vorige 
Präparat. Dann erfolgten noch Versuche mit Natrium- Wismutpyrogallat: In 
5% wässeriger Lösung bei Kaninchen gute Heilerfolge, keine toxischen Wir­
kungen, jedoch nach subcutaner Injektion gelegentlich Ödeme. Zunächst blieb 
somit als Präparat der Wahl das Bi-K-N-Trt. (Trr!pol) übrig, und nach fünf 
eigenen Versuchen von LEVADITI und SAZERAC übernahmen in Frankreich 
zunächst FoURNIER-Gu:ENoT, in Belgien DuHOT und BERNARD, in Deutschland 
Huao MüLLER die weitere Prüfung. Es folgte eine überaus große Anzahl von 
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Arbeiten, vorwiegend von französischen Autoren; in schnellster Reihenfolge 
erschienen dann Publikationen aus den bei Einführung des Bi valutastarken 
Ländern, die einzeln nicht aufgeführt werden können und im Zentralblatt 
referiert sind. In Deutschland folgte eine Mitteilung von FELKE, in der Schweiz 
von BLOCH. Alle Autoren sahen im Wismut übereinstimmend ein eminent 
wirksames Antisyphiliticum. MILIAN bezeichnete die Aktionskraft des Hg mit 
der Zahl 4, Salvarsan mit 10 und Wismut mit 7. 

II. Wirkung des Wismuts auf menschliche Syphilis. 
1. Primäre Syphilis. 
a) Klinische Wirkung. 

SAZERACs und LEVADITis erste Beobachtung ergab Vernarbung in fünf Tagen, 
jedoch verblieb eine leichte Verhärtung noch nach zwei Monaten. Das Urteil 
FouRNIERs und Gu:ENoTs lautete wörtlich: "Die kleinen erosiven Schanker 
heilen völlig in einigen Tagen; für mittelgroße Schanker bedarf es 1-2 Wochen. 
Riesen- oder geschwürig zerfallene Schanker persistieren 20-25 Tage, aber sie 
verlieren schnell ihren spezifischen Charakter, um das Aussehen eines banalen 
Geschwürs anzunehmen, dessen Heilung naturgemäß eine seiner Ausdehnung 
entsprechende Zeit verlangt. Die Verhärtung des Schankers und der regionären 
Lymphdrüsen wird durch Wismut schneller als durch jede andere Behandlung 
beeinflußt und verschwindet öfters völlig in einigen Wochen." Zu berück­
sichtigen ist, daß in der Anfangszeit der Bi-Therapie massivste Dosen bis 
etwa 0,2 Bi-Metall gegeben wurden. 

BERNARD bestätigt als erster diese Erfolge durch Bericht über drei P.A., 
die nach einigen Tagen auf 2-3 Trepolspritzen vernarbt waren. Ihm folgten 
DuHOT und TRUFFI. Zwei Fragen standen dann, wie LEVADITI betont, zur Dis­
kussion: die für die Frage der Ansteckungsgefahr wichtige Überhäutung, und 
die für die Heilwirkung wichtige Resorption des Infiltrats des P.A. Hier begegnen 
sich nun Widersprüche. CARVALHO LIMA betont eine langsamere Überhäutung. 
HuGo MüLLER (a) sah denselben schnellen Erfolg mit Trepol, wie bei Silber­
salvarsan und Altsalvarsan. Die Besserung wurde bemerkbar 24 Stunden nach 
der ersten Spritze, deutlich am 3.-4. Tag, also vor Wirkung der zweiten 
Spritze. Die Überhäutung vollzog sich vor der Resorption, die ebenfalls schnell 
von statten ging. Die starke Beeinflussung von Infiltraten zeigte sich besonders 
bei indurativen Ödemen der großen Labien, die mehrfach in kürzester Zeit, 
nach zwei Spritzen "zusammenfielen". Nach derselben Dosis ließ sich ein 
starrstes Präputium zurückziehen. DucREY sah eine ausgedehnte Sklerose in 
weniger als einer Woche heilen. NIN PoSADAS hebt neben Wirkung auf 
Sekretion und Anschwellung ein besonderes Moment, das bei der Bi-Therapie 
oft wiederkehrt, hervor, die Abnahme der Schmerzhaftigkeit. Allmählich 
zeigt sich, daß die anfangs beschriebene rapide Resorption des Infiltrats 
zwar sehr häufig, aber nicht die Regel ist. Es ist dies von Interesse, weil ja 
SAZERAC und LEVADITI selbst bei ihrem ersten Fall besonders betonten, daß 
noch nach zwei Monaten ein kleines Infiltrat fühlbar blieb. PASINI spricht 
geradezu von einem Kontrast zwischen der schnellen Vernarbung und der 
langsamen Resorption. MAY bemerkte - was an sich anzunehmen war -
weniger guten Einfluß auf Heilung bei Ulcus mixtum. CLEMENT SIMON hatte 
bei P.A. mittlere Heilungsdauer von 12 Tagen. 

Nunmehr folgte eine Reihe von Einzelpublikationen aus verschiedensten 
Ländern. Das Wismut war nach den Versuchen HuGo MüLLERS in Deutschland 
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geprüft worden von FELKE, ScHREUS, VöHL, in der Schweiz von BLOCH, in 
Österreich und Ungarn von ScHERBER, RosNER, LEHNER und RADNAI, TRYB 
und BEUTL. Damit war die Wismuttherapie Allgemeingut geworden. Die 
Erfahrungen über den klinischen Wert des Bi für den P.A. war schon damals 
von den französischen Wismutforschern festgelegt. 

b) Spirochätocide Wirkung. 

SAZERAC und LEVADITI sahen bei ihrem ersten Fall von P.A. nach 1. Trepol­
spritze am 3. Tage die Pallida verschwinden (Dunkelfeld). 

FouRNIER und GuENOT melden das gleiche im Reizserum öfter am Tage 
nach der ersten Injektion (Trepol), gewöhnlich nach der zweiten, selten nach 
der dritten Spritze. 

TRUFFI findet die Pallida nach 48 Stunden spärlich und fast unbeweglich, 
nach der zweiten Spritze im Reizserum war der Befund negativ. HuGo 
MüLLER stellte nach 7 Stunden bereits Trägheit, nach 24 Stunden Unbeweg­
lichkeit, nach 48 Stunden Fehlen der Pallida an der Oberfläche des P.A. fest, 
während in anderen Fällen, wenn bei inzwischen erfolgter Überhäutung die 
Oberfläche abgeschabt wurde, noch am 3. Tag sich Pallida ergab. 

DucREY und PosADAS rechnete auf die "Sterilisation" der Oberfläche des 
Schankers von dem zweiten Tag nach der ersten Trepolinjektion an. PASINI 
sah im allgemeinen das gleiche, auch Zeichen von Spirochätolyse; nur einmal 
war Pallida 8 Tage nachweisbar. EscHER, dem eine besonders sorgfältige 
Kontrolle seines Krankenmaterials möglich war, konnte durchschnittlich 
48 Stunden nach zwei Trepolspritzen keine Pallida im Dunkelfeld oder nach 
Fontana feststellen; in ganz seltenen Fällen nur unbewegliche vereinzelte 
Exemplare. Das gleiche ergab sich für DE FAVENTO. Mit Jodchininwismut 
schwanden bei DESSERT die Pallidae nach der l.-2. Spritze, während GRECO 
und MusCHIETTI eine langsamere Wirkung bei Wismutjodid und wässerigem 
Bi-Tartrat verzeichnen (ungenügende Bi-Menge 1). CL. SIMON (Trepol, Neo­
trepol, Bi-Hydroxyd) fand von 8 P.A. fünfmal nach 1 Spritze, dreimal nach 
2 Spritzen Bi keine Pallida. 

Die Literaturangaben lehnen sich bis hierher vorwiegend an das grund­
legende Werk LEVADITis an, welches 1924 erschien und eine kritische Übersicht 
über die gesamten damals erschienenen Wismutarbeiten brachte. Es darf wohl in 
diesem Handbuche die Tatsache vermerkt werden, daß LEVADITI sofort nach 
seinen ersten Forschungsergebnissen in jener, gerade für Deutschland so schweren 
Zeit nach besten Kräften den wissenschaftlichen Konnex aufnahm und somit 
ein ergebnisreiches Zusammenarbeiten auf dem neuen Gebiet ermöglichte. 

Die zahlreichen deutschen und sonstigen nicht französischen Untersucher 
stimmten überein in der Konstatierung des Verschwirrdeus der Pallida aus 
dem Reizserum bei den meisten P.A. nach 2-3 Injektionen, bald etwas früher, 
bald etwas später, je nach der Stärke des Präparates und der Lage des Einzel­
falles. Darum mögen hier nur die Besonderheiten einzelner Beobachter Platz 
finden. Die Namen sämtlicher einschlägigen Arbeiten finden sich im Lite­
raturverzeichnis dieses Kapitels alphabetisch geordnet. 

TATARU sah die Pallida am schnellsten, 10-20 Stunden nach der ersten 
Trepolspritze verschwinden, wenn starke H.R. mit Fieber und Schüttelfrost 
auftrat. 

RoSNER beschreibt nach der Einspritzung Auftreten von seröser Exsudation 
mit Vermehrung der Pallidae, die dann 48-72 Stunden später verschwinden. 
Denselben transitorischen Wachstumsreiz fand MoRAES CARDOSO bei Spirobismol 
bereits nach 2-8 Stunden, bei Bismogenol nach 24-48 Stunden. Wir fanden 
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nach etwa 6 Stunden stärkste Vermehrung der Pallida (Nadisan), noch früher 
bei intravenösen Injektionen. 

Während des transitorischen Wachstumreizes ist die Beweglichkeit vermehrt. 
CARDOSO beobachtete zugleich besonders lange Formen der Pallida. PASINI 
glaubt, daß die oberflächlichen mit der Luft in Kontakt befindlichen Pallidae 
empfindlicher gegen die Behandlung seien. 

Für die Beurteilung der sterilisierenden Wirkung auf den P.A. ist der Nach­
weis des Schwindens der Pallida aus dem Gewebe noch wichtiger als ihr Ver­
halten auf der Oberfläche. 

Wir prüften excidierte P.A. im Dunkelfeld. 48 Stunden nach der ersten 
Spritze fanden wir nur noch kaum bewegliche Pallidae; dies entspricht TRUFFis 
Befunden. Er fand ferner nach der zweiten Spritze keine Pallida mehr im Gewebe. 
BIBERSTEIN und PATZSCHKE seien besonders erwähnt unter den vielen späteren 
Untersuchern wegen der großen Zahl ihrer Prüfungen. BIBERSTEIN suchte 
die Pallida systematisch bei 47 Fällen, ohne jedoch zwischen P.A. und Lues II 
bei der Zusammenstellung zu scheiden. Meist wurde Bismogenol verwendet. 
Pallida schwand 11 mal (220fo) nach 1 Spritze, 23 mal (500fo) nach 2, 11 mal 
(220fo) nach 3, 1 mal (20fo) nach 5, 1 mal (20fo) nach 6 Spritzen. PATZSCHKE 
hat 86 Fälle in gleicher Weise geprüft. 36 mal (41,90fo) verschwand die. Pallida 
nach 1 Spritze, 28 mal (32,50fo) nach 2, 16 mal (18,60fo) nach 3, 4 mal (4,60fo) 
nach 4, 2 mal (2,40fo) nach 5 Spritzen. Meist wurde Cutren angewendet, vorher 
Milanol und Bismogenol. 

LEVADITI und Mitarbeiter nehmen auf Grund ihrer Tierversuche an, daß 
wenige Milligramm Bi pro Kilogramm für den therapeutischen Effekt genügen. 
In den syphilitischen Efflorescenzen fanden sie nie Bi. Körpereiweiß + Bi 
sind nach ihrer Annahme assimilierbar und treten in Kontakt mit den Spiro­
chäten. Auf diesem Umwege über das Körpergewebe geht nach 3- 4 Tagen 
die Spirochätolyse vor sich. Damit ist auch die langsamere Wirkung gegenüber 
der intravenösen As-Injektion erklärt. 

Die anfangs mehrfach von optimistischen Untersuchern geäußerte Gleich­
wertung mit Salvarsan in Beziehung auf Schnelligkeit der Wirkung wich bald 
der strengen Kritik. Sie wurde, wie aus den eben wiedergegebenen Worten 
LEVADITis hervorgeht, von ihm selbst nicht behauptet. 

In sehr seltenen Fällen werden Bi-Versager bei P.A. gemeldet. ELIAssow­
STERNBERG sahen lebha.ft bewegliche Pallidae im P.A. nach 15,5 g Bismogenol. 
LEVY-METZGER fanden einen P.A. nebst regionären Drüsen resistent gegen 
10 Bi + 3,75 Rhodarsenspritzen (vgl. S. 399). 

Nachdem anfangs von LEVADITI besonders gewarnt worden war vor intra­
venösem Bi auf Grund der stärkeren Toxizität dieser Methodik, beschritten 
diesen Weg schon 1922 GRENET, DRoUIN, RrCHON und LACAPERE mit GALLIOT, 
kurz danach PAUTRIER und B:ENECH. ln Deutschland folgten Versuche von 
GuTMANN und Huoo MüLLER (vgl. S. 384-386). Die Erwähnung erfolgt hier 
nur wegen der Frage, ob die Einwirkung der intravenösen Injektionen auf die 
Pallida andersartig wie bei der Depotbehandlung sich gestaltet. Die Bewertung 
der intravenösen Methode wird später an anderer Stelle (im Abschnitt 21) 
erörtert. 

GuTMANN sah bei relativ hoben intravenösen Neonadisandosen die Pallida 
schneller als bei intramuskulärem Nadisan schwinden. HuGO MüLLER fand 
bei mittlerer Dosierung dasselbe. 

Auch die französischen Autoren bemerkten eine raschere Wirkung intra­
venöser Inj ektion auf die Pallida. Dieses Moment dürfte dafür entscheidend 
sein, daß LACAPERE noch 1925, wo im allgemeinen und auch von ihm selbst 
die intramuskuläre Methodik als die übliche anerkannt wird, bei sero-
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negativem P.A. und Vorhandensein von Arsenintoleranz in erster Reihe zwei 
Serien von 20-25 intravenösen Bi-Injektionen empfiehlt, denen dann zwei 
intramuskuläre Bi-Depotserien zu folgen hätten. 

Zusammenfassung der Wismut- Wirkung bei Primäraffekt. 

Die klinische Wirkung von Bi auf den P.A. ist günstig. Sie ist gelegentlich 
so schnell sichtbar wie beim As, im allgemeinen aber etwas langsamer. Die 
Heilungsdauer hängt ab von Größe, Tiefe, Sitz (Zirkulationsverhältnisse) und 
von Sekundärinfektion bei Fluor, Phimose usw. Kleine, oberflächlich erodierte 
P.A. verschwinden nach l-2 intramuskulären Spritzen in wenigen Tagen, 
mittelgroße benötigen 2-4 Spritzen, also bis zwei Wochen, und große Exulce­
rationen können, auch ohne daß hier Bi-Resistenz angenommen zu werden 
braucht, bis zum vollen Verschwinden gelegentlich 7-8-10 Spritzen verlangen. 
Bei der ersten Spritze werden sehr selten seröse Durchtränkung, Rötung und 
Schwellung des P.A. gemeldet (H.R.). 

Wenn auch Bi nicht ein direkt spirochätentötendes Mittel im Sinne des 
Salvarsans ist, so ist es zweifellos durchaus entwicklungshemmend und erreicht 
in einigen Tagen, was beim As schlagartig in Stunden erfolgt. Aber hierin liegt 
kein Nachteil für die Beurteilung des Bi. Es stellt mit seiner Depotwirkung 1 

eine andere Angriffsmethodik dar, und wir müssen alle gangbaren Wege ein­
schlagen, um gerade der ersten Erscheinungsform der Syphilis' Herr zu werden. 

Bleiben die Pallidae noch länger nachweisbar, so empfiehlt sich ein Wechseln 
des Bi-Präparats. 

Es gibt vereinzelt komplette Bi-Versager (vgl. später). 
Die Wirkungsweise des Bi auf P.A. hat zur Zeit (1926), wo für Lues I das 

Salvarsan in seiner eminenten Wirkung unbestritten geblieben ist, eine besondere 
Bedeutung der Ansicht gegenüber, daß man für Lues I ausschließlich Salvarsan 
anwenden soll. Gerade die langsamere mit der intramuskulären Methodik ver­
knüpfte Dauerwirkung läßt die Hinzuziehung des Bi envünscht erscheinen, 
um die der schlagartigen As-Wirkung entschlüpften Keime doch noch auf dem 
Wege über die Gewebe zu erfassen. 

2. Lymphdrüsen. 
Bereits in den ersten Veröffentlichungen wurde über auffallenden Rückgang 

der Lymphdrüsen berichtet. Zunächst war augenfällig die Wirkung auf die 
regionäre Skleradenitis. Sie wurde besonders betont von FouRNIER und Gu.ENoT. 
HuGo MüLLER beschrieb Rückgang von walnuß- und pflaumengroßen Leisten­
drüsen nach 5-6 Spritzen (Trepol). Gleichgute Ergebnisse meldeten damals 
bereits RADAELI, PASINI, DEFUIL, PosADAS, SMILYANITCH, ScHREus, CL. SIMON, 
BERNHARDT, GuTTMANN, PoGANY, EsoHER, NEUBER, MALUSARDI, DESSERT, 
RuBIN. Dem entsprach die viel zur Kontrolle herbeigezogene Lymphdrüsen­
punktion E. HoFFMANNs. FouRNIER und GuENOT sowie HuGo MüLLER stellten 
zuerst in je drei Fällen nach vorherigem positiven Befund im Drüsensaft nach 
8 Tagen (3 bzw. 2 Trepolinjektionen) das Verschwinden der Pallida fest. BERON 
und PoPOFF fanden 3 Tage nach Kuranfang, NEUENDORFF und KRUPNIKOW 
schon nach 2 Tagen keine Pallida. Letztgenannter betont dabei den schnellen 
Rückgang der Drüsen bis zu einem gewissen Punkt, wo Stillstand auftritt. 

Diese Prüfung ist naturgemäß wohl von jedem Kliniker wiederholt worden. 
Es kommt hier lediglich darauf an, festzustellen, daß die Spirochäten bei 

1 Die etwas schnellere spirochätocide Wirkung auf intravenösem Wege wiegt, wie 
später gezeigt wird, andere Nachteile dieser Methode nicht auf. 
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Bi-Therapie im Drüsensaft je nach dem Einzelfall und der Stärke des Präparates 
und der Dosierung relativ bald nicht mehr nachweisbar sind. 

Nur eine kleine Zahl von Arbeiten jener Zeit leugnet den guten Einfluß auf 
die regionären Lymphdrüsen, wie die von DucREY, VoEHL, NEUENDORFF, LEVI, 
MARTINOTTI. 

Es war DEFINEs Verdienst, hier zuerst auf den ja bei Hg längst bekannten 
Unterschied in der Beeinflussung von lokaler und allgemeiner Skleradenitis für 
Bi hinzuweisen. ScHREUS und CLEMENT SIMON schlossen sich ihm an und 
bestätigten, daß der Rückgang der regionären Lymphdrüsenschwellung zwar 
prompt, der allgemeinen aber nur in sehr mäßigem Grade erfolgt. Von 
späteren Forschern hoben die mangelhafte Wirkung auf die Drüsenschwellungen 
besonders hervor HEUCK, N EUENDORFF, LEISSNER und REICHENBÄCHER, N ATHAN, 
VüEHL, BIEDER, LEVI, MARTINOTTI, LEDER. 

Als besonders günstige Ausnahmen gelten demnach EscHERS sowie DESSERTs 
Beobachtungen, die den der Arsentherapie (EscHER benennt Neo- und Neo­
silbersalvarsan) überlegenen Bi-Effekt auf das Lymphdrüsensystem betonen. 

Therapeutisch ist demnach bei der Skieradenitis im allgemeinen, wie auch 
beim P.A. die Lokalbehandlung mit grauer Salbe, Hg-Pflaster, Wärme usw. 
anzuraten. 

3. Sekundäre Haut- und Schleimhautsyphilis. 
Wie bei primärer Lues, so sind auch hier grundlegend die Erfahrungen 

FouRNIERS und Gu:FmOTs, denen sich dann erst die deutschen und übrigen 
nicht französischen Autoren anschlossen. FouRNIER und Gu:ENOT berichten 
wörtlich: 

"Die Pallida verschwindet aus den Plaques muqeuses nach der l. oder 2. Spritze. Wie 
bei As heilen die Mundplaques am schnellsten. Wir haben in 4-5 Tagen flache Plaques 
der Lippen, des Gaumensegels, der Gaumenbögen und Mandeln völlig verheilen sehen. 
Erosivpapeln der Genitalien heilen fast ebenso schnell. Hypertrophische Papeln trocknen 
in einigen Tagen, verschrumpfen und werden resorbiert in 10-25 Tagen, je nach dem 
Grade der Gewebswucherung. Wurde die Behandlung beim Auftreten der Roseola begonnen, 
so wird diese zurückgehalten in ihrer Entwicklung, öfter nach einer Verstärkung von 
24 Stunden. Diese H. R. kann sich auch im Niveau des papulösen Exanthems zeigen. 
Die einfache Roseola verschwindet im allgemeinen in 5-10 Tagen. Das papulöse Exan­
them braucht ein wenig länger, um resorbiert zu werden. Trotzdem sahen wir in 14 Tagen 
ein lichenoides universelles Exanthem verschwinden, ebenso palmare Syphilide; beide be­
kanntlich gegenüber der spezifischen Behandlung recht hartnäckige Erscheinungsformen. 
Andererseits hat in einem einzigen Fall, wie zugegeben werden muß, das Niveau von 
papulösen Syphiliden sich erst am 35. Tag völlig ausgeglichen, jedoch hatten sie schon 
einige Zeit vorher ihren besonderen Farbenton verloren." 

Dieser klassischen Darstellung der Bi-Wirkung können alle späteren Be­
obachter nur Einzelheiten zufügen. 

a) Makulöses Exanthem. 

Die Roseola verschwindet im Durchschnitt nach etwa 3 Spritzen in 
8-10 Tagen. Diese Zahl wird gewonnen durch Zusammenstellung der ge­
samten zahlreichen Literatur. Die Angaben schwanken zwischen 2 und 
6 Spritzen und sind so wechselnd, daß auch beim einzelnen Autor die An­
gaben von Fall zu Fall variieren. Besonders skeptisch ist DucREY, der bis 
zum Schwinden der Pallida 2 W ocben rechnet. Gleichwohl findet sich die 
Mehrzahl bei 2-3 Spritzen, und nur relativ seltene Fälle verzögerten Rück­
gangs ändern das Durchschnittsresultat etwas in ungünstigerem Sinne. 

Häufig stellt sich H.R. ein (s. später). 
Der Einfluß der Bi-Therapie auf die Roseola ist nach PosADAS folgender: 
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1. War sie schon sichtbar bei der 1. Spritze, erblaßt sie, schwächt sich ab 
und schwindet in 5-6 Tagen. 

2. In anderen Fällen entwickelte sich die scharlachrote kongestive Phase 
der H.R. 

3. Stand die Roseola bei Erstinjektion unmittelbar vor ihrem Auftreten, so 
kam sie "brusquement" nach der Einspritzung zum Ausbruch, um ebenso 
schnell, nach 2-3 Tagen, zu verschwinden. 

Nach Abheilung kann Pigmentierung zurückbleiben (BERNHARDT), wie 
man es beim ,p~;tpulösen Exanthem häufiger zu finden gewohnt ist. 

b) Das papulöse Exanthem 

beansprucht bis zum Verschwinden 4-10 Bi-Spritzen, im Durchschnitt etwa 5. 
In einzelnen Fällen genügten 3 (EscHER, LEHN ER, Huao MüLLER BERN­
HARDT u. a.). Mehrfach benötigte man aber bis zu lO Spritzen (DucREY, 
NEUENDORFF). Nach Heilung des papulösen Exanthems verbleibt mehrfach 
Pigmentierung. Zeitlich dürfte die Bi-Methode hier etwa gleichwirken mit 
Kalomelinjektionen. Sie ist entschieden schneller erfolgreich beim papulösen 
Exanthem als Hg sal. und ähnliche leichtere Hg-Salze (nach den Berichten 
der Mehrzahl der Autoren). Das Urteil über die Stellung von Bi zu As und 
Hg in prozentueller Berechnung findet sich am Ende des Kapitels von Bi und 
Hautlues (S. 343 f.). 

c) Das papulopustulöse Exanthem. 

Diese an sich oft gegen die Therapie resistentere Erscheinungsform reagiert 
auf Bi auffallend verschieden. CLEMENT SIMON berechnet in einem Fall bis zum 
Schwinden 12 Spritzen, FouRNIER und Gu:ENoT 35 Tage, LeHNER-RADNAI 
9 Spritzen. GussMANN, PoGANI sprechen von Resistenz bzw.langsamer Wirkung. 
Auf der anderen Seite heilten FouRNIER-GUENOT einen ähnlichen Fall in zwei 
Wochen. Bei dem um 1922-1923 in Deutschland noch gehäuften Auftreten 
von schweren Exanthemen sah Huao MüLLER fast zu gleicher Zeit fünf klein­
pustulöse Fälle in 10-12 Tagen verschwinden. Bei dieser Form ergibt Bi-Therapie 
eine besondere Neigung zur Hinterlassung von Pigment an den abgeheilten 
Stellen. Nach zwei Spritzen Bi waren zwei großpustulöse varioliforme Exantheme 
eingesunken und abgetrocknet: 

Fall l. Do. . . Gesicht bedeckt mit pustulösen Syphiliden. Entsprechendes Exanthem 
am Körper, Abmagerung, Prostration, Kopfschmerzen. Nach l. Trepolspritze auffallendes 
Wohlbefinden, Eintrocknen der Pusteln. Pallida aus Gesichtspustel 24 'Stunden nach 
Spritze noch gut beweglich. Nach 48 Stunden (durch Abschaben des frisch gebildeten Epi­
thels erhalten) sp&rlich langsam bewegliche Pallidae. Nach 72 Stunden Pallida negativ. 

Fall 2. Ott. . . Schwerstes Exanthem gleicher Form bedeckt dicht Gesicht und Körper; 
Blut und Liquor + Wa.R. In beiden Fällen genügten 2 Trepolspritzen zum Einsinken 
und Abtrocknen dieser schweren Exantheme. 

PAWLAS rechnete bis 25 Tage bei Anwendung hochdosierter intravenöser 
Bi-Spritzen (0,0535 Luatol) + As. Dieses so variable Verhalten von papula­
pustulösen Exanthemen entspricht durchaus unseren früheren As- und Hg­
Erfahrungen. 

d) Lokalisierte Erscheinungen der Lues ll an Haut und Schleimhaut. 

a) Klinik. Die überraschendste Wirkung zeigte sich im Beginn der Bi­
Therapie bei hypertrapbischen und bei nässenden Papeln, besonders der Ano­
genitalgegend. Die hochgewucherten Papeln fallen zusammen, die Kondylome 
trocknen nach 1-2 Spritzen ein, um, ihrem Umfang entsprechend, nach 
2-4-6 Spritzen zu heilen, oft mit Pigment. NEUBERT stellte histologisch 
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Ablagerung von Bi-Metall im Gewebe fest. Gerade bei schneller Heilung wird 
die Verfärbung am häufigsten bemerkt. Gangränöse Papeln sah PASINI nach 
14 Tagen verschwinden. Die zahlreichen Pallidakontrollen ergaben bei näs­
senden Papeln in der Mehrzahl der Fälle die Rückbildung nach 2-4 Spritzen. 

Ebenso hervorragend ist die Bi-Wirkung auf die Schleimhautplaques, gleich­
viel ob flach oder ulceriert. 

Hier erinnert unbedingt das schnelle Verschwinden der Plaques muqueuses 
und der Exulcerationen nach Bi an die ersten Erfolge bei Altsalvarsan und 
Silbersalvarsan, so z. B. der folgende von Huao MüLLER beobachtete Fall: 

Ein etwa 30jähriger Kranker zeigte den ganzen Gaumen, die Zunge, den Rachen­
raum, sowie den Kehlkopfeingang mit sekundären Ulcerationen bedeckt, wodurch die 
Fehldiagnose Diphtherie veranlaßt worden war. Der Patient war völlig im Inanitions­
zustand. Der Fall galt als hoffnungslos. Erste Bi-Spritze führte zu so schneller objektiver 
und subjektiver Besserung, wie wir es nur bei den besten derzeitigen As-Präparaten gesehen 
hatten. 

ScHREUS bewertet die Heilungsdauer auf 5-8 Tage und hat damit für 
Durchschnittsgröße der Plaques zweifellos die einwandfreiestenAngaben gemacht. 
Andererseits verschwinden kleinere erosive Plaques der Mundschleimhaut, wie 
der Anogenitalgegend oft in kürzerer Zeit, schon nach 1 Bi-Spritze. Aus ÜLEMENT 
SIMONs Statistik ergibt sich für 24 Fälle von Plaques und Genitoanalpapeln der 
Durchschnitt von knapp 3 Bi-Spritzen bis zur Heilung, und 2,2 Spritzen bis 
zum Schwinden der Pallida. 

Im Gegensatz hierzu ist die Wirkung zwar deutlich aber langsamer bei 
trockenen lentikulären Papeln, und im besonderen bei palmaren und plantaren 
psoriasiformen Syphiliden, lichenoiden lokalen Papeln und allen hyperkeratoti­
schen Formen (NEUBER, LEVI, JEANSELME und Mitarbeiter, BERNHARDT, 
FENYÖ). Aber auch hierin entspricht Bi unseren Erfahrungen mit Hg und As. 
Für die Abheilung von psoriasiformen Palmarsyphiliden rechnen die Autoren 
10-14 und mehr Tage; lentikuläre Papeln gehen etwa in der Hälfte der genannten 
Zeit zurück. 

ß) Mikroskopie. Die histologische Bi- Wirkung auf die syphilitische Efflores­
cenz läßt sich am besten an der einfach gebauten lentikulären Papel beobachten. 

GRSHEBIN excidierte Papeln im ersten Fall nach Injektion von I. 0,15 Bi- Salz, 
2. 0,225 Bi-Salz, 3. 0,52 Bi-Salz, 4. am 34. Tage nach 1,35 Bi-Salz, im zweiten Fall nach 
l. 0,15 Bi-Salz, 2. 0,4 Bi-Salz, 3. am 45. Tage nach 1,4 Bi-Salz. Falll, Präparat 1: Typische 
Papel ohne therapeutischen Einfluß. - Präparat 2: Infiltrat unverändert groß, Plasma­
zellen beginnen zu degenerieren. - Präparat 3: Infiltrat viel kleiner, Plasmazellen hoch­
gradig degeneriert. - Präparat 4: Infiltrat entspricht einer Roseola. 

Fall 2. Präparat 1-2: Infiltrat wenig verändert, Resorption im mikroskopischen Prä­
parat bleibt hinter dem klinischen Bild zurück.- Präparat 3: Trotz klinischer Vernarbung 
noch zahlreiche Plasmazellen, teils bereits degeneriert, teils gut erhalten. 

Demnach läuft die klinische Heilung der histopathologischen voraus und 
der Verdacht auf lebensfähiges Virus bleibt bestehen. 

Auch EFRON-ROSENTHAL finden den Beginn des Plasmazerfalls erst nach 
4-5 Tagen (später als beim Salvarsan). 

STERLING exstirpierte lentikuläre Papeln: l. 2 Tage nach der l. Injektion, 2. nach der 
3. Injektion, 3. nach der 6. Injektion. Präparat 1 ergab: Infiltration um die kleinsten Ge­
fäße, meist aus geschwollenen, rundlichen Plasmazellen. Plasma nicht gleichmäßig gefärbt: 
Plasmolyse und -rhexis, Karyolyse und -rhexis. Bindegewebszellen ebenfalls geschwollen. 
- Präparat 2: Infiltrat fast auf gesamten bindegewebigen Hautteil ausgebreitet, Zell­
degeneration vorgeschrittener. Plasmazellen beginnen den Bindegewebszellen zu ähneln. 
Präparat 3: Noch Infiltratreste, stellenweise frisches Granulationsgewebe. 

HuGo MÜLLER und KRATZEISEN exstirpißrten nach der ersten, zweiten und dritten intra­
venösen Injektion bei derselben Kranken je eine möglichst gleichartige Papel mit fol­
gendem Befund: 

Papel] (nach I. Bi-Einspritzung): Sehr starke Zellansammlung in den Buchten und 
Krypten des Stratum papillare, vorwiegend von Rundzellen. Plasmazellen und Leukocyten 
sind ebenfalls vorhanden, aber viel spärlicher zu erkennen. Die Gefäße sind eng, prall 
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gefüllt, leicht vermehrt. Die Grenzschicht gegen die verhornte Schicht ist völlig intakt. 
Das Bindegewebe ist schmal, aufgesplittert und nicht wesentlich vermehrt, an anderen 
Stellen ist es wieder breiter und zellarm. 

Papel II (nach 2. Bi-Spritze): Die Infiltrationsherde sind bedeutend kleiner, finden sich 
aber hier auch in der verhornten Schicht der Haut vor und lassen eine stärkere Beteiligung 
von Leukocyten und Plasmazellen erkennen. Das Bindegewebe ist stärker vermehrt und 
verbreitet. Der Umfang der Zellinfiltrationszone ist bedeutend schmäler als bei Papel I. 

Papellll (nach 3. Bi-Spritze): Die Infiltrationsherde finden sich nur noch fleck- und 
streüenförmig vor und sind sehr licht. Rundzellen, Plasmazellen und Leukocyten beteiligen 
sich in gleichem Maße an ihrem Aufbau. Die Blutgefäße sind weit, prall gefüllt, vermehrt 
und verzweigt. Die verhornte äußere Schicht ist völlig frei von Entzündungsherden, das 
Bindegewebe ist stark vermehrt und fein verzweigt (KRATZEISEN). 

Das V erhalten der Pallida im Gewebe bei Lues Il ergab sich auch aus ThuFFis Biopsie: die 
Excision einer großen besonders spirochätenreichen Papel erfolgte nach 2 Trepolspritzen am 
8. Behandlungstage. Weder Dunkelfeld noch Silberpräparat ergab noch Pallida. Mikro­
skopisch fand sich perivasculäres Plasmazelleninfiltrat, das sich um die Haarfollikel und 
Schweißdrüsen ausbreitete. 

Von weiteren sekundären Hauterscheinungen ist noch zu nennen: Alopecia 
specifica und Leukoderm. SMILYANITCH, HoFFMANN u. ScHREUS und VoEHL 
berichten über auffallend schnelles Nachwachsen der Haare an Kopf bzw. 
Augen (20 Spritzen). Andere Beobachtungen konnten das nicht immer bestätigen 
(TüMMASI). 

Eine therapeutische Beeinflussung des Leukoderms war nicht zu erwarten 
und ist nicht erfolgt. 

Zusammenfassung der Wismut- Wirkung bei sekundärer Lues 
der Haut und Schleimhaut. 

Die klinische Wirkung von Bi auf Roseola, Plaques, hypertrophische und 
nässende Papeln besonders der Ano-Genitalgegend ist kaum den Salvarsan­
präparaten nachstehend. Die spirochätocide Wirkung ist, wie beim P.A. lang­
samer, aber deutlich vorhanden und in wenigen Tagen mit Abtötung der Pallida 
vollendet. Die Beeinflussung der papulösen . und pustulösen Exantheme, 
sowie der trockenen Papeln und an sich hartnäckiger sekundärer Hautaffek­
tionen ist langsamer, aber den milderen Hg-Behandlungsmethoden überlegen. 

Die J ARISCH- HERXHEIMER- Reaktion 
wird unter den Nebenwirkungen eingehend besprochen. Hier erfolgt nur eine 
kurze Besprechung, soweit sie bei Frühlues auf der Haut in Erscheinung tritt. 

a) Allgemeines. 
Man kann in ihrem Auftreten einen Gradmesser für die Stärke des in 

Frage stehenden Medikamentes annehmen. Naturgemäß ist sie nicht unein­
geschränkt beweisend. Denn, um die H.R. aufzulösen, bedarf es immer 
einer zeitlich möglichst konzentrierten Wirkung der Therapie. Daher sieht 
man bei der schlagartigen Vernichtung der Pallida durch Salvarsan eine viel 
häufigere und stärkere H.R. als früher beim Hg. 

Da Bi wie Hg nicht direkt pallidocid wirkt, so ist zur Vergleichung dieser 
beiden Medikamente die H.R. ein geeigneter Maßstab. Nach Bi tritt die H.R. 
nicht selten so stark auf wie etwa bei Kalomel. Aber sie erfolgt entschieden 
seltener, weniger intensiv und auch viel langsamer als bei As, wie es in der Art 
der Resorption der Bi-Metalle aus dem Depot zu erwarten ist. 

Eine Sonderstellung nehmen die wasserlöslichen früher auch intramuskulär jetzt aber, 
wenn auch nur selten intravenös angewendeten Bi-Präparate ein. H.R. kann hier schon 
nach einigen Stunden, aber dann meist nur in schwacher Form auftreten (P ASINI, BELLA, 
JEANSELME und Mitarbeiter). Dem entspricht. auch, daß LACAPERE sie nach intravenöser 
Einspritzung nie bei visceraler Lues beobachtet hat, woraus er auf eine prinzipiell schwächere 
Wirkung intravenöser Bi-Einspritzung schließen will. 

22* 
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Bei intramuskulärer Injektion öliger Bi-Suspensionen kann die H.R. nach 
8 Stunden (BÖHME) sichtbar werden, nach 36 Stunden ist sie gewöhnlich deutlich, 
erreicht den Höhepunkt am 2. bis 3. Tag; klingt dann im Laufe der nächsten 
Tage allmählich langsam ab. VoEHL spricht geradezu von verzögertem Verlauf. 

Man kann aus der verschiedenen Zeitdauer bis zum Auftreten der H.R. 
vielleicht Rückschlüsse ziehen auf die Leichtigkeit, mit welcher im Organismus 
die einzelnen Bi-Kompositionen aufgespalten werden, und damit das Bi-Metall 
freigegeben wird. 

MILIAN beschreibt H.R. nach der 5.-10. Jodchinin-Bi-Spritze (deutsche 
Autoren sahen sie allerdings bei ähnlichen Präparaten früher), LACAPERE 
bei Bi-Hydroxyd zwischen der 3.-4. Spritze, während beim Gebrauch von 
Tartraten allgemein schon nach 1-2 Spritzen die H.R. auftritt. 

Die H.R. dürfte im Durchschnitt etwa in 15-20% der Fälle auftreten. 
STERLING sah sie bei 97 Fällen in 150fo, BIEDER in 240fo, FELKE in 500fo frischer 
Fälle, RoSNER in 150fo, EHLERS in 20% (LEVADITI). 

Sie findet sich nach verschiedensten Bi-Präparaten und auch bei geringerem 
Bi-Gehalt, wie z. B. bei den Jodchinin-Bi-Kompositionen, wo sie häufig und 
deutlich beobachtet wird. 

Betreffs der Intensität ihres Auftretens wird von einzelnen Autoren, wie 
EscHER und KANCYSKI, besonders auf die Stärke der Reaktion hingewiesen. 
Doch handelt es sich dort um Ausnahmefälle. Im Vergleich mit der H.R. nach 
As ist ihr Auftreten nach Bi in der überwiegenden Mehrzahl als wesentlich 
milder zu bezeichnen. 

b) Wismut-H.R. bei Lues I. 
Sogenanntes Spirochätenfieber sah TATARU bei fast sämtlichen Kranken 

(mit Schüttelfrost und Kopfschmerz) nach Trepol. Er fand Parallelismus 
zwischen Schnelligkeit im Schwinden der Pallida und Höhe des Fiebers. Wir 
sahen zweimal 12-17 Stunden nach Trepolinjektion Anstieg bis etwa 39,5. 
Im allgemeinen erreicht die Temperatur bei Bi-H.R. nur etwa 38° im ersten 
Luesstadium. 

Über Vermehrung der Pallida vgl. unter Bi und P.A. (S. 333 f.). 
Eine seröse Durchtränkung des P.A. mit lokaler Rötung und Schwellung 

findet sich in seltensten Fällen (CLEMENT SIMON, HuGo MüLLER, RosNER). 
V gl. unter Bi und P.A. 

c) Wismut-H.R. bei Lues II. 
Die Temperatursteigerung ist mäßig, 38-38,5 in der Regel, ohne wesentliche 

Schädigung des Allgemeinbefindens. Exanthem: Noch latente Roseola kann 
unter dem Einfluß der Bi-H.R. manifest, starke Roseola, wie bei As, in Papeln 
übergehen. In analoger Weise können sich die übrigen Frühexantheme durch 
H.R. verstärken mit intensiverer Farbengebung und Erhöhung über das 
Niveau der Umgebung. 

Außerordentlich heftig und ungewöhnlich ist die H.R. in einem Fall von JEANSELME 
und Mitarbeitern. 6 Stunden nach löslichem Tartrat (Luatol) zeigte sich bei aus­
gedehntem papulosquamösen Syphilid um jede Papel ein rotblauer deutlich erhabener 
Kranz. Dazu erschien ein hochrotes maculöses, z. T. confluierendes universelles Exanthem. 
Nach 36 Stunden waren diese "congestiven Erscheinungen" verschwunden (LEVADITI). 
Die zweite Spritze nach 48 Stunden verlief ohne Besonderheiten. Der Kranke hatte vorher 
Ikterus durchgemacht und Urobilin war dauernd nachweisbar. Demnach haben Funktions­
störungen vorgelegen. 

FouRNIER und Gu:E:NOT bemerkten zuerst eine lokale Reaktion an solitären 
Papeln, wie am P.A. beschrieben. Sie kann gelegentlich zu einer deutlich 
bemerkbaren stärkeren Erhebung über das Niveau führen, wie z. B. im Verlauf 
des papulösen Exanthems. 
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TRUFFI sowie Huao MüLLER fanden 24 Stunden nach der ersten Injektion 
schmerzhafte Leistendrüsenschwellungen, das gleiche melden BANG und KJELD­
SEN. MILIANs Auffassung, die so häufige Cephalaea der Frühlues als H.R. 
anzusehen, dürfte zu weitgehend, aber zweifellos für einen großen Teil der 
Fälle berechtigt sein. 

Hier beginnt schon die H.R. als schädliche Nebenwirkung zu erscheinen. 
Daher wird auf diesen Abschnitt Vl(rwiesen. 

4. Tertiäre Lues der Haut und Schleimhaut. 
I. Die ersten Mitteilungen stammen auch hier von SAZERAC und LEVADITI 

und besprechen einen Fall von gummösem Geschwür der Kniegegend mit mul­
tiplen nicht ulcerierten Gummen am Bein sowie einen zweiten mit serpiginösen 
krustösen Syphiliden. Heilung erfolgte mit Trepol nach lO bzw. 19 Tagen. 

Hieran schloß sich das reiche Material von FouRNIER und Gu:ENOT mit 
zum Teil ausgedehnten pustulösen Hautgummen, Osteoperiostitiden, die nach 
wenigen Injektionen heilten (an den Beinen etwas langsamer). 

BERNHARDT bestätigte noch 1921 diese Erfolge an eigenen Beobachtungen. 
DucREY und Huao MüLLER fanden dieselben gleichwertigen z. T. überraschen­
den Resultate an Hautgummen. 

Einige besonders geartete Fälle sind hier wiedergegeben. 
Fall Sa. Luescornea in Form einer beide Fußsohlen völlig umfassenden, von Rissen durch­

zogenen, dicken Hornschicht, die an den Randzonen in bogenförmige, tuberöse Syphilide 
nach dem Fußrücken zu übergeht. Ulceröse Syphilide an Oberschenkel und Zehenfalten. 
Die Geschwüre waren nach 2, die bekanntlich therapeutisch besonders schwer zu beein­
flussende Lues cornea nach 3 Einspritzungen verschwunden. Der Grad der Hornbildung 
läßt sich daraus ermessen, daß der Kranke nur ihretwegen das Krankenhaus aufsuchte. 
Seit 1/ 2 Jahre hatten sich die Hornmassen entwickelt und allmählich infolge der schmerz­
haften Einrisse das Gehen unmöglich gemacht (HuGo MÜLLER}. 

Dieser Fall wird besonders hervorgehoben, weil einige Autoren bei hyper­
keratotischen Formen, im besonderen bei psoriasiformen Palmar- und Plantar­
syphiliden eine langsamere Bi-Wirkung angeben (JEANSELME und Mitarbeiter, 
NEUBER). 

Fall A. Rechtes Ohr durch ausgebreitete Geschwürsbildung zur Hälfte fortgefressen. 
Der restierende Ohrteil bildet mit Wange und seitlichem Schädel einen einzigen tubero­
serpiginösen Herd. Seit 5 Jahren wurde Patient mit der Diagnose Lupus exulcerans von 
einem Praktiker behandelt. Nach l. Bi-Spritze Reinigung, nach 3 Spritzen Zusammenfallen 
der Schwellung und größter Teil der Geschwüre bereits überhäutet (HuGo MüLLER). 

SPILLMANN sah 4 Monate nach P.A. (2 As-Kuren) ulceröse Gummen am 
Skrotum - Arsenintoleranz - Heilung auf Bi. WENNIGER und TARTARU 
berichten über tuberöse Syphilide, cutane und subcutane Gummen. 

DEMELINs, W ALLONs und DESSERTs Dissertationen (Paris 1922) bringen 
Erfolge von Bi-Tartraten und Jodchininwismut bei Lues III. 

Noch günstigere Erfolge ergaben vielfach Tertiärerscheinungen der Schleim­
haut, entsprechend dem Verhalten der Bi-Wirkung bei Lues II. Tiefe derbe 
Lippengummen mit oberflächlicher Ulceration, vom Chirurgen als Carcinom 
schon zur Operation bestimmt (Wa.R., die positiv ausfiel, war vorher nicht 
geprüft!) heilten nach 3 Bi-Spritzen -(Huao MüLLER). Gummen der Nasen­
schleimhaut (CLEMENT SrMON) gingen rapid zurück. Laryngitis ulcerosa (TRor­
SIER) mit Erstickungsanfällen durch Oedema glossopharyngeale mit Kehlkopf­
Kehldeckelgeschwüren heilte aus; also hier ein Fall, wo Schnellwirkung 
indiziert war, vielleicht aber Salvarsan durch zu starke H.R.-Lokalreaktion 
geschädigt hätte. 

Einen wirklich rapiden Erfolg zeigte folgender von Huao MüLLER be­
obachtete Fall: 
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Gumma phary'll{Jis et oris. 50 jähriger Mann zeigt bei Aufnahme an der unteren Gingiva 
eine 2 cm breite, schmierig belegte Stelle. Gleiches Bild boten der linke, weiche Gaumen 
und die sichtbaren Teile der gleichseitigen Pharynxhälfte. An beiden Handrücken und 
-gelenken sowie im Augenumkreis fanden sich blaurote, gruppierte, erhabene, markgroße 
Efflorescenzen. Unterhalb der Augen leichtes Ödem. Arzneiexanthem ließ sich ausschließen. 

Am Aufnahmetage Diagnose: Eryth. exsud. mit bullösem Typus auf der Schleimhaut. 
Jedoch ergab sich nach Säuberung des Mundinnern, daß tiefe Ulcerationen und Narben im 
Pharynx usw. sich fanden, die zur sicheren Diagnose von Gummen der Rachenpartie 
~jihrten (Wa.R. + + + ). Während 21tägiger Beobachtung zeigte sich nicht die geringste 
Anderung; das Bild der äußeren Haut blieb typisch für Eryth. exsud., dann erst erfolgt 
Trepoleinspritzung. Zwei Tage später setzte zugleich mit der objektiven Besserung 
schnellster Rückgang der Schluck- bzw. Kaubeschwerden ein. Nach 3 Injektionen waren 
die ausgedehnten Rachengummen verschwunden. Das "Erythema exsudativum" ver­
schwand plötzlich nach vorher unverändert gebliebenem Status quo. 

Zweifellos lag hier neben den Gummen ein syphilidotoxisches Erythem .vor. 
In jener Zeit (1922) kam PosADAS zu dem Ergebnis, daß bei Lues III Bi 

dem Hg wesentlich überlegen, wenn auch dem As nicht gleichwertig sei. (Lite­
ratur z. T. aus LEVADITis Werk). 

Um diese Zeit begannen neben anderen nicht französischen ausländischen 
die ausgedehnten deutschen Untersuchungen einzusetzen. 

Es würde zu weit führen, im einzelnen die Autoren anzugeben. Das Urteil 
ist überwiegend dahingehend, daß bei tertiären Haut- und noch eklatanter 
Schleimhauterscheinungen schon die ersten Bi-Spritzen außerordentlich gut, 
vor allem schmerzstillend wirken. Die Zahl der Injektionen bis zur Heilung 
ist naturgemäß vom Einzelfall abhängig, aber auch bei ausgedehnten und 
tiefen Erkrankungsherden genügen meist 8-10. 

Einige Beobachter sind zurückhaltender in der Beurteilung von Bi bei 
Lues III, z. B. MARTINOTTI. Er gibt wechselnde Erfolge zu. LEDER sah 
teils recht gute und HELLMANN wesentliche Besserungen in 8 Fällen. 

Eine besondere Stellung nimmt die Frage der Wirkung auf die Leukoplakie 
ein. Schon FouRNIER und Gu:ENOT berichten über Erfolge mit Trepol und 
Jodchininwismut. NIN PosADAS hat eine As- und Hg-resistente Leukoplakie 
geheilt, desgleichen ALErxo. CLEMENT SIMON (und so auch wir selbst) fand 
keinen Rückgang auf Bi. Es dürfte diese Verschiedenartigkeit des Erfolges 
in der Verschiedenheit der einzelnen Fälle ihre Erklärung finden. Das Haupt­
mittel wird, besonders für schwere Fälle, das Salvarsan bleiben. Zur Unter­
stützung kann hier das Bi zugezogen werden. Doch bedarf es vorsichtiger 
Dosen, um die Stomatitis zu vermeiden, die gerade bei Hg früher leicht zur 
Verschlimmerung der Leukoplakie führte. Diese von LACAPERE vertretene 
Auffassung gibt die Gesichtspunkte der Bewertung von Bi bei der so reni­
tenten Leukoplakie klar wieder. Am geeignetsten erscheint hier als Bi-Präparat 
eine J odchininkomposition~ 

Daß relative oder absolute Bi-Versager beiLuesiii, wie auch in jede'm anderen 
Stadium auftreten können, war zu erwarten. Sie werden unter anderem erwähnt 
von BIEDER, HoLLÄNDER, BRUCK und WEINBERG, Huao MüLLER. In BRucKs 
und WEINBERGs Fall hatte auch Salvarsan keinen Dauererfolg (gummöses 
Hautulcus). In einem analogen Fall Huao MüLLERB war es, wie bei BIEDER, 
zunächst durch Bi zu einem therapeutischen Erfolg, dann zum Stillstand und 
nach Hinzufügen von Salvarsan zur Heilung gekommen. 

5. Lues maligna. 
Die jetzige Generation sieht nur noch selten das vor der Salvarsanära nicht 

zu ungewöhnliche Bild der Lues maligna. Sie hat nicht das Erstaunen der 
Dermatologen erlebt, als die gegen Hg- abgesehen von gelegentlichen Kalomel-
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erfolgen - sehr resistente Lues maligna auf As promptest abheilte. Die Über­
legenheit von Bi über Hg erhellt schon aus seinem therapeutischen Effekt bei 
dieser dank dem Salvarsan selten gewordenen Luesform. Dazu kommt der 
Vorzug von Bi, auch bei geschwächten Kranken, wie es gerade die von Lues 
maligna Ergriffenen oft sind, unbedenklich angewendet werden zu können. 
Die ersten Erfolge melden GRECO und MuscmETTI, dann LEvr, TzANK und 
WEISMANN: 

Papulo- pustulo- ulceröses Exanthem, Fieber, große Milz, 2 300000 Erythrocyten. 
6 Jodchinin-Bi-Spritzen. Schnelle Heilung bis auf Leukocytose. 

AzouLAYS Patient (Frühlues) zeigt nach Behandlung durch 36 Hg-Spritzen 
universelles papulo-pustulo-ulceröses Exanthem, Fieber, Dolores osteocopi. In 
10 Tagen Abheilung nach Jodchinin-Bi. In HuBER-MASSARYs Fall war das 
Gesicht dicht bedeckt mit Rupia, an den Gliedern Ausschlag von pemphi­
goidem Typ, 39,5°, Urin spärlich. Zwei Tage nach Bi-Behandlung Tempe­
raturabfall, am 4. Tag Abstoßung der Krusten (zit. nach LEVADITI). 

Hieran schlossen sich Beobachtungen von HuGo MüLLER mit gleichem 
Erfolg: universelles ulceröses Exanthem, zum Teil blasenbildend bei jungem 
Manne, hochfebrile Temperatur, schwere Prostration. Von Interesse war, daß 
die weibliche Infektionsquelle dieses Falles im Frühsekundärstadium schon 
eine Rupiabildung aufwies. Ihre Lues rührte von einem Marokkaner her. Diese 
Fälle beweisen zur Genüge, daß wir neben dem As für Lues maligna im Bi ein 
außerordentlich wirkungsvolles, den Vorzug der geringen Nebenwirkungen 
bietendes Mittel zur Verfügung haben. 

Bi-Versager bei maligner Lues beschreibt BIEDER. Hier kam es zur Heilung 
der Haut- und Schleimhauterscheinungen mit Wismulen. Der pathologische 
Sedimentbefund der luetischen Nierenerkrankung schwand aber erst endgültig 
nach Salvarsan. Es ist jedoch hierbei zu bedenken, daß Wismulen auch sonst 
nicht zu den wirksamsten Bi-Präparaten gerechnet wird. VoGEL hatte einen 
Fall von maligner Lues für 5 Jahre serologisch und klinisch symptomfrei 
gehalten; dann erschien am Penis ein Ulcus, das trotz 10 g Bismogenol und 4,5 g 
Neosalvarsan weiterschritt, unter Hinzutreten zahlreicher Efflorescenzen am 
Körper. Während demnach hier sowohl Bi wie As völlig im Stich ließen, 
heilten auf Jod- und Hg-Schmierkur die Körpererscheinungen ab. Dagegen 
blieben auch gegen Hg die Ulcera penis refraktär oder brachen nach Heilung 
wieder auf (vgl. Abschnitt 31). 

Eine besondere Erscheinungsform, die vorher so gut wie unbekannt war, 
tauchte in der Salvarsanära auf, die sogenannten Monorezidive der Haut. Ent­
sprechend ihrer andersartigen Wirkung gehört bei Bi-Behandlung diese Krank­
heitsform zu den allergrößten Seltenheiten. Nur MERENLENDER beschreibt 
ein Monorezidiv der Haut in Form einer Riesenpapel. 

6. Bewertung des Wismut als Antisyphiliticum 
durch die Dermatologen. 

Nach Besprechung der Wirkung von Bi auf die verschiedenen Stadien und 
Formen der cutanen und mucösen Lues ist es am Platze zu erörtern, wie das 
allgemeine Urteil über die Wirkung von Bi im Vergleich zu As sich gestaltet 
hat. Denn gerade bei der Lues der äußeren Bedeckungen ist durch die ständig 
gegebene Kontrolle von Spirochäten und von klinischem Heilungsverlauf ein 
klares Bild möglich. Andererseits haben die Autoren sich durch verschiedene 
Momente in ihrem Urteil bestimmen lassen. Teils stand für sie der Spiro­
chätenbefund in erster Reihe, teils war der klinische oder serologische Verlauf, 
teils die Schnelligkeit der Wirkung maßgebend. 
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Immerhin ist das Gesamtergebnis von Interesse: l. Bi in Wirkung hinter 
dem Salvarsan, aber vor Hg: 290fo. 2. Bi entschieden schwächer als As, aber 
stärker als die leichteren Hg-Präparate (zum Teil wird besonders hingewiesen 
auf Gleichwertigkeit mit dem Kalomel, bei leichterer Verträglichkeit): 560fo. 
3. Schwächer als Kalomel, etwa gleich den leichten Hg-Präparaten (Hg sal.): 
IOOfo. 4. Schwächer als leichtere Hg-Präparate 50fo. Bei dieser Kategorie betont 
DE STEFANI neuerdings (1925) ganz besonders, daß Bi nicht die Bedeutung 
besäße, die man ihm (zu früh!) beigemessen hätte. Es stehe als Antilueticum 
dem As und Hg nach. Dennoch erkennt er seinen großen Wert für As- und 
Hg-resistente Fälle an. Er gründet sein Urteil auf mangelhafte Beeinflussung 
der manifesten und serologischen Luessymptome. VILLAREJOS' ungünstiges 
Urteil stützt sich auf fünf klinische Rezidive. (Vgl. unter Bi-Rezidive S. 399.) 

Bei der großen Verschiedenheit in der Auffassung über den Wert des Bi, 
soweit er bisher erlaßt werden kann, geht doch aus obigem hervor, daß nach 
allgemeiner Ansicht Bi sich zwischen As und Hg bewegt. 

Schon erwähnt sind die Angaben MiLIANs, der zu Anfang der Bi-Therapie 
die Bewertung von As = 10, Bi = 7, Hg = 4 formulierte. In neuester Zeit 
änderte GouGEROT diese Zahlen wie folgt: As = 10, Bi = 8, Hg = 6. Viel­
leicht illustriert diese zahlenmäßige Darstellung besser als prozentuelle Berech­
nungen, die wirkliche Stellung des Bi unter den drei Antisyphiliticis. 

7. Sekundäre und tertiäre viscerale Lues. 
a) Kehlkopflues. 

TRosrnRs Fall von Laryngitis ulcerosa mit Glottisödem und schnellem Bi-Erfolg ist 
bereits beschrieben. CASAL und CuBERO sahen "ausgezeichnete" Erfolge. 

In ÜUBERos Fall waren bei 10 Jahre bestehender Lues heftige Atembeschwerden auf­
getreten und Tracheotomie in Aussicht genommen. Nach einer Neotrepolspritze trat 
voller subjektiver Erfolg auf. 

b) Lungenlues~ 
ALEIXO hat erfolgreich 3 Fälle behandelt. Es ist hier mit möglichster Sicherheit die 

syphilitische Natur des Leidens vorher festzustellen wegen der nicht unbedenklichen 
Anwendung von Bi bei Tuberkulose. (Neigung zu Blutungen, vgl. Nebenwirkungen.) 

c) Digestionstractus. 
Über Oesophaguslues und Wismut besteht keine Literaturangabe (vgl. S. 346). 
Magenlues. EMERY-MORIN behandelten ein luetisches Ulcus ventriculi, das zunächst 

nach Salvarsan geschwunden, nach Auftreten von AB-Intoleranz rezidiviert war und durch 
Bi zur Heilung kam. LoEPER sah eine luetische Magenstenose nach Bi im Röntgenbild 
zurückgehen. Huao MÜLLER beobachtete bei einem 60jährigen Manne eine profuse 
Magenblutung, bei der bereits Operation wegen Carcinomverdacht in Aussicht stand. 
Patient war sehr entkräftet. Wa.R. +++· Natürlich genügte der Blutbefund nicht zur 
Sicherstellung, sondern nur zur Mutmaßung der Luesdiagnose. Nach vorsichtigster Dosie­
rung von Nadisan dauernde Heilung. HERTOGHE und RAINBRIDGE machten günstige 
Erfahrungen mit Bi bei luetischen Magen- und Darmgeschwüren. 

Die nicht ganz unwesentliche klinisdhe Bedeutung von syphilitischen Magengeschwüren 
erhellt aus HoRSTMANN~ Bericht über 3 sichere Fälle unter 340 Ulcusoperationen und 
RITTERs 1 Beobachtung unter 250 chirurgischen Fällen. TESSIER meldet 4 eigene, sehr 
wahrscheinlich als luetisch zu deutende Ulcera ventriculi (perorale Bi-Behandlung der­
selben s. später). 

Darm. Luetische Darmgesehwüre mit Blutunge:n, dauernder Gewichtsabnahme bei positiver 
Wa.R. sah Huao MÜLLER. Nach Ausschließung eines Carcinoms durch einen Internisten (so 
weit möglich) wurde wie im obigen Fall mit kleinsten Dosen Spirobismol begonnen. Es 
erfolgte, abgesehen von Stabilität der + Wa.R., volle Heilung. Spirobismolkuren alter­
nierten mit Salvarsan. 
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Leber. Besondere Aufmerksamkeit wurde von Anfang an dem Verhalten 
von Bi gegenüber dem Ikterus bzw. den Leberstörungen luetischer und anderer 
Art gewidmet. 

Zunächst ist zu bemerken, daß überaus selten ein Bi-Ikterus rein toxischen 
Ursprungs auftreten kann, und dann selbstverständlich die Bi-Therapie aus­
zusetzen ist (vgl. Nebenwirkungen). Im übrigen stehen wir bei Ikterus und 
Lebererkrankung während und nach Bi-Behandlung vor denselben Problemen, 
wie beim Salvarsan: Lokales Monorezidiv der Leber, Bi-Intoxikation, kata­
rrhalischer Ikterus. Um so wichtiger für die Therapie ist das andersartige 
Verhalten von Bi im Vergleich zu As. Mag es sich im Einzelfalle handeln um 
Monorezidiv mit geschädigten Funktionen, um katarrhalischen Ikterus, der 
vielleicht infolge der durch Lues oder As geschädigten Leberfunktion leichter 
zur Entwicklung gekommen ist, fast ausnahmslos wird das Bi bei vorsichtiger 
Dosierung besser vertragen als Salvarsan und befreit den Therapeuten von 
der großen Sorge, in diesen Fällen das zweischneidige As fortzusetzen. CITRON 
betont besonders bei Salvarsanikterus mit geschädigten Funktionen, Bi erfolg­
reich und ohne Nebenwirkungen angewendet zu haben. FALCHI meldet bei 
7 Fällen von luetischen Leberfunktionsstörungen nach Salvarsan eine Ver­
schlechterung, in einem Fall sogar eine Hepatitisattacke. Günstig dagegen 
wirkte Bi in 15 analogen Fällen. Die Leberprüfung bewies zwar keine 
Restitutio ad integrum, wohl aber eine Besserung, niemals eine Schädigung. 

Bei primär luetischem Ikterus wird Bi vertragen und ist therapeutisch 
gut wirksam (VEBER, FELKE, TRYB und BEUTL, JEANSELME, GASTOU und 
TISSOT u. a.). Während bei Hepatitis das Salvarsan gelegentlich nicht be­
kömmlich erscheint, wird für die große Zahl der Fälle bei Hepatitis im Früh­
stadium, wie auch bei Hepatitis gumrrwsa und interstitialis das Bi von zahl<­
reichen Autoren empfohlen (CITRON, DROuET, GASTou und TISSOT, SMITH, 
TruFFI u. a.). Besserungen werden berichtet (sowohl objektiv, wie subjektiv) 
schon nach der 3. Spritze. 

Bei der Schwierigkeit der diagnostischen Beurteilung des Einzelfalles wird, 
abgesehen von eindeutigen Krankheitsbildern, eine abwartende "diätetische 
Karlsbaderbehandlung" hier weniger schaden, als eine überstürzte differente 
Therapie und wird meistens in einigen Wochen das Bild zur Klärung kommen 
lassen. Zugegeben ist, daß manche Fälle ungeklärt bleiben werden. MAY sah 
dreimal Ikterus 2-3 Monate nach der Bi-kur, desgleichen HuGo MÜLLER. 
In einem seiner Fälle (Rasierinfektion mit As-Intoleranz) war die Lage be­
sonders erschwert, da bei noch negativer Wa.R. die 2. Bi-Kur abgebrochen 
werden mußte. Auch hier war Ikterus zwei Monate nach einer l. Bi-Kur auf­
getreten. Keine katarrhalischen bzw. gastrischen Beschwerden 1. 

In Fällen schwerster H.R., wie bei BÄCKER, wo zugleich mit Ikterus Seh­
störungen auftraten, muß selbstverständlich sofort die Bi-Therapie unter­
brochen werden. 

Daß im übrigen bei Leberstörungen größte Vorsicht, wie bereits besprochen, 
die Bi-Behandlung leiten muß, ergibt sich aus dem Kapitel über die Neben­
wirkungen des Wismuts. 

Diabetes. BORY empfahl zuerst Bi bei luetischem Diabetes, wobei allerdings sein Fall, 
trotz des guten Heilerfolges, berechtigte Zweifel an der spezifischen Natur des Zuckerleidens 
offen läßt. Weitere sichere Fälle werden von VILLARET und BLUM mitgeteilt und zweimal 
wurde durch spezifische Therapie die Glykosurie beseitigt. Wismut wird hier besonders 
empfohlen. 

1 Patient lehnte weitere Kuren ab. 3 Jahre hindurch Wa.R. und S.G.-Reaktion ständig 
negativ geblieben. 
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Milzlues vgl. kongenitale Syphilis. Hier sei nur hingewiesen auf GRENET, 
der bei einem luetischen Milztumor 1,5 Millionen Erythrocyten feststellte und 
nach Bi ( + Arsen) eine Steigerung bis auf fast 5 Millionen beobachtete. 

Am Ende der Besprechung der Syphilis des Digestionstrakts sei noch 
ein Fall mitgeteilt, um darzulegen, daß therapeutischer Erfolg des Bi nicht 
absolut sichere Rückschlüsse auf die syphilitische Natur des Leidens gestattet. 

HuGo MüLLER sah bei +++ Wa.R. und sehr mangelhafter vorausgegang~ner Lues­
behandlung etwa 8 Jahre nach der Infektion eine schwerste undurchgängige Osophagus­
stenose bei 60jährigem Maf!:I1e. Nicht die geringste Flüssigkeit passierte. Patient bis 
zum Skelet abgemagert. Osophagoskopie gab dem Chirurgen keinen Einblick in die 
tiefe Striktur. Anlegung der Magenfistel und künstliche Ernährung. Zugleich Nadisankur. 
Nach 5 Spritzen geht Flüssigkeit durch die Stenose, dann nach weiterer Kur auch Brei 
und kleine Mengen fester Speisen. Patient erholt sich zusehends. Tod durch Pneumonie. 
Die Sektion ergibt überraschenderweise typisches Carcinom und auch mikroskopisch nicht 
entferntesten Anhalt für Gummenbildung oder luetische Narbe als Anlaß zum Carcinom. 

Das Bi kann hier allgemein zellanregende Wirkung gehabt haben, entsprechend seinem 
angeblichen Heilerfolg bei verschiedenen Dermatosen. Andererseits kann das ölige Vehikel 
als protoplasmaaktivierend zur Narbenerweichung beigetragen haben ( ? ). 

d) Nierensyphilis. 
TzANCK berichtet zuerst über einen gegen As und Hg empfindlichen Fall, 

der auf Bi sich besserte (SIGMUTH). Bald schlossen sich EMERY und MoRY, 
WENNIGER, sowie EHLERS an. EMERY-MoRINs Fall heilte auf Bi-Tartrat. EHLERS' 
Patientin hatte l20fo0 Eiweiß. Nach zwei Jodchinin Bi-Spritzen war es bis auf 
Spuren dauernd verschwunden. WENNIGER, TRYB-BEUTL, SMITH, DROUET u. a. 
berichten über Heilung luetischer Nephritis. GRENET gab Bi bei akuter Nephritis 
haemorrhagica mit Epistaxis, dazu Milz- und Lebertumor. 

GROEDEL und HuBERT dagegen lassen die Frage offen, ob Bi bei luetischer 
Glomerulanephritis angewendet werden darf. RoRIVE konstatierte bei luetischer 
Nierenaffektion mit mehr als 1,0 g Stickstoffretention Rückgang und zugleich 
Abnahme des Blutharnstoffs. 

Huao MÜLLER sah bei zwei luetischen Nephrosen das Alburnen während 
Spitalsaufenthalts auf Bi von 8 Ofoo auf I %o bzw. von l00fo0 auf 20fo0 zurückgehen. 
In beiden Fällen konnte nach 2 Jahren Nachkontrolle erfolgen. Die Patientinnen, 
etwa 40jährige Frauen, hatten weitere Kuren inzwischen nicht gemacht. Im 
ersten Fall (Lues II) wurdetrotz fehlender Schonung nur 1/ 2%0 Eiweiß gefunden. 
Patientin hat sich dauernd kontrolliert und im Eßbach kaum Trübung fest­
gestellt. Der zweite Fall (Lues III) war nach zwei Jahren bei angestrengtem 
Beruf wieder auf 4%0 gestiegen. Cylinder in beiden Fällen bei Nachkontrolle 
nicht gefunden 1. ÜITRON sah bei luetischer Nephrose das Eiweiß von 12%0 auf 
41/ 2%0 zurückgehen. 

Es besteht somit Übereinstimmung vieler Luestherapeuten, daß bei luetischer 
Nierenerkrankung das Bi erfolgreich und ohne Schädigung angewandt werden 
kann. 

Das Bi ist hier vielfach angewendet worden, wenn vorher As nicht ver­
tragen wurde, bzw. das Alburnen sich vermehrte. 

Bei der Bi-Kur ist jedoch wegen der Empfindlichkeit der Nieren stets an 
die Möglichkeit einer starken H.R. mit unerwünschter erhöhter Eiweißproduktion 
zu denken und dementsprechend vorsichtig vorzugehen. Sonst kann es zur 
Urämie kommen (vgl. Nebenwirkungen); die Bi-Kur verlangt hier neben der 
Eiweiß- und Sedimentskontrolle sowie der täglichen Urinmessung auch die 
Konzentrationsprobe. Erwünscht wäre bei der Bi-Behandlung in diesen Fällen ein 

l Anmerkung bei der Korrektur: Fall I starb später an interkurrenter Krankheit. 
Fall 2 an Lungentuberkulose. 



Wismut bei Syphilis des Zirkulationssystems. 347 

promptes Eintreten seiner diuretischen Wirkung. Doch ist diese an sich zu 
unsicher, als daß mit ihr gerechnet werden könnte. Sie ist bei Annahme gleicher 
Stärke zweier Präparate am intensivsten in der am leichtesten resorbierten Bi­
Komposition (weiteres vgl. Nebenwirkungen). PAVLOVIC (a, b) beobachtete 
die diuretische Wirkung besonders bei ·Bi-diasporal {0,025-0,05 Bi), erklärt sie 
jedoch für schwächer als bei Novasurol und fürchtet zugleich die nierenreizende 
Komponente. 

Handelt es sich um anderweitig erkrankt gewesene Nieren, so kann bei 
Beginn der Bi-Kur eine alte Nephritis wieder aufflackern (FiscHER). In diesem 
Sinne warnen auch RuETE und SCHWENKENBECHER vor Nierenreizung durch 
Bi. Das gleiche sahen wir in eigenem Fall bei einem Frühluetiker. 

Diese Frage ist besonders wichtig für die Indikation der Bi-Behandlung, 
wenn zugleich eine nicht luetische, sondern medikamentöse (As, Hg) Nephrose 
besteht. Wenn die Kur vorsichtig eingeleitet wird, und zugleich die allgemein 
medizinischen Grundsätze - vor allem tägliche Beobachtungsmöglichkeit 
durch Spitalsaufenthalt - durchgeführt werden, so kann Bi zur Anwendung 
kommen, wofern der Zustand des Patienten keinen Aufschub seiner spezifischer 
Behandlung duldet. Es wird hier unbedingt besser vertragen als Hg. Huao 
MÜLLER beobachtete bei einer hartnäckig rezidivierenden Lues II (Schleimhaut­
papeln) nach Hg sal. eine Nephrose mit 5%0 Eiweiß und spärlichen hyalinen 
Cylindern. Salvarsan in kleinster Dosis {0,05 Neosalvarsan) vermehrte sofort 
das Albumen. Bi, zunächst intravenös (0,002, dann steigend bis 0,01 Bi) sowie 
später intramuskulär bis 1 g, wurde gut vertragen. Eiweiß trat nach Aus­
schaltung von Hg nie mehr auf. An Bi schloß sich später, nach Schwinden des 
Eiweißes, das Neosalvarsan an und wurde nunmehr anstandslos vertragen. 

8. Zirknlationssystem. 
Schon FouRNIER und Gu:ENOT behandelten Aortitis luetica und Aneu­

rysmen mit Bi, ohne sich zunächst ein Urteil bilden zu können. Bereits 1922 
konnten aber LAUBRY und BoRDET über Erfolge bei 20 Kranken mit Aortitis 
ascend., thorac. post., abdomin. berichten. Zum Teil bestand Angina pectoris, 
Herz- und Niereninsuffizienz. Zur Anwendung kam QuiNBY (Jodchininwismut) 
in großen Dosen, 2-3 g, 2-3 mal wöchentlich, Sa. 12 Spritzen. Besserung der 
Dyspnoe und Angina pectoris nach 4--5 Spritzen. Allmähliche Wiederaufnahme 
des Berufs. Röntgenbild ergab bei apfelsinengroßem Aneurysma während 
neunmonatlicher Kontrolle Stillstand. Die Verff. empfehlen Anfangsbehand­
lung mit As, Dauerkuren mit Bi. CL:EMENT SIMON sah unter drei Fällen von 
Aortitis mit Beklemmungserscheinungen zweimal guten Erfolg auf die sub­
jektiven Beschwerden (Trepol und Muthanol). Zur selben Zeit behandelte 
BENECH fünf Aneurysmen intravenös mit Bi. WEBER sah bei 10 Aortitiden 
objektiv und subjektiv, wenn auch letzteres weit überwiegend, günstige Wirkung. 
VILLEMIN meldet rapiden Erfolg bei Aortitis mit Husten, Palpitatio cordis, 
Retrosternalschmerz. Unter 6 Röntgenbildern gelang einmal bei starkem Aneu­
rysma Nachweis objektiven Rückgangs. Erfolge sah er ferner bei luetischer 
Aortitis descendens und Periaortitis. DE F AVENTO beobachtete bei drei 
Fällen von Aortitis Verschwinden von allen Beschwerden, SERF behandelte 
25 syphilitische Aortitiden, ll mal war dabei Angina pectoris vorhanden, wovon 
8 mal subjektiv schon nach einer Spritze die Besserung auftrat. PERRIN 
betont den Wert von Badekuren neben Bi und sah bei Aortitis nach Bi-Hydroxyd 
radiofere ( = Muthanol) die oscillometrische Kurve sich bessern. Röntgenbild 
von Aneurysma ergab objektiven Rückgang. Dasselbe konstatierten LACAPERE 
und LAURENT. WonTKE hat ein ungewöhnlich großes Krankenmaterial von 
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301 Fällen syphilitischer Aortitis bearbeitet. Er beschäftigte sich zwar vorwiegend 
mit der Wirkung von Salvarsan, doch liegt gerade hierin ein besonderer Wert 
seiner Arbeit, da sie zu späteren Vergleichen mit der Bi-Behandlung bei Aortitis, 
wenn erst genügende Erfahrungen gesammelt sind, außerordentlich gute An­
haltspunkte gewährt. W ODTKE sah bei der Behandlung von Aortitis syphilit. 
mit Bismogenol günstige Erfolge, LERNER bei Aneurysma subjektive Besse­
rung, die Erweiterung (wie es im allgemeinen anzunehmen ist) blieb bestehen. 
Von Interesse ist, daß ALKER-WALDMANN bei Anwendung von Bi-Diaspora! bei 
Herz- und Gefäßlues therapeutisch von der diuretischen Wirkung des Bi Nutzen 
ziehen konnten. (Weiteres über Bi-Diurese vgl. Nebenwirkungen.) 

Besonders eingehend beschäftigte sich CITRON mit Bi in seiner Bedeutung 
für Herz-, wie überhaupt für viscerale Lues. Bereits 1922 behandelte er Mes­
aortitiden z. T. bei Aortenklappendilation und -Insuffizienz. Er wies schon damals 
darauf hin, daß Bi nicht nur an sich bei dieser Erkrankungsform gute Erfolge 
bewirke, sondern auch in Fällen schwerer spezifischer Leber- und Nieren­
affektion, wo As nicht vertragen wurde, zur Anwendung kommen kann. 

Bei Endarteriitis haben SERF und NIN PosADAS gute Resultate berichtet. 
Beide sahen Schmerzen verschwinden, Zirkulation neu in Gang kommen und 
die Gangrän sistieren. 

Bei Hypertonie auf luetischer Grundlage hat sich Bi, dem hier besonders 
seine relative Gefahrlosigkeit zustatten kommt, im Gegensatz zu As, sehr 
bewährt (KLEIN). Der therapeutische Erfolg ist naturgemäß dabei sehr abhängig 
von den oft zugleich geschädigten Nierenfunktionen. Es ist ausdrücklich die 
Bezeichnung relativer Gefahrlosigkeit gewählt worden. Denn gerade bei Herz­
und Gefäßaffektionen bedarf die Bi-Behandlung wesentlich größerer Vorsicht, 
als sie sonst verlangt wird. Hier sei nur kurz auf GöRL und V OIGT verwiesen. 
(Näheres vgl. Nebenwirkungen.) Schon Anfangsdosen von 0,05 können durch 
H.R. der erkrankten Gefäße schwerste Gefahren auslösen. 

Huao MüLLER beobachtete bei einem Kranken mit tertiären Hautgummen 
und vorher kompensiertem Herzfehler (Röntgendurchleuchtung und Unter­
suchung durch einen inneren Kliniker) zwei Tage nach 0,25 Bi (0,5 Nadisan) 
schwerste Dyspnoe und Herzdruck (Embolie ausgeschlossen), dann Leberstauung 
und Ascites. Zweifellos hätte in diesem Fall die Dosis nicht 0,1 Nadisan=0,005 Bi 
als Anfangsspritze übersteigen dürfen. In anderen Fällen kann durch zu große 
Bi-Dosen bei Erkrankung der Coronargefäße eine lebensgefährdende Reaktion 
an den Coronarostien bewirkt werden. 

Zusammengejaßt läßt sich sagen: Vorsichtigste Anwendung von Bi ergibt 
bei luetischer Aortitis, auch bei zugleich vorhandenen Leber- und Nieren­
störungen luetischen Ursprungs, günstige, vorwiegend subjektive gelegentlich 
auch objektive Erfolge. Sein besonderer Vorzug besteht neben der "relativen" 
Gefahrlosigkeit in der Möglichkeit, im Gegensatz zu Salvarsan, Jahre hindurch 
zu Dauerkuren angewendet werden zu können. Ganz besonders ist aber zu 
betonen, daß bei Aortitis syphilit. Bi an sich nicht die Methode der Wahl 
darstellt. Wenn Salvarsan vertragen wird, ist es unbedingt in kleinen fort­
gesetzten Dosen heranzuziehen. 

Gerade das Salvarsan hat ja seinerzeit die verzweifelte Situation gegenüber 
dem Aneurysma im Frühstadium so umgewandelt, daß fortgeschrittene Fälle 
auf Jahre stationär wurden, während Frühaortitiden vor dem gefahrvollen Spät­
stadium völlig zur Heilung gekommen sind. Wir sehen im Wismut ein weiteres 
machtvolles Mittel bei Herz- und Gefäßlues sich dem Salvarsan angliedern. 
Dabei ist gerade hier die wertvolle Unterstützung durch graues Öl und Jod nicht 
zu vernachlässigen. 
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9, Knochen· und Gelenkerkrankungen. 
Bei den heftigen Kopfschmerzen der Eruptionsperiode und den begleitenden 

rheumatischen Schmerzen der Glieder ist Bi allgemein als wirkungsvoll anerkannt. 
Für die Frühperiode genügen meist 1-2 Spritzen. Dabei ist aber zu berück­
sichtigen, daß in seltenen Fällen als Bi-Schädigungen Kopfschmerzen, besonders 
im Hinterhaupt, wie auch Gelenkschmerzen, beschrieben werden, die wegen ihrer 
Heftigkeit zum Abbruch der Kur führen können. (Vgl. Nebenwirkungen.) 
Hier findet sich eine Analogie mit der in den gleichen Fällen beliebten Jod­
therapie. 

Wie schon erwähnt, können Kephalaea und auch Gelenk- und Knochen­
schmerz als H.R. durch Bi ausgelöst werden, um dann auf fortgesetzte Behand­
lung wieder zu schwinden. 

Periostitis der Röhrenknochen, WEGENEBS Osteochondritis (vgl. Lues congenit.), 
Osteomyelitis, Gummen des Schädels , der Olavicula, der Röhrenknochen sind 
mit Bi geheilt worden; darüber liegen zahlreiche Veröffentlichungen vor. Erste 
Mitteilungen erfolgten von FouRNIER und Gu:ENOT, PASINI, PosADAS. Im 
einzelnen berichtet SPILLMANN über eine Ostitis der Olavicula mit sekundären 
Kompressionserscheinungen in der Schlüsselbeingrube. Sie führte zu Ödem 
von Gesicht und Arm. Heilung durch Trepol. HuGo MüLLER beschreibt bei 
einer alten Frau kinderhandgroße Schädelgummen zugleich mit Ostitis des 
Septums und Ozaena. Nach zwei Bi-Spritzen erfolgte eine so schnelle Ein­
schmelzung bzw. Abstoßung des knöchernen Septums, daß infolge des 
fast über Nacht vor sich gehenden Zusammenfallens das Bild der hier plötz­
lich auftretenden Sattelnase an eine traumatische Ursache erinnerte. Doch 
ließ sich bei der stationär behandelten Kranken keine vorhergegangene Ver­
letzung feststellen. Die nekrotisch gewordenen fünfmarkstückgroßen Knochen­
sequester des Schädels stießen sich auf weiteres Bi ab und wurden chirurgisch 
entfernt. 

Sekundäre luetische Arthritis wird oft durch Bi gebessert oder beseitigt. 
VEBER sah Abnahme der "intensiven Schmerzen" beider Kniegelenke während 
des Besteheus eines universellen Exanthems. HuGo MüLLER beschreibt nach 
anfangs schmerzhaftester lokaler H.R. auf Bi Schwinden einer Kniegelenks­
affektion, sah auch günstigen Einfluß auf sekundäre fieberhafte polyartikuläre 
luetische Arthritis. Bei einigen Fällen von syphilitischem Rheumatismus 
bemerkte ALEIXO schon nach der ersten Bi-Einspritzung am 2.--4.-9. Tage 
(Bismuthion) Erfolge. STEEGMÜLLER erzielte bei drei Fällen von Arthritis luica, 
von welchen zwei vorher auf Hg und As wenig Erfolg gezeigt hatten, mit Bi 
gute klinische Resultate. HELLMANN berichtet über zwei Mißerfolge in ähnlichen 
Fällen mit Neotrepol. Auch RIEDER konnte bei beiderseitiger Gonitis (Lues 
congenita) erst unter As-Behandlung trotz vorangegangener Bismogenolzufuhr 
(0,4 Bi) Abnahme des Knieergusses in einem Gelenk feststellen. 

Bei syphilitischen Gelenkknoten verwendet ALEIXO Wismut. 
Arthritis deformans auf luetischer Grundlage wurde von DuFOUR, DucHou, 

DuRAND mit "verblüffendem" Erfolg mit Hilfe von Jodchinin Bi behandelt, 
nachdem vorher 5 Jahre hindurch vergeblich Salicylpräparate gegeben worden 
waren. Bei diesem an sich meist verzweiflungsvollen Leiden ist allerdings 
hier an die nicht seltene Jodwirkung auch bei nicht spezifischem Ursprung 
der Arthritis deformans zu denken. Gerade in letzter Zeit ist hier durch 
Mirion und ähnliche parentale Methoden gelegentlich ein gewisser Erfolg zu 
verzeichnen. 
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10. Hodensyphilis. 
BERNARD und PINCHART heilten eine tertiäre Orchitis. mit Hydrocele durch 

sechs Neotrepolspritzen, C.APELLI sah besten Erfolg bei einer doppelseitigen sehr 
voluminösen Sarkocele. In zwei eigenen Fällen, wo anamnestisch von Lues nichts 
bekannt war, und Verdacht auf Sarkom bestand (Wa.R.+++) gingen die faust­
großen Tumoren nach 2 Nadisanspritzen sichtbar zurück. Heilung nach Kur­
abschluß bis auf eine in dem einen Fall verbleibende Resthydrocele. Im Gegen­
satz hierzu sah ERICH HoFFMANN, der die therapeutische Resistenz gummöser 
Orchitis betont, in einem analogen Fall keinen besonderen Erfolg. VIGNE, 
ARTAUD, CREISSON berichten über Behandlung eines Hodensyphiloms mittels 
Wismutcitrats. 

11. Syphilis des Nervensystems (inkl. Tabes und Paralyse). 
a) Über den Nachweis von Wismut im Liquor. 

LüMHOLT hat (S. 279) die vielfach untereinander abweichenden Unter­
suchungsergebnisse der verschiedenen Autoren mitgeteilt. Dem ist hinzu­
zufügen, daß MuTERMILCH und Mitarbeiter durch Provokation einer aseptischen 
Meningitis mittels einer suboccipital beim Kaninchen eingespritzten Mehl­
aufschwemmung den Übergang von Bi in den Liquor experimentell erzielen 
konnten. Bei der gewöhnlichen Bi-Therapie (menschliche Lues) gelang es 
ihnen nicht. 

1927 hat VoNKENNEL endlich die definitive Lösung der Frage in positivem 
Sinne gefunden. Mittels der von AuTHENRIETH und MAYER beschriebenen, 
durch verschiedene Modifikationen eindeutig gewordenen Farbreaktion (Bildung 
von Kal.-Bi-Jodid) ergibt sich noch bei 0,005 mg Bi in 1,0 g Lösung eine kolori­
metrisch bestimmbare Färbung. VoNKENNEL hat bei seiner ganzen Serie schon 
nach der zweiten Bi-Injektion stets den Übergang in den Liquor festgestellt. 
Vermehrung der Durchlässigkeit der Hirnhäute für Bi erfolgte nach seinen 
Untersuchungen im Fieberstadium (vgl. S. 355). 

b) Wismutbehandlung bei Syphilis des Nervensystems. 

Der schon im Anfang der Bi-Ära angenommene Übergang des Metalls in 
den Liquor spornte die Kliniker an, auf dem Gebiete der zentralen Nervenlues, 
inkl. der Tabes und Paralyse die Bi-Therapie zu prüfen. 

So berichteten MARIE und FouRCADE bereits 1922 über 20 Fälle von 
Hirngummen, Arteriitis cerebral., Myelitis transversa (mehrfach), Tabes und 
Psychosen auf cerebralluetischer Grundlage. Hieran schlossen sich Beobach­
tungen von FouRNIER und GuENOT-DEMELIN (LEVADITI I. c.) bei spezi­
fischer Meningitis, TIXIER bei einem kongenitalluetischen Epileptiker mit 
Liquorlues, MENDEL bei Nervenlues mit mehrjährigen Kopfschmerzen, EMERY 
bei sekundärer Myelitis luetica, LAUBRY- BoRDET bei luetischer Hemiplegie, 
VIALARD bei Meningoradikulitis. 

Von besonderem Interesse ist, daß, mit Ausnahme von FouRNIERs und 
GuENOTs Fall, hier überall Resistenz gegen Arsen oder wenigstens wie im Fall 
TIXIER wiederholtes Rezidivieren nach As bestand. VIALARD, LAUBRY-BORDET 
vermelden bei ihren Kranken zugleich Versagen von Hg. 

MENDEL empfiehlt ebenfalls 1922 auf Grund eigener Erfahrungen dringend 
Bi bei sekundärer Cerebrospinallues. MARIE und FouRCADE erweiterten ihre 
Erfahrungen. Sie fanden H.R. in Form leichter Kopfschmerzen und Schwindel, 
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bei Tabes als verstärkte lanzinierende und Knochenschmerzen, Auftreten von 
Phosphemen bei tabischer Blindheit, flüchtiges Wiederauftreten von Sprach­
störungen und Hemiparesen. Sie bestätigten ihre Beobachtungen über den 
günstigen Bi-Erfolg im besonderen bei der "eigentlichen" Hirn- und Rücken­
marklues. Ihnen schließt sich CEBRIAN PoNs an, der besonders einen Fall 
schwerer luetischer Meningitis mit schnellster Bi-Besserung (2 Spritzen) und 
Heilung nach 12 Injektionen hervorhebt. 

ToMMATI sah einen auffallend guten Einfluß auf eine gegen As refraktäre Hirnlues. 
LAURENTIER heilte eine Meningitis luet. haemorrh. durch Bi + As. SAETHRE sah bei 
15 Fällen von Cerebraspinallues sehr gute Wirkung und erreichte dreimal klinisch und 
serologisch vollständige Symptomfreiheit. SMITH berichtet über günstige Erfolge bei 
27 Fällen verschiedener Formen von cerebra/er Lues. Bi war besonders wertvoll zur 
Beseitigung subjektiver Symptome, weniger wirkte es auf die Liquorreaktionen und die 
übrigen objektiven Zeichen der Lues. 

FELDMANN sah unter 32 Cerebraspinallues fällen bei reiner intramuskulärer Bi-Behand­
lung 29 mal Besserungen. Von 43 mit Bi + As + Hg behandelten Fällen wurden 39 
gebessert. Während er bei den reinen Bi-Fällen Besserung schlechtweg auf 91% berech­
net, wird sie als besonders günstig bei 47% angenommen. 

EFRON konstatierte unter 11 Fällen von Zentralnerrensystemerkrankungen, und zwar 
Meningitis (1 Fall), Meningomyelitis (1 Fall), Poliomyelitis (I Fall), Lues cerebri (7 Fälle), 
Hemiplegie (I Fall) weitgehende klinische Besserung. 

Die besten Erfolge scheinen im allgemeinen die Frühmeningitiden zu geben im Gegensatz 
zu den Spätformen, wenn auch diese nicht als refraktär, sondern nur als schwerer beeinfluß­
bar durch Bi zu bezeichnen sind. CANOY erkennt die Erfolge selbst an bei chronischen 
Formen, während SAROWSKY sie bei akuter Meningitis als geradezu "überwiegend" be­
zeichnet. 

Behandlung von Lähmungen wurde schon in den ersten Bi-Berichten erwähnt. Später 
meldet CAPELLI ausgezeichnete Wirkung bei Augenmuskellähmungen. P AULIAN behob eine 
spastische Paraplegie mit 2 intravenösen Bi-Spritzen. JuARROS sah Paraplegien, Mastdarm­
und Blasenstörung irrfolge luetischen Extramedullartumors auf Bi zurückgehen. H UGO MÜLLER 
stellte dagegen bei einer frischen Apoplexia luetica, bei der am ersten Tage nach der Hirn­
blutung mit der Bi-Kur begonnen werden konnte (klinischer Fall), einen kompletten Bi­
Versager fest. Es wurde begonnen mit intravenösen Spritzen von 0,01 Bi (Neonadisan) und 
vorsichtig gestiegen auf 0,05. Während der 6wöchentlichen Bi-Kur bestand volle Bewegungs­
losigkeit von rechtem Arm und ~ein. Leichte Bewegung der Gesichtsmuskulatur war erhalten 
geblieben. Es erfolgte dann Übergang zum Silbersalvarsan bei vorsichtigster Dosierung 
von O,Ol-0,02-0,05-0,l, um jede gefährliche Reaktion zu verhüten. Am 3. Tage der 
Salvarsankur traten die ersten Bewegungen auf, und es kam zu einer vollen Wiederher­
stellung der Mobilität und Kraft von Arm und Bein. Es ist unwahrscheinlich, hier 
eine nachträgliche Bi-Einwirkung anzunehmen. Die ungemeine Vorsicht bei der As-Kur 
beobachteten wir, weil wir bei einer ungenügend vorbehandelten Cerebrallues (1 Woche 
Schmierkur + Jodkali) eine tödliche H.R. (Hypophysengumma) erlebt hatten. 

Neuritis luetica beschreibt CLARK. Es bestand hohes Fieber bei Bi-Therapie. Neotrepol 
und Jodkali führten zur Heilung. 

Neuritis trochlearis mit intensivem Ohrensausen heilten LERNER und RADNAI mit 
4 Milanolspritzen. M enieresymptomenkomplex - vorher salvarsanresistent gewesen -
mit dauerndem Ohrensausen verschwand nach STEEGMÜLLER auf 2 Nadisanspritzen. 

Zusammenfassend läßt sich über Bi-Behandlung bei zentraler Nervenlues 
sagen: Die besten Resultate ergeben sich bei Gummen, gute Erfolge bei Gefäß­
erkrankungen und Meningitis, besonders bei jüngeren Formen. Luetische 
Demenz, apoplektische Insulte, Hemiparesen und -plegien, Myelitis, luetische 
Tumoren des Rückenmarks sind, von einzelnen Versagern abgesehen, durch 
Bi gebessert worden. Autoren, die wie FELDMANN und PERKEL sich ent­
schlossen, in analogen Fällen die reine Bi-Kur durchzuführen, berichten von 
Heilungen. 

Diese Beobachtungen hatten ihren besonderen Wert zwecks Erkennelli! der 
Grenzen der Bi-Leistungen. Jetzt wird man im allgemeinen bei diesen sehr 
ernsten, oft lebensgefährdenden Zuständen das Bi nur im Rahmen der übrigen 
bewährten Antiluetica zur Verwendung bringen. 
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c) Neurorezidive (vgl. auch Kapitel Nebenwirkungen). 

Die Bedeutung des Salvarsans für die Frühlues und damit auch die Be­
grenzung der Bi-Leistungen wurde klar durch die Serie von Neurorezidiven, 
die in Breslau beobachtet wurden, als seitens der Krankenkassen aus finanziellen 
Gründen die Anwendung des Salvarsans verboten wurde, und damit zwangs­
weise zur ausschließlichen Bi-Behandlung der Frühlues bei Kassenmitgliedern 
geschritten werden mußte. 

Das erste Neurorezidiv meldeten SrMON und BRALEZ in Form von Neuritis optica mit 
Ausgang in Atrophie bei Lues II. Dieselben Autoren sahen als Neurorezidiv Paraplegie 
mit Exitus. CRrADO beobachtete 4 Wochen nach Jodchinin-Bi Lähmung des N. VII+ VIII. 
ERRECART beschrieb ein Neurorezidiv des N. VIII in einem Fall, in dem vorher bei 
Bestehen des P.A. nur eine Salvarsankur + 3 Bi-Spritzen erfolgt war. FREESE fand Neuro­
retinitis, die als ein nach Salluen alsbald wieder verschwindendes Neurorezidiv erkannt 
wurde, GALLIOT doppelseitige Abducenslähmung nach lO Bi-Hydroxydspritzen und danach 
Heilung auf Hg. NATHAN beschreibt ein Meningorezidiv mit Temperatursteigerung und 
ein Neurorezidiv mit Herabsetzung der Pupillenreaktion. 

In Breslau wurden während des Salvarsanverbots folgende Fälle bei reiner Bi-Kur 
beobachtet: DoRA FucHs: Eine Facialislähmung, 2mal Schwindel mit heftigsten Kopf­
schmerzen. KuzNITZKY: Neuritis optica. Zu diesen 4 Fällen kommen in der gleichen 
Zeitperiode bei Bi + As-Kur, I. KuzNITZKYs Beobachtung eines Neurorezidivs mit 
Pupillendüferenz, 2. VoGELS Bericht über Neuritis optica mit Ausgang in Atrophie bei 
Lues I, 3. NADEL sah 3 Monate nach gemischter Kur ebenfalls ein Neurorezidiv mit 
Pupillendifferenz. 

Im Gegensatz zum Verhalten bei As überwiegt für die Mehrzahl der Neuro­
rezidive nach Bi eine Zwischenzeit von 2-3 und mehr Monaten vom Kurab­
schluß bis zu ihrem Auftreten. Die Erklärung NATHANs (vgl. Nebenwirkungen) 
stützt sich auf die lange Remanenz des Bi im Organismus, die aber eine nicht 
genügend große therapeutische Bi-Wirkung sich entwickeln lasse, um das Rezi­
div zu verhüten. 

Die Neurorezidive beweisen mit größter Deutlichkeit die Unzulänglichkeit 
der ausschließlichen Bi-Kur im liquorgefährdeten Frühstadium, besonders bei 
unzureichender Dosierung. 

Wenn beim Salvarsan bei der Entstehung von Neurorezidiven die Gefahr 
in der Sterilisatio incompleta mit stürmischer Entwicklung von restierenden 
Spirochätenherden liegt, so ist dies zweifellos bei der allmählicheren und lang­
sameren Wirkungsweise des Bi außerordentlich viel seltener zu fürchten. Die 
andersartige Gefahr des Bi liegt also gerade in der Langsamkeit seiner Wir­
kung begründet, insofern sie zu spät kommt, um ein noch latentes, in der 
Entwicklung begriffenes Neurorezidiv zu coupieren. 

Auch bei bereits aufgetretenem Neurorezidiv, gleichgültig ob nach As- oder 
Bi-Kur, ist die intramuskuläre Bi-Depotbehandlung zu langsam in der Wirkung, 
zumal es sich hier oft um eine lebensrettende Therapie handelt. 

Dementsprechend hat CAPELLI bei 3 Neurorezidiven völlige Bi-Versager gehabt. Sollte 
aber in analogen Fällen, wegen Gefahr einer zu starken H.R. das Salvarsan nicht sofort 
zur Anwendung kommen köimen, so käme die sonst so seltene Methpdik der wässerigen Bi­
Präparate entweder auf intramuskulärem oder intravenösem Wege wegen der rapiden 
Resorption in Frage 1. BIBERSTEIN hat ein Neurorezidiv mit starken Kopfschmerzen 
schon nach der 2.-3. unlöslichen Bi-Injektion wesentlich gebessert gefunden. MRAs sah 
ein 4 Monate nach öligem Pallicid (Depotkur) aufgetretenes Meningorezidiv durch Wieder­
holung der gleichen Behandlung dauernd schwinden. 

d) Tabes. 
Wenn LEVADITI sagt, es handele sich bei der Behandlung der Tabes mit 

Bi ebensowenig um eine volle definitive Ausheilung wie mit As und Hg, sondern 

1 Anmerkung bei der Korrektur: Hinzu käme neuerdings das fast ebenso schnell 
wie die intravenöse Injektion resorbierte Spirobismol solub. als Depoteinspritzung. 
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nur um die Frage von symptomatischen Besserungen, so kann man ihm voll 
und ganz beistimmen, zumal seine Folgerungen aus den ersten Beobachtungs­
ergebnissen selbst bei der großen Zahl von Nachprüfungen durchaus das 
richtige Maß getroffen haben. 

Mit seinen Worten wird die Wirkung von Bi auf Tabes am besten wieder­
gegeben: 

"Es scheint, daß die Bismutotherapie hier die bereits bestehenden Schädi­
gungen nicht heilt, wohl aber die tabischen Beschwerden vornehmlich bessert, 
im besonderen die gastrischen Krisen, die lanzinierenden Schmerzen und die 
Gehstörungen, zuweilen auch die Augenreflexe." 

Es lag nahe, hier zunächst das Jodwismutchinin anzuwenden. Speziell 
für den Gebrauch bei den tabischen Schmerzen empfahl FouRNIER (vgl. BARDET, 
Jodobismuthates alcaloides, These de Paris 1922) das Chinin durch Morphium 
zu ersetzen. HuGo MüLLER beschrieb zugleich Zunahme und Abklingen der 
Krisen nach Trepol. BENECH meldete dann nach intravenösen löslichen Bi­
Tartratspritzen als erster Besserung des Gehvermögens, Auftreten der Pupillar­
reaktion. NIN PoSADAS und SMILYANITCH besserten mit Luatol die Harn­
inkontinenz. BERNARD und PorRIER bestätigten diese Beobachtungen, denen 
letzterer als neuen Erfolg die Besserung (beginnende Vernarbung) eines tabi­
schen Mal perforant und in einem anderen Fall das Abnehmen des Romberg 
hinzufügt. 

Von deutschen Verfassern konnte damals ScHERBER neben dem günstigen 
Einfluß auf gastrische Krisen und Harnbeschwerden auch die Bi-Wirkung 
auf Ataxie und die Wiederkehr der Pupillenreflexe feststellen. 

Dasselbe beobachteten FELDMANN und PERKEL einmal, während sie Knie- und Achilles­
reflexe zweimal und die Potenz nicht selten wieder auftreten sahen. FALCm konstatierte 
bei alleiniger Bi-Therapie von Tabesfällen langdauernde Besserung 4mal, lmal Exitus. 
Von 4 ataktischen Fällen 3 Besserungen, 1 Verschlechterung. Liquor im wesentlichen un­
verändert. FORSTER-SMITH behandelten 23 Tabiker mit Bi. Gute Wirkung bei Krisen, 
Ataxie, Harnbeschwerden. Opticusatrophie kommt zum Stillstand, Blut- und Liquor­
befunde nicht wesentlich beeinflußt. BENECH, AHLSWEDE-BuscH sahen bei Tabes klinischen 
Rückgang und im Liquor Abnahme der Zellen, Schwinden von Phase I. SAETHRE fand 
bei 8 Tabikern 7 mal subjektive Besserung·(Abnahme der lanzinierenden Schmerzen usw.), 
bei Opticusneuritis 2mal große Besserung und Stillstand. Dasselbe melden ARTOM, BöseR, 
SIMON, ScHERBER, FENYÖ, NEUBER, REINER. Die 4 Fälle NEUBERs waren im vorgeschrit­
tenen Stadium. REINER betont das öfters bemerkte Zunehmen der Krisen vor dem 
Schwinden. CAPELLI meldet neben Versagern nach Bi Nachlassen von Krisen und Ataxie. 
MoNTESANO sah mehrfach tabische Blaseninkontinenz behoben werden. 

FELDMANN-PERKEL haben ihr großes Material· an tabischen Kranken (50 Fälle) in 
3 Gruppen eingeteilt: 

l. Alleinige Bi-Behandlung: 78% Besserung. 
2. Bi + As: 92% Besserung, 
3. Bi+ Sa +Hg: 95% Besserung und davon auffallend gebessert 520fo. 
Wenn Besserungen auftraten, wurden sie meist verhältnismäßig bald nach 

der ersten Bi-Kur bemerkt. 
Auch bei vorsichtigster Berücksichtigung des an sich oft Stationärbleiheus 

der Tabes gibt die große Zahl von z. T. sehr exakten Beobachtern eine Be­
stätigung der eingangs dieses Abschnittes wiedergegebenen Worte LEVADITis. 

Einige besondere Fälle wurden von HuGo MüLLER beobachtet, darunter ein 
kompletter Bi- Versager. 

Fall 1. Ehefrau, etwa 30 jährig, extragenital infiziert. Schwerste Frühtabes, wo die 
FÖRSTERsehe Hinterstrangdurchschneidung wegen unerträglicher Armkrisen erfolgt war. 
Salvarsan und die übrige übliche Therapie erfolglos durchgemacht. Der Ernährungszustand 
der ans Bett gefesselten und nur mit hohen Morphiumdosen sich einigermaßen behelfenden 
Frau verbot bei stärkster Abmagerung die Depotbehandlung im Glutaeus. 

Hier erzielten die intravenösen Spritzen (Sigmuth 0,025) allerdings in Verbindung mit 
Phlogetan einen einwandfreien Erfolg. Dabei löste jede Spritze unmittelbar nachher so 
heftige 1/ 4- 1/ 2 stündige Armkrisen aus, daß hier das Morphium nicht immer entbehrlich 
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war. Aber nach 20 Spritzen, die später wiederholt wurden, trat ein deutlicher Nachlaß 
der vorher täglich mehrfach wiederholten Krisen auf, so daß Morphium tags und nachts 
über nur ganz seltene Male in Anwendung zu kommen hatte. 

Fall 2. 58jähriger Kranker, befand sich bisher völlig wohl. Einzige Symptome seiner 
Tabes: Starre Pupillen, fehlende Kniereflexe, Romberg angedeutet. Liquor: Zellzahl an 
Norm grenzend. Plötzlich komplette Harnverhaltung. Vorsteherdrüsenhypertrophie als 
Ursache ausschließbar, 1,2 g Bi intramuskulär ergab innerhalb 6 Wochen nicht die geringste 
Wirkung. Weitere 3 Wochen Behandlungspause ließen keinen nachträglichen Bi-Erfolg 
bemerken. Nun folgten 4 g Neosalvarsan. Gegen Ende der Kur zeigte sich spontane im 
Quantum steigende Harnentleerung. - Patient scheidet aus der stationären Behandlung. 
Später ist nach längerem Aussetzen des As wiederum eine Retention zustande gekommen. 

Fall 3. 50jähriger Mann, stationäre Tabes. Hier wurde Bi-Kur nicht wie sonst mit 
Phlogetanserien alterniert, sondern erst alternierend, dann einzeitig gegeben. Der Kranke 
hatte vorher innerhalb einer Woche je 1 Phlogetan- und I Bi- (Nadisan) Spritze gut ver­
tragen. Am Tage nach der ~rsten gleichzeitigen Injektion beider Mittel erfolgte ein schweres 
universelles Erythem mit Übergang in desquamierende Dermatitis. Besonders stark be­
teiligt waren die Handflächen. Rückgang in etwa 3 Wochen. Nach weiteren 14 Tagen 
wurden beide Präparate getrennt wie im Anfang der Behandlung einwandfrei vertragen. 

Der Bedeutung der Kombination von Reiztherapie speziell bei Nervenlues kommt 
das W ismutyatren entgegen, wenn man nicht vorzieht, wie eben dargelegt, die Medikamente 
zu trennen und abwechselnd anzuwenden. 

Die Fiebertherapie wurde mit der Bi-Behandlung zuerst von MARIE und KüHEN emp­
fohlen. Bei Tabes und Cerebrospinallues haben sie besonders gute Erfolge zu melden, die 
in keiner Weise durch alleinige Injektion von Milch oder Natr. nuclein. erreicht würden. 
Kombination von Bi und Malaria vgl. S. 350, 355. 

Von besonderem Interesse ist das Auftreten von Frühtabes bei vorher latenter Lues 
während der Bi-Behandlung. GARCIA-CASAL sah im 3. Jahr nach Infektion bei einer 
wassermannpositiven Latenz, wo intensiv mit grauem Öl + Salvarsan behandelt worden 
war, im Laufe einer Neotrepolkur zugleich Wa.-R. negativ werden und tabische Reflex­
störungen auftreten. Huoo MÜLLER fand etwa 5 Jahre nach Ansteckung bei dauernder 
Latenz - die der Kranken völlig unbekannte Lues wurde nur aufgedeckt auf Grund 
eines gerichtlich verlangten Zeugnisses - Blut- und Liquorreaktion positiv. Einleitung 
einer Nadisankur. Nach wenigen Spritzen Auslösen heftiger, vorher nie bemerkter Krisen 
in verschiedenen Nervengebieten. Der allgemeine Zustand verschlechtert sich. Die Psyche 
verändert sich so, daß an die Möglichkeit einer Taboparalyse gedacht wird. Grund zu 
seelischen Erregungen war im vorliegenden Falle reichlich vorhanden, doch nicht aus­
reichend, um die Eigenart der psychischen Veränderung zu erklären 1. 

Intralumbale Therapie bei Tabes vgl. S. 390. 

e) Paralyse. 

Hier ist zu unterscheiden zwischen gelegentlichem Einfluß auf die Liquor­
reaktionen und einem klinisch therapeutischen Effekt. 

Gleich in der ersten Zeit fand KüHEN in der Klinik MARIE bei P. p. nach Trepol und 
Neotrepol günstigen Einfluß auf den Liquor (Zellzahl, Eiweiß, Wa.R. Pandy usw.), aber 
die klinischen Erfolge (MARIE und FouRCADE} blieben aus. 
.. FüRSTER und SMITH sahen im Gegensatz zu ihren guten Resultaten bei Tabes nichts 
Ahnliches bei 10 Paralytikern, vgl. AR~!)M, CAPELLI, LüRTAT-JACüB. 

EvltARD meldet im Anfang der Bi-Ara eine Besserung von Sprache und Gedächtnis, 
wie sie ja auch ohne Bi in den Remissionen sich zeigt. 

DuFOUR will nach vorherigen Versagern zweimal weitgehende Remission festgestellt 
haben, bei Bi-Behandlung nach Kraniotomie ohne Eröffnung der Dura. Es ergab sich 
objektive Besserung der Reflexe und des Liquors. Gleiches Ergebnis erhielt er bei einer 
cerebralen Lues. FALCHI meldet in einem schweren "präparalytischen Fall" 2 Jahre nach 
der Ansteckung völlige Heilung. 4 schwere Fälle wurden anfangs besser, um dann nach 
1-P/2 Jahren rasch zu verfallen. 1 Fall erreichte nach anfänglicher Verschlechterung 
volle Arbeitsfähigkeit. Serologische Befunde nur wenig verändert. Folgen apoplektischer 
Anfälle wurden einmallO Monate nachher nicht, einmal3 Monate nachher durch hohe Dosen 
gut beeinflußt. 

Bei den immerhin außerordentlich zweifelhaften Bi-Erfolgen ging MARIE, aus dessen 
Klinik ja die ersten, und zwar ungünstigen klinischen, aber günstigen Liquorergebnisse 
bekannt gegeben waren, mit KüHEN dazu über, Bi- und Fiebertherapie in Form von Tuber­
kulin zu kombinieren. Bei Benutzung von unlöslichen Salzen + Tuberkulin ergaben sich 

1 Anmerkung bei der Korrektur: Die Kranke beging inzwischen Suicid. 
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50% weitgehendste Remissionen. Es wurde das Krankenmaterial wahllos, wie es sich 
einfand, zu dieser Behandlung herangezogen. 

PELLACANI behandelte nach MARIE-KOHENs Schema eine Anzahl Paralytiker: I. Tag 
Tuberkulinspritze, 2. Tag Bi-Spritze. Dann 4-5 Tage Pause. Summa 20 Injektionen. 
Nach einigen Monaten Wiederholung. PELLACANI hat mehrfach dadurch gute Resultate 
erzielt, ist aber zu kritisch, um die Erfolge mit Sicherheit auf die Kombination gerade dieser 
beiden Mittel zurückzuführen. GoRIA hat nach einer Reihe im allgemeinen erfolgloser 
reiner Bi-Kuren bei Paralyse mit Tuberkulin kombiniert. Damit erzielte er in einem schon 
1923 publizierten Fall eine noch 1925 andauernde Remission. Seitdem hat er diese Methode 
generell angewendet (23 Fälle). Einige Fälle ergaben Exacerbation von schizophrenem 
Charakter. Mit Ausnahme eines Falles Liquorbefund gebessert. Kein Parallelismus zwi­
schen Besserung von Klinik und Liquorbefund. Am hartnäckigsten Mastixreaktion. Von 
den Globulinreaktionen schwindet zuerst Phase I, zuletzt Pandy; von klinischen Sym­
ptomen zuerst gebessert Erscheinungen von Manie und Amentia, entsprechend der Abnahme 
der entzündlichen infiltrativen Elemente (Liquorpunktion oder Autopsie). Inkongruenz 
von Klinik und Liquor beruhen auf dem unterschiedlichen Verteilungsverhältnis von ent­
zündlichen und degenerativen Prozessen. Besonders zur Behandlung empfohlen werden 
junge Paralytiker in Initialstadium (wörtliches Referat von DoRA FucHs). 

POPA RABU gab in einem Fall von maniakalischer Paralyse'zunächst MECOL, wonach 
Besserung eintrat und dann Jodwismutchinin. Das Mecol wurde 3mal endolumbal injiziert. 
Jedesmal bis zu 7 Tagen Fieberperiode. Fast plötzliche Abnahme der Erregung, dann 
psychische Besserung. 

Aus den bisherigen Darlegungen ist nur :zm entnehmen, daß die alleinige 
Bi-Kur, wie auch zu erwarten stand, bei Paralyse im allgemeinen, bis auf eigen­
artige Ausnahmen versagt hat. Die Verbindung mit Fiebermitteln ist zur Zeit 
unter Beobachtung und wird durch die Versuche VoNKENNELs besonders aktuell. 
Er fand, wie auf S. 350 berichtet, den Bi-Gehalt des Liquor während des 
Fiebers (Impfmalaria) gesteigert. Diese erhöhte Permeabilität der Meningen 
führte dazu, bei Paralyse in Verbindung mit der Malariatherapie im fieberlosen 
Intervall gleichzeitig Bi-Injektionen vorzunehmen. VoNKENNELs einschlägige 
Arbeiten fassen nun weitergehend besonders die Ausnutzung der Heilungs­
chance für liquorpositive Frühlues mittels einer großen Kur ins Auge. Beginn 
mit Bi (10) + Salvarsan (6), dann Malariaimpfung und an fieberfreiem Inter­
valltage 10 mal Bi. Nach Solvochincoupierung zum Abschluß noch 20 mal 
Bi+ l2mal Salvarsan. (Behandlungsdauer 31/ 2 Monate.) 

f) Wismut und Liquorreaktionen. 
Schon FouRNIER und GuENOT meldeten Rückgang der Lymphocytose im 

Liquor nach 3-4 Trepolspritzen von 400-7 Zellen. KüHEN sah auf der Klinik 
A. MARIE unter 7 Paralytikern 3 mal völliges Schwinden der Lymphocytose, 
3 mal beträchtliche Abnahme, I mal volle Resistenz. Auch besserte sich Eiweiß­
gehalt, Pandy und Wa.R. Gleiche Beobachtungen bringt ScHERBER. BERNARD, 
der schon vorher in kleinerer Zahl über günstige Resultate berichtet hatte, 
konnte Anfang 1924 (LEVADITI S. 164) das Punktionsergebnis bei 75 früh­
sekundären Liquores mitteilen. Untersuchung erfolgte vor der Bi-Kur (10 bis 
15 Spritzen), dann 3 Wochen nach Abschluß der Kur. Rückgang zahlreichster 
Lymphocyten (quantites innombrables) auf 10, 5, 3, 2. 

Wenn BERNARD aber eine häufigere Beeinflussung der Wa.R. als der Eiweiß­
reaktionen beobachtet hat, so stehen ihm zahlreiche andere Autoren gegenüber, 
die bei Bi die stärkere Wirkung auf Eiweißreaktion und Lymphocytose 
gegenüber der schwächeren auf Wa.R. hervorheben. (MERENLENDER, LoR­
TAT JAKOB, RIEDER, AHLSWEDE-BuscH, HENNEBERG, HuGo MüLLER). CITRON 
hält speziell Spirobismol für dem Salvarsan überlegen in bezug auf Wa.R., 
Globulinreaktion, Zellzahl usw. Auch VALK nimmt starke Bi-Wirkung auf sämt­
liche Liquorreaktionen an. ARTOM konstatierte im Liquor der Reihe nach: 
Rückgang von Lymphocyten, Lange- Reaktion, Globulinreaktionen, Albumin-

23* 
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gehalt, Benzol-Kolloidreaktion und Wa.R. Bei 5 weiteren Nervenluesfällen 
wurde die Liquor-Wa.R. gar nicht beeinflußt. EFRON, GRSHEBIN prüften die 
Liquorreaktionen in 14 Fällen zentraler Nervenlues und Metalues. Pleocytose: 
5 mal Rückgang zur Norm, 6 mal Besserung, 3 mal unverändert. Nonne 
wurde 7mal negativ, blieb 3mal unverändert positiv; 4mal bei Beginn bereits 
negativ. W a.R. im Liquor 6 mal negativ, 3 mal war sie schwächer geworden, 
l mal unverändert, 4mal vor Beginn negativ. Eigene Beobachtungen bei 
intravenöser Methode vgl. S. 385. 

Überschaut man die Einzelresultate, so ist die Einwirkung auf die Lympho­
cytose das von den meisten Autoren zugestandene Ergebnis der Bi-Wirkung, 
daran schließt sich der Häufigkeit nach die Negativierung der Phase I; wesent­
licher unsicherer ist die Umwandlung der W a.R. 

Zur theoretischen Beurteilung der Wirkung des Bi auf die Wa.R. dienen 
die experimentellen Arbeiten ScrARRAS. Er erklärt das Negativwerden der Wa.R. 
mehr durch eine Wirkung auf die Zellen, als direkt auf die Erreger. In der Tat 
entspricht dieses experimentell gewonnene Ergebnis der allgemeinen Auffassung 
über die Bi-Wirkung. 

12. Sinnesorgane. 
a) Wismut bei syphilitischen Augenerkrankungen. 

Bei Beginn der Salvarsanära tauchte die Furcht auf, eine den Atoxyl­
schädigungen analoge Einwirkung auf den Optikus zu erleben. Bis in neueste 
Zeit wird diese völlig unbegründete Sorge systematisch von den Salvarsan­
gegnern künstlich aufrecht erhalten. Auf theoretischer Grundlage erwuchs auch 
für DuHOT bei Einführung der Bi-Behandlung die Mahnung zur Vorsicht bei 
Augenlues, speziell bei Papillenaffektionen wegen der notorischen Neigung des 
Wismuts zu Pigmentablagerungen in den Capillarwandungen (vgl. Wismutsaum). 
Im Auge würden hierdurch naturgemäß Sehschädigungen sich entwickeln können. 
Die Praxis hat diese Sorge als unbegründet erwiesen, wiewohl tatsächlich 
METZGER und ELIASSOW mittels Spaltlampenmikroskops in sehr frühen Stadien 
der Bi-Behandlung Ablagerungen von metallischem Bi im Auge nachweisen 
konnten. Aber schon SPILLMANN berichtete gerade bei Augenlues über besondere 
Bi-Erfolge, ohne die gefürchtete Nebenwirkung. Seitdem ist eine ausgedehnte 
Erfahrung und damit klare Beurteilung gewonnen. 

Im Ausland vermehrten sich bald die Mitteilungen über besonders gute 
Erfolge der Ophthalmologen, auch in Fällen wo, wie bei postneuritiseher Optikus­
atrophie, Bedenken gegen Salvarsan und Hg bestanden. Inzwischen sind auch 
in Deutschland reichliche Beobachtungen bekannt geworden, dieübereinstimmend 
mit den ausländischen Autoren das Bi als ein außerordentlich gutes Anti­
syphiliticum bei Augenerkrankung bezeichnen. Die Zahl der veröffentlichten 
Fälle beträgt bereits mehr als 100 (1926). 

Wir wissen, daß Bi auf zentrale Nervenlues sehr günstig einwirkt, und glaubten 
dies ursprünglich auf die Penetration des Bi in den Liquor zurückführen zu 
können. Obwohl über diesen Vorgang in neuester Zeit lebhafte Zweifel ent­
standen waren (vgl. S. 3!JO) bleibt die Tatsache des therapeutischen Effekts auf 
dem Wege über die Gewebe unbestritten. Somit ist auch bei Bewertung des 
Bi-Erfolges bei Augenerkrankungen ein Eindringen des Bi in den Augennerv 
an sich nicht a priori notwendig. Nun hat aber CATTANEO Bi in Cornea, Sklera, 
Linse, innerer Membran, Opticus und dessen Scheiden experimentell nach­
gewiesen - weniger in den flüssigen Teilen des Auges. 

SeineErfolge sind besonders günstig bei frischen entzündlichen Erkrankungen, 
Iritis papulosa und serofibrinosa, Iridocyclitis, Neuritis, Neuroretinitis. Eine 
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lrispapel, die trotz 17 Calomelinjektionen erschien, verschwand auf eine Trepol­
spritze. Iridocyclitis mit Condylom am Sphincter und Descemetbeschlägen 
ging zurück, desgleichen Iritis serosa, jedoch ohne Besserung der bestehenden 
Drucksteigerung von 48 mm Hg. Ohorioditis disseminata mit frischen Macula­
fterden verschwand nach 5 Wochen ohne Atrophie. In anderen Fällen trat eine 
!'.um Teil wesentliche Besserung des Sehvermögens ein. Gute Erfolge gab es 
beiKeratitis interstitialis: Schnelles Schwinden von Tränen und Lichtscheu bei 
Aufhellung der Cornea. 

Tabische und cerebralluetische Augenmuskellähmungen zum Teil mit zentralem 
Skotom reagierten gut.· Das Schwinden von Anisokorie hat RENTZ nie be­
stätigen können, ebensowenig die Beseitigung einer reflektorischen Pupillen­
starre. Jedoch wird von anderen mehrfach nach Bi Neuauftreten der Pupillar­
reflexe gemeldet. Einer besonderen Besprechung bedarf die Bi-Behandlung 
der Keratitis parenchymatosa und der postneuritischen Optikusatrophie. 

Keratitis parenchyrnatosa sah DENTI in 8 Fällen schon in 4-6 Wochen sich aufhellen. 
KLEEFELD hatte in 20 Fällen gute Erfolge. Auch CATTANEO, MANOLEscu-PETALA, SrciLIA 
und GLUCKMANN sehen hierbei in Bi das Mittel der Wahl, während VEYDOVSKY, FREESE 
und RENTZ keine Erfolge hatten. RENTZ konnte in allen seinen 12 Fällen weder Beschleu­
nigung im Ablauf, noch Verhinderung der Erkrankung des 2. Auges erreichen. Wir fanden 
in eigenen mehrjährigen Beobachtungen keine ausgesprochenen Vorzüge gegenüber den 
anderen spezifischen Mitteln. CHANCE empfiehlt auf Grund seiner Erfolge Bi + As + Hg. 

Bei der in Entwicklung begriffenen Neuritis optica + Atrophie hat AVALOS in Über­
einstimmung mit der wohl überwiegenden Mehrzahl der Ophthalmologen As und Hg als 
kontraindiziert angesehen. Er berichtet über 7 ebenfalls ungünstig mit dieser Therapie 
beeinflußte eigene Fälle. Um so wertvoller ist, daß von verschiedenen Seiten (CATTANEO, 
MANOLEscu und PETALA, MARIN, RENTZ, ARTOM, Bösen, SmoN, ScHERBER, HEINER, 
NEUBER, FENYÖ) hier Erfolg von Bi, jedenfalls aber seine Unschädlichkeit festgestellt 
worden ist. MARIN-AMAT sah in 2 Fällen Besserung, im 3. Fall den Zustand stabil werden 
(vgl. auch unter Tabes). 

Wir verfügen über lange beobachtete und bei vorherigem dauernden 
Verschlechtern zum Stillstand gekommenen Neuritis optica-Atrophien. 

Eigener Fall. 65jähriger Mann, Neuritis optica (Augenbefunde seit 1908 aufgenommen 
von Dr. HAITZ). Bulbi und Sehnerven bisher gesund. S. beiderseits 5/5. 

18. 10. 1924. Pupillenlichtreaktion nur in Spuren. Akkommodation: R. ziemlich gut. 
Pupillen weit. Beiderseits Sehnervenatrophie, S.R. = 5fa6, S.L. = 5/10" Beiderseits starke 
Gesichtsfeldeinschränkung. Dezentrierle Lage des Restes rechts oben, Fixationspunkt 
bereits verfallend (Farbenskotom), Weißgrenze bei 0°; links unten temporal Fixationspunkt 
erhalten, Grenzverlauf bei 5°. 

8. I. 1925 (vor I. Kur). S.R. gesunken auf %0, S.L. auf 5/n· Nieden 6. Beginn der 
Nadisankur. · 

10. 3. 1925 (während der Kur). Sinken von S.R auf 1/ 18, S.L. auf 5/ 18, Nieden 9. Januar 
bis März 1925 20 Nadisanspritzen a 1,0. April-Juli folgten 12 Phlogetaninjektionen. 

17. 8. 1925. Nach Abschluß der I. Bi-Kur. S.R. Rest von Lichtschein. S.L. gehoben 
<J,uf 5/ 10-%. Gesichtsfeld L. zwar etwas enger, aber am Fixationspunkt erhalten. Gesichts­
feld R. kleiner exzentrischer Rest oben. 

23. 10. 1925. S.R. fast Amaurose, S.L. Sinken auf 5/ 18- 5/ 12, aber kein weiterer Verfall 
des linken Gesichtsfeldes, Farben sogar 5-10% besser. R. Pupillenstarre, links schwache, 
~ber deutliche Lichtreaktion aufgetreten. 

26. 10. 1925. Zweite Kur begonnen, IOmal abwechselnd Nadisan und Spirobismol. 
Abschluß 12. I. 1926. 

12. 2. 1926. R. Amaurose. S.L. 5/ 18- 5/n· Gesichtsfeld unten wenig enger. 
12. 5. 1926. S.L. - 5/ 18, - 5/w liest feinen Druck (Nieden 3-2). Gesichtsfeld nicht weiter 

verengt, namentlich am Fixationspunkt völlig erhalten. Grenze bei 5° wie 1924. Deutliche 
Lichtreaktion. Papille R. weiß, L. bleich. 

2 Jahre später (19. 3. 1928) objektiv Status idem. Sehschärfe R. Amaurose wie bisher. 
L. 5/ 18 voll. Mit + 6 Nieden 4, mit + 9 Nieden 3 gelesen. Gesichtsfeld R. temporal 
und unten ein wenig enger. Der zentrale Anteil (Grenze oben und nasal bei etwa 5°/0) 

gut erhalten einschließlich Farben (Dr. HAITZ). 
Weitere eigene Beobachtungen sind in dem Schema der intravenösen 

Bi-Injektionen kurz angeführt. 
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Ohne im einzelnen Fall die Erwartung zu hoch zu spannen, ist demnach 
wenigstens Aussicht gegeben, gelegentlich bei diesem trostlosen Zustand einen 
Stillstand oder gar Besserung durch Bi zu verschaffen. Dem entspricht die 
Auffassung von RENTZ (Fall 4513): 

"Bei tabischer Optikusatrophie 1 leistet das Bi allermindestens dasselbe wie 
die anderen gebräuchlichen Medikamente. In einzelnen Fällen sind aber hier 
die Funktionen so langdauernd gleichgeblieben, daß man von einem recht 
günstigen Erfolg sprechen kann.'' 

Dies ist um so wertvoller, da hier viellach vor Salvarsan gewarnt wird. So 
war bei WALDMANNs ll Fällen von tabischer Optikusatrophie relativ gutes 
Sehen bei Beginn der Salvarsankur noch vorhanden (5 davon 2 Jahre vorher 
kontrolliert). Nach der Kur ging die Sehkraft rapid zurück, bei sonstigem 
Stationärbleiben der Tabes. WALDMANN nimmt an, daß die durch As mobili­
sierten Spirochäten im Optikusgewebe Ödem hervorrufen und somit durch 
Gefäßkompression die Nervenernährung schädigen. 

Zusammenfassend kann man mit MARIN den therapeutischen Wert des Bi 
bei Augenlues als dem Hg, in einigen besonderen Fällen sogar als dem As überlegen 
bezeichnen. Charakteristisch ist nach MARIN bei Bi-Anwendung das baldige 
Verschwinden von Schmerz und Reizerscheinungen. Objektive Symptome 
(Resorption der Exsudate und Kondylome usw.) gehen mitunter schneller 
zurück als bei Neosalvarsan. MARIN nimmt Überlegenheit des Bi an: bei Kera­
titis interstitialis, Ohorioiditis disseminata der Maculagegend und bei postneuriti­
seher Optikusatrophie. 

Von den deutschen Autoren bevorzugten KRaPP unter den deutschen Bi­
Präparaten Casbis, RENTZ Spirobismol, FREESE Salluen. 

b) Wismut und Syphilis des inneren Ohres. 

Bi gibt gute Erfolge bei frischer luetischer Labyrinthitis, wie auch bei retro­
labyrinthären Formen der Neuritis acustica. BRISOTTO hat Bi und As bei vierzig 
luetischen Innenohraffektionen geprüft. Bei durchaus guten Bi-Ergebnissen 
bleibt jedoch dem Salvarsan auch hier seine besondere Indikation als lebens­
rettendes, schnellste Wirkung bringendes Medikament. PASINI sah Labyrinthitis 
durch Bi gut beeinflußt. 

KALLMANN berichtet Verschwinden von meningitiseben Reizerscheinungen 
mit Beteiligung des Gehörapparates. 

LERNER fand bei Neuritis trochlearis mit fast völliger Ertaubung das Gehör 
nach einer Kur auffallend gebessert. 

CORRADO CANESTRO berichtet im Arch. internat. de laryngol.-otol.-rhinol. et 
broncho-oesophagoscopie, Tome 2, Jg. 29. p. 1012, über die Behandlung von 
Ohren-, Nasen-, Kehlkopflues mit Bi (Original oder Referat nicht verfügbar). 

13. Wismut und Gravidität. 
Bei Gravidität, wo es sich um die Erhaltung bzw. Heilungzweier Individuen 

handelt, durfte die einfache Bi-Kur nur solange stattfinden, bis sich zunächst 
die Toleranz gegen Bi und dann die Ungefährlichkeit von Bi + As erwiesen hat. 

Schon in der ersten Zeit wurden gute Erfolge der ausschließlichen Bi-Kur 
bei Schwangeren festgestellt. CABOUATs These de Paris 1922 berichtet über 
FouRNIERs KrankenmateriaL Bei Lues I der Mutter gelang es die Schwanger­
schaft ungestört zu Ende zu führen und die W a.R. zu negativieren. War der 
P.A. erst nach dem dritten Schwangerschaftsmonat aufgetreten, so ergab sich 

1 Vgl. auch unter Tabes (Neurolues). 
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ein gesundes seronegatives Kind, aber etwas vergrößerte Placenta und gelegent­
lich Hydramnion. Bei Lues II der Schwangeren wird die Langsamkeit in der 
Umwandlung der Wa.R. besonders hervorgehoben. 

Huao MüLLER beschreibt einen Fall von schwerem großpapulapustulösen Exanthem 
bei erschöpftem Allgemeinzustand der Mutter, deren Ansteckung zugleich mit der Schwänge­
rungerfolgt war. Hier wurde nach einer Serie von l4mal2 g Trepol ein klinisch und sero-
logisch erscheinungsfreies Kind geboren. . 

Weitere ähnliche Beobachtungen schlossen swh an, unter denen CABOUATs Fall dadurch 
besonderes Interesse bietet, weil hier, trotz 5 Serien von Neosalvarsan (davon 3.innerhalb 
der betreffenden Schwangerschaft) zunächst ein syphilitisches Kind geboren worden war, 
und dann bei der nächsten Schwangerschaft nach einer Wismutkur, die erst im 5 .. Monat 
begann, ein wesentlich kräftigeres Kind zur Welt kam. Das erste Kind war bald an 
Bronchopneumonie gestorben, das nach der Bi-Kur geborene Kind zeigte zwar noch 
leichte Coryza, erholte sich aber vollends. Wenn hier auch zweifellos die Bi-Wirkung zu­
gestanden werden muß, so fällt doch ins Gewicht, daß das erstgenannte Kind 14 Monate 
nach Auftreten der mütterlichen Roseola geboren wurde, das letzte erst 21/ 2 Jahre später. 

Einzelne Autoren nehmen einen zu extremen Standpunkt ein. So glaubt 
PouGET auf Grund von drei Aborten das Bi als ungeeignet für Lues der 
Schwangeren ansehen zu müssen. FERNANDEZ dagegen will dem Bi hier 
eine noch stärkere Wirkung wegen seiner langsamen Resorption und Aus­
scheidung als dem As zuschreiben. 

BIZARD und JoLIVET hatten während der Gravidität 2 Mißerfolge. l. Im 2. Monat 
schon begonnene Jod-Chinin-Bi-Kuren mit im ganzen 20 intramuskulären Injektionen 
ließen das Kind ausgetragen werden, aber es bekam ein circinäres Syphilid und starb. 
2. Sofort bei Gravidität begonnene Bi-Kur konnte den im 6. Monat erfolgenden Abort 
eines macerierten Fetus nicht verhüten. 

Im übrigen haben die meisten Arbeiten auch hier der Kombination von 
Bi und As früh das Wort geredet. 

MARGUES BERTRAN und Mu:Noz ARTAT stellen das Bi an Wirksamkeit gleich 
hinter As und halten es für dem Hg wesentlich überlegen. Sie geben wöchent­
lich zweimal durchschnittlich 0,002 Bi pro kg = 0,1 Bi pro 50 kg bis zum Gesamt­
quantum von 3-4 g. Nach drei Wochen Pause neue Serien bis zum Schwinden 
der Symptome. Bei As allein glauben Verff. die Kinder in relativ großer 
Zahl, auch wenn die Kur erst im 3. bis 4. Schwangerschaftsmonat beginnt, 
erhalten zu können. Die besten Resultate aber ergäbe die Kombination von 
As und Bi. 

Wenig empfehlenswert bei Gravidität finden sie wegen seiner Toxizität das 
Hg. Tatsächlich können ja Kalomeldosen von mehr als 0,084 Hg met. schon 
toxische Erscheinungen auslösen (PHILIPPSON), während, wie derselbe Autor 
hervorhebt, Bi auch auf 0,24-0,27 gesteigert werden kann. Wenn aber 
MARGUES BERTRAN und Mu:No~ AnTAT bei Graviden, wenn überhaupt Hg in 
Frage kommt, gerade das graue Öl empfehlen, das neben Kalomel das intensivste 
Hg-Präparat darstellt, so erscheint das immerhin als bedenklich. 

KLAFTEN berichtet über die kombinierte Bi- und As-Kur der Graviden an 
der Klinik von PEHAM. Einmal wöchentlich Neosalvarsan, Dosis I-li, insgesamt 
4,2-5,0. So werden Schädigungen, speziell Ikterus, vermieden. Dazu Bis­
mogenol zweimal wöchentlich 1-11/ 2 g intramuskulär, Sa. 30,0 g. In 20 von 
70 Fällen dabei Alburnen 0,5%0 bis 1 Ofoo· Bei Auftreten von hyalinen Cylindern 
wird die Kur nicht abgebrochen, sondern die Dosis auf 1-0,8 g herabgesetzt. 
Wir würden bei Graviden nie über 1 g Bismogenol steigen. 

NAVA sah bei einer Frau, die seit 10 Jahren zahlreiche Kuren gemacht hatte, subcutane 
Gummen bei stark positiver W a.R.; das Kind schwer kachektisch mit starkem Exanthem 
und Halslues. Geringe Milchsekretion. Bi-Kur erzielte nach 2 Wochen stark vermehrte 
Milchsekretion. Mutter und Kind werden klinisch geheilt. Im 2. Fall wurde trotz zahl­
reicher Kuren der Eltern ein macerierter Achtmonatsfetus geboren. Bei neuer Gravidität 
(+ Wa.R.) sofort Bi-Kur. Gesundes Ki~ geboren (nach l Jahr- Wa.R.). NAVA glaubt 
an einen wohltätigen Einfluß des in die Milch übergehenden Bi für das Brustkind. 



360 Huoo MüLLER: Praxis der' Wismutbehandlung. 

Trotz der vielen günstigen Berichte sind einzelne Autoren, wie DROUET, wegen 
der Empfindlichkeit der Nieren bei Graviden noch besorgt. Es liegt aber nach 
den bisherigen Erfahrungen, die wir am eigenen Krankenmaterial erweitern, 
kein Bedenken vor, hier das Bi anzuwenden. Nur hat die Eiweiß- und Sedi­
mentskontrolle. noch gründlicher als sonst zu erfolgen. Dann empfiehlt es sich 
während der Schwangerschaft die Salvarsan- und Bi-Einspritzungen nicht am 
gleichen Tage vorzunehmen, sondern zweimal wöchentlich Bi und an einem 
Zwischentage As zu geben. 

Bei der Wahl eines geeigneten Bi-Präparats ist die durch Chinin hervor­
gerufene Uteruscontraction, Blutung und Abortgefahr zu berücksichtigen. 
Demnach sind hier die Jodchininwismutkompositionen nach Angabe der 
Autoren mit Vorsicht zu verwenden. Im Einzelfall ist es naturgemäß bei ein­
getretenem Abort schwer zu entscheiden, ob die Lues oder die Chininkompo­
nente die Ursache abgegeben hat. 

14. Wismut und kongenitale Lues. 
Als wir bereits anfangs 1922 die kongenitale Lues auf ihre Einstellung zur 

Bi-Therapie prüften, handelte es sich um an sich aussichtslose Fälle. Dennoch 
ließ sich das Leben dieser 6 Kinder (Form allerschwerster Atrophie, Coryza, 
Lebervergrößerung, Parrot u. a. m.) 3-6 Monate erhalten, aber der Tod 
nicht verhüten. Bei diesen Kindern wurde die Aufspeicherung der therapeuti­
schen Dosen zuerst festgestellt: im Hirn (Bi-Metall) 0,0015 und 0,0001; Niere 
0,002, Leber 0,001 pro 100 g Naßgewicht. Damals glaubten wir intramuskulär 
0,01 Bi (Nadisan), für welches Toleranz bestand, als kleine Dosen bezeichnen 
zu müssen. 

Auch ZoLTAN erlebte dreimal tödlichen Ausgang irrfolge zu hoher Bi­
Mengen. Aus der Frühzeit der Bi-Periode stammende andere Beobachtungen 
gingen ebenfalls von zu hohen Dosen aus. CAJAL, SPIERER gaben 0,01 Trepol 
pro kg, GENOESE MAssACUTA Luatol und kolloides Bi 0,01 1 jeden zweiten Tag. 
CANELLI dosierte in gleicher Höhe bei abwechselnder Injektion von Bi-Kolloid 
und Na-Arsenbismutat. Letzteres enthielt 0,02 Bi + 0,01 Arsenanhydrit. 
Noch höhere Gaben, 0,04 wasserlösliches Bi-Tartrat verwendet FRANK (er gibt 
an "Bi" 0,04, doch ist wohl das Bi-"Salz" gemeint). STOYE beginnt bei kleinsten 
Säuglingen mit 0,01-0,02 Bi. Er benutzt Bismogenol, Bi-Diaspora!, Bis­
mophan. ·Dem entspricht annähernd DROUET mit 0,005 pro kg, VIGNES und 
GALLIOT mit 0,001-0,005. Diese Darstellung ist ins Einzelne gehend, um den 
noch nicht beendeten Entwicklungsgang der Bi-Säuglingstherapie übersehen 
zu können. Denn die oben angegebene massive Dosierung begann sich, wie man 
sieht, zugunsten der nunmehr üblichen kleineren Bi-Menge bei Lues congeni­
talis zu verschieben. In Deutschland ist demnach bei Lues congenitalis der 
umgekehrte Weg wie bei der Erwachsenenlues, wo man zweifellos zu niedrig 
dosierte, beschritten. HoFFMANN empfiehlt jetzt bei Säuglingen 0,002 Bi pro kg. 
SvEJCAR gibt in Neotrepol Neugeborenen 0,005 Bi, dreimonatlichen und 
älteren Säuglingen 0,01-0,02 Bi. CASSEL wählt als Dosis 0,001 Bi + 0,001 
pro kg in Form von Milanol, d. h. bei 5 kg 5 mg Bi + 0,001 Bi. LEVI und 
SELTER beginnen mit 0,1 Spirobismol = 0,003 Bi und steigen bei zweimal 
wöchentlicher Injektion bis zur sechsten Woche, wo 0,04 Bi erreicht und bis 
zum Kurabschluß beibehalten wird. In Kombination mit Salvarsan halten 
sie grundsätzlich an 1 g Spirobismol = 0,03 Bi pro Kur und kg fest. Bei 

1 Wenn nicht besonders angegeben, ist die. Säuglingsdose pro Kind, nicht pro kg 
berechnet. 
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Anwendung des chemisch nahestehenden Quinby geben DEBRE und CREMIEU vom 
3.--6. Monat: 0,1-0,5; von 1/ 2-1 Jahr 0,2-0,75 g, von 1-2 Jahren 0,2-1,0 g; 
von 2 Jahren ab 1,5 g. Die Anfangsdosis von 0,1 Quinby entspricht 0,002 Bi. 
LANGER beginnt mit 0,0012 Bi (Kinder-Bisuspen. = 0,1 ccm). Auch die Säug­
lingslues erweist sich somit den relativ kleinen Bi-Mengen der Jodchininwismut­
kombination recht zugänglich. Huao MüLLER hat, nachdem die ursprüngliche 
Überdosierung schnell erkannt worden war, seit 6 Jahren als Anfangsdosis im 
Durchschnitt 2-3 mg Bi gewählt. In den letzten ,Jahren sind wir (Huao 
MüLLER und KOHLENBERGER) übergegangen zu dem exakt dosierbaren und 
besonders wirksamen öllöslichen Spirobismol solubile. Die reinen Bi-Metalle 
dagegen scheinen nicht unbedenklich zu sein. Neben guter Verträglichkeit 
finden sich Berichte von starken Schädigungen durch Bi-Metalle, auch, wenn 
sie nicht wie bei CANELLI überdosiert wurden. So meldet SVEJCAR das Auf­
treten von toxischen Durchfällen, Ödemen und Fieber nach Neotrepol in an­
gemessenen Dosen. 

Über den Anwendungsbereich des Bi bei Lues congenita bestehen verschie­
dene Auffassungen, die sich auf die Frage von Verträglichkeit und Wirkungs­
stärke zurückführen lassen. DROUET, MARFAN u. a. wollen Bi nur bei Arsen­
intoleranz angewendet wissen. LEREBOULLET gibt Bi meist erst bei zwei Monate 
alten Kindern. DEBRE und CRJJJMIEU raten an, nicht vor dem dritten Monat 
mit Bi zu beginnen. TrxiER warnt vor unlöslichem Bi in den ersten drei Monaten. 
Zugleich wird besondere Vorsicht bei großer Milz empfohlen. Denn gerade in 
diesem Organe lagere sich das Bi reichlich an und gäbe somit hier besondere 
Gefahr der Intoxikation. SVEJCAR empfiehlt bei hochgradiger Atrophie und 
Anämie von Bi Abstand zu nehmen, weil dabei naturgemäß die Toleranz herab­
gesetzt ist. 

Die Verträglichkeit des Bi scheint bei Kindern im allgemeinen größer als 
bei Erwachsenen und, wie berichtet, größer für Tartrate und andere Salze als 
für die reinen Metalle (BENTIVOGLIO). Bi-Saum findet sich nicht bei Säuglingen. 
Im besonderen sind Nierenschäden bei Kindern unter Anwendung der oben 
besprochenen Normaldosierung nicht mehr zu fürchten als bei Erwachsenen. 
So sah Tünös bei einigen tausend Injektionen nur leichte vorübergehende, die 
Kur nur kurz unterbrechende Albuminurie in 115 Fällen. CASSEL meldet aller­
dings unter 13 Fällen 4 Albuminurien. Im Laufe der ersten Spritzen auftretende 
Cylinder bzw. Eiweiß können bekanntlich gelegentlich als H.R. betrachtet 
werden. Wenn demgegenüber PrNARD, LEMAIRE, CANELLI, FRANK u. a. über 
schlechte Verträglichkeit, Hautausschlag, Fieber, Diarrhöe, Ikterus, Nieren­
schäden usw. berichten, so dürfte hier die starke Dosierung die Hauptur­
sache sein. 

Die Eigenartigkeit der Depotwirkung erhellt aus folgender Beobachtung LEVY-SELTERs. 
In der Leber eines kongenitalluetischen Kindes, das 27 Tage vor seinem Tode an inter­
kurrenter Krankheit das letzte Bi-Depot erhalten hatte, fand sich keine Pallida. Bei einem 
zweiten Säugling dagegen, der das gleiche Bi- Quantum erhalten hatte, aber kurz nach der 
letzten Injektion gestorben war (4 Wochen nach Kurbeginn), konnte die Pallida. in der 
Leber noch nachgewiesen werden. Hierdurch wird das Zustandekommen der Bi-Heil­
erfolge durch protrahierte Resorption, nicht aber infolge schlagartiger Wirkung vor Augen 
geführt. 

Bei der Besprechung der günstigen Einwirkung des Bi auf die einzelnen 
Organe ist an erster Stelle die Haut zu nennen. Exantheme und Lokal­
erscheinungen, besonders Ulcerationen an Haut und Schleimhaut gehen ver­
hältnismäßig schnell, wenn auch etwas langsamer als bei Salvarsan zurück, 
Coryza ist hartnäckiger. Neurolues reagiert wie bei Erwachsenen, demnach 
langsamer als Hauterscheinungen. Besonders wirksam ist Bi bei Hydrocephalus. 
Auch Meningitis und M eningomyelitis werden gut beeinflußt. 
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LEREBOULLET empfiehlt Bi ganz allgemein für Lues nervosa. Er hält es für 
das stärkste Mittel bei Konvulsionen, LITTLEseher Krankheit, Hydrocephalus, 
Mongolismus, Geisteskrankheiten luetischen Ursprungs. Ihm schließt sich 
DEBRE an. HAUSHALTER heilte mit Bi eine schwere Poliomyelitis ( Quadroplegie 
und Amyotrophie). Übereinstimmend gut lauten die Ergebnisse bei PARROT. 
Wenig ist zu erwarten bei Keratitis parenchymatosa. DENTI und CATTANEO 
wollen auch hier Erfolge gesehen haben (vgl. Augenlues S. 355ff.). Andere sonst 
refraktäre Formen, wie Graniotabes luica, Goryza, Nystagmus congenitus sah 
BENTIVOGLIO verschwinden. 

Bei visceraler Lues sind die Erfolge nicht immer so augenfällig (Tünös). 
Besonders die Milz- und Leberschwellung geht langsamer zurück (LEVI-SELTER). 
TIXIER bezweifelt die Sicherheit der Bi-Wirkung bei kongenitaler Hepatitis und 
Splenomegalie. Wir sahen wie LANGER mehrfach bei reiner Bi-Kur zweifel­
lose Rückbildung von Leber und Milz. Bei Pseudobanti erzielten Acu:NA­
RAUL, MAGGI hervorragenden Erfolg: 

Vor Beginn der Novasurol-Bi-(Curalues)-Kuren Milz 5 Finger breit unter dem Rippen­
rand. Ascites, Erythrocyten: 1,590000, Hb: 15%. Nach Kurabschluß Milz 3 Finger breit 
unter dem Rippenrand. Ascites geschwunden. Erythrocyten: 3950000. Hb: 35%. 

Mit der gleichen Sicherheit ist in einer Reihe von Fällen Rückgang der 
allgemeinen Atrophie kongenital Luetischer festgestellt. Um aber folgeschwere 
Fehlschläge zu vermeiden, ist hier besondere Vorsicht am Platze (vgl. DEBRE 
und CREMIEU umstehend). Die Wirkung auf das Blutbild kongenital-luetischer 
Kinder ist mehrfach untersucht (CANELLI, BENTIVOGLIO, Tünös, KISSE, LEVI­
SELTER). Typisch (vgl. BETZ 1 Blutbild bei Erwachsenen während der Bi-Kur) 
ist bei Beginn der Bi-Kur Abnahme von roten Blutkörperchen und Hämoglobin, 
Steigen von Neutrophilen, Sinken der Lymphocyten, Eosinophilie mittleren 
Grades. Während der Kur wieder Zunahme der Erythrocyten und der Hyper­
lymphocytose. Bei prompt reagierenden Fällen sah CANELLI 10-12% Eosino­
philie. Die Beobachtung von gesteigerter Eosinophilie konnten wir schon am 
Anfang der Bi-Ara machen. 

Ausgesprochene Veränderungen im Blutbild konnte BENTIVOGLIO schon 
1/ 2-1 Stunde nach der Injektion feststellen. 

Bi verhält sich zur Wa.R. bei Lues congenita ähnlich wie bei Lues acquisita. 
Bei energischer alleiniger Bi-Therapie geht die Negativierung gewöhnlich erst 
nach etwa 3 Monaten vor sich, doch nicht zu selten erst später bei weiteren 
Kuren. CASSEL betont, daß Bi + Hg die W a.R. nicht so gut beeinflußt, wie 
Neosalvarsan +Hg (vgl. SMECHULA bei acquirierter Lues S. 396). 

Über Liquorwirkung des Bi bei Lues congenita kann noch nichts berichtet 
werden. Es bedarf eines größeren Materials. TIXIER hält die Bi-Wirkung 
bei Wa.R. des Bluts und Liquors für nachhaltiger als nach As. 

Besondere Indikationen bzw. Kontraindikationen für Bi bei kongenitaler 
Lues lassen sich zur Zeit noch nicht festlegen. Sicher ist: l. Eine besonders 
gute Wirkung auf eine Reihe oben angeführter Erscheinungen, 2. die Toleranz 
bei Säuglingen vom etwa dritten Monat ab, dagegen wird mehrfach bei Neu­
geborenen Bi abgelehnt, 3. die große Seltenheit von Nebenwirkungen wie bei 
Erwachsenen. 

Hiermit ist schon gesagt, daß Bi nicht die alleinige Behandlung bei Lues 
congenita darstellen darf. Dem entspricht auch das Ergebnis von NEBECOURT­
NADALs Beobachtungen an großem Material (llO kongenitalluetische Kinder). 
Er gibt der kombinierten As- Bi- Hg-Behandlung den Vorzug. Daß auch hier 
das Salvarsan seine unumstrittene Bedeutung beibehalten wird, ist zweifellos, 
wie bei der acquirierten Lues. Aber viel mehr als bei dieser Form tritt bei 

1 Literaturangabe bei Abschnitt: Nebenuirkungen. 
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der Säuglingslues die Unentbehrlichkeit des Hg in den Vordergrund 1. Gerade 
bei den Neugeborenen, wo, wie berichtet, einzelne Autoren mit der Bi-Anwen­
dung zögern, ist das Hg von souveräner Bedeutung. Zwei Monate durchgeführte 
Schmierkur 2 (die übrigen Applikationsmethoden siehe unter Lues congenita­
Behandlung, Bd. XIX) wirken oft überraschend. Dazu kommt Vorzug des 
Fehleus von Stomatitis bei Säuglingen. Daran würde sich dann Bi und As in 
ebenso ausgedehntem Behandlungsmodus schließen. Ein Schema läßt sich 
hier nicht wie bei Erwachsenen, aufstellen. MA.noN wählt als Reihenfolge: 
1. Salvarsan, 2. Wismut, 3. Quecksilber. NARDI gibt ein Bi-Arsenkombinations­
präparat Bismarsol (Bi 0,02 As anhydr. 0,01). Die Kureinteilung wird stets 
von der jeweiligen Bewertung der drei Mittel seitens der Therapeuten abhängen. 
Nur allergrößte Statistiken können hier Aufklärung bringen. Um die Fehler­
quellen auszuschließen, müßten diese Zusammenstellungen von bestimmten 
Gesichtspunkten ausgehend sich über Jahre hinaus erstrecken. STAMM berichtet 
über 39 Fälle von Lues congenit.: Spirobismolbehandlung allein: geringste 
Mortalität (162/ 3 Ofo). Spirobismol + Neosalvarsan 331/ 3 Ofo. Hg+ Neosalvarsan 
50 Ofo. Hg allein 662/ 3 Ofo. Laut schriftlichen Berichts (Oberarzt LANGER) der 
dermatol. Abteilung des Rud. Virchow Krankenhauses (Professor BuscHKE) ist, 
seit Einsetzen der Bi-Behandlung an "Stelle der Calomel-Salvarsanmethode", die 
Säuglingssterblichkeit auf ein Drittel herabgedrückt worden 3. HELLER sah an 
der Heidelberger Kinderklinik bei einfacher Hg-Schmierkur bzw. Protojoduret 
per os zunächst die gleiche Mortalität wie bei der energischen Behandlung 
mittels Kalomel + Salvarsan. Bei ebenfalls gleichstarker Prozentzahl visceraler 
Lues der Gestorbenen fand sich aber unter den energisch behandelten ad exitum 
gekommenen Säuglingen achtmal Hepatitis, darunter dreimal plötzlich eingesetzte 
Atrophie, und neben 5 alten Nierenschädigungen zwei frische, erst während der 
Behandlung aufgetretene. Auch sonst fand sich bei energischer Behandlung Er­
brechen, Verschlechterung des Allgemeinzustandes, Eiweiß. Dies gilt jedoch -
was besonders betont werden muß -, nur für Säuglinge des ersten Vierteljahres. 
Ähnlich deletäre Wirkung beim Einsetzen intensiver Hg- + As-Therapie mit 
schwerstem Verlauf und Exitus beobachtete mehrfach HERZ. Er vermutet 
Zusammenhang mit ungenügender "Anbehandlung" der Eltern. Eins steht 
bei allen diesen in ihren Ergebnissen so variablen Zusammenstellungen fest, 
daß eine vorsichtig geleitete Schmierkur mit Hg sich seit vielen Jahrzehnten 
bewährt hat und wir trotzder in den letzten Jahren erwiesenen Erfolge des Bi 
keinen Grund sehen, das Hg von der Therapie der Säuglingssyphilis zu streichen, 
ebensowenig wie wir auf das Salvarsan hier verzichten möchten. 

Eine Reihe von Autoren, die das Hg nicht verwenden, fängt anderer­
seits jederzeit sofort mit Bi an. 

Die Dosierung des Bi wird erleichtert durch besondere schwächer konzen­
trierte Präparate, wie sie z. B. bei Bisuspen, Milanol, Embial, geliefert werden. 

Einer Besprechung bedarf die Frage, ob der Übergang des Bi in die Milch 
bei therapeutischer Dose (HuGo MüLLER) in der Stärke von 0,0025: 100 g 

1 Kritische Bemerkungen zur As- und Bi-Therapie, wie BARDUZZI sie zwecks Hervor­
heben der altbewährten Hg-Medikation macht, sind in der jetzigen Zeit durchaus am Platze. 

2 Auch Mercutin hat sich uns gut bewährt. 
3 Anmerkung bei der Korrektur: Inzwischen sind erschienen und von Bedeutung für 

obige Frage PESE, E.: Klinisch-statistischer Beitrag zur Frage der Syphilisbehandlung 
im Säuglingsalter (Jahrb. f. Kinderheilk. Bd. 112, 3. Folge, 62. Bd., H. 1/2. 1926.- STERN, 
FR.: Schicksal ungenügend behandelter Fälle kindlicher Lues (Dosierungsfragen). Klin. 
Wochenschr. 1927. Jg. 6, Nr. 26.- ScHEER, K. und STIELER: Wirkt starke Luesbehandlung 
der Lues congenitalis ungünstig auf die geistigen Fähigkeiten? Jahrb. f. Kinderheilk. 
155. Bd, 3. Folge, Bd. 65, H. 6. 1927. - SouTHBY: Syphilis in children (Bi-Behandlung) . 
. Med. journ. of Austral. Val. 1, Nr. 11. 1927. - BusCHKE und GuMPERT: Kongenitale Lues. 
Klin. Wochenschr. 1927. Jg. 6, Nr. 6. 
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Milch eine Heilwirkung für das Kind bedeutet. Theoretisch wäre sie möglich, wenn 
fertiges Bismoxyl die Milchdriise passierte. BENTIVOGLIO (c) hat mehrfach Mütter 
der Bi-Kur unterzogen, um zugleich dem Säugling Bi und mütterliche Immun­
stoffe zuzuführen. Da aber die Kinder auch selbst Bi erhielten, ist kein sicherer 
Rückschluß möglich. NAVA verwirft für kongenitale Lues das Hg, weil es nicht 
in die Milch übergeht, dagegen Bi durch die kleinen Mengen, welche aus Mutter­
brust zugeführt würden, auf das Kind einen wohltätigen Einfluß ausübe. 

Wie der Übergang des Bi in die Milch ein aktiver Vorgang ist, so erfolgt 
ebenfalls der Übertritt des Bi in den Fetus nicht auf dem Wege der Diffusion 
und Osmose, sondern durch aktive Tätigkeit der Placenta. KRAUL-BODNER 
fanden Bi im Blut und Fruchtwasser der Feten bei Behandlung der graviden 
Mütter. Bei abgestorbenen Feten erfolgt jedoch kein weiterer Bi-Übergang. 

Zusammenfassung der Wismut-Dosierung bei Lues congenita. 

Die Wismutkur bei kongenitaler Lues hat mit kleinsten Dosen nicht zu 
starker oder im Depot zu stabiler Präparate zu erfolgen. In der Praxis haben 
sich unter anderem gut bewährt: Bisuspen, Milanol, Nadisan, Embial, Spiro­
bismol und besonders Spirobismol solubile. Reine Bi-Metalle und Hydroxyde 
sind weniger am Platze. 

Die Anfangsdosis wird der Sicherheit halber niedrigst angesetzt, je nach 
dem Kräftezustand des Kindes, 0,002-0,003 Bi. Man kann LANGER darin 
zustimmen, daß, wenn die Säuglinge nicht schon nach der ersten Injektion 
sterben (nicht auf Konto des Bi zu setzen!), die Aussichten auf Erfolg günstig 
sind. Die Einspritzungen erfolgen intramuskulär zweimal wöchentlich. Bei 
gutem Befinden steigt die Dosis allmählich (wöchentlich um 1 mg) auf 0,01 Bi. 
Bei älteren Säuglingen wird zweckmäßig auch mit 0,002-0,005 begonnen, aber 
bei jeder Spritze gestiegen, so daß bereits in 5 Wochen 0,01 Bi erreicht wird. 
Kinder vom vierten Monat ab vertragen meist höhere Dosis, doch ist stets die 
gleiche Vorsicht zu üben. Während der Kur bedarf es strengster Kontrolle des 
Allgemeinbefindens (Trinken, Stuhlgang), vor allem des Körpergewichts. Die 
Wiederholung der Bi-Kuren während der ersten Lebensjahre hat in dem all­
gemein üblichen Rahmen zu erfolgen. 

15. Wismut und Wassermann-Reaktion 1• 

a) Allgemeines. 

Schon bald nach der Einführung des Bi in die Luestherapie ergab sich 
eine andersartige Einwirkung auf die Wa.R., als sie bei dem Salvarsan sich zu 
zeigen pflegte. 

Die ersten Beobachtungen begnügten sich damit, die Wirkung als solche 
festzustellen. 

Vorsichtig sagen SAZERAC und LEVADITI, daß bei seronegativem P.A. durch 
Bi die negative Reaktion erhalten bleiben kann und bei vorgeschrittenen positiven 
Stadien eine oft dauernde Negativierung erreicht werden kann. 

Schon FouRNIER und GuENOT fügen dem bei, daß die Negativierung selten 
nach der ersten Bi-Serie erfolgt. Meist schwächt sich die + R. allmählich ab, 
um in den nächsten Monaten negativ zu werden. Gerade der Vorgang, daß 
während der ganzen Bi-Behandlungsserie die Wa.R. positiv bleibt, und oft erst 
Wochen nach dem Abschluß der Bi-Spritzen langsam zur vollen Negativierung 
schreitet, ist das Neuartige der Bi-Therapie. 

In jener Zeit berichtete Huoo MüLLER diese auffallende Erscheinung an 
der Hand von 18 Fällen, von denen am Ende der Kur noch 7 + Wa.R. zeigten. 

1 Wa.R. im Liquor vgl. 355f. Abschnitt f. 
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Diese 7 Fälle wurden 4 Wochen später wieder untersucht und zeigten sechs­
mal +WaR. und einmal ein klinisches Rezidiv mit+ Wa.R.; 12-14 Wochen 
nach der Kur zeigten die 6 wiederum untersuchten Fälle noch negative 
Wa.R. Also fand sich eine ausgesprochene Spät- aber Dauerwirkung der Wa.R. 
gegenüber. 

Während nun von der einen Seite (DE GRAEVE, EMERY und MoRIN, DucREY, 
PASINI, BLOCH die Bi-Wirkung auf Wa.R. als langsam und zum Teil unsicher 
(RADAELI) bezeichnet wird, treten NIN PosADAS und MAY für die Bedeutung 
des Bi zwecks Umstimmung der Wa.R. ein. 

b) Seronegativer Primäraffekt. 
FoURNIERs und GuENOTs erste 2 Fälle blieben negativ, konnten jedoch bei 

der Publikation nicht kontrolliert werden. Von MAYS 9. P.A. blieben 7 während 
und nach der Kur negativ, 2 werden als negativ nach Abschluß der Kur gemeldet. 
Demnach dürfte sich hier eine positive Schwankung gezeigt haben. CLEMENT 
SIMON illustriert diesen Vorgang viel deutlicher. Von 6 seronegativen P.A. 
zeigten 5 während der Kur die positive Schwankung, nach der Kur waren fünf 
negativ. CL. SIMON konnte 4 Fälle nachkontrollieren: ein Fall war noch nach 42 
und einer nach 30 Wochen negativ; dagegen einer nach 26 Wochen und einer 
nach 36 Wochen positiv. MARTIN, NATHAN und MARTIN hatten bei 15 Fällen -
Wa.R. als Endresultat, aber 80% Schwankungen. Vorher hatte VoEHL eben­
falls am Material der Frankfurter Klinik bereits mitgeteilt, daß es ihm nicht 
gelungen war, mit Bi bei wassermannnegativem P.A. die positive Schwankung 
aufzuhalten. NATHAN und MARTIN haben dann besonders auf die Bedeutung 
derselben hingewiesen. Nach ihren Beobachtungen fällt bei Bi das Auftreten 
der positiven Schwankung gerrau in die Zeit, wo an sich auch ohne Bi die 
positive Wa.R. auftritt (6 Wochen post inf.). Also liegt keine therapeutische 
Provokation vor, wie so häufig bei As. Je weiter die Kur vorgerückt ist, desto 
kürzer ist die positive Schwankung. Da sie in 80% ihrer seronegativen Primär­
affekte auftrat und zeitlich völlig dem normalen Umschlagen entspricht, anderer­
seits auf weiteres Bi zurückgeht, so ist die positive Schwankung während der 
Bi-Kur ein Beweis, daß diese Methode hier nicht zeitig genug die sterilisierende 
Wirkung entfalten konnte, die nötig ist, um bei Lues I die Seroreaktion absolut 
negativ zu erhalten. Aber zugleich zeigt sich durch den Ablauf der positiven 
Schwankung, daß relativ schnell die therapeutische Kraft des Bi in Aktion tritt. 

Da nun leider viele Autoren gerade über die für die Dauerheilung so wichtige 
positive Schwankung nicht berichten, sind die Statistiken von großem Kranken­
material nicht absolut einwandfrei. 

CLEMENT SIMON stellte aus der Literatur 63 serologisch negative P.A. zusammen, mit 
Endergebnis von 62maliger Negativierung (= 980fo). Aber nur er selbst, MARTIN, SAZERAC­
LEVADITI, L:Eru, TzANCK und VERNON, gehen dabei ausdrücklich auf die positive Schwan­
kung ein. DE FA VENTO meldet von 41 Fällen 28mal bei dauernder Beobachtung, in 6 Fällen 
sogar über l Jahr lang, dauernde klinische und serologische Heilung. STEEGMÜLLER sah bei 
6 wassermannnegativen P.A. die Reaktion erhalten bleiben, desgleichen ScHERBER. JosEPH 
stellte 5mal bis 6 Monate kontrollierte negative Wa.R. fest. TRYB und HuGo MüLLER 
sahen bei ihren je 5 Fällen ebenfalls Negativierung der Wa.R., doch schlug einer von TRYBs 
Fällen trotz späterer As-Kur nach 13 Monaten um. PATZSCHKE kontrollierte ll sero­
negative P.A. bei reiner Bi-Kur wöchentlich serologisch. 5 Fälle blieben dauernd negativ, 
während 6mal eine positive Schwankung auftrat. Dieselbe dauerte 5mal 2 Wochen, lmal 
sogar 3 Wochen (CuTREN). Trotzdem schienen sich die Fälle später serologisch rezidivfrei 
zu halten. Aber sie weisen deutlich auf die Gefahren einer reinen Bi-Kur im Frühstadium 
hin. Da aber sehr bald nach Einführung der Bi-Therapie die Verträglichkeit von 
Bi+ As (BLOCH) festgestellt worden war, ist es begreiflich, daß gerade bei seronegativem 
P.A., dessen gründliche Ausheilung ja eine Lebensfrage für den Erkrankten darstellt, die 
Mehrzahl der Kliniker keine reine Bi-Behandlung verantworten wollten und damit, im 
Interesse der Heilung die wissenschaftliche Frage nach Abortiverfolgen durch Bi in den 
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Hintergund stellten; um so mehr als die oben erwähnten späteren Untersuchungen von 
NATHAN und MARTIN über die positive Schwankung dieses Vorgehen als durchaus be­
rechtigt anerkannten. 

Als Beispiel der Wirkung von As + Bi auf seronegativen P.A. dienen TRYBs Be­
obachtungen. Von seinen 16 Fällen waren 15 noch nach 3-9monatlicher Beobachtung 
negativ. 2 mal kam es dabei zu offenbarer Reinfektion mit kompletter oder schwächerer + 
Wa.R. 1 mal nur trat nach 11 Monaten ± Wa.R. ein, die nach weiterer Kur negativ blieb. 

Zusammenfassend läßt sich demnach sagen: 
Abortivkuren mit Bi sind zweifellos in einer Reihe von Fällen gelungen. 

Aber die so häufige Gefahr der positiven Schwankung irrfolge der mangelnden 
schlagartigen spirochätociden Wirkung der Salvarsanpräparate läßt die Sicher­
heit und Schnelligkeit vermissen, die in erster Reihe für eine Abortivkur benötigt 
werden. 

c) Seropositiver Primäraffekt. 

Bei schon positiver Wa.R. ist die Bi-Wirkung etwas ungünstiger. FouRNIER 
und GU:ENOT behandelten 35 seropositive P.A. Sie betonen ebenfalls, daß die 
Negativierung selten schon während oder nach der Bi-Kur erreicht wird, sondern 
meist erst im 2.-4. Monat nachher. DEMELIN gibt 100% dieser Beobachtungs­
reihe als negativ geworden an. EscHER erzielte unter 10 seropositiven P.A. sechs­
mal, HuDELO und RABUT unter ebenfalls 10 Fällen siebenmal die Negativierung 
nach der ersten Bi-Kur. Die große Literaturzusammenstellung CL. SIMONs und 
desselben Autors mit RABREAU und BRALEZ ergab von 7l seropositiven P.A. nach 
der ersten Bi-Kur vierzigmal negative Wa.R., d. h. in 560fo. Demgegenüber 
stehen die entsprechenden Salvarsanergebnisse mit 68% (CL. SIMON}. Diese 
Beobachtungen an großem Material sind durch die zahlreichen späteren Arbeiten 
bestätigt worden, und es hat sich als zweifellose Schlußfolgerung ergeben, daß 
hier noch weniger als beim seronegativen P.A. das Bi als alleiniger Heilfaktor 
heranzuziehen ist. 

Ganz anders aber lauten die Ergebnisse, wenn Bi mit Salvarsan kombiniert 
wird. GuTMANN meldet von 9 seropositiven P.A. sechsmal negativ gewordene 
Wa.R. TRYB berichtet über 44 seropositive P.A.: 2-3 Monate nach der Kur 
bestand noch viermal + Wa.R. Von diesen wurden bei weiterer Behandlung 
noch 3 negativ, 1 Fall blieb±. Einige von den 44 Sklerosen konnten noch bis 
zu 15 Monaten beobachtet und negativ befunden werden. Ein Fall bekam 
nach zweimaliger Bi- + As-Behandlung 7 Monate später ein Rezidiv (maku­
löses Exanthem). Dieser Serie stellt TRYB eine Reihe von 35 seropositiven P.A. 
bei reiner Bi-Kur gegenüber: 

Nach der Behandlung waren 2 Fälle fraglich, 1 Fall positiv. Dazu kamen 
nach 6 bzw. 13 Monaten noch 2 Umschläge in + Wa.R. Demnach sind von 
35 seropositiven P.A. immerhin 4 Fälle als nicht geheilt festgestellt. 

Wenn wir dieses Resultat an sich schon für günstig ansehen müssen, so 
erreicht es doch nicht die Erfolge von TRYBS Bi- + As-Fällen. Besonders 
wichtig ist aber, daß bei den reinen Bi-Fällen TRYBs die beiden nach 6 bzw. 
13 Monaten positiv gewordenen Fälle 3 Monate nach der Bi-Kur eine Neo­
salvarsanbehandlung erhalten hatten. Diese Kur hatte also den Umschlag 
nicht verhüten können. Gerade dies spricht für das Vorliegen einer Versäumnis 
der Ausnützung der Frühchance zur energischen Behandlung, wie es eben Bi 
allein nicht bieten kann, wenn auch TRYBs Statistik an sich ungewöhnlich gute 
Erfolge mit Bi allein (Trepol) aufzuweisen hat. 

Von Interesse für diejenigen Autoren, welche das Hg als wenig wertvoll 
bereits beiseite schieben möchten, ist TRYBs dritte Serie von 8 komplett positiven 
P.A., die mit Schmierkur und Bi behandelt wurden. Sämtliche Fälle zeigten 
bei einer Beobachtungszeit von 2 Monaten bis zu 2 Jahren klinische und serologi­
sche Heilung. 
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d) Manifeste sekundäre Lues. 

DEMELIN stellte bei FouRNIERs und GuENOTs oft zitiertem Anfangsmaterial 
folgendes fest: 

Allgemein blieb die Wa.R. noch gegen Ende des ersten Monats positiv. Um diese Zeit 
beginnt die Umwandlung, z. T. noch schwach, um meist im 2.-3. Monat den Umschlag 
zu erreichen. Von 16 Fällen, die mindestens 3 Monate kontrolliert wurden, blieben 2 +++· 
Bei 7 Fällen wurde Wa.R. schwach positiv, die übrigen 7 Fälle wurden komplett negativ, 
und zwar lmal im 2., je 2mal im 3., 4. und 5. Monat. I.q_ jener frühen Bi-Periodehaben 
bereits EMERY und MoRIN, DucREY, PASINI, BLOCH vor der Uberschätzung des Bi, besonders 
als Abortivmittel gewarnt. EMERY und MoRIN heben ausdrücklich hervor: "Il ne faut pas 
courir le risque d'un echec avec le bismuth, si l'on desire entreprendre la eure abortive de la 
syphilis." HuGo MÜLLER sah bei 55 Fällen von seropositiver Frühlues (nur einige davon waren 
noch als seropositive Lues I zu bezeichnen) 48 Negativierungen, im einzelnen llmal nach 6, 
15mal nach 10, 22mal nach 12-14 Nadisanspritzen. Von ScHERBERs 13 Sekundärfällen 
wurden 10 im Anschluß an die Kur, 2 erst später negativ, lmal verblieb trotz hinzugefügten 
As die Reaktion positiv. MAY meldet bei 18 Sekundärfällen 15 Negativierungen. Von 
besonderem Interesse ist dabei, daß von diesen über die Hälfte in bezug auf die Wa.-R. 
arsenresistente Fälle waren. Die große Reihe späterer Nachuntersucher fand vielfach 
diese Beobachtungen einer günstigen Bi-Wirkung auf die arsen- bzw. Hg-resistente Wa.R. 
bestätigt. Ebenso betonen sie überwiegend häufig das Positivbleiben während der ersten 
Bi-Kur und das Negativwerden erst 3-6 Wochen nach deren Abschluß (FELKE, LERNER, 
RADNAI, RosNER) oder während der zweiten Serie. FELKE sah bei 30 Fällen sekundärer 
Frühlues in 50% negative Wa.R. CL. SIMON zeigt an der Hand von wöchentlich wieder­
holten Wa.R.-Kontrollen, daß bei manifester Lues II der Umschlag meist nach 12-16 
Wochen erfolgt. Er ergänzt seine Beobachtungen 1925 in dem Sinne, daß der Umschwung 
etwas früher, d. h. in den meisten Fällen in der 7.-10. Woche sich zeigt. Besonders hebt 
er die Beständigkeit der einmal negativ gewordenen Wa.R. hervor. Sie wurde nach einer 
Bi-Kur in 63% erreicht. NAGEL beobachtete bei 58 positiven Sekundärfällen 49mal Negati­
vierung (840fo). Nachuntersuchung an 79 Kranken ergab mit Bismogenol 65mal negative 
Wa.R. BÄCKER hatte bei 51 Fällen von Frühsekundärlues 50% Negativierung. DE FAVENTO 
stellte bei 84 Sekundärfällen 23 klinische und serologische Heilerfolge fest = 25%. Guss­
MANN und RuBIN sahen 77% - Wa.R., MARTINIO aber bei 39 Fällen nur llmal = 27%. 
TRYB und BEUTL konnten mit Trepol unter 66 stark positiven Fällen 37mal die negative 
Reaktion (56%) mit Bi erzielen. 14 blieben+ und 15 +++· Das Material ist wegen der 
Beobachtungsdauer von mehr als 1 Jahr wertvoll. Die lange fortgesetzte Kontrollmöglich­
keit ergab eine hohe Beständigkeit bei verhältnismäßig langsam erfolgter Negativierung. 
STEEGMÜLLER erreichte bei manifester Lues II unter 50 Fällen 26 -Wa.R. (50%), 4mal ±, 
20mal +++· Von letzteren wurde später noch 1 Fall negativ. 

FELKES weitere Beobachtungen ergaben 64% -Wa.R. bei Lues II. 
BIEDER sah bei 8 Fällen (es dürfte vorwiegend Lues II vorgelegen haben) mit reiner 

Bi-Kur 1 Negativierung, 4 Besserungen, 3mal unveränderte Wa.R. Aber auch hier wurden 
nach 4-6 Wochen 2 Fälle negativ, also im Verhältnis 8 : 3. 

JosEPH erreichte mit Spirobismol bei 52 Fällen von wassermannpositiver Lues I und II 
35mal nach der Kur und noch 17mal4-6 Wochen später (100%) Negativierung der Wa.R. 

WECKESSER (vgl. auch später) meldet mit Bismogenol 25% -Wa.R. STERLING (zitiert 
nach HECHT) berichtet über 72% negativ gewordener Reaktionen nach Bi (CL. SIMoNs 
große Statistik über 203 manifeste seropositive Frühlues gibt 133mal -Wa.R. = 63%). 

Aber demgegenüber gab es auch Bericht~ über gelegentlich schlechte Einwirkung auf 
die Wa.R. PRATERS Fall bliebtrotz seiner Überdosierung von 10 g Bismogenol innerhalb 
von 3 Tagen wassermannpositiv. MÜHLE griff ebenfalls schon bald zur Kombination mit 
As, weil mehrfach die zunächst günstig beeinflußte W a.R. wieder nach der positiven Seite 
umschlug. NEUENDORF hatte bei frischer Lues II von 16 Fällen zunächst nur 4 Negati­
vierungen. So begannen nunmehr die Prüfungen der Kombinationserfolge auf die Wa.R., 
sowohl von Bi + As, wie Bi + Hg. Mit zu den ersten systematischen Untersuchungen gehört 
GuTMANNs Zusammenstellung nach Nadisan + Neosalvarsan. Von frischen 33 Lues li­
Fällen wurden 23 negativ, 3 schwach positiv, 7 blieben +++· Eine Zusammenfassung 
seiner sämtlichen (73) Luesfällen ergab bei einer Bi+ As-Kur als unmittelbaren Effekt 57 °/0 

-Wa.R. Abgeschwächt positive Reaktion zeigten 22%, unverändert positiv blieben 23%. 
HoFFMANN und ScHREUS behandelten 45 seropositive Lues II, kombiniert mit As + Bi. 

Nach der l. Bi-Kur ergab sich für Wa.R. 22 Negativierungen (49%), 7 Fälle (15%) 
blieben+++· 12 wurden+ (27%), 4 erreichten =J=- (90fo). Von 16 Fällen, die noch nach 
einem Vierteljahr weiter kontrollierbar waren, hatten 7 negative Wa.R., 3 waren stark 
positiv. Beide Autoren bemerken dabei (SCHREUS bereits 1923), daß bei der Kombination 
von Bi + As eine gegenseitige Steigerung der Wirkung nicht immer zu erkennen ist, "ja 
mitunter sogar der Anschein entsteht, als ob die Mittel sich bezüglich ihrer Wirkung auf 
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Spirochäten und Seroreaktion gegenseitig ein wenig hemmen könnten. Ob dieser Eindruck 
tatsächlich zutreffend ist, möchten wir wegen der Seltenheit solcher Beobachtungen aber 
noch dahingestellt sein lassen." 

Jedenfalls wollen HoFFMANN und ScHREUS aber keinesfalls "von der sonst 
bewährten gleichzeitigen Anwendung so trefflicher Mittel, die nebeneinander 
gut vertragen werden", auf Grund ihres Eindrucks, abgehen. Besonders inter­
essant ist diese Äußerung, weil, wie beiden Autoren erst später bekannt wurde, 
EHRLICH und RöHL 1909 bei einem Tierversuch gefunden hatten, daß Trypano­
somen durch Behandlung mit Arsenikalien (Arsacetin usw.) zugleich gegen 
Wismut (zitronensaures Bi-Salz) fest wurden. 

Eine Nutzanwendung auf die Menschenlues ist aber insoferne abzulehnen, 
als ja gerade bei den arsenfest bzw. -resistent gewordenen Fällen das Bi seine 
Haupttriumphe feiert, auch wenn es unmittelbar nach den As-Kuren zur An­
wendung kommt. 

BIEDER hatte unter 52 vorwiegend frühmanifesten Fällen am Ende der Bi+ As-Kur 
20 Negativierungen, zu denen nach 4-10 Wochen noch 7 kamen, also 500fo. 

TRYB und BEUTL sahen bei Trepol + Neosalvarsan von 26 wassermannpositiven 
Fällen nach 3 Monaten klinische und serologische Symptomfreiheit in 920fo. 

WECKESSER erreichte am Material der Marburger Klinik im Gegensatz zu seinen bereits 
erwähnten 25% bei reiner Bi-Kur, 75% -Wa.R. nach Bi+ As. NATHAN hatte 80% 
- W a.R. bei seropositiver Frühlues. 

HECHT sah bei 62 Fällen 16 ( = 19%) positiv bleiben, 14 ( = 22%) blieben negativ. 6 Fälle 
(= 100fo), die zu Kurbeginn negativ gewesen waren, wurden positiv. 22 (= 360fo), die zu 
Beginn + Wa.R gezeigt hatten, wurden negativ. 6 Fälle(= 13%) zeigten während und 
nach der Bi + As-Kur positive Schwankungen. 

Dieses immerhin nicht gerade befriedigende Resultat war für HECHT bestimmend, 
dem Hg in der Kombination mit Bi eine breitere Anwendung zu verschaffen, als es jetzt 
vielfach üblich ist. Er bevorzugt dabei das Kalomel. In 2 ccm Spritze wird 0,2-0,3 
Kalomelöl Köpp (10%) aufgesogen und dann 1,6 bzw. 1,7 Bismogenol zur einzeitigen 
Injektion nachgezogen. 

Wie für HECHT, so war auch für EHLERS die Einwirkung auf die Wa.R. bestimmend, 
als er schon damals die Verbindung von Bi (Jodchininbi) mit der Hg-Schmierkur empfahl. 
Erinnert sei hier an ThYBs schon berichtete glänzende Erfolge in bezug auf Wa.R. bei seinen 
8 wassermannpositiven P.A. nach Bi+ Hg-Schmierkur. 

e) Latente seropositive sekundäre und tertiäre Lues. 
Exakte Angaben sind hier, wie auch bei Lues III wegen der Verschieden­

artigkeit der einzelnen Fälle schwierig zu erhalten. Es ist ja bekannt, wie ver­
schieden - man möchte fast sagen launisch,- besonders bei längerem Bestand 
latenter Lues die W a.R. sich verhält. 

STEEGMÜLLER erreichte nach Nadisan bei 31 Fällen l4mal Negativierung, 2mal + Wa.R. 
15 Fälle blieben +++· Von diesen wurden dann nachträglich noch 2 negativ (Sa. 500fo). 
LAUERBACH sah von 30 positiven Latenzfällen und 2 + Fällen nach l. Bismogenolkur 
lOmal-Wa.R., nach 2 Kuren 8mal-Wa.R., nach 3 Kuren 6mal-Wa.R., nach 4 Kuren 
lmal -Wa.R. (im ganzen 830fo). Die restierenden 7 Fälle blieben +· 

Die Resultate divergieren bei den vielen Untersuchungen, je nach der Zahl und Art 
der vorhergegangenen Kuren und der Zeit nach der Infektion, so daß, wie oben angegeben, 
es sich erübrigt, Einzelzahlen zu bringen. 

Für das Tertiärstadium mit und ohne klinische Symptome, aber mit positiver Wa.R., 
hat CL. SIMON 112 Fälle zusammengestellt. Hiervon wurden nach einer Bi-Kur 56 ( = 49%) 
wassermannegativ. Auch hier betont der Autor die Beständigkeit der erreichten -Wa.R. 

Bisher ist stets nur die Wirkung von intramuskulären öligen Depotspritzen berück­
sichtigt worden. Die mangelhaften Erfolge wässeriger Bi-Lösungen auf intramuskulärem 
Wege ergaben sich schon aus den ungünstigen Resultaten RAZINOWSKis nach Luatol (wässe­
rigem Bi-Tartrat): 5 wassermannpositive P.A. und 22 Fälle von Lues II blieben serologisch 
unbeeinflußt. 

f) Intravenöse Wismutmethodik und Wa.R. 
Schon PAUTRIER, welcher mit seinen intravenösen Wismutinjektionen große Erfahrung 

sammeln konnte, mußte zugeben, daß diese Methode "plus lente et moins stable" gegenüber 
der vVa.R. wirke. EVENING bekennt sich nach seinen intravenösen Wismulenerfahrungen 
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als Anhänger der Depotkur. KALLMANN dagegen sah bei demselben Präparat 7 seronegative 
P.A. nach 0,36-0,65 Bi ihre Reaktion beibehalten. Von 4 seropositiven P.A. wurden 3 negati­
viert. Von 20 floriden Sekundärfällen wurden 13 am Kurende negativ, 3 folgten später 
und nach Hinzufügen von noch 4 Wismulenspritzen a 0,05 kamen 2 Negativierungen dazu. 

Viel ungünstiger lauten die analogen Berichte BRUCKs und WEINBERGs. Bei reiner intra­
venöser Wismulenkur in 23 seropositiven Frühfällen blieb W a.R. unverändert stark 6mal, 
abgeschwächt positiv llmal. Negative Wa.R. erfolgte nur 6mal (270fo). 

Die Kombination mit As in Mischspritze vermochte diesen Autoren etwas bessere 
Resultate der Wa.R zu bringen. In 19 seropositiven Frühfällen blieb Wa.R. unverändert 
stark 2mal, abgeschwächt positiv 9mal. 8mal erfolgte Negativierung (400fo). 

Etwas besser war PoRTMANNs Ergebnis bei Bi-Diaspora!, jedoch nur bei dem erst ge­
lieferten Präparat, das bei besserer Wirkung auf Wa.R. schlechter vertragen wurde als 
das spätere feiner dispergierte (aber auch wirkungsschwächere) Wismutdiasporal. Von 
31 durchbehandelten Fällen wurde Wa.R. in 65% negativ, 10% schwächer positiv, 25% 
blieben unverändert stark positiv. BARDACH äußert sich bei Wismutdiasporal nicht näher 
über die Wa.R., nur daß sie. bei einem wassermannegativen P.A. später umschlug. DYBOSKI 
hatte mit Wismutdiasporal bei 20 Fällen 33% Negativierung. MRAS konnte 10 intravenös 
mit Pallicid behandelte Frühfälle nachkontrollieren. 6 waren durchschnittlich 4 Monate 
nach der Kur negativ -auch klinisch symptomfrei- geblieben. Fall 7 (Liquorlues) zeigte 
ein Serorezidiv; die restlichen 3 Fälle zeigten 4 Monate nach der Kur je 1 Papel, 1 Sero­
und 1 Meningorezidiv (60% -Wa.R.). In 20 Fällen wurde intravenös Pallicid + As gegeben 
(2,85-3,45 Neo+ 200-300 ccm Pallicid). 17mal wurde Wa.R. negativ (850fo). Von 4 posi­
tiven Liquorbefunden wurden 3 negativ. Nachkontrolle von 14 Fällen ergab 10mal-W.R. 
Aber dieser an sich gute Befund wird eingeschränkt durch das Wiederauftreten von der 
bei der ersten Kur nicht völlig beseitigten positiven Sero- und Liquoreaktion zweier Fälle, 
sowie von zwei Papelrezidiven, von denen das eine zugleich mit einem Meningorezidiv auftrat. 

Bei intravenösen Salinenspritzen fanden EnM. HOFMANN und UHLMANN keine gleich­
mäßige Wirkung. Seronegative P.A. blieben ohne positive Schwankung negativ. Von 
11 sekundärluetischen Fällen zeigten sich 3 völlig refraktär. Andere wurden zum ersten 
Mal beim Kurende dauernd negativ; 1mal dagegen wurde die Wa.R. schon am 6. und 1mal 
am 15. Behandlungstage negativ. 

Wesentlich besser bzw. einheitlicher waren die vorher erschienenen Ergebnisse von KöND­
GEN und MEISSNER. Abf'r hier ist vielfach neben der intravenösen Methodik das Salinen 
auch intramuskulär zur Anwendung gekommen, daher für die vorhergehende Frage der 
ausschließlichen intravenösen Bi-Wirkung auf Wa.R. nicht zu verwenden. 

Huao MüLLER und KoHLENEERGER haben 106 Fälle von Lues I und II ausschließlich 
mit intravenösen Nadisanpräparaten behandelt. Ergebnisse finden sich auf S. 384-385. 

GuTMANN bringt bei der Anwendung der gleichen Präparate, z. T. auch als Mischspritze 
mit As, wegen der geringeren Zahl seiner Fälle keine gerraueren Angaben der Wa.R. 

LuCKE sah bei Bismuto-Yatren-Salvarsan-Mischspritze die Mehrzahl seiner Fälle 
wassermannegativ werden. 

PAWLAS konnte bei seiner starken Kur mit intravenösen Mischspritzen (Luatol 0,0535 Bi 
pro Dosi + Novarsenobenzol) in Verbindung mit intmmnskulären Bi-Injektionen sehr gute 
·Wirkung auf Wa.R. erzielen. 5 seronegative P.A. blieben erhalten, 3 seropositiv gewesene 
wurden mit 6monatlicher Kontrolle negativ. Von den gesamten 39 Fällen (25 Lues II) 
entzogen sich 2 der Behandlung. Die übrigen wurden negativ. 

Für die Frage der intravenösen Bi-Wirkung auf Wa.R. können diese Fälle wegen der 
Kombination mit intramuskulären Bi-Spritzen jedoch auch nicht direkt herangezogen 
werden, ebensowenig, wie die Ergebnisse ENGELHARDTs, der einzeitig intravenös-intramuskuläre 
Injektionen mit Bismuto- Y atren A und B verwendete. Auch hier wurde die Seroreaktion 
fast so intensiv beeinflußt wie bei As-Hg-Behandlung, bei 4 monatlich~r Beobachtungszeit. 

Zusammenfassung. Wenn auch ohne weiteres anzunehmen ist, daß die 
Differenzen in der Dosierung der Präparate sowie ihre speziellen Eigenschaften 
eine Rolle spielen bei dem verschiedenen Resultat der Untersucher, so ist doch 
aus den mitgeteilten Zahlen ersichtlich, daß eine günstigere Wirkung der intra­
venösen Bi-Injektionen auf die Wa.R. als sie durch die ungefährliche Bi-Depot­
behandlung geboten wird, unbedingt nicht vorliegt. Im Gegenteil ist bei einem 
Teil der Autoren ein beträchtlich geringerer Erfolg verzeichnet, und nicht 
genügend auf Dauerwirkung geprüft. 

Die verhältnismäßig guten Resultate betr. der Wa.R. werden meist erst 
erzielt durch Hinzuziehen des Salvarsans oder der intramuskulären Bi-Methodik 
mit oder ohne Salvarsan. Dazu kam mehrfach die nicht spezifische Reiztherapie 
des Yatrens. 

Handbuch der Haut- u. Geschlechtskrankheiten. XYIII. 24 
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g) Intramuskuläre Wismutmethodik und Wa.R. 
wurde in den verschiedenen Stadien der Lues von LERI, ANDRE, TzANCK, P:ERou 
bei 311 Fällen geprüft, im Vergleich zur Wirkung der Arsentherapie. Bei As bleibt 
die Wa.R. unverändert positiv einmal unter 5 Fällen (48: 276), bei Bi einmal 
unter vier Fällen (24: 96), als Gesamtergebnis sämtlicher Fälle berechnet. Im 
einzelnen ergab sich folgendes Zahlenverhältnis von + W a.R. : - Wa.R. Bei 
Lues I nach Salvarsanbehandlung 1: 18, nach Bi 1: 6 ( !). Bei Lues II nach 
Salvarsan 1: 6, nach Bi 1: 4,3. Bei Lues III nach Salvarsan 2: 4, nach Bi 
2: 3. Demnach schwindet die hohe Überlegenheit, die Salvarsan während des 
Frühstadiums unbestritten in bezug auf die Wa.R. besitzt, im Spätstadium. 
Dazu kommen die schon mitgeteilten Berichte vieler Autoren über die hohe 
Beständigkeit der W a.R. nach Bi. 

Die Wirkung auf As- bzw. Hg-refraktäre W a.R. wurde schon gleich nach 
Einführung der neuen Therapie reichlich geprüft, da ja gerade diese Fälle 
zunächst der Bi-Kur unterworfen wurden. CL. SIMON stellte 8 Fälle von 
Lues II-III zusammen, die trotz 2-6 As- und zum Teil außerdem auch Hg­
Kuren + Wa.R. darboten. Von ihnen wurden 3 negativ, ein Fall zeigte nach 
erfolgter Negativierung wieder schwächste + Wa.R. Weitere 14 Fälle stellten 
LE BLAVE und DEUMAT zusammen. LERI und Mitarbeiter (s. oben) fanden von 
9 As-Versagern im Frühstadium achtmal, im Tertiärstadium von 6 Fällen 
fünfmal Negativierung der Wa.R. nach Bi. 

McCAFFERTY und GREGOR LA WRENCE behandelten 25 Fälle mit Bi, deren Blut 
trotz 1-5 jahrelanger As- und Hg-Therapie nicht dauernd negativiert war. 
Nach einer Bi-Kur waren von den 25 Fällen 12 + Wa.R., 8 + Wa.R., 5 - Wa.R. 
Am schwersten beeinflußbar waren die am reichlichsten mit Ag und Hg trak­
tierten Fälle (vielleicht sind sie aber auch gerade wegen besonderer Hartnäckig­
keit mit so reichlichem As und Hg behandelt worden). Die günstige Einwirkung 
von Bi auf die seropositivbeständige Syphilis führt CowEN darauf zurück, 
daß, im Gegensatz zum Salvarsan, Bi (wie Hg und Jod) die Antikörperbildung 
anregt. In diesen Fällen empfiehlt sich Jahre hindurch Bi- (und Hg-) Kuren 
zu wiederholen. Sie werden besser vertragen als kontinuierlich verabreichtes 
Salvarsan. 

h) Provokation der Wa.R. 
durch Bi wird gelegentlich jedem, der viel mit diesem Mittel arbeitet, zu Gesicht 
kommen. Wenn aber CL. SIMON sie als häufig bezeichnet, tritt sie doch unseres 
Erachtens wesentlich seltener auf als nach As und kann kaum zu thera­
peutischen Schlüssen herbeigezogen werden. Die Provokation wird vielfach 
erwähnt, z. B. von BIBERSTEIN und BIEBER. Huao MüLLER und KoHLEN­
BERGER sahen sie wie andere auch nach intravenösen Injektionen. 

16. Theorie der Wismutwirknng. Bismoxyl. 
(Näheres LüMHOLT, Seite 236-240.) 

LEVADITI und YAMANUCm hatten festgestellt, daß Atoxyl in vitro keine 
Trypanosomen vernichtet, dagegen stark trypanocid wird nach Mischung mit 
frischem Kaninchenleberextrakt bei 37°. Dieses Trypanotoxyl wird angesehen 
als arsengebundenes Toxalbumin, wie es sich der infizierte Organismus mit 
Hilfe des Atoxyls zum Kampfe gegen die erfolgte Injektion herstellt. Nachdem 
LEVADITI für Antimonderivate ähnliches festgestellt hatte, prüfte er die Bi­
Präparate daraufhin. Vorher war festgestellt, daß Bi wie Atoxyl in Ver­
bindung mit Serum kein Parasitocidie ergab: In vitro konnten die Bi-Seren 
2-24 Stunden nach der Einspritzung keine Tötung bewirken. 
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Wismutsalz aufgelöst in isotonischer Kochsalzlösung oder Aufschwemmung 
feinst verteilten Bi-Salzes wurde von Levaditi mit gleicher Menge Organextrakt 
gemischt, am besten mit Leber. Diese Extrakte werden gewonnen durch Zu­
setzen von 2 Teilen Kochsalzlösung auf einen Teil Organextrakt. Bi-Organ­
extrakt im Brütofen bei 37° mehrere Stunden gehalten, zeigt nunmehr starke 
trypano- und treponemocide Wirkung in vitro. Diese Bi-Organverbindung 
wird von LEVADIITI Bismoxyl genannt (Toxalbumine bismuthique). Sie kann 
gewonnen werden aus Bi+ Leber, Lunge, Hirn, Nieren, Nebennieren, Eier­
stock, Milz, Thymus und am schwächsten aus Muskeln. Hierbei ist die Tier­
gattung, der das Organ entstammt, im allgemeinen gleichgültig. Diese Organ­
extrakte enthalten demnach eine organische Substanz, Bismogen genannt 
(nicht völlig hitzebeständig), welche sich mit Bi verbindet. 0,0005--0,001 K-N­
Bi-Tartrate genügen im Bismoxyl zur Abtötung der Pallida. Dagegen bildet 
sich kein Bismoxyl aus gewaschenem Blutkörperchenserum, defibriniertem Blut, 
Hefe, Hühnereiweiß oder -eigelb. Über ein gewisses Optimum hinaus ist ein 
weiterer Zusatz von Bi ohne Einfluß auf die einmal erreichte Stärke der spiro­
chätociden Wirkung. Wird diese flockenreiche Bismoxylsalzlösung durch Chamber­
land filtriert, so ergibt das flockenfreie Filtrat (überschüssiges Bi) keine Wir­
kung, während die Toxalbuminwismutflocken (Bismoxyl) noch im trockenen 
Zustande bis zu 125 Tagen (Leberorgan + Bi) spirochätocid bleiben. 

Das Bi- Quantum ist in dem durch die Bindung an Leberextrakt erhaltenen 
reaktivierten Zustand in kleinsten Mengen enorm wirkungsvoll. Dosis curativa 
pro Kilogramm Kaninchen ergab im besonders günstigen }falle von Bismoxyl­
behandlung die minimale Dosis 0,00031 Bi pro Kilogramm. Diese geringen 
Spuren von Metall dürften nach LEVADITI und GIRARD als Katalysator gegenüber 
den spirochätocid wirkenden Organen funktionieren. KADISCH konnte LEVADITis­
V ersuche nicht bestätigen. 

FouRNIER, GuENOT, ScHWARTZ und YovANOVITCH haben aussichtsvolle 
Versuche mit Bismoxyl als Therapeuticum unternommen. Das Neue der Methode 
liegt darin, daß nach LEVADITI hier der Körper kein eigenes Bismoxyl zu bilden 
hat, sondern die körperfremde tierische Eiweißwismutbindung fertig geliefert 
erhält. Damit ist aber zugleich die Gefahr der Shockwirkung gegeben. Tatsäch­
lich treten schmerzhafte Lokalerscheinungen, Erytheme, Urticaria, Abgeschlagen­
heit u. a. m. auf. Aber klinische Symptome und Wa.R. wurden in bemerkens­
werter Weise beeinflußt. Die praktischen Ergebnisse entsprechen den Labo­
ratoriumsversuchen LEVADITis auch darin, daß sich die Leberbismoxyle am 
stärksten wirksam zeigten. Weitere Versuche derselben Autoren mit Wismut­
nucleinen schlossen sich an; NAVARRO und BEJANARO mischten Bi-Tartrat 
mit Milch und machten die gleichen therapeutischen Erfahrungen, wobei sie 
aber als eigentliches Agens nicht das Bi, sondern die Proteinshockwirkung 
annehmen. 

Diese ganzen, für den Mechanismus der Bi-Wirkung bedeutungsvolle Fragen 
werden im Vordergrund des Interesses bleiben. Für die Dosierung spielen sie 
eine wesentliche Rolle. Denn, wie schon im Experiment festgestellt, sind mini­
male Bi-Dosen notwendig. Bei 2 Serien a 12 intramuskulären Spritzen mit 
Leberbismoxyl beträgt die Gesamtmenge Bi allerhöchstens 0,7. Daß diese 
kleine Menge, gegenüber den sonst notwendigen viel höheren Bi- Quanten 
therapeutisch wirkungsvoll ist, läßt die Wahrscheinlichkeit von LEVADITis 
Theorie außerordentlich groß werden. 

Es ist durchaus möglich, daß, andererseits um so geringe Bi-Mengen an das 
Körpereiweiß zu binden, beträchtlich größere Quantitättm dem Organismus 
als Depot zwecks Verarbeitung zugeführt werden müssen. Ähnliches ist ja 
von anderen Mineralien, z. B. Calcium bekannt. 

24* 
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17. Wasser- und Lipoidlöslichkeit der Wismntpräparate. 
KoLLE zeigte, daß einige wasserunlösliche Bi-Verbindungen bei intramusku­

lärer Anwendung mit geringerem Bi- Quantum einen größeren Heilerfolg und 
zugleich besseren chemotherapeutischen Index darboten, als wasserlösliches 
Trepol. Als ein Grund dafür ist anzunehmen, daß die wasserlöslichen Präpa­
rate zu schnell resorbiert und dann über die Niere ausgeschieden werden. 

KüRTHY und MüLLER zeigten in der Tat die besondere Neigung der Bi-Ver­
bindungen bei dem Überschuß an ClNa in den Säften komplexe im Harn lösliche 
Salze zu bilden. Werden dagegen wasserunlösliche, aber öllösliche Präparate 
intramuskulär gespritzt, so erfolgt sehr protrahierte Ausscheidung kleinster 
Bi-Mengen in Harn und Stuhl. 

NATHAN u. HERMANN stellten sich die Bedingung, die Bi-Therapie durch 
eine Wismutverbindung zu verbessern, die "so lange fest verankert bleibt, 
bis es im Organismus unter Umgehung der wasser- (und H!trn-) löslichen Kom­
plexsalzbildung an den Ort seiner Wirksamkeit gelangt ist. Um eine mög­
lichste Aufnahmefähigkeit dieses wasserunlöslichen Bi zu gewährleisten, wird eine 
Lipoidlöslichkeit mit feinster Dispersion mittels Lecithin erstrebt. 

Es gelang ihnen auf diesem Wege die spirochätocide Kraft lipoidunlöslicher 
Bi-Präparate ( Quinby, Milanol u. a.) im Tierversuch um das 3-4 fache 
und mehr zu erhöhen. 

Als besonders geeignet erwies sich den Verff. das durch Lecithin dispergierte 
und lipoidlöslich gemachte Jodchininwismut (HoMBURG 194), Neobismol). 

Zugleich ist die Bi-Ausscheidung im Harn bei Durchführung dieses Prinzips 
verändert. Nach ziemlich gleichmäßigen Tagesmengen - es fanden sich nie 
Kurven wie bei unlöslichem Hg - geht hier die Ausscheidung durch die Niere 
schttbweise vor sich. Von besonderem Interesse ist, daß nach einmaliger intra­
muskulärer Spritze von 2 g dieses wasserunlöslichen, jedoch lipoidlöslichen Bi­
Präparats die Ausscheidung durch den Urin nach 5 Wochen aufhörte, während 
die schon vorher als quantitativ überwiegend festgestellte Ausscheidung im 
Stuhl noch geraume Zeit länger dauerte. (Kotausscheidung bis 6mal mehr Bi, 
als im Harn.) 

Die Bedeutung der Lipoide für die Resorption bestimmte in neuester Zeit 
auch GouGEROT zur Anwendung einer unlöslichen Bi-hydroxydverbindung 
mit 87% Bi-Metall in Lipoidsuspension. 

Das Studium der Lecithindispersionsversuche ist weitergreifend und anregend zur Be· 
trachtung analoger Quecksilber-Jod-Chininkompositionen. Zur Zeit sind Versuche mit 
derartigen Körpern ("Spiromerol") im Gange (Huao MüLLER). 

18. Gruppierung der syphilido-therapeutischen Wismutpräparate. 
Die durch die chemische Industrie erfolgte Überschwemmung der ver­

schiedenen Länder mit Bi-Präparaten ergibt sich aus der Tabelle (HuGo 
MüLLER, KoHLENBERGER), die aber auch nicht als absolut vollständig an­
gesehen werden kann. 

a) Gruppierung nach LEY ADITI. 

LEVADITI l,Jildet folgende Gruppen: 

a) Metallisches Wismut. 

Feinste Suspension von Bi-Metall in isotonischer Lösung. Typen Neotrepol, 
Sorbismal. 

SAZERAC und LEVADITI hatten ihre Versuche zunächst mit einem chemisch 
zusammengesetzten Körper (Ka-Na-Bi-Tartrat) gemacht und erst nach Abschluß 
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derselben traten sie an die Frage heran, ob das reine Bi-Metall gleichstarke 
antisyphilitische Wirkung zu entfalten in der Lage sei. Durch Reduktion ihres 
Tartrats gewannen sie das Neotrepol, dessen kräftige Wirkung (0,086 Bi pro 
Kubikzentimeter) schon von FoU:RNIER und GuENOT festgestellt wurde. 

Kolloidales Wismut. 
Z. B. lonoide Fouard, Wismutdiasporal, Salluen usw. 
Als reines Metall enthält das Präparat 100% Bi. Während noch vielfach 

die Furcht vor der Giftwirkung intravenöser Injektionen bestand, traten LACA­
PERE und GALLIOT schon 1922 mit FouARns Ionoide de bismuth hervor. Das 
Eigenartige dieses Präparats beruht darin, daß jedes kolloideKörnchenumgeben 
ist von einem bei normaler Temperatur starren Medium, wodurch die kolloidale 
Suspension gewährleistet wird. Durch Erwärmung schwindet dieser "Stabili­
sator". 

Weiteres über intravenöse Behandlung, sowie deutsche Präparate vgl. in 
besonderem Kapitel. 

Amalgame von Quecksilber mit metallischem Wismut. Diese Verbindungen 
finden später ebenfalls eine besondere Besprechung. 

ß) Organische Wismutsalze. 

Hierher gehört das erste aller einschlägigen Bi-Präparate, das Trepol, ein 
Kalium-Natrium-Wismuttartrat (etwa 600Jo Bi). Es wurde ursprünglich als 
wässerig gelöstes Salz eingespritzt, aber zu schmerzhaft befunden. Nach Ver­
änderung seiner molekularen Formel (näheres vgl. LEVADITI) wurde es unter dem 
Namen Trepol indolore als Suspension in Olivenöl zur Depotinjektion verwendet. 
In dieser Form, ursprünglich von CHENAL und DouiLHET geliefert, hat das Trepol 
(etwa 0,06 Bi pro Kubikzentimeter) in allen Kulturländern den Prüfstein für 
LEVADITis neue Therapie abgegeben. In Deutschland lehnte sich chemisch an 
das Trepol das Nadisan, jedoch nicht als Kal.-Natr.-Doppelsalz, sondern in 
Form von Kaliumbismutyltartrat. Dem Trepol stand chemisch nahe das in 
wässeriger Lösung intramuskulär gespritzte Luatol und PAUTRIERS Sigmuth, 
das sich für intravenöse Injektionen besonders eignet. 

y) Anorganische Wismutverbindungen. 

Hierher gehören die Bi-Hydroxyde, als deren erster Typ das Muthanol 
(0,12 Bi pro Ampulle) aufkam, dessen Eigenart in seiner Radioaktivität besteht 
(0,1 mg einer Brommesothoriumverbindung pro Kubikzentimeter). Es wurde ange­
nommen, daß besondere Beziehungen der radioaktiven Körper zu den Nerven­
zellen das Einwirken des Bi auf das Nervensystem erleichtern \vürde und kata­
lysatorische Funktionen übernehmen könnte. Nun haben aber die Versuche 
von J EANSELME, sowie von 0LMER und ihren Mitarbeitern durchaus keinen 
Vorzug vor den anderen Bi-Präparaten, speziell bei der Frage der Passage 
in den Liquor, ergeben. Man kann daher LACAPERE vollkommen beistimmen, 
wenn er die Hinzufügung von einem radioaktiven Körper als wenig berechtigt 
ansieht, zumal er auch von der angeblichen Wirkung desselben gegen die sog. 
Wismutanämie, die, wenn auch selten, im Verlauf der Kur auftritt, nichts 
Günstiges aussagen kann (vgl. LOMHOLT 306, 307). 

Dementsprechend hat auch das analoge deutsche Präparat Gasbis auf diese 
problematische Radioaktivitätswirkung verzichtet, wie auch das französische 
Ouralues. 

ö) Jod wism utalkaloide. 

Zwecks Feststellung der Ausscheidung des Wismuts bei Trepol-(Bi-Tartrat)­
Behandlung bediente sichAuBRY des von ihm verbesserten LEGERSsehen Reagens; 
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statt Cinchonin nahm er Chinin. Es war FouRNIERs Verdienst, das dabei 
ausgeschiedene rote Jodchininwismut auf seine therapeutische Wirkung hin 
zu erproben. So entstanden das neben dem Trepol in Frankreich am weitest 
verbreitete Quinby (etwa 26% Bi20 3), das Vijochin, das deutsche Spirobismol, 
dem noch ein trepolähnliches Tartrat beigefügt ist, das öllösliche Spirobismol. 
solub. und zahlreiche ähnliche ausländische Verbindungen. 

Diese Jodwismutkompositionen können mit den verschiedensten Alkaloiden 
hergestellt werden, bei denen es gelegentlich von Interesse sein könnte, statt 
Chinin Strychnin, Morphin oder Atropin einzusetzen (vgl. LEVADITI). Über 
die Zusammensetzung der einzelnen Jodwismutalkaloide und deren Metall­
gehalt berichten BARDET sowie FRAN<;OIS und BLANC. 

b) Gruppierung nach ERICH HoFFl\'IANN. 

ERICH HoFFMANN gruppierte die Wismutpräparate nach folgenden Ge­
sichtspunkten: 

Wasserlöslich und in solcher Lösung angewandt: Sigmuth, Neonadisan, 
Wismulen (intravenös). 

Wasserlöslieh in tJl- oder Paraffinaufschwemmung, wie Trepol, andere 
Ka-Na-Tartrate usw. (intramuskulär). 

Wasserunlöslich. Quinby, Bismogenol, Milanol, Mesurol usw. intramuskulär. 
Feinst verteiltes metallisches Bi, z. B. Neotrepol oder kolloidales Bi, wie 

Bi-Diasporal usw. Anwendung ist hier teils intramuskulär, teils intravenös. 
Mischpräparate von wasserlöslichem und unlöslichem Salz, z. B. Spiro­

bismol. 
Dazu kämen noch in Öl lösliche Präparate, wie Embial (intramuskulär), 

Spirobismol. solub. 

c) Bewertung der einzelnen Gruppen. 
Während bei Arsen die Wirkung in der besonderen organischen Verbindung 

beruht, ist bei der Bi-Behandlung das Metall an sich das Ausschlaggebende. 
Die Auflösung desselben aus seiner jeweiligen Verbindung von mehr oder weniger 
kompliziertem molekularen Bau ist naturgemäß durchaus verschiedenartig. 
Damit ergeben sich wiederum die großen zeitlichen Unterschiede der Remanenz 
bzw. der Ausscheidungsdauer der verschiedenen Präparate. 

Die in der molekulären Struktur begründete feststehende Bindung des 
Wismutmetalls bezeichnet LACAPERE als Fixite intrinseque. Ihr stellt er für 
den gleichen chemischen Körper die Fixite extrinseque gegenüber. Sie beruht 
auf dem Grade der Alkalescenz des Serums im Einzelfalle. Da dieselbe bei den 
verschiedenen Individuen wechsel·t, schwankt damit auch die Fixite extrinseque. 
Hierdurch erklärt LACAPERE die ungleiche Empfindlichkeit verschiedener Per­
sonen gegen das gleiche Präparat. 

Eine monatelange Remanenz an sich besagt nichts für die therapeutische 
Wirkung. Denn einzelne Präparate können nach KoLLE feste Plomben bilden, 
ohne das wesentliche Teile zur Resorption kommen. 

Ferner können besondere molekuläre Bindungen die an sich schon bestehende 
Toxizität des Bi noch erhöhen, und es kann unter Umständen zugleich, infolge 
erschwerter Abspaltung, die Bi-Wirkung noch geschwächt werden. 

Außer dem Bi-Gehalt und der molekularen Bindung desselben ist für die 
therapeutische Wirkung von Bedeutung die gröbere, feinere oder kolloide 
Struktur, die Wasser-, Gewebs- und Lipoidlöslichkeit, evtl. Schutzkolloid, 
das Vehikel und die chemische Reaktion. 
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Zu den festesten Bi-Verbindungen gehören die Hydroxyde. Sie entfalten 
demnach erst langsam ihre Wirkung. Immerhin kann sie sichtbar werden, 
bevor der Bi-Nachweis im Urin gelingt. Für möglichst schnelle therapeutische 
Wirkung sind die Hydroxyde nach obigen theoretischen Erwägungen weniger 
am Platze als dort, wo es sich um eine starke und der langdauernden Aus­
scheidung entsprechende nachhaltige Wirkung handelt. 

LoMHOLT hat durch Wahl einer wässerigen Lösung an Stelle des öligen 
Vehikels eine schnellere und zugleich starke Bi-Hydroxydwirkung erhalten 
(vgl. später). 

Es hat sich herausgestellt, daß die meisten Kliniker vorwiegend ein 
bestimmtes Präparat anwenden, und nicht dem Einzelfall oder seinen zeitlich 
wechselnden Krankheitsbedingungen entsprechend die Indikation der ver­
schiedenen Bi-Präparate anpassen. 

Waren die Hydroxyde unter den unlöslichen Präparaten die festesten, so 
sind die J odchininwismutpräparate wohl die am leichtesten und schnellsten im 
Organismus resorbierten Bi-Kompositionen. Begünstigt wird die Auflösung in 
Gegenwart von Alkalien, daher geht sie im Gewebe so prompt vor sich und sie 
wird trotz des relativ geringen Bi-Gehalts so stark in der Wirkung. Aber sie 
zeigen z. T. den Nachteil zu schneller Ausscheidung und damit ist ein Zweifel 
an der Dauerwirkung berechtigt. Daher hat zum Unterschied vom Quinby das 
Spirobismol, wie schon mitgeteilt, noch ein Tartrat eingefügt erhalten. Das 
Neobismol (NATHAN und HERMANN) erhielt zugleich mit seiner Lipoidlöslichkeit 
eine verlängerte Ausscheidungszeit auf dem Wege durch den Darm. Der Jod­
gehalt, dessen prozentueller Anteil aus der Tabelle zu ersehen ist, prädestiniert 
diese Kompositionen für die Behandlung tertiärer, im besonderen visceraler­
und Neurolues. 

Die Schnelligkeit der Resorption des reinen Jodchininbi (z. B. Quinby) 
erlaubt schon nach 3 Wochen Pause zu einer neuen Kurserie überzugehen. 
Einen wesentlichen Fortschritt der Jodchininbipräparate bietet das öllösliche 
Spirobismol solubile, das bei schnellster Resorption protrahierte Remanenz 
ergibt (vgl. S. 379). Damit ist aber zugleich ein größerer zeitlicher Zwischen­
raum zwischen den Kuren bedingt. 

Die protrahierte Ausscheidung der Hydroxyde läßt, wenn weitere Bi-Kuren 
vorzunehmen sind, eine Pause von 6 Wochen als angemessen erscheinen. Dabei 
ist zu berücksichtigen, daß zu lange Intervalle, die sich auf noch andauernde 
geringe Bi-Ausscheidung stützen, von Nachteil sind. Denn Rezidive können 
auftreten bei noch vorhandenem Depotrest, wenn die im Körper zirkulierenden 
Bi- Quanten zu klein geworden sind, um therapeutisch bzw. prophylaktisch 
nachzuwirken. 

Die in dem Kapitel "Nebenwirkungen" mitgeteilten Schädigungen z. T. 
schwerer Art nach Bi- Hydroxyd in Form von langwierigen Fistelbildungen 
und Verhärtungen sind bei Casbis nicht beschrieben. 

Zwischen Hydroxyden und Jodchininwismutverbindungen sind entsprechend 
ihrer Ausscheidungsdauer die unlöslichen reinen Bi-Metallpräparate und die zahl­
reichen organischen und anorganischen Bi-Salze einzureihen. 

Bei den rein metallischen Präparaten, wie Neotrepol und Sorbismal beruht 
die energische Wirkung auf der besonders feinen Verteilung des Wismuts, die 
eine verhältnismäßig schnelle Resorption ohne Abbau komplizierter Moleküle 
ermöglicht. Während in Frankreich das reine Bi-Metall vorwiegend in Form 
des eben genannten Neotrepols ausgiebig verwendet wird, hat das zweifellos 
gleichwertige Sorbismal in Deutschland weniger Anklang gefunden. 

Hier überwiegt der Gebrauch von organischen und anorganischen Bi-Salzen, 
deren Ausscheidungsdauer im allgemeinen etwas hinter den Hydroxyden 
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zurücksteht, wenn sie auch bei der großen Reichhaltigkeit der hierher gehörigen 
Präparate untereinander wesentlich differieren dürfte. Zweifellos hat auch 
gerade die Mittelstellung in der Ausscheidungsdauer mit ihren Konsequenzen 
die Bevorzugung dieser Präparate bewirkt. Mit der weder zu lockeren noch 
zu festen Bindung des Bi geht Hand in Hand l. ein nicht zu rascher Ablauf 
der Wirkung, 2. genügend schnelle Resorption, um manifeste Erscheinungen 
zum Schwinden zu bringen; 3. die Möglichkeit baldigster Neuaufnahme einer 
Bi-Kur, da die Depots nach etwa 4 Wochen Pause keine Kumulationsgefahren 
mehr bieten. 

Aber stets ist zu bedenken, daß bei den Bi-Salzen nur mittlere Dosen, jeden­
falls nicht über 0,1 g Bi zu geben sind, während die langsamer sich abspaltenden 
Hydroxyde höhere Dosen gestatten. In Frankreich wird auch jetzt noch bei 
den Bi-Hydroxyden über 0,1-0,2 pro dosi gegeben. Im allgemeinen empfiehlt 
LACAPERE jedoch nicht über 0,12 Bi-Hydroxyd pro dosi zu steigen. 

Die schnellste Wismutresorption und -ausscheidung ergibt sich bei intra­
venöser Injektion wässeriger oder isotonischer Lösungen. Es wird später gezeigt 
werden, daß bei dieser Behandlungsmethode den kleinen Vorzügen größere 
Nachteile gegenüberstehen, so daß nur besonders gelagerte Fälle für intra­
venöse Therapie in Frage kommen. 

Die nur um wenig langsamere Resorption dieser Präparate bei intramusku­
lärer Injektion ist zu teuer erkauft durch die Schmerzhaftigkeit der wässerigen 
bzw. isotonischen Lösungen. (Die Sonderstellung von LOMHOLTs Bi-Hydroxyd 
ist bereits erwähnt.) 

Gleich hinter den gelösten Bi-Verbindungen rangiert in bezugauf Resorption 
und Ausscheidung das kolloidale Wismut. Hier ist, wie beim rein metallischen 
Bi, damit zu rechnen, daß sehr große Mengen des Präparats zur Aufnahme 
durch den Organismus kommen, weshalb die Dosierung besonders vorsichtig 
vorzunehmen ist. Keinesfalls ist aber ohne weiteres anzunehmen, daß mit der 
bis ins Kolloide gehenden feinsten Dispersion allerkleinster Bi-Teile die thera­
peutische Wirkung an sich gesteigert wird. GIEMSA und KoLLE negierten im 
Experiment den Effekt von Bi-Kolloiden. Es ist dabei aber zweifellos ein großer 
Unterschied zwischen den einzelnen kolloidalen Wismutpräparaten zu ver­
zeichnen. 

19. Zusammenstellung der gebräuchlichsten deutschen 
Wismutpräparate. 

Am weitesten verbreitet ist das von DESELAERS als erstes deutsches Bi­
Präparat eingeführte Bismogenol, eine Bismutylverbindung mit Oxybenzoe­
säure, also ein Salicylderivat (59-600fo Bi-Gehalt). Die Ampulle enthält 0,05 
bis 0,06 Bi. Die Injektionen sind so gut wie schmerzlos: der therapeutische 
Erfolg ist gut. DESELAERS betont den Wert des Erwärmens auf Körpertempe­
ratur zur Beschleunigung der Resorption. Eine toxische Wirkung ist auch bei 
größeren Dosen nicht zu fürchten. Von besonderem Interesse ist die Beobach­
tung PRATERS (vgl. auch den Abschnitt Nebenwirkungen) der enormen Über­
dosierung von je 10 ccm Bismogenol innerhalb von 3 Tagen ohne Schädigung, 
(außer geringgradiger und gutartiger Stomatitis). Wenn gelegentlich über Neben­
wirkungen des Bismogenols berichtet wurde, dann ist zu berücksichtigen, daß 
die Zusammenstellung der in deutschen Fachabteilungen gebräuchlichsten Bi­
Präparate ergeben hat, daß Oktober 1926 über die Hälfte derselben das 
Bismogenol, wenn auch zum Teil daneben noch andere Präparate, verwenden. 
Bei der überwiegenden Zahl von Injektionen ist naturgemäß eine an sich seltene 
Wismutschädigung eher bei Bismogenol als den anderen viel weniger verwendeten 
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Präparaten zu gewärtigen. RITTER und LAUERBACH heben besonders die Un­
schädlichkeit des Bismogenols hervor. STEINCKE findet in der Literatur nur 2 
schwere Stomatitisfälle vor bei SEEDORF und SMECHULA (vgl. Nebenwirkungen), 
und nur gutartige Nierenstörungen. Eine schwere Hautschädigung in Form einer 
nässenden fast universellen Dermatitis nach Anwendung dieses Präparats 
schildert KERL. Als Besonderheit ist nur die in einigen Fällen beobachtete 
Folgeerscheinung nach versehentlicher intra-arterieller Injektion zu bezeichnen: 
die feinen Krystallnädelchen des Bismogenolpräparats haben hier zu schmerz­
haften Capillarembolien geführt. (Näheres vgl. Nebenwirkungen). 

Wenn DESELAERS meint, daß bei Tartraten auf Grund ·der toxischen 
Wirkuhgen der Weinsäure Appetitlosigkeit, . Übelkeit, Gliederschmerzen, 
häufiger als beim Bismogenol beobachtet werden, so ist zu berücksichtigen, 
daß in Frankreich anfänglich überdosiert wurde, während bei jahrelangem Ge­
brauch des deutschen Tartrats Nadisan (seit 1922), kein Unterschied zwischen 
diesem und dem Bismogenol festgestellt werden konnte. 

Dagegen war dem Nadisan (Huao MüLLER), einem Bismutyltartrat, die 
ihm anfangs infolge seiner Wasserlöslichkeit anhaftende Schmerzhaftigkeit bei 
der Verbreitung trotz seiner notorisch guten Erfolge hinderlich. Durch mole­
kulare Umstellung wurde es dann als Bismutylkaliumtartrat, mit kolloidalem 
Wismuthydroxyd gesättigt, in den Handel gebracht. Trotz seiner nunmehr 
dem Bismogenol völlig gleichstehenden Schmerzlosigkeit hat es nicht die 
seiner Wirkung entsprechende Ausbreitung gefunden. Der Bi-Gehalt beider 
Präparate ist annähernd derselbe, beide sind in Öl suspendiert. Die übliche 
Dosierung von 1 g kann unbedenklich überschritten werden bis 1,5 g. 

Nadisan solubile und Neonadisan haben dazu beigetragen, die Kenntnisse 
über intravenöse Bi-Therapie zu bereichern, während die deutscherseits erfolgten 
Beobachtungen über die allgemeinen Grundlagen der Wismuttherapie ebenfalls 
an der Hand des Nadisans gewonnen wurden. Die von DESELAERS für Bismogenol 
festgestellte Keimfreiheit in offenstehendem Gefäß findet sich auch bei 
Nadisan 1. 

Milanol, trichlorbutylmalonsaures Bi, früher als Salbe bei Ekzemen usw. 
angewandt, wurde von FELKE in die Syphilistherapie eingeführt. Das 60fo Bi 
enthaltende Präparat ergab verstärkte Wirkung durch Dosierung auf 1,5 ccm 
pro Spritze. Mittels des Milanols wurden die wertvollen Beobachtungen der 
Epitheldesquamation der Harnkanälchen im Laufe der Bi-Kur zuerst beob­
achtet und von FELKE in ihrer prämonitorischen Bedeutung für spätere Nieren­
schädigungen erkannt. Daraufhin baute er seine Behandlung auf, die sich aus 
"Wismutstößen" mit zwischenliegenden etwa 2 wöchentlichen Pausen zusammen 
setzte zwecks Schonung der Niere. Weitere Beobachtungen haben ergeben, 
daß unter fortgesetzter Kontrolle solche Pausen entbehrlich sind. 

Bisuspen (60fo Bi) dürfte dem Bismogenol chemisch als Subsalicylat nahe 
stehen. Bei dem kleinen Quantum der bei kongenitaler Lues verwendeten Bi­
Suspensionen ist eine exakte Dosierung stets von höchster Wichtigkeit. LANGERB 
Bisuspen für Kinder enthält nur 1,20fo Bi, so daß die Einspritzungen hier von 
etwa 0,1-1 ccm steigend eine relativ sichere Dosierung gewährleisten. 

Auch andere Präparate, wie z. B. Milanol und das lösliche Embial werden 
in besonderer Kinderdosierung geliefert. 

Bismophanol (Phenylcinchoninsaures Bi) entfaltettrotzmäßigen Bi-Gehaltes 
(50fo) eine gute Wirkung. 

Diesen fünf- bis sechsprozentigen Präparaten stehen eine Reihe wesentlich 
stärkerer etwa lOOfoiger Wismutkompositionen gegenüber, die an sich ihres 

1 Anmerkung bei der Korrektur: Die Nadisanpräparate sind bedauerlicherweise aus 
dem Handel gezogen. 
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hohen Bi-Gehaltes wegen mit größerer Vorsicht anzuwenden sind. Dazu kommt 
aber noch die hier besonders notwendige Rücksichtnahme auf die verschiedene 
Resorptionsgeschwindigkeit, um bei dem starken Bi-Gehalt eine Kumulation 
mit den nicht immer leichten Folgen zu vermeiden. 

Gasbis als lOOfoiges Bi-Hydroxyd empfiehlt sich entsprechend der seiner 
Molekularstruktur zuzuschreibenden langsameren Ausscheidung besonders zu 
Dauerkuren. 

Auch Casbis hat bei einer einmaligen wesentlichen Überdosierung von 15 g 
(BRUCK, vgl. Nebenwirkungen) seine relative Verträglichkeit dargetan. Gelegent­
lich beobachtete Nebenwirkungen ändern nichts an seiner Brauchbarkeit. 

Das Mesurol (lOOfo Bi) soll durch seine Guajakolkomponente (ERICH.HOFF­
MANN, ScHREUs) zugleich hypästhesierend wirken. 

Sorbismal, dem französischen Neotrepol entsprechend, zeigt außerordentlich 
fein verteiltes metallisches Wismut (vgl. S. 375). Seine Wirkung ist, wie die 
seines französischen Vorbildes, sehr stark und erfordert besonders genaue Nieren­
kontrolle. Von 90 Fällen reiner Sorbismalbehandlung waren am Ende der Kur 
schon 30 Fälle wassermannegativ (RosENBERG, PERDELWITZ). 

Nach seinem Bi-Gehalt nimmt Embial (MULZER, PLAUT) mit 70fo eine Mittel­
stellung ein. Besonderes Interesse bietet es jedoch, weil es zum Unterschied 
von allen bisher genannten Präparaten keine Suspension, sondern eine rein 
ölige Lösung darstellt und damit eine absolut exakte Dosierung gewährleistet. 
Die therapeutische Wirkung ist eine durchaus kräftige (ERTL, LEWITT). Nur bei 
hartnäckigen klinischen oder serologischen Erscheinungen ist es ganz besonders 
am Platze. Andererseits ist nicht zu leugnen, daß es nicht immer vertragen 
wird in Fällen, wo mildere Präparate wie Nadisan gut bekommen waren. 
Besonders bei schlechten Zahnverhältnissen empfehlen sich schwächere Bi­
Kompositionen. 

Eine besondere Kategorie der Wismutpräparate bilden die Zusammen­
setzungen mit Jod und Chinin (vgl. S. 375). 

AuBRY, der das Quinby zuerst eingeführt hat, bezeichnet als Vorzüge des 
Jodchininwismuts: l. In vitro wird es in schwach alkalischem Milieu leicht 
zerlegt, 2. in vivo wird es dementsprechend unter den unlöslichen Bi-Verbin­
dungen am leichtesten zerlegt und schnell im Harn gefunden, 3. 0,07 Bi-Metall 
des Jodchininwismuts entsprechend in der Wirkung nach AuBRY 0,12 Bi-Hydr­
oxyd. Es steht also etwa in der Mitte zwischen den metallarmen Kolloiden 
und den sehr Bi-metallreichen stabilen Hydroxyden. Die außerordentlich gute 
Verträglichkeit des Chininjodwismuts beruht nach NATHAN-HERMANN auf dem 
in Vergleich zu anderen intramuskulären Bi-Präparaten für die Darmausschei­
dung im Verhältnis zur Nierenausscheidung ungewöhnlich günstigen Quotienten 
3: 1. Die geringgradige Bi-Ausscheidung durch den Harn erklärt zugleich die 
Reizlosigkeit derselben gegenüber der Niere (RATHERY und RICHARD). 

Die französische Pharmakopoe hat neuerdings offiziell ein entsprechendes 
Präparat aufgenommen unter der Bezeichnung "Suspension d'iodobismuthate 
de quinine, Suspension d'iodure double de bismuth et de quinine." Bi-Chin.­
jodid 17, Adeps lan. anhydr. 5, Ol. olivar. 87. 1 ccm = 0,17 Bi-Chininjodid = 
0,04 Bi (vgl. Tabelle). 

Ganz ungewöhnlich ist EFRONs Fall von Chininvergiftung bis zur völligen 
Taubheit nach einem russischen Präparat "Bijochinol". 

Eine besonders glückliche Vereinigung von dem wasserlöslichen Trepol und 
dem unlöslichen Quinby findet sich im Spirobismol. Die therapeutisch wich­
tige Verbindung der drei Specifica Jod, Wismut, Chinin, weist auf die Bedeu­
tung des Präparats insbesondere für Visceral- und Neurolues hin. Dazu kommt 
die erwünschte Beigabe des Campheröls als Schutz gegen Herzschwäche. Das 
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Präparat ist vielfach im Gebrauch. Bei fetten Individuen verursacht es in 
einzelnen Fällen leichte Infiltrate. Es empfiehlt sich das Präparat stets besonders 
langsam und leicht angewärmt zu verabreichen. Bei Injektion von 2 ccm werden 
damit 0,07 Bi deponiert. 

NATHAN und HERMANNs Versuche, durch Lecithinzusatz das Spirobismol 
zu verstärken, wurden bereits besprochen (S. 372). Gerade diese Beobach­
tungen weisen hin auf die Bedeutung von LEVADITis Bismoxylstudien, sowie 
auf das Hinzutreten besonderer Faktoren, wie Lipoidlöslichkeit, Molekular­
aufbau usw. 

Wenn sie auch bei dem auf diesem Wege fein dispergierten Spirobismol 
{H 194 = Neobismol) keinen praktisch greifbaren Erfolg zeitigten, so führten 
weitere Versuche, lipoidlösliche Präparate zu erzielen, zu NATHAN-HERMANNs 
Pentabi = H 196. Es ist in Olivenöl völlig löslich und bei gleicher thera­
peutischer Wertung wie Embial wesentlich schwächer do~iert (0,045 BiOfo). 
Seine Ausscheidung erfolgt nach genannten Autoren seinem Lecithingehalt 
entsprechend überwiegend durch den Darm. Leider verhinderte die diesem 
Präparat innewohnende Neigung zur Gelbildung seine praktische Verwendung. 
Dieses Präparat wird hier erwähnt, weil es eine Etappe darstellt auf dem 
Wege zu dem nunmehr gewonnenen, ebenfalls in Öl gelöstem Jodchinin­
wismut (vgl. Quinby). Mit diesem Spirobismol solubile (0,03% Bi) ist ein 
entschiedener Fortschritt in der Bi-Therapie zu verzeichnen. Bei mindestens 
gleichbleibender, vielleicht gesteigerter Wirkung - schon bei der anfänglich 
niedrigsten Dosierung von 0,02% Bi wurden augenfällige Erfolge festgestellt 
- ist durch die völlige Öllöslichkeit die exakte Dosierung eines "Quinby"­
Präparats gewährleistet. Die lästige Orangefarbe ist einer matten gelblichen 
gewichen und an sich weniger störend, weil es sich nicht mehr um ein auf­
geschwemmtes Pulver handelt. Im Harn ist Spirobismol solubile bereits nach 
2 Stunden nachweisbar. 

Während sich für die meisten Bi-Präparate kein besonders günstiger bzw. 
fester chemotherapeutischer Index feststellen ließ, hatten GIEMSA und SEI 

c 1 
im Bi5 (Pallicid) einen zunächst erstaunlich günstigen Quotienten T = 40 

gefunden (intravenöser Versuch); doch diesem Optimum gegenüber bleibt 

die Norm 2~, in ganz seltenen Fällen sogar nur ! . 
Die V ersuche sind theoretisch von besonderer Bedeutung, denn Pallicid ist 

ein Natriumtribismutyltartrat und das nahestehende Natriummonobismutyl-

tartrat ergibt ~ = ! . Sie beweisen 1. die hohe Bedeutung der Molekular­

gruppierung für die Toxizität. 2. Die Schwierigkeiten der Bestimmung des 
Index bei Bi-Versuchen. 

Die Differenz zwischen den drei Tartraten beruht nach SEI auf dem besonders 
starken Eiweißbindungsvermögen von Bi 5, das schnellstens aus der Molekular­
gruppierung verschwindet, sich in einen kolloidalen Körper verwandelt und damit 
die Toxizität so wesentlich herabsetzt. 

Pallicid wird neben der öligen Suspension für Depotbehandlung auch in 
wässeriger Lösung intravenös (vgl. S. 369) verwendet. Hier sieht GIEMSA das 
Hauptfeld seiner Verwendung. 

Als weitere intravenöse Injektionsmittel aus der ersten Zeit der Bi-Therapie 
sind zu nennen Wismulen, Solvitren, Bi-Diasporal. Bei den ersten Präparaten 
ist je ein Todesfall zu verzeichnen, der sich jedoch (vgl. Nebenwirkungen) 
nicht in ursächlichem Zusammenhang mit der Bi-Komposition an sich bringen 
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ließ, nur wurde dadurch das Risiko intravenöser Methodik in deutlicher Weise 
bewiesen. Das Bi-Diaspora! als kolloidales Hydroxyd birgt bei intravenöser An­
wendung die Gefahr, welche den Kolloiden an sich, je nach ihrer Zusammen­
setzung (z. B. eiweißartig), mehr oder weniger anhaftet, während für seine 
intramuskuläre Anwendung die Streitfrage über die Stärke der Wirkung kolloi­
daler Präparate sowohl aus der Bi- wie Hg-Reihe unentschieden ist. Die Mei­
nungen der Verff. gehen gerade hier sehr weit auseinander. KoLLE und RITZ 
fanden bei ihrem Bi-Colloid mit der Dosis tolerata von 0,005 pro kg, die der 
D. tox. (0,0075) nahe kam, keinen therapeutischen Effekt. GIEMSAs Versuche 
waren ebenfalls negativ. Auch QuEYRAT glaubt im Gegensatz zu LACAPERE 
auf Grund seiner schlechten klinischen Erfahrungen mit kolloidalen Hg- und As­
Präparaten den entsprechenden Bi-Kompositionen sehr skeptisch gegenüber­
stehen zu müssen. 

Jedenfalls ist das kolloidale Bi bei seinem Verhalten im Organismus weit­
gehend abhängig vom Grade seiner Stabilität. Hierin liegt zum Teil der Prüf­
stein für seine Wirksamkeit, wie auch für seine Gefahren (CHISTONI). 

Auf besonderer theoretischer Grundlage baute MEMMESHEIMER das Salluen 
(BERING) auf. Hier ist Wismut in löslicher Form adsorbiert von einem wegen 
Anaphylaxiegefahr nicht eiweißartigen organischen Kolloidkomplex. Das 
Wismut soll durch diese Adsorption im Gleichgewichtszustand gehalten werden, 
der sich aber lockert beim Berühren mit Körpergewebe oder Blutbahn bis zum 
völligen Freiwerden des Bi-Metalls. Salluen hat, wie alle Adsorptionsverbin­
dungen (MEMMESHEIMER), keine feste chemische Struktur, sondern nur bestimmte 
Mengenverhältnisse (0,04 Bi+ 0,005 As). Da es sich um ein wässeriges Präparat 
ohne Depotbildung handelt, ist kein wesentlicher Unterschied in der Wirkung 
zwischen intramuskulärer und intravenöser Anwendung. Nach MEMMESHEIMER 
wird die Bi-Wirkung dieses Präparats verstärkt unter gleichzeitiger Herabsetzung 
der toxischen Eigenschaft durch die Kuppelung des kolloidalen Bi-Komplexes 
an Arsen. Der angegebene therapeutische Index bei intravenöser Methode von 

:o wird jedoch von KoLLE als viel zu günstig angesehen. EvERS und ALBRECHT 

nehmen ihn bei Salluen an mit l: 2,3, also ähnlich wie bei anderen Bi-Präparaten. 
Auch lehnen sie ab (vgl. MEMMESHEIMER), daß bei an sich wirksamen intra­
venös injizierten Bi-Präparaten der chemotherapeutische Index durch Über­
führung in kolloidale Form erhöht werden könnte. 

Klinisch und serologisch bietet das Salluen, trotz seines interessanten che­
mischen Aufbaus, keine wesentliche Vorzüge vor den anderen Bi-Präparaten. 

Immerhin ist es wertvoll, für besonders geartete Fälle auch Präparate von 
besonderem Bau, wie Salluen, zur Verfügung zu haben. 

Einzeitige spezifische Bi- + Reiztherapie wird geleistet durch Verbindung 
von Yatren mit Bismutyljodoxychinolinsulfonsäure bzw. mit ihrem Natrium­
salz. Die Säure kommt als Ölsuspension zur intramuskulären Anwendung 
(Bismuto-Yatren A), das wässerig gelöste Natriumsalz (Bismuto-Yatren B) 
wird intravenös gespritzt. Bei Tabes, wo mit Vorliebe die Reiztherapie heran­
gezogen wird, wären diese Präparate demnach am Platze. ENGELHARDT hat 
eingehende Versuche intramuskulär und intravenös ausgeführt mit besonderer 
Berücksichtigung der Ausscheidungsverhältnisse. 

Dem Bismuto-Yatren B steht das Neocutren des Handels nahe. 
Im letztgenannten Präparat ist noch Salicylsäure gebunden und als weiterer 

Katalysator eine geringe Menge Kupfer beigefügt. 
Sehr nahe liegen die Versuche, sich durch offizinelle Bi-Verbindungen frei­

zumachen von der fabrikmäßigen Belieferung mit Injektionsmitteln. Aber schon 
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die Schwierigkeit bei Herstellung der Hg-Salze in bezug auf die Feinheit der 
Suspension usw. und die Güte des Vehikels hat dazu geführt, daß wohl über­
·wiegend fabrikgelieferte Hg-Präparate verwendet werden. 

So wird es in der Regel wohl auch beim Bi bleiben. Immerhin empfiehlt 
LüMHOLT als praktisch Bi-Hydroxyd des Arzneibuchs, Glycerin aä 10, Aq. 
ad 50. SoNNENBERG: Bismutum subnitricum subt. pulv. 10, steriles Süßmandel­
öl ad 100 mit 1 Ofoigem Novocain nitr. Als einfache Rezeptur werden weiter 
empfohlen Bi-Subsalicylate, Airol u. a. (vgl. auch Tabelle). 

Weitere Fabrikpräparate sind aus der Tabelle zu entnehmen. Hoffentlich 
wird dieses Überangebot der Industrie sich bald mangels Absatzes aus­
gleichen und einer kleinen vielleicht verschiedenen Indikationen dienenden 
Präparatenserie weichen. 

20. Intramuskuläre Einspritzung. 
a) Ungelöste und in Öl gelöste Präparate. 

Die Einspritzungen erfolgen üblicherweise 2 mal innerhalb von 8 Tagen mit 
2-3 Tagen Zwischenpause, im ganzen etwa 15 Spritzen in 7-8 Wochen, sofern 
auch Salvarsan in Anwendung kommt. Eine reine Bi-Kur verlangt mindestens 
20 Spritzen. Bei diesem Verfahren wird die Einzeldose nicht verzettelt, die 
Ausscheidung ist während der Kur dauernd gewährleistet. Sie dauert noch 
monatelang an, je nach der Eigenart des Präparats. Diese Methodik gewährt 
auch den Vorteil, daß bei unvorhergesehenen Zwischenfällen, die nicht in der 
Krankheit begründet liegen, z. B. vorübergehende Abwesenheit des Patienten, 
die Wirkung dank dem Dauerdepot nicht verloren geht. In Frankreich wird, 
abgesehen von den etwas wismutärmeren Jodchininkompositionen, im allge­
meinen die Einzeldose auf I g Bi normiert, bei etwa 20 Spritzen. Zweifellos haben 
die Franzosen bei Durchführung der ausschließlichen Bi-Kuren wesentlich weniger 
klinische und serologische Rückfälle zu verzeichnen als die deutschen Autoren, 
die im allgemeinen mit schwächeren Dosen und prozentuell wismutärmeren 
Präparaten (Bismogenol, Nadisan, Spirobismol usw.) gearbeitet haben. Dafür 
gewährleisten diese aber auch eine besonders gute Verträglichkeit. Dazu kommt, 
daß wir in der überwiegenden Mehrzahl der Fälle das Wismut mit Salvarsan 
kombinieren und dabei in der Lage sind durch Verlängerung der Bi-Kur das 
Quantum Wismut beliebig zu steigern, ohne Gefahr durch Erhöhung der 
Einzeldose Schädigungen zu erleben. 

Wenn unter den deutschen starken etwa lOOfoigen Bi-Präparaten das Gasbis be­
sonders gut vertragen wird, so dürfte das mit seiner chemischen Konstitution als 
Hydroxyd und der damit verbundenen langsamen Resorption zusammenhängen. 

Andere gleichstarke Bi-Verbindungen führen nicht zu selten zu Stomatitis, 
aber, wie wir bei besonderen Fällen der Quecksilbertherapie nicht auf Kalomel 
oder graues Öl verzichten möchten, können wir für alleinige Bi-Therapie im 
Frühstadium (As- Intoleranz!) unsere Zuflucht nehmen zu hochprozentigen 
Bi-Präparaten, wie sie bereits angeführt sind (Mesurol, Embial, Sorbismal). 

Die im allgemeinen vorhandene Verträglichkeit großer Bi-Mengen wird 
beleuchtet durch die bereits erwähnten :Fälle von versehentlicher enormer Über­
dosierung von Bismogenol und Casbis ohne wesentlichen Schaden. Zweifellos 
haben in diesen Fällen besonders günstige Abkapselungen eine langsame Resorp­
tion ermöglicht und so vor Schaden bewahrt. BRUCK weist mit Recht auf 
die unausbleiblichen Folgen eines ähnlichen Mißgriffs bei 10% Hg sal. hin. 
Immerhin sahen wir selbst bei irrtümlicher Überdosierung eines löslichen Hg­
Präparates, 6 g Embarin = 0,18 Hg, keinen Schaden. Nach 36 Stunden pro Liter 
Harn 0,02 Hg, nach 3 Wochen 0,004. 
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Unbedingt darf für den Beginn der II. Serie nicht die völlige Ausscheidung 
der Bi-Depots abgewartet werden, wenn es sich um alleinige Bi-Kuren handelt. 
Denn es können schon manifeste Rückfälle wieder beobachtet werden trotz 
noch geringer Bi-Restmengen im Harn. 

Die Zwischenräume zwischen den Serien hängen ab von der Ausscheidungs­
dauer der gewählten Präparate und schwanken etwa zwischen 4-7 Wochen. 
Bei intramuskulärer Methodik sind von vornherein die früher französischerseits 
empfohlenen wässerigen Lösungen wegen ihrer Nebenwirkungen und ihrer 
außerordentlichen Schmerzhaftigkeit als nicht mehr zeitgemäß anzusehen. 

Schnelle Resorption des Bi bei niedrigstem Metallgehalt versprechen die 
Jodwismutalkaloide ( Quinby, Spirobismol) und ferner (bei höchstem Bi-Gehalt 
bis 96%) die rein metallischen Wismutpräparate (Neotrepol, Sorbismal, Bi­
Kolloide). Eine Mittelstellung nehmen die zahlreichen Wismutsalze (Tartrate, 
Subsalicylate usw.) ein. Sehr langsam werden die hochprozentigen Bi-Hydro­
xyde ausgeschieden. BEINHAUER und JAKOB beobachteten bei Injektion von 
0,1 Bi in öliger Suspension den Schatten im Röntgenbild. Er verschwand bei 
Neotrepol in 5 Wochen, bei Bi-Chinin-Jodverbindung in 4, bei K-Bi-Tartrat 
in 8 Wochen (vgl. LOMHOLT, Kap. IX-XI). 

Mutatis mutandis lassen sich vergleichen Neotrepol mit Kalomel, die Tar­
trate usw. mit Hg sal. und die Hydroxyde mit grauem Öl (vgl. Nierenreizung !). 
Hierin ist auch eine gewisse Handhabe für die therapeutische Anwendung der 
Bi-Präparate gegeben. 

Um bei der genannten Vergleichung der Bi- und Hg-Präparate zu verweilen, 
haben wir nach Neotrepol (vgl. Kalomel) bei kräftigen Männern, trotz aller 
Vorsicht , Nephrosen gesehen und trotz LoMHOLTs besonderer Befürwortung 
der Hydroxyde haben wir auch bei ihnen gelegentlich Unzuträglichkeiten er­
lebt, jedoch nicht nach Anwendung des Lomholtpräparatt' (S. 384). 

Therapeutisch erschienen dieHydroxydebei frischen Krankheitserscheinungen, 
entsprechend der langsamen Resorption, den Tartraten (Nadisan) unterlegen, 
was wiederum dem grauen Öl entspräche. 

Trotz dieser Angaben wird im allgemeinen der Praktiker schematisieren 
und wie er bereits ein übliches Hg-Salz anwendete, von dem er nur bei be­
sonderen Indikationen abging, so wird er es auch beim Bi halten. 

b) Technik der intramuskulären Methode. 
Im allgemeinen ist die Technik die gleiche wie bei Quecksilbereinspritzungen. 

Die besten Injektionsstellen werden gefunden drei Querfingerbreit unterhalb des 
oberen hinteren Beckenrandes in seinem äußeren Drittel. Eine Verlängerung der 
vom äußersten lateralen Punkt der Intraglutaealfalte nach oben gezogenen Linie 
gibt den Mittelpunkt für eine Serie Einspritzungen, die dort nebeneinander auf 
der oben bezeichneten Querlinie Platz finden. Hier vermeidet man am sichersten 
Gefäße und Nerven. Um eine völlige Muskelentspannung zu erreichen, wird 
der Kranke gestreckt hingelegt, die Nadel wird bis an das Os ilei eingeführt, 
dann ganz leicht zurückgezogen, um nicht das Periost zu verletzen. Strengste 
Kontrolle der Lage außerhalb eines Gefäßes durch Aspiration. Die Einspritzung 
hat ebenso langsam zu erfolgen wie bei intravenöser Methodik1. Trifft der Ein­
stich auf derb infiltriertes Gewebe einer alten Injektionsstelle, so ist von einer 
Einspritzung daselbst Abstand zu nehmen (vgl. Nebenwirkungen). 

Ein kleiner Kunstgriff, der vielen geläufig sein dürfte, macht den Nadelstich bei intra­
muskulärer Injektion fast absolut schmerzlos. Im Moment des Einstiches der nicht an 

1 Nach der Ausdrucksweise französischer Autoren "dormir sur la seringue", "laisser 
passer par soi-meme". 
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die Spritze gefügten Nadel schlägt der kleine Finger der rechten Hand flach und hart auf 
die Haut. Im gleichen Augenblick wird bei leichter Drehung der Hand in radialer Richtung 
federnd die Nadel in den Muskel mehr geschleudert als gestoßen. Der leichte Schlag 
lateralwärts von der Injektionsstelle läßt den eigentlichen Stichschmerz kaum aufkommen. 
Luft nachspritzen, um kein Bi im Stichkanal zu lassen. Nach beendeter Injektion ist 
mit festem Druck der Stichkanal seitlich zu komprimieren, um Rückfluß des Bi zu vermeiden 
und zugleich sehr rasch die Nadel herauszuziehen. Den Kranken läßt man möglichst einige 
Minuten in gestreckter Lage ruhen. Erfolgt beim Einspritzen auch nur geringste Schmerz­
äußerung, so ist die Nadel leicht in ihrer Lage zu ändern (stets von neuem Aspiration!), 
ohne sie herauszunehmen. Verbleibt auch dann beim Injizieren Schmerz, so ist eine 
neue Stelle zu wählen. 

Nach dem Gebrauch w~rd die Spritze, da Spiritus das restierende Öl nicht vollständig 
entfernt, am besten mit Äther oder Benzin einigemale durchgespritzt und dann durch 
dauernde Füllung mit Spiritus keimfrei gehalten; jedoch ist sie vor dem Gebrauch, wie auch 
die Nadel, trocken zu halten. Bei feuchtem Zustand kann das in Öl aufgeschwemmte 
Wismut Klümpchen bilden. Bei Anwendung lipoidlöslicher Präparate würde in Gegenwart 
von Wasser (NATHAN-HERMANN) eine Ausflockung derselben und damit die hier erstrebte 
Verstärkung der Bi-Wirkung verhindert werden. 

Es empfiehlt sich die Präparate besonders bei kalter Zimmertemperatur 
leicht anzuwärmen. Bi-Suspensionen müssen energisch geschüttelt werden. 
Soweit Bi-Präparate nicht in dunkler Verpackung oder braunem Glas geliefert 
werden, ist es zweckmäßig sie nicht dauernd dem Licht auszusetzen. 

Zum Einsaugen der Suspension in die Spritze und zum Einspritzen sind stets zwei ver­
schiedene Nadeln zu verwenden. Dadurch wird das Haften von Bi an der Nadel und damit 
im Stichkanal vermieden; denn Haut- und Unterhautzellgewebe sind ebenso empfindlich 
gegen Bi wie gegen Hg-Präparate. Um die ölige Flüssigkeit einsaugen zu können, müssen 
die Nadeln 0,5-1 mm Stärke haben - verschieden bei den verschiedenen Präparaten. 
Die Länge hat ~10 cm zu betragen, um stets die Muskelschicht durchdringen zu können. 
Bei einzelnen Präparaten (Bismutoyatren) sind Spritzen aus Glas und Nadeln aus Silber 
usw. anzuwenden, da mit Eisen eine Farbreaktion erfolgt. 

Treten nach der Spritze Schmerzen auf, so empfiehlt sich neben warmen 
Bädern lokale Anwendung von Ichthyol oder Antiphlogistine. Bei wiederholtem 
Auftreten von Schmerzen ist das Bi-Präparat zu wechseln. Doch gibt es ganz 
seltene Fälle, die derartige Nerven- und Gelenkschmerzen auslösen (vgl. Neben­
wirkungen), daß die intramuskuläre Bi-Therapie verlassen werden muß. 

Bilden sich stärkere Reaktionsherde an der Depotstelle, so hat wie bei grauem 
Öl entsprechend der protrahierten Resorption beider Präparate und der damit 
immerhin in diesen Fällen bedenklichen Intoxikationsgefahr eine Pause ein­
zutreten. 

Die Einwirkung auf das Blutbild ist im allgemeinen so langsam, daß es 
keiner besonderen Kontrolle bedarf. Doch ist mehrfach plötzlicher Leuko-, 
Lympho- und Erythrocytensturz beschrieben. AHLSWEDE und BuscH verlangen 
in diesen von ihnen beobachteten Fällen sofortigen Abbruch der Kur, Ruhe 
und Höhensonne. 

Sehr weit gehen die Auffassungen über die Einzeldosierung der Bi-Therapie 
auseinander. Einerseits wird empfohlen, die zur Abkapslung neigenden üblichen 
intramuskulären Depots (l-2 g) zu ersetzen durch tägliche kleinste intramus­
kuläre Dosen, andererseits wiederum größte Schläge zu geben (vgl. ScHOLTZ, 
Salvarsan) in Form von 3-4 g Bi intramuskulär an 2 Tagen ( = 8 g), dann 
einmal wöchentlich mit 7 Spritzen a 2 g Suspension (Sa. = 22 g). 

Im allgemeinen hat sich die von uns oben gegebene Einteilung durchgesetzt. 
Die Dosierung für Kinder findet sich in diesem Bande unter Bi und kon­
genitaler Syphilis lS. 364). 

c) Intramuskuläre Einspritzung wasserlöslicher Präparate 
waren im Anfang der Bi-Ära in Frankreich viel üblich. Ihre Wirkung ist naturgemäß 
schneller als bei den Öldepotspritzen. In jener Zeit wurde die intravenöse Methode als 
besonders toxisch angesehen. So konnten die wässerigen Bi-Lösungen wieLuatol (Bi-Tartrat), 
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Galismut (Äthylendiaminwismutgallat + Stovain u. a. als damals schnellstwirkende von 
den neuen Methoden gelten (pro dosi 0,01-0,05-0,1 Bi). Aber die Schmerzhaftigkeit 
und die sehr leicht auftretende Stomatitis bei einigermaßen kräftigen Dosen ließen diese 
Anwendungsweise schnell verschwinden. Dazu kam dann die baldige Erkenntnis der 
unbedingt notwendigen Kombination von Bi mit As, um Schnell- und Dauerwirkung 
zu verbinden. 

d) Intramuskuläre Einspritzung wässeriger Suspensionen. 
In neuester Zeit trägt LoMHOLT gegenüber den üblichen Depotspritzen Bedenken. Er 

fürchtet unkontrollierbare und gefährliche Spätresorptionen und wählt einen Zwischenweg 
zwischen den wässerigen Lösungen und den Ölaufschwemmungen durch Bevorzugung einer 
wässerigen Suspension. Der Mittelweg charakterisiert sich besonders durch die Wahl des 
Wismuthydroxyds für seine wässerige Suspension, denn diese Wismutverbindung ist an 
sich außerordentlich fest und bedarf demnach etwas längerer Zeit, um ihre therapeutische 
Wirkung zu entfalten. Dafür aber werden 60% Bi bereits während der ersten 14 Tage 
ausgeschieden und dadurch nach LOMHOLT die Gefahr einer Kumulation beseitigt. 

e) Intramuskuläre Injektion von kolloidalem Wismut. 

In der Mitte zwischen den wässerigen Lösungen und der allgemein üblichen 
Öldepotspritzen stehen die Bi-Kolloide. Intramuskulär wirken sie etwas lang­
samer als intravenös, aber entschieden schneller als die unlöslichen. Die Frage, 
ob die den Metallkolloiden eigene ungeheuer feine Dispersion an sich die Wirkung 
durch Vergrößerung der Oberfläche und damit auch der Angriffsfläche erhöht, 
wie LACAPERE annimmt (S. 380), ist noch nicht entschieden. 

In Frankreich sind FouARDs Bi-Ionoide am bekanntesten, in Deutschland 
Wismutdiasporal. Die Dosierung bewegt sich um 0,03 Bi pro dosi. Unbedingt 
aber müssen, sobald die in den betreffenden Fällen dringendst erstrebte Heil­
wirkung sich gezeigt hat, die Dauerdepots mit öligen Präparaten angelegt 
werden. 

Eine Sonderstellung nehmen die kolloidalen Adsorptionsverbindungen von 
Wismut und anderen Metallen ein. Auf Grund der eben betonten Zweifel 
über die therapeutische Wirkung des reinen kolloidalen Wismuts, entstand 
das Salluen (vgl. S. 380). 

21. Intravenöse Einspritzungen. 
Bei den widersprechenden Anschauungen über die Bewertung der intra­

venösen Methodik kommen wir auf HuGo MüLLER und KoHLENEERGERs ander­
weitig nicht publiziertes Ergebnis von 3000 ausschließlich intravenösen Spritzen 
am eigenen Material zurück. Zur Anwendung kam neben Sigmuth (200 Spritzen) 
Nadisan solubile und Nadisan colloidale in 5% Bi-Metallkonzentration. Pro dosi 
0,025, pro Woche 3 Spritzen. Gesamtbi-metall der Kur 0,35. Die Nähe der toxi­
schen Grenze ergab sich aus der stärkeren Neigung zur Stomatitis; sehr häufig 
der schlagartige Kieferschmerz (vgl. Nebenwirkungen). 

Es wurde das Wismut im Blut quantitativ 15 Minuten nach der Einspritzung festgestellt. 
(In 2 Fällen, wo die Injektionsmenge 0,025 Bi-Metall betrug, ergab sich auf 100 ccm Blut 
{),0008 Bi-Metall. In einem weiteren Falle, Injektionsmenge 0,05 Bi, fand sich pro 100 ccm 
0,0012.) Durch Umrechnung auf die gesamte Blutmenge ergibt sich demnach, daß nach 
1/ 4 Stunde das intravenös eingespritzte Nadisan (in allen drei Fällen war das kolloidale 
Präparat angewendet worden) so gut wie völlig im Blut nachweisbar war. Nach 20 Minuten 
gelang schon der Nachweis beginnender Bi-Ausscheidung im Harn mittels der Dezani­
methode. Die stärkste Reaktion zeigte sich nach 8 Stunden. Zu dieser Zeit wurden 
bei intramuskulären Injektionen oft die ersten Spuren gefunden. Selten konnte mittels 
dieser Methode länger als 24 Stunden nach der Einspritzung Bi im Harn nachgewiesen 
werden. Die quantitativen Bestimmungen ergaben während der Kur etwas höhere Werte 
als bei intramuskulärer Behandlung. Es fanden sich in 4 Fällen auf 1 Liter Urin berechnet: 
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0,0016, 0,0026, 0,0062, 0,0018. Sämtliche 4 Fälle zeigten ein recht hohes Tagesquantum des 
Harns: 2500 g, 1620 g, 1570 g, 1800 g (ausgesprochene diuretische Bi-Wirkung). 

Um festzustellen, wie die Ausscheidung nach einer einmaligen intravenösen Bi­
Injektion sich verhielt (vgl. GrEMSA-SEr), wurden Urine untersucht am 5., 10. und 15.-35. 
Tage nach der Einspritzung. 

Es ergibt sich aus beigefügtem Schema auch in unseren Fällen eine durchaus protrahierte 
Ausscheidung selbst nach einmaliger intravenöser Einspritzung. 

Die Bi-Mengen, die nach einmaliger Einspritzung von 0,025 Bi-Metall nach Ablauf von 
2-5 Wochen festgestellt wurden (Dr. ScHAUMANN im Laboratorium Kalle & Co.) sind folgende: 

Urin Tage I 
nach Injektion Tagesmenge 

I 
Bi-Metall in Tagesmenge 

in mg 

. { 
13 I 900 0,07 

Keis. .... 18 1020 0,03 
34 1000 0,01 

. { 
13 880 0,35 

Kl. ••• 0 0 18 900 0,07 
34 1010 0,22 

I 19 1800 0,18 
Br. ..... 24 2000 0,036 'l 32 1700 -

. { 
19 1700 0,32 

Wa. •• 0 •• 24 1900 
I 

0,13 
32 1200 

I 
0,06 

Ein wesentlicher Unterschied in Verträglichkeit oder Heilwirkung zwischen den einzelnen 
Präparaten wurde bisher nicht festgestellt. 

Ergebnis: Lues I (11 Fälle). Pallida nach gelegentlicher Vermehrung während des 2. Tages 
geschwunden vom 4. Tage ab. Abheilen nach 4-5 Spritzen. 5 seronegative Fälle blieben 
negativ. Von 6 seropositiven P.A. war bei Abschluß der intravenösen Spritzen Wa.R. 
4mal noch positiv, 1mal negativ. 

Manifeste Lues II (52 Fälle). Im allgemeinen waren die klinischen Erscheinungen nach 
4-6-8 Injektionen geschwunden. Doch kamen 3 Fälle zur Beobachtung (Genitalpapeln, 
ausgebreitete psoriasiforme Syphilide, kleinpapulöse Syphilide), die nicht auf intravenös in­
jiziertes Bi, sondern erst auf Salvarsan reagierten. Gelegentlich erwies sich aber eine vorher 
unwirksam gewesene intravenöse Bi- nach interkurrenter Salvarsanspritze als wirksam, wie 
wir es schon früher bei intramuskulärer Bi-Kur beobachtet haben. Einmal wurde 2 Wochen 
nach Unterbrechung der intravenösen Bi-Kur durch eine intramuskuläre Bi-Spritze provo­
katorisch ein auffallend starkes Rezidivexanthem (gyrierte Roseola) hervorgerufen. 3mal 
traten 1/ 2-3 Wochen nach Abschluß der intravenösen Bi-Kur klinische Rezidive auf (Papeln, 
Exanthem). Von den 52 Fällen wartn am Kurende 43 noch positiv. 3mal erfolgte durch 
intravenöse Bi-Spritze eine provokatorische + Wa.R. 

Um festzustellen wie sich bei Bi-Behandlung die Pallida im Gewebe verhält, wurden 
.bei 4 Patienten Frühpapeln in dem Moment exzidiert, als im Reizserum keine Pallidae 
mehr auffindbar waren, und nach Levaditimethode untersucht. In keinem Schnitt ließen 
sich dann noch Pallidae nachweisen. Ferner wurden einer Kranken 3 Papeln entnommen 
und mit den üblichen Färbemethoden behandelt, um so weit möglich eine Wirkung des 
intravenös injizierten Bi mikroskopisch festzustellen. 

Die Befunde sind angegeben im Kapitel: Wirkung von Bi auf Lues II, S. 338. 
Latente seropositive Frühlues (40 Fälle) nach Abschluß der intravenösen Injektionen 

Wa.R. + 25 mal und Wa.R. - 15 mal. 
Vergleichen wir, ehe wir auf die Besprechung der intravenösen Behandlung der Nerven­

lues eingehen, diese Ergebnisse mit den bei der üblichen intramuskulären Bi-Kur gewonnenen 
Resultaten, so ist folgendes zu sagen: 

I. Das Schwinden der klinischen Einzelerscheinungen erfolgt mit gleicher, vielleicht 
gelegentlich auch größerer Geschwindigkeit als bei Bi intramuskulär. 2. Die Einwirkung 
auf die Pallida, soweit feststellbar, ist die gleiche. 3. Unter 106 intravenös behandelten 
Fällen fanden sich 3 Versager. 4. Ausgedehnte klinische Rückfälle traten schon in kürzester 
Zeit 3mal auf. 5. Wenn wir auch bei der intramuskulären Bi-Kur an einen verhältnis­
mäßig spätenUmschlag der positiven Blut-Wa.R. gewöhnt sind, so erscheinen doch unsere Er­
gebnisse beiintravenöser Injektion überraschend ungünstig. Von den 98 seropositiven Lues I- und 
li-Fällen blieben 72 positiv, 26 wurden negativ. Unwillkürlich wird man bei diesen Ergebnissen 
schneller aber vorübergehender klinischer, dagegen mangelhafter serologischer Erfolge an 
die besonders in Frankreich lange beliebt gewesenen intravenösen Hg-Injektionen erinnert. 

Handbuch der Haut- u. Geschlechtskrankheiten. XVIII. 25 
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22. Dosierung bei intravenöser Wismutiujektion. 
Im allgemeinen galt als Höchstdosis 0,05 pro dosi, O,I pro Woche. GuTMANN 

nahm diese Stärke auch für Nadisan an (0,5 Bi pro Kur), BRUCK für Wi.smulen, HOFMANN 
und UHLMANN für Salluen, PAUTRIER für Sigmutk bei 3-4-tägigen Intervallen und I5-20 
Injektionen (I g Bi pro Kur): Langsames Einspritzen (tropfenweise) wegen Hypertonie 
der Sigmuthlösung. BENECH gab bei IO% löslichen Na-Bitartrat täglich während 8 Tagen 
die enorme Dosis 0,4 der Bi-Verbindung = O,I5 Bi-Metall bei I Fall von Myelitis, ohne 
schädliche Nebenwirkung mit schnellstem Erfolg. LACAPERE nimmt für diese exorbitante 
Dosis an, daß ein großer Teil der Bi-Verbindung, ohne vom Körper assimiliert zu werden, 
sofort ausgeschieden worden ist. Das hängt von dem jeweiligen in chemischer Beziehung 
individuellen Fall ab (Fixite extrinseque, vgl. S. 374) und hindert daher auch nicht in einem 
zweiten Fall eine schwerste Schädigung bei Vorliegen von günstigeren Resorptionsverhält­
nissen. Auch MRAs steigt bei Pallicid wesentlich höher als die erstgenannten Autoren. 
Er gibt 0,075 Bi pro dosi, wobei er nach 5 Spritzen 9 Tage aussetzt. So erreicht er bei I5-20 
intravenösen Spritzen I-2 g Bi ( !). Die klinischen Erfolge waren nicht wesentlich besser 
als bei kleineren Bi-Mengen, dagegen war die Wirkung auf Wa.R. viel stärker. Von 36 
Fällen wurde die Hälfte negativ. 

Von größter Wichtigkeit für die Verträglichkeit des intravenösen Bi ist sein chemischer 
Aufbau. Trotz näherer chemischer Verwandtschaft können kleinste Unterschiede wesent­
liche Veränderungen der Toleranz bewirken. So sahen bei Bi-Tartraten HuGo MÜLLER, GUT­
MANN, PAUTRIER, BENECH u. a. außer dem fatalen Maxillarisschmerz (Choc dentaire) keine 
wesentlichen Nebenwirkungen, während SAMPELAYO bei ähnlichen Verbindungen (wasser­
lösliche Na-Bi-Tartrate) unter 30 Fällen eine blutige Diarrhöe und eine Nierenschädigung 
mit 2%0 Eiweiß und granulierten Cylindern feststellte. 

PoRTILLA hat aber auch bei dem sonst gut vertragenen Tartrat, dem Sigmuth, 5 Minuten 
nach der Injektion heftiges Bauchweh, starke Diarrhöe, tonische Extremitätenkrämpfe 
mit Steigerung bis zur 5.-7. Stunde beobachtet. 

Wismulen verursacht nach ZIELER-BIEDER besonders heftige Kieferschmerzen. Auch 
NEUENDORF berichtet über starke Nebenwirkungen, während KAHLMANN bei etwa 50 intra­
venösen Fällen nur 3 ~al vorübergehende Albuminurie und 2 mal Leibschmerzen mit 
Diarrhöe wahrnahm. Über einen Todesfall nach Wismulen siehe Kapitel Nebenwirkungen. 

GARRIGA sah angioneurotischen Komplex nach intravenöser Gallismut- und kolloidalen 
Bi-Spritzen. Gerade bei kolloidalem Bi liegt der Fall schwierig (vgl. S. 376, 380). Nur 
eine besondere Präparation dürfte hier vor dem gefürchteten Shock schützen. LAcAPERE 
und GALLIOT glaubten mit Fouards Wismut-lonoide (vgl. Tabelle) bei 3 mal wöchentlicher 
0,03 Bi-Dosierung diese Gefahr zu umgehen. 

Über die therapeutische intravenöse Wirkung kolloidaler Präparate gehen die Meinungen, 
wie schon dargelegt wurde, auseinander. Einer Reihe Autoren wie PoRTMANN, BARDACH 
(S. 369) mit guten Ergebnissen steht DYBOSKY gegenüber. Er schätzt die Fieberwirkungen 
der Kolloidkomponente höher ein als den reinen Bi-Effekt des Präparates. 

ENGELHARDT fand die Auffassung von _zu schneller Ausscheidung des intravenösen 
Bi bestätigt. Bei weitem die größte Menge verschwindet schon nach 24 Stunden, ein kleiner 
Rest bleibt 37 Tage. Schon vorher hatte von diesem Gesichtspunkte aus GUTMANN 
systematisch die intravenöse Spritze mit Depotspritzen gegen Ende der Kur verbunden. 
ENGELHARnT gab in der ersten Woche 4 mal je I intravenöse und I intramuskuläre Spritze 
(sog. Doppelspritze), dann in der 2.-7. Woche je 2 mal das gleiche Verfahren (Präparat 
Bismuto-Yatren A und B). Gleiche Gesichtspunkte bestimmten GIEMSA zu seinen Wechsel­
spritzen (intravenös und intramuskulär). 

Bei Beginn der Bi-Ära war noch die Metkode der Mischspritzen nach Linser besonders 
beliebt. Wir haben bei eigenen lange beobachteten klinischen Fällen unsere Ergebnisse 
von 6000 Cyarsal-Neosalvarsanspritzen kontrollieren können (NovER), zum Teil mit Hilfe der 
Mainzer Beratungsstelle. Diese Ergebnisse waren so wenig befriedigend, daß wir vor der 
Mischspritzenmethodik mit besonderer Rücksicht auf die fehlende serologische Dauerwirkung 
schon Anfang I923 warnten. Gleichwohl wurden die Mischspritzen bei Bi erneut von vielen 
Seiten aufgegriffen. Zweüellos sind sie vielfach als gut vertragen bezeichnet worden (GUT­
MANN, BARDACH, BRUCK, WEINBERG.) LUCKE glaubt dabei die fast unvermeidlichen Kiefer­
schmerzen durch reichliches Blutansaugen zu vermindern 1• Er gibt in Mischspritze pro Kur 
4-5 g Neosalvarsan und 30-45 g (!) Bismuto-Yatren A. (Summa etwa I5 Spritzen in 
5 Tagen Abstand, wobei dem Yatren eine besondere Bedeutung beigemessen wird.) 

1 PoRTMANNs Auffassung, daß die Kieferschmerzen in erster Reihe von dem Disper­
sionsgrad des Bi, in zweiter Reihe von der Beschaffenheit des Gebisses, des Nervensystems 
und der Konstitution (GUTMANN) abhängen, dürfte zurecht bestehen. Vielleicht wirkt dabei 
besonders die schnelle Bi-Ausscheidung der Speicheldrüsen mit. 
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Wenn PAWLAS bei Verwendung von Luatol-Spies (etwa 0,053 Bi)+ Novarsenobenzol 
unter 30 Fällen 3 mal bei hohem Fieber scarlatiniformes Exanthem und 3 mal Urticaria 
beobachtete, so ist das nicht der Methodik, sondern den Präparaten zur Last zu legen. 

Aber entsprechend unseren früheren Beobachtungen bei Hg, denen auch ERICH HOFF­
MANN, BRAUN, RoTHMAN sich anschließen, hat sich auch bei Bi+ As in Mischspritze keine 
Dauerwirkung ergeben. Dazu kommt die Belastung des Kranken mit einer weiteren Bi­
Gefahrenquote zum unvermeidlichen Salvarsanrisiko. Somit wird für die Mehrzahl der 
Fälle die Bi-Salvarsanmischspritze keine Verwendung finden. 

Dies ist um so wahrscheinlicher, weil sich Bi therapeutisch in seiner Wirkung auf die 
Gewebe wie das Hg als prädestiniert zur Depotbehandlung erweist. 

Daß die ausschließliche intravenöse Therapie keine allgemeine Einführung erwarten 
läßt, ergab sich aus unseren eigenen 3000 Spritzen. Auch ihre begeisterten Verfechter, wie 
PAUTRIER und BENECH bezeichnen bei schnellster klinischer Wirkung ihres auch von uns 
geprüften Sigmuths wie bereits gesagt die Wa.R. als "plus lente et moins stable" (zit. nach 
LEVADITI). Demgegenüber überwiegt U_I!.bedingt das Gefahrenkonto der intravenösen In­
jektion. Auch ohne Intoxikation bzw. Uberempfindlichkeit gegen Bi kann die intravenöse 
Einspritzung an sich den Shocktod zur Folge haben. Sowohl beim intravenösen Wismulen­
todesfall MAGNus', wie im Sol vifrenfall konnte P. FRAENCKEL als wahrscheinliche Todes­
ursache nur den Shock annehmen. Es gelten eben intravenöse Injektionen von Metall­
und Metalloidverbindungen in bestimmten Fällen als sehr gefahrvoll, besonders bei allen 
denjenigen Zuständen, die auch sonst als disponierend für den Shocktod gelten ( M en­
struation, Nephritis), vgl. SKLARZ. Bei Hypertonie im Vagusgebiet, bei Status thymolym­
phaticus können intravenöse Spritzen lebensgefährdend werden. PuLVERMACHER verweist 
auf den Leukocytensturz durch Parasympathicusreizung, der schon durch die Intracutall­
reizung der eingeführten Nadel ausgelöst werden kann 1• Die anaphylaktische Gefahren­
quote bei den kolloidalen Präparaten ist bereits erwähnt. Bei ALBERTs intravenösem 
Wismulenfall mit Exanthem vom Typus Lichen verrucosus ist ebenfalls der tödliche Aus­
gang unter dem Bilde akuter gelber Leberatrophie erfolgt (s. Literatur unter MAGNUS). 
Dazu kommen 2 Todesfälle bei paralytischen Frauen im 39. Lebensjahre nach intra­
venöser Wismuteinspritzung (DuCHATEAU und VERSTRAETEN). Beide hatten eine Malaria­
impfung mit anschließender Salvarsan-Quecksilberkur erhalten, ohne daß der Heilerfolg 
ein befriedigender war. Deshalb entschloß man sich zur intravenösen Bi-Injektion. Die 
erste Kranke erhielt zuerst 2 Spritzen mit je 0,036 Bi-Metall; nach der dritten mit der 
doppelten Bi-Dosis trat alsbald starke motorische Unruhe ein, Asphyxie führte trotz aller 
Gegenmittel schnell zum Tode. 

Bei der zweiten Kranken trat dieser unglückliche Zustand erst nach der fünften Bi­
Injektion von je 0,072 Bi-Metall(!) ein. Seitdem wenden Verff. Bi nur intramuskulär an. 
Auch hier liegt eine zweifellose Überdosierung vor (0,01 Bi), und man kann sich der Ansicht 
LACAPEREs über BENECHs hohe Dosis von 0,14 an Hand dieser beiden Fälle nur anschließen. 
Abgesehen vom Pallicid ist leider der chemotherapeutische Bi-Index so ungünstig, daß bei 
intravenöser Methodik die Gefahrendose leicht gestreift werden kann (s. Literatur, Neben­
wirkungen. 

1 l. Bei einer 20 jährigen schweren Hysterica, die zugleich sehr anämisch war, machten 
wir folgende Beobachtung. Die stationierte Kranke konnte seitens des behandelnden 
Assistenten nur mit größter Mühe überredet werden, sich eine Neosalvarsaninjektion machen 
zu lassen. In dem Augenblick, als die Nadel in der Vene lag, aber noch nichts eingespritzt 
worden war, wurde die Kranke ohnmächtig und sofort auf ihr Bett getragen. Puls und 
Atmung sistierten, erst nach etwa 15 Minuten gelang es, nachdem der Puls vorher fühlbar 
geworden war, durch künstliche Atmung die Kranke wieder zu beleben. Sie setzte sich auf; 
es folgten einige Hustenstöße mit leichtem Blutauswurf. Vom inneren Kliniker wurde am 
nächsten Tage- inzwischen war Temperatursteigerung aufgetreten- ein Lungeninfarkt 
festgestellt. Weder vorher noch nachher hat sich am Herzen etwas Verdächtiges gezeigt. 
Gelenkrheumatismus hatte nicht bestanden. Demnach wäre für den Herzshock hier wohl 
nur die seelische Erregung verantwortlich zu machen, vielleicht auch PuLVERMACHERs 
parasympathische Reizung. 

Im übrigen wird stets vermieden, besonders ängstliche Kranke, die intravenöse Spritzen 
verweigern und Belehrungen unzugänglich sind, weiter dazu zu drängen. 

Bei weiblichen Kranken dürften gelegentlich die letzten prämenstruellen Tage ebenfalls 
für intravenöse Injektionen ungeeignet sein. 

2. Kürzlich erfolgte bei einem jungen kräftigen Mädchen' unmittelbar nach technisch 
einwandsfrei durch erfahrenen Facharzt in der Ambulanz gegebener Injektion eines all­
gemein üblichen Calciumpräparates sofortiger Exitus. Laut mündlicher Mitteilung ergab 
die Sektion nichts außer enorm angefülltem Magen. Menstruation bestand zur Zeit nicht. 
Der Fall wird später in extenso veröffentlicht. 

25* 
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Ganz besonders energisch lehnt neuerdings MATURANA die intravenöse Methode ab, 
deren Gefährlichkeit bei sämtlichen Bi-Präparaten bestehen bleibe. Unter seinen Fällen 
beobachtete er schwerste Diarrhöe mit 50 Stühlen in 4 Stunden. Andererseits hält 
BARRIO DE MEDINA noch 1926 die intravenöse Methode für die wirkungsvollste, ohne sie 
jedoch dem Praktiker empfehlen zu wollen. 

Nach unserer heutigen Auffassung ist demnach die intravenöse Bi-Spritze 
für das Gros der Fälle abzulehnen, besonders wegen ihrer mangelhaften Ein­
wirkung auf die Seroreaktion. Dazu kommt das Bedenken des immerhin vor­
handenen doppelten Risikos einer intravenösen Injektion (Shock- und Intoxi­
kationsgefahr). Dieses Moment fällt selbstverständlich fort, wenn eine be­
sondere Indikation für diese Methode - die ja bei Salvarsan an sich besteht -
gegeben ist. 

Endlich ist in vielen Fällen der schlagartige Kieferschmerz so heftig, daß 
er die Kranken eher abschreckt, als die gelegentliche örtliche Empfindlichkeit 
bei intramuskulärer Spritzmethodik. EvENING allein glaubte bei Kombination 
von Bi + Hg statt Bi + As den Kieferschmerz verhindern zu können. 

Immerhin werden einzelne Fälle von Nervenlues, speziell von Tabes, der 
intravenösen Therapie verbleiben und auch von dieser Methodik Erfolge 
erwarten lassen. Als Beispiel sei auf den Fall schwerster Tabes (Kranken­
geschichte S. 353) hingewiesen. 

Wir haben bei einem ähnlich schweren Fall (stationäre Beobachtung) ganz 
analoges Schwinden der Krisen gesehen, jedoch ohne die Entwicklung der 
Paralyse verhindern zu können. Auch Opticusatrophie, die vorher progredient 
war, ist nach intravenösem Bi zum Stillstand gekommen (vgl. Bi bei Augen­
erkrankungen S. 357 f.). Schema dieser weiteren Fälle unserer Abteilung nebst 
Wirkung auf Liquor folgt (S. 389). 

Eine weitere Prüfung ist durchaus notwendig. Die theoretische Erwägung 
der Bi-Wirkung auf dem Wege über die Gewebe darf bei den empirisch ge­
wonnenen gelegentlich überraschenden Erfolgen der intravenösen Bi-Therapie 
in besonders geeigneten Fällen nicht von ihrer Anwendung abhalten. Doch 
ist festzuhalten, daß Kolle für die absolute Heildosis keinen Unterschied zwischen 
intravenösem und intramuskulärem Bi fand. 

Daß durch intravenöse Bi-Methodik eine dem Salvarsan gleichwertige Schnell­
wirkung bei drohenden Gefahren einer zentralen Nervenlues erwartet werden 
dürfte, ist nach bisherigen Beobachtungen nicht anzunehmen. Auch eigene 
Erfahrungen bei frischen cerebralen Apoplexien ergaben Versager. 

Nach Einsetzen einer vorsichtigsten Silbersalvarsanspritzkur ließ sich in 
gleichen Fällen eine fast unmittelbare Einwirkung auf die Lähmungen bemerken, 
soweit sie sich als reparabel herausgestellt hatten. Wir hatten uns besonders 
deshalb der intravenösen Bi-Therapie bei cerebraler Lues zugewandt, weiltrotz 
vorsichtigster Hg- und Jodkali-Vorbereitung (Bestehen von Kopfschmerzen!) 
eine Hirnlues unserer Abteilung einen Tag nach Einspritzung der geringen 
Dosis 0,025 Silbersalvarsan infolge schwerster cerebraler Herxheimer-Reaktion 
ad exitum gekommen war. Die Sektion ergab Gumma der Hypophyse (ScHOLZ) 
bei noch sichtbarem P.A. und papulösem Frühexanthem. 

Wir haben wie MRAS die Versuche intravenöser Injektionen mit PALLICID 
fortgesetzt und uns von der Verträglichkeit dieses Präparats überzeugt. Auch 
den lästigen Kieferschmerz bemerkten wir nicht mehr als beim Sigmuth. 

Oktober 1926 ergab eine Rundfrage an 50 Fachabteilungen deutscher Uni­
versitäten und städtischer Krankenhäuser, daß man die intravenöse Wismut­
injektionsmethodik allerseits aufgegeben hatte. - Gleichwohl ist dieselbe hier 
eingehend erörtert worden, da die Arbeiten über Wismuttherapie noch nicht 
als abgeschlossen gelten können. Ende 1927 wurde sie wiederum aufgegriffen 
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von JAUSION und PECKER. Oxydieihylo-dicarboxy-diimino-isobutyrate de bis­
muthe kam zur Anwendung für sich allein oder in Mischspritze mit Cyan­
quecksilber- und Kakodylatpräparaten. Besonders wird neben der guten 
Wirkung das fast völlige Fehlen des Zahnschmerzes betont. 

23. Intralumbale Wismutinjektion. 
Die Bi-Wirkung erfolgt an sich durch die Gewebe, so daß es eines direkten Kontakts 

nicht bedarf. Es hat sich demnach auch kein Bedürfnis nach intralumbaler Methodik er­
geben. Sie ist aber für besondere Erkrankungsfälle in Anwendung gebracht worden, deshalb 
findet sie hier Erwähnung. ToNCONI und RrQUIER haben nach vorherigen Versuchen an 
Hunden Trepol bei Säuglingen mit Poliornyelitis angewendet. Weder bei den Versuchs­
tieren noch bei den Säuglingen zeigten sich nennenswerte Reaktionen. 

1924 will dann GALLARDO ausgezeichnete Erfolge mit intralumbaler An­
wendung von 1-10 Tropfen Wismulen in 5 ccm Liquor nach Entnahme von 
30-40 ccm gesehen haben. Wiederholung erfolgt alle 20 Tage. Unter 26 Fällen 
blieb nur 2 mal (Paralyse) der Erfolg aus. Leider fehlt die gerraue klinische 
Bßschreibung (vgl. Referat Zentralbl. f. Haut- u. Geschlechtskrankh. Bd. 17, 
S. 481). Diese Methodik wurde zunächst verworfen, aber von LAFORA wieder 
aufgenommen. Er individualisiert bei der Dosierung streng, übersteigt nie 
2-3 Tropfen löslichen Bi-Tartrats und will bei Tabes gute Erfolge erzielt haben. 
Einmal trat nach der ersten Injektion ein Umschlag des Krankheitsbildes auf, 
nach 7 Injektionen wurde Symptomlosigkeit erreicht. 

Marin Agrarnunt gab Bi-Serum intralumbal 0,02-0,05 bei Neurolues. Es wurde gut 
vertragen mit Ausnahme eines Falles, wo heftigste Schmerzen und Meningismus auftraten. 

24. Percutaue Wismutbehandlung. 
Hier ist von vornherein zu berücksichtigen, daß keine Parallele mit Hg gezogen werden 

kann und zwar wegen der bei niederen Temperaturen schon erfolgenden Vergasung des 
Hg, die einen beträchtlichen Faktor bei der Schmierkur darstellt. Daß zugleich die 
möglichst homogene feinkörnige Verarbeitung des Hg eine Notwendigkeit ist, zwecks 
tiefer Imprägnation der Follikel, haben wir vor Jahren im Anschluß an FÜRBRINGERS 
Untersuchungen über die Inunktionskur mikroskopisch nachweisen können. Diese Gleich­
mäßigkeit der Verarbeitung ist bei Bi-Schmierkur, wo die Verdampfungsquote fehlt, 
besonders wichtig. 

Zunächst sind die Versuche aus theoretischem Interesse gemacht worden. KLAUDER hat 
mit einer 50% konzentrierten Salbe von Bi-trioxyd syphilitische Kaninchen nach vorherigem 
Rasieren 20 Minuten ( !) eingerieben. Um die Pallida in 5 Tagen zu beseitigen, bedurfte 
es 0,5 Bi-Trioxyds pro Kilogramm. Als Fehlerquelle ist aber hierbei die 20 Minuten lang 
dauernde Reibung der so empfindlichen vorher rasierten Kaninchenhaut zu bezeichnen. 
Eine wirklich rein percutane Behandlung ist hier immerhin zweifelhaft. Seine Resultate 
mit Bi-Einreibungen bei menschlicher Syphilis waren wesentlich ungünstiger, immerhin 
gelang es mit einer ausgiebigen Zahl von Bi -Einreibungen, wenn auch langsamer wie beim 
Hg, die luetischen Erscheinungen zum Verschwinden zu bringen. 

ÜELZE verwendete Bismophan, ein unlösliches Präparat in zehnprozentiger Salbe in 
gleicher Dosierung wie bei Hg, später Bismocutan. Stellen, die nicht eingerieben wurden, 
wie breite Kondylome am After, Papeln und Plaques im Munde wurden zur Heilung gebracht. 
Mundpapeln schwanden ziemlich rasch, hypertrophische Papeln ließen sich in annehmbarer 
Zeit nicht völlig beseitigen. Einwirkung auf Wa.R. wurde nicht erreicht. 

Diese Versuche bestätigen, wie ÜELZE betont, die längst bekannte Erfahrungstatsache, 
daß selbst die festesten Verbindungen in die lebenden Hautschichten, bzw. Drüsen­
mündungen gebracht, einer chemischen Beeinflussung unterworfen werden. Beim Kanin­
chen ist die Resorption percutaner Bi-Applikation (Bismocutan) ebenfalls durch Schwarz­
färbung eines unter der Haut liegenden Schwefeldepots nachgewiesen. 

Wir haben zu gleicher Zeit bei einer Reihe von sekundären Frühsyphilitikern Ein­
reibungen gemacht mit einem wasserlöslichen Wisrnntgel und später mit Bisrnocntan und 
N eobisrnocutan. 

In einzelnen Fällen sahen wir Rückgang von Plaques, so dass ein wirklicher, aber nur 
geringer therapeutischer Effekt angenommen werden konnte. Dazu wurden aber bis zu 10 g 
Neobismocutan pro Tag und eine so lange Zeit benötigt, daß sich praktisch keine Verwend­
barkeit ergab. 
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GrEMSA (b) benutzte zunächst experimentell eine stark lipoidlösliche das Metall in fester 
Form enthaltende Bi-Verbindung, das Triphenylwismut. Da der therapeutische Effekt 
bei Mäusen (Recurrens und Nagana) sich auch oral und percutan gezeigt hatte, wurde 
es ebenfalls als Schmierkur bei Menschenlues angewendet. 

Die KüRTHYschen Versuche brachten als interessantes Ergebnis, daß die Ausscheidung 
des percutan resorbierten Bi fast ausschließlich mit dem Kot erfolgt. Hierin gleicht es dem 
oral genommenen aber leider auch in der therapeutischen Wertlosigkeit der Anwendungs­
methode, soweit die bisherigen Versuche gediehen sind. 

25. Perorale Wismutmethode. 
In der historischen Einleitung ist schon auf die Möglichkeit einer Vergiftung durch 

Bi subnitricum per os hingewiesen. Dabei wurden andererseits ohne erkennbaren Schaden 
15-30 g davon gegeben. Dieser Widerspruch löst sich bei Berücksichtigung der Bedeutung 
der Zusammensetzung des Magensaftes für die Bi-Resorption. 

Experimentell ist nachgewiesen (GIRARD·DAUNIC, zit. nach LEVADITI), daß Milchsäure, 
wenn sie in gleichen Mengenvm::hältnissen wie bei Gärungen im Magensaft vorhanden ist, 
imstande ist, das an sich unlösliche Bi subnitricum weitgehend zu zersetzen. Damit ist er­
wiesen, daß per os Resorption auch unlöslicher Bi·Salze eintreten kann, und auch die Mög­
lichkeit therapeutischer spezifischer Einwirkung gegeben. Das beträfe dann nur das syphi­
litische Magengeschwür, da nach Passieren in den Darm das restierende Bi durch Umwand­
lung in Bi-Sulfid fast völlig resorptionsunfähig wird. 

MILIANs perorale Bi-Medikation in Verbindung mit Kalomel vgl. unter kombinierter 
Bi+ Hg-Behandlung (S. 404). ScHREuss gab per os Bisan bei Lues III. 

26. Örtliche Wismutbehaudlung. 
Die große Zahl der Wismutwundstreupuder, wie Airol, Dermatol, Xeroform u. a. haben 

Gelegenheit genug gegeben, ihre Prüfung an luetischen Erscheinungen vorzunehmen. 
Im Laufe von Jahrzehnten hat aber keines davon sich mit Jod- und Hg-haltigen Präparaten 
messen können. Es lag nahe, nach Einführung der Bi-Therapie wieder eine Neuprüfung 
vorzunehmen. Denn es ist - sehr zum Schaden des Kranken - nach Einführung des 
Salvarsans die Lokalbehandlung vernachlässigt worden. Das allzugroße Vertrauen auf die 
As.Medikation hat manchen Schanker redux entstehen lassen, wo bei günstiger Lokalisation 
die Excision, bei ungeeigneten örtlichen Verhältnissen eine konsequente graue Pflasterbe­
handlung einer Spätentwicklung auf Grund von lokalen Herdrückständen entgegengewirkt 
hätte. 

Von einschlägigen Wismutversuchen ist ScHMECHULAs Einspritzung von Bismogenol 
in den Vorhautsack bei indurierten Phimosen zu nennen. Er will davon guten Erfolg ge­
sehen haben. Zweifellos wird schon die dauernde Anfüllung mit öligem Vehikel, wenn auch 
von Bi als therapeutischem Faktor abgesehen würde, hier eine gewisse Wirkung ergeben. 

SrcrLIA empfiehlt neben der parenteralen Bi-Therapie auf Lokalerscheinungen Anwen­
dung seiner Bi·Salbe, bestehend aus Bi carbon. 33,0 Natrium carbon. 3,0, Lanolin 15,0, 
Aq. ros. 5. 

PoRTILLA behandelt bei balanopräputialen Rezidiven ebenfalls lokal mit Bi (und Sal­
varsan), außer der Allgemeinkur. 

27. Verhütung von Schädigungen bei Wismutbehandlung. 
Da abgesehen von besonderen Ausnahmen die Wismutkur nicht zur Be­

seitigung momentaner Gefahren dient, so können die für den allgemeinen und 
örtlichen Zustand der Kranken vor Beginn der Bi-Kur notwendigen Maßnahmen 
meistens durchgeführt werden. Liegt ein nicht durch Lues begründeter 
schlechter Ernährungszustand vor, so kann durch Hospitalpflege usw. zunächst 
eine Kräftigung erfolgen. Bei defekten Zähnen ist vorsorglich, wie bei Hg, 
für möglichste Wiederherstellung derselben zu sorgen. Während der Kur ist 
ebenfalls wie beim Hg die gründlichste Mundtoilette durchzuführen (vgl. 
Kapitel Hg). Alkohol im Übermaß genommen setzt an sich die Toleranz des 
Organismus gegen die verschiedensten Medikationen herab. Wie der Alkoholiker 
besonders empfindlich gegen Hg ist, so dürfte er auch der Toxizität des Bi 
gegenüber mangelnden Widerstand zeigen. Das gleiche läßt sich vom Tabak­
abusus sagen. ScHMECHULA verweist bei seinem zum Tod gekommenen Bi-Fall 
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auf die Bedeutung dieser Faktoren (vgl. HüBNER). Im einzelnen hat während 
der Bi-Kur die Kontrolle vorwiegend folgende Punkte zu berücksichtigen: 

l. Mundpflege. Der fast unvermeidliche Wismutsaum der Zahnränder, der 
bei stärkerem Auftreten auffallend genug ist, um gelegentlich Syphilisverdacht 
zu erwecken, läßt sich nach FARGUS-FAYOLLE schnell zum Verschwinden bringeiL 
Betupfen der Randpartien mit Trichloressigsäure und anschließend Incision. 
Heilung in 8-15 Tagen. Näheres vgl. Kapitel Nebenwirkungen. 

Stomatitis erfordert besondere Vorsicht, wenn nötig Aussetzen der Kur. 
Einwanderung von Mikroben von der Mundschleimhaut kann aus einer harm­
losen Bi-Nephrose eine hämatogene echte Nephritis hervorrufen (ENGELHARDT); 
vgl. Nebenwirkungen. 

2. Nierenkontrolle. Eiweißproben sind vor jeder Injektion unerläßlich. Das 
Harnquantum ist während der Kur mehrfach festzustellen wegen der Möglich­
keit der Oligurie beiÜberdosierung(KüLLERT, STRASSER, RossNER). Die Epithel­
iurie, an sich harmlos, gäbe keinen Anlaß, in jedem Falle sofort die Kur abzu­
brechen, wenn ohne weiteres in der ambulanten Praxis die Herkunft feststellbar 
wäre. Da sie jedoch ihrem Ursprung nach ebensowohl auf die Nierentubuli selbst, 
wie nur auf die abführenden Nierenwege bzw. Blase zurückgeführt werden könnte, 
erfordert sie Vorsicht. EineFortsetzung der Kur würde bei renalem Entstehungs­
ort Gefahren in sich schließen. Cylindrurie mit fehlender Albuminurie ist ihrer 
Bedeutung nach bei Bi weniger streng als bei Hg für die Fortsetzung der Kur 
zu bewerten. Positiver Eiweißbefund, wenn er als sichere Bi-Schädigung erkannt 
ist, verlangt sofortiges Aussetzen der Kur mit Durchführung entsprechender 
Diät. Andererseits sah HEIMANN-TROISIN in 5 von 8 Fällen trotz Fortführens 
der Kur nach nur kurzer Unterbrechung das Alburnen schwinden (vgl. S. 400). 
Die in Deutschland übliche Dosierung, nicht über 0,1 Bi-Metall und Beschrän­
kung auf zwei Injektionen proWocheläßt die Gefahr der Nierenschädigung minimal 
werden (ENGELHARDT). 

Liegen besonders schwerwiegende Gründe vor,. die Kur möglichst ohne 
Pause, trotz Epitheliurie, Cylindrurie und Albuminurie, durchzuführen, so muß 
unbedingt die Dosis herabgesetzt werden und neben den Eiweiß- und Sediment­
kontrollen wiederholte Nierenfunktionsprüfung stattfinden. 

3. Zuckerkontrolle. Bei Diabetes kann durch die Kur eine Provokation des 
Coma diabeticum (SMECHULA) hervorgerufen werden. Auch wenn in diesem 
Fall andere Momente vorgelegen haben sollten, ist, um unliebsame Über­
raschungen zu vermeiden, regelmäßig die Zuckerprobe vor Beginn der Bi-Kur 
notwendig. 

4. Magen- und Darmkontrolle. Abgesehen von örtlichen Schäden ist die 
gleiche Wechselwirkung mit Nierenschädigungen· durch Darmbakterien wie bei 
Stomatitis durch Mundkeime gegeben. Daher erfordern Leibweh, Diarrhöe, 
Verstopfung besondere Beachtung. 

5. Menstruation. Bei Unregelmäßigkeit derselben ist wegen der Möglichkeit 
der Schwangerschaft bei den Bi-Chininkompositionen Vorsicht zu üben und zwar 
wegen der notorischen Einwirkung von Chinin auf den Uterus und der damit 
verbundenen Abortgefahr. Bei Jodchininwismut sind Aborte erfolgt, aber 
es ist schwer zu entscheiden, wie weit die Lues hier selbst mitgewirkt 
hat. Die bekannte Bedeutung von Chinin als Abortivum ersahen wir aus einem 
eigenen Fall, wo Malariabehandlung begonnen war, und sich erst nachträglich 
Gravidität herausstellte. Es war noch kein Fieberanfall erfolgt, als 0,25 Chinin 
verabreicht wurde. Prompt erfolgte die Uterusblutung. 

Während der Periode wird allgemein kein Salvarsan eingespritzt (vgl. S. 387). 
Intramuskuläre Bi-Spritzen können prinzipiell unbedenklich gegeben werden, 
wenn sie auch aus anderen Gründen dann meist vermieden werden. 
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6. Besichtigung der Gesichtsfarbe und der Gesamthautoberfläche. 
Gelegentlich erscheint bei Bi-Kur eine auffallend mattweiße Gesichtsfarbe. 

Dann empfiehlt sich eine Kontrolle des Blutbilds. Es kann ganz plötzlich zum 
Abfall von Erythro-, Leuko- und Lymphocyten kommen. Hier hat sofort die Kur 
bis zur Erholung des Kranken abzubrechen (AHLSWEDE, BuscH). Die toxischen 
Bi-Exantheme treten nicht so intensiv auf, wie bei As. Somit ist die Möglichkeit, 
daß sie von Kranken übersehen werden, um so größer. Daher wiederholt all­
gemeine Hautinspektion vornehmen. 

7. Temperaturkontrolle ist von gleicher Bedeutung wie bei As. Leichte sub­
febrile Steigerungen sind an sich belanglos, aber, wenn sie mit Kopfschmerzen, 
allgemeiner Abgeschlagenheit oder besonderen lokalen Symptomen sich ver­
binden, ist allergrößte Vorsicht am Platze. 

8. Gewichtskontrolle. Bei alleiniger Bi-Kur kommen gelegentlich geringe 
Gewichtsabnahmen vor. Dies macht sich eher in der Privatpraxis bemerkbar 
als in der Klinik, wo die Ruhe und die im Verhältnis zur sozialen Lage des 
Kranken oft wesentlich günstigere Ernährung an sich schon gewichtserhöhend 
wirken. 

Kombination mit As trägt im :Falle von Gewichtsverlust durch Bi zum 
weiteren Ausgleich bei. 

9. Selbstverständlich ist bei den Injektionen die allgemein übliche Technik 
streng zu beachten (vgl. Kapitel Nebenwirkungen). Entsprechend dem Ver­
halten bei grauem Öl ist unbedingt zu warnen vor weiteren Einspritzungen 
bei noch bestehenden Infiltraten wegen der Gefahr einer kumulativen Wirkung. 
Dazu kommt bei ungeeigneten Präparaten (besonders einige französische 
Hydroxyde, vgl. Nebenwirkungen) die Gefahr der Wismutome und der "jambe 
en bois" durch die allmähliche Sklerosierung der Gewebe. 

Bei intravenöser Methodik kann der lästige Kieferschmerz eingeschränkt 
werden durch ein vorher gegebenes Antineuralgicum, sehr reichliches Ansaugen 
von Blut in der Spritze bei langsamster Injektion, und nachträgliches Mund­
spülen mit Wasser, dem Opiumtropfen zugefügt werden. 

Eine besondere Bedeutung gewinnt der Schwefel bei der Bi-Therapie, wie 
er sie längst bei Hg hatte, wenn er auch fast in Vergessenheit geraten war. Der 
Schwefel wurde von altersher in gleicher Weise wie beim Bi zur energischen 
Umsetzung des Hg verwendet. Es ist anzunehmen, daß der Schwefel mit Hg 
Verbindungen eingeht, die für Resorption bzw. Ausscheidung besonders günstige 
Chancen bieten. 

Seine Bedeutung für die Entgiftung bei As-Kuren ergibt sich aus der hier 
üblichen Natriumsubsulfurosumbehandlung. Dieselbe Wirkung entfaltet er 
bei Bi-Dermatitis und anderen Bi-Schäden. 

Aus gleicher Erwägung hat PAUTRIER dem Sigmuth eine Schwefelverbindung 
gleich in der Ampulle beigefügt. FouRNIER verabreicht prophylaktisch Schwefel­
tabletten gleichzeitig mit der Bi-Kur. SPIETHOFF gibt Sulfur 0,001 + Sacch. 1,0 
3mal tgl. 1 Messerspitze bei Bi-Intoleranz und allgemeiner Schwäche. Demnach 
kann die Bedeutung der Schwefelbäder ( Aachen, Nenndorf u. a.), die in der 
Salvarsanära manchen Ärzten bedauerlicherweise obsolet erschienen, bei der 
Wismutbehandlung wieder mit Recht zur Geltung kommen. 

VINAES glaubt durch die mineralischen Schwefelwässer nicht die Bi­
Ausscheidung zu beschleunigen, sondern sieht das wesentliche in ihrer kata­
lytischen Wirkung für das zunächst unlösliche Bi. Die Schwefelwässer sind 
bedeutungsvoll für torpide, chronische Fälle und bei Schwierigkeiten in der 
Ausscheidung (Stomatitis, Nierenaffektionen). Dazu kämen die anerkannt 
für die Mobilisation der Schwermetalle günstig wirkenden Thermalbäder. 
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MALIWA stellte 1/ 2 Stunde nach dem Schwefelbad SH2 in der Exspirationsluft 
fest. Er nimmt eine therapeutische Wirkung an, da bei 900fo der Badenden 
eine starke Vermehrung der Schwefelcyanverbindung erfolgte, und bei 40% 
Kranken der Grundumsatz sichtlich erhöht wurde. Es ergibt sich somit die 
.Ähnlichkeit der Bäderwirkung mit Proteinkörper- und Schwefelinjektions­
behandlung. Eine ähnliche Auffassung vertritt MATTHIAS, wobei er zugleich 
auf das durch die hohe Badetemperatur erzeugte künstliche Heilfieber hinweist. 

Es wäre dennoch verfrüht, auf Grund obiger Versuche eine vollgültige 
Erklärung für die Schwefelwirkung anzunehmen, wie überhaupt zur Zeit in 
dieser Frage der Schwefeltherapie keine endgültige Stellungnahme möglich ist. 

Das Hauptmittel gegen Bi-Intoxikation ist jedoch (vgl. Hg) das Salvarsan. 
Selten vereinigen sich wohl in der Medizin so glücklich die Spezifica wie bei der 
Lues, wo das stärkste Therapeuticum zugleich das beste Prophylakticum dar­
stellt, insbesondere gegen die Stomatitis und damit zugleich gegen die Gefahren 
der sekundären Nierenschädigungen. Auch lokal kann Salvarsan in der Mund­
höhle hierbei verwendet werden ( vgl. Nebenwirkungen). 

Die Kombination von Bi+ As-Kur ermöglicht, höhere Bi-Dosen zu ver­
wenden und dabei doch die Gefahr der Stomatitis herabzusetzen. Als weiterer 
Vorteil ergibt sich die Gegenwirkung des As gegen die bei Bi gelegentlich auf­
tretende Abnahme des Körpergewichts. (Ständige Gewichtskontrollen !) 1 

28. Zusammenfassung der Wismutbehandlung in den verschiedenen 
S yphilisstadien. 

a) Seronegative Syphilis I. 

Nirgends ist so wie hier die Domäne für As gegeben. Denn abgesehen von 
den nach der Literatur spärlichen Abortiverfolgen mit Kalomel war das Negativ­
bleiben der Wa.R. nach Salvarsan das Umwälzende der neuen Therapie. Aber 
bekanntlich verbleiben immer noch einige Mißerfolge trotz gründlicher kom­
binierter Kur. Es hat sich ergeben, daß Bi mit seiner langsamen aber dauer­
haften Einwirkung auf die W a.R. und seinem entwicklungshemmenden Einfluß 
auf die Pallida eine wertvolle Unterstützung in diesem Stadium leisten kann, 
zumal wenn die Infektion schon mehrere Wochen zurückliegt. Denn gerade hier 
drohen positive Schwankungen auch bei Salvarsanbehandlung und die Praxis 
gestattet nicht allwöchentlich fortgesetzte Wa.R.-Wiederholung, um sie auf­
zudecken. Somit ist der Angriff auf die Lues mit As und Bi auch in diesem 
Stadium unbedingt zu empfehlen. Die übliche große As-Kur wird hier kombiniert 
mit 2mal wöchentlich Bi. Es kann im allgemeinen Bi und As am gleichen Tage 
gegeben werden. Diese an Zeit viel sparende gleichzeitige kombinierte Kur hat 
den Nachteil, daß evtl. auftretende Dermatitis oder andere Schädigungen 
ätiologisch schwerer zu deuten sind. Als wahrscheinlichste Ursache ist stets 
das Medikament anzusehen, während dessen Verabreichung im jeweiligen Falle 
bereits leichte Störungen, wie geringer Temperaturanstieg, Kopfweh, Übel­
befinden usw. sich zeigten. Bei Auftreten von Störungen ohne jeglichen Vor­
boten ist außer gelegentlichen klinischen Anhaltspunkten zu berücksichtigen, 
daß besonders schwere Formen meist Salvarsanfolgen sind, ohne daß für den 
Einzelfall bindende Schlüsse gezogen werden könnten (vgl. Kapitel Neben-

1 Das Bi ist auch, abgesehen von seiner therapeutischen Wirkung, von einzelnen 
Autoren im Gebrauch, um drohende Hg-Schädigungen zu verhüten. MILIAN will durch 
innere Bi-Dosen in erster Reihe die Gefahren der Kalomelkuren in Form von Enteritis 
usw. verhüten. LANDAU und Mitarbeiter geben bei akuter Hg-Intoxikation Bi carb. + 
subnitricum 8-9 g täglich mit bestem Erfolg. 
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wirkungen). Ein zweiter Nachteil kommt hinzu für die am gleichen Tage 
verabreichte Bi- und As-Spritze: Sie wirken angreifender und sind in be­
sonderen Fällen, wie bei Graviden, nicht anzuraten. 

Aber auch bei aufeinanderfolgenden Kuren ist diese Schwierigkeit nicht 
immer zu umgehen. Von größerer Tragweite wäre der Nachweis von häufigerer 
Nierenschädigung durch gleichzeitige As +Bi-Behandlung. SANTINA warnte in 
der Tat vor einer Überladung bzw. Überlastung der Niere bei Zusammentreffen 
der Ausscheidung von As und Bi. Er möchte daher Bi durch graue Salbe 
oder Novasurol ersetzen und Bi zwischen den As +Hg-Serien einschalten. 
Für wassermannpositive Stadien ist gegen die zeitlich getrennte As- und Bi­
Behandlung nichts einzuwenden. Bei dem Früheststadium ist aber zweifellos 
möglichste Konzentrierung des therapeutischen Angriffs am Platze. Anderer­
seits ist die von SANTINA empfohlene zeitlich zusammenfallende Kombination 
von Hg + As bekanntlich auch nicht völlig unbedenklich. 

Wenn WoLF 6mal bei kombinierter Bi-As-Behandlung heftige Gelenk­
schmerzen beobachtete, so verweist er auf die Analogie mit KuTNITZKYs reinen 
Salvarsanfällen. Auch ergab sich nach Schwinden der Schmerzen bei WoLF 
3mal Ikterus, 2mal gestörte Leberfunktion. Somit ist hier wohl die primäre 
Schädigung der Leber als auslösend anzunehmen. 

Es wird nicht allein von der ärztlichen Auffassung des Therapeuten abhängen, 
ob er sich bei seronegativer Lues I mit der einen großen As + Bi-Kur begnügen 
wird. Bei ängstlichen Kranken, die zu einer zweiten Behandlungsserie drängen, 
wird der Arzt, wenn die erste Kur einwandfrei vertragen wurde, sich nicht 
absolut ablehnend verhalten. Wenn auch die größte Wahrscheinlichkeit voller 
Heilung hier vorliegt, wird im Falle eines immer noch im Bereiche der Mög­
lichkeit liegenden Mißlingens der Abortivkur der Arzt den größten Vorwürfen 
ausgesetzt sein, wenn er sich nur auf eine Kur, sogar gegen den Wunsch 
des Kranken, beschränkt hat. 

Lokalbehandlung des P.A. erfolgt, um Rezidive in loco zu verhüten, mit 
Kalomel oder grauer Salbe, wenn es sich nicht um ganz oberflächliche Erosionen 
handelt. 

b) Seropositive Lues I und ll. 
Hier gilt für die Kombination von As und Bi in noch höherem Maße, was 

bei seronegativer Lues I gesagt wurde. Hierbei kann, um starkes Spirochäten­
fieber bzw. H.R. zu vermeiden, mit einigen Bi-Spritzen anbehandelt werden. 
Die überwiegende Mehrzahl der Autoren sieht in der As +Bi-Kur hierbei den 
zur Zeit geeignetsten Weg der Behandlung. 

Von besonderem Wert ist die Auffassung DuHoTs, eines Gegners der früheren 
Kombination von Hg- mit As-Kuren. Er sieht in Verbindung von Bi mit As 
die klassische Behandlung der Syphilis. Die Kombination dieser Mittel erhöht 
nicht den Reizeffekt des Salvarsans für die Haut. Dabei sieht DuHOT keinen 
Vorzug in der intravenösen Injektion, wenn er auch gegen Anwendung von 
Luatol, Sigmuth und Bi 36 in Zuckerlösung keine Bedenken trägt. Auch die 
Bi + As-Mischspritze gewährt nach ihm keine Vorteile. Für Abortivkuren und 
unbehandelte Lues II schiebt er Bi zwischen die As-Injektionen, später läßt 
er die Serien der beiden Mittel alternieren. JuKALIS und ScHNEERSON berichten 
über 183 Fälle, die zwischen 1922 und 1925 behandelt wurden. Klinische 
Rezidive erschienen bei 26 mit Salv. +Hg behandelten Kranken 0; bei 64 
Salv. + Bi 1 mal (1,50fo); bei Bi allein 41 Kranke mit 2 Rezidiven= 4,90fo; 
bei Salv. allein 16 Kranke = 6,20fo. Linsermischspritze bei 36 Kranken 4 Rezi­
dive (11,1% !). Behandlungskurse im Durchschnitt einmal; nur Hg+ Salv. 
zweimal. 
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Einige Autoren tragen, besonders mit Rücksicht auf die Wa.R., gegen 
diese Kombination Bedenken. SMECHULA glaubt nach 200 Untersuchungen an 
Lueskranken, daß Bi+ Neosalvarsan in momentaner Wirkung auf Wa.R. 
sich nicht so gut ergänzen wie Hg+ Neosalvarsan, sondern sich eher beein­
trächtigen. Andererseits bot die Bi+ As-Kombination bei gleich guten klini­
schen Erfolgen den großen Vorzug von auffallend wenigen und nur unbedeuten­
den Salvarsanschädigungen, im starken Gegensatz zu der Hg+ As-Kombination. 
Auch SPIETHOFF hält es für erwiesen, daß zwei gleichzeitig angewendete Mittel, 
wie Bi bzw. Hg+ As ihrer Auswirkung im Wege stehen. Er lehnt daher kom­
binierte Kuren ab. 

SPIETHOFF gibt bei wassermannpositiver Frühlues, soweit er keine Spirocid­
kur verwendet, am I., 2., 3. Tage Neosalvarsan dos. III (Desensibilisierung 
nicht mit Adrenalin, sondern Recvalysat). Am 5. Tag Beginn der Bi-Kur. 
2 Wochen: 3mal wöchentlich, 11 Wochen: 2mal wöchentlich. Insgesamt ergibt 
diese Anordnung, bei welcher monatlich die Seroreaktion zu prüfen ist, 34 Bi­
Injektionen. Er hat bei 78 Fällen nach dieser Methodik nur 8,90fo Serorezidive 
zu verzeichnen (RESNIK). 

CLEMENT SIMON gibt für Hydroxydpräparate folgendes Schema: Serie I: 4 
bis 6 Wochen2mal wöchentlich 1 Injektion. Wenn Wa.R. negativ geworden, 4-6 
Wochen Pause, dann Serie II wie Serie I. Wenn Wa.R. dauernd negativ, nach 
4-6 Wochen weitere Serien mit lmal wöchentlicher Injektion. 

Wird bei der Kombinationsbehandlung von As + Bi 4 Wochen nach Kur­
abschluß die W a.R. noch positiv gefunden, dann ist Gelegenheit gegeben, die 
gerade bei serologischer Resistenz so wertvolle Depotbehandlung mit grauem 
Öl (Mercinol usw.) einzuschieben. Um aber eine völlige Resorption des Hg­
Depots zu gewährleisten, empfiehlt sich dann die im üblichen Intervall nach­
folgende As + Bi-Kur zeitlich zu trennen und zunächst die Salvarsanserie 
durchzuführen. Dabei ist dann als weiterer Vorzug zu nennen, daß für die nicht 
ganz seltenen Spätstomatitiden nach grauem Öl zugleich die Salvarsanprophy­
laxe zeitlich zur Geltung kommt. 

c) Latente Syphilis II. 
Hier ist übereinstimmend das Bi mit seiner Dauerwirkung als geeignetes 

Mittel bezeichnet, sowohl bei positiver, wie negativer Wa.R. Es kann hier als 
alleiniges Mittel in Anwendung kommen, vorausgesetzt, daß die Zahl der 
erfahrungsgemäß notwendigen Salvarsankuren bereits erreicht ist. Seropositive 
Lues I und Frühlues II werden im allgemeinen mit 4 As +Bi-Kuren, spät'­
sekundäre Fälle ohne vorhergegangene Therapie mit 6 kombinierten Kuren 
als ausreichend behandelt gelten (JADASSOHN). 

BuscHKE und LANGER geben nur bei seronegativem P.A. Salvarsan und Bi. 
Bei Lues II und kongenitaler Lues wird ganz milde mit Bi-Präparaten behandelt, 
um "die immunisatorische Kraft des Organismus" nicht zu schädigen und die 
Latenz, den Gleichgewichtszustand zwischen Organismus und Erreger, zu 
erreichen und zu erhalten. Dieser Anschauung aber widerspricht die Mehrzahl 
der Syphilidologen aufs energischste. 

d) Tertiäre Syphilis. 
Die Behandlungsfrage ist abhängig von: 
I. dem Alter und Kräftezustand des Kranken, 
2. der Zahl und Art vorausgegangener Kuren, 
3. der Art der Krankheitserscheinungen, 
4. der Wa.R. 
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1. Bei decrepiden und im hohen Alter stehenden Kranken wird man sich 
oft auf Jod beschränken, auch wenn keine ausreichende Anzahl Kuren vorher­
gegangen sind. 

2. Bei ungenügender Vorbehandlung, zumal wenn es sich um Kranke jüngerer 
oder mittlerer Jahre handelt, ist bei Lues III As, Bi und damit in Verbindung 
oder anschließend Jod anzuwenden. Für Haut- und Schleimhautlues genügt 
an sich Bi. Aber hier gilt dasselbe wie bei Lues II. Es muß stets erstrebt 
werden, die zur Ausheilung einer Lues empirisch benötigte Salvarsanmenge 
dem Organismus auch im Spätstadium zuzuführen. Zugleich gilt es jedoch, 
quieta non movere. Um jede Provokation von visceraler oder Neurolues zu 
verhüten, wäre demnach hier vor Einleitung einer Salvarsankur im allgemeinen 
eine reine Bi-Kur am Platze. 

LACAPERE beschreibt z. B. einen Fall von Laryngitis bei Lues III, wo nach Novarseno­
benzol Dos. I eine H.R. mit Glottisödem auftrat, die sofortige Tracheotomie nötig 
machte. Demgegenüber sei auf die Bi-Erfolge bei analogem Glottisödem von TROISIER 
hingewiesen (vgl. Lues III der Schleimhaut S. 341). 

3. Damit ist gleich der dritte Punkt, die Art der Krankheitserscheinungen, 
berührt. In den früheren Abschnitten ist schon eingehend besprochen, wie 
die Autoren bei Erkrankung der einzelnen Organe in bezugauf Bi im Verhältnis 
zu As und über die hier oft besonders vorsichtige Dosierung von Bi sich äußern. 

Zusammenfassend läßt sich sagen: Handelt es sich um schnellste, lebens­
rettende Medikation, so wird auch bei Lues III das Salvarsan zuerst in Frage 
kommen. Will man starke Reaktionen vermeiden, und ist, ohne Gefahr für 
den Kranken, eine erst nach 2-3 Tagen eintretende Wirkung ausreichend, 
dann kann zunächst das Bi in Anwendung treten. 

Die Wa.R. bei Lues III reagiert auf Bi unsicher (vgl. As). Aber gerade bei 
der Lues III ist es schwer, die Kranken nach Abschluß der allernötigsten 
Salvarsankuren zu dauernden Wiederholungen derselben zu bestimmen. Anderer­
seits gelingt es leichter, sie zur konsequenten Wiederholung von intramusku­
lären Bi-Spritzen zu bewegen und damit, soweit überhaupt bei Lues III mög­
lich, ist auch die Chance für Negativierung der Wa.R. hier gebessert. 

29. Reinfektion nach Wismutbehan.dlung. 
Ein Urteil über Syphilisheilung ergibt sich aus der Reinfektion. Doch 

gehört zu deren einwandfreien Feststellung eine Reihe von Kriterien, die sich 
zum Teil nicht ohne Schädigung des Kranken schaffen lassen. Kaum wird man 
sich dazu verstehen, bei einem auf Reinfektion verdächtigen Geschwür nunmehr 
ohne Einleitung einer Therapie auf ein eventuell noch auftretendes Exanthem 
zu warten. Aber auch bei Verzichtleistung auf diese Forderung steht fest, 
daß rei:nfektionsverdächtige Primäraffekttypen nach Einführung des Salvarsans 
viel häufiger geworden sind, als vorher in der alleinigen Hg-Ära. Nun steht 
längst fest, daß gerade als Abortivmittel Bi nicht mit dem Salvarsan rivalisiert, 
und somit wird man keinen Kranken, der nicht arsen-intolerant ist, im wasser­
mannegativen Primärstadium der alleinigen Bi-Kur überlassen. Dadurch ist 
aber die Aussicht reichlicheres Beobachtungsmaterial für Reinfektion nach Bi 
zu erhalten gering, und man muß sich auf die spärlichen Berichte aus der 
ersten Zeit der Bi-Therapie beschränken, wo noch keine Kombination mit As 
erfolgte. 

FaUl. GouGEROT-FERNET (b): Juni 1922. Sekundäres papulöses Syphilid. Wa.R. stark 
positiv. Behandlung mit Trepol (3,0 g in 12 intramuskulären Injektionen innerhalb 25 
Tagen), 1 Monat nachher Wa.·R. schwach positiv. April 1923: Neuer P.A. auf Vorhaut 
(erster Primäraffekt im Sulcus coronarius). Spirochäten positiv. Wa.R. negativ. l Woche 
nach 0,3 Neosalvarsan wird Wa.R. positiv (LEVADITI). 
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Fall2, HAxTHA USEN (Zentralbl. 19, 833): 50 jähriger Mann, vor 3 ,Jahren wegen sekundärer 
Syphilis mit Jod-Chinin-Wismut (Quinby bzw. Vijochin) behandelt. Einige Monate später 
eine "präventive" Wismutkur. Vor 8 Wochen Coitus impurus, jetzt 2 Indurationen am 
Penis, die der Patient seit 4 Wochen beobachtet hat. Die Geschwüre sind an einer 
anderen Stelle als die ursprüngliche Induration lokalisiert. Zahlreiche Spirochaetae pallidae. 
Wa.R. positiv. Kritisch ist zu bemerken, daß in beiden Fällen aus begreiflichen Gründen 
ein Exanthem nicht abgewartet wurde, nachdem das Geschwür als P.A. einer Reinfektion 
angenommen worden war. 

Bei HAXTHAUSEN ist die von GouGEROT betonte Lymphdrüsenschwellung 
nicht erwähnt. Somit könnte eine Superinfektion vorliegen. Andererseits 
könnte bei GouGEROT die positiv gewordene Wa.R. auch durch die Salvarsan­
spritze provoziert worden sein. 

Somit ist in diesen beiden Fällen ein voller Beweis für Reinfektion nach 
Bi kaum als erbracht anzusehen, soweit die Referate ein kritisches Urteil 
gestatten. 

Fall 3. Dagegen teilt HEYMANN (Bi-Behandlung bei Syphilis) mit, daß eine 
einwandfreie Reinfektion nach Leberbismoxyl bekannt geworden ist. Wir fanden 
sie in der uns zugänglichen Literatur nicht. 

Einen sicheren Fall von Reinfektion fand REINER (Zentralbl. 13, 294) nach 
ausschließlicher Bismoluolbehandlung. Er meldet 1927 2 Fälle von Reinfektion, 
wo vorher bei seronegativem P.A. je 1 Bi-Kur erfolgt war. 

Fall. 4. Erste Behandlung des P.A. 15. 1.-15. 2. 1923 mit 12 X 2 g Bismoluol. Wa.R. 
im April und Juli negativ. Am 23. 10. 1923 am Frenulum typische Sklerose mit Pallida ++· 
Skieradenitis inguinal. Beginnende Roseola. Der erste P.A. saß im Sulcus coronarius. 
Hier ist durch das Auftreten des Exanthems die Diagnose der Reinfektion gestützt. 

Bemerkenswert ist, daß hier die Bi-Kur bei dem ersten P.A. mit den intensiven 
Dosen von je 2 g durchgeführt worden war. 

Fall 5. HoFFMANN sah einen Fall von Rei:nfektion. Nähere Angaben werden 
nicht gebracht. 

Fall 6. Auch LAUERBACH beschränkt sich in seinem Bericht über aus­
schließliche Bismogenolkuren auf die Angaben, hierbei ebenfalls einen Fall 
von sicherer Reinfektion gesehen zu haben. 

Fall7-8. NAGEL nimmt in zwei Fällen mit größter Wahrscheinlichkeit Reinfektion an. 
"Beide Patienten erhielten wegen Syphilis I zwei Bismogenolkuren a 12 ccm innerhalb 

fünf Monaten. 4 bzw. 5 Monate nach der zweiten Kur meldeten sich die Patienten mit 
einem neu entstandenen, deutlich indurierten und reichlich Spirochäten enthaltenden 
Ulcus am Glied wieder krank. Beide hatten drei Wochen vor Entstehung des neuen Ulcus 
geschlechtlichen Verkehr mit, wie Verf. feststellen konnte, syphilitischen Frauenspersonen. 
Bei beiden war das neue Ulcus an einer anderen Stelle als bei der ersten Infektion, und bei 
beiden waren auch die andersseitigen Inguinaldrüsen bei der zweiten Infektion angeschwollen. 
Die Patienten erhielten zwei weitere Bismogenolkuren. Die Wa.R. ist während der ganzen 
Zeitdauer negativ gewesen und bis heute geblieben." 

30. Rezidive nach Wismntbehandlung. 
Die klinischen und serologischen Rückfälle aus der Zeit der alleinigen Bi­

Behandlung waren in Frankreich seltener als in Deutschland. Wenn KISLI· 
TCHENKO mit deutschen Präparaten unter 82 Fällen 12Rezidivesah, so entspricht 
das etwa dem in Deutschland üblichen Bild bei der Gesamtmenge von 0,75 Bi 
pro Kur. Demgegenüber stellt BARTHELEMY 1924, als in Frankreich Tausende 
von Fällen bereits mit Bi behandelt worden sind, das klinische Rezidiv als außer­
ordentliche Ausnahme dar, abgesehen von den ungewöhnlichen Fällen von 
Bi-Resistenz. 

SIMON und BRALEZ fanden 1921-1924 unter den Krankenhausfällen des 
Höpital St. Lazare, aus Privatpraxis und Anfragen bei Kollegen überhaupt 
nur 7 Bi-Rezidive. Die Kranken hatten sämtlich über 1 g Bi bekommen. 
Die Rezidive traten 1-12 Monate nach der letzten Sprjtze auf. 
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ÜHEINISSE glaubt wie BARTHELEMY an eine Unterdosierung in Deutschland. 
In Frankreich ist der Durchschnitts-Bi-Gehalt pro Kur tatsächlich doppelt 
so groß wie er in Deutschland war, nämlich 1,6 g Bi. Das genügt ihm aber 
nicht, er verlangt im Durchschnitt pro dosi 0,17 und pro Kur 2,0 Bi, während 
BARTHELEMY sogar 3 g Bi für nötig hält. Wenn ÜHEINISSE die Unterdosierung 
in Deutschland auf die Minderwertigkeit der hier üblichen Präparate zurück­
führt, die wegen drohender Schädigungen eine stärkere Behandlung verböten, 
so ist das abzulehnen. Die niedrigere deutsche Dosierung hatfolgenden Ursprung: 

I. Die erste Zeit der Bi-Ara brachte in Frankreich eine von den dortigen 
Autoren selbst zugestandene und daher bald verlassene Überdosierung mit 
besonders reichlichen Albuminurien. Die deutsche Bi-Behandlung, welche 
gerade in dieser Zeit einsetzte, wurde in natürlicher Reaktion gegen diese Schäden 
niedrig gehalten. Dabei zeigte sich dann neben dem Fehlen der häufigen 
Schäden ein sehr prompter klinischer Heilerfolg. Da nun in Deutschland sehr 
bald die Kombination mit As allgemein wurde, lag es nahe, bei den unschäd­
lichen Bi-Dosen zu bleiben. Es ist aber zweifellos, daß, wenn auch selten, die 
Unterdosierung von Bi (auch wenn später mit As kombiniert wird), Neuro­
rezidive auslösen kann. Somit ist ein Ansteigen der Dosis entschieden erwünscht. 

II. In Deutschland war nach dem Kriege noch auf Jahre hinaus der all­
gemeine Ernährungszustand so geschädigt, daß stark wirkende Medikamente 
in gleicher Dosis wie im Ausland hier nicht ohne Schaden vertragen wurden. 
Die starken Salvarsandosen, die in Frankreich üblich waren, hätten in dem 
dort üblichen Umfange in Deutschland sicher Schaden gestiftet. Somit mußte 
hier auch bei Bi mit besonderer Vorsicht vorgegangen werden. 

In letzter Zeit, nachdem der Ernährungszustandtrotz sozialer Not sich wesent­
lich gehoben hat, wird auch in Deutschland von verschiedenen Seiten eine Steige­
rung der Gesamtdosis auf etwa 1,5 Bi erstrebt; eine Dosis, die im allgemeinen 
durchaus vertragen wird. Bei alleiniger Bi-Behandlung dürfte sie zu niedrig 
angesetzt sein. In diesen seltenen Fällen empfiehlt es sich an dem französischen 
Schema von mindestens 2 g Bi festzuhalten. Es ist anzunehmen, daß wir dann 
in Deutschland auch seltener klinische und serologische Rezidive sehen werden. 
Eine Sonderstellung nehmen die Chinin-Jod-Bi-Kompositionen ein. Trotz ihres 
relativ kleinen Bi-Gehaltes haben sie nicht mehr Rezidive zu verzeichnen als 
die Bi-reicheren Verbindungen. 

Wenn VELLAREJO die dem Bi geschenkte Gunst auf Grund eigener klinischer 
Beobachtung von 5 Rezidiven übertrieben findet, so kann das nur für die im Lande 
der Entdeckung der Bi- Therapie anfangs vorhandene Überschätzung Geltung haben. 
Seinem Hinweis auf die noch bestehende Bedeutung des Hg kann beigepflichtet werden. 
Auch BoNNAMOUR und DELORE unterschätzen Bi in seiner Wirkung, und zwar auf 
Grund des Auftretens eines Haut-Gummiknotens einige Zeit nach der Bi-Behandlung 
einer amyotrophischen Spinallues. Vielleicht hat hier eine Provokation vorgelegen, und 
Bi weiterhin gegeben hätte zur Heilung geführt. 

31. Wismutresistenz. 
Sie ist nicht so schnell zu erkennen, wie die As-Resistenz irrfolge der an sich 

langsamen Bi-Wirkung. 
Eine absolute Bi-Resistenz ist ebenso selten wie beim As und jedenfalls viel 

seltener als beim Hg. 
Wenn Bi komplett versagte, so konnte zugleich bei Frühlues, wie zu 

erwarten, ein völliges Fehlen von Einwirkung auf die Pallida festgestellt 
werden. So berichten ELIAssow-STERNBERG über lebhaft bewegliche Pallidae 
im P.A. nach 15,5 g Bismogenol. LEVY-METZGER fanden einen P.A. nebst 
regionären Drüsen resistent gegen 3,75 Rhodarsan + 10 Bi-Spritzen. Cyan-Hg 
wirkte hier prompt. 



400 Huao MüLLER: Praxis der Wismutbehandlung. 

LORTAT-JACOB, RoBERTI beobachteten bei frischer Lues II während 7 Cura­
luesspritzen (1,12 Bi) dauernd Steigerung der Krankheitserscheinungen und 
Zunahme der Pallidae. 

SIMON- BRALEZ sahen Bi- Resistenz nach 9,5 Bi (Zentralbl. 16, 730), 
SANTINA (b) berichtet über 5 gegen Bi, As und Hg resistente Fälle. 

Eine relative Resistenz findet sich gelegentlich nach längerer Anwendung 
des Bi. Hier wird manchmal die Verwendung eines anderen Bi-Präparates, 
aber noch sicherer die Einleitung der As- Kur Erfolg bringen. Wird dann später­
hin die Bi-Kur wieder aufgenommen, kann sie nach vorherigem Versagen 
wiederum wirkungsvoll sein. 

Hier wäre auch die Verbindung mit Proteinkörpertherapie zu versuchen, 
wiewohl BEJARANO (c) in analogen Fällen damit nichts erreicht hat. 

In einem Frühfall von hypertrophischen Papeln zeigte sich [HuGo MüLLER (b)] 
deutliehst die verschiedene Reaktion gleichartiger klinischer Erscheinungsformen 
auf As bzw. Bi, wobei gerade der wiederholte Wechsel in der Medikation über­
raschende Veränderungen zur Folge hatte. 

Nach 4 Depotspritzen waren die meisten hypertrophischen Genitalpapeln überhäutet 
und eingesunken. Noch war eine kleine Zahl derselben unverändert geblieben. Nach 2 mal 
0,2 Silbersalvarsan erfolgte nunmehr auch Rückgangsbeginn der trepolresistent gewesenen 
Papeln. Nach Behandlungspause von lO Tagen blieben die auf Salvarsan letztens gebesserten 
Papeln nunmehr wieder auf dem erreichten Status, ohne weiterhin sich zu involvieren. 
Rückkehr zum Wismut, diesmal in der Form des Jodchininwismuts (Quinby): 2,0 intra­
muskulär injiziert. Daraufhin schnellstes Abheilen und Verschwinden eines weiteren Teils 
der resistenten Papeln, während wiederum zwei letzte Gruppen von 3 bzw. 2 Papeln immer 
noch völlig unverändert erhalten sind. Eine jetzt applizierte Silbersalvarsanspritze (0,2) 
ließ diese Restersche4mngen promptest verschwinden. 

Weitere eigene Beobachtungen ließen bei 2 besonders schweren tertiären Knochen­
und Visceralfällen eine bis zur fast völligen Heilung kommende zum Teil überraschende 
Bi-Wirkung erkennen. Dann erfolgte ganz plötzlich absoluter Stillstand und gelegentlich 
wieder Zerfall der syphilitischen Geschwüre. 

LEHNERsah einen letzten Plaquerest gegen Hg, As und Bi resistent bleiben. 2 Northo­
vanspritzen beseitigten ihn. 

Goum sah Psoriasis palmaris verschwinden nach 10 intravenösen Injektionen von 
löslichem Bi-Metall (0,05 jeden 3. Tag). Nach der 18. Injektion Wiederauftreten und Refrak­
'tärbleiben. In diesen Fällen gab Salvarsan Heilung. Hier muß eine Gewöhnung angenommen 
werden bzw. ein Festwerden der Pallida. Die Fragen der Gewöhnung (experimentelle 
Arbeiten) gehören nicht in dieses Kapitel, erwähnt sei nur, daß HEYMANN-TROISIEN bei 
therapeutischer Anwendung von Bi eine Gewöhnung der Nieren an Bi mit großer Wahr­
scheinlichkeit festgestellt hat (vgl. auch GrEMSA). 

Bi-Versager bei maligner Lues vgl. S. 343. 

32. Indikationen für ausschließliche Wismutbehandlung. 
Absolute Indikation besteht nur bei den As- und zugleich Hg-intoleranten 

Fällen. Allgemein wird die besonders prompte Reaktion der As- und Hg­
resistenten Fälle auf Bi hervorgehoben. Wo jahrelange As-Therapie erfolglos 
war, genügen nach LousTE und BARBIER oft 3-5 Bi-Spritzen. MoLESWORTH 
hat wegen fortgesetzter schwerster Neuerscheinungen bei einer Frühlues inner­
halb 18 Monate erfolglos verabreicht: 22 g verschiedener Salvarsanprä parate, 
2 Monate Dauerschmierkur, vielmonatlich Hg und Jod per.os; dazu 27 Hg-Spritzen. 
Nach 17 g Trepol wurde Patient erscheinungsfrei. Beobachtungsdauer seitdem 
2 Monate. MARRAS empfiehlt in den Fällen, wo notgedrungen reine Bi-Abortiv­
kuren in Frage kommen, während eines Jahres 5 Bi-Serien in l-2 monatlichem 
Abstand zu geben. 

Hier hat, wenn nötig, Kombination zu erfolgen mit Zittmannkuren, Jod, 
Höhensonne, Lichtbädern, Reiztherapie und Fiebermitteln (Malaria usw.). 

Die relativen Indikationen für Alleinbehandlung mit Bi sind bei den einzelnen 
Kapiteln besprochen. 
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33. Vorzüge und Nachteile der Wismutbehandlung. 
Der Hauptvorzug liegt in der wesentlich größeren Unschädlichkeit seiner 

Anwendung gegenüber dem Salvarsan. 
Zunächst fällt für intramuskuläre Bi-Kur die Gefahr fort, die an sich jede 

intravenöse Injektion mit sich bringt. Die Zufälle, die sich an die intramusku­
läre Methodik in seltensten Fällen anschließen können, treten dagegen völlig 
zurück. Daß die intramuskuläre Technik an sich wegen ihrer angeblich leichteren 
Handhabung einen besonderen Vorteil gegenüber der intravenösen Methodik 
darstellen sollte, wie es besonders von französischer Seite hervorgehoben wird, 
ist im allgemeinen nicht aufrecht zu erhalten, wenn auch an sich in der breiten 
Praxis eine intmmuskuläre Methode vorgezogen werden dürfte. Denn 1. in 
den letzten Jahren ist in der allgemeinen Medizin die intravenöse Technik 
- man darf vielleicht sagen - im Übermaß üblich geworden, so daß der All­
gemeinpraktiker sie in der überwiegenden Mehrzahl beherrschen dürfte. 2. Eine 
exakt ausgeführte intramuskuläre Bi-Injektion verlangt ein immerhin auch 
nicht ganz geringes Maß von Übung. 

Die einzelnen Schädigungen des Bi sind in einem besonderen Kapitel besprochen 
und in ihrer Bedeutung als weit geringer gegenüber den As-Gefahren, im beson­
deren wegen der Seltenheit der N eurorezidive, gewürdigt. Hierbei sei betont, daß 
bekanntlich bei der Salvarsan- bzw. kombinierten Salvarsan-Hg-Therapie in 
ihrer jetzigen Dosierung die Neurorezidive im Verhältnisse zu früher durchaus 
viel seltener geworden sind. 

Diesen negativen Eigenschaften gegenüber besteht als besonderer Vorzug 
die Dauerwirkung auf dem Wege über die Gewebe mittels des Bi-Depots. 
Auf der anderen Seite ist als Nachteil zu vermerken, daß, entsprechend der lang­
sameren Wirkung des Bi auf die Pallida, seine Anwendung als Abortivmittel 
ebenso wie bei lebensgefährdenden Erkrankungsvorgängen, die eine sofortige 
Einwirkung verlangen, abzulehnen ist (abgesehen von arsenintoleranten Fällen). 

Eine Überschätzung des Wismuts, die sich mit einer Vernachlässigung der 
Salvarsantherapie verbände, würde sich nur zu bald zum Schaden der Volks­
hygiene bemerkbar machen 1 • Es darf wohl gesagt werden, daß um diesen Preis 
die Entdeckung des an sich wertvollen Wismuts zu teuer erkauft wäre. Ohne 
GauGEROTs fast lebenslängliches Behandlungsschema als gültig anzusehen, 
ist seine Definition der Bi-Wirkung im Vergleich zu As und Hg von großem 
Interesse: As wirke am schnellsten und besten, Bi langsamer aber stabil, Hg 
am wenigsten. Bei Lues III sei Bi oft dem As überlegen, dem Hg noch öfter. 
Rezidive nach As zeigten oft im Gegensatz zu Hg und Bi vorzeitigen Tertiaris­
mus, Neurorezidive, Ikterus. (Wir kennen für Bi in seltenen Fällen Analogien.) 
Rezidivhäufigkeit hänge bei allen drei Antisyphiliticis von der Energie der 
Kuren ab. (Gerade dieser Gesichtspunkt ist von allergrößter Wichtigkeit.) 

Aus dem Verhalten des Bi bei den einzelnen Krankheitsformen ergibt sich 
für uns mit zwingender Deutlichkeit: 

l. Das Bi ist eine außerordentlich wertvolle Ergänzung des spezifischen 
Arzneischatzes. 

2. Dem Quecksilber erscheint das Bi, abgesehen von den stärksten Präparaten 
wie Kalomel und graues Öl, die ihm in der Wirkung näher kommen, überlegen. 
Doch darf noch nicht von einem völligen Ersatz des Hg durch Bi gesprochen werden. 

3. Es ist nur bei einzelnen Erkrankungsstadien und -formen imstande, das 
Salvarsan zu ersetzen. 

1 Anmerkung bei der Korrektur: Ein neuerdings erfolgter Anstieg der Lues in Frankreich 
wurde hiermit in Zusammenhang gebracht, ohne daß jedoch ein sicherer Nachweis geführt 
werden konnte. 

Handbuch der Haut- u. Geschlechtskrankheiten. XVIII. 26 
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4. Das Bi kann nicht wie das Salvarsan als unersetzlich bei dem Stand unserer 
heutigen Luestherapie angesehen werden. 

5. Dem Salvarsan ist unumstritten auch nach Einführung des Bi seine volle 
Bedeutung für die Bekämpfung der Lues als Volksseuche geblieben. 

34. Kontraindikationen gegen Wismutbehandlung. 
I. Überempfindlichkeit gegen Bi, 

II. Besondere Luesformen, Neurorezidivfrage, 
III. Komplikation der Syphilis mit anderwettigen Erkrankungen. 
I. Wenn auch viel seltener als bei As, so gibt es doch auch eine Über­

empfindlichkeit gegen Bi. In ausgeprägten Fällen mit schweren Nebenwirkungen, 
wo auch ein Wechseln der Bi-Präparate, eine Verringerung der Dosis bzw. 
Vergrößerung der Spritzenintervalle nichts nützt, muß dann von der Bi-Therapie 
Abstand genommen werden. Wir sahen mehrfach Dermatitis nach Bi auf­
treten, wo schon vorher bei Salvarsan das gleiche sich gezeigt hatte. 

Immerhin kann hier das Besredkaverfahren in Form einer Vorspritze mit 
minimaler Bi-Menge und dann F/2 Stunden später angeschlossener Einspritzung 
des restierenden Quantums versucht werden. So hat STERLING bei einem 
ausgedehnten, urticariellen, rezidivierenden Hautexanthem die Hautsensibili­
sierung gegen Bi überwinden können. 

II. Besondere Luesformen, die zur Vorsicht bei Bi mahnen, sind gegeben, 
wenn Neigung zu Blutungen besteht. (V gl. Nebenwirkungen, MARANON.) 
Immerhin sind die mitgeteilten Fälle nicht völlig beweiskräftig. Bei paroxys­
maler Hämoglobinurie ist Bi unbedingt mit größter Vorsicht zu beurteilen. 

Die Neurorezidivfrage ist bereits eingehend besprochen. 
III. 1. Tuberkulose erfordert je nach ihrer Schwere bei Anwendung von Bi 

Vorsicht. Es ist durch intramuskuläre Bi-Injektion zur Auslösung von Hämoptyse 
gekommen (BoNILLA), doch scheint bei behutsamem Vorgehen Bi besser als Hg 
vertragen zu werden. 

2. Inkompensierte Herzfehler (nicht syphilitischen Ursprungs) mit Leber­
stauung. Hier sahen wir auch bei kleinen Dosen ungünstige Wendung. Das 
gleiche wäre aber bei anderen differenten Mitteln ebenfalls in gleichem 
Stadium zu erwarten. 

3. Lebererkrankungen (nicht syphilitischen Ursprungs). Hier ist Bi mit der 
gleichen Vorsicht wie Hg und As anzuwenden. Immerhin dürften bei Sal­
varsan die Schädigungen in diesen Fällen noch leichter als bei Bi auftreten. 

4. Nierenerkrankungen (nicht syphilitischen Ursprungs). Ergibt die Kon­
zentrationsprobe eine Störung der Nierenfunktion, dann ist von Bi wie von 
anderen starken Specificis abzusehen. Dagegen ist Eiweißbefund in geringer 
Menge bei mikroskopisch nachgewiesenem Fehlen von Erythrocyten oder 
anderen Zeichen schwerer Schädigung an sich keine absolute Gegenindikation 
für Bi. Wir sahen in solchen Fällen mehrfach schwache Bi-Injektionen (intra­
muskulär 0,005-0,015 Bi) gut vertragen werden, währendAs auch bei kleinsten 
Dosen (Neosalvarsan 0,05) den Eiweißgehalt erhöhte. Etwas Generelles läßt 
sich hier aber nicht sagen, es muß von Fall zu Fall entschieden werden. 

5. Nicht luetischer Diabetes ist in schweren Fällen selbstverständlich erst 
zu behandeln; andernfalls ist dabei durch unvorsichtige Bi-Behandlung ein 
Koma provoziert worden (SMECHULA). 

Zusammenfassend für die verschiedenen Ausscheidungsorgane gilt, daß Bi 
wie jedes differente Medikament nur mit größter Vorsicht unter den üblichen 
ständigen Kontrollen angewendet werden darf. Sind die Erkrankungen jedoch 
syphilitischen Ursprungs, so ist eine besonders günstige Indikation für Bi gegeben. 



Kombination von Wismut mit anderen spezifischen Mitteln. 403 

6. Bei hämorrhagischer Diathese, auch auf nicht luetischer Grundlage ist 
nach obigem große Vorsicht angebracht. 

35. Kombination von Wismut mit anderen spezifischen lUitteln. 
a) Wismut+ Arsen. 

GouGEROT setzt zur vergleichenden Beurteilung von As, Bi, Hg die Ziffern 
10-8-6 an Stelle von MILIANs 10-7-4. Jedenfalls kann man, welche Ziffern 
auch gelten, annehmen, daß As + Bi die intensivste Kombinationswirkung 
ergibt, wobei dem Salvarsan die Rolle zufällt, den "Wettlauf mit den Spiro­
chäten'' aufzunehmen. 

l. Die allgemein übliche Methode ist die Verbindung von intramuskulärer 
Bi-Depotspritze mit intravenöser Salvarsantherapie. 

2. Weit seltener wird neben Salvarsan auch Bi intravenös zur Einspritzung 
verwendet. 

3. Diese zweizeitlichen intravenösen Bi- + As-Spritzen können verstärkt 
werden durch hinzugefügte intramuskuläre Bi-Depotspritzen. 

4. Die intravenösen Bi- + As-Spritzen können einzeitlich durch Misch­
spritzenverfahren vorgenommen werden. 

Olesal 1 wurde zum Auflösen in Salvarsannatrium pulverförmig geliefert. 
Auch andere Präparate wie Nadisan solubilel, Bismuto-Yatren A, Wismulen, 

Wismut-Diasporal wurden zur Mischspritze empfohlen. 
Über die stark angezweifelte Dauerwirkung der Mischspritze vgl. S. 386. 
5. Die intravenöse Bi- + As-Wirkung kann durch ein Kombinationspräparat 

erfolgen: Salluen. Doch handelt es sich hier nur um eine tonisierende Arsen­
komponente (4 mg), aber nicht um eine Salvarsanverbindung. 

Neben Salluen (S. 380) ist zu nennen HEPNERs Bias mit 13,5 Ofo As, 7,8 Ofo Bi, 
9,2 Ofo P. In Dosen wie Neosalvarsan wird es fünftägig in Zuckerlösung intravenös 
gespritzt. Gesamtmenge etwa 3 g. 

6. Bi-Arsenspritzen können einzeitlich intramuskulär gegeben werden. 
a) S:EzARY-POMARET mischten in der Spritze POMARETS Amidoarsenophenol 

(0,12) mit wasserlöslichem alkalischen Bi-Tartrat (0,1). Die Dosierung ist stets 
streng zu individualisieren. Daher keine fertige Ampullen. Doch ergaben sich 
gelegentliche Schädigungen. 

SERRA-CosTA baute SEZARY -POMARETs Mischspritze aus und machte das 
Verfahren handlicher, freilich auch nicht mehr so individualisierbar. Ampulle A 
enthält wie bei PoMARET dessen Amidoarsenophenol 0,12 bereits gemischt mit 
0,12 K.N.-Bism.-Tartrat. Ampulle B: Bi-Jod-Chinin 0,2 in wässeriger Glykose 
suspendiert. Also wird hier lösliches As + lösliches Bi mit unlöslichem Bi­
Präparat verbunden (gewissermaßen Spirobismol + As). Mischung der beiden 
Ampullen unmittelbar vor der intramuskulären Einspritzung (Neo-Bisiodochin) 

b) In neuester Zeit sind Wismutsalvarsane (G. MAscHMANN) und Wismut­
"Stovarsole", richtiger gesagt Wismutsalze der Acetylaminooxyphenylarsin­
säure (LEVADITI, NmoLAU, SALGUE, ScHOEN) hergestellt worden. Therapeutischer 
Index nach LEVADITI 1: 10. Die wasserunlösliche Verbindung wurde als 10% 
ölige Suspension (Bi 41 Ofo, As 150fo) von FouRNIER und SCHWARZ, sowie von 
PoPOFF angewendet. 

Bisher wurden von FouRNIER 20 frische Luesfälle behandelt. Gesamtquantum Bi 
0,084, As = 0,36 innerhalb von 6 Wochen. l scarlatiniformes Exanthem ( !), Pallida 
24-48 Stunden nach 1. Injektion verschwunden, 8 Monate Beobachtungszeit. 2 Wasser­
mann-negative Fälle blieben negativ. Von 12 Wassermann-positiven Fällen wurden 6 schnell 
negativ; 4 erheblich, 2 wenig geschwächte positive Reaktion. 

1 Aus dem Handel gezogen. 

26* 
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MAseRMANN stellte das leicht wasserlösliche Wismutsalvarsan her sowie eine 
Bi-Hg-As-Verbindung, das basische Bi-Salz der 3- Acetylamino- 4 oxy­
mercuriphenylarsinsäure. Über Prüfungen ist noch nichts berichtet. Demnach 
sind die Untersuchungen im Anfangsstadium. Abzuwarten bleibt die Frage 
der Verträglichkeit. 

c) Außer dem Salluen, das auch intramuskulär zur Anwendung kommt, 
gibt es eine weitere Anzahl von Bi-Präparaten in Form von Kakodylaten usw. 
an Arsen gebunden zwecks intramuskulärer Einspritzung; sie sind in der 
Präparatentafel angeführt. 

7. Intramuskuläre Depot-Bi-Spritzen mit oraler Verabreichung von Stovarsol. 
NrcoLAU gibt 1 g Stovarsol 4-9 Tage, darauf die übliche intramuskuläre Bi­

Spritzkur mit 2-3 g Bi pro Kur. Das Stovarsol dient hier als Angriffsmittel. Die 
Dauerwirkung gibt das Bi (hier Trepol und Neotrepol) (Rezidiv -freie Beobachtung 
6-18 Monate). 

b) Wismut + Quecksilber. 
Diese Kombination findet zweifellos seltener statt als Bi- + As-Behandlung. 

Doch ist die Bedeutung dieser Vereinigung schon betont worden, vor allem bei 
Viscerallues, wenn Salvarsan aus besonderen Gründen nicht verwendet werden 
kann. Ebenso notwendig ist die Kombination, wenn klinische und serologische 
Resistenz trotz Bi + As besteht. 

Zur Zeit darf wohl als feststehend gelten, daß die allgemein üblich gewesenen 
schwächeren unlöslichen Hg-Salze vom Typus des Hg sal. ihre wesentliche 
Bedeutung verloren haben. Aber zwei altbewährte Hg-Präparate dürften sich 
trotz Bi weiter behaupten. 

l. Die Jahrhunderte alte Schmierkur mit ihrer von HOFFMANN stets betonten 
esophylaktischen Wirkung wird dem erfahrenen Syphilistherapeuten auch jetzt 
ein wichtiges Rüstzeug bleiben. Hier sei nur verwiesen auf die Bedeutung für 
Lues congenitalis. 

2. Das graue Öl mit seiner intensiven Depotwirkung wird bei den auch nach 
Bi- + As-Kuren nicht seltenen Spätfällen der seropositiven Latenz, wie auch bei 
Viscerallues seinen Wert behalten. Die Auffassung der Unersetzlichkeit des Hg 
durch Bi wird auch von HECHT an.der Hand der bis 1925 bekannten Literatur 
und eigener Fälle festgehalten. Immerhin ist zu berücksichtigen, daß die deutsche 
zu niedrige Dosierung des Bi zum Teil entschieden die weniger günstigen Er­
gebnisse verschuldet haben dürfte. Die Wege der Kombination sind mannig­
faltig und ergeben sich von selbst. Nur ist bei gleichzeitiger Anwendung 
mit Bi nicht der Vorzug der Salvarsanprophylaxe gegen Stomatitis gegeben, 
sondern die beträchtliche Erhöhung des Risikos. Auch der Nieren wegen ist 
doppelte Vorsicht von nöten. Dagegen kann das Wismut nach M!LIAN die 
Gefahren der Enteritis durch Kalomel bei gleichzeitiger Darreichung beider 
Mittel per os herabsetzen. Er glaubt dabei neben der antidiarrhoischen 
Wirkung des Bi auch die spirillocide Komponente desselben mit berechnen zu 
dürfen. Das dürfte wohl nur bei zugleich vorhandener Magenstörung (Milch­
säure!) in Frage kommen. MILIAN ordiniert Kalomel 0,01, Calc. glycerino­
phosphat. 0,25, Bismut. subnitr. 1,0. Ähnlich zusammengesetzte Tabletten 
sind als Bismhydrol in Amerika bekannt (SUTTON, a). MA.TURANA bevorzugt 
Bi-Präcipitat in keratinierten Pillen + Hydr. bijodat. 

Neoby-Hg (auch Neoby-Kalomeltabletten genannt) bestehen aus 0,01 Kalomel, 
0,05 J odwismut, 0,0005 Vanadium. 4 Wochen 2-3 Tabletten täglich (SuTTON, a). 

Schmierkur nach vorhergegangener Bi + As-Kur hat sich uns in Verbindung 
mit ZITTMANN -Dekokt bei renitenten Fällen bewährt. 

Graues Öl ist in seiner Bedeutung bei Wismutbehandlung bereits ge­
würdigt (S. 396). Im Anfang der Bi-Ära hat HuERRE vom gleichen Gesichts-
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punkt sein Bi-Amalgam hergestellt (25% Hg+ 75% Bi), in Öl und Lanolin; 
1 cbm der Flüssigkeit= 0,1 Amalgam= 0,075 Bi+ 0,025 Hg. Mit BARTHELEMY­
Spritze pro Woche 0,15 Amalgam= 0,11 Bi+ 0,04 Hg. Wenn LACAPERE 
diese Mengen im Vergleich zu den üblichen Dosierungen bei Alleinbehandlung 
mit Hg bzw. Bi als zu klein bezeichnet, ist doch auf die Möglichkeit stärkerer 
Wirkung bei Addition zweier Präparate hinzuweisen. 

Mit dem Biamalgam identisch ist Bisermol. 
HECHT, FouQUET und MICHAUX verwenden eine Kalomel-Bi-Emulsion. 
M erwisin bringt eine kolloidale Wismutanreicherung an RICHTERS Kontra­

luesin; diese wird letzterem entsprechend in Dosis von 0,3-0,5 tief intramuskulär 
gespritzt. Weitere ausländische Hg- und Bi-Präparate sind aus der Tabelle zu 
entnehmen, ebenso die Verbindungen von Bi mit Cerium, Uran und Vanadium. 

Wir glauben, trotz der vielen und nur zum Teil hier besprochenen Hg­
Bi-Verbindungen bei der kombinierten Bi- + Hg-Behandlung aus den oben 
angegebenen Gründen ein Nacheinander empfehlen zu müssen. Es handelt sich 
ja auch hier um zwei im Mechanismus ihrer Wirkung sehr ähnliche Präparate, 
wo von Schlägen keine Rede ist. Somit geht auch durch das Prinzip "nach­
einander" nichts an Zeit und Wirkung verloren. 

c) Wismut+ Jod. 
Die Kombination dieser Mittel ist beliebt und von guter Verträglichkeit. Deut­

lich wahrnehmbar ist die Verstärkung des therapeutischen Effekts, wenn zuerst 
ausschließlich Jod angewendet wurde und dann zur kombinierten Bi- + 
Jodbehandlung übergegangen wird. Weniger bemerkbar ist der Erfolg bei 
nachträglich dem Bi beigefügten Jod, wie es ja auch entsprechend der thera­
peutisch geringeren Wirkung des Jod anzunehmen ist. 

Über die Einwirkung beider Präparate aufeinander und damit auch auf den 
Organismus sind Versuche von MARIANI gemacht. Sie ergaben, daß bei gleich­
zeitiger Verwendung das Bi in größeren Dosen als sonst verabreicht werden kann, 
ohne im Experiment toxische Wirkung auszuüben. Ob damit eine Steigerung 
des medikamentösen Effekts verbunden ist, läßt sich zur Zeit noch nicht sagen. 
GoRDON und FELDMANN berichten zwar ausdrücklich über die Steigerung der 
Durchlässigkeit der Gewebe für Bi durch Jodkalimedikation, sowie auf diesem 
Wege erzielte beträchtliche Erhöhung der spirociden Kraft neben der Beein­
flussung der W a.R. 

Quinby und die deutschen Spirobismole {"in Suspension" und "solubile"), 
neben zahlreichen ausländischen Jod-Chinin-Bi-Präparaten, enthalten eine 
nicht unbeträchtliche Jodmenge. Ihre vorzügliche Wirkung bei relativ niedrigem 
Bi-Gehalt könnte als Stütze für GORDON-FELDMANNs Theorie gelten. 

36. Wismut und Reiz- bzw. Fieberbehandlung. 
Vorwiegend von Wien aus wurde die Bedeutung der Reizwirkung für die 

Syphilistherapie betont, und es wurden dabei neben spezifischen Reizpräparaten 
wie Mirion in gleicher Weise die unspezifischen Reizmittel erprobt. Wenn man 
mit Wismut kombiniert zweizeitig behandelt, so ist das Phlogetan besonders 
geeignet, abgesehen von den bei allen analogen Mitteln nicht absolut vermeid­
baren anaphylal v!K(;hen Zufällen. 

Einzeitige BP-handlung erzielt man mit den Bismuto- Y atrenpräparaten, sowie 
mit Wismut-Eiwf)iß- bzw .. Milchkompositionen, wie NAVARRO und BEJANAROs 
Bismutproteol (vgl. Tabl'lle). Auch LEVADITis Bismoxyl gehört streng genommen 
in diese Gruppe. Bei diesen Eiweißverbindungen ist naturgemäß trotz zuni 
Teil günstiger Berichte immerhin die Gefahr eines anaphylaktischen Shocks 
nicht ganz abzulehnen (vgl. S. 371). 
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Die Kombination von Bi mit Fiebertherapie wird voraussichtlich eine größere 
Bedeutung behalten. MARIE-KüHEN und PELACANI verwendeten Tuberkulin 
(S. 354-355), VoNKENNELs umfassende Versuche, die nach Malariaimpfung eine 
erhöhte Durchlässigkeit der Hirnhäute für Bi ergaben, und damit zu der Förde­
rung der kombinierten Bi- (an fieberlosem Intervalltag) + Malariakur führten, 
sind eingehend besprochen (S. 355). 

37. Wismut und Prophylaxe. 
a) Persönliche Prophylaxe. 

Die Versuche SAZERACs und LEv ADITis mit oraler Darreichung von Bi und lokaler 
Anwendung von Bi-Salben gehören in den experimentellen Teil, im besonderen, weil sie 
für die Praxis keine hervorragend ermutigenden Resultate gaben. Auch KoLLEs Kaninchen­
versuche, die nur entwicklungshemmende aber nicht unmittelbar vernichtende Wirkung 
des Bi auf die Pallida bewiesen, waren nicht dazu beschaffen, weitere Prüfungen am 
Menschen vorzunehmen. Trotzdem sind während der Inkubationszeit der Lues beim 
Menschen als Präventivmittel Bi-Spritzen gegeben worden, ohne daß ein Auftreten der 
Krankheit sich angeschlossen hätte. Bei dem heutigen Stande unserer Kenntnis muß aber 
unbedingt das Bi infolge seiner chemotherapeutisch nicht geeigneten Einstellung als sicheres 
Präventivmittel abgelehnt werden. 

Nur wäre entsprechend KoLLEs Versuchen, soweit bei den gefährdeten Frauens­
personen sog. Schutzkuren für zweckmäßig angesehen werden, dieselben vorzugsweise mit 
Wismut durchzuführen. 

b) Allgemeine Prophylaxe. 
"Eine ganz wesentliche prophylaktische Maßregel ist die Behandlung des 

Geschlechtskranken. Die Behandlung wirkt prophylaktisch in doppeltem 
Sinne. Einmal dadurch, daß durch die Behandlung bestehende Krankheits­
erscheinungen beseitigt, damit deren Kontagiosität behoben, d:e Dauer der 
Erkrankung, damit die Zeit, innerhalb welcher das Individuum kontagiös 
ist, wesentlich abgekürzt ist." So lautet Punkt 4 von FINGERs "Prophy­
laxe der Geschlechtskrankheiten". 

Hier ist zu unterscheiden zwischen den Gefahren für die Allgemeinheit 
durch clie schwer infektiösen Früherscheinungen der Lueskranken und den 
nach Ablauf der mehr oder weniger stürmischen Frühperiode bleibenden Ge­
fahren für spätere Nachkommen während der seropositiven oft langjährigen 
latenten mütterlichen Lues. 

Nur für die letztgenannten Fälle ist das Bi als ein Prophylaktikum im 
FINGERsehen Sinne anzusehen. Und gerade hier bewährt sich, auch wenn 
eine Negativierung der Wa.R. nicht mehr gelingen sollte, die entwicklungs­
hemmende Bi-Wirkung KoLLEs. Es ist anzunehmen, daß wiederholte Depot­
kuren wesentlich die noch vorhandenen latenten Spirochätennester schädigen 
werden. Bei der Wahl des geeignesten Bi-Präparats sind hier hoher Metallgehalt 
und protrahierte Depotwirkung (Intervall 1 Woche) zu berücksichtigen. 

38. Wismutpräparate. 
(Zusammengestellt von HuGo MüLLER und KoHLENBERGER.) 

Das Neuerscheinen von Wismutpräparaten, das Zurückziehen mancher zum 
Teil bewährter Präparate aus dem Handel, sowie die oft ungenügenden chemi­
schen Angaben machen eine vollkommene Zusammenstellung zur Zeit nicht 
möglich. Neben der periodischen Fachliteratur dienten als Unterlagen: 
Jahresbericht 1924 und Wissenschaftliche Abhandlungen Nr. 41, Wismut­
verbindungen, 1924 der Firma Merck, Lacapere, le traitement de la Syphilis, 
Tabelle S. 70-71 sowie die Tabelle ANTON FABIANs-Preßburg (Klassifikation 
und Übersicht der bei der Luestherapie verwendeten Wismutpräparate. [Bratis­
lavske lekarske listy. Jg. 7, H. 5, S. 557-583. 1927. Tschecho-slowakisch]). 



Name 

Neotrepol 

Sorbismal* 
Bismution 
Bismuthyl 
Bicreol 
Bismol 

Neobismoluol 
Hypoloid 

Bismuthoidol 

Jonoide de Fouard 

Coirouthol I 
Bismucol I 
Casbis* 

Wismut-Diaspora!* 

Curalues 

Suspension d'oxyde 
de Bismuthe hy­
drate (Franz. Phar-

macopoe) 
B. J. A. 
Spirillan 

Muthanol 

Bistan 

Oxymuth 

Sobiase 

Biscam 

Trepol 
Luatol 

Nadisan* 2 

Nadisan solut. * 

Neonadisan solut. * 

Wismutprä parate. 407 

Tabelle I. Wismutpräparate 1. 

Chemische Konstitution, ! Bi-Kon-j An wen-i~nt<ationl Bi-Metallgehalt des Präparation 
I des Prä· dungs-

Präparates 
I parates 

weise 

I. Reines Bi-Metall. 

Bi metall { Suspension in 10% i. m. Zuckerwasser 

" 
susp. in Öl 10% " 

" " " " 20% " Bi präzipitat (960fo) Traubenzuckerlös. 12,5% " Bi metall fein verteilt - 15% 

I 

" metallisches oder kolloid. - -
" Bi 

Kolloidales Bi - ca. 10% " Bi metall isoton. Trauben-
zuckerlösung 

20% 
I " 

Kolloid. Bi (800fo) Zuckerwasser 0,4% i.v. u. i.m. 

Kolloid. Bi (800fo) {Wasser+ Stärke-
zusatz 0,3% " " " 

Kolloid. Bi (80%) Wasser 1% i. m. 

II. Bi-Hydroxyde. 
Kolloid. Bi I i. m. 

Bi hydroxyd (800fo) susp. in öi 10% " 
Kolloid. Bi hydroxyd 

(800fo) 
Wasser { 

1,5 ccm 
Ampulle. i.v. u. i.m. 
=0,05 BI 

{ Bi hydroxyd (800fo) 
wasserunlöslich 

{ Bi hydroxyd (800fo) 
wasserunlöslich 

I 
susp. in Öl 8-16% i. m. 

'· hydroxyd9,3inAd.l 8% !Suspension von Bi-

+ Ol. oliv. 90 l
lan. anhydric. 6,1, " 

Bi hydroxyd (800fo) susp. in <)l 10% " 
Bi hydroxyd (800fo) I susp. in Öl 8% bzw. " 

ca. lOOfo 
Bi hydroxyd (800fo) durch susp. in Öl 6% 
Mesothorium radioakti-

viert 

Bi hydroxyd (80%) 

Bi hydroxyd 

Bi hydroxyd (800fo) 

Bi hydroxyd (800fo) 

{ susp. in Öl 
+Lecithin 

susp. in Öl. 

{ 
susp. in Öl 
+Lecithin 
+Schwefel 

1 susp. in Öl 

III. Bi-Salze. 
A. Tartrate. 

Ka-Na-Bi tartrat ( ca. 60%)1 susp. in Öl 
Ka-Na-Bi tartrat (350fo) Glukosewasser 

+Phenol 
sup. in Olivenöl Ka-Bi tartrat +Kolloid. 

Bi hydroxyd (48-540fo) 
Ka-Bi tartrat + Kolloid. 
Bi hydroxyd (48-54%) 

Na-Bismutyltartrat 

KolloidaleSättigung 
in Wasser -~ 

Wasser 1 

8% 
7,50fo 

8% 

7,50fo 

50fo 
3,5% 

5% 

" 
" 

I.m. 

I " 

I i. m. 
i.v. u. i.m. 

i. m. 

i. V. 

1 Die deutschen Präparate sind durch ein Sternchen (*) gekennzeichnet. 
2 Die Nadisanpräparate sind aus dem Handel gezogen. Wegen ihrer prinzipiellen 

Bedeutung für das Studium des Bi sind sie trotzdem hier angeführt. 
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Name 

Pallicid = Bi 5* 

Natrol 

Bismoluol 

Sigmuth 

Tartro Bi 
Tarbisol I 

" II 

Bismacoral 
Bismutogwi (russ.)l 

Bismuthine 

Bismogenol* 

Bisuspen* 
Bisal (dänisch) 
Bismosalin 
Bizol 

Mesurol* 

Milanol* 

Wismulen* 

Embial* 
Bismophanol* 

Olesal* (aus dem 
Handel gezogen) 

Bismuto Yatren A * 

Bismuto Yatren B* 

Cutren* 
Neocutren* 

Bi subcarbonat 

Bi trijodat 

Bismiode 

Huao MüLLER: Praxis der Wismutbehandlung. 

Chemische Konstitution, 
Bi-Metallgehalt des 

Präparates 

Na-tri-Bismutyltartrat I 
(71%) 

Bismutyltartrat + Na-tar-1 
trat im Überschuß (73%): 

Präparation 

a) susp. in Öl 
b) wässerige Lös. 
wässerige Lösung 

susp. in Öl 

I Bi-Kon-

l
zentration 
des Prä-
parates 

Di-Kal-Bitartrat j 

{ Ka-Na-Bitartrat + . 
Schwefelverbind. (25%) I wässerige Lösung ' 2,5% 
Ka-Na-Bitartrat (32%) 1 wässerige Lösung , 3,5% 

Ka-Na-Bitartrat . wässerige Lösung I -
I '{ 5,7°/o 

Diäthylamin Bitartrat !Wasser + Guajacol: 1-2 cm 
I ' pro dos! 

Oxy-Bitartramid , susp. in Öl j 7,5% 
nach Merck wahrscheinlich 11 ccm pro 

Bismutyltartrat 1 I dosi 
Metahydroxyltartar-Bi-Ka: - -

B. Andere Salze. 

bas. Bi oxybenzoic. = 
Bi subsalicyl. (50%) 

Bi- subsalicyl. (56,4%) 
Bi subsalicyl. 
Bi subsalicyl. 

Bismutohydrobenzoic. 

{ 
guajacolcarbonsaures Bi 
=Bisalz desDioxybenzoe­
säuremethyläthers (54%) 

{ bas. trichlorbutylmalon­
saures Bi( wasserunlöslich) 

I 
susp. in Öl 

susp. in Öl 
1susp. in Campheröl 

susp. in Öl 
susp. in Öl 

susp. in Öl 

susp. in Öl 

{ 
Bi-Ammon. citric. (Am­
mon-Bi-Verbindung mitl wäss. Lösung 

Oxytricarballylsäure) 
organ. Bi-Verbindung I gelöst in Öl 

Bi salz der Phenylcincho- susp. in Paraffinöl 
ninsäure (26%) 

{ 
Bismutyldioxypropylami­
nooxybenzoesäureverbin- susp. in Oliven- Öl 

· dung 
Bismutyljodoxychinolin-
sulfosaures Natr. (38%) 
Bismutyljodoxychinolin­

sulfosäure 

wäss. Lösung 

susp. in Öl 

jodoxychinolinsulfosaur.Bi susp. in Paraffinöl 
jodoxychinolinsulfosaures susp. in Paraffinöl 
Bi durch Cu aktiviert I 
wasserunlöslich (90%) Bi subcarb. 3, Natr. 

,carbon. 3, Lanolin 
115, Aq. ras. 5. Sus-

{ 
wasserlöslich 

0,025 Bitrijodid 
+0,25 Kaliumjodid 

Oxy-Jod-Bi 

1 pendiert. 
I wäss. Lösung 

susp. in Öl 

5% 

6% 
10% 
2% 
7% 

11% 

4% 

10% 
5% 

2% 

1% 

3,60fo 

10% 
5% 

ca.2% 

{ ca. 3°/o 
pro dosi 

0,03-0,05 

Bi subgallic. 
matol) 

Airol 
Bigarol 

(Der- durch Alkal.lösl. i. Wasser, susp. in Öl 10% 

Bi subgallic. oxyjodat. susp. in Öl 
dann toxisch (46,6%) I 

Airolstäbchen löslich in Wärme 
10% 

Anwen­
dungs­
weise 

i.m. 
i. V. 

i.m. 

i. m. 

i.v. u. i.m. 

" " " i. m. 

" 

" 

" 
" 
" 

" 
I. V. 

i.m. 

i.m. 

i.v. 

i.m. 

" 
lokal(luet. 
; illcera) 
' nach 
'i SICILIA 

i.v. u.i.m. 
(schmerz-

haft) 
i. m. 

" 

1 Über das russische Präparat Bismoverol-Kedroca ist nichts Näheres zu erfahren. 



Name 

Bismodin 

Bi citricum 

Bi citro boricum 
Bi natr. citric. 
(vielleicht identisch 

mit Spironal) 
Oleo Bi 
Ercepalmin 

Treposan 

Galismut 

Bisclorol 

Bisiacol 

Quinby 

Spirobismol* 

Wismutprä parate. 

Chemische Konstitution, Bi-Kon-
zentration Bi-Metallgehalt des Präparation des Prä-Präparates parates 

Bismutooxyjodgallat I susp. in Öl {lccm= 
0,04Bi+ 
0,03 Jod 

wasserlösl. u. -unlösl. Ver- - -

bindungbekannt (52,39%) 
wasserlöslich wäss. Lösung -

{ vgl. mit Bi citric. mit Öl -

I neutral. ölsaures Bi (20%) susp. in Öl 5% 
neutral. palmitinsaures Bi susp. in Öl 5% 

I 

(20%) 
susp. in Öl bernsteinsaures Bi (succini- 7% 

.. midat.) (70%) 
4% Athylendiamin-Bi subgalli- Zuckerwasser 

cum, wasserlöslich, dsgl. in I 

Alkalien, aber dann toxisch I 
I (vgl. Dermatol) (46,6%) 

Bi oxychlorat. jlösl. in Campher- pro dosi I 
i wasser 0,04-0,08 

'{ 6°/o keine nähere Angabe ölige Suspension I pro dosi J ! 
I ! 1-2 ccm 

C. Jod-Bi-chinin. 
Bi-Jod-Chinin (20%) susp. in Öl 2% 

{Ka-Na-Bitartrat (wasser- . .. { 3,0'/o Bi 
1 .. 1· h) + J d Ch" · B' susp. m Campherol 2,5 Jod os lC o - mm- 1 1,5Chinin 

Spirobismol solub.• Bi-Jod-Chinin + Lecithin gelöst in Öl 7 ,5'/o Jod, {
3°/o Bi ca. 

ca. 4,5°/o 

Sel fraisse 
Quiniobismuth 
Rubyl 
Vijochin 
Suspension d'io-

dobismuthate de 
quinine = Susp. 
d'iodure doublede 
Bismuthe et de 
quinine (französ. 
Pharmakopoe ). 

Bi-Jod-Chinin (20%) 
Bi-Jod-Chinin (20%) 
Bi-Jod-Chinin (20% 
Bi-Jod-Chinin (20%) 

Bi-Jod-Chinin 

Bijochinol (russisch) nach Merck wahrscheinlich 

Solubyl 

Erythrolues 

Bijonin 

Trepoquinol 
Quiniomuthol 
Bismosalvan 
Neo bismosalvan 

Bismjochin (rumän.) 
Saidac-Oprescu 

Bis in in 

Bi-Jod-Chinin 
Bi-Ka-Na tartrat + Bi­

Chin.-Jod 
Bihydroxyd + Bi-Chin.­
Jod (wasserunlöslich) 

(40%) 
Bi-Jod-Chinin 

Bi-Jod-Chinin 
Bi-Jod-Chinin 
Bi-Jod-Chinin 
Bi-Jod-Chinin 

Bi-Chinin 

susp. in Öl 
susp. in Öl 
susp. in Öl 
susp. in Öl 

Chinin 
2% 
2% 
2% 
2% 

Bi .Jod- Chinin 
Ad. lan. anh. 5, 

oliv. 87 

17, 4% 

susp. in Öl 

susp. in Öl 

susp. in Öl 

susp. ~n Öl 
susp. m Öl 
susp. in Öl 

susp. in Öl+ 
Lecithin 

01. 

susp.i. Öl+Lecithin 

2,3% 

8% 

2% I 
pro dosi I 

bis 3 ccml 
2,6% I 
2,8% 

pro dosi 
0,03-0,05 

I 

409 

An wen-
dungs-
weise 

i. m. 

" 

" 

" 

" 
" 

" 

" 

" 

" 

" 

" 

i. m. 

" 
" 
" 

i. m, 
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Name 
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Chemische Konstitution, 
Bi-Metallgehalt des 

Präparates 
Präparation 

Bi-Kon- I 
zentrationl 
des Prä-~ 
parates 

Anwen­
dungs­
weise 

D. Bi+ andere Metalle und Metallverbindungen. 

Salluen* 

Arsy-Bismol 

Bistoval 

Wismutstovarsol 

Ercedylate = Bi-
kakodyl. 

Arseno-Bi 
Cytarsan 
Na-Bi-methylarsen-

citrat 
Bismarsol 
Emmysol 
Neo-Biol 

Asbisan 

Merlusin* 

Bi-Amalgama 

Hermomuthol 
Luargyre 

Lual 
Neoby 

Calomel Neoby 

Biamhydral 

Lorosol Moura 
Bisphol Valisnieri 

Bismoxyl 

Bismutproteol 

Bismoprotin 

Adsorption von Bi u. As - I 4% Bi 
an nicht eiweißhaltigen 0,5% As 

organ. Kolloidkomplex 

i.v. u.i.m. 

(Legierung von Bi u. As) 

Bi + Acetylooxyamino­
phenylarsinat 

Bi + Acetylooxyamino­
phenylarsinat 

basisches Bi stovarsol 
wasserunlöslich 

wasserlöslich 
28% Bi+ As 

vgl. Bi kakodyl 
vgl. Bi kakodyl 

As-Bi-Na 
As-Bi-nitrat 

5% Bi+ 18% As, wasser­
löslich, schwach alkalisch 
Bi salicyl + Calc. arsenic. 

susp. in Öl 

susp. in Öl 

Zuckerwasser­
lösung 

{ 
pro dosi 

2,5ccm= 
0.039Bi+ 
0,014 As : 

15% As 
+41% Bi 

{ I% Bi 
pro dosi 
1-2 ccm 

2cbm= 
0,034 Bi 

I 

i. m. 

i. m. 

" 

Kontraluesirr + kolloid. Bi _ {pro dosi 
0,3-0,5 I.m. 

75% Bi+ 25% Hg susp. in Lanolin + 1ccmAm-
G · l h pulle= uaJaco camp er 0 07 5 Bi+ 

Süßmandelöl 0,025 Hg 
Bi subnitrat + HgJ2 

Bi-Natr.-Tartrat + Uran 
+Hg bromid I 

Bi-Natr.-Tartrat + Uran 
Bi jodat vanadic. (20% Bi), 

B2Sa 
Bi-phosphorverbind. 

I 

susp. in Öl 

Tabletten 

Tabletten 

E. Bi+ Eiweißorganverbindungen. 

Bi als Salz oder fein ver-~ -
teiltes Metall + Organ-

extrakt (z. B. Leber) 
Bi metall 0,0032 (bzw. II Milcheiweiß-

0,0016) : 1 ccm Milch verbindung 

Bi + Protein I Öl 

I 

5% Bi i.m. 

2"0o ! i.~. 
0,02 pro 

dosi 1 I Calome.l 
1 

per os 
0,01, Bl-~2 3Tbl salz 0,05 - · 
Vanad.- tgl. 

salzo,ooo5il1 Monat 

{ 
Calomel per OS 
0,01, Bi ,

1

4 Tbl. tgl. 
nitr. 0,48 20 Tage 

- -

1. m. 
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(Portugiesisch.) (b) Kalium- und Natrium-Bismut. tartaricum in der Syphilisbehandlung. 

Handbuch der Haut- u. Geschlechtskrankheiten. XVIII. 28 



434 HuGO MüLLER: Praxis der Wismutbehandlung. 
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medication bismuthique sur le rein. Paris med. Jg. 13, Nr. 31, p. 101-106. 1923. Zentralbl. 
f. Haut- u. Geschlechtskrankh. Bd. 12, S. 489. - RAVAUT, P.: Le bismuth dans le traite­
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und intramuskulärem Wege. Actas dermo-sifilogr. Vol. 16, Nr. 4, p. 157-158. 1924. 
(Spanisch.) Zentralbl. f. Haut- u. Geschlechtskrankh. Bd. 17, S. 687. - SAKURANE, K., 
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urol. Vol. 24, Nr. 8, S. 42. Zentralbl. f. Haut.- u. Geschlechtskrankh. Bd. 16, S. 269. -
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SALKIND, EuGEN: Uber die Behandlung der Lues mit Wismut bzw. mit Wismut-Diaporal. 
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Nr. 12, p. 198-199. (Po~~ugiesisch.) Zentralbl. f. Haut- u. Geschlechtskrankh. Bd. ll, 
S. 176. - SANTrNA: (a) Uber das Auftreten von Eiweiß im Urin bei Kranken mit Lues 
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weise der verschiedenen in der letzten Zeit in den Handel gebrachten deutschen und 
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(Dermatol. Klinik u. Poliklinik München.) Münch. med. Wochenschr. Jg. 71, Nr. 52, S. 1819 
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Journ. des praticiens. Jg. 38, Nr. 14, p. 637-644. Zentralbl. f. Haut- u. Geschlechtskrankh. 
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Die Nebenwirkungen der Wismutbehandlung. 

Von 

FRITZ JULIUSBERG- Braunschweig. 

Mit 2 Abbildungen. 

Die Nebenwirkungen der Wismutbehandlung der Syphilis, gegenübergestellt 
den in etwa l Y2 Jahrhunderten gesammelten Erfahrungen bei der Verwendung 
dieses Metalles zu verschiedenen therapeutischen und diagnostischen Zwecken, 
die noch in einigen tierexperimentellen Arbeiten eine Ergänzung fanden, tragen 
in mehrfacher Hinsicht ein besonderes Gepräge. Wohl gehört die Mehrzahl der 
Nebenwirkungen der Wismutbehandlung der Syphilis in das Gebiet der direkten 
toxischen Schädigungen, aber diese Nebenwirkungen rein toxischer Natur sind 
vor allem dadurch gekennzeichnet, daß sie nach relativ kleinen, in bestimmten 
Abständen gegebenen Wismutgaben auftreten und im allgemeinen einen viel 
harmloseren Charakter zeigen, als die Wismutvergiftungen aus früherer Zeit 
und die entsprechenden Tierversuche hätten erwarten lassen. Neben diesen 
direkten toxischen Schädigungen kennen wir eine besondere Gruppe indirekter 
toxischer Nebenwirkungen, bei denen ein primär geschädigtes Organ die Aus­
scheidung durch andere Organe un_günstig beeinflußt, resp. sie der Giftwirkung 
mehr aussetzt - toxische Nierenschädigungen als Folge einer primären Bi­
Schädigung der Mund- oder Darmschleimhaut, Wismutexantheme nach Leber­
erkrankungen, und eine weitere Gruppe indirekter Schädigungen, bei denen das 
primär toxisch geschädigte Organ als Eingangspforte für infektiöse Keime an 
anderen Organen zu entzündlichen Vorgängen führt - bakterielle Nephritiden 
nach einer vorausgegangenen Bi-Stomatitis; gerade Fälle dieser Art stellen be­
sonders schwere Wismutfolgen dar. Eine weitere Gruppe von Nebenwirkungen 
beruht auf der Tatsache, daß gerade Syphilitiker den Gegenstand der Wismut­
behandlung darstellen; es handelt sich um Nebenwirkungen nicht toxischer 
Natur, wie sie auch bei anderen Antisyphiliticis vorkommen; sie tragen durch die 
Wechselwirkung zwischen der Krankheit und der Behandlung ihre besonderen 
Charaktere; die Häufigkeit und die Art ihres Auftretens weisen je nach den 
verwendeten antisyphilitischen Mitteln gewisse Verschiedenheiten auf; hierher 
gehören manche als Schädigungen zu bezeichnende Erscheinungen vom Typus der 
JARISCH-HERXHEIMERschen Reaktion und die Neurorezidive. Bei einer anderen 
Gruppe spielt weder das Wismut noch die Syphilis die entscheidende Rolle, 
sondern die Art der Darreichung; in dieses Gebiet fallen zwei so verschiedene 
Erscheinungen, wie der anaphylaktische Shock nach intravenösen Bi-Injek­
tionen und die arteriellen Embolien am Orte intramuskulärer Wismutein­
spritzungen. Nebenwirkungen komplizierterer, manchmal nicht klar liegender 
Natur, kommen dadurch zustande, daß die Wismutdarreichung mit einer 
vorausgehenden Schädigung anderer Organe zusammenfällt, sei es, daß diese 
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primären Schädigungen durch die Syphilis, sei es daß sie durch eine andere 
Krankheit entstanden sind; das gilt z. B. für einen Teil der hämorrhagischen 
Erscheinungen an den verschiedensten Organen. Leider liegt für eine Reihe der 
Nebenwirkungen die Pathogenese noch nicht so offen zutage, um auf Grund 
solcher Beziehungen eine Einteilung der Wismutschädigungen vorzunehmen. 
Wir sind daher gezwungen, die Schädigungen nach Organen geordnet dar­
zustellen und innerhalb einer solchen Beschreibung, wo dies möglich ist, anzu­
deuten, daß ein gemeinsames Band ursächlich zusammengehörige Nebenwir­
kungen verschiedener Organe vereinigt. 

Für die folgende Darstellung waren im wesentlichen klinische Gesichts­
punkte maßgebend. Die Chemie und experimentelle Seite der Wismutforschung 
wurden nur andeutungsweise gestreift, da dieses Gebiet schon von anderer 
Seite eingehend behandelt wurde (vgl. diesen Band LoMHOLT, H. MüLLER). 
Daß die geschilderten Nebenwirkungen zwecks ihrer Hintauhaltung bestimmte 
Lehren für die Praxis der Syphilisbehandlung mit Wismut ergeben, ist ohne 
weiteres klar; diese Einwirkung auf die Praxis der Wismutbehandlung konnte 
ebenfalls nur auf Hinweise beschränkt werden, die in dem Kapitel über die 
praktische Seite der Wismutbehandlung ihre Berücksichtigung fanden. 

Wismut-Nebenwirkungen in der Mundhöhle. 
Schon vor Anwendung des Wismuts in der Syphilistherapie stellten KERNER 

und LusANA den Wismutsaum beim Menschen, DALCHE und VILLEJEAN beim 
Tiere fest. Die ersten Versuche von SAZERAC und LEVADITI und die klinischen 
Erfahrungen von FouRNIER und GuENOT mit Trepol ergaben ein gehäuftes 
Vorkommen dieser Nebenwirkung; fast regelmäßig trat bei den Patienten nach 
einigen Injektionen ein schwärzlicher Saum am Zahnfleischumschlag, bald nur 
an einzelnen Zähnen, bald als die ganze Zahnreihe begleitendes Band, vor allem 
in der Nachbarschaft kranker Zähne und Zahnstümpfe, auf; es kam auch zu 
Verfärbungen an anderen Stellen der Mundhöhle. Der Wismutsaum, die sonstigen 
Wismutverfärbungen im Munde und die aus ihnen entstehenden entzündlichen 
Vorgänge wurden der Gegenstand einer Reihe ausführlicherer Mitteilungen 
(MILIAN und PERIN, AzouLAY, HunELO, BoRDET und BouLANGER-PILET, 
SIMON und BRALEZ, BoELSEN, KLARE, LöHE und RosENFELD). 

Fast alle Autoren sind sich darüber einig, daß ein schlechter Zustand des 
Gebisses und ungenügende Mundpflege diese Nebenerscheinungen begünstigen, 
und daß die entzündlichen Veränderungen auf der Grundlage der Imprägnation 
entstehen. Einen Widerspruch zu der Annahme, daß ohne vorausgegangene 
Pigmentierung keine Wismutstomatitis entsteht, stellen auch die Angaben von 
BuscHKE und SIMON nicht dar, daß entzündliche Veränderungen ohne warnenden 
Wismutsaum auftraten; nach BusCHKE begannen die gezeigten Nekrosen mit 
graulichen Verfärbungen, also an imprägnierten Schleimhautstellen; der Wismut­
saum ist eben nur eine, allerdings die bei weitem häufigste Lokalisation der 
Wismutsulfidniederschläge. HucHARD stellt wohl eine Wismutstomatitis auch 
bei den gesunden und gutgepflegten Zähnen der Marokkaner fest; aber -
s. spätere Bemerkungen - die prädisponierenden entzündlichen Veränderungen 
an den Zähnen können sehr geringfügige sein, und es ist auch nicht außer 
acht zu lassen, daß HucHARD mit dem besonders kräftigen Trepol behandelte. 

BoELSEN erklärt auf das bestimmteste, daß die Wismutfärbung stets an 
einer Stelle auftritt, an der das Zahnfleisch bereits leicht gereizt ist, meist an 
den unteren Schneidezähnen, dort "wo sich hauptsächlich der Zahnstein absetzt, 
von dem aus wieder mechanische und septische Reize - infolge seines Reich­
tums an organischen Substanzen - auf das Zahnfleisch einwirken und die 
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Ursache einer Gingivitis bilden können". LACAPERE sah bei einem Patienten, 
der die Zähne verloren hatte, eine Ulzeration dorli, wo das künstliche Gebiß die 
Wangenschleimhaut berührte. Auch andere Autoren beobachteten die ver­
schiedenen Wismutimprägnationen der Mundhöhle gerade an Stellen voraus­
gegangener Reizung. BoELSEN verweist als Platz besonderer Gefährdung auf 
den pterygo-gingivalen Winkel, an dem auch sonst gerne sich entzündliche 
Prozesse lokalisieren; an einer normalen, straff anliegenden Gingiva kommt es 
nach BoELSEN nach nicht zu starken Wismutdosen niemals zu einem Wismut­
saume, vielmehr erscheinen die ersten Stadien dieser Wismutschädigung nur 
dort, wo das Zahnfleisch durch eine vorher bestehende leichte Gingivitis bereits 
etwas gelockert und retrahiert ist oder sich irrfolge Zahnsteinansatzes zurück­
gezogen hat; auch bei foztgeschrittenen Fällen findet man die stärksten Ver­
änderungen stets an einem Wurzelrest oder tiefzerstörten Zahn; auch in der 
Nähe von Metallfüllungen und Kronen treten leicht Wismutniederschläge 
auf (LÖHE und ROSENFELD); aller­
dings kann die vorher bestehende 
Gingivitis so unscheinbar sein, daß 
sie nur ein sehr geübter Unter­
sucher erkennt. DER weist auf 
die frühzeitige Entwicklung des 
Bi-Saumes an der Stelle von Hg­
Ulcerationen und in ihrer Um­
gebung hin; er konnte auch durch 
künstliche Schädigung der Schleim­
haut mit Schmirgelpapier sowohl 
beim Menschen wie im Tierversuch 
die Entstehung des Bi-Saumes 
provozieren. Für die Tonsillen ver­
deutlicht eine Beobachtung von 
BuRNET und HouDART den Zu­
sammenhang der vorausgehenden 
Schleimhautschädigung und Bi­
Imprägnation: 

Abb. 1. Wismutsaum und Wismutpigmentierung 
der Oberlippe. 

(Moulage der Kölner H autklinik, Prof. ZINSSER.) 

Ohne Auftreten eines Wismutsaumes 
entstand als Folge einer Bi-Behandlung 
in und um die Krypten hypertrophischer Tonsillen die charakteristische blauschwärzliche 
Verfärbung; die von käsigen Sekretmassen freien Krypten wiesen auch keine Wismut­
imprägnation auf; ähnliche Beobachtungen machten LöHE und RosENFELD. 

Anders liegen die Verhältnisse, wenn der Körper in besonders starker Weise 
mit Wismut überschwemmt wird oder wenn Krankheitszustände verschiedener 
Art die Wismutresorption fördern oder wenn anormale Verhältnisse an den 
Capillaren vorliegen; dann kommt es auch an vorher gesunder Schleimhaut 
zu einer Wismutniederschlagsbildung (LöHE und RosENFELD). 

Der Wismutsaum beginnt als halbmondförmiger Saum an der Papillen­
basis und begleitet bei weiterer Entwicklung als schiefergraues, blaugraues 
oder blauschwärzliches Band die Umschlagsstelle der Gingiva bald in be­
grenzten Abschnitten, bald in der ganzen Ausdehnung der Zahnreihe und 
kommt sowohl an der Außenseite wie an der Innenseite des Gebisses vor. 
Umschriebene Pigmentierungen von gleicher Farbe treten am sonstigen Zahn­
fleisch, auf den Lippen, der Wangenschleimhaut, besonders den Plicae inter­
maxillares, dem Gaumengewölbe, den Mandeln, der Zunge und Regio sub­
lingualis auf. Die Farbe hängt von dem Grade der Bi- Imprägnation und 
dem Blutgehalte des Zahnfleisches ab; aus der Kombination des schwarz­
braunen Bi2S3 mit der blaß- resp. dunkelroten Zahnfleischfarbe resultieren 
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die hell- bis dunkelvioletten Mischfarben (LÖHE und RosENFELD). Bei 
einem Falle von KLARE entstanden Pigmentierungen beiderseits hinter den 
Mundwinkeln, wahrscheinlich auf dem Boden einer Leukoplakie. Da die 
Ablagerungen, wie die mikroskopische Untersuchung (s. später) zeigt, an der 
Spitze der Papillen erfolgen, so treten die Pigmentierungen häufig als kleine 
Punkte oder als feine schwärzliche Streifungen auf. MILIAN und PERIN 
beschrieben an der Zunge und Regio sublingualis punktförmige schwärzliche 
Pigmentierungen in ganz symmetrischer Ausdehnung von der Zungenspitze 
zum Zungenrande verlaufend, ebenso CovrsA; in einem Falle BoELSENs war das 
Gaumendach mit regelmäßig angeordneten stecknadelkopfgroßen blauschwarzen 
Pünktchen besät; bei einem Fall von PINKUS waren die Lippenschleimdrüsen 
von einem feinen schwarzen Ringe umgeben, der an einer Drüse sogar konzen­
trisch dreifach war; bei demselben Falle erschienen an der Zungenspitze viele 
Papillae fungiformes als runde tiefschwarze Punkte. Besonders ausgedehnte 
Wismutverfärbungen teilten DucREY und JADASSOHN mit. Bei den ersten mit 
Trepol behandelten Fällen traten Imprägnierungen in der Mundhöhle mit 
ziemlicher Regelmäßigkeit zwischen der 4. und 5. Injektion auf. Mit der Zeit 
ist die Wismutimprägnation durch allmählich sich einbürgernde, mildere Be­
handlung und wohl auch sorgfältigere Überwachung der Mundhöhle nicht mehr 
die notwendige Begleiterscheinung der Wismutkur geblieben, gehört aber immer 
noch den relativ häufig beobachteten Nebenwirkungen. 

Die Wismutimprägnationen haben nach einigen Autoren die unangenehme 
Eigenschaft, sehr stabil zu sein. GuszMAN und PoGANY weisen auf die Hart­
näckigkeit des Wismutsaumes hin, KoBERT sah in einem Falle ein Schwinden 
erst nach 6 Monaten. JuGELT konnte durch Feststellung eines Wismutsaumes 
bei einer Patientin auf eine frühere antisyphilitische Behandlung schließen, 
die in der Tat vor 3/ 4 Jahren stattgefunden hatte. LuMME betont ausdrücklich 
den verräterischen Charakter des Wismutsaums und fürchtet, daß es sich um 
ein unzerstörbares Kennzeichen handelt. RosENBERG und PERDELWITZ sahen 
dagegen den Wismutsaum sich stets zurückbilden, allerdings erst bis nach 
Y2 Jahre; nach Müi,LER gehen die Pigmentierungen an Gaumen, Zunge, 
Mandeln und der übrigen Mundschleimhaut spontan nach einigen Wochen 
unter Umwandlung der tief dunklen Farbe in eine allmählich sich aufhellende 
Bräunung zurück; nach DIETEL verschwinden derWimutsaum und die sonstigen 
vVismutimprägnationen stets in kurzer Zeit. LöHE und RosENFELD konnten 
mit dem Capillarmikroskop an der Zunge den Rückgang der Pigmentierungen 
verfolgen; an Stelle der massigen Füllung der Capillaren und der vollständigen 
Pigmentmäntel in den Wandungen der größeren Gefäße ist eine netzartige 
Aufsplitterung der Pigmentschollen wahrzunehmen, während gleichzeitig die 
Blutfarbe und die Strömung in den Gefäßen wieder deutlich in Erscheinung 
tritt. 

Die Histologie des Wismutsaumes wurde zuerst von LETULLE und AzouLAY 
beschrieben: 

In den obersten Schichten des Coriums der Schleimhaut, in den fixen Bindegewebs­
zellen und um dieselben in den Spitzen der Papillen amorphe Körnelungen, welche sich 
als inseiförmige Anhäufungen herausheben. Die Wandungen einiger Gefäße sind wie 
tätowiert, und um die Gefäße mit imprägniertem Endothel sind die schwarzen Körnelungen 
noch reichlicher. An der nach außen zu gerichteten Fläche der Gingiva ist das Epithel 
intakt und nicht mit Bi imprägniert; das durch die Gefäße zugeführte Wismut dringt also 
offenbar hier durch das Rete nicht hindurch. Dagegen ist die den Zähnen zugekehrte Fläche 
der Gingiva gereizt; hier finden sich im Epithel Anhäufungen von Polynucleären und 
Körnelungen, welche das Epithel verlassen haben; an dieser Fläche ist auch die vorhandene 
Wismutmenge eine viel reichlichere; starke Imprägnation der Capillaren und Imprägnation 
der Bindegewebszellen bis zur Unkenntlichkeit; diese Beobachtungen veranlassen LETULLE 
und AzoULAY zu der Deutung, daß die Elimination des Wismuts an der den Zähnen zu 
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gerichteten Fläche der Gingiva erfolgt. Die Angaben von l\IILIAN und P:ERIN (Pigmentherd 
der Unterlippe), LöwENFELD (Wismutsaum), BoELSEN; STREMPEL und ARMUZZI (Wismut­
saum und Pigmentierungen der Wange), BuRNET und HoUDART (Pigmentierungen auf hyper­
trophischen Mandeln), KLARE (Imprägnationen auf Zunge und Wange) ergeben ganz dieselben 
Verhältnisse, nur werden manchmal auch ausgesprochenere entzündliche Vorgänge schon 
bei diesen Pigmentierungen gefunden. Ebenso wie AzouLA Y und LETULLE nehmen auch 
PASINI und MILIAN und P:ERIN, letztere erst später, an, daß die Körnelungen in der Schleim­
haut aus Wismutsulfid bestehen. Die Niederschläge sind löslich in 500foiger Salpetersäure, 
unlöslich in I Ofoiger Salzsäure und IOOfoiger Kalilauge. Auch nach DER erwiesen sich die 
Bi-Körnchen der Schnittpräparate als löslich in warmer verdünnter Salpetersäure; die 
salpetersaure Lösung gab mit Jodkali orangefarbene, nadelförmige Krystalle. Nach MlLIAN 
und PERIN gelangt das Wismut auf dem Zirkulationswege in die Capillaren und wird aus 
diesen durch die Gefäßendothelien resorbiert. RoTHMAN und KuRz stellten fest, daß das 
Wismut in der Mundhöhle mit Wismut behandelter Hunde in Form einer wasserunlöslichen, 
schwefelhaltigen Verbindung enthalten war. Die salpetersaure Lösung ergab starke Sulfat­
reaktion, während das Vorhandensein des Wismuts zum Teil durch Gruppenreaktionen, 
zum Teil durch die Mikroreaktion mit Natriumjodid und Calciumchlorid sichergestellt 
wurde. Da bei der verwendeten Methode das Sulfid in Sulfat übergeht, war der chemische 
Nachweis erbracht, daß die schwefelhaltige Verbindung in der Mundschleimhaut in der 
Tat Wismutsulfid darstellt. Mikrochemisch läßt sich das schwarzbraune Sulfid durch 
Wasserstoffsuperoxyd in weißes Wismutsulfat verwandeln und dieses wieder durch 
Schwefelwasserstoff zu der ursprünglichen Verbindung reduzieren (LÖWENFELD). 

Zwischen der Wismutimprägnation und der Wismutstomatitis besteht 
insofern eine unscharfe Grenze, als die Wismutimprägnation nur bei besonders 
genauer Untersuchung und mikroskopisch entzündliche Vorgänge erkennen 
läßt; klinisch hat BoELSEN auf diese entzündlichen Veränderungen aufmerksam 
gemacht, und histologisch werden sie durch die Befunde von LETULLE und 
AzoULAY und die von STREMPEL und .ARMUZZI demonstriert. Aber diesen Tat­
sachen gegenüber, welche die Wismutimprägnation als den Vorläufer der Wismut­
stomatitis deutlich zum Ausdruck bringen, lehrt die klinische Beobachtung, 
daß die häufige Wismutverfärbung viel seltener zu klinisch erkennbaren Stoma­
titiden Anlaß gibt. FoURNIER und GuiJNoT unterscheiden - in Analogie zu 
A. FouRNIERS Einteilung der Quecksilberstomatitiden - partielle Wismut­
stomatitiden, unter diesen eine Gingivitis retromolaris, eine Gingivitis mediana 
inferior, eine periphere Gingivitis im Bereiche cariöser Zähne und Zahnstümpfe 
und eine Stomatitis der Wangenschleimhaut in der Gegend des letzten großen 
Molarzahnes und stellen diesen leichteren und gutartigeren Formen die schweren 
ulcerösen Formen mit diphtheroidem Belag, mit ausgesprochenem Ödem und 
Drüsenschwellungen gegenüber. MILIAN und P:ERIN bezeichnen als erstes 
Stadium der Nebenerscheinungen in der Mundhöhle den Wismutsaum (der bei 
ihren Patienten konstant nach mehr als 5 Injektionen auftrat) und die sonstigen 
Pigmentierungen; das zweite Stadium, das der Entzündung, äußert sich in 
Speichelfluß, übelriechendem Atem und in einer lokalisierten oder generali­
sierten, evtl. ulcerösen Gingivitis. Die Geschwürsbildungen können circumscript 
und oberflächlich auftreten; sie weisen häufig einen weißen Belag auf; manchmal 
kommt es zu lokalen Lymphdrüsenschwellungen; das Orificium des Ductus 
Stenonianus bleibt immer intakt; auch eine diffuse Stomatitis kommt vor, 
ähnlich wie nach Hg, aber sie gibt eine viel günstigere Prognose. BoELSEN 
stellt die Stufenleiter: lokale Gingivitis, allgemeine Gingivitis, Stomatitis 
ulcerosa auf und schildert die Vorgänge folgendermaßen: An den umschriebenen 
Pigmentierungen wird die Schleimhaut nekrotisch und stößt sich nach dem 
Zentrum des Pigmentherdes zu ab, so daß schließlich eine umschriebene Ulce­
ration vorliegt. An der Gingiva können diese entzündlichen Veränderungen 
lokal bleiben und äußern sich dann in einer stärkeren Rötung und Schwellung 
der Gingiva, einer Eiterung aus den Zahnfleischtaschen; das Zahnfleisch ist 
von einem gelblichen, schmierigen Belage bedeckt. Die allgemeine Gingivitis 
zeigt die erwähnten Entzündungserscheinungen in ausgedehnterer Weise und 



446 F. JuLIUSBERG: Nebenwirkungen der Wismutbehandlung. 

verstärktem Grade und führt auch zu sensiblen und funktionellen Störungen: 
Zahnschmerzen, Behinderung der Kautätigkeit, Schmerzhaftigkeit bei Aufnahme 
fester Nahrung; manchmalleichter Foetor ex ore. Nur bei großer Vernachlässi­
gung der Mundpflege kommt es zu der von stärkeren funktionellen Störungen 
begleiteten Stomatitis ulcerosa, bei der periostale Prozesse auftreten, und die 
Zähne sich lockern und ausfallen können; in schweren Fällen tritt Kiefer­
klemme auf; es besteht Foetor ex ore; manchmal ausgesprochen zäher Speichel­
fluß, doch wird das Orificium der Speicheldrüsen, wie schon den französischen 
Autoren auffiel, nicht entzündlich verändert. Die regionären Lymphdrüsen 
sind schmerzhaft und geschwollen. Diese schwersten, außerordentlich seltenen 
Fälle werden von Allgemeinstörungen, wie Appetitlosigkeit, Verstopfung, allge­
meiner Mattigkeit, Fieber, Schüttelfrösten begleitet. Die Ulcerationen an den 
übrigen Stellen der Mundhöhle entwickeln sich in ganz ähnlicher Weise. Immer 
ist eine Wismutimprägnation der Ausgangspunkt; die Geschwüre sind dement­
sprechend von einer Zone von stahlgrauer Farbe umgeben, die sich scharf 
von der gesunden Schleimhaut abhebt, und auch der leicht blutende Geschwürs­
grund zeigt nach Entfernung seines schmierigen Belages eine stahlgraue Farbe. 
Die Geschwüre haben unregelmäßige, leicht ausgezackte Ränder. Die Zunge 
zeigt, ebenfalls nach BoELSEN, gleichzeitig mit der Salivation eine Schwellung 
mit einem schmierig grauen Belag auf der Dorsalfläche; den Zähnen entsprechen 
Einkerbungen mit erhabenem bläulich verfärbtem Rand. 

Die Verschiedenheiten der Stomatitiden nach Hg und Bi beschreibt AzouLAY 
in ihren Hauptcharakteren: Die Quecksilberstomatitis ist schon bei Beginn von 
übelriechendem Atem und Speichelfluß begleitet; die Ulcerationen treten früh­
zeitig auf, die Gingiven sind entzündet, im ganzen geschwellt; der Allgemein­
zustand weist auf eine schwere Intoxikation hin; es besteht Albuminurie. Die 
Wismutstomatitis beginnt mit einer metallischen Imprägnation der Mucosa 
gingivalis; Speichelfluß und Fetidität des Atems sind geringer; die Ent­
wicklung geht viel schneller vor sich; sie stellt keine Kontraindikation für die 
Fortsetzung der Behandlung dar, nur sind die Intervalle zwischen den Injek­
tionen zu verlängern und die Mundpflege ist gut zu überwachen. SABRAZES 
und GRAILLY (zit. nach LEVADITI S. 240) stellen auf Grund von Blutunter­
suchungen folgende Differenzen im Blute zwischen dem Bleisaum und dem 
Wismutsaume auf: Beim Bleisaume enthält das Blut granulierte und baso­
phile rote Blutkörperchen, während bei den mit Bi behandelten Patienten 
der Prozentsatz der Granulocyten normal ist (1: 900-1000); globuläre Baso­
philie fehlt völlig. 

Die Abhängigkeit der Wismutstomatitis und Wismutimprägnation von der 
Mundpflege wird in der Literatur vielfach betont und durch mehrere Statistiken 
erhärtet (MILIAN und PERIN, SrMON und BRALEZ u. a.). Den Einfluß der Häufung 
der Injektion auf diese Nebenerscheinungen veranschaulicht die Zusammen­
stellung von MILIAN und PERIN, die bei alle zwei Tage gegebenen Injektionen 
von TREPOL viel häufiger Schädigungen in der Mundhöhle beobachteten, als 
wenn dieselben Dosen alle drei Tage verabfolgt wurden; im letzteren Falle kam es 
relativ selten zu circumscripten Ulcerationen und nie zu diffusen Stomatitiden. 
LöHE und RosENFELD unterscheiden scharf zwischen dem auf das Zahnfleisch 
lokalisierten Wismutsaum und dem generalisierten Saum der Mundhöhle unter 
hervorragender Beteiligung der Zunge. Der erstere tritt "normal" nach der 
8.-10. (Mesurol-) Injektion auf, "vorzeitig" schon nach den ersten Injektionen 
bei schlechtem Zustand der Mundhöhle, bei erhöhter, durch das Fehlen der 
Magensalzsäure bedingter Fäulnis, nach Nierenstörungen, auch solchen syphi­
litischer Natur, bei angeborener oder erworbener Überempfindlichkeit und außer 
bei diesen meist exogenen Störungen auch bei endogener Anomalie der Capillaren 
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und Blutverteilung (Vasoneurose, Akrocyanose, Livedo racemosa). Ein Aus­
bleiben des Wismutsaumes stellten diese Autoren in der zweiten Hälfte der 
Schwangerschaft (Vermehrung der Blutmenge, Placentabildung), bei Kindern 
und bei zahnlosen Individuen fest. Gegenüber dem auf das Zahnfleisch lokali­
sierten Wismutsaum, einer für den Gesamtorganismus relativ harmlosen Er­
scheinung, zeigt die Ausbreitung des Saumes über das Zahnfleisch heraus 
(Zunge, M.undschleimhaut) eine Übersättigung des Organismus mit Bi an und 
erfordert Aussetzen der Bi-Zufuhr. Alle Fälle mit generalisiertem Wismut­
saum bekamen, ohne daß es zu einer Stomatitis kam, eine Albuminurie mit 
granulierten Zylindern; bei der Mehrzahl dieser Fälle wurde das vorher negative 
Endothelsymptom deutlich positiv; oft traten auch spontane Petechien am 
harten und weichen Gaumen, Uvula, Wangenschleimhaut und Zungenunter­
seite auf. :Fortsetzung der Therapie verstärkte die Symptome, zu frühe Auf­
nahme der Bi-Behandlung veranlaßte Rezidive der toxischen Erscheinungen. 
Diese sind die Folge einer Sättigung des Organismus mit Bi und traten auch 
bei einem Falle besonders früh auf, der die Kur erst vor 8 Wochen beendet 
hatte; auch andere Beobachter weisen auf die kumulative Wirkung durch 
bei nicht zu lange zurückliegenden Kuren aufgenommene Bi-Mengen und da­
durch bedingte erhöht,e Intoxikationsgefahr hin (FROMENT und GATE, GATE 
und GARDERE). 

AzoULAY und LETULLE beschrieben zuerst das histologische Bild der ulcerösen 
Prozesse an den Gingiven nach Wismutbehandlung: 

Die Ulcerationen weisen auf ihrer Oberfläche einen aus Zelltrümmern, polynucleären 
Leukocyten und Mikroben zusammengesetzten Belag auf, darunter eine nekrotische fibrin­
artige Masse, welche Leukocytenhaufen im Stadium des Unterganges einschließt. Die 
angrenzenden Gefäße sind erweitert und teilweise mortifiziert; sie sind zum Teil mit Wismut 
imprägniert. Das Bindegewebe zeigt Proliferationsvorgänge an Zellen und Gefäßen. Die 
die Ulceration begrenzenden intakten Papillarkörper geben das typische histologische Bild 
des Wismutsaumes. Bakteriologisch ist die Gingivitis charakterisiert durch eine oberfläch­
liche Lage, welche den Polymikrobismus der Mundhöhle wiedergibt, eine mittlere Zone, 
in der es von fusiformen Bacillen wimmelt und eine tiefe Schicht, die alleine Spirillen enthält. 
STREMPEL und ARMUZZI fanden schon beim beginnenden Wismutsaum und bei einem 
Wismutfleck recht ausgesprochene, entzündliche Veränderungen: im Epithel: Ödem mit 
Auseinanderdrängung der Intercellularspalten und teilweiser Vakuolisation, Degenerations­
erscheinungen an den Zellen, vielfach durchwandernde Leukocyten, in der Cutis: Dilatation 
der Gefäße und deutliche, auch Leukocyten enthaltende Rundzelleninfiltrate; die Wismut­
ablagerungen verhielten sich, wie es AzouLAY beschrieb. Die ulceröse Stomatitis ergab 
gesteigerte Entzündungsvorgänge: Epithel in der Nachbarschaft des Ulcus verbreitert 
mit geringer Akanthose; Ödem in dem von Wanderzellen reichlich durchsetzten Epithel; 
an den Epithelzellen teilweiser Kernverlust und Abnahme der Färbbarkeit; in der infil­
trierten Mucosa starke Gefäßdilatationen, auch Blutungen im Gewebe. Im Bereiche der 
Ulceration ist das Epithel völlig zerstört; auf dem Geschwürsgrund Zelltrümmer, Leuko­
cyten, massenhaft Bakterien, Kokken, fusiforme Bacillen und Spirochäten. Die erhaltenen 
Papillen sind strotzend von Wismutniederschlägen durchsetzt, die teils in den erweiterten 
starren Kapillarwänden, teils in den Endothelien liegen. Das Epithel ist frei von Wismut. 
Deutliche Wismutablagerungen in den nekrotischen Partien in Form von Schollen und 
Körnchen. 

Die Befunde über die Bakterienflora der durch Wismut veränderten Mundschleimhaut 
von AzouLAY und LETULLE wurden auch von den meisten anderen Untersuchern bestätigt. 
M!LIAN und BoELSEN fanden außerdem ein Stäbchen, welches bald isoliert, bald in Ketten­
form auftrat, und von M!LIAN als Bacillus perfringens bezeichnet wurde. BOELSEN glaubte 
auch einmal den Bacillus putrificus gefunden zu haben. FRAN90IS-DAINV!LLE und CLERCY 
bemerken, daß die Wismutulcerationen eine fuso-spirilläre Flora zeigen. Nach LEVADITI 
ist die Anwesenheit von Spirillen für das Entstehen einer Stomatitis nicht unerläßlich, 
denn SABRAZES und GRAILLY fanden bei einer Wismutstomatitis zahlreiche fusiforme 
Bacillen, Diplokokken und Leptothrix, aber keine Spirochäten. 

Die Pathogenese der Wismutimprägnationen und Wismutstomatitis: Über die 
Entstehung der Wismutimprägnationen besteht völlige Klarheit. Es handelt 
sich um eine Imprägnation der Endothel- und Bindegewebszellen der Papillen-
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spitzen mit Wismutsulfid. Es haben also, wie RoTHMAN und KuRz bemerken, 
ganz ähnliche Vorgänge stattgefunden, wie sie ALMKVIST als ursächlich für die 
Quecksilberstomatitis erkannt hatte. Der in der Mundhöhle durch die bak­
terielle Zersetzung der Nahrungsmittel entstehende Schwefelwasserstoff, viel­
leicht auch Schwefelwasserstoff der dem Sulfocyankalium des Speichels ent­
stammt (DucREY), schlägt das zirkulierende, farblose, wahrscheinlich an Eiweiß 
gebundene Wismutoxyd in den Capillarendothelien, und zwar in den Capillar­
scheiteln, wo die Strömung am geringsten ist, als unlösliches, schwarzgefärbtes 
Wismutsulfid (Bi2S3) nieder. LöHE und RosENFE:::.D beooachteten im Capillar­
mikroskop die intercapilläre Anordnung, wie die Körnchenstruktur des Wismut­
saumes. Daß die Darreichung des Hg im Gegensatz zu der von Bi keine richtige 
Saumentwicklung zur Folge hat, könnte nach D:ER darauf beruhen, daß die 
Hg S-Körnchen viel gewebsreizender wirken als die Bi S-Körnchen, so daß 
die Hg S-Ablagerung einen sofortigen Gewebszerfall nach sich zieht. 

Komplizierter gestaltet sich die Pathogenese der entzündlichen Verände­
rungen. DucREY nahm an, daß die Stomatitis im wesentlichen mechanisch 
durch den Verschluß der Gefäßcapillaren zustande käme, den ja histologische 
Untersuchungen sicher gestellt haben. LEVADITI gibt zwar zu, daß die Gefäß­
veränderungen mit Aufhebung der Durchgängigkeit der Gefäße zu nekrotischen 
Erscheinungen Anlaß geben; aber daneben kämen folgende Vorgänge in Be­
tracht: Der Niederschlag von Schwefelwismut rufe rein mechanisch gerade dort 
akute entzündliche Veränderungen hervor, wo schon chronische Entzündungs­
vorgänge (Zahnstümpfe, peridentale Eiterungen usw.) bestünden, und ferner 
stelle die mechanisch ausgelöste Entzündung einen Anreiz ("centre d'appel") für 
die Mikroben der Mundhöhle, die Spirillen, fusiformen Bacillen, Kokken usw. 
dar. Die Mikrobenansammlung auf der entzündeten Schleimhaut steigert die 
Entzündungsvorgänge und veranlaßt Ulcerationsbildung. Von Interesse ist es, 
daß nach LE BLAYE und LAGARDE die Wismutstomatitis - ebenso wie die 
Quecksilberstomatitis - bei Hund und Katze häufig vorkommt, während 
sie beim Kaninchen nicht auftritt; die Autoren führen diese Differenz auf das 
Fehlen der Spirillen und fusiformen Bacillen beim Kaninchen zurück; vielleicht 
aber findet bei den Pflanzenfressern keine so starke Schwefelwasserstoff­
bildung statt. BoELSEN, auch ARMUZZI u. STREMPEL und HECKELMANN stimmen 
LEVADITI bei; sie fügen hinzu, daß bei Aufnahme größerer Wismutmengen 
auch mit einer zentral bedingten Reizung des vasomotorischen Apparates, 
einer direkten Einwirkung auf das vegetative System zu rechnen sei, derzufolge 
die Gefäße bis zur völligen Lähmung alteriert werden können. Durch diese 
zentrale Einwirkung erklärt BoELSEN den bei schweren Fällen auftretenden 
Speichelfluß und die gleichzeitige Schwellung der Zunge. Alle Autoren sind 
sich aber mit LEVADITI darüber einig, daß die Gewebsschädigungen den 
primären Vorgang darstellen, der erst den Anlaß zu der sekundären Bakterien­
wirkung gibt. 

Als eigenartige Form der Wismutstomatitis beschrieben SIMON und BRALEZ 
und MüLLER eine Stomatitis vegetans, die sich bei den beiden ersten Autoren am 
Gaumen, bei MüLLER zwischen den Schneidezähnen als etwa % cm das Niveau 
überragende papillomatöse Wucherung entwickelte, keine subjektiven Be­
schwerden machte, aber erst nach 2 Monaten abheilte. Eine von L:ERI, TzANK und 
WEISSMANN-NETTER nach 6 Injektionen von 0,2 Chinin-Wismut beobachtete 
Zungenaffektion bei einem Falle von Syphilis maligna praecox: auf dem hinteren 
Drittel der Zunge eine schmerzlose, nicht infiltrierte, gelbe, glatte, glänzende, 
scharfbegrenzte, durch eine scharfe Furche in der Mitte geteilte Plaque soll 
als ungeklärte Erscheinung hier Erwähnung finden; es lag nach den Autoren 
wohl keine eigenartige Wismutglossitis vor. 
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Besonders schwere Stomatitiden teilen TRIBET, NEUMANN, RoSNER, 
ScHERBER, VrLANOVA, BARRIO DE MEDINA, SPACK, SA.rNz DE AJA, ARoN, 
W ATRIN, GATE und GARDimE, OLIVER und FrNNERUD mit. HEIMBURGERs 
Patientin bekam nach vier intramuskulären Einspritzungen von je 2 ccm 
einer 10% igen Wismutsalicylat - Olivenöl- Emulsion eine schwere hämor­
rhagische Gingivitis und Glossitis, an die sich eine kleinfleckige Purpura 
mit folgender sekundärer Anämie anschloß; schnelle Besserung aller Sym­
ptome nach einer Natriumthiosulfatbehandlung. Bei dem Falle ÜRIADOs 
(schwere Stomatitis mit heftigen Schmerzen nach 4 Neotrepolinjektionen) 
wurde der Exitus nicht durch die Stomatitis, sondern durch Bluterbrechen 
verursacht. Folgende drei Fälle mit klinisch ähnlichen Charakteren verdienen 
eine kurze Erwähnung: 

Bei SMECHULAs Fall trat nach fünf Bismogenolspritzen eine leichte Stomatitis auf, die 
keine Unterbrechung der Kur zu erfordern schien. Nach der 7. Injektion rapide Verschlechte­
rung der Stomatitis: Das Zahnfleisch war von den Zähnen weit zurückgezogen, blaurot 
verfärbt und wies graugrüne Nekrosen auf; trotz lokaler Behandlung und guter Pflege 
entstanden an der Gingiva des Ober- und Unterkiefers und in der Regio sublingualis 
tiefe Nekrosen. 10 Tage nach der Exacerbation Krankenhausaufnahme zwe.9ks partieller 
Resektion des Unterkiefers. Exitus auf dem Operationstisch bei Beginn der Athernarkose. 
SMECHULA sieht in starkem Tabakmißbrauch die Ursache für die rapide einsetzende Sto­
matitis, deren Verlauf in den letzten Stadien durch wohl nicht einheitliche Sekundärinfek­
tionen beherrscht wurde. SEEDORFS Patient hatte schon vor der Kur kleine Drucknekrosen 
durch ein künstliches Gebiß; nach der 6. Bismogenolinjektion Influenza und eine anfangs 
sehr geringgradige Stomatitis, die mit Chromsäure behandelt wurde; plötzlich starke Ver­
schlimmerung der Stomatitis; das Krankheitsbild nahm einen septischen Charakter mit 
)_l_ohen Temperaturen, Kieferklemme, Atemnot, Schwellung der Halslymphdrüsen an. 
Ubergang der Stomatitis in eine große Teile beider Unterkiefer befallende Nekrose. Erst 
nach und nach Besserung; Heilung mit Verlust mehrerer Zähne. NADELs Patient hatte 
eine Kur mit Bismutum salicylicum (16 Injektionen mit zusammen 2,5 Bi) und Neosalvarsan 
durchgemacht. Acht Tage nach beendeter Kur schwere Angina mit achttägigem ununter­
brochenen Fieber, Somnolenz, Stockung der Nahrungsaufnahme, Blutungen aus dem 
Munde. Schon während der Kur war eine Wismutimprägnation an den Zähnen vorhanden 
gewesen; nach der Angina traten Schmerzen am Zahnfleisch auf; es entwickelte sich eine 
schwere Stomatitis mit Lockerung des nekrotisch gewordenen Zahnfleisches; das Zahn­
fleisch ließ sich in Fetzen abheben; Nekrose sämtlicher Alveolen; außer fünf Molaren mußten 
sämtliche Zähne entfernt werden. 

Bei einigen Fällen waren alleine oder im wesentlichen die Mandeln der Sitz der Schädi­
gungen. Bei dem Falle von CHATELIER und HuDE traten nach 5 Neotrepolinjektionen zu 
anhaltenden Blutungen führende Geschwürsbildungen auf den Tonsillen auf (keine PLAUT­
VrncENTsche Symbiose); bei zwei Patienten CALDERINs, die wegen Angina VINCENTI 
eine Wismutkur durchmachten, traten örtliche Hämorrhagien auf; LöHE und RosEN­
FELD beobachteten einen deutlich schwarzbraunen Wismutsaum nur um einen in der oberen 
Circumferenz der rechten Tonsille sitzenden kirschkerngroßen Tonsillarpfropf, bei einem 
anderen Falle eine intensive Pigmentierung an der linken Tonsille mit Albuminurie und 
Cylindrurie. In Analogie zur Angina mercurialis könnte man diese Fälle als Angina 
bismutica bezeichnen. GATE, GAILLARD und BERTOIN sahen bei einem an chronischer 
syphilitischer Nephritis leidenden Patienten nach Wismuthydroxyd eine Schädigung vom 
Typus der Angina VINCENTI: ulceröse Prozesse auf der einen Mandel, die schnell ab­
heilten; die Ulceration war von einem bläulichen Saume umgeben. FRANQOIS-DAINVILLE 
und CLERCY beobachteten bei einer Patientirr nach Bi auf der einen Mandel schmerz­
hafte pseudomembranöse Ulcerationen mit zähem, festhaftenden grauweißen Überzug; 
starke Salivation, Wismutsaum; Heilung unter örtlicher Salvarsanbehandlung. Es fällt 
den Autoren auf, daß die Wismutulcerationen die gleiche Mikrobenflora: reichliche Spiro­
chäten und fusiforme Bacillen aufweisen, wie die Angina VINCENTI, die erfahrungsgemäß 
unter örtlicher Wismutapplikation heilt und aucli durch Wismutinjektionen gut beein­
flußt wird. Den Einfluß schon vorher bestehender (auch syphilitischer) Veränderungen 
der Mundhöhle auf das Auftreten schwerer Wismutschädigungen der Mundschleimhaut be­
leuchtet der Fall FERN:ETs, bei dem sich auf dem Boden einer Spätsyphilis des Gaumens 
und der Tonsillen nach Bi eine schwere Stomatitis mit brandigen Geschwüren der Tonsillar­
gegend und ernsten Blutungen entwickelte. 

Vermehrung der Salivation ohne stomatitisehe Veränderungen, resp. bei 
nicht zu schweren Schädigungen der Mundhöhle kommt offenbar seltener vor: 
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Ein Patient von HuDELO und RABUT bekam nach jeder Sigmuthinjektion starke 
Salivation; ein von SouQUES und TERRIS behandelter Tabeskranker wies nach drei Tn\pol­
injektionen starke Vermehrung des Speichelflusses ohne Stomatitis auf; die Salivation 
blieb noch ein Jahr nach diesen Injekionen verdärkt und steigert sich erneut nach Ein­
spritzungen von Quinby. Bei den schweren Stomatitiden kommt es allerdings meist zu 
erheblichem Speichelfluß. 

Prophylaxe und Therapie: Eine Prophylaxe der Wismutimprägnation und 
der Stomatitis kann nur in einer guten Instandsetzung der Mundhöhle resp. des 
Gebisses vor Beginn der Kur durch sachverständige Hand (Entfernung des 
Zahnsteins, Beseitigung aller cariösen Defekte und Zahnstümpfe usw.) und in 
einer guten Pflege des Mundes und der Zähne während und auch nach der Kur 
bestehen. Auftretende Imprägnationen erfordern mit Rücksicht auf den manch­
mal recht plötzlichen Übergang in schwere Stomatitiden eine besonders auf­
merksame Überwachung der Mundpflege. Rücksicht zu nehmen ist nicht nur 
auf den Zustand des Gebisses, sondern auch auf anderweitige Krankheitsprozesse 
der Mundhöhle- Anginen, Tonsillarabscesse usw. -,die erfahrungsgemäß öfter 
den Ausgang für schwere Schädigungen in der Mundhöhle nach Bi darstellen. 
Die Vorschriften für eine geeignete Zahn- und Mundpflege können hier über­
gangen werden; ob die von BERNHARDT besonders empfohlene 250foige Tannin­
paste und 20foige Tanninlösung in dieser Beziehung mehr leistet, als die üblichen 
Pasten und Mundwässer, soweit sie rationell zusammengesetzt sind, ist kaum 
zu entscheiden. PIETKIEWICZ empfiehlt folgendes Zahnpulver: Natr. borac. 10,0, 
Kal. chlor., Calc. carbon., Magn. carbon. aä 30,0, Menth. 0,5. 

Gegen den sehr hartnäckigen Wismutsaum empfehlen EMERY und MoRIN 
Galvanokauterisation des Zahnfleisches. FARGIN-FAYOLLE gibt ein schnelles 
Verfahren zur Beseitigung des Wismutsaumes (nicht der Wismutstomatitis) 
an, eine Kombination von Trichloressigsäureätzungen mit Randincisionen des 
Zahnfleisches, letztere um eine Exfoliation der oberflächlichen und Zugang 
zu den tieferen Wismutniederschläge führenden Schichten zu erreichen: nach 
sorgfältiger Trocknung des Zahnfleisches, Einführung eines Körnchens krystal­
linischer Trichloressigsäure mit einem platinierten Goldfaden, unter Zurück­
biegen des Zahnfleischrandes, in den Alveolarraum; der entstehende Schorl 
stößt sich in 24-48 Stunden ab. Am folgenden Tage erfolgen mit einem scharfen 
Skalpell alle 5-6 mm Incisionen, besonders in den Zwischenräumen zwischen 
den Zähnen. Die Blutung hält nur wenige Minuten an. Wiederholung der Be­
handlung alle 2-3 Tage. Indem er auf diese Weise immer nur einzelne Partien 
des Zahnfleisches behandelt, beseitigt er in leichteren Fällen den Wismutsaum in 
8 Tagen, in schwereren in etwa 14 Tagen. Bei Blutern und Anämischen beschränkt 
er sich alleine auf die Anwendung der Trichloressigsäure. Der wenig schmerzhafte 
Eingriff erfolgt ohne Lokalanästhesie, da diese Nekrosen des Zahnfleisches ver­
ursachen könnte. Diese Behandlung erwies sich auch PIETKIEWICZ als wirksam. 

Ob bei Imprägnationen oder leichten Stomatitiden die Kur zu unter­
brechen ist, läßt sich nur von Fall zu Fall entscheiden. Manche Autoren 
äußern sich unter Hinweis auf die Gutartigkeit der Wismutimprägnationen 
und der -stomatitiden in den Sinne, daß im allgemeinen eine Unter­
brechung der Kur nicht erforderlich ist, daß es genügt, neben guter Über­
wachung der Mundpflege etwas längere Pausen zwischen die einzelnen Injek• 
tionen einzuschieben. Vielleicht empfiehlt es sich aber, in dieser Beziehung 
mit Rücksicht auf den evtl. schnellen Übergang der gutartigen Munderschei­
nungen in schwerere Schädigungen eher zu vorsichtig zu sein und besonders 
den Zllstand der Ausscheidungsorgane mit zu berücksichtigen; bei ausgedehnten 
Wismutpigmentierungen ist mit Rücksicht auf die Angaben von LöHE und 
RosENFELD immer eine mehr oder weniger lange Unterbrechung der Wismut­
zufuhr streng indiziert. 
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Ob die Kombination der Wismutbehandlung mit einer Neosalvarsankur, 
letztere als Gegenwirkung gegen die Fusospirillose, wie PoMARET und DIDRY, 
LACAPERE u. a. meinen, wirklich ein erhebliches Gegengewicht gegen die Stoma­
titis darstellt, ist zweifelhaft; KLARE und SPACK machten gegenteilige Erfah­
rungen. Immerhin empfehlen MILIAN und PERIN, S:EzARY und GARRIGA Sal­
varsanpräparate lokal und intravenös; LaCAPERE . pinselt zwei- bis dreimal 
täglich mit alle 8 Tage frisch hergestelltem: Neosalvarsan 0,45, Resorcin 0,15, 
Glycerin 20,0. LEMAY macht alle zwei Tage submuköse Injektionen voii 40%­
igem Wasserstoffsuperoxyd, um durch Abspaltung von Sauerstoff die Ent­
wicklung der fusiformen Bacillen und Spirillen zu hemmen. Weiter werden 
empfohlen: Jodtinktur, Jodglycerin, Chromsäure und Argentum nitricum in 
verschiedener Konzentration, evtl. kombiniert, Ichthyolglycerin, Methylenblau 
und Puderung mit Wismut (FouRNIER und GuENOT), 10-150foiges Tannin­
glycerin, Tinctura gallarum mit 2% Tannin (BERNHARDT), Wasserstoffsuper­
oxyd mit Thymol (NIN PosADAS), Zahnpulver mit Natriumperborat oder 
Aluminium (DucREY), Liquor Labarraque und Kaliumchlorat (SEZARY und 
SMILYANITCH) die PFANNENSTIELsehe Behandlung: Jodnatrium innnerlich, 
Wasserstoffsuperoxyd lokal (SPACK), Natrii chlorati 6,0, Spiritus cochleariae 
30,0, Sirup. Chinae 80,0, Decocti Chinae 250,0 (AzouLAY). Mc BRIDE und 
DENNIE raten zu intravenösen Injektionen von Natriumthiosulfat 0,45-0,9: 10,0 
Aquae dest., jeden zweiten Tag eine Einspritzung in steigender Dosis. 

Fast nur nach intravenösen Injektionen, manchmal auch nach intramusku­
lären Einspritzungen löslicher Salze, selten nach intramuskulärer Injektion 
unlöslicher Wismutverbindungen, bei intravenösen Einspritzungen von gewissen 
Dosen an mit ziemlicher Regelmäßigkeit, treten eigenartige schmerzhafte 
Empfindungen von neuralgischem Charakter in der Mundhöhle auf, als Odont­
algien oder als "choc dentaire" bezeichnet. Zuerst von MARIE und FouRCADE 
beobachtet, wurden sie von BENECH nach löslichem Wismuttartrat, von 
BARDACH, ALKER und WALDMANN nach Wismutdiasporal, von GUTMANN nach 
Nadisan, von KALLMANN, BRUCK und WEINBERG, EvENING nach Wismulen, 
von LAcAPERE und GALLIOT nach kolloidalem Wismut, von BERNHARDT nach 
Bias, von ENGELHARDT nach Wismutyatren, von DE LA PoRTILLA nach Sigmuth, 
von GRENET, DROUIN und RICHON nach einer aromatischen triphenolischen 
Wismutverbindung und noch von anderen Autoren mehr beschrieben. Nach 
BENEch treten sie nach der 4.-5. Injektion in Form heftiger Schmerzen am 
Kiefer und den inneren Zahnfleischrändern auf; sie haben einen neuralgischen 
Charakter und befallen besonders die absteigenden Unterkieferäste. Die 
Schmerzen treten entweder sofort auf oder bis 3-5 Minuten nach der Injektion, 
um meist nach einigen Sekunden zu verschwinden; sie können aber auch länger 
anhalten und so heftig werden, daß der Patient sich niederlegen muß; eine 
Dauer der Schmerzen bis zu drei Tagen, wie sie LICOPPE beobachtete, gehört 
zu den Ausnahmen. BENECH empfiehlt bei ihrem Auftreten Heißwassermund­
spülungen mit Opiumzusatz. BeiMERENLENDERA Patienten traten die Schmerzen, 
wie ausdrücklich betont wird, bei gesunden Zähnen, sofort oder spätestens bis 
10 Minuten nach der Injektion auf und hielten 1/ 2-l Stunde an. BERNARD, 
DE GRAEVE, PAUTRIER, LAcAPERE und GALLIOT geben an, daß die Schmerzen 
entlang dem Trigeminus und Facialis einige Minuten nach der Injektion auf­
treten und gewöhnlich in einigen Sekunden wieder verschwinden. Nach GuT­
MANNs Angaben sind die schmerzhaften Empfindungen überwiegend in den 
Zähnen lokalisiert, werden aber auch von manchen Kranken in die Kiefer­
knochen und in das Zahnfleisch verlegt und sind bei letzterer Lokalisation von 
einem mehr brennenden Gefühle begleitet. Manchmal werden auch die Tonsillen 
als schmerzhaft angegeben. Die Schmerzen treten nie nach der ersten Injektion 
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auf, in der Regel erst nach der zweiten, manchmal auch erst nach der dritten, 
dann aber nach jeder weiteren Einspritzung von neuem. GuTMANN empfiehlt, 
wie BENECH, Heißwassermundspülungen eventuell mit Opiumzusatz; noch 
besser sei es, den Patienten etwa 1/ 2 Stunde vor der Einspritzung ein Anti­
neuralgicum, etwa 0,25 Trigemin, nehmen zu lassen. 

Die eigenartigen Schmerzen werden verschieden erklärt. LEVADITI führt 
sie auf eine elektive Affinität des Wismuts zu den Speicheldrüsen und der 
Gingivalschleimhaut zurück. MERENLENDER nimmt eine spezifische Affinität 
des Wismuts zum Trigeminus an. V ARGAS erklärt die Schmerzen mit der 
sofortigen Ausscheidung des Wismuts durch den MundspeicheL TRUFFI stellt 
sich vor, daß die Gingivalgegend eine Anlockungsstelle für das im Blut zirku­
lierende Metall darstelle, welches durch die dort mit dem Schwefelwasserstoff 
vor sich gehenden Reaktionen die Möglichkeit hätte, sich unmittelbar unter 
heftiger Reizung der Nervenendigungen zu fixieren. GuTMANN gibt zwar keine 
besondere Erklärung an, nimmt aber an, daß das gehäufte Auftreten von Zahn­
und Kieferschmerzen bei seinen intravenösen Nadisaninjektionen nicht dem 
speziellen Präparate zur Last falle, sondern der hohen Dosierung und bei allen 
intravenös gegebenen Wismutverbindungen vorkäme, sobald man bei der 
Dosierung eine gewisse Grenze überschreitet; dieser Behauptung gegenüber 
erklärt PoRTMANN, daß nicht der Wismutgehalt alleine in Betracht käme, 
sondern daß ein erhöhter Dispersionsgrad diese intensive, elektive, neurotrope 
Wirkung auslöse. Er verglich zwei Wismut-Diasporal-Präparate, von denen 
das zweite nach Natriumcitratzusatz eine Erhöhung des Dispersionsgrades 
aufwies. Während beim ersten Präparate die Zahnschmerzen nur selten und 
schwach auftraten, setzten sie bei dem zweiten Präparate mit großer Heftigkeit 
ein, Trigemin und Morphium brachten keine Linderung, so daß bei eilligen 
Fällen die Kur abgebrochen werden mußte. Neben dem erhöhten Dispersions­
grad sind aber für diese Nebenwirkung die Beschaffenheit des Gebisses, der 
Zustand des Nervensystems und überhaupt die allgemeine Konstitution von 
Bedeutung, wie GuTMANN und PoRTMANN übereinstimmend angeben. 

Wismut-Nebenwirkungen an Magen und Darm. 
Gegenüber den Wismutschädigungen der Mundhöhle treten Nebenwirkungen 

am übrigen Verdauungstraktus ganz in den Hintergrund und zeigen auch 
keinen charakteristischen Symptomenkomplex, vielmehr handelt es sich meist 
nur um sehr unbestimmte Krankheitserscheinungen. TüMMASI, wie auch andere, 
geben nach den ersten Trepol-Injektionen Appetitlosigkeit an; bei einer Patientin 
trat von der zweiten Injektion an Erbrechen auf, um sich 4-8 Stunden nach 
jeder Injektion zu wiederholen; auch Luatol und andere Bi-Präparate führten 
bei diesem Falle zum Erbrechen, nur kolloidales Bi nicht. SMECHULA sah nach 
Bismogenol unbestimmte Magenbeschwerden, Appetitmangel und Erbrechen; 
MüLLER, BLASS, KRATZEISEN bemerkten nach Nadisan zweimal Üblichkeit, 
einmal 12 Stunden anhaltendes Erbrechen; ähnliche Beobachtungen teilt 
GuTMANN mit. HunELO und RABUT sahen vom einfachen Gähnen mit 
dem Gefühl der Schwere im Magen bis zum Erbrechen mit epigastrischen 
Schmerzen, ja sogar bis zu eigentlichen gastrischen Krisen alle Übergänge. 
YAGUE und ESPINOSA führen gastrische Krisen mit Anämie nach Wismut­
behandlung auf die Wirkung der Wismutanämie zurück. Ob die Fälle von 
MARANON, ÜRIADO und DE LA PoRTILLA - gastrische Störungen mit Hämatemesis 
- als toxische Magenschädigungen aufzufassen sind, ist kaum entscheidbar; 
zum Teil handelte es sich um schon vorher Magenkranke; BEJARANO hält keinen 
dieser Fälle für überzeugend im Sinne einer reinen Wismutschädigung; auch 
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DE LA PoRTILLA bemerkt bezüglich seines Falles, daß das Vorhandensein einer 
Hyperchlorhydrie wichtiger war als die Wismutbehandlung. DrxoN, der sehr 
hohe Dosen Natrium-Wismut-Tartrat intravenös verabfolgte, erwähnt, daß 
das mehrfach vorkommende Erbrechen bei schwereren Intoxikationen 2 bis 
3 Tage dauerte und gewöhnlich von diffusen Gliederschmerzen begleitet war. 

Von Darmbeschwerden nach Wismutbehandlung wurde seltener Obstipation 
angegeben, häufiger traten Durchfälle auf. 

FouRCADE, JALOUSTRE und LEMAY beobachteten solche nach Wismuthydroxyd, TRA­
VAGLI nach Quinby, RosNER nach Trepol, NEUENDORF nach Bismogenol, SMECHULA eben­
falls nach Bismogenol, mehrere Male mit leichten, einmal mit fünftägigen, hohen Temperatur­
erhöhungen einhergehend, KALLMANN und EvENING nach Wismulen intravenös (erst Leib­
schmerzen und mehrtägiges Erbrechen, dann Durchfälle), SIMON und BRALEZ, HUDELO 
und RABUT nach Trepol, RosENBERG und PERDELWITZ nach Sorbismal (starker, wässeriger, 
niemals blutiger Durchfall, etwa alle Stunden spritzerartig), DIXON nach intravenös ge­
gebenem Natrium-Wismut-Tartrat, DE LA PORTILLA nach intravenös gegebenem Sigmuth, 
während Sigmuth intramuskulär später gut vertragen wurde. VARGAS sah nach intravenöser 
Wismutbehandlung vier Stunden anhaltende Durchfälle mit etwa 50 Entleerungen. Ssu­
CHAREW mußte wegen heftiger Durchfälle nach einem nicht genannten Wismutpräparat 
die Kur vorübergehend unterbrechen. Eine schwere Enteritis nach Bismogenol teilt NEUBER 
mit; über blutige Durchfälle berichten BIRNBAUM und GLUCKMANN. 

Gegenüber diesen relativ leichten Darmerscheinungen teilt DucREY zwei Fälle von 
Colitis ulcerosa nach Trepolbehandlung mit. Eine Patientirr von LAROCHE, Guy und BoDSON, 
die früher Quinby gut vertragen hatte, bekam nach 7 Injektionen von Curalues (0,25-0,3 Bi 
die Woche) anhaltendes hektisches Fieber mit starken Leibschmerzen, Stomatitis und 
blutige Diarrhöen nach kurzdauernden Bauchkoliken; die drei Autoren nehmen als Grund­
lage der blutigen Durchfälle ulceröse Darmveränderungen an; LoRTAT-JACOB erklärt solche 
plötzliche Intoxikationen nach intramuskulären Bi-Injektionen mit der zufälligen Injektion 
von Bi in die Blutbahn. Eine schwere, aber schnell vorübergehende Vergiftung mit Darm­
erscheinungen nach der ersten ~~travenösen Wismuleninjektion von l ccm teilt EvENING 
mit: Sofort nach der Injektion Ubelkeit und Schwindel, dann Erbrechen und heftige Leib­
schmerzen mit folgendem heftigen Durchfall und Fieber bis zu 40°. Erst vom 3. Tage an 
schnelle Erholung. Ein Patient PuLAWSKis starb nach 10 Trepolinjektionen zu 0,1 unter 
klinischen Erscheinungen von seiten des Nierenbeckens; die Sektion ergab eine Colitis 
ulcerosa und gangraenosa. Einen besonders schweren Fall von Wismutschädigung mit 
Darmerscheinungen teilt FISCHER mit: Einen Tag nach der letzten intravenösen Wismut­
diasporalinjektion (er hatte im ganzen 4 Injektionen zu je 50 mg und 3 Injektionen von 
100 mg erhalten), die erst 5 Tage nach der sechsten erfolgte, kolikartige, besonders schmerz­
hafte Leibschmerzen und dünne, wässerige, reichlich Blut enthaltende Darmentleerungen; 
starke Druckempfindlichkeit der Bauchgegend; häufiges, heftiges, sehr schmerzhaftes 
Aufstoßen; Erbrechen nur einmal ohne Blut. Leibschmerzen und Durchfälle hielten 
die nächsten Tage noch an; erst allmähliches Abklingen der Schmerzen und Fäkulent­
werden des Stuhles. Die Rectoskopie ergab teilweise mit schmierigen Belägen bedeckte 
Ulcerationen mit dunkelrotem nekrotischen Grunde. Neben der schweren Darmerkrankung 
bestand nur eine leichte Stomatitis; die Nieren waren nicht geschädigt; der Verfasser warnt 
vor intravenösen Injektionen größerer Wismutmengen, doch handelt es sich beim vor­
liegenden Falle nicht um eine kumulative Wirkung von den früheren Injektionen her, da 
die letzte erst 5 Tage nach der vorherigen erfolgte. 

Die Darmerscheinungen werden nach FISCHER durch die Tierversuche von 
MEYER und STEINFELD erklärt, nach denen die Anwesenheit von H 2S im Darm 
eine vermehrte Ausscheidung von Bi durch H 2S zur Folge hat. Dieses 
sammelt sich in den Oapillaren und führt zu tiefgreifenden Veränderungen der 
Schleimhaut. Die Menge des im Darmkanal vorhandenen H 2S schwankt außer­
ordentlich; seine zufällige Vermehrung kann bei entsprechend hohen Wismut­
dosen Fälle, wie den beschriebenen, erklären. 

MuNcKs Fall von W ismutvergijtung mit tC:dlichem Ausgang soll hier seine Erwähnung 
finden, da die Darm- und Lebererscheinungen im Vordergrund des Krankheitsbildes standen. 
Der Fall weist aber auch schwere Nierenschädigungen auf und zeigte schon bei Beginn 
Stomatitis mit nachfolgenden Ulcerationen der Schleimhäute, so daß er eigentlich das 
Bild mehrfacher Organschädigungen durch Bi darstellte, und mindestens auch bei den 
Folgeerscheinungen der Bi-Stomatitis mit Recht hätte genannt werden können. 

Der Patient hatte drei Wismutkuren mit langsam resorbierbaren Präparaten (Vijochin, 
Muthanol, ein anderesWismuthydroxyd) durchgemacht und dabei im ganzen 5,13 metallisches 
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Bi bekommen. 12 Tage nach der letzten Kur: Beginn der Intoxikation mit leichtem 
Ikterus und Stomatitis. Die Stomatitis nahm einen schweren Charakter mit ausgedehnter 
Vlcerationsbildung an. Starke Abmagerung, Delirien, Kräfteverfall; Tbd 23 Tage nach 
Beendigung der Kur. Gekennzeichnet war die vorliegende Wismutintoxikation durch die 
Stomatitis mit Ulcerationen und Wismutsaum, eine Nephrose mit Oligurie, Zylindrurie 
und Albuminurie und bei der Sektion festgestellter Fettdegeneration, eine Colitis mit starker 
Leukocyteninfiltration durch alle Schichten, sehr starke Cirrhose und fettige Degeneration 
der Leber und der Herzmuskulatur, Abmagerung. Nach MuNCK ist es möglicherweise zu 
einer plötzlichen Mobilisation des Bis aus den zahlreichen Depots gekommen; ob die Leber­
cirrhose als primäre Schädigung durch eine Herabsetzung der Ausschädigungsfähigkeit 
der Leberzellen für Bi die Ausscheidungsfähigkeit der übrigen Organe überlastet hat, oder 
ob die Intoxikation der Leber, Nieren und der übrigen Organe koordinierte Phänomene 
waren, läßt der Verfasser unentschieden. 

FRANK sah bei Behandlung der Lues congenita mit Tarbis vereinzelte Diarrhöen. 
DEBRE und CREMIEU verloren bei der Behandlung der Lues congenita mit Quinby ein 
Kind mit Milzvergrößerung durch profuse Darmblutungen nach der 3. Injektion. Fälle 
mit Erkrankung der Milz sind nach ihrer Ansicht besonders durch Bi gefährdet, da dieses 
Metall sich vor allem in der Milz ablagert. Bei drei Säuglingen ZoLTANs verursachte die 
Dosis von 0,12 ccm pro Kilogramm (ZoLTAN verwendete Bismosalvan, eine IOOfoige Sus­
pension von J odchininwismut, von der sich nach seiner Angabe 0,06 ccm pro Kilo als ent­
sprechend erwiesen) schwere Haut- und Schleimhautblutungen und führte bei allen dreien 
zum Tode. 

Wismut-Leberschädigungen. 
Daß bei der Vergiftung mit Wismut Veränderungen an der Leber vor­

kommen, ist durch Tierversuche erwiesen. Dagegen wissen wir wenig Gesichertes 
über die durch Bi verursachten Nebenwirkungen an der Leber nach den relativ 
geringen Dosen, wie sie in der Syphilistherapie zur Anwendung kommen. 
Gelegentlich wurde Ikterus leichten und mittleren Grades, Leberschwellung 
und Urobilinogenurie während und nach der Wismutbehandlung gesehen; 
aber vielfach blieb es zweifelhaft, ob es sich um das Aufflackern einer prä­
existierenden syphilitischen oder nicht syphilitischen Lebererkrankung, um 
einen einfachen katarrhalischen Ikterus oder um einen durch Bi bedingten 
toxischen Ikterus handelte. 

FouRNIER und Gu:ENOT sahen solche Ikterusfälle; JEANSELME und BLAMOUTIER 
beobachteten bei einem Falle von vorausgegangenem, scheinbar abgeheilten Ikterus eine 
HERXHEIMERsche Reaktion der Haut und ein Wiederpositivwerden der vordem negativen 
HAYschen und GMELINschen Proben für 24 Stunden, nach der ersten Einspritzung eines 
Wismuttartrats; Auftreten des Ikterus bei wohl nicht vorausgegangener Lebererkrankung 
sahen HUDELO und RABUT, DROUET, B.~CKER, NEUENDORF, BIRNBAUM, DREYER und 
NmoLAU und BLUMENTHAL; der letzte genau verfolgte Fall heilte in einem Monat ab. MAY 
teilt drei Fälle von Spätikterus nach Wismutbehandlung mit, wagt es aber nicht zu ent­
scheiden, ob eine toxische Leberschädigung durch Bi vorlag, was ihm unwahrscheinlich 
erscheint. GALLIOT bemerkt, daß oft Patienten, die zu Wismutnebenerscheinungen neigen, 
geringfügige Leberstörungen aufweisen, ähnlich wie gegen Salvarsan empfindliche Menschen. 
Es gelang ihm bei einem Falle von Urticaria, die stets der Wismutinjektion folgte, durch 
Verabreichung von Leberpräparaten diese Hauterscheinungen hintanzuhalten. Eine Stütze 
für die Annahme GALLIOTs stellt der Fall von HoLZAMER und ScHULTZ-HEUBACH dar: 
Hartnäckiges, fast universelles Wismutexanthem mit folgender Lichenifikation bei Leber­
insufficienz. Der Anamnese nach hatte der Patient während seiner 3. Neosalvarsankur 
eine Leberanschwellung mit Ikterus und schweren Allgemeinerseheirrungen durchgemacht. 
Es lag also eine schon vorher geschädigte Leber vor; es ist nicht sicher, ob das Wieder­
aufflackern der Leberschädigung ebenso wie die Hauterscheinungen, auf die Wismut­
darreichung zurückzuführen waren. DROUET empfiehlt zwar bei der Lebersyphilis eine 
vorsichtige Wismutbehandlung, aber bei Bi-toxischem Ikterus ist von der weiteren Wismut­
behandlung Abstand zu nehmen. 

Mehrere Autoren führen ganz summarisch die nach Wismut beobachteten 
hämorrhagischen Erscheinungen an den verschiedensten Organen auf Leber­
schädigungen zurück. In dieser Form ist diese Auffassung sicherlich nicht 
haltbar, denn manche hämorrhagischen Erscheinungen lassen sich zwanglos 
durch· örtliche ulceröse Prozesse erklären, so die wenigen Beobachtungen von 
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Darmblutungen und auch bei eiuer Reihe anderer hämorrhagischer Erscheinungen, 
auf die ich später zurückkomme, handelt es sich wohl meist um rein örtlich 
bedingte Blutungen. Dagegen ist es sicher, daß eine vorausgegangene Leber­
schädigung die Ausscheidungsverhältnisse der anderen Eliminationsorgane 
ungünstig beeinflußt und so indirekt zu Wismutschädigungen führen kann 
(so vielleicht bei dem Falle MuNcKs und einem Fall von GATE und GARDERE). 

Schwierig ist die Deutung des Falles von ALBERT: Die Patientirr hatte etwa 6 Wochen 
nach einer Neosalvarsan-Bismogenolkur ein Lichen ruber verrucosus-ähnliches Exanthem, 
wohl ein Salvarsanexanthem, bekommen. Später eine zweite Neosalvarsan-Cyarsalkur. 
Die 3. Kur wurde mit intravenösen Wismulenspritzen begonnen. Nach drei Injektionen 
Ikterus; 14 Tage später Exitus letalis. Der Tod erfolgte an akuter gelber Leberatrophie, 
wie die Sektion bestätigte. Der Autor nimmt wohl mit Recht an, daß hier das Wismut 
die Lebererkrankung veranlaßte. 

Wismut-Nebenwirkungen an Nieren und Harnwegen. 
Eine mitunter vorkommende Dunkelfärbung des Harns als Folge der Wismut­

behandlung fiel schon FouRNIER und Gu:ENOT auf; der Urin wird einige Zeit 
nach der Entleerung erst grau, dann schwarz. Es bilden sich tiefdunkle Wolken 
und ein feinschwarzer Niederschlag, der nach einigen Autoren dem dunklen 
Niederschlag nach dem Kochen diabetiseher Harne mit NYLANDERScher Lösung 
gleicht. NIN PosADAS sah nach der Injektion von 0,2 Wismut-Natrium-Kalium­
Tartrat eine tiefe Olivenfärbung des Urins, ähnlich wie nach hohen Salolgaben; 
dieselben Angaben bei FRANKEL und MüLLER. MrLIAN und P:ERIN, die in ganz 
seltenen Fällen während der Wismutbehandlung eine Schwarzfärbung des 
eiweiß- und blutfreien Urins fanden, nahmen ursprünglich an, daß diese Färbung 
auf der Elimination feinster Partikelehen metallischen Wismuts beruhe, welche 
das Nierenfilter passieren; aber das erst einige Stunden nach der Entleerung 
sich bildende Präcipitat kann, wie LEVADITI bemerkt, kein metallisches Bi 
sein, da dann der Urin schon bei der Entleerung schwarz sein müßte, sondern 
es handle sich wohl um Wismutsulfat. Nach LEVADITI bewirkt nach den Ver­
suchen von FouRNIER und Gu:ENOT die Bakterienflora des Urins die Bildung 
dieses Körpers. D:EMELIN, der einen abnormen Indolgehalt dieser Harne fand, 
nimmt an, daß das Wismut als Indoxylsulfat ausgeschieden wird; die Bakterien 
zersetzen diesen Körper und schlagen das Wismut als Sulfat nieder. 

Ebenfalls eine Nebenwirkung, nicht eine Schädigung, ist die zuerst von 
FouRNIER und Gu:ENOT festgestellte Polyurie bei mit Trepol behandelten 
Kranken, eine diuretische Wirkung, die auch andere Wismutpräparate zeigen. 
Bei den ersten relativ energisch behandelten Fällen handelte es sich um eine 
mittelstarke Polyurie von 2-4 Liter pro Tag (FouRNIER und Gu:ENOT, AzouLAY, 
NrN PoSADAS). Die Polyurie kommt nach intramuskulärer und intravenöser 
Injektion (DAY), nach löslichen und unlöslichen, intramuskulär injizierten 
Präparaten vor (BoESCH, LoRTAT-JACOB, FRANKEL). Nach BLUM ist bei der 
Wismutdiurese, wie bei der Quecksilberdiurese, der Chlornatriumgehalt des 
Urins unter dem Einflusse des Diureticums erhöht, die Harnstoffmenge ver­
mindert. Die Harnstoffverminderung erfolgt wahrscheinlich durch eine direkte 
Einwirkung auf die Nierenzelle und ist wohl keine sekundäre Wirkung der 
vermehrten Wasser- und Chlornatriumdiurese (BLuM). Die Diurese nach 
Wismutpräparaten ist so energisch, daß sie zu therapeutischen Zwecken Ver­
wendung finden kann. (RüBITSCHECK, PAVLOVIC, MoLNAR, LENESIC.) RoBIT­
SCHECK verwendet als Diuretica: Spirobismol, Bismosalvan, Bismoluol und 
Bismuto-Yatren. 

Das Verständnis der rein toxischen Nierenschädigungen wurde durch eine 
Reihe tierexperimenteller Arbeiten gefördert , die schon an anderer Stelle 
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ausführliche Erwähnung fanden. Hier sei nur bemill'kt, daß die Nierenschädigungen 
nach diesen Versuchen (BLuM, KoLLERT, STRASSER und RosNER, LucKE, 
BALDWIN und KLAUDER, RATHERBY und RICHARDS) sich vor allem an den 
Epithelien der Tubuli contorti abspielen, welche alle Degenerationsstufen von 
der feinkörnigen Trübung bis zur Nekrose aufweisen. KoLLERT, STRASSER 
und RosNER erklären nach Versuchen an mit toxischen Dosen behandelten 
Kaninchen und nach ihren Erfahrungen mit Trepol beim Menschen die durch 
Wismut an der Niere entstehenden Veränderungen als eine Nephrose, die nur 
den teilweisen Symptomenkomplex der wahren Nephrosen aufweist - denn 
ihr fehlen die zugehörigen Kardinalsymptome der hochgradigen Albuminurie 
und der Ödeme. Die Wismutnephrose läßt ferner eine Vermehrung des 
Fibrinogens im Plasma, eine Beschleunigung der Senkungsgeschwindigkeit der 
roten Blutkörperchen und eine Vermehrung des Cholesteringehaltes des Serums 
vermissen; in Anlehnung an die Nomenklatur AscHOFFs sei die Nierenschädigung 
durch Wismut, die nur eine degenerative Reizung des Nierenfilters ohne Einfluß 
auf das Allgemeinbefinden darstelle, als N ephropathia bismutica zu bezeichnen. 
Bei der enormen Regenerationsfähigkeit des epithelialen Gewebes dürfte meist 
eine vollständige Wiederherstellung eintreten, so daß der Prozeß nicht zu ernst 
zu nehmen sei; allerdings sei bei vorher stattgehabter Nierenschädigung von 
der Anwendung des Wismuts abzusehen. 

In der Literatur haben die Nebenwirkungen an den Nieren besondere Auf­
merksamkeit gefunden, und die meisten Arbeiten über Wismut lassen mindestens 
kurze Angaben über die Harnbefunde nicht vermissen. Diese Angaben ergeben 
im allgemeinen ein viel harmloseres Bild der Nebenwirkungen des Bi am uro­
poetischen Apparat, als manche Tierversuche hätten erwarten lassen. Beim 
Menschen läßt sich bei den in der Syphilistherapie üblichen Dosen eine Stufen­
leiter der Schädigungen aufstellen, die mit der Abstoßung manchmal sehr 
reichlicher Epithelien beginnt; ein zweites Stadium stellt der Befund ebenfalls 
oft sehr zahlreicher, meist hyaliner, seltener granulierter Zylinder im Harn dar; 
die dritte Stufe ist durch das Auftreten von Eiweiß im Urin gekennzeichnet. 
Der Eintritt der meist allein durch das pathologische Harnsediment erkenn­
baren Nierenschädigung ist in hohem Grade abhängig von der Resorptionsmenge 
und damit von der Dosis und der chemischen Struktur des verwendeten Prä­
parates .. Genau wie für die Mundschädigungen nach Bi ist auch für die Neben­
wirkungen an der Nieren neben dem Einfluß höherer Dosen auch der gehäufterer 
Injektionen sicher gestellt (NICOLAU und BLUMENTHAL, FELKE u. a.), und die 
Praxis der Syphilisbehandlung hat diesen Abhängigkeiten ebenso Rechnung 
zu tragen, wie den Ergebnissen der Untersuchungen LoMROLTs, daß die ver­
schiedenen Präparate zu ganz verschiedenem Prozentsatz - im Gegensatze 
zu der Elimination durch den Darm - den Körper verlassen. Am wenigsten 
belasten die Hydroxyde die Nieren, in höherem Grade die Jod-Chinin-Wismut­
verbindungen, noch mehr die Wismuttartrate. Auch HERMANN und NATHAN 
geben an, daß das an Jodchinin gebundene Wismut den Körper zum größten 
Teil durch den Darm verläßt, während andere Verbindungen, die "ein leichter 
bewegliches Bi enthalten", viel eher zur Bildung harnlöslicher Salze neigen 
und daher vorzugsweise durch die Nieren zur Ausscheidung kommen. Dem­
entsprechend hat auch HEIMANN-TROSSIEN nach Bismogenol (trotz der ge­
ringeren Gesamt-Bi-Dosis) viel häufiger pathologische Sedimentbefunde auf­
treten sehen, als nach Spirobismol. Sehr deutlich geben die Statistiken von 
MRAS und KoRANE das Auftreten von Nierenschädigungen in ihrer Abhängig­
keit von der chemischen Natur der Präparate, von der Dosierung, von der 
Art der Darreichung- intravenös oder intramuskulär - wieder. LöHE und 
RosENJ<'ELD beobachteten, daß SOOfo der bei Wismutbehandlung auftretenden 
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Albuminurien in die Wintermonate fielen. Wenn auch Erkältungskrankheiten 
die Zunahme der entzündlichen Nierenerkrankungen in dieser Jahreszeit gut 
erklären, so sei doch vielleicht auch die Neigung der Capillaren zu Angiospasmen 
mit langsamer Strömung während der Wintermonate zu berücksichtigen. 

Zu berücksichtigen ist ferner die zuerst von BLuM, später auch von anderen 
Seiten (FELKE, SIMON) festgestellte Tatsache, daß stärkere Albuminurien 
nach Bi mit schweren Schädigungen der Mundhöhle und manchmal auch des 
Darmtractus auffallend häufig zusammenfielen, resp. daß die Schädigungen 
der Verdauungsorgane denen der Nieren vorausgingen. BLUM nimmt an, daß 
die Erschwerung der Ausscheidung durch den Verdauungstractus eine stärkere 
Ausscheidung durch die Nieren zur Folge habe und daß dann die Überlastung 
der Niere das Auftreten der Nierenschädigung bedinge. Diese Annahme steht 
ganz im Einklang mit der größeren Gefährdung der Niere durch Präparate, 
die weniger durch den Darm ausgeschieden werden und zeigt, daß die Sediment­
befunde im Harn ein gut verwert bares Reagens für das die Nieren passierende 
Bi darstellen (MRAS). BLUM, LEVADITI, FELKE und SIMON weisen ferner darauf 
hin, daß die größere Bereitschaft der Niere bei Vorhandensein einer Wismut­
stomatitis Schädigungen aufzuweisen, auch dadurch bedingt sein kann, daß 
durch die erkrankte Schleimhaut leichter pathogene Keime in den Körper 
gelangen, daß also die Wismutstomatitis die Ursache einer infektiösen Nephritis 
bilden kann, und ENGELHARDT konnte· bei zwei Fällen nach Bi-Behandlung 
eine echte hämatogene Nephritis durch den Nachweis der Staphylokokken im 
Ureteren- und Katheterurin sicher stellen, also für diese Annahme die sichere 
Grundlage geben; vielleicht gehört auch die von DREYER beobachtete Pyelitis 
nach Bi hierher. Von der prognostisch viel günstigeren Nephropathia bismutica 
ist diese echte hämatogene Nephritis als mehr indirekte Wismutschädigung 
streng zu scheiden. Die für den Allgemeinzustand weniger schwer zu bewertende 
Epitheliurie und Zylindrurie, die direkte Wismutschädigung der Niere, zeichnet 
sich nach HEIMANN-TROSSIEN auch dadurch aus, daß trotz fortgesetzter Bi­
Behandlung der pathologische Sedimentbefund sich in der Mehrzahl der Fälle 
wieder bessert, daß also - im Gegensatze zur Quecksilberbehandlung - eine 
Art Gewöhnung der Niere an die durch das Bi gesetzte Schädigung eintritt. 

Wie erwähnt, beginnt die Wismutnephrose mit einer Ausscheidung von 
Epithelien; diese zahlreichen, im frisch gelassenen Harne gleichmäßig suspen­
dierten Epithelien lassen sich nach FELKE schon makroskopisch dadurch 
erkennen, daß sie dem Harn eine eigentümlich schillernde Trübung verleihen. 
KoLLERT, STRASSER und RoSNER stellten nach Einspritzung von 10-12 ccm 
Trepol ein reichliches Sediment aus polygonalen granulierten, teils isolierten, 
teils gruppierten Epithelien, Epithelzylindern und manchmal auch granulierten 
Zylindern fest. In den Epithelien fehlen Fettkörnchen. Als "Wismutzellen" 
bezeichnet GRÜNBLATT 15-20 fl große, polymorphe gekörnte Zellen mit einem 
zentral oder peripher gelegenen, stark lichtbrechenden Einschluß; die Zellen 
geben keine Fettreaktion; die Einschlüsse lassen sich mikrochemisch durch 
die Reaktion mit 30°Joiger Jodkalilösung und Essigsäure als wismuthaltig nach­
weisen: gelbgrünliche Färbung; sie kommen durch die Einwirkung des Wismuts 
auf die Nucleinsäure des Zellkernes zustande (GRÜNBLATT). In den übrigen 
Epithelien ist Wismut nicht nachweisbar, nur in diesen "Wismutzellen", die 
auch BRYTSCHEFF und HElMANN-TROSSIEN fanden; nach FELDMANN treten 
diese Wismutzellen beim Kaninchen, ebenso wie die Zylindrurie, um so eher 
auf, je höher die Dosis ist. Im Stadium der einfachen Epitheliurie sind auch 
vereinzelte rote Blutkörperchen im Harn zu finden. Die ein erhöhtes Stadium 
der Nierenschädigung kennzeichnende Zylindrurie kann, wie erwähnt, auch 
bei Fortsetzung der Wismutbehandlung verschwinden, dann bleibt noch längere 
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Zeit eine verstärkte Epitheliurie zurück. Die Autoren, die regelmäßige Sediment­
kontrollen anstellten, geben an, daß die Fälle mit Zylindrurie an Zahl gegenüber 
den Fällen mit einfacher Epitheliurie zurücktreten. Bei der Zylindrurie handelt 
es sich vorwiegend um granulierte Zylinder, deren Zahl manchmal sehr groß 
sein kann und um spärliche hyaline Zylinder (LEVADITI); neben diesen Form­
elementen finden sich auch einige Leukocyten und vereinzelte rote Blutkörperchen, 
die einige Untersucher allerdings ganz vermißten. Derartige Untersuchungen 
stammen außer von denerstenfranzösischen Untersuchern vonFELKE, ScHREUS, 
MRAs, KoLLERT, STRASSERund RosNER u. a. Noch seltener ist eine Albuminurie 
festzustellen, die einige Autoren ganz vermißten. FouRNIER und Gu:ENOT 
sahen bei ihren zahlreichen Kuren nur selten leichte und stets vorübergehende 
Eiweißausscheidungen. LICHTENBERG beobachtete unter 65 mit Nadisan, 
Spirobismol, meist mit Bismogenol behandelten Fällen bei einem Drittel der 
Fälle meist leichte Nierenschädigungen: Epitheliurie, Zylindrurie, Alburnen 
und Erythrocyten. Bei drei mit Bismogenol behandelten Fällen verschlechterte 
sich der Zustand, als trotz des während der Kur aufgetretenen pathologischen 
Sedimentbefundes Bi weiter gegeben wurde. Aber auch diese Fälle sind kaum 
als besonders schwere zu bezeichnen. Unter den Fällen, welche die Ansicht 
BLuMs stützen, daß besonders hochgradiger Albumengehalt des Urins mit 
Schädigungen der Mund- und Darmschleimhaut im ursächlichen Zusammen­
hange stehen, ist der schwerste Fall eine Beobachtung BLuMs selbst: nach 
schwerer Stomatitis Albuminurie mit epithelialen, granulierten und hyalinen 
Zylindern; Albuminurie und Zylindrurie schwanden nach 20 Tagen. 

Bei einigen Fällen wurde die Nierenschädigung als HERXHEIMERSche Reak­
tion gedeutet. 

Hierher gehört ein Fall SIMoNs: Nach vier Injektionen von 0,2 Wismuthydroxyd starke 
Albuminurie mit heftigen Kopfschmerzen und rasch vorübergehenden urämischen Delirien. 
Abklingen der Nephritis in 3 Wochen; die wieder aufgenommene Wismutbehandlung 
wird gut vertragen. Eine ähnliche Beobachtung teilt BüELER mit. Auch einige weitere 
Fälle aus der Literatur könnten in dieser Weise gedeutet werden; den schwersten Fall dieser 
Art repräsentiert die Beobachtung SIMoNs. 

Nur folgende Fälle von rein toxischer Wismutschädigung der Niere können als ernster 
bezeichnet werden: Bei 4 Patienten NEUENDORFs traten nach Bismogenolbehandlung 
Nierenschädigungen mit Kopfschmerzen, starker Eiweißausscheidung, granulierten Zylin­
dern, Leukocyten, Nierenepithelien und vereinzelten roten Blutkörperchen auf; bei dreien 
dieser Fälle war weder eine Stomatitis noch eine Darmschädigung vorausgegangen. Zwei 
der 4 Fälle zeigten nach vierwöchentlicher Dauer noch eine ungenügende Konzentrations­
fähigkeit, die beiden anderen Fälle waren klinisch geheilt. Ein Patient NADELS bekam 
nach der 2. Airolspritze (2 ccm einer 120foigen Airolsuspension in Olivenöl) eine akute Nephri­
tis mit starkem Odem des Gesichtes und der unteren Extremitäten, Ascites und Anasarka 
am Scrotum; Eiweißgehalt 2%0 ; im Sediment neben Nierenepithelien und wenigen Leuko­
cyten viele hyaline und granulierte Zylinder. Ansteigen des Eiweißgehaltes (wohl irrfolge 
eines Diätfehlers) auf 12%0• In den nächsten Tagen Verringerung der Harnmenge. Nach 
10 Tagen Ödeme geschwunden; kein Eiweiß im Urin; erneute Airalbehandlung führt wieder 
zu reichlichem Albumengehalt des Urins, nachdem ein lösliches Wismutpräparat (Luatol) 
ohne Nierenreizung vertragen wurde. Später konnte Hg salicylicum ohne Schädigung 
gegeben werden, so daß eine völlige Abheilung der Nephritis anzunehmen war. 

Zwei Todesfälle nach Wismutbehandlung, bei denen die Nierenschädigungen 
in dem Vordergrund standen, sollen hier Erwähnung finden, es sind dies der 
Fall von AuBERTIN und DESTOUCHES und der Fall GALLIOTs: 

Der 37jährige Patient von AUBERTIN und DESTOUCHES, bis auf seine vor fünf Jahren 
erworbene Lues völlig gesund (niemals früher Zeichen einer Nierenschädigung), bekam 
nach einer einzigen Injektion von Quinby schon am nächsten Tage eine schwere Stomatitis 
mit schweren Ulcerationen der Mundhöhle und sehr ausgesprochenen Funktionsstörungen: 
Dysphagie, Erschwerung der Phonation. Die Stomatitis besserte sich trotz Behandlung 
nicht; die Ulcerationen nahmen einen nekrotischen Charakter an. Am 4. Tage Oligurie; 
in 24 Stunden 250 ccm blasser, nicht blutiger Harn mit einem Albumengehalt von 0,5 pro 
Liter. Kein Odem, keine Kopfschmerzen, keine Darmerscheinungen. Die Oligurie ging 
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schließlich in Anurie über. Blutharnstoff am 9. Tage, an dem der Exitus erfolgte, 4,70 g. 
Keine Sektion. GALLIOTs Patient, der mehrere Wismutkuren gut vertragen hatte, bekam 
nach der 5. Injektion von Wismutcarbonat plötzlich eine schwere Hämaturie. Die Blasen­
blutungen dauerten fort. Keine Stomatitis, kein Fieber. Exitus im Koma nach 8 Tagen. 
Der Patient hatte 6 Wochen vorher eine schwere Grippe durchgemacht; vielleicht lag eine 
nicht erkannte Grippenephritis vor. 

MILIAN nimmt für GALLIOTs Fall eine infektiöse Nephritis an, wofür auch 
einige von GALLIOT beobachtete ekchymotische Flecken, wohl die Zeichen einer 
infektiösen Purpura, sprechen; auch bei dem Falle von AuBERTIN und DES· 
TOUCHES handelte es sich nach MILIAN wohl um eine infektiöse Erkrankung; 
dafür spricht die gangränöse Stomatitis. Natürlich würde auch bei An­
nahme dieser sehr naheliegenden Erklärung für diesen Fall immerhin eine 
Wismutschädigung, bei der die Stomatitis die primäre Nebenwirkung dar­
stellte, vorliegen, Fälle, wie sie in leichterer Form von BLUM, ENGELHARDT 
und VILANOVA beobachtet wurden. Der Fall GALLIOTs liegt weniger klar, auch 
wenn man GALLIOTs Angaben, daß die Injektion sehr schmerzhaft war, eine 
starke Blutung an der Injektionsstelle erfolgte, und die Injektion wohl in ein 
Gefäß geschah, mit berücksichtigt. 

Über Nierenschädigungen durch gleichzeitige Behandlung mit Wismut 
und Neosalvarsan wissen wir wenig; daraus ist zu schließen, daß diese viel­
gebrauchte kombinierte Behandlung die Nieren nicht in zu hohem Grade 
mehr als die einfache Wismutbehandlung gefährdet. Erwähnenswert ist allein 
der Fall von MuNTER und STEINITZ, der allerdings eine schon vorher ge­
schädigte Niere betraf: 

Bei dem an einer alten Nephritis leidenden Patienten trat unter dem Einfluß einer 
Neosalvarsan-Wismutbehandlung nach drei Neosalvarsaninjektionen von 0,15-0,3 und 
drei Injektionen von 0,06 Bisuspen intramuskulär eine schwere Blutschädigung (Hämolyse 
in vivo mit Methämoglobinurie) mit eigenartigen, schmerzhaften, chronischen Krampf­
zuständen der Beinmuskulatur auf. Dann verschwanden die Symptome der Blutschädigung; 
eine Nierenerkrankung trat in den Vordergrund und führte unter urämischen Erscheinungen 
nach siebentägiger Krankheitsdauer zum Tode. 

Die Nierenschädigungen als Folge einer Wismutbehandlung sind nach dem 
Vorhergehenden ganz verschieden zu bewerten. Die Mehrzahl der Fälle gehört 
der Nephropathia bismutica an und ist im allgemeinen als eine leichte Neben­
wirkung zu bezeichnen; nur sehr selten gibt sie die Grundlage für ein bedroh­
licheres Krankheitsbild ab; es ist ganz auffallend, wie selten bedrohliche, schwere 
Zustände sich aus ihr entwickeln. Nierenschädigungen vorübergehender Natur, 
auf der Grundlage der HERXHEIMERschen Reaktion, stellen ebenfalls nicht 
zu schwer zu bewertende Schädigungen dar. Wir wissen aus mehreren Mit­
teilungen, daß Wismut mit Nutzen bei syphilitischen Nephritiden gegeben 
wurde; Fälle mit durch Syphilis geschädigten Nieren verlangen demnach 
zunächst nur ein besonders vorsichtiges Vorgehen. Die bakteriellen Nephritiden 
bei Wismutbehandlung, die durch Infektion von einer durch Bi geschädigten 
Mund- oder Darmschleimhaut aus entstanden sind, stellen schwere und ernst 
zu nehmende Wismutfolgen dar. 

Über Nierenstörungen bei Behandlung der Lues congenita liegen wenige Angaben vor. 
FRANK verwendete Tarbis; drei Kinder bekamen Nierenstörungen; eines derselben starb; 
die mikroskopische Untersuchung der Nieren ergab interstitielle Infiltrate, wie bei unbe­
handelten syphilitischen Nieren, daneben eine Degeneration der Tubuli contorti, die stellen­
weise bis zu vollständiger Nekrose vorgeschritten war. Ein 31/ 2monatlicher Säugling STOYES 
bekam eine leichte hämorrhagische Nephritis, die nach 5 Tagen abklang, und der eine mittel­
schwere Pyelocystitis folgte. LEVY und SELTER stellten bei einigen Fällen pathologische 
Befunde fest: hyaline und granulierte Zylinder, Leukocyten und Erythrocyten; aber diese 
Veränderungen verschwanden bei allen Fällen nach 2-3 Tagen, ohne daß die Kur unter­
brochen wurde; die Autoren nehmen lokale HERXHEIMERsche Reaktionen der Nieren 
an. Bei einem Falle, der an einer Bronchopneumonie starb, ergab die histologische Unter­
suchung der Nieren einen ganz normalen Befund. Nur bei einem ihrer Fälle, bei dem mit 
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der Dosierung nach ihrer Ansicht zu schnell gestiegen wurde, trat vorübergehend Alburnen 
auf; dem Verlaufe nach handelte es sich um eine leichte Nierenschädigung. 

ENGELHARDT konnte bei einer Anzahl von Fällen von Albuminurie nach 
Bi cystoskopisch Schädigungen der Blasenschleimhaut feststellen, die das 
Vorhandensein des Eiweißes erklärten. Das cystoskopische Bild zeigte stärkere 
Rötung und Auflockerung der Schleimhaut, die trübe und sammetartig war 
und ein deutliches Gefäßnetz nicht erkennen ließ. Der Vergleich zwischen 
Blasenkatheterurin und Ureterenurin gestattete bei diesen Fällen den Ausschluß 
einer auch nur geringfügigen Nierenschädigung und die Annahme einer ein­
fachen Cystitis. ENGELHARnT nimmt an, daß die Cystitiden durch die Reiz­
wirkung des wismuthaltigen Harnes bedingt waren; es könnte aber auch nach 
ENGELHARDT das mit Vorliebe in den Capillarendothelien deponierte Metall 
Ernährungsstörungen der Schleimhaut verursacht haben. Diesen Beobachtungen 
nach kann es bei der Wismutbehandlung ohne jede Nierenschädigung zu einer 
W ismutcystitis kommen, die, meist lediglich durch den cystoskopischen Befund 
und die Albuminurie gekennzeichnet, nur dann an Bedeutung gewinnen kann, 
wenn zu dieser primären Schädigung noch eine bakterielle Infektion hinzutritt. 
Auch zwei Fälle dieser letzten Art teilt ENGELHARDT mit; die Befunde zeigen, 
daß die Wismutbehandlung neben den sicher wenig bedeutungsvollen toxischen 
Nebenerscheinungen auf indirekte Weise zu infektiösen Schädigungen der 
ableitenden Harnwege - ebenso wie der Nieren - den Anlaß geben kann. 

Es wird mehrfach darauf aufmerksam gemacht, daß schon bestehende 
Nierenerkrankungen nicht syphilitischer Natur eine strenge Kontraindikation 
gegen die Wismutanwendung überhaupt darstellen. 

Ein Fall SPACKs, der eine chronische Nephritis und geringgradige Albuminurie auf­
wies, bekam nach Trepol eine auf 15%0 gesteigerte Eiweißausscheidung. 

Aber es sei bemerkt, daß bei von vorneherein geschädigten Nieren - wenn 
eine syphilitische Nierenerkrankung nicht vorliegt - von den drei zu Kuren 
verwendbaren Mitteln, dem Hg, dem Salvarsan und dem Wismut, das Wismut 
keineswegs das die Nieren am meisten gefährdende Mittel darstellt. Wenn Hg 
die Nieren ungünstig beeinflußt, so geschieht dies meist in bedrohlicherer Weise, 
als dies bei den Wismutpräparaten bisher beobachtet wurde; die Salvarsan­
präparate haben öfters bei mangelhafter Funktion der Eliminationsorgane 
toxische Wirkungen in schwerster Weise erwiesen. Ich glaube, daß man 
unter solchen Umständen den Wismutpräparaten manchmal den Vorzug geben 
wird. Natürlich erfordert eine Wismutbehandlung bei geschädigten Nieren 
besondere Rücksichtnahme auf dieses Organ, regelmäßige Sedimentuntersuchung, 
eventuell Funktionsprüfung während der Kur, vor allem aber die Wahl von 
Präparaten, die eher durch den Darm zur Ausscheidung kommen; doch darüber 
ist in den Abschnitten: "Wismut, Chemisches und Experimentelles" (dieser 
Band LOMHOLT) und "Praxis der Wismutbehandlung" (dieser Band H. MüLLER) 
das Nötige mitgeteilt. 

Von einer sorgfältigen Kontrolle des Harnes entbinden uns auch die Tat­
sachen nicht, daß die Nephropathia bismutica fast nie zu schweren Nieren­
schädigungen Anlaß gibt, und daß bei einem großen Prozentsatz der Fälle eine 
Gewöhnung der Niere an das Wismut stattfindet. Ob wir gelegentlich die Kur 
für einige Zeit aussetzen, die Dosen kleiner wählen, die Pausen zwischen den 
Injektionen verlängern, ein anderes Wismutpräparat wählen, wird sich immer 
nur nach besonderer Prüfung des einzelnen Falles entscheiden lassen. Daß es 
in der Tat gelingt, durch eine zweckmäßigere Organisation der Kur die Nieren­
nebenwirkungen mehr in den Hintergrund treten zu lassen, lehrten uns schon 
die Arbeiten von FELKE. Bei hämatogener infektiöser Nephritis auf der Grund­
lage von Schleimhautschädigungen des Verdauungstractus und bei der seltenen 
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Steigerung der Nephropathia bismutica zu einer eigentlichen Nephrose kommen 
neben der Sistierung der Behandlung die allgemeinen diätetischen und arznei­
lichen Vorschriften für die Nierenbehandlung in Betracht. 

Wismut-Nebenwirkungen an der Haut. 
Die Mannigfaltigkeit der nach der Wismutbehandlung auftretenden Haut­

erscheinungen erschwert eine brauchbare Einteilung, welchem Prinzipe man 
auch die bekannt gewordenen Schädigungen unterordnen will. Die Unter­
scheidung nach klinischen Typen gestattet auch nur eine ungefähre Übersicht, 
denn wir haben es vielfach mit fließenden Übergängen zwischen den einzelnen 
Gruppen zu tun. Die von HuDELO und RABUT als erste Gruppe zusammen­
gefaßten JARISCH-HERXHEIMERSchen Reaktionen haben auf der Haut als 
Schädigungen nur eine untergeordnete Bedeutung. Die zweite Gruppe dieser 
Autoren: subjektive Störungen ohne objektive Erscheinungen sind nur kurz 
zu berücksichtigen; die meisten Fälle von Pruritus stellen nur Vorläufer objektiv 
wahrnehmbarer Hautveränderungen dar. Die eigentlichen Exantheme nach 
Bi werden vielfach als Früh- und Spätexantheme geschieden. Auch diese 
Einteilung hat nur einen bedingten Wert, denn die Schwere des Exanthems 
wird weniger durch das Auftreten nach kleineren oder größeren Bi-Mengen 
bestimmt, als durch die Bi-Empfindlichkeit des betroffenen Individuums, und 
die leichteren Fälle- meist sog. Frühexantheme, gehen klinisch ganz allmählich 
in die schwereren Formen - teils Früh-, teils Spätexantheme - über. Ich 
beschreibe im folgenden in Anlehnung an die Einteilung BüELERS die einzelnen 
Formen nach grobklinischen Charakteren, um einige besonders schwere Fälle 
und einige eigenartige Formen gesondert hervorzuheben. 

Die Bewertung einiger während einer Wismutbehandlung aufgetretenen 
Exantheme wird dadurch erschwert, daß die Taxidermien nach kombinierter 
Behandlung erschienen, manchmal bei gleichzeitiger Bi- und Hg-Behandlung, 
noch häufiger nach gleichzeitigem Gebrauch von Bi- und Salvarsanpräparaten. 
Aus diesem Grund müssen gerade einige besonders schwere Fälle in ihrer Be­
ziehung zum Bi mit einem Fragezeichen versehen werden. Bemerkenswert ist 
auch die Tatsache, daß vielfach die Wismutexantheme bei Patienten auftraten, 
die früher nach Sarvarsan und Hg mit Taxidermien geantwortet hatten, daß 
also relativ häufig eine gleichzeitige Überempfindlichkeit der Haut gegen 
Salvarsan, resp. Hg und Bi vorkommt, resp. daß die Toxidermie durch ein 
Antisyphiliticum die Haut für ein anderes sensibilisiert. 

Mehrfach wurde einfacher Juckreiz ohne objektive Erscheinungen nach Bi 
festgestellt. HuDELO und RABUT geben an, daß sie Juckreiz ohne objektive 
Erscheinungen, seltener verallgemeinert, häufiger lokalisiert, sei es an der Stelle 
der Injektion, sei es an anderen Stellen mehrfach beobachteten; der Juckreiz 
geht meist schnell vorüber, kann aber auch länger anhalten. Einer ihrer Patienten 
bekam nach jeder Injektion unerträgliche Schmerzen in der Anosakralgegend. 
Ein Patient MAYRs bekam nach fünf Bismogenolspritzen Juckreiz an den Penis­
herden (HERXHEIMERsche Reaktion?). ALEIXO bemerkt, daß zahlreiche 
Patienten Juckreiz nach der Injektion von Bi salicylicum bekamen (bei dem 
von ALEIXO zitierten Fall LEPINAYs handelt es sich um eine Urticaria nach 
Jodchininwismut, nicht um einfachen Pruritus). LEGEWIE berichtet über eine 
durch unerträglichen Juckreiz eingeleitete universelle Purpura nach Bismogenol. 
Von starkem Juckreiz werden auch manche andere Eruptionsformen eingeleitet. 

U rticaria, meist in Form kurzdauernder Ausbrüche, wurde häufig beobachtet: 
von TRYB und BEUTL nach Trepol, von LEPINAY nach Quinby, von GALLIOT 
nach kolloidalem Bi und Wismuthydroxyd, von FuERESZ nach Bismosalvan, 
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von STERLING und PAWLAS nach Luatol, von NAVARRO und BEJARANO nach 
Bismutprotein, einer Lösung von Kalium-Natrium-Bismuttartrat in Milch, 
von FouQUET und MACHTOU nach Quini-Bismut, von MüLLER, BLASS, KRATZ­
EISEN nach Nadisan, von NEUENDORF, LEISSNER und REICHENBÄCHER, SME­
CHULA, SLOTH nach Bismogenol, von HELFER nach Mesurol, von GRUND nach 
Kalium-Wismut:Tartrat. 

Es können also die verschiedensten Wismutverbindungen, lösliche, wie 
unlösliche Präparate, Anlaß zu urticariellen Schüben geben. Meist treten die 
Urticariaschübe erst nach mehreren Injektionen, der dritten bis fünften, auf, 
aber sie wurden auch schon nach der ersten Injektion und relativ geringen Dosen 
gesehen. Mehrfach wiederholten sie sich bei weiteren Injektionen, um nach 
und nach an Intensität abzunehmen. Manchmal begleiteten sie meist geringe 
Allgemeinerscheinungen, wie mäßige Abgeschlagenheit und Fieber. Bei einem 
Falle von LEISSNER und REICHENRÄCHER kam es eine Woche nach Wieder­
aufnahme der Wismutbehandlung, nachdem die vorherige Injektion zu einer 
deutlichen Urticaria geführt hatte, zu einem Fieberanstieg ohne Quaddel­
bildung. Das allmähliche Schwächerwerden der urticariellen Schübe verdeut­
licht ein Fall LEPINAYs: nach 2 ccm Quinby ausgebreitete Urticaria mit Fieber 
bis zu 38,5°. Abheilung in 4 Tagen; eine Woche später Injektion eines löslichen 
Salzes mit sehr kleiner Bi-Dosis (0,015 Bi). Die Latenzzeit ist entsprechend 
der schnelleren Resorption auf einige Stunden verkürzt; die Urticaria klingt 
schon nach 3 Stunden ab; nach der dritten Injektion dieselben Erscheinungen. 
Nach HuDELO und RABUT ist die Urticaria nach Bi zuweilen von Fieber und 
Ödemen begleitet; sie verschwindet durchschnittlich nach 10-12 Stunden, 
dauerte jedoch bei einem Falle GALLIOTs 10 Tage. Mehrfach wurde eine Urticaria 
durch die JARISCH-HERXHEIMERsche Reaktion eines syphilitischen Exanthems 
vorgetäuscht, so der später zu erwähnende Fall CIPRIANis. 

Die von NAGEL beobachtete elephantiastische Anschwellung an Seroturn 
und Penis bei eiweißfreiem Harn nach der 12. Bismogenolinjektion (zugleich 
Fieber bis zu 40,3°, Schwindelanfälle, Kopfschmerzen) ist in ihrem Wesen 
nicht ganz erklärt; die Verdickung blieb unverändert weiter bestehen; 
nach wiederholter Injektion 14 Tage später wieder Schüttelfrost und Fieber. 
Den urticariellen Ausbrüchen stehen kurzdauernde Erytheme nahe: HuDELO 
und RABUT: nach intravenösen Injektionen von Sigmuth und kolloidalem 
Wismut einige Stunden dauernde Erytheme; GALLIOT: rasch verschwindende 
Flecken nach zwei Injektionen von Benzo-Bi bei einem Säugling von 6 Monaten. 
Das fixe Erythem ScHMITZERs, welches nach jeder Injektion von Jodchinin­
wismut am Handrücken auftrat, ist entsprechend der Auffassung ScHMITZERs 
als Chininexanthem anzusehen (der Patient bekam früher nach Chinin intern 
dieselben Erscheinungen). Dasselbe gilt für die Beobachtung von MGEBROV 
und ÜRE6KIN, bei der ebenfalls die Empfindlichkeit gegen Chinin sicher gestellt 
war, während bei FREIS nodösem Exanthem nach Salvarsan und Spirobismol 
es fraglich ist, ob Bi oder eine der anderen Komponenten des Spirobismols, 
Chinin bzw. Jod, das nodöse Exanthem verursachte. Dagegen ist der Fall 
GATES: Gesichtsödem nach 0,15 und 0,3 Novarsenobenzol, nach 5 Tagen ab­
klingend; 8 Tage später erneutes Gesichtsödem nach einer Jod-Chinin-Wismut­
injektion, 2 Tage später Urticaria - wohl als Wismuturticaria aufzufassen. 
GRUNDs siebenjährige Patientin bekam dreimal, immer eine Woche nach der 
intramuskulären Injektion von 0,1 Jod-Chinin-Bismutat, an der Stelle der Ein­
spritzung einen leicht erhabenen, indurierten, dunkelroten, nicht schmerzenden, 
nicht juckenden Krankheitsherd. 

Purpura nach Bi kann sowohl in Form einer diskreten Pünktchenaussaat 
(FouRNIER und Gu:ENOT, SIMON und BRALEZ, BAUM), oder in Form größerer 
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Herde (bei MüLLER nach Nadisan, bei HuDELO und RABUT nach Muthanol), 
auftreten. Die von HuDELO und RABUT beobachtete Purpura war auf die 
oberen Extremitäten beschränkt. Bei dem schon erwähnten Falle von LEGEWIE: 
universelle Purpura, eingeleitet und begleitet von heftigen Kopfschmerzen, 
führt LEGEWIE die Kopfschmerzen auf eine Purpura der Meningen oder eine 
HERXHEIMERsche Reaktion zurück. Bei HEIMBURGERs Patientirr erfolgte 
die Urticaria im Anschluß an eine schwere hämorrhagische Gingivitis und 
Glossitis. 

In die Purpuragruppe gehören auch die Beobachtungen STERNBERGs: Der 
erste Fall war allein mit Bi behandelt (Casbis und ein nicht genanntes Bi-Prä­
parat), die anderen Fälle traten nach einer kombinierten Casbis-Salvarsankur 
auf. Das Exanthem erschien in Form unregelmäßig gestalteter, blaßrot bis 
dunkelbraunrot gefärbter Hautpartien, in denen der Glasdruck punktförmige 
Blutungen erkennen ließ. Die Fälle erinnerten an die sog. Stauungsdermatosen, 
an DARIERs "dermite jaune d'ocre" an den Unterschenkeln, auch etwas an die 
Purpura annularis teleangiectodes MAJOCCHI. Die Hauterscheinungen ver­
schwanden bei Fortsetzung der Behandlung spontan. Mikroskopisch: zellige 
Infiltration mäßigen Grades im Corium, besonders um die erweiterten Blut­
gefäße und perivasculäre kleine Blutungen. Vielleicht gehört auch ein Fall 
von Wrnz in diese Gruppe: nach drei Wismutinjektionen verstreut am Körper 
pfennig- bis handtellergroße Hämorrhagien in Form von Sugillationen. Die 
gleichen Blutungen traten auch nach einer alleinigen Salvarsaninjektion auf, 
während vordem Salvarsan anstandslos vertragen wurde. 

Über das Auftreten skarlatiniformer Exantheme berichten eine Anzahl von 
Autoren. BuY WENNIGER und GRÖN sahen derartige Exantheme nach 
Trepol, der erste nach 10 ccm Trepol in einer Woche, der zweite nach der 
fünften Injektion. Ahnliehe Beobachtungen nach Nadisan von MüLLER, BLASS 
und KRATZEISEN, nach Quinby und Jodchininwismut von L:EvY- FRÄNKEL; 
das letzte trat nach der zweiten Injektion auf und ging in eine Purpura über. 
Bei einem Falle GALLIOTs entstanden in der Nähe der Injektionsstelle nach 
der zweiten Injektion Benzo-Bi schnell abheilende skarlatiniforme Plaques; 
14 Tage später ähnliche Herde an beiden Oberschenkeln. JÄHNKE und SaHÄCKER 
teilen skarlatiniforme Exantheme nach Bismogenol, DECROP nach Muthanol 
mit. PAWLAS sah nach Luatol mehrere unter hohem Fieber auftretende scharlach­
artige Exantheme, die ohne ernstliche Folgen abheilten. Ein sehr stark juckendes 
skarlatiniformes Exanthem nach Muthanol, das sich über den ganzen Körper 
ausbreitete, um nach 14 Tagen abzuheilen, teilen FouQUET und MAcHTOU 
mit. HuDELO und RABUT bemerken, daß die skarlatiniformen Exantheme 
im allgemeinen zu den Frühexanthemen gehören, jedoch von längerer Dauer 
sein und in Purpura und nässende Exantheme übergehen können. Solche 
zögernd abheilende Eruptionen beobachteten FouQUET und MAcHTOU mehrere 
Male. Die Exantheme traten nach Quinio-Wismut und Muthanol teils als 
erythemato-squamöse Plaques verschiedener Lokalisation, teils als juckende 
skarlatiniforme Exantheme auf und heilten manchmal langsam ab. Teilweise 
waren die Eruptionen durch das Auftreten kleiner Bläschen kompliziert. Meist 
traten diese langsam abheilenden Exantheme am Ende der Behandlung auf, 
nachdem die Patienten 16-20 Injektionen erhalten hatten. Bei einem Falle, 
der gleichzeitig Quinio-Wismut und Hg cyanatum bekommen hatte, trat als 
fein vesiculäre Eruption beginnend eine desquamative skarlatiniforme Erythro­
dermie auf, die den Typus einer exfoliierenden Dermatitis annahm. 

MüLLER und ENGELHARDT berichten über Exantheme, die einen mehr 
morbilliformen Charakter trugen. GASTOU und PoNTOIZEAU sahen nach der 
dritten Injektion von 3 ccm kolloidalem Wismut ein leicht juckendes papulo-
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squamöses Exanthem mit Einzelefflorescenzen bis zu 4 mm Durchmesser und 
Hauptlokalisation am Rumpf. Die folgenden Fälle entsprechen mehr dem Typus 
der Dermatitis exfoliativa und werden von BüELER den Spätexanthemen 
zugerechnet. PrNARD und MARASSI beobachteten nach 13 in wöchentlichen 
Intervallen verabfolgten intramuskulären Injektionen von 0,15 Bi-Hydroxyd 
das plötzliche, unter heftigem Juckreiz erfolgende Auftreten einer Erythro­
dermie besonders an Rumpf, Achselhöhlen und Inguinalgegend; gleichzeitig 
leichte Albuminurie und starker Bi-Saum. HuDELO, SrMON und RICHON 
berichten von einer Patientin, die schon früher ein Salvarsanexanthem bekommen 
hatte; nach acht Injektionen von Bi-Hydroxyd (zweimal wöchentlich 0,2-0,4) 
trat eine Erythrodermie auf; das besonders in den großen Gelenkbeugen sitzende 
Exanthem bestand aus großen kleienförmig schuppenden, unscharf begrenzten, 
absolut trockenen Herden und heilte schnell ab. Zu den Spätexanthemen 
rechnen FROMENT und GATE und GATE und GARDERE ihre Fälle von Erythro­
dermie; sie traten nach der zweiten Injektion der Kur auf, während die letzte 
Kur nur I, resp. P/2 Monate zurücklag, so daß ein Überschreiten der Verträg­
lichkeitsgrenze bei dem kurzen Intervall zwischen den beiden Kuren wahrschein­
lich war. Der erste der beiden besonders langsam abheilenden Fälle wies an 
Handtellern und Fußsohlen Veränderungen auf, die an ein fissurales hyper­
keratotisches Ekzem erinnerten. Eine 74jährige Patientin von SEZARY und 
BENOIST bekam nach nur einer Injektion von Jodchininwismut eine schwere 
Erythrodermie; Tod an einer interkurrenten Bronchopneumonie. Eine Patientin 
BuY WENNIGERs bekam ein ähnliches Exanthem, aber schon nach der dritten 
Trepolinjektion, also ein Frühexanthem; es trat von Fieber, Halsschmerzen 
und Stomatitis begleitet auf und wird als papulo-erythematöser Ausschlag 
im Gesicht, auf Rumpf und Gliedmaßen beschrieben. 

Einige Exantheme zeigten einen mehr lichenoiden Typus. Der Patient von 
NrcoLAS, GATE und LEBEUF bekam nach Neosalvarsan ein generalisiertes 
skarlatiniformes Exanthem, das nach 3 Tagen abheilte. Weiterbehandlung 
nur mit Trepol; nach zwei Injektionen von je 0,1 Trepollichenoides Exanthem; 
befallen waren hauptsächlich Bauch und Lendengegend; die Einzelefflorescenz 
besteht aus einer peripilären, stecknadelkopfgroßen, leicht zugespitzten, harten 
Papel von rosaroter bis dunkelroter Farbe mit feiner oberflächlicher Schuppen­
bildung. NANDER berichtet über eine ausgedehnte Dermatitis mit lichenoiden 
Elementen nach Vijochin. Eine Wismut-Erythrodermie nach Casbis ohne 
weitere Angaben teilt PoHLMANN mit. · 

Folgende Fälle sind als schwere Exantheme resp. eigenartige Typen be­
merkenswert: Der Fall von PrNARD, WEIL und LouvEL, aufgetreten nach einer 
wiederholten Behandlung mit Curalues, glich ganz dem Bilde eines Salvarsan­
exanthems. Die schwere exfoliative Dermatitis befiel eine 70jährige Frau 
und war nach zweimonatlicher Dauer noch nicht geheilt. S.ARATEANus Patient 
bekam nach einer Neotrepolkur eine generalisierte Erythrodermie, die sich über 
6 Monate hinzog, auch die Nägel befiel und durch eine geringgradige Nieren­
reizung kompliziert war. Starke Eosinophilie (l60fo). KERLs Patientin erhielt 
15 Injektionen Bismogenol in 3-4tägigen Abständen. Schon nach der siebenten 
oder achten Injektion trat ein stark juckender Ausschlag in Form zerstreuter 
Efflorescenzen auf der Brust auf, der sich besserte. 14 Tage später erneutes 
Exanthem, ausgehend von der Innenfläche der Arme und Waden, welches in 
8 Tagen den ganzen übrigen Körper, zuletzt den Kopf befiel. An den Beinen 
starke seröse Exsudation und Krustenbildung; tiefe Rhagaden an den Gelenken; 
Hinzutreten einer Furunculose. Langsame Besserung der schweren Dermatitis, 
die zeitweisen Aufenthalt im Wasserbett erforderte; im Verlaufe immer mehr 
zunehmende ikterische Verfärbung der Haut. Bei MrLIANs und LENORMANDs 
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Patienten trat im Anschluß an eine aus 25 Muthanolinjektionen bestehende 
Kur eine universelle Erythrodermie mit lamellöser Schuppung auf; verschiedene 
mit Bläschen besetzte Herde kamen hinzu, später Ödem der Haut. Bis auf 
eine diffuse Bronchitis keine sonstigen Krankheitserscheinungen, insbesondere 
keine Albuminurie. 5 Monate nach Auftreten des Arzneiexanthems ist der 
Patient von Kopf bis zu Fuß rot und weist überall Nässen auf, welches nach 
Krystallviolettanwendung verschwindet; die rote Haut bedecken große dünne 
Schuppen, welche an den ödematösen Unterschenkeln bis Handtellergröße 
erreichen. Röntgologisch in beiden Gesäßbacken die noch bestehenden Bi­
Depots festzustellen. BERNARD beobachtete eine exfoliierende Erythrodermie 
nach Bi; nach ihrer Abheilung trat nach Injektion von grauem Öl wiederum 
eine ausgebreitete Dermatitis auf; Abheilung derselben nach Eigenblutinjektionen 
schon in 2 Wochen. Eine Injektion von Sulfarsenol 0,12 zusammen mit 15 ccm 
Eigenblut führte von neuem das Bild einer exfoliativen Erythrodermie herbei. 
Offenbar hatten die Arzneiexantheme durch Bi und Hg sensibilisierend ge­
wirkt, denn der Patient hatte früher As vertragen. MARCHISIOs eigenartige, 
als ,,Akroerythrodermie" bezeichnete Wismuttaxidermie trat im Anschluß an 
Neo-Luatol-Injektionen auf; nach zwei Einspritzungen entstand beide Male 
ein symmetrisches Erythem an beiden Händen und Füßen, nur auf die an­
grenzenden Teile der Unterarme und Unterschenkel übergehend, mit folgender, 
z. T. großlamellöser Schuppung, welches jedesmal in etwa 10 Tagen abheilte. 
Das Exanthem war von Fieberschauer, Kopfschmerzen, Trockenheit im Halse, 
Gefühl von Ameisenlaufen am ganzen Körper, besonders aber an den Spitzen 
der Extremitäten begleitet. Nach der zweiten Injektion als weitere Neben­
wirkung Schmerzen in den Schultergelenken, wie sie als Wismutfolgen an anderer 
Stelle Erwähnung finden werden. GRUNDs Patientin, die wiederholt nach 
Arsphenamin Erytheme aufgewiesen hatte, bekam nach Kalium-Wismut-Tartrat 
ein ausgedehntes erythemato-papulöses Exanthem mit blasigen, schnell eitrig 
werdenden Abhebungen an Händen und Füßen. Besserung durch Natrium­
thiosulfat; völlige Abheilung erst nach wochenlanger Röntgenbehandlung. 
Der Fall von NATHAN-BOAS trat nach der dritten Spirobismolinjektion auf 
- die Patientin hatte 5 ccm erhalten -, und zwar ganz plötzlich unter Schüttel­
frost, hohem Fieber, allgemeinem Unwohlsein und Kopfschmerzen; das blaßrote 
Exanthem zeigte teils scheibenförmige Flecke, teils Papeln. Gleichzeitiges 
Enanthem an Tonsillen, Uvula, Wangenschleimhaut und Pharynx. Nach und 
nach fast völlige Konfluenz der Krankheitsherde; Rückgang der Erscheinungen 
unter Schuppung. Der Fall von HoLZAMER und SCHULTZE-HEUBACH - im 
Gegensatze zum vorigen ein Spätexanthem - trat 8 Tage nach Beendigung 
einer Wismutkur (15 Injektionen Casbis) auf. Ausgehend von der Innenseite 
der Oberschenkel, besonders die großen Gelenkbeugen befallend, entstand 
eine ausgebreitete, aber nicht universelle, stark juckende, exfoliierende Der­
matitis, die sich über 7 Monate hinzog. Besserung durch Teer und Röntgen­
behandlung; im Verlaufe der Heilung Übergang in eine teilweise gitterförmig 
angeordnete Neurodermitis. Die Verfasser nehmen für diesen Fall einen Zu­
sammenhang zwischen einer vorhandenen Leberinsuffizienz und der Derma­
titis an. 

Sudamina-ähnliche Eruptionen erwähnte zuerst MÜLLER. BIBERSTEIN beobachtete bei 
einer Patientirr nach der 2. Bismogenolinjektion ein sudaminaähnliches Exanthem am 
Bauche, welches unter einer Trockenpinslung verschwand. Am Ende der Kur trat eine 
stark juckende Dermatitis in ·kleineren und größeren, zum Teil infiltrierten Herden auf, 
welche die Stellen am Bauche frei ließ, wo das sudaminaähnliche Exanthem gesessen hatte 
und jedenfalls noch vier Wochen unverändert bestehen blieb. STERNE sah nach einer 
Wismutbehandlung den ganzen Körper mit kleinsten, von einem hochroten Hofe umgebenen, 
Pusteln übersät; die Pusteln verschwanden in 14 Tagen, um großen, roten, leicht nässenden 
Herden Platz zu machen, die unter Pigmenthinterlassung abheilten. MüLLER sah ein 
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bullöses Exanthem vom Typus der Dermatitis herpetiformis, CATZEFLIES eine bullöse Erup­
tion nach der 4. Trepolinjektion. 

Über das Auftreten von Herpe8 zo8ter im Zusammenhange mit Wismutinjektionen 
liegen folgende Beobachtungen vor: Ein tabeskranker Patient von LERI, TzANK und 
LmosSIER bekam während einer Kur mit Quinio-Wismut einen Zoster der Regio thoracica 
inferior; ZADECK-KAHN und NETTER geben an, mehrere derartige Fälle gesehen zu haben. 
Ein ebenfalls tabeskranker Patient LEHNERB bekam nach der Injektion von 2 ccm Bismoluol 
ein toxisches Exanthem und einen Zoster der rechten Glutaealgegend, dort, wo die Injektion 
erfolgt war. FREUDENTHAL (s. später) läßt es zweifelhaft, ob der Fall LEHNERB ein Zoster 
war oder einer arteriellen Embolie entsprach. Eine 19jährige Patientin von BoAS (ohne 
Tabes) bekam nach der 5. Bismogenolinjektion einen typischen Herpes zoster an der lnjek­
tionsstelle. Zwei ähnliche Fälle teilt SA!Nz DE AJA mit. Bei dem ersten Fall, einem Syphilitiker, 
erschien bei den drei letzten Wismutkuren jedesmal nach der ersten Injektion in der Gegend 
der Injektionsstelle eine Gruppe von Herpesbläschen; der Herpes verschwand trotz Fort­
setzung der Kur nach 3---4 Wochen. Das Bi als Ursache nimmt der Verf. deshalb an, weil 
bei den intramuskulären Hg-Injektionen früher nie ein Herpes aufgetreten war. Bei dem 
zweiten Fall, einem Tabeskranken, entwickelte sich nach der ersten Bi-Injektion, von 
starken Schmerzen eingeleitet, ein typischer Herpes zoster gangraenosus. Wohl zu unter­
scheiden von diesen Zasterfällen am Orte der Injektion sind die mehrfach beobachteten 
Zastereruptionen an entfernter gelegenen Stellen, besonders am Thorax, aber auch an 
anderer Lokalisation. Sie wurden sowohl während, als nach beendeter Wismutkur, auch 
mehrere Monate später beobachtet - Fälle dieser Art erwähnen GALLIOT, MARTINEAU, 
S:EzARY, PERNET und GALLERAND -; die letzten drei Autoren werfen die Frage auf, 
ob es überhaupt einen Wismutzaster gäbe, eine Frage, die bisher offenbar entscheidend 
noch nicht beantwortet werden konnte. S:EZARY bemerkt, daß es sich bei den Zaster­
fällen nach einer Wismutbehandlung nicht um einen toxischen Ursprung des Zoster 
handeln brauche. Es kann sich um das Erwecken des noch unbekannten Virus des 
Zoster durch das Wismut handeln, welches ähnlich wirken könnte, wie das Arsenobenzol 
gegenüber manchen infektiösen Agentien. 

Ob das Auftreten von Furunkeln während einer Wismutbehandlung, wie es MÜLLER 
und BIBERSTEIN beobac~?-teten, mit der Wismutdarreichung in Zusammenhang stand, 
ist nicht zu entscheiden. Über ein bezüglich des Bi als Ursache nicht sicher gestelltes nodöses 
Exanthem berichtet FREI. (s. S. 462). HELLER (briefliche Mitteilung) sah nach Bi 
Exantheme vom Typus des Erythema multiforme. 

Einige Beobachtungen beziehen sich auf Pigmentierungen durch die Wismut­
behandlung. Teils handelt es sich um spontane Verfärbungen, teils um mit 
Pigmenthinterlassung abheilende syphilitische Exantheme oder durch Bi ver­
ursachte Toxidermien. 

Bei einer Patientin von CouRcoux und BouTELIER trat im Laufe einer Salvarsan­
Wismutbehandlung eine Urticaria auf, bei der die einzelnen Schübe den Wismutinjektionen 
folgten, nach Salvarsanspritzen aber ausblieben. Die Quaddeln bildeten sich langsam 
unter Hinterlassung von bald mehr rundlichen, bald mehr ovalen, meist blaubraunen 
Pigmentierungen zurück. QuEYRAT sah nach Sigmuthinjektionen diffuse, handteller­
große Pigmentflecken der Glutaealgegend ·auftreten. BuscHKEd Patient bekam nach einer 
kombinierten Neosalvarsan-Wismutkur an den Stellen eines augedehnten großp~pulösen 
Syphilids schwarze, nach mehreren Monaten noch bestehende Pigmentierungen. Ahnliehe 
Beobachtungen machten GusZMAN und POGANY an nach Bi abheilenden Papeln .. NEUBEB 
bemerkt, daß die während der Involution nässender syphilitischer Erscheinungen auf­
tretende Pigmentierung nach Bi viel intensiver ist als nach Salvarsan- oder Hg-Behandlung. 
Histologische Untersuchung ermöglichte es, diese Pigmentniederschläge als Wismut zu 
erkennen. Bei STERNES (s. o.) pustulösem Exanthem heilten die aus den Pusteln entstan­
denen Herde mit Pigmenthinterlassung ab. 

BRYTSCHEFF gibt an, daß nach Salvarsanexanthemen, die unter der Fort­
setzung einer reinen Wismutkur abheilen, starke Pigmentierungen auftreten, 
die durch Wismutablagerungen in der Haut hervorgerufen werden. 

Bei FELDMANNS Patientin trat zu Beginn einer 2. Salvarsankur ein makulöses Exanthem 
auf. Als die Kranke weitere 10 Injektionen eines Wismutpräparates und gleichzeitig 
noch 3 Salvarsaninjektionen erhielt, riefen letztere eine Verstärkung der Erythemflecke 
und des Juckreizes hervor, während die Bi-Injektionen diese Beeinflussung nicht zeigten; 
nach 3 Monaten hatten die Flecke eine tiefdunkelbraune Farbe und unregelmäßige zackige 
Formen angenommen; sie wurden nach weiterer Bi-Zufuhr noch dunkler und ließen sich 
bei Lupenbeobachtung in zahllose kleine Stippehen zergliedern. Histologisch fanden sich 
in der Subpapillarschicht ziemlich grobe, dunkelbraune, körnige Massen, welche die Gefäß­
endothelien imprägnierten und von dem Verfasser als Bi-Niederschläge angesehen wurden, 
obwohl die chemische Untersuchung negativ ausfiel. 
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ScHREUS stellte bei einem mit Trepol und zwei mit Bisan behandelten Fällen eine 
mehr oder weniger ausgedehnte Balanitis erosiva fest; dabei zeigte das Smegma eine gelb­
liche bis schwärzliche Verfärbung, die vielleicht durch den zersetzten Bi-haltigen Harn 
bedingt, mit dem Auftreten der Balanitis in Zusammenhang zu bringen ist. 

Ähnliche lokale Nebenerscheinungen sind die Fälle von Conjunctivitis, die wohl zu 
den fixen Bi-Exanthemen gehören. SPILLMANN, DROUET und SMYLIANITCH bemerkten 
nach jeder Bi-Spritze bei einem Mädchen eine sich wiederholende gutartige Conjunctivitis; 
einen gleichen Fall teilten MüLLER, BLASS und KRATZEISEN mit. DROUET beobachtete 
später noch drei gleiche Fälle. Das Eigentümliche dieser Bindehautentzündung besteht 
darin, daß sie nach Wismutinjektionen stets wieder aufflackerte, nach intramuskulären 
Injektionen nach 5-6 Stunden, nach intravenösen schon nach 30 Minuten. Wismut konnte 
in der Tränenflüssigkeit nicht nachgewiesen werden. Nach Aussetzen der Behandlung 
rasches Abklingen der Erscheinung, die nach erneuter Wismutzufuhr wieder auftritt. 

Differentialdiagnostische Schwierigkeiten können besonders bei den skarlatini­
formen Exanthemen dem Scharlach gegenüber bestehen. Allerdings werden 
die für Scharlach bis zu gewissem Grade charakteristischen Halserscheinungen 
meist einen Entscheid gestatten. Bei kombinierten Kuren werden manchmal 
Zweifel bestehen, ob das Exanthem auf Hg, Salvarsan oder Bi zurückzuführen 
ist; mehrfach wurde versucht, durch Hautprüfung zu entscheiden, gegen welches 
Medikament die Überempfindlichkeit bestand; diese Klärung kann für die 
Weiterbehandlung oft von Wichtigkeit sein. Den infektiösen Exanthemen, 
besonders dem Scharlach gegenüber, haben wir in der Kontrolle des Blut­
bildes ein wichtiges diagnostisches Hilfsmittel. Die Befunde des Blutbildes 
bei toxischen Exanthemen und bei exanthematischen Erkrankungen, wie sie 
NATHAN mitteilt, sind auch in der Folge von anderer Seite mit Berücksichtigung 
der Wismutexantheme nachgeprüft worden. BoAS konnte bei einem Falle von 
skarlatiniformem Exanthem nach Bi, der differentialdiagnostische Schwierig­
keiten dem Scharlach gegenüber bot, die Angaben von NATHAN bestätigen, 
daß der Blutbildtypus der Arzneiexantheme charakterisiert ist durch das Vor­
handensein einer Leukopenie, bedingt durch die Abnahme der polynucleären 
Leukocyten, während die Zahl der eosinophilen nicht erhöht ist. Auch KERL 
gibt bei seinem schweren Falle eine Bestätigung dieser Befunde an. Die 
Behandlung der Wismutexantheme beschränkt sich bei den leichten, stark 
juckenden Formen auf eine Stillung des Juckreizes; die schweren Formen 
erfordern alle die Maßregeln, die uns die allgemeine Hauttherapie für die 
Behandlung der toxischen universellen Erythrodermien liefert. Ob es gelingt, 
durch intravenöse Natriumthiosulfatinjektionen den Verlauf der schwersten 
Formen abzukürzen, ist noch nicht entschieden. 

Wismut-Nebenwirkungen am Nervensystem. 
Die Nebenwirkungen am Nervensystem sind sehr verschieden zu bewerten. 

Bei den beobachteten subjektiven Empfindungen nach Bi-Behandlung ist es 
manchmal ganz unsicher, ob es sich um primäre Nervenschädigungen handelt, 
oder ob irgendwelche Schädigungen anderer Organe oder Gewebe nur durch 
die Schmerzempfindung zum Ausdruck kommen. Aber auch die objektiven 
Nervenschädigungen haben insofern eine ganz verschiedene Bedeutung, je 
nachdem es sich um Reaktionen im Sinne der JARISCH-HERXHEIMERschen 
Reaktion handelt oder um rein toxische Wismutwirkungen; eine besonders 
zu bewertende Gruppe stellen die Neurorezidive dar. 

Eine Reihe von Autoren stellten Abgeschlagenheit, Kopfschmerzen (SIMON 
und BRALEz), Mattigkeit, Schlaflosigkeit, Herzklopfen und Angstzustände 
- besonders nach löslichen Präparaten (SCHUBERT), aber auch nach unlös­
lichen - fest. GöRL und VoiGT beobachteten bei vier Fällen nach Bismogenol 
besonders im Hinterkopf lokalisierte Kopfschmerzen - diese Hinterkopf-
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schmerzen wurden auch von einer ganzen Reihe anderer Autoren nach den 
verschiedensten Bi-Präparaten bemerkt -, Abgeschlagenheit, Kribbeln in 
den Fingerspitzen, allgemeine Unlust, Depressionszustände. Bei einem ihrer 
Fälle von visceraler Lues mit einer spezifischen Erkrankung der der Herz­
erregung dienenden Überleitungsfasern trat einige Tage nach der Injektion 
von 0,4 Bismogenol ein bedrohlicher Zustand auf: Herzschwäche und Disso­
ziierung der Herztätigkeit, Herzangst, hin und wieder aussetzende unregel­
mäßige Herzaktion; Besserung des Zustandes durch Strophantin und kalte 
Umschläge; bei Fortsetzung der Kur mit geringen Dosen Hinterkopfschmerzen, 
Depressionszustände, andauernde Schlaflosigkeit, dabei Herabsetzung der 
Pulsfrequenz. Während GöRL und V OIGT für diesen Fall eine stark spezifische 
Wirkung des Bismogenols und eine dadurch bedingte zu rasche Einschmelzung des 
erkrankten Gewebes annehmen, ehe sich neue Fasern bildeten, also die Schädigung 
als eine Art JARISCH-HERXHEIMERsche Reaktion auffassen, hält es HECKELMANN 
für wahrscheinlicher, daß ein Fall von Wismutidiosynkrasie vorlag. Die An­
nahme einer JARISCH-HERXHEIMERschen Reaktion wäre aber auch für einige 
der anderen Fälle von GöRL und VoiGT möglich, wenn auch diese Autoren 
von einer direkten Vergiftung der zentralen nervösen Elemente sprechen. 

Schmerzempfindungen der verschiedensten Art und Lokalisation kommen 
nach Bi vor; auch die erwähnten Odontalgien gehören hierher. Die schon 
angeführten Hinterkopfschmerzen werden häufiger nach intravenösen Injektionen 
erwähnt, kommen aber auch nach intramuskulären Injektionen unlöslicher, 
häufiger löslicher Präparate (wie auch nach Wismutbehandlung per os, BEN­
SAUDE, CAIN, OuRY) vor. JADASSOHN beobachtete 1/ 2 Stunde nach einer 
Bismogenolinjektion 3 Stunden lang anhaltende Schmerzen im Gebiete des 
rechten Nervus frontalis; nach weiteren Bismogenol- und Sorbismalinjektionen 
Auftreten der gleichen Schmerzen, aber im Laufe der Behandlung immer 
schwächer werdend und schließlich ganz wegbleibend - also allmähliche Desen­
sibilisierung. Eine JARISCH-HERXHEIMERsche Reaktion lag offenbar nicht 
vor, denn die erste Salvarsaninjektion löste die Reaktion nicht aus; das Auf­
treten nach verschiedenen Präparaten beweist, daß es sich um eine Schädigung 
durch Bi als solches handelte. 

BERGER beobachtete nach intravenösen Wismuleninjektionen Schmerzen 
im Pharynx und in der Nackenmuskulatur. Ob Wismuteinflüsse nervöser 
Natur bei gesundem Herzen vorkommen, ist nicht sicher; daß bei einer vor­
herigen Störung der Herzinnervation oder -muskulatur Wismut schädigen kann, 
zeigt der Fall von GöRL und VoiGT; dafür spricht auch die kurze Angabe 
von VERSTRAETEN, daß die intravenöse Injektion löslicher Wismutsalze bei 
zwei mit Malaria behandelten Paralytikern tödliche Synkope veranlaßte. 
HABERMANN rät bei Spätprozessen mit latenten Herzerscheinungen zur Vor­
sicht, denn er sah bei einem dieser Fälle nach intramuskulärer Injektion schwere 
stenokardische Anfälle mit arhythmischem Puls auftreten. Als "colique seche" 
bezeichnet MILIAN nach Wismutbehandlung auftretende intestinale Schmerzen 
ohne Diarrhöen; Adrenalin erleichtert die Schmerzen schneller als Morphium. 
Die akuten Schmerzempfindungen strahlen von den hinteren Wurzeln aus; 
offenbar spielt ein sympathisches Element bei ihnen eine Rolle. MILIAN unter­
scheidet eine colique seche thoracique und abdominale. 

Rheumatismusartige Muskel- und Gelenkschmerzen, ohne objektiven Be­
fund, finden vielfach Erwähnung. DECROP macht auf rheumatische Schmerzen 
aufmerksam, die nach einer bis mehreren Bi-Injektionen auftreten und ihren 
Hauptsitz in den Knochen der unteren Extremitäten, besonders der Tibien 
haben. Es sind nicht ausstrahlende Schmerzen von der Injektionsstelle, denn 
sie treten auch an der anderen Seite auf, sie gehören auch nicht der JARISCH-
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HERXHEIMERschen Reaktion an, denn sie wurden nach Salvarsan nicht bemerkt. 
Sie kommen ziemlich häufig vor und zwangen zweimal zu einem Aussetzen 
der Bi-Behandlung. Auch CASAL macht auf diese Schmerzen aufmerksam. 
Sie treten nach CASAL besonders an den unteren Extremitäten, Wirbelsäule 
und Thorax auf, flackern nach erneuter Bi-Zufuhr immer wieder auf, sind 
aber weder durch Druck auszulösen, noch zeigen sie Klopfempfindlichkeit. 
Die meist nach der ersten Injektion schon auftretenden Beschwerden steigern 
sich nach jeder Injektion und können so heftig sein, daß sie Pantopon erfordern; 
ähnliche Nebenerscheinungen sahen BEJARANO und BARRIO DI MEDINA. Ein 
Patient von DESTEFANO und AGUIRRE bekam nach jeder Jodchininwismut­
injektion Schmerzen der Lumbal- und Oberschenkelmuskulatur, die bei den 
beiden ersten Injektionen am nächsten Tage abklangen; von der 3. Injektion 
an noch dazu Schmerzen in den Hand- und Kniegelenken und im Kreuz, 
die mehrere Tage anhielten; dabei weder Stomatitis noch Eiweiß im Harn. 
WoLF teilt sechs Fälle von Gelenkschmerzen ohne objektiven Befund (nur 
bei zwei Fällen geringe Schwellungen) nach einer Nadisan-Salvarsanbehandlung 
mit; unter Hinweis auf ähnliche Beobachtungen nach Salvarsan ohne Bi (durch 
KuzNITZKY und FucHs, Arch. f. Dermatol. u. Syphilis Bd. 138, S. 226) nimmt 
er an, daß sie auf die vorangegangene Wismut-Salvarsanbehandlung zurück­
zuführen seien, vielleicht würden sie aber nicht direkt durch diese hervorgerufen, 
sondern (bei drei der sechs Fälle trat im Anschluß an die Gelenkschmerzen ein 
Ikterus auf, bei zwei weiteren konnte eine gestörte Leberfunktion nachgewiesen 
werden) erst auf dem Umwege über die Leber, indem es unter Einfluß der in 
der Leber aufgespeicherten Medikamente zur Bildung von Zerfallsprodukten 
kommt, die in den Organismus gelangen und bei besonders dazu disponierten 
Individuen lokale Reaktionen in den Gelenken auslösen. Aber diese Gelenk­
schmerzen wurden von mehreren Autoren nach reinen Wismutkuren, ohne daß 
Leberstörungen beobachtet wurden, nicht selten gesehen, so daß sie wohl als 
direkte Wismutnebenwirkungen anzusehen sind. ScHERBER sah sie bei seinen 
Patienten erst auf der Höhe der Kur auftreten. Die Vorstellung eines Falles von 
FREI mit Gelenkschwellungen nach einer Salvarsan-Wismutbehandlung gaben 
SPITZER und DoRA FucHs Gelegenheit, weitere Beobachtungen über Gelenk­
schmerzen ohne objektiven Befund nach Bi mitzuteilen. HuDELO und RABUT 
geben Schmerzen in den Knien, den sakrolumbalen Muskeln und den Armen 
an, MILIAN rheumatoide Schmerzen im Rücken, MüLLER im Bereiche des N. 
ischiadicus. Charakteristische Merkmale dieser verschiedenartigen Schmerzen 
sind das regelmäßige Aufflackern nach jeder neuen Injektion und das voll­
kommene Schwinden nach Aussetzen der Wismutbehandlung (BüELER). 

Einige Beobachtungen beziehen sich auf den angioneurotischen Symptomenkomplex 
(die "crise nitritoide" der Franzosen). Ob der Fall von Nrn PosADAS: Schwächezustände 
am Abend der Injektion, hierher gehört, ist zweifelhaft; aber die folgende erste Beobachtung 
dieses Symptomenkomplexes von SIMON und BRALEZ ist ganz charakteristisch: Unmittelbar 
nach der Injektion eines unlöslichen Wismutsalzes Gesichtsröte und -schwellung, Tränen­
träufeln, Kopfschmerzen, ErstickungsgefühL EMERY und MoRIN sahen nach intravenösen 
Einspritzungen mit kolloidalem Wismut ausgesprochene nitritoide Krisen, so daß sie nur 
die intramuskuläre Injektion befürworten. NARDis Patient, welcher Salvarsan, Hg sali­
cylicum und auch die Injektionen anderer intramuskulärer Wismutpräparate stets gut 
vertrug, bekommt nach der Injektion von 2 ccm Wismutoleat sofort nach der Injektion: 
Kitzeln im Hals, hartnäckigen Husten, Erstickungsgefühl im Hals, Tränenträufeln, Rötung 
des Gesichts; die Erscheinungen schwinden nach einigen Minuten. Zwei nochmalige gleiche 
Injektionen führen, nachdem dazwischen und auch später andere Bi-Präparate anstandslos 
vertragen werden, zu denselben Erscheinungen, nur nach jeder erneuten Injektion immer 
stärker. GARRIGA sah zweimal nach intravenösen Wismutinjektionen den angioneurotischen 
Symptomenkomplex; die Anfälle sistieren nach Adrenalin; es gelang bei den folgenden 
Injektionen durch Adrenalin per os den Anfall zu verhüten. Auch LACAPERE bemerkt, 
daß nicht selten die intravenöse Einspritzung kolloidaler Lösung den kolloidoklasischen 
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Shock hervorruft; je kleiner die kolloidalen Teilchen, desto geringer der Shock. Eine beson­
ders schwere nitritoide Krise beobachtete LEREDDE: Schwerer Zustand mit Bewußtlosigkeit, 
Gewebsstörungen, Krämpfen, der etwa 2 Stunden anhielt; noch mehrere Tage allgemeines 
SchwächegefühL LEREDDE hält die Erscheinungen nicht für die Folgen des Wismuts, 
sondern anderer chemischer Stoffe, die bei der Herstellung benutzt wurden. Bei zwei 
Patienten ÜIVATTEs trat 1-2 Minuten nach der Injektion von Wismuthydroxyd in wässe­
riger Lösung plötzlich folgender Symptomenkomplex auf: Angstgefühl, Schwäche der 
Herzaktion, sehr ausgesprochene Cyanose; der zweite Fall zeigte diese Erscheinungen 
in noch beängstigenderer Weise und Schmerzgefühl in den Beinen: nach 20 Minuten war 
die Gefahr vorüber. Seinen ersten Fall hielt ÜIVATTE zunächst für eine nitritoide Krise, 
später erklärte er beide Fälle für eine akute Wismutintoxikation. Er stellt seine Fälle 
neben die von BERTHET in seiner These erwähnten Zufälle nach Einspritzung eines löslichen 
Wismutsalzes und neben den später zu erwähnenden Fall von MAGNUS. Wahrscheinlich 
ist bei der Injektion Bi in die Blutbahn gelangt. EMERY nimmt eine akute Vergiftung nicht 
an, sondern sieht nur in dem Eindringen von Bi in die Blutbahn die Ursache der beängstigen­
den Zufälle, eine Annahme, die meiner Ansicht nach einen kolloido-klasischen Shock nicht 
ausschließt. MüHLPFORDTs Patientin, die eine Reihe von Neosalvarsaneinspritzungen 
anstandslos vertragen hatte, bekam lO Minuten nach der zweiten intravenösen Injektion 
von Salluen einen schweren erethischen Shock mit allen klassischen Symptomen in zahl­
reichen Anfällen; langsame Erholung nach Aderlaß und Coffein. Ganz ungeklärt ist der 
Todesfall von ÜHENOY nach einer intramuskulären Injektion von Neotrepol. Nach der In­
jektion: Schmerzen im Thorax und Wadenkrämpfe, dannHerzpalpitationen und Erstickungs­
gefühl, Lähmung beider Beine und Bewußtlosigkeit. ÜHENOY sah den Patienten 11/ 2 Stunden 
nach der Injektion; er war bewußtlos, ausgesprochene Dyspnoe, Puls und Atmung schnell 
und schwach, Pupillen kontrahiert, Gesicht blaß, reichlicher Schweißausbruch, beide Beine 
gelähmt. In diesem Zustand erfolgte der Tod nach 10 Minuten. Nach ÜHENOY war die 
Todesursache die unbeabsichtigte Injektion in eine Vene der Glutaealgegend; zwei Mög­
lichkeiten kommen nach ÜHENOY in Betracht: Die Intoxikation durch eventl. intravenös 
in den Körper gelangtes Bi und der Venenverschluß. Das unbeabsichtigte Eindringen 
in die Venen möchte ich zugeben, würde aber dann am ersten an einen kolloido-klasischen 
Shock denken. Die Folgen einer alleinigen venösen Embolie nach intramuskulären In­
jektionen sind gut .bekannt und äußern sich anders, wie beim vorliegenden Fall. Wenn 
auch das Bi intravenös gegeben sicher toxischer wirkt, als bei intramuskulärer Injektion, 
so kann ich mir den tödlichen Ausgang einer akuten Wismutintoxikation in so kurzer 
Zeit schwer vorstellen. 

Auch die Fälle von MAGNUS und Dr. L. (s. FRÄNCKEL) sind nicht geklärt. Der Patient 
von MAGNUS, 20 Jahre alt, bis auf die Lues gesund, hatte acht intravenöse Neosalvarsan­
injektionen zu je 0,6, 1 ccm Kalomel-Diaspora] und ebenfalls intravenös sechsmal 1 ccm 
Wismulen erhalten; 14 Tage später erneute intravenöse Injektion von 1 ccm Wismulen. 
Sofort nach der Injektion stürzt der Patient zusammen; Aussetzen von Puls und Atwung; 
Krämpfe in Armen und Beinen, die unter leichtem Brechreiz etwa 1 Minute dauern; Ather­
spritzen und künstliche Atmung mit Zuhilfenahme des Sauerstoffapparates ohne Erfolg. 
Die meisten Diskussionsredner nehmen einen kolloido-klasischen Shocktod an, wenn auch 
die Möglichkeit einer Embolie in ein lebenswichtiges Zentrum von BuseHRE in Betracht 
gezogen wird. Ganz ähnlich verlief der Fall Dr. L. nach einer intravenösen Injektion von 
Solvitren (einer Lösung von Wismut- und Kupfersalicylat, wobei das Kupfer als Kataly­
sator dienen soll. Die Ampulle von 5 ccm enthält 0,084 Bi). Auch hier erfolgte der Tod 
ganz kurz nach der Injektion, trotzdem der Arzt alle Hilfsmittel verwendete, um die still­
stehende Atmung wieder in Gang zu bringen. Bei beiden Fällen lieferte die Sektion dem 
obduzierenden Arzt wohl einige Anhaltspunkte für die konstitutionelle und konditionale 
Erklärung des Todes (bei Fall I Status lymphaticus mit Aortenhypoplasie, bei Fall II 
beträchtlich vergrößerte Schilddrüse, kein ausgeprägter Status lymphaticus), aber die 
Befunde genügen ihm nicht, die Todesfälle genügend zu erklären. 

Trotz dieser mangelnden Aufklärung demonstrieren die Fälle, ebenso wie 
der Fall MüHLPFORDTs, in sehr eindringlicher Weise, daß den intravenösen 
Injektionen wohl überhaupt eine gewisse Gefahrsmöglichkeit innewohnt (siehe 
die Warnungen von HANDOVSKY und HANZLICK und ihrer Mitarbeiter vor der 
intravenösen Injektion überhaupt). Bei der intramuskulären Injektion bestehen 
derartige Gefahren wohl nur in ganz geringem Grade und lassen sich durch 
die üblichen Maßregeln (Abnahme der Spritze vor der Injektion , Aspiration 
und langsame Injektion), so gut wie immer vermeiden. 

Einige wenige Beobachtungen stellen das Vorkommen einer rein toxischen 
Wismutpolyneuritis sicher. Der Fall von RosNIK hat hier kein so großes 
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Interesse, weil es sich um eine Behandlung per os mit großen Wismutnitrat­
dosen handelte und die Erscheinungen am Nervensystem sehr gering aus­
gesprochen waren. Dagegen gehören zwei Fälle von ÜRIADO mit großer Wahr­
scheinlichkeit hierher. 

Beim 1. Falle traten die polyneuritischen Erscheinungen bei der 12. Wismutinjektion 
(Jodchininwismut) auf: Sensation des Einschlafens und verschiedene Parästhesien an 
den Händen und Fingerspitzen; Reflexe und Sensibilität normal bis auf eine hyper­
ästhetische Zone an der Streckseite des Unterarmes und heftige Schmerzen beim Heben 
des Armes. Heilung in 6-7 Wochen. Der 2. Fall betrifft eine Tabes incipiens. Eine Poly­
neuritis vom sensiblen Typus wird auf folgende Erscheinungen hin angenommen: Sich 
steigernde Beschwerden in den Armen, lähmendes Gefühl in den Gliedmaßen, Schwer­
fälligkeit der Bewegung. Objektiv ist die Sensibilität normal, trotzdem wird paradoxer­
weise alles als kalt empfunden; Kältegefühl der Füße; Ameisenlaufen und kaltes Riescl­
gefühl auf Armen und Beinen. Während der erste lf!lll wohl sicher erscheint, ist bei dem 
zweiten auch die Möglichkeit einer syphilitischen Atiologie der Polyneuritis nicht aus­
zuschließen (BEJARANO, PoRTILLA, MARTIN). Ganz einwandfrei ist folgende Beobachtung 
ÜRITCHLEYS: Der38jährige Patient erhielt wegen einer Lähmung des 4. und 6. Hirnnerven, 
deren syphilitische Natur nicht sicher stand, acht Injektionen eines Wismutpräparates. 
Vier Wochen nach der 1. Injektion traten sich allmählich steigernde und auf die Muskeln 
aller Extremitäten übergehende Schmerzen auf; Verlust der Muskelkraft, so daß der 
Patient nicht stehen konnte; starkes Prickeln in Händen und Füßen. Die Untersuchung 
ergab: Herabsetzung des Muskeltonus, Empfindlichkeit der Muskulatur; Fehlen verschie­
dener Reflexe, darunter des Biceps, Triceps, Supinators; sehr geringe sensibilatorische 
Störungen. Nach Aussetzen der Wismutinjektionen und diuretischer Behandlung (Patient 
litt an einer schon früher bestehenden Nephritis) schnelle Besserung der Polyneuritis; 
Heilung in 14 Tagen. 

Die wenigen Beobachtungen sichern zwar das Vorkommen einer Wismut­
polyneuritis, gestatten aber nicht, einen für diese Polyneuritis charakteristischen 
Symptomenkomplex aufzustellen. CRITCHLEY nimmt für seinen Fall an, daß 
die durch die starken Muskelschmerzen, die mäßige motorische Ataxie, die 
geringen objektiven sensibilatorischen Störungen gekennzeichnete Polyneuritis 
sich deutlich von der Bleineuritis unterscheidet und mehr dem Bilde der Alkohol­
und Arsenneuritis entspricht. 

Nebenerscheinungen am Nervensystem als Ausdruck einer JARISCH-HERX­
HEIMERschen Reaktion nach Bi haben schon im Laufe der Darstellung öfter 
Erwähnung gefunden. Sie kommen vor allem bei den verschiedenen Formen 
der Nervenlues vor, wurden aber auch bei vorher von Nervensymptomen freier 
Lues beobachtet. MARIE und FouRCADE sahen. bei Nervenlues gelegentlich 
leichten Kopfschmerz und Fieber, Verstärkung vorhandener Kopfschmerzen 
und lancinierender Schmerzen, bei tabischer Blindheit das Auftreten von Phos­
phemen, flüchtiges Wiederauftauchen von Sprachstörungen bei Hemiparesen. 

Bei einem Falle AGRAMUNTs veranlaßte Wismutserum, intralumbal injiziert, heftige 
Schmerzen und Zeichen von Meningismus. NrN PosADAS berichtet über Verstärkung 
lancinierender Schmerzen bei Tabes, ebenso MAY. MüLLER teilt eine Lokalreaktion bei aus­
gedehnter Oculomotoriuslähmung mit Ptosis mit. Auch zwei Fälle von SrMON und BRALEZ 
gehören wahrscheinlich hierher: I. Bei sekundärer Lues nach 11 intramuskulären Injektionen 
von 0,2 Wismuthydroxyd Auftreten einer akuten Neuritis optica, die rechts zu völliger 
Sehnervenatrophie führt. II. nach 12 gleichen Injektionen Auftreten von paraplegischen 
Erscheinungen; 14 Tage später Exitus. Sektionsbefund: Meningitis cerebralis und spinalis. 
Myelitiseher Erweichungsherd im 6. und 7. Cervicalsegment. BÄKER erwähnt bei Ence­
phalitis syphilitica intensiven Kopfschmerz mit Sehstörungen neben Ikterus. 

Folgende Fälle stellen Neurorezidive nach Wismutbehandlung dar: 
DoRA FucHs: l. Facialislähmung bei 21jährigem Mädchen mit Lues II nach 16 ccm 

Bismogenol, 2. nach einer Bismogenolkur wie bei 1. heftige Kopfschmerzen und Schwindel­
anfälle; nach der darauf folgenden 1. Salvarsaninjektion Auftreten eines korymbiformen 
Syphilids (ist vielleicht einfaches Rezidiv mit Cerebralerscheinungen, da bei Neurorezidiven 
Hauterscheinungen so gut wie nie beobachtet wurden). 3. wie Fall 2, doch ohne Haut­
erscheinungen. KuzNITZ~Y und BIRNBAUM: l. nach 15 Bismogenolspritzen 10 Wochen 
später Kopfschmerzen, Übelkeit, Neuritis optica duplex. 2. Nach kombinierter Neo­
salvarsan-Bismogenolkur Kopfschmerzen, Pupillendifferenz, im Liquor: Zunahme der 
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Zellen, NoNNE-APELT opalescent. VoGEL: Wegen Lues I 2,1 Neosalvarsan und 10 ccm 
Bismogenol; nach 4-6 Wochen rechts Neuritis optica, l. Opticusatrophie. CRIADO: Einen 
Monat nach einer wegen Lues in vollem Ausbruch gegebenen Kur von 12 Injektionen eines 
Jodchininwismutpräparates (30 cg pro dosi) Lähmung des N. VII und VIII. NADEL: Patient 
mit Lues I und negativem Wassermann erhält 4,0 Neosalvarsan und 4,0 Wismut, 3 Monate 
später gibt Patient seit 14 Tagen bestehende nächtliche Kopfschmerzen an; das Lumbal­
punktat, unter starkem Druck entleert, gibt bei negativem Blutwassermann positive Wa.R. 
GALLIOT: 17 Tage nach lO intramuskulären Wismuthydroxydinjektionen Doppelsehen 
und Abducenslähmung. Im Lumbalpunktat leichte Druckerhöhung; Wa.R. negativ; 
rasche Besserung durch Hg cyanatum. FBESE: Schnell wieder abklingende Neuro­
retinitis nach einer Salluenbehandlung. NATHAN: l. Drei Monate nach einer wegen frischer 
Sekundärlues vorgenommenen Kur von 12 Bismogenolspritzen zu je 0,1: Müdigkeit, Kopf­
schmerzen, Schwindel, gelegentlicher Brechreiz und Ohrensausen. Im unter erhöhtem 
Druck entleerten Lumbalpunktat NoNNE-APELT und PANDY-Reaktion opalescent, Ver­
mehrung der Lymphocyten und des Eiweißes, positive Wa.R. Restlose Heilung des Meningo­
rezidivs nach einer Silbersalvarsan-Spirobismolbehandlung; auch der Liquor wurde normal. 
2. Etwa 6 Monate nach Abschluß einer wegen frischer Lues beendeten Wismutkur (3,6 Bismo­
phanol und 9,0 Bismogenol) starke Kopfschmerzen, Schwindel, Erbrechen, Müdigkeit. 
Objektiv: Entrundung der l. Pupille, herabgesetzte Konvergenz, geringe und träge Reaktion 
auf Licht. Lumbalpunktat: Opalescenz der NoNNE-APELT- und PANDY-Reaktion, erhöhte 
Zellzahl, positive Wa.R. Klinische Abheilung nach einer kombinierten Silbersalvarsan­
Jodchininwismutlecithinbehandlung. Bei beiden Fällen war nach NATHAN die Kur zu 
schwach; ausreichend wären nach NATHAN 20-24 ccm Bismogenol in Einzeldosen von 
2 ccm oder entsprechende Mengen anderer Bi Präparate. KöNIGSBERG: 6 Wochen nach 
beendeter l. Wismutkur von insgesamt 3,8 Bi Lähmung des N. recurrens. CoviSA: Einen 
Monat nach beendeter Neosalvarsan-Neotrepolkur basilare Meningitis mit beiderseitiger 
Facialisparalyse und Schwindelanfällen. Blutwassermann positiv; Lumbalpunktion: 
Wassermann positiv, Lymphocytose; Quecksilbercyanür intravenös führt rapide Besse­
rung herbei. 

Auffallend ist es nach NATHAN, daß während nach Salvarsan die Neurorezidive 
im allgemeinen 4-6 Wochen nach Abschluß der Behandlung auftreten, sie 
erst 3-6 Monate nach der Wismutkur erscheinen (doch auch einige gegen­
teilige Beobachtungen) und noch 2 Monate sich weiter bis zur Notwendigkeit 
der klinischen Behandlung entwickeln. Das große Intervall zwischen dem 
Schluß der Kur und dem Auftreten des Neurorezidivs beruht wohl auf der 
langen Remanenz des Bis in den Depots und läßt sich vielleicht auch 
mit der Tatsache erklären, daß das Bi im wesentlichen eine Entwicklungs­
hemmung der Spirochäten veranlaßt. 

Veränderungen des Blutes und Schädigung blutbildender Organe 
durch Wismut. 

Veränderungen im Blutbilde nach Wismut, wie sie sich nach den Tier­
versuchen von PENTIMALLI, AMANTEA, MARIANI, BERNSTEIN ergaben, fanden 
an anderer Stelle ihre Darstellung. Beim Menschen untersuchte zuerst BETZ 
eingehender die Blutveränderungen und fand eine meist mäßige Störung 
der Erythropoese: Herabsetzung der Erythrocytenzahl und des Hämoglobin­
gehaltes, so daß der Färbeindex besonders gegen Ende der Kur stets kleiner 
als l ist (bei einem Falle sank das Hämoglobin für kurze Zeit unter 40% der 
Norm, wobei gleichzeitig auch Anisocytose beobachtet wurde; zugleich entstand 
eine kleinfleckige Wismutpurpura an den unteren Extremitäten) und Ver­
änderungen der Leukopoese: die Zahl der weißen Blutkörperchen steigert 
sich besonders im Anfange der Wismutkur meist gradatim nach jeder Injektion; 
das Ansteigen der Leukocytenzahl ist im Beginne der Kur bedingt durch V er­
mehrung der Neutraphileu und eosinophilen Leukocyten, gegen Ende der 
Behandlung durch eine Zunahme der Lymphocyten. Poikilocytose und schlechte 
Färbbarkeit der Erytbrocyten, auf die RosNER hinwies, fand BETZ nicht, jedoch 
eine zum Teil starke Abnahme des Hämoglobins und der Erythrocytenzahl, 
Anisocytose, Leukocytose und Eosinophilie. 
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MARCOZZI sah an den roten Blutkörperchen im allgemeinen nur leichte quantitative 
Veränderungen, Anisocytose und Poikilocytose. Die Verminderung der Zahl ist die Folge 
einer Anämie, welche man als toxische Erythrolyse ansprechen kann. Eine ausgesprochene 
Leukocytose tritt immer wenige Stunden nach der Injektion auf und erreicht manchmal 
hohe Zahlen. Die Leukocytose bleibt 2-3 Tage bestehen und geht dann langsam und 
allmählich zur Norm zurück. Im gefärbten Blutbild bemerkenswerte neutrophile Poly­
nucleose mit entsprechender Verminderung der Lymphocyten; manchmal veranlaßt Bi 
eine nie sehr starke Mononucleose; eine Eosinophilie findet sich nicht immer und dann sehr 
leichten Grades. Das Bi verursacht also zunächst eine Reizung der Verteidigungskräfte des 
Organismus durch immer deutliche Polynucleose und dann erst eine Rückkehr der Leuko­
cytenformel zur Norm. Nur lange Kuren führen zu Anämie. MARTINO sah bei Trepol­
behandlung zunächst eine Verminderung des Hämoglobins, dann eine Rückkehr zur Norm, 
ferner eine Vermehrung der neutrophilen Leukocyten und Lymphocyten, sowie insbesondere 
der Eosinophilen. BüELER prüfte die mitgeteilten Veränderungen nach: Die Störungen 
der Erythropoese sind nach seinen Erfahrungen sehr geringgradige und äußern sich keines­
wegs konstant in einer Herabsetzung der Erythrocytenzahl und des Hämoglobins; wenn 
er - nur selten - eine Hämoglobinabnahme feststellte, so handelte es sich um eine sehr 
kurz dauernde negative Phase nach der ersten bis höchstens zweiten Injektion. Die viel­
fach angegebene Blässe ist nach BüELER nicht auf Anämie zurückzuführen. Den Färbe­
index fand BüELER konstant gleichbleibend, auch eine Zunahme der Erythrocyten und 
des Hämoglobins am Ende der Kur konnte er nicht feststellen. Von morphologischen 
Veränderungen sah er meist leichtgradige Anisocytose, nie eine Poikilocytose. In gleicher 
Weise äußerten sich BRUNER und KRAKOWSKA. Bei einer 18jährigen Patientin BüELERs 
traten nach den ersten Trepolspritzen geringe Polychromasie und basophile Punktierung, 
auch einige Myeloblasten auf. Die Leukopoese ist wenig gegen die Norm verändert, nach 
jeder Injektion Vermehrung der weißen Blutkörperchen, besonders der Neutrophilen. 
Mit der zunehmenden Zahl der Injektionen nimmt diese Leukocytensteigerung ab. Die 
Lymphocyten verhalten sich während der Kur sehr schwankend, um am Ende der Kur 
eine leichte Vermehrung zu zeigen. Bisweilen leichte Zunahme der Eosinophilen; ähnlich 
verhalten sich die Monocyten. Die Kernsegmentierung verschiebt sich im Laufe der Kur, 
der ARNETHschen Einteilung entsprechend, ausgesprochen nach rechts. Als Intoxikations­
erscheinungen sind: plumpe Kernformen, Kernpyknosen, grobe Granulationen, Vakuolen­
bildung im Protoplasma und große Zellformen aufzufassen. MARTELLI fand (nur einmal 
beim Menschen) nach Bi im Protoplasma sonst wohlentwickelter Leukocyten mit der 
Panchromfärbung degenerative Erscheinungen, gekennzeichnet durch Vakuolen mit Bil­
dung einer homogenen hyalinen, acidophilen Substanz. 

AHLSWEDE und BuscH verlangen bei Wismutkuren genaue Blutkontrolle: 
Plötzlicher Abfall der Leuko-, besonders der Lymphocyten, ebenso wie der 
roten Blutkörperchen, erfordert sofortigen Abbruch der Behandlung. 

Eine eigentliche Blutschädigung kennen wir nur, und zwar nach einer kombinierten 
Salvarsan-Wismutbehandlung, aus der Arbeit von CITRON und HIRSCHFELD. Bei dem 
33jährigen Patienten, der bereits drei Quecksilber-Salvarsankuren durchgemacht hatte, 
traten bald nach Beginn der 4. Kur, bei der er im ganzen 9,5 Bismogenol und 2,8 Neosalvarsan 
erhielt, Zeichen einer hämorrhagischen Diathese: Zahnfleischblutungen mit Beeinträch­
tigung des Allgemeinbefindcrs und Fieber auf. Nach kurzer Besserung erneut starke Zahn­
fleischblutungen und Verschlechterung des Allgemeinbefindens. Die Blutuntersuchung 
deckte eine schwere Anämie mit 25% Hämoglobin, 2 Millionen roten, 4218 weißen Blut­
körperchen, Lymphocytose von 61% auf. Verschlechterung des Blutbefundes. Exitus. 
Die Sektion ergab eine aplastische Anämie, denn das Femurmark zeigte kein Zeichen von 
Regeneration, das Rippenmark war ausgesprochen atrophisch, und nirgends wurden 
leukämische Infiltrate festgestellt, so daß eine klinisch noch in Betracht kommende pseudo­
leukämische Lymphadenose ausgeschlossen werden konnte. Die Verfasser nehmen an, daß 
der schwere Verlauf des Falles, ebenso wie der der entsprechenden Fälle nach Neosalvarsan 
und Hg, auf die kombinierte Schädigung durch Salvarsan und Wismut zurückzuführen 
wäre. Eine gleichzeitig vorhandene Nierentuberkulose ist als Hilfsursache anzusehen. 

Verschiedene Nebenerscheinungen zum Teil noch nicht geklärter 
Natur durch Wismut und zusammenfassende Bemerkungen über 

vorher an verseMedenen Stellen mitgeteilte Nebenwirkungen. 
1. Die sog. Wismutgrippe. Der einige Stunden nach der Injektion ungelöster 

Quecksilberpräparate auftretende, an das Krankheitsbild der Grippe erinnernde 
Symptomenkomplex: Schüttelfrost, Temperaturerhöhung, allgemeine Mattigkeit, 
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eventuell belegte Zunge, der im allgemeinen schnell und völlig wieder ver­
schwindet, die sog. "merkurielle Grippe" wurde in ähnlicher Form auch nach 
Wismuteinspritzungen als "Wismutgrippe" beschrieben, so von LACAPERE, 
SIMON, CATZEFLIES, EMERY und MoRIN, GouGEROT, BIBERSTEIN, NoGUERA, 
LERNER und RADNAI. Es scheint, daß unter dem Begriffe der Wismutgrippe 
zwei verschiedene Vorkommnisse, wie auch unter dem Begriffe der Queck­
silbergrippe beschrieben werden. Ein Teil der Fälle, wohl die Mehrzahl, bei 
welchem zu dem obigen Symptomenkomplex noch Hustenreiz mit bestimmter 
Lokalisation entsprechend einem Pleuragebiet, Brustbeklemmungen, eventuell 
röntgenologisch nachweisbare Schatten im Lungenbilde hinzutreten (Fall BIBER­
STEIN u. a.), ist auf zufälliges Eindringen des Präparates in eine Vene bei 
der intramuskulären Injektion zurückzuführen; es handelt sich also um Lungen­
embolien. Einen besonders schweren Fall teilen GATE und GARDERE mit: Bei dem 
54 jährigen Tabeskranken, der früher an Asthmaanfällen gelitten hatte, traten 
nach der Injektion allgemeine Steifigkeit, Dyspnoe, unstillbarer Husten und 
Asthmaanfälle auf; die festgestellte Broncho-Alveolitis heilte in 14 Tagen ab. 
(Weitere Bemerkungen über die Folgen einer zufälligen Einspritzung in die 
Venen s. später bei der Darstellung der örtlichen Nebenwirkungen.) Bei anderen 
Fällen werden die Erscheinungen von seiten der Lungen völlig vermißt; die 
Erscheinungen treten mit Regelmäßigkeit nach jeder Injektion auf und lassen 
sich in diesen Fällen nach LACAPERE durch eine präventive Adrenalindarreichung 
(20 Tropfen einer Lösung l: 1000) bei dazu Prädisponierten vermeiden. LACAPERE 
nimmt für diese Fälle an, daß individuelle Eigenschaften in der Zusammen­
setzung der das Wismutdepot umgebenden Gewebsflüssigkeit und damit eigen­
artige Resorptionsverhältnisse die Ursache für den grippeähnlichen Symptomen­
komplex abgeben. Diese Fälle fallen also nicht unter den Begriff der Lungen­
embolie, sondern sind der Ausdruck einer persönlichen Überempfindlichkeit 
gegen Bi und werden vielleicht durch die Annahme LACAPEREs geklärt. Einzelne 
Fälle von sog. Wismutgrippe sind wahrscheinlich als Ausdruck der JARISCH­
HERXHEIMERschen Reaktion zu deuten. 

2. Die JARISCH-HERXHEIMERsche Reaktion (J.H.R.) wurde als Neben­
erscheinung dort erwähnt, wo Nebenwirkungen an den einzelnen Organen 
sicher oder mit Wahrscheinlichkeit auf diese Reaktion zu beziehen waren. 
BöHME hat die J.H.R. nach Bismogenol und Wismutkaliumtartrat untersucht 
und festgestellt, daß die J.H.R. etwa 5 Stunden nach der Wismutinjektion 
deutlich einsetzt; sie erreicht etwa 36 Stunden nach der Injektion ihren Höhe­
punkt, der dann etwa bis zur 55. Stunde anhält; langsames Nachlassen, das 
sich über Tage hinzog, und meist bis zum 8., auch 9. Tage dauerte. Die Reaktion 
trat nach Bi-Injektionen langsamer auf, als nach Hg-Injektionen, und klang, 
nachdem sie eine gewisse Höhe erreicht hatte, sehr langsam ab, ohne inter­
mittierendes Aufflackern wie nach Hg. Nach LACAPERE und LAURENT ist die 
Reaktion nach der ersten intravenösen Wismutinjektion weniger ausgesprochen 
als nach der ersten Salvarsaninjektion; nach unlöslichen Wismutsalzen tritt 
sie stark verzögert auf: nach der 3. und 4. Injektion von Wismuthydroxyd, 
nach der 5. bis 10. Injektion von Jodchininwismut (MILIAN). Die Reaktion, 
die an der Haut wohl als Nebenerscheinung gelten kann (manchmal die Ur­
sache anscheinend Bi-toxischer, urticarieller Exantheme!), aber nicht als eine 
Schädigung, kann die Bedeutung einer solchen erreichen, wenn sie an lebens­
wichtigen Organen, an denen Erweiterung der Blutgefäße und Ödematisierung 
gefahrdrohende Zustände veranlassen kann, in die Erscheinung tritt. Daher 
die öftere Mahnung der Autoren, Wismut mit Vorsicht bei Herz- und 
Nervenleiden anzuwenden. Die Schädigungen am Nervensystem, die als J.H.R. 
gedeutet werden können, haben schon früher Erwähnung gefunden. Das 
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Aufflackern der lancinierenden Schmerzen bei Tabes als Ausdruck der J.H.R. 
erfolgt zögernder als nach Salvarsan, aber die schmerzhaften Krisen dauern 
oft 3--4 Tage (LAC.APERE}. 

Besondere Erwähnung verdienen die Fälle ÜIPRIANis und WERTHERs mit 
sehr ausgesprochener HERXHEIMERScher Reaktion. 

Bei CIPRIANis Fall: 
Infektion vor 9 Monaten, 5 intravenöse Neosalvarsaninjektionen, dann 7 Monate ohne 

Behandlung. Wassermann und Meinecke positiv. Nach der I. Injektion von kolloidalem 
Wismut nur starke örtliche Beschwerden, keine allgemeine Reaktion; wenige Stunden 
nach der zweiten gleichen Injektion, 4 Tage später, vom Schüttelfrost eingeleitetes Fieber, 
heftiger Kopfschmerz, Erbrechen, Knochen- und Gelenkschmerzen, teilweise urticariell 
erscheinendes Exanthem an den Beinen, Papeln an den Handtellern; eine Woche später 
nach Abklingen der Erscheinungen, nach der 3. Injektion Fieber bis 41°, von Schüttel­
frost eingeleitet, schwere Erregungszustände und Delirien, starke Kopf-, Rücken- und 
Gelenkschmerzen, Aufflackern der Hauterscheinungen; im Urin Spuren von Alburnen 
und spärliche Zylinder. Nach Abklingen der Erscheinungen wurde die Kur ohne Störung 
mit einem anderen Wismutpräparat in öliger Suspension fortgesetzt. 

Bei WERTHERB vor fünf Jahren infizierten Patienten traten nach der ersten Wismut­
injektion, einen Tag später, Sprachstörung, Lähmung der linken Gesichtshälfte und des 
linken Armes auf; Liquor normal; die Armlähmung ging rasch spontan zurück, die Hypo­
glossus- und Facialissymptome schwanden allmählich unter Silbersalvarsanbehandlung; 
es handelt sich um eine Provokation eines cerebralen Herdes der inneren Kapsel durch die 
Wismutinjektion. 

3. Eine Reihe hämorrhagischer Erscheinungen haben ebenfalls schon an 
anderer Stelle Erwähnung gefunden. Die mit der Wismutbehandlung in Ver­
bindung gesetzten Blutungen: verstärkte Menses bis zu deutlichen Metror­
rhagien, Hämatemesis, Hämoptysen, Hämaturie, hämorrhagische Zustände an 
Mandeln, Darm usw. (BoNILLA, ÜRIADO, CovrsA, CHATELIER u. HuDE, CALDERIN, 
MARANON, MüLLER, SIMON, BRALEZ, SAMPELAYO u. a.) sind einerseits die 
Folgen örtlicher Veränderungen, die teils auf Syphilis beruhen, teils an ander­
weitig geschädigten Organen vorkamen, teils die Komplikation bestimmter 
Wismutschädigungen, welche schon Erwähnung fanden; die große Zahl dieser 
Fälle von Blutungen läßt aber andererseits doch die Möglichkeit bestehen, daß 
die Wismutbehandlung dort, wo leicht zu Blutungen neigende Zustände vor­
liegen, diese Blutungen befördert (s. BoNILLA}. Ein Teil der Fälle dieser Art 
wird von manchen Autoren mit Leberstörungen in Zusammenhang gebracht. 

4. Vielfach werden Allgemeinerscheinungen verschiedener Art: vor allem 
Abmagerung, allgemeine Mattigkeit, leichte Ermüdbarkeit und Temperatur­
erhöhungen mit der Wismutbehandlung in Zusammenhang gebracht (EMERY 
und MoRIN u. a.). Diese allgemeinen Erscheinungen sind nicht einheitlich 
und nur zum Teil als Intoxikationswirkungen zu erklären. Die Temperatur­
erhöhungen bei Beginn der Behandlung können zum Teil auf eine J.H.R. 
bezogen werden, deren der Wismutbehandlung eigentümlicher Typus schon 
Erwähnung gefunden hat. Es scheint, als ob diese durch den Zerfall von 
Spirochäten und syphilitischem Gewebe ("Spirochätenfieber") erklärten Tempe­
raturerhöhungen den größeren Teil der bekannt gewordenen Temperatur­
erhöhungen umfassen, und daß Fieber als Ausdruck einer Intoxikation viel 
seltener beobachtet wurde; zu dieser letzteren Annahme sind wir nur dann 
berechtigt, wenn noch andere Intoxikationserscheinungen sie begleiten; auch 
vorausgegangene Wismutschädigungen (Stomatitis, Colitis usw.) können mehr 
oder weniger hohes Fieber bedingen. Manche Patienten magern im Laufe der Be­
handlung progressiv ab, fühlen sich kraftloser und weisen eine auffallende Blässe 
auf. Diese Abmagerung, der Kräfteverlust, die blasse Hautfarbe sind keines­
wegs eine regelmäßige Begleiterscheinung der Wismutkuren überhaupt. Vielfach 
wird betont, daß an und für sich geschwächte Individuen diese Nebenwirkungen 
zeigen, daß bei solchen Fällen die üblichen Stärkungs- und Kräftigungsmittel 
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nicht genügen, um den Verfall der Körperkräfte aufzuhalten, und daß eine 
Unterbrechung der Wi~>mutbehandlung notwendig ist. Demgegenüber berichten 
andere Autoren von regelmäßiger Gewichtszunahme im Laufe einer Wismutkur, 
die dann besonders auffällig ist, wenn ein vorheriger Kräfteverfall unter der 
Einwirkung syphilitischer Erscheinungen erfolgte. 

5. Ein Fall SMECHULAs, Exitus letalis einer Patientin an Coma diabeticum, die vorher 
drei Spritzen Bismogenol und eine Neosalvarsanspritze erhalten hatte, und die bei der 
Sektion bis auf eine starke Injektion der Schleimhäute des Magendarmtractus keine Er­
scheinungen einer Bi-Intoxikation aufwies, ist wegen der Kürze der SMECHULA zur Ver­
fügung stehenden Angaben im Sinne einer Wismutschädigung kaum verwertbar. 

6. Bei einem Patienten STERNEs, der gleichzeitig an Gonorrhöe litt, trat nach sieben 
Wismutinjektionen eine akute Prostatitis auf, die bei Aufnahme der deswegen unter­
brochenen Wismutkur neu aufflackerte. 

7. Zwei seltene Vorkommnisse im Anschluß an eine gangränöse Stomatitis 
nach Wismutbehandlung beobachtete KISTJAKOVSKI: Eine fast gleichzeitig 
mit der Stomatitis auftretende Vulvitis gangraenosa, welche in Heilung ausging, 
und bei einem Patienten mit vorher bestehenden Leukoplakien der Mundhöhle 
und Störungen der Geschmacksinnervation die Umwandlung eines der Herde 
der Stomatitis in ein Ulcus; auf diesem Ulcus entwickelte sich nach Anwendung 
von Ka. permang. ein Gancroid, welches durch eine plötzliche, unstillbare Blutung 
den Tod des Patienten verursachte. 

Wismut-Nebenwirkungen an der Injektionsstelle. 
Schmerzen und Infiltratbildungen an der Injektionsstelle waren nach den erst­

verwendeten Präparaten manchmal so schwer, vor allem die Schmerzhaftigkeit, 
daß manche Autoren vor ihrer weiteren Anwendung zurückschreckten, und ver­
schiedene Vorschriften veröffentlicht wurden, um sie milder und erträglicher 
zu gestalten. Im Laufe der Zeit haben sich in allen Ländern Präparate ein­
gebürgert, die so gut wie keine Schmerzen und nur höchst selten Infiltrate ver­
ursachen. Im Literaturverzeichnis haben auch die Arbeiten Erwähnung gefunden, 
welche auf die Schmerzhaftigkeit des einen oder anderen Präparates hinweisen; 
diese Angaben haben heute nur mehr historisches Interesse. Von deutschen 
Präparaten sind nach den einheitlichen Erfahrungen - wenigstens fand ich 
in Übereinstimmung mit meinen eigenen Erfahrungen keine gegenteiligen 
Angaben - Bismogenol, Milanol, Mesurol, Casbis, Sorbismal im allgemeinen 
nicht schmerzhaft und geben auch nur selten zu anderen lokalen Nebenwirkungen 
Anlaß; MüLLER gibt an, daß das jetzt hergestellte Nadisan ebenfalls schmerz­
los sei. 

Die örtlichen unerwünschten Nebenerscheinungen haben BARTHELEMY und 
GouGEROT zum Gegenstande zusammenfassender Arbeiten gemacht, wobei 
auch seltene Beobachtungen ihren Platz gefunden haben. 

Die zwei wichtigsten dieser Nebenwirkungen sollen am Schlusse etwas aus­
führlicher zur Erwähnung kommen. 

Sehr selten schließt sich an die Injektion ein septischer Absceß an, so selten, 
daß ihn BARTHELEMY überhaupt nicht erwähnt. Die Infektion erfolgt primär 
während der Injektion oder es wird sekundär eine der später zu erwähnenden 
Knotenbildungen infiziert. Offenbar ist die primäre Infektion bei den ohnehin 
seltenen Vorkommnissen noch die häufigere. Die durch banale Eiterkokken 
verursachten Abscesse verlangen, wenn kein Rückgang unter feuchten Verbänden 
oder ähnlichen Maßnahmen eintritt, tiefe und ausgiebige Incisionen. 

GouGEROT erwähnt ferner als Vorkommnis: das anaphylaktische Ödem 
an der Injektionsstelle; es tritt wenige Stunden nach der Injektion als sehr 
harte phlegmonöse Schwellung in der Gegend der Stichstelle mit plötzlichem 
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hohen Fieber auf; Verschwinden aller Erscheinungen nach 1-2 Tagen. Es 
kommt selten nach Bi vor und tritt nach jeder Injektion des gleichen Medika­
mentes auf, manchmal auch verspätet, erst nach 2 Tagen, um dann langsamer 
zu verschwinden; durch kleine Dosen läßt sich eventull eine Gewöhnung erzielen. 
Ich kenne diese Nebenwirkung aus eigener Erfahrung ebensowenig wie die 
folgende Erscheinung, die sklerosierende Myositis nach Wismutinjektionen, obwohl 
sie mir von den Quecksilberinjektionen her wohlbekannt ist. Aber sie wurde 
nach Bi, wie GouGEROT angibt, wenn auch offenbar sehr selten, beobachtet. 
Die brettharte Verhärtung der Muskulatur, "fesses en bois" bei Patienten, 
die schon eine Anzahl von Injektionen in das Gesäß bekommen haben, erschwert 
bei weiteren Injektionen das Eindringen der Nadel und des Medikamentes, 
scheint aber nach GouGEROT die Resorption des eingespritzten Medikamentes 
nicht zu verhindern. BARTHELEMY nimmt an, daß für ihr Zustandekommen 
das Medikament kaum eine Rolle spielt, sondern die Neigung der Muskeln, 
diese Umwandlung einzugehen; er beobachtete einen solchen fibrösen Herd 
auch nach Chininspritzen. Die sklerosierende Myositis ist manchmal von Cysten­
bildungen begleitet. 

Intramuskuläre ölige Cysten bilden sich durch Nichtresorption der Grundlage 
und nicht durch das Wismutsalz. Die Behandlung besteht in einfacher Punktion. 
Ihnen nahe stehen, aber prinzipiell doch verschieden sind, GouGEROTs medika­
mentöse Nekrosen, als Folgen zu oberflächlicher Injektion oder verminderter 
Reaktionsfähigkeit des Gewebes (bei Tabeskranken, Kachektikern); sie entwickeln 
sich allmählich zu wenig schmerzhaften Knoten und können schließlich nach 
2-l2Monaten exulcerieren. GouGEROT erwähnt die posttraumatischen Syphilide 
nach der Injektion, Gummen, die sich an den Depots meist wohl erst längere 
Zeit nach der Injektion entwickeln. Es scheint, als ob die Wismutbehandlung 
noch zu jungen Datums ist, als daß derartige Fälle häufiger zur Beobachtung 
gelangen könnten, vielleicht geben auch die Wismutinjektionen im allgemeinen 
nicht zu so lange nachwirkenden Traumen Veranlassung. Der einzige mir 
in dieser Hinsicht bekannte, nicht ganz beweiskräftige, Fall ist der LANGERs: 

Infektion vor 27 Jahren. Patient erhält wegen eines tertiären Hautsyphilids JK und 
Bi-Injektionen. Nach der 6. Injektion Klagen über Schmerzen in beiden Hüftgelenken 
bei aktiver und passiver Bewegung; objektiv nichts feststellbar. Zunahme der Schmerzen 
bei den folgenden Einspritzungen, so daß nach der 10. Bi-Injektion die Bi-Behandlung 
abgebrochen und eine Schmierkur eingeleitet wird. Röntgologisch beide Hüftgelenke frei, 
keine periostalen Veränderungen, keine sichtbaren Wismutablagerungen in der Glutäal­
muskulatur. Erhebliche Atrophie der Glutäalmuskulatur, die sich infiltriert und ödematös 
anfühlt; in dem diffusen Infiltrat sind zahlreiche, harte, bis kinderfaustgroße, sehr schmerz­
hafte Knoten fühlbar; nach LANGER soll es sich um multiple Gummen auf dem Boden 
der früher vorgenommenen Wismutinjektionen und um eine damit in Verbindung stehende 
hochgradige Atrophie der Glutäen zu handeln. 

Der Fall unterscheidet sich von den mehrfach veröffentlichten Fällen von 
Gummen am Orte früherer Hg-Injektionen dadurch, daß bei diesen letzteren 
Fällen die sicheren (oder vermeintlichen) Gummen (offenbar finden sich in 
dieser Gruppe neben echten Gummen auch andere Bildungen, sarkoide 
Tumoren usw.) Monate bis Jahre nach der Injektion auftraten. 

Infiltratbildungen, wie sie nach Quecksilberpräparaten sehr häufig an den 
Stellen der Injektionen auftreten, kommen nach Wismuteinspritzungen offenbar 
selten vor, wenn auch einige der ersten schmerzhaften Präparate öfters zu Knoten­
bildungen Anlaß gaben. 

KRETZMER teilt einen Fall von sehr schmerzhafter, brettharter Infiltration der ganzen 
Gesäßhälfte nach einer intramuskulären SaUneneinspritzung mit, die zu dreitägiger Arbeits­
unfähigkeit führte, dann aber ziemlich schnell ohne Folgen zurückging; das Salluen führt, 
wie KRETZMER und auch andere bemerken, intramuskulär gegeben, manchmal zu recht 
starken örtlichen Schmerzen. 
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Der Fall KRETZMERs erinnert an GouGERO'l's anaphylaktisches Ödem an der 
Injektionsstelle; ich wagte nicht ihn dort einzureihen, weil das charakteristische 
Immerwiederauftreten nicht angegeben war. 

Folgende zwei örtliche Einspritzungsfolgen bedürfen einer eingehenderen 
Betrachtung: 

l. Der "abces aseptique profond" LoRTAT-JACOB und RoBERTI, das "enkyste­
ment grave" MoNTLAUR, die "retention bismuthique" PINARD und RABUT ist 
eine Nebenwirkung, die nur nach bestimmten Präparaten, gehäuft in Frankreich, 
seltener anderwärts zur Beobachtung kam, bei der Fülle der mitgeteilten Fälle 
einige Zeit alarmierend wirkte und in der französischen dermatologischen Gesell­
schaft zu Aussprachen Anlaß gab. Erst mehr vereinzelt, dann immer gehäufter 
wurden nur nach bestimmten Wismutpräparaten an Abscesse erinnernde Knoten­
bildungen bemerkt, die unter Fistelbildung einen sehr langsamen Heilverlauf 
annahmen oder vielmehr ohne chirurgische Eingriffe in der Regel allen heilenden 
Maßnahmen trotzten. 

Den ersten derartigen Fall teilt MoNTLAUR als "enkystement grave apres injections 
intramusculaires de hydroxyd de bismuth en suspension huileuse" mit; BALZER gibt, an, 
nach öligen Suspensionen von ammoniakalischem Wismutcitrat ähnliche Encystierungen 
erlebt zu haben, und LAFAY bemerkt, offenbar mit Recht, daß sich die Wismuthydroxyde 
wegen ihrer relativen Unlöslichkeit und starken Dichte zur Injektion weniger eignen als 
leichte, pulveröse, nicht polymerisierte Salze. Der Mitteilung von MoNTLAUR folgten drei 
ähnliche Beobachtungen von LoRTAT-JACOB und ROBERTI, die von tiefen aseptischen 
Abscessen als Folge von Wismuthydroxydiinjektionen sprechen. PlNARD und RABUT teilen 
61 Fälle von "n\tention bismuthique" als Folge der Anwendung eines Wismutoxydes mit 
hohem metallischen Bi-Gehalt mit. Weitere gleiche Beobachtungen von LACAPERE und 
GALLIOT, GOUIN und ALLANIC, nochmals von LORTAT-JACOB und ROBERTI, von MAGGIULLI, 
von L:EvY-BING und BARTHELEMY, von GALLIOT; ob die Fälle von FoGED aus Dänemark 
zum Teil hierher gehören, ist mir zweifelhaft. Vielleicht entspricht der Fall von S.ANCHEZ 
BoRDALLO den französischen Fällen: 36 Tage nach der 12. Bisuspen-Injektion (Pat. erhielt 
früher auch Bi-Spritzen) an der Stelle der letzten Einspritzung Schmerzen; innerhalb 
von drei Wochen unter schlechtem Allgemeinbefinden Entwicklung einer mandarinen­
großen Geschwulst, die, eröffnet, 4-6 ccm weiße, ölige, mikroskopisch und kulturell sterile 
Flüssigkeit entleert; wegen Fistelbildung und mangelnder Heiltendenz Excision. Alle 
Fälle aus Paris traten nach Wismutoxyden und Wismuthydroxyden auf, nur bei dem 
ganz identischen Falle von GALLIOT wurde ein Wismutcarbonat injiziert. LEVY-BING 
und BARTHELEMY bemerken bei ihrem nach Muthanol erfolgten Fall, daß dieses früher 
stets gut vertragene Präparat offenbar durch eine Fabrikationsveränderung eine Ver­
schlechterung erfahren hätte; demgegenüber erklären LEMAY und FERME, daß die Zu­
sammensetzung des Muthanols dieselbe geblieben sei, daß einzig die Reinigung des Oliven­
öls, dem französischen Kodex entsprechend, sich geändert habe. 

Alle Fälle zeigten mit geringen Variationen den gleichen Verlauf: Die Knotenbildungen 
entstanden und entwickelten sich allmählich; erst 1, 2 und sogar 3 Monate nach beendeter 
Knr traten harte voluminöse Bildungen auf, teils ohne Schmerzen, teils von Schmerzen 
begleitet; manchmal leichte Temperaturerhöhungen. Die Schwellungen brechen, sich 
selbst überlassen, nach langsamer Asceßbildung in 4-8 Wochen nach außl!n durch; eine 
deutliche Fluktuation ist in der Regel vorher nicht festzustellen. Aus den Öffnungen ent­
leert sich eine in den ersten Tagen milchkaffeeähnliche, dann ölige Flüssigkeit. Die Fistel­
bildung kann 4-5 Monate, auch Jahre lang bestehen; aus den Fisteln entleeren sich wismut­
haltige Massen. Nach Gourn und ALLANIC ermöglicht die Frühdiagnose dieser Neben­
wirkung eine frühzeitige Behandlung, die den Verlauf erheblich abkürzen läßt. Eine früh­
zeitige Diagnose gestatte1_1 nach Gourn und ALLANIC I. Allgemeinerscheinungen von der 
Art der Wismutgrippe: Übelkeit, Erbrechen, Fieber, 2. ein Sakrolumbalschmerz, welcher 
mehrere Tage vor den am BARTHELEMYschen Punkte auftretenden Schmerzen erscheint; 
diese Schmerzausstrahlung steht wohl in Beziehung zu der kanalartigen Ausdehnung der 
Flüssigkeit. Die Frühbehandlung besteht in der Drainage oder Drainage und Punktion 
noch vor der Fluktuationsbildung. Nach Gourn und ALLANIC verlaufen die Wismutreten­
tionen in zwei verschiedenen Phasen oder richtiger Formen: Reaktion der Flüssigkeit 
und Ausbildung eines wahren "Wismutoms". Bei den ersten Fällen wurden breite Incisionen 
vorgenommen, ohne daß es gelang .die Fistelbildung zu verhüten. Bei den Incisionen 
entleerte sich eine weiß.!'l ölige Flüssigkeit, aussehend wie Wismuthydroxyd, und flüssiges, 
zur Nekrose neigendes Ol aus der Subcutis. Bei Irrcisionen und Exstirpationen der ganzen 
Geschwülste wurde festgestellt, daß sich inmitten der Muskulatur eine Anzahl von 
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Hohlräumen mit nekrotischen Wandungen befand, die eine Mischung von Serum, Öl 
und Wismutoxyd enthielten. Jeder Injektion entsprach ein besonderer Hohlraum, dessen 
Inhalt in seiner Gesamtheit als eine kittähnliche Masse bezeichnet wird. Kulturversuche 
mit dem Inhalt der Höhlen ergaben stets negative Resultate; bei lange bestehenden 
aseptischen Abscessen dieser Art kann es aber durch Sekundärinfektionen zu starken 
Eiterbildungen und Fieberschüben kommen (PINARD und RABUT). Abgesehen von der 
von GourN und ALLANIC empfohlenen Frühbehandlung kann bei später festgestellter 
Encystierung nur die Totalexstirpation des ganzen Herdes vor der Fistelbildung schützen. 
RABUT und PINARD wandten ursprünglich breite Irrcisionen an, gingen aber wegen der 
häufigen Sekundärinfektionen, die immer wieder neue Irrcisionen erforderten, zu einer 
konservativen Bl3handlung über und machen jetzt höchstens Stichincisionen; nur im 
äußersten Falle wird die Totalexstirpation in Frage gezogen. 

Die Fälle gaben Gelegenheit zu längeren Aussprachen über die Ursache dieser Neben­
wirkungen. In der französischen dermatologischen Gesellschaft wurde eringehend erwogen, 
ob das ölige Substrat oder spezielle Wismutverbindungen die Ursache dieser Retentionen 
darstellten. Das Ergebnis der Meinungsäußerungen ist zweifelsohne, daß bestimmte Wismut­
hydroxyde und -oxyde die Ursache dieser unerwünschten Nebenwirkungen sind und daß 
die öligen Vehikel kaum eine Rolle spielen. Manche Autoren geben weniger der Art der 
Wismutverbindung, als der Herstellungsweise die Schuld. P:rcoN fand, daß die Absceß­
bildung in der Glutäalmuskulatur bei Einspritzung von Wismuthydroxyd wahrscheinlich 
dadurch verursacht wird, daß sich eine Wismutseife durch die Einwirkung von Wismut­
hydroxyd auf die Fettsäure des Pflanzenöls, in welchem es suspendiert ist, bildet und 
daß diese so voluminös ausfällt, daß eben dadurch die Absorption sehr schwierig wird. 
Gu!BERTEAU kommt auf Grund von Tierversuchen zu ganz ähnlichen Ergebnissen, wie 
PrcoN. Es handelt sich bei den Retentionen um eine mechanische Reizung durch die Ver­
seifung. Man soll also die Bi-Hydroxyde nur in nichtöliger Lösung oder in öliger Lösung 
andere Nichthydroxydverbindungen des Bi verwenden. Wie LAFAY betont, liefert ein 
nach den Vorschriften der Pharmazie hergestelltes Wismuthydroxyd ein unreines Produkt; 
die den verschiedenen Präparaten anhaftenden Mengen von Salpetersäure, Schwefelsäure 
usw. sind nicht unbeträchtlich, und auch P:rcoN weist auf die vielen Schwierigkeiten, mit 
denen die Herstellung eines reinen Wismuthydroxyds verknüpft ist, hin. PINARD und 
RABUT bemerken, daß diese Absceßbildungen nur nach Wismutoxyd und -hydroxyd vor­
kommen; auch scheint als Ur.sache die Verteilungsweise, und zwar eher die Größe der 
ungelösten Teilchen als das Öl eine Rolle zu spielen, ebenso eine gewisse persönliche 
Disposition. Letztere nimmt auch MAGGIULLI an, wenn er bemerkt, daß neben dem 
chemischen Zustand des Präparates auch die individuell verschiedene Spaltung desselben 
und präexistierende Veränderungen im Muskel (evtl. trophischer Natur) eine Rolle spielen. 

2. Embolia cutis medicamentosa (exanthematica, bullosa, gangraenosa). Erst 
durch eine Arbeit FREUDENTHALs wurde eine örtliche Folgeerscheinung intra­
muskulärer Wismutinjektionen bekannt und gleichzeitig in ihrer Pathogenese 
klar gestellt, nachdem ganz ähnliche Vorkommnisse früher nach intra­
muskulären Einspritzungen von Quecksilberverbindungen (auch nach anderen 
Präparaten) wiederholt beschrieben und gar nicht oder falsch gedeutet waren 
(s. Angaben über diese Fälle bei FREUDENTHAL und NICOLAU). Die drei Fälle 
FREUDENTHALS traten nach Bismogenoleinspritzungen auf; er bezeichnete 
seine Fälle, bei denen er als Ursache der folgenden Erscheinungen die Ver­
stopfung einer Anzahl von Hautarterien durch Bismogenolkrystalle fest­
stellte, als "lokales embolisches Bismogenolexanthem", neuerdings als "Embolia 
cutis medicamentosa (exanthematica, bullosa, gangraenosa) - "Medikamen­
töse Hautembolien" (mit Exanthem, Blasenbildung, Gangrän). Nach der 
Mitteilung FREUDENTHALS erschienen gleiche Beobachtungen von Nwo:LAU, 
NAGEL, BETTMANN, BRACK, BARTHELEMY, JEANSELME, LEVY, HUET, LIEBNER, 
WoLF, FoGED, NADEL, S:EzARY, LousTE, ÜAHEN und VANBOCKSTAEL, GAMMEL, 
GouGEROT und Qu:ENu, PICCARDI, GLINER, NARDI u. a. Die Fälle traten nach 
den verschiedensten Wismutpräparaten: Bismogenol, Airol, Oleo-Bi, Roche, 
Casbis, Spirobismol, einem Wismutkarbonat, einem nicht näher angegebenen 
Wismutoxyd, Curalues, Bi subsalicylicum, Quinby usw. auf und fanden teils 
als "arterielle Embolie", teils als "livedoide und gangränöse Dermatitis des Gesäßes 
als Folge intramuskulärer Wismutinjektionen", teils unter anderen beschreibenden 
Bezeichnungen Erwähnung. Der Vorgang ist, abgesehen von sehr weitgehenden 



480 F. JuLIUSBERG: Nebenwirkungen der Wismutbehandlung. 

Variationen, was die Schwere des Prozesses betrifft, annähernd der gleiche, 
seine Hauptsymptome sind die heftigen Schmerzen, das netzförmige Exanthem 
am Glutaeus mit Neigung zur Nekrose und eine leichtere oder stärkere Störung 
des Allgemeinbefindens, evtl. mit Schüttelfrost und Temperaturanstieg bis 39°. 
Unmittelbar nach der Injektion oder einige Minuten bis einige Stunden 
später treten heftige in das entsprechende Bein ausstrahlende Schmerzen auf, 
die das Gehen unmöglich machen. Die Schmerzen werden meist als unerträglich 
geschildert und erfordern oft Anwendung von Narcoticis (jüngst sah FREUDEN­
THAL das Auftreten des gleich zu erwähnenden typischen netzf~rmigen Exan­
thems am Glutaeus ohne jede Schmerzen nach der Injektion; der Nachweis des 
Embolus gelang nicht, doch könnte es sich nach FREUDENTHAL um einen hierher 
gehörigen Fall handeln). Bald nachher erfolgt eine Schwellung der betroffenen 
Gesäßhälfte und eine eigenartige Hautverfärbung, das für diese Fälle charakte­
ristische Symptom. Die erkrankte Haut läßt bei den schwersten Fällen (Fall 
BARTHELEMY) drei deutliche Zonen unterscheiden, die die leichteren Fälle nicht 
so scharf getrennt aufweisen: zu innerst ein erst blasses, dann rotviolett ver­
färbtes Gebiet, umgeben von der für diese Fälle besonders eigentümlichen, an 
eine Livedo erinnernden Marmorierung, nach außen zu ein mehr urticarieller 
Zustand der Haut. In dem erwähnten, durch die Marmorierung ausgezeichneten 
Netzwerk finden sich in den zentralen Partien eine Verfärbung, die als matt­
rubinrot oder blauviolett-purpurrot beschrieben wird. Nach FREUDENTHAL 
(Fälle von geringerer Intensität) bilden das der Livedo racemosa ähnelnde Netz­
werk schmale, bläulichrote, kaum infiltrierte Streifen mit rundlichen, ovalen 
oder unregelmäßig zackigen Maschen normaler Haut in Münzengröße. Bei 
NrcoLAUs Fall (nach Jodobismuthol): am ersten Tage blaurote Marmorierung, 
am folgenden Tage Ausbildung eines unregelmäßig zackig begrenzten, fast hand­
großen purpurroten Fleckes, umgeben von ausgestreuten, stecknadelkopfgroßen 
roten Pünktchen, an Stelle der Marmorierung blaurotes Netzwerk. Während 
die Marmorierung zunächst meist noch etwas deutlicher wird, um dann nach und 
nach unschärfer, schließlich unkenntlich zu werden, lassen die Schmerzen in 
den nächsten Tagen nach, während es in den zentralen Partien entweder unter 
Hinterlassung von Pigmentierungen zu einer Heilung ohne Substanzverlust 
kommt, oder sich nach vorübergehender Phlyktänenbildung mehr oder weniger 
ausgedehnte, manchmal recht schwere Nekrosen entwickeln. Die meisten der 
Fälle kamen in 8 Tagen bis 4 Wochen zur Heilung. Bei dem besonders schweren 
Fall von GouGEROT und Qu:ENu (nach der Injektion von Bi-Hydroxyd), im 
Verlaufe dem Falle NrcoLAUs zunächst ähnlich, bestand einen Monat nach der 
Injektion noch eine zweihandbreite Ulceration mit grauschwarzem zerfaserten 
Grunde; ein faustgroßes Zentrum ist etwas erhaben und von einem breiten, 
reichlich Eiter absondernden Demarkationsgraben umgeben; trotz Berieselung 
mit DARINscher Lösung keine Fortschritte in der Elimination des gangränösen 
Blockes, so daß 8 Wochen post injectionem Exstirpation bis auf die Muskel­
aponeurose mit Nachcurettage erfolgen muß. Heilung nach weiteren 4 Wochen. 
Der ebenfalls zu den schweren Fällen zählende Fall GAMMELs (nach Kalium­
Wismut-Tartrat) war dadurch eigenartig, daß sich zu den schweren Erscheinungen 
in der Haut und Muskulatur eine Peroneuslähmung (Fuß in Equinovarus­
stellung, Dorsalflektion des Fußes und der Zehen und Abduction unmöglich, 
in den Knöchel ausstrahlende Schmerzen, etwas verringerte Sensibilität gegen 
Berührung an der Plantarfläche und auf und hinter der dritten und vierten Zehe 
des Fußrückens) hinzugesellte; noch nach 3 Monaten war die Peroneuslähmung 
nicht ganz beseitigt. GAMMEL nimmt an, daßdie Injektion so nahe dem Nervus 
peroneus communis erfolgte, daß dadurch die Paralyse zustande kam; da sich 
röntgenologisch diffuse Wirnutdepots fanden, war es nicht möglich, das in Betracht 
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kommende Depot zu lokalisieren; es ist auch möglich, daß durch die Arteria 
comitans des Nervus ischiadicus Wismut von der Arteria glutaealis inferior 
den Peroneus erreichte. 

FREUDENTHAL stellte als der erste die Ursache der hier behandelten Neben­
erscheinung fest; er fand das Lumen einiger Arterien der mittleren und tieferen 
Cutis durch Bismogenolkrystalle verstopft; das Salz war also bei der Injektion 
in eine tiefer gelegene Arterie, von dort in die cutanen Arterien gelangt und 
hatte auf diese Weise zur Bildung teils vollständiger, teils partiell obturierender 
Embolien Anlaß gegeben. Der Befund FREUDENTHALs wurde in der Folge mehr­
fach, zuerst durch NrcoLAU, bestätigt, der dieselben Erscheinungen künstlich 
am Kaninchenohr hervorrufen konnte. BRACK bemerkt, daß es sich nicht um 
eine direkte Injektion in die Arterie handeln könnte, da meist zwischen der 
Injektion und dem ersten Auftreten der Symptome ein Intervall von Minuten 
bis Stunden angegeben wird. Für diese verzögert (1/2-3 Stunden nach der 
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(Präparat von Dr. W. FREUDENTHAL, Univ.·Hautklinik Breslau.) 

Injektion) auftretenden Fälle nimmt FREUDENTHAL eine Injektion in die 
Wand der Arterie an; dieses "intramurale Depot" hat eine Gefäßwandnekrose 
mit Zerstörung der Intima und nachfolgendem Einbruch in die Arterie zur Folge. 
Die eigenartige purpurrote Verfärbung einzelner Gebiete kommt nach NrcoLAU 
durch eine Lösung des Hämoglobins innerhalb der oberflächlichen Hautgefäße 
und eine Imbibition der Umgebung der Gefäße mit dem gelösten Hämoglobin 
zustande. 

NICOLAU betrachtet im Zusammenhange die Folge des Eindringens der injizierten 
Masse in die Gefäße und kommt zu folgenden Schlüssen: Erfolgt die Injektion unbeab­
sichtigt in eine Vene, so gelangt der medikamentöse Thrombus zentripetal, ohne Widerstand 
zu finden, in das rechte Herz und von da in die Lungen, um dort die bekannten Erschei­
nungen der Lungenembolie hervorzurufen. Diese Lungenembolien nach Wismutein­
spritzungen haben oben in dem kurzen Abschnitt über die "Wismutgrippe" Erwähnung 
gefunden; BRACK beobachtete sie mit dem Symptome des mehr oder weniger dauernden 
Hustenreizes. Die bisher nicht erklärten, erst Stunden nach der Injektion (nicht so selten 
nach ungelösten Hg-Präparaten) beobachteten Fälle von Lungenembolie lassen sich nach 
JADASSOHN im Einklang mit der Annahme FREUDENTHALS, daß manchmal primär die 
Injektion in die Gefäßwand erfolgt - erst später Einbruch in die Vene ("intramurale 
Injektion"), gut deuten; auch wäre dann verständlich, daß es sich nicht um einen Infarkt, 
sondern um multiple Herde handele. 

Erfolgt die Injektion in eine Arterie, so kommt es zu lokalen Erscheinungen: Handelt 
es sich um ungelöste Salze, so gelangt nach NmoLAU der zentrifugal fortgeschleppte Embolus 
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in immer engere Arterien, um diese nach Art einer anatomischen Injektion auszufüllen; 
die feinen Hautcapillaren werden aber nicht verstopft. Im allgemeinen ist der Verschluß 
eines großen Gebietes nicht vollständig, weil einige Aste immer noch eine relative Durch­
gängigkeit bewahren und vielleicht auch der kollaterale Kreislauf eintritt; daher ist die 
nekrotische Zone bei ungelösten Salzen meist eine beschränkte. Bei löslichen Salzen (bei 
Bi noch nicht vorgekommen, aber mehrfach nach löslichen Hg-Salzen) tritt eine kaustische 
Capillaritis und Arteriitis ein mit Nekrose und folgender Thrombose; in diesem Falle sind 
auch die von Nekrose ergriffenen Hautbezirke viel ausgedehnter. ÜLESSOV hat NICOLAUS 
Versuche an Fröschen und Kaninchen wiederholt. Er kommt zu ganz denselben Ergeb­
nissen wie NICOLAU, und betont den Unterschied zwischen dem Eindringen in die Arterien 
und Venen einerseits, andererseits die Differenzen, je nachdem es sich um gelöste oder un­
gelöste Präparate handelt. KoGEVNIKOV hat, angeregt durch NICOLSKY, die Folgen der 
intraarteriellen Injektion von Hg, Bi und anderen Substanzen bei Kaninchen und Hunden 
zum Gegenstande eingehender Untersuchungen gemacht; seine Ergebnisse entsprechen 
ganz der medikamentösen Embolie beim Menschen; er weist auf das Vorkommen abortiver 
Formen hin. 

Den heftigen Schmerz bei Beginn der arteriellen Embolien faßt FREUDENTHAL 
als ischämischen auf; NrcoLAU bemerkt, er entstehe durch den embolisehen 
Prozeß selbst und sei eine Begleiterscheinung jeder plötzlichen arteriellen 
Obliteration. BRACK nimmt in Anlehnung an ODERMATT (BRuNs Beitr. z. klin. 
Chirurg., Bd. 127, H. I) an, daß der Schmerz durch den Druck des Embolus auf 
die Gefäßwände und die Reizung der perivaskulären Nerven zustande käme. 
Nach FREUDENTHAL könnte man auch an eine Verschiebung der Wasser­
stoffionenkonzentration oder an eine chemische Wirkung auf die pericapillären 
Nervenfasern denken. 

NrcoLAU hält es, um das Eindringen der Injektionsmasse in ein Gefäß zu 
verhüten, für erforderlich, vor der Injektion mit leerer Spritze zu aspirieren; 
aber BRACK u. a. sahen auch trotz Aspiration derartige Embolien. MILIAN 
bemerkt, daß diese Embolien immer erst nach einer Anzahl von Injektionen 
vorkommen, nie nach der ersten Einspritzung, offenbar infolge einer peri­
arteriellen Sklerose, welche die Arterie fixiert und ihr Ausweichen verhindert. 
Auf jeden Fall aber dürfte eine Aspiration einen Teil der Fälle vermeiden lassen. 
Mit Rücksicht auf die Annahme MILIANS sollte bei dem geringsten Widerstand 
eine andere Stelle zur Injektion gewählt werden. Vielleicht empfiehlt sich auch 
eine sehr langsame Injektion, wie dies SABOURAUD und BROCQ zur Vermeidung 
der tiefen Abscesse verlangen, um jede Gewebszerreißung zu vermeiden SEZARY 
schlägt vor, die tief eingestochene Nadel vor der Entleerung der Spritze etwas 
zurückzuziehen; hat man in der Tat eine Arterie angestochen, so macht der 
Zurückzug die Arterie frei, deren Lumen sieh dann durch die Elastizität der 
Wandungen sogleich wieder schließt. 

Bei Erscheinen der Arbeit FREUDENTHALs schien es sich bei der arteriellen 
Embolie um ein seltenes Vorkommnis zu handeln; die weiteren Veröffent­
lichungen zeigten, daß diese Nebenerscheinung relativ oft - bei Männern 
anscheinend häufiger als bei Frauen - vorkommt; auch die Fälle NARms 
mit der nicht entsprechenden Bezeichnung "emorragie interstiziali" gehören 
hierher. S.AINZ DE AJA faßt Fälle von diesem Typus als interstitielle 
Hämorrhagien oder lokale Zosteren auf. Warum dieser Autor das Ent­
stehen von Embolien im oberen äußeren Quadranten der Glutäalgegend 
anatomisch für nicht möglich hält, ist mir nicht verständlich. Nach den 
mehrfach bestätigten Befunden von FREUDENTHAL besteht kein Zweifel mehr 
an der Pathogenese dieser Nebenwirkung; viel eher ist es umgekehrt mög­
lich, daß mancher als gangränöser Zoster der Glutäalhaut aufgefaßter Fall 
in Wirklichkeit eine "Embolia cutis medicamentosa" darstellt. 



Literatur: AGRAMUNT-BARTHELEMY. 483 

Literatur. 
AGRAMUNT: Die Wismutsalze in der Neurosyphilis. Siglo med. Vol. 69, Nr. 3566, p. 397 

1922 (spanisch). Ref. Zentralbl. f. Haut- u. Geschlechtskrankh. Bd. 6, S. 310. - AHLSWEDE 
und BusCH: Observations on the bismuth therapy of syphilis with the oxybenzoic acid 
compound. Med. journ. a. record. Vol. 120, Nr. 6, p. 95. 1924. Ref. Zentralbl. f. Haut- u. 
Geschlechtskrankheiten. Bd. 16, S. 726.- SA.mz DE AJA: (a) Ein Fall von Neurosyphilis. 
Actas dermosüiliogr. Jg. 16, Nr. 3, p. 77. 1924 (spanisch). Ref. Zentralbl. f. Haut- u. Ge­
schlechtskrankheiten. Bd. 15, S. 466. (b) Wismustomatitis von ungewöhnlicher Form. 
Actas dermo-süiliogr. Jg. 18, Nr. 1, p. 6. 1925 (spanisch). Ref. Zentralbl. f. Haut- u. Ge­
schlechtskrankh. Bd. 20, S. 493. (c) Wismut-Stomatitis. Actas dermo-süiliogr. Jg. 18, 
Nr. 4, p. 174. 1925 (spanisch). Ref. Zentralbl. f. Haut- u. Geschlechtskrankh. Bd. 21, S. 105. 
(d) Seltene Form der Wismutstomatitis. Actas dermo-sifiliogr. Jg. 18, Nr. 3, S. 119. 1926 
(spanisch). Ref. Zentralbl. f. Haut- u. Geschlechtskrankh. Bd. 21, S. 509. (e) Zoster und 
Herpes als lokale und regionäre Zufälle bei Wismutmedikation. Actas dermo-sifiliogr. Jg. 19, 
Nr. 1, p. 3. 1921 (spanisch). Ref. Zentralbl. f. Haut- u. Geschlechtskrankh. Bd. 24, S. 131. -
AKAMATSU: Vergleichende Untersuchungen über die Pharmakologie einiger Wismutpräparate, 
insbesondere über die Wismutverteilung im tierischen Organismus und die Erscheinungen 
seitens des Verdauungstraktus. Acta scholae med. univ. imp. Kioto. V ol. 4, H. 2, p. 295. 
1921. Ref. Zentralbl. f. Haut- u. Geschlechtskrankh. Bd. 7, S. 425.- ALBERT: Lichen 
verrucosus-artiges Salvarsanexanthem. Dermatol. Wochenschr. Bd. 77, Nr. 51/52, S. 1461. 
1923. - ALEIXO: Pruritus nach Wismutbehandlung. Brazil-med. Vol. 1, Nr. 8, p. 104. 
1924 (portugiesisch). Ref .. Zentralbl. f. Haut- u. Geschlechtskrankh. Bd. 17, S. 347. -
ALKER und. WALDMANN: Über die intravenöse Wismutbehandlung der Syphilis. Dtsch. 
med. Wochenschr. Jg. 50, Nr. 44, S.1410. 1924.- AMANTEA: Azione del bismuto sulsangue 
e sugli organi emopoietici. Nota I. Le variazioni della formula emoleucocitaria, in seguito 
ad iniezioni di bismuto. Arch. di farmacol. sperim. e scienze aff. Vol. 37, H. 5, p. 125, H. 6, 
p. 129, H. 7, p. 145. 1924. R.ef. Zentralbl. f. Haut- u. Geschlechtskrankh. Bd. 15, S. 386. 
D'AMATO: (a) Giftigkeit des kolloidalen Wismuts bei intravenöser Anwendung. Semana 
med. Jg. 32, Nr. 24, p. 1257. 1925 (spanisch). R.ef. Zentralbl. f. Haut- u. Geschlechtskrankh. 
Bd. 19, S. 85. (b) Giftigkeit des kolloidalen Wismuts bei intravenöser Injektion. Anales 
del inst. modelo de clin. med. Vol. 9, Nr. 1, p. 140. 1925 (spanisch). R.ef. Zentralbl.f.Haut­
u. Geschlechtskrankh. Bd. 20, S. 232. - ARNING: Bemerkungen zu FRÜHW ALDs Vortrag: 
Behandlung der Syphilis mit Wismut. Zentralbl. f. Haut- u. Geschlechtskrankh. Bd. 14, 
S. 412. 1924.- ARON: Wismutstomatitis. Dem. Zentralbl. f. Haut- u. Geschlechtskrankh. 
Bd. 20, S. 23. 1926. -ARZT: Bemerkungen zu FRÜHWALDB Vortrag: Behandlung der 
Syphilis mit Wismut. Zentralbl. f. Haut- u. Geschlechtskrankh. Bd. 14, S. 412. 1924. -
AUßERTIN und DESTOUOHES: Un cas mortel d'intoxication bismutique par stomatite et 
nephrite azotemique aigue. Bull. et mem. de la soc. med. des höp. de Paris. Jg. 43, Nr. 5. 
p. 199. 1927. R.ef. Zentralbl. f. Haut- u. Geschlechtskrankh. Bd. 23, S. 719. - AuBRY: 
Analyse d'un depöt organique recueilli a l'ouverture d'un abces consecutü a une injection 
intramusculaire d'hydroxyde de bismuth. Bull. de Ia soc. fran9. de dermatol. et de 
syphiligr. Jg. 33, Nr. 1, p. 36. 1926. - AzoULAY: Stomatitie bismuthique. Presse 
med. Jg. 30, Nr. 13, p. 134. 1922. Ref. Zentralbl. f. Haut- u. Geschlechtskrankh. Bd. 5, 
S. 255. - BAECKER: (a) Beobachtungen über Wismuttherapie der Syphilis. The.rapie 
d. Gegenwart. Jg. 64, H. 6, S. 228. 1923. (b) Erfahrungen bei der Wismuttherapie der 
Syphilis. Orvosi Hetilap. Jg. 67, Nr. 7, S. 78. 1923 (ungarisch). Ref. Zentralbl. f. Haut­
u. Geschlechtskrankh. Bd. 8, S. 365.- BALZER: (a) Cpt. rend. des seances de la soc. de biol. 
Tom. 42, p. 537. 1889. (b) Le bismuth dans le traitement de la syphilis et de la blennorrgaie. 
Paris med. Jg. 12, Nr. 29, p. 81. 1922. Ref. Zentralbl. f. Haut- u. Geschlechtskrankh. Bd. 6, 
S. 309.- BANG und DoRFF: (a) Versuche mit Trepol bei der Syphilisbehandlung am Marselis­
borg Hospital in AARHUS. Hospitalstidende. Jg. 65, Nr. 48. 1922 (dänisch). Ref. Zentralbl. 
f. Haut- u. Geschlechtskrankh. Bd. 7, S. 527. (b) Die bisherigen Ergebnisse der Trepol­
behandlung der Syphilis im Hospital Marselisborg zu Aarhus. Bibliotek f. laeger. Jg. 116, 
Nr. 5, S. 259. 1924 (dänisch). Ref. Zentralbl. f. Haut- u. Geschlechtskrankh. Bd. 15, S. 391. 
BARDAOH: Erfahrungen über intravenöse Luesbehandlung mit kolloidalem Kalomel 
und kolloidalem Wismut. Münch. med. Wochenschr. Jg. 70, Nr. 48, S. 1433. 1923. -
BARDET: Jodobismuthates alcaloidiques. These de Paris, nach LEVADITI.- BARTHELEMY: 
(a) Accidents locaux des injections intramusculaires de produits bismuthiques insolubles 
en Suspension huileuse. Ann. des maladies vener. Jg. 20, Nr. 8, P· 570. 1925. R.ef. Zentralbl. 
f. Haut- u. Geschlechtskrankh. Bd. 19, S. 90. (b) Embolie arterielle par injection intramuscu­
laire de carbonate de bismuth. Bull. de la soc. fran9. de dermatol. Jg. 33, Nr. 5, p. 372. 
1926. R.ef. Zentralbl. f. Haut- u. Geschlechtskrankh. Bd. 21, S. 106. (c) Bismuth compounds 
in the treatment of syphilis. Urol. a. cut. review. Vol. 30, Nr. 5, p. 310. 1926. R.ef. Zentral­
blatt f. Haut- u. Geschlechtskrankh. Bd. 21, S. 506. (d) Gefäßschädigungen nach intramusku­
lären Bi-Injektionen. Dem. von Bildern und histologischen Präparaten. Zentralbl. f. Haut-

31* 



484 F. JuLIUSBERG: Nebenwirkungen der Wismutbehandlung. 

u. Geschlechtskrankh. Bd. 21, S. 804. -BAUM: Erythem nach Wismut. Dem. Zentralbl. 
f. Haut- u. Geschlechtskrankh. Bd. 15, S. 407. 1925. - BEINHAUER und JACOB: The 
relative absorption and therapeutic effiency of some bismuth preparations. Americ. journ. 
of syphilis. Vol. 9, Nr. 2, p. 213. 1925. Ref. Zentralbl. f. Haut- u. Geschlechtskrankh. 
Bd. 18, S. 431. - DE BELLA: Sulla nuova cura della sifilide coi sali di bismuto. Giorn. 
ital. d. malatt. vener. e d. pelle. Vol. 63, Nr. 3, p. 827. 1922. - BENECH: (a) Traitement 
des syphilis viscerales par !es injections intraveineuses des sels de bismuth. Rev. med. de 
l'est. Tom. 50, Nr. 16, p. 524. 1922. Ref. Zentralbl. f. Haut- u. Geschlechtskrankh. Bd. 7, 
S. 74. (b) Les injections intraveineuses de sels de bismuth. Ebenda. Bd. 50, Nr. 17, S. 546. 
1922. - BENSAUDE, ÜAIN, ÜURY: La cephalee bismutique (Petit signe d'intoxication 
au cours du traitement des affections gastro-intestinales par les sels de bismuth). Bull. 
et mem. de Ia soc. med. des höp. de Paris. Jg. 39, Nr. 39, p. 1852. 1924. Ref. 
Zentralbl. f. Haut- u. Geschlechtskrankh. Bd. 12, S. 322. - BERGER: Bemerkungen 
zu HABERMANNs Vortrag: Die Wismutbehandlung der Syphilis. Zentralbl. f. Haut­
u. Geschlechtskrankh. Bd. 16, S. 378. 1926. - BERNARD: (a) Policlinique du parc 
LEOPOLD. 28. Mai 1923, nach LEVADITI. (b) Erythrodermie exfoliatrice recidivante 
consecutive aux differents antisyphilitiques. Ann. des maladies vener. Jg. 21, Nr. 9, 
p. 692. 1926. Ref. Zentralbl. f. Haut- u. Geschlechtskrankh. Bd. 22, S. 439. - BERN­
HARDT: (a) Luesbehandlung mit Wismutcitrat. Polska gazeta lekarska. Vol. 1, Nr. 23, 
p. 473. 1922 (polnisch). Ref. Zentralbl. f. Haut- u. Geschlechtskrankh. Bd. 6, S. 308. (b) Die 
Behandlung der Syphilis mit dem Arsen-Wismut-Präparat "Bias". Polska gazeta lekarska. 
Jg. 4, Nr. 52, p. 1093. 1925 (polnisch). Ref. Zentralbl. f. Haut- u. Geschlechtskrankh. 
Bd. 19, S. 806.- BERNSTEIN: Zur Frage über die Einwirkung von Wismut auf die morpho­
logische Zusammensetzung des Blutes. Dermatol. Wochenschr. Bd. 80, Nr. 19, S. 685. 
1925.- BETZ: Veränderungen des Blutbildes bei Wismutbehandlung der Syphilis. Münch. 
med. Wochenschr. Jg. 70, Nr. 28, S. 913. 1923.- BIBERSTEIN: (a) Wismutbehandlung bei 
Syphilis. Med. Sekt. der Schles. Ges. f. y,aterländische Kultur zu Breslau. Klirr. Wochen­
schrift .. Jg. 2, Nr. 42, S. 1959. 1923. (b) Uber die Wismutbehandlung der Syphilis. Dtsch. 
med. Wochenschr. Jg. 49, Nr. 50, S. 15I8. 1923. - BIEDER: Zur Wismutbehandlung der 
Syphilis. Münch. med.Wochenschr. Jg. 7I, Nr. 37, S. I275. I924.- EINET: Recherehes 
physiologiques sur la resorption de l'huile injectee SOUS Ia peau. Bull. et mem. de Ia soc. 
med. des höp. de Paris .• Tg. 41, Nr. 35, p. I458. 1925. Ref. Zentralbl. f. Haut- u. Geschlechts­
krankh. Bd. 22, S. 433. -BIRNBAUM: Wismuttherapie der Syphilis mit Bismogenol und 
Mesurol. Klirr. Wochenschr. Jg. I, Nr. 45, S. 2051. I924.- BLUM: (a) Intoxication bismuthi­
que et albuminurie. Diskussion pathogenique. Paris med. Jg. I2, Nr. 30, p. I05. I922. 
Ref. Zentralbl. f. Haut- u. Geschlechtskrankh. Bd. 6, S. 394. (b) L'action diuretique du 
bismuth, mecanisme de cette action. Cpt. rend. des seances de Ia soc. de bio!. Tom. 88, Nr. 6, 
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(spanisch). Ref. Zentralbl. f. Haut- u. Geschlechtskrankh. Bd. 15, S. 394. - BoRDALLO 
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blatt f. Haut- u. Geschlechtskrankh. Bd. 18, S. 433. - BuRNET et HounART: Presence 
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behandlung. Actas dermo-sifiliogr. Jg. 16, Nr. 2, p. 45. 1924 (spanisch). Ref. Zentralbl. 
f. Haut- u. Geschlechtskrankh. Bd. 18, S. 436. - ÜATZELIS: A propos de trois preparations 
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ÜHATELLIER: Douleurs rhumatismales au cours du traitement mixte arsenical et bis­
mutM. Bull. de la soc. franQ. de dermatol. Jg. 33, Nr. 5,.p. 391. 1926. - ÜHATELLIER 
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und Ausscheidung des Wismuts. Bratislavske lekarske listy. Jg. 3, Nr. 10, p. 509. 1924 
(slowakisch). Ref. Zentralbl. f. Haut- u. Geschlechtskrankh. Bd. 16, S. 265. - ÜIPRENI: 
Reazione di HERXHEIMER, in sequito a iniezioni endomuscolari di bismuto colloidale. 
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Wochenschr. 1926. Nr. 22, S. 746.) Dermatol. Wochenschr. Bd. 83, Nr. 44, S. 1608. 1926). 
DIXON: Some toxic effects of sodium bismuth tartrate. Transact. of the roy. soc. of 
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durch Wismutpräparate. Untersuchungen über die Behandlung mit Airol (Bismutoxy-
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jodogallic) . .Arch. f. Dermatol. u. Syphilis. Bd. 143, H. 3, S. 446. 1923.- Nrn PosADAS: 
(a) Erste Versuche zur Luesbehandlung mit Wismut-Kali-Natrontartrat. Semana med. 
Jg. 29, Nr. 2, p. 37. 1922 (spanisch). Ref. Zentralbl. f. Haut- u. Geschlechtskrankb. Bd. 5, 
S. 530. (b) Das Wismut-Kali-Natrontartrat in der Luesbehandlung. Ebenda. Jg. 29, Nr. 35, 
S. 421. 1922 (spanisch). Ref. Zentralbl. f. Haut- u. Geschlechtskrankh. Bd. 8, S. 157. -
NoGUERA: Die Wismutsalze bei der Syphilis. Med. ibera. Vol. 16, Nr. 254, p. 207. 1922 
(.~panisch). Ref. Zentralbl. f. Haut- u. Geschlechtskrankh. Bd. 10, S. 110. - ÜLESSOV: 
Atiologie der Gangrän der Glutäen nach intramuskulären Injektionen bei Syphilis. Venero­
logija i dermatologija. Jg. 1926, Nr. 4, p. 610. 1926 (russisch). Ref. Zentralbl. f. Haut- u. 
Geschlechtskrankh. Bd. 22, S. 438. - ÜLTRAMARE: Discussion sur le traitement par les 
sels de bismuth. Schweiz. med. Wochenschr. Jg. 53, Nr. 27, S. 652. 1923. - ÜNORATO: 
Il bismuto nella cura della sifilide. Arch. ital. di scienze med. colon. Jg. 4, H. 2, p. 56, H. 3, 
p. 78, H. 4, p. 106. 1923. Ref. Zentralbl. f. Haut- u. Geschlechtskrankh. Bd. 19, S. 809. 
ÜRO: Bismuto e crasi sanguigna. Rinascenza med. Jg. 1, Nr. 20, p. 467. 1924. Ref. 
Zentralbl. f. Haut- u. Geschlechtskrankh. Bd. 16, S. 264. - ÜTERO: Das Natron-Kali­
Wismuttartrat. Anales de fac. de med. Vol. 7, Nr. 1/2, p. 93. 1922 (spanisch). Ref. Zentralbl. 
f. Haut- u. Geschlechtskrankh. Bd. 7, S. 227. (b) Luatol bei Syphilis. Ebenda. Bd. 7, 
Nr. 4/5, S. 267. 1922 (spanisch). Ref. Zentralbl. f. Haut- u. Geschlechtskrankh. Bd. 7, 
S. 358.- PACELLA: Toxicite du tartrobismuthate sodico-potassique. Cpt. rend. des seances 
de la soc. de biol. Tom. 88, Nr. 5, p. 388. 1923. Ref. Zentralbl. f. Haut- u. Geschlechtskrankh. 
Bd. 11, S. 83.- PALAZZI: Stomatologica. 1922. Nr. 6. Zit. nach TRAVAGLI.- PASINI: 
I preparati di bismuto nella cura della sifilide. Giorn. ital. de malatt. vener. e d. pelle. 
Vol. 63, P· 814. 1922.- PAUTRIER: Les injections intraveneuses de bismuth. Presse med. 
Jg. 31, Nr. 67, p. 726. 1923. Ref. Zentralbl. f. Haut- u. Geschlechtskrankh. Bd. 11, S. 82. 
PAvLovrc: Wismut als Diureticum. Serb. Arch. f. d. ges. Med. Jg. 27, Nr. 11, S. 612. 1925 
serbo-kroatisch). Ref. Zentralbl. f. Haut- u. Geschlechtskrankh. Bd. 19, S. 807. -
PAWLAS: Behandlungsversuche der Syphilis mit gleichzeitigen intravenösen Injektionen von 
Wismutsalzen und Neosalvarsan. Przeglad dermatol. Jg. 19, Nr. 4, p. 242. 1924 (polnisch). 
Ref. Zentralbl. f. Haut- u. Geschlechtskrankh. Bd. 18, S. 127. - PENNETTI: La lesioni 
renali nell' intossicazione cronica da bismuto studiate col metodo della colorazione vitale . 
.Arch. di scienze biol. Vol. 7, Nr. 3/4, p. 431. 1925. Ref. Zentralbl. f. Haut- u. Geschlechts­
krankh. Bd. 19, S. 451. - PENTIMALLI: Zur Frage der chemotherapeutischen Versuche 
auf dem Gebiete der experimentellen Krebsforschungen, nebst einer Mitteilung über die 
Wirkungen des kolloidalen Wismuts. Dtsch. med. Wochenschr. Jg. 40, Nr. 29, S. 1468. 
1914. - PrccARDI: Accidente locale da iniezione intramuscolare di bismuto. Giorn. ital. 
d. dermatol. e syphilo[ Vol. 67, H. 6, p. 1633. 1926.- PrcoN: (a) Sur la preparation des 
suspensions huileuses d'oxyde et de carbonate de bismuth pour injections intramusculaires. 
,Journ. de pharmacie et de chim. Tom. 4, Nr. l, p. 5. 1926. Ref. Zentralbl. f. Haut- u. 
Geschlechtskrankh. Bd. 22, S. 435. (b) Sur la purite et l'emploi de l'oxyde et de carbonate 
de bismuth. Journ. de pharmacie et de chim. Tom. 3, Nr. 2, p. 58. 1926. Ref. Zentralbl. 
f. Haut- u. Geschlechtskrankh. Bd. 22, S. 435. - PIETKIEWICZ: Nettoyage de la bonehe 
et des dents en vue des traitements mercuriels et bismuthiques. Rev. frang. de dermatol. 
et de venereol. Jg. 2, Nr. 6, p. 350. 1926. Ref. Zentralbl. f. Haut- u. Geschlechtskrankh. 
Bd. 22, s. 836.- PINARD und MARASSI: Dermatite exfoliatrice consecutive a des injections 
intramusculaires de bismuth. Bull. et mem. de la soc. med. des höp. de Paris. Jg. 38, Nr. 30, 
p. 1434. 1922. Ref. Zentralbl. f. Haut- u. Geschlechtskrankh. Bd. 7, S. 425. - PrNARD 
und RABUT: (a) 61 cas de retention bismuthique. Bull. de la soc. frang. de dermatol. Jg. 32, 
Nr. 8, p. 401. 1925. (b) Les n\tentions bismuthiques. Rev. fran<;. de dermatol. et de venereol. 
.Jg. 2, Nr. 2, p. 89. 1926. Ref. Zentralbl. f. Haut- u. Geschlechtskrankh. Bd. 22, S. 438. 
PINARD, WEIL, LouvEL: Un cas de dermite exfoliatrice d'origine bismuthique. Bull. 
et mem. de la soc. med. des höp. de Paris. Jg. 40, Nr. 16, p. 660. 1924. Ref. Zentralbl. f. 
Haut- u. Geschlechtskrankh. Bd. 14, S. 391.- PINKUS: Wismutsaum. Dem. Zentralbl. 
f. Haut- u. Geschlechtskrankh. Bd. 13, S. 126. 1924. (b) Dem. verschiedener Formen des 
Wismutsaumes. Ebenda. Bd. 14, S. 412. 1924. - PLÖGER: Bemerkungen zum Vortrag 
MAYR: Die Wismuttherapie de!: Syphilis. Zentralbl. f. Haut- u. Geschlechtskrankh. Bd. 8, 
S. 234. 1923. - PoHLMANN: Uber kombinierte Casbis-Salvarsanbehandlung der Syphilis. 
Dtsch. med. Wochenschr. Jg. 51, Nr. 20, S. 823. 1925. - PoMARET und DIDRY: Mercure 
et bismuth; etude experimentale de leur activite spirillicide et de leur toxicite comparees. 
Bull. de la soc. frang. de dermatol. Jg. 1925, Nr. 4, p. 197. 1923. - DE LA PoRTILLA: 
Jetziger Stand der Wismuttherapie. Ein Fall von stürmischer, rasch vorübergehender 
Vergiftung. Actas dermo-sifiliogr. Jg. 16, Nr. 3, p. 68. 1924 (spanisch). Ref. Zentralbl. 
f. Haut- u. Geschlechtskrankh. Bd. 14, S. 391. (b) Ein Fall von rasch eintretender und 
verschwindender Wismutvergiftung. Ebenda. Jg. 16, Nr. 2, S. 41. 1924 (spanisch). Ref. 
Zentralbl. f. Haut- u. Geschlechtskrankh. Bd. 18, S. 437.- DE LA PORTILLA und DAUDEN: 
Unsere ersten Eindrücke über Neotrepol bei Lues. Actas dermo-sifiliogr. Jg. 15, Nr. 3, 
p. 129 u. Nr. 4, p. 145. 1923 (spanisch). Ref. Zentralbl. f. Haut- u. Geschlechtskrankh. 
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(polnisch). Ref. Zentralbl. f. Haut- u. Geschlechtskrankh. Bd. 16, S. 728. - QuEYRAT: 
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Wismutsalze als diuretica. Med. Klinik. Jg. 2I, Nr. 17, p. 626. I925. (b) Uber die diuretische 
Wirkung der Wismutsalze. Ebenda. Jg. 22, Nr. 27, S. 1034. I926.- RoKAY: Beiträge zur 
Wismutbehandlung der Lues congenita. Budapesti orvosi ujsag. Jg. 23, Nr. 25, S. 733. 
1925 (ungarisch). Ref. ientralbl. f. Haut- u. Geschlechtskrankh. Bd. I8, S. 429. - RoRIVE: 
Quelques cas d'observation dans l'emploi du bismuth dans le traitement de la syphilis. 
Arch. med. belges. Jg. 77, Nr. 6, p. 463. I924. Ref. Zentralbl. f. Haut- u. Geschlechtskrankh. 
Bd. 16, S. 728.- RosENBERG und PERDELWITZ: Die Behandlung der Syphilis mit reinem 
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Die Behandlung der Syphilis mit rrepol. Wien. klin. Wochenschr. Jg. 35, Nr. 47, S. 9I9. 
I922. - RoTHMAN und KuRz: Über den Chemismus des Wismutsaumes. Klin. Wochen­
schrift. Jg. 5, Nr. 21, S. 943. I926. (b) Chemische Untersuchungen über Wismutstomatitis. 
Börgy6szati urol. es venerol. szemle. Jg. 4, Nr. I, p. IO. I926 (ungarisch). Ref. Zentralbl. 
f. Haut- u. Geschlechtskrankh. Bd. 22, S. 232. - SABOURAUD: A propos des abces bis­
muthique. Bull. de la soc. frang. de dermatol. Jg. 33, Nr. 2, p. 74. I926. - SABRAZES et 
GRAILLY: ~!JC. de med. et de chirurg. de Bordeaux, 20. 7. 1923. Zitiert nach LEVADITI. 
SALKIND: Uber die Behandlung der Lues mit Wismut bzw. mit Wismut- Diaspora!. 
Dermatol. Wochenschr. Bd. 8I, Nr. 34, S. 1232. I925. - SAMPELAYO: Wert der intra­
venösen Wismutbehandlung bei Lues. Siglo med Vol. 74, Nr. 3703, p. 5I7. 1924 (spanisch). 
Ref. Zentralbl. f. Haut- u. Geschlechtskrankh. Bd. I6, S. 725.- SANTINA.: Über das Auf­
treten von Eiweiß im Urin bei Kranken mit Lues während der kombinierten Neosalvarsan­
Bismutbehandlung. Med. ibera. Vol. I9, Nr. 420, p. 494. I925 (spanisch). Ref. Zentralbl. 
f. Haut- u. Geschlechtskrankh. Bd. 20, S. 99.- SARATEANU: Ein Fall von generalisierter 
Erythrodermie nach Wismut (Neotrepol). Clujul med. Jg. 5, Nr. 1/2, p. 21. I924 (rumänisch). 
Ref. Zentralbl. f. Haut- u. Geschlechtskrankh. Bd. 14, S. 392. - SAYER: Bismuth gingi­
vitis. Dem. Arch. of dermatol. a. syphilol. Vol.l3, Nr. 5, p. 7l4.I926. Ref. Zentralbl.f. Haut­
u. Geschlechtskrankh. Bd. 21, S. 105.- SAZERAC und LEVADITI: Etude de l'action thera­
peutique du bismuth sur la syphilis. Ann. de l'inst. Pasteur. Jg. 36, Nr. I, p. I. 1922. Ref. 
Zentralbl. f. Haut- u. Geschlechtskrankh. Bd. 6, S. 53. - SEEDORF: Beiträge zur Wismut­
behandlung der Syphilis mit Bismogenol und Spirobismol. Dermatol. Wochenschr. Bd. 79, 
Nr. 42b, S. I300. 1924. - SEELIGMANN: Bemerkungen zum Vortrag HABERMANN: Die 
Wismutbehandlung der Syphilis. Zentralbl. f. Haut- u. Geschlechtskrankh. Bd. 16, S. 377. 
1925. - SEI: (a) über das Verhalten von Lösungen einiger Bismutyltartrate bzw. deren 
Mischungen mit Blutserum bei der Ultrafiltration. Arch. f. Dermatol. u. Syphilis. Bd. I46, 
H. 1, S. 48. 1923. (b) Experimentelle Studien mit Natriumtribismutyltartrat (Bi 5) am 
Syphiliskaninchen. Dtsch. med. Wochenschr. Jg. 49, Nr. 42, S. 1327. I923. (c) Unter­
suchungen über die Ausscheidung von Wismut durch. den Harn bei parenteralen Injektionen 
von Natriumtribismutyltartrat (Bi 5). Dermatol. Wochenschr. Bd. 77, Nr. 44, S.I290. 1923. 
SEMON: An antidote for arsenic, bismuth, and mercury poisoning. Brit. med. journ. 
1924. Nr. 3302, p. 662. Ref. Zentralbl. f. Haut- u. Geschlechtskrankh. Bd. I3, S. 296. -
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lyse de bismuth. Bull. de la soc. frang. de dermatol. Jg. 33, Nr. 7, p. 488. 1926. -
S:EzARY et BENOIST: Erythrodermie grave apres une seule injection d'jodobismuthate 
de quinine. Bull. de Ia soc. frang. de dermatol. Jg. 34, Nr. 6, p. 4I9. I927. - S:EzARY 
und POMARET: Principes du traitement arseno-bismuthique de la syphilis. Progr. med. 
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Jg. 49, Nr. 8, p. 85. 1922. Ref. Zentralbl. f. Haut- u. Geschlechtskrankh. Bd. 5, S. 183. 
S:EzARY, PERNET, GALLERAND: Existe-t-il un "Zona bismuthique"? Bull. de la soc. 
fran9. de dermatol. Jg. 33, Nr. 8, p. 654. 1926. - SHIVRES: The clinical value of bismuth 
in the treatment of syphilis. The report of some unusual reactions following its admini­
stration. Arch. of dermatol. a. syphilol. Vol. 10, Nr. 4, p. 414. 1924. Ref. Zentralbl. f. Haut­
u. Geschlechtskrankh. Bd. 16, s. 926. - SICARD: Bull. et mem. de la soc. med. des höp. 
de Paris. Tom. 38, p. 149. 1922. Zitiert nach LEVADITI.- SICILIA: Wismutnatron-Glycerinat. 
Arch. dermo-sifiliogr. y rez. de la especialidad. Jg. 3, Nr. 10, p. 34. 1922 (spanisch). Ref. 
Zentralbl. f. Haut- u. Geschlechtskrankh. Bd. 8, s. 296. - SIMON: (a) Chancre et roseole 
syphilitiques. Traitement par le bismuth. Nephrite aigue. Reprise du traitement bismuthi­
que avec tolerance parfaite. Bull. de la soc. fran9. de dermatol. J. 1922, Nr. 7, p. 336. 1922. 
(b) A propos de la nephrite bismuthique. Bull. med. Jg. 36, Nr. 52, p. 1052. 1922. Ref. 
Zentralbl. f. Haut- u. Geschlechtskrankh. Bd. 7, S. 427. (c) Le traitement de la syphilis 
par le bismuth. Journ. med. fran9. Tom. 12, Nr. 3, p. 98. 1923. Ref. Zentralbl. f. Haut­
u. Geschlechtskrankh. Bd. 9, 8.257. -- SrnoN und BRALEZ: (a) Le bismuth dans le traitement 
de la syphilis. Bull. med. Jg. 36, Nr. 26, p. 523. 1922. Ref. Zentralbl. f. Haut- u. Ge­
schlechtskrankh. Bd. 7, S. 7 4. (b) Nevrite optique aigue au cours d'un traitement par le bismuth. 
Meningo-myelite aigue mortelle au cours d'un traitement par le bismuth- Meningite aigue 
survenue un mois apres la fin d'une serie de vingt injections de 132. Bull. de la soc. fran<;J. de 
dermatol. Jg. 1922, Nr. 8, p. 354. 1922. - SrMON SANDER: (a) Die Wirkung des Wismuts 
auf die roten Blutkörperchen. Orvosi Hetilap. Jg. 69, H. ll,ß. 218. 1925 (ungarisch). Ref. 
Zentralbl. f. Haut- u. Geschlechtskrankh. Bd. 17, S. 344. (b) Uber die Wirkung des Wismuts 
auf die roten Blutkörperchen. Biochem. Zeitschr. Bd. 159, H. 5/6, S. 424. )925. Ref. 
Zentralbl. f. Haut- u. Geschlechtskrankh. Bd. 18, S. 431. - SMECHULA: Uber unsere 
Erfahrungen mit der Wismutbehandlung der Syphilis. Med. Klinik. Jg. 20, Nr. 24, 25, 
S. 821, 860. 1924. - SMILYANITCH: Les sels de bismuth dans le traitement de la syphilis. 
These de Nancy. 1922. Zitiert nach LEVADITI. - SLOTH: Wismutbehandlung der 
Syphilis. Hospitalstidende. Jg. 65, Nr. 49. 1922 (dänisch). Ref. Zentralbl. f. Haut- u. Ge­
schlechtskrankh. Bd. 8, S. 297. - SoNNENBERG: (a) Beitrag zur Resorption des subcutan 
eingespritzten alkalischen Wismutnitrates mittels B:9ntgenuntersuchung. Przeglad derma­
tol. Jg. 20, Nr. 3/4, p. 177. 1924 (polnisch). (b) Uber die langdauernde Resorption des 
basischen Wismutnitrats und über die sich daraus ergebenden Folgen vom therapeutischen 
Standpunkt. Warszawskie czpasopismo lekarskie. Jg. 2, Nr. 12, p. 499. 1925 (polnisch). 
Ref. Zentralbl. f. Haut- u. Geschlechtskrankh. Bd. 21, S. 98, 99. (c) Beitrag zur Frage der 
Resorption von subcutan eingespritzten Magisterinn bismuti auf Grund von röntgeno­
logischen Untersuchungen. Dermatol. Wochenschr. Bd. 83, Nr. 36, S. 1299. 1926. - SPAK: 
Ein Fall von schwerer Wismutstomatitis mit Jodnatrium und Wasserstoffsuperoxyd 
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f. Haut- u. Geschlechtskrankh. Bd. 9, S. 260. - SPARACIO: Sulla terapia bismutica della 
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behandlung der Lues congenita. Münch. med. Wochenschr. Jg. 71, Nr. 41, S. 1431. 1924. 
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f. Haut- u. Geschlechtskrankh. Bd. 20, S. 266. 1926.- ScHREUS: Über Wismutbehandlung 
der Syphilis. Dtsch. med. Wochenschr. Jg. 49, Nr. 15, S. 473. 1923. - ScHUBERT: 
(a) Weitere Erfahrungen über Wismutbehandlung. Zentralbl. f. Haut- u. Geschlechtskrankh. 
Bd. 9, S. 377. 1924. (b) Syphilis und Wismut. Dermatol, Wochenschr. Bd. 76, Nr. 23, 
S. 503. 1923. - TXRTARU: Die Behandlung der Syphilis mit Trepol. Clujul med. Jg. 3, 
Nr. 7j8. p. 208. 1922 (rumänisch). Ref. Zentralbl. f. Haut- u. Geschlechtskrankh. Bd. 7, 
S. 124.- ToMMASI: La cura della sifilide col bismuto. Sperimentale. Jg. 77, H. 1/2, p. 104. 
1023. Ref. Zentralbl. f. Haut- u. Geschlechtskrankh. Bd. 9, S. 482. (b) Esperienze di cura 
della sifilide con bismuto. Giorn. ital. d. malatt. vener. e d. pelle. Vol. 64, p. 359. 1923. 
ToRRE BLANCO: Hematuria despm\s de una inyeccion de neotrepol. Ana. de la acad. 
med.-quirurg. espaiiola. Mai 1923 (spanisch). Zitiert nach CovrsA.- TRAVAGLI: La bismuto­
terapia della sifilide. Rom 1925.- TRIBET: Stomatite bismuthique. Marseille med. Jg. 59, 
Nr. 18, p. 888. 1922. Ref. Zentralbl. f. Haut- u. Geschlechtskrankh. Bd. 7, S. 427. -
TRuFFI: (a) Il bismuto nella terapia della sifilide. Giorn. ital, d. malatt. vener. e d. pelle. 
Vol. 63, p. 369. 1922. (b) I preparati di bismuto nella cura della sifilide. Ebenda. Bd. 65. 
S. 399. 1924.- TRYB und BEUTL: Trepol in der Syphilistherapie. Dermatol. Wochenschr. 
Bd. 77, Nr. 27, S. 831. 1923.- Tünös und Krss: Die Wismutbehandlung bei kongenitaler 
Syphilis. Jahrb. d. Kinderheilk. Bd. 58, H. 3j4, S. 236. 1925 und Bd. 61, H. 3/4, S. 219. 
1926. (b) Die Wirkung von Wismut auf das Blutbild luetischer Kinder. Orvosi Hetilap. 
Jg. 69, Nr. 37, S. 879. 1925 (ungarisch). Ref. Zentralbl. f. Haut- u. Geschlechtskrankh. 
Bd.19. S. 282.- VARGAS: ZurWismuttherapie der Syphilis. Rev. espaiiola de urol. y de 
dermatol. Jg. 27, Nr. 320, p. 411 .1925 (spanisch). Ref. Zentralbl. f. Haut- u. Geschlechts­
krankh. Bd. 19, S. 808. - VEILLET: Radio-contröle du traitement bismuthe. Bull. et 
mem. de la soc. des höp. de Paris. Jg. 39, Nr. l, p. 35. 1923. Ref. Zentralbl. f. 
Haut- u. Geschlechtskrankh. Bd. 19, S. 259. - VERSTRAETEN: Bismuth et paralyne 
generale. Scalpel. Jg. 78, Nr. 41, p. 1060. 1925. Ref. Zentralbl. f. Haut- u. Geschlechts­
krankh. Bd. 19, S. 451.- VrLANOVA: Considerations sur un cas d'intoxication aigue par 
\e bismuth. Ann. des maladies vener. Jg. 20, Nr. 1, p. 25. 1925. Ref. Zentralbl. f. Haut­
u. Geschlechtskrankh. Bd. 17, S. 347.- VrLLEMIN: The salts of bismuthin the treatment 
of syphilis .. Urol. a. out. review. Vol. 27, Nr. l, p. 11. 1923. Ref. Zentralbl. f. Haut- u.Ge­
schlechtskrankh. Bd. 9, S. 260. -VoGEL: Bemerkungen zum Vortrag FucHs: Neurorezidive 
nach Bismogenolbeha~dlung. Zentralbl. f. Haut- u. Geschlechtskrankh. Bd. 12, S. 131. 
1924. - VöHL: (a) Uber Wismutbehandlung. Zentralbl. f. Haut- u. Geschlechtskrankh. 
Bd. 7, S. 172. 1923. (b) Zur Therapie der Syphilis mit Wismutpräparaten. Dtsch. med. 
Wochenschr. Jg. 49, Nr. 7, S. 210. 1923. (c) Erfahrungen mit der Wismuttherapie der Lues. 
Therapie d. Gegenw. Jg. 64, H. 6, S. 225. 1923.- WALLON: Le bismuth dans le traitement 
de la syphilis. These de Paris. Zitiert nach LEVADITI.- WATRIN: Stomatite bismuthique 
il_ltense. Bull. de la soc. fran9. de dermatol. Jg. 1924, Nr. 7, p. 27. 1924. - WECKESSER: 
Über Wismuttherapie. Dermatol. Zeitschr. Bd. 41, H. 6, S. 369. 1924. - WERTHER: 
(a) Bi-Ablagerung. Dem. Zentralbl. f. Haut- u. Geschlechtskrankh. Bd. 14, S. 298. 1924.­
(b) Wismutablagerung an der Unterlippe. Ebenda. Bd. 14, S. 300. 1924. (c) Acneiforme 
zum Teil papulo-vesiculöse Wismutdermatitis. Ebenda. Bd. 14, S. 301. 1924. (d) Ulcerierte 
Bi-Stomatitis. Dem. Ebenda. Bd. 14, S. 302. 1924. - Wmz: Wismutexanthem. Dem. 
Zentralbl. f. Haut- u. Geschlechtskrankh. Bd. 18, S. 28. 1926.- WoLF: (a) Lokale embolisehe 
Bis~utschädigung. Dem. Zentralbl. f. Haut- u. Geschlechtskrankh. Bd. 17, S. 131. 1925. 
(b) Uber lokale emJ??lische Bismutschädigungen. Wien. klin.fWochenschr. Jg. 38, Nr. 43, 
S. 1160. 1925. (c) Uber seltenere Nebenerscheinungen bei kombinierter Bismut-Salvarsan­
behandlung der Lues. Dermatol. Zeitschr. Bd. 45, Nr. 28, S. 703. 1922. - WoLFER: Zur 
Wismuttherapie der Lues. Schweiz. med. Wochenschr. Jg. 52, Nr. 28, S. 703. 1922. -
YAGUE y EsPINOSA: Magenerscheinungen nach antiluetischen Wismutpräparaten. Med. 
ibera. Vol.17, Nr. 320, p. 515. 1923 (spanisch). Ref. Zentralbl. f. Haut- u. Geschlechtskrankh. 
Bd. 12, S. 209.- ZoLTAN: Beiträge zur Wismutbehandlung der Lues congenita. Budapesti 
orvosi ujsag. Jg. 23, Nr. 25, S. 733. 1925 (ungarisch). Ref. Zentralbl. f. Haut- u. Geschlechts­
krankh. Bd. 18, S. 429. 

Nachtrag. 

FREI, F. W.: Nodöse Exantheme nach Salvarsan und Spirobismol. Zentralbl. f. Haut­
u. Geschlechtskrankh. Bd. 25, S. 401. - FREUDENTHAL, W.: Medikamentöse Hautembolien 
(mit Exanthem, Blasenbildung, Gangrän). Embolia cutis medicamentosa (exanthematica, 
bullosa, gangraenosa). (Lokales embolisches Bismogenol-Exanthem.) Arch. f. Dermatol. 
u. Syphilis. Bd. 153, H. 3, S. 730. 1927. - KrsTJAKOVSKI: Gangränöse Erkrankungen 
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der Mundhöhle und der äußeren Genitg,lien nach Wismutbehandlung. Russkij vestnik 
dermatologii. Bd. 5, Nr. 5, S. 495 u. franz. Zusammenfassung, S. 497. 1927 (russisch). 
Ref. Zentralbl. f. Haut- u. Geschlechtskrankh. Bd. 26, S. 318. - MGEBROV und ÜRECKIN: 
Wiederholtes Exanthem nach Anwendung von Chinin und Bijochinol. Vracebnie delo. 
Jg. 10, Nr. 12, S. 905. 1927 (russisch). Ref. Zentralbl. f. Haut- u. Geschlechtskrankh. 
Bd. 25, S. 361.- MoRA: Bismuth poisoning in the treatment of syphilis. Arch. of dermatol. 
a. syphilol. Vol. 16, Nr. 4, p. 456. 1927. - MuLOT: Skin affections in cases of syphilis 
treate with bismuth. NewYork med. journ. a. med. record. Vol. 126, Nr. 2, p. 103. 
1927. - NICOLSKY: Sur les causes de la gangreue profonde a la suite d'injections mer­
curielles et bismuthiques. Bull. de la soc. fran9. de dermatol. et de syphiligr. Jg. 34, 
Nr. 7, p. 463. 1927. - OLIVER et FlNNERUD: Stomatitis. Arch. of dermatol. a. syphilol. 
Vol. 16, Nr. 1, p. 93. 1927. Ref. Zentralbl. f. Haut- u. Geschlechtskrankh. Bd. 25, 
S. 361. - WERTHER, J.: Durch Wismut provozierte Hirnlues. Zentralbl. f. Haut- u. 
Geschlechtskrankh. Bd. 25, S. 179. 



Salvarsan. 
Chemisches nnd Experimentelles. 

Von 

W. WEISE-Hamburg. 

Einleitung. 
Das Salvarsan und die ihm chemisch verwandten Heilmittel bilden eine 

Gruppe von Arzneistoffen, die zu den in neuerer Zeit wissenschaftlich am meisten 
bearbeiteten gehören. Das besondere Interesse für diese Stoffe, das sich darin 
bekundet, erklärt sich außer durch die große praktische Bedeutung vor allem 
durch die bemerkenswerte Tatsache, daß das Salvarsan das erste Produkt 
einer systematisch fortschreitenden experimentell-therapeutischen Forschungs­
arbeit darstellt, welches sich in der menschlichen Therapie als Heilmittel von 
größtem Werte dauernd behauptet hat. Die Anwendung des Arsens in der 
Behandlung der Syphilis, schon vor langer Zeit von manchen geahnt und bald 
nach der Entdeckung der Spirochaeta pallida auch experimentell in Angriff 
genommen, vermochte sich damit endgültig durchzusetzen und erwies sich 
sogar den älteren Prinzipien gegenüber von vornherein als überlegen. So konnte 
PAUL EHRLicH, dessen unermüdlicher, an Intuitionen reicher Forscherarbeit 
das Präparat seine Entstehung verdankt, mit dieser seiner Schöpfung zugleich 
den glänzendsten Beweis für die Fruchtbarkeit der hauptsächlich von ihm 
ausgebildeten Chemotherapie der Infektionskrankheiten liefern. 

Das von KoLLE und ZIELER herausgegebene Handbuch der Salvarsantherapie 
hat die wichtige Aufgabe gelöst, die ungeheure und verstreute Literatur dieses 
Forschungsgebietes zu sammeln und zu ordnen. Daher kann in der vorliegenden 
Zusammenstellung, die andere Ziele verfolgt, auf eine über den gesteckten 
Rahmen doch weit hinausgehende Vollständigkeit verzichtet und dafür der 
Versuch gemacht werden, eine klare und übersichtliche Einführung zu geben, 
die auch dem Fernerstehenden eine rasche Orientierung erlaubt. In Überein­
stimmung damit sind in der am Schlusse angefügten Literaturzusammenstellung 
zusammenfassende Darstellungen und Übersichtsreferate bevorzugt, während 
bezüglich der Spezialarbeiten auf die Literaturübersichten des genannten 
Handbuches verwiesen sei 1. 

Im chemischen Teile ist eine kurze Übersicht über die Chemie der organischen 
Arsenverbindungen gegeben, wobei die zu den Salvarsanpräparaten nicht in 
näherer Beziehung stehenden Verbindungen nur in begrenztem Maße Berück­
sichtigung fanden; dagegen wurde versucht, vom chemischen Charakter des 
Salvarsans und seiner Derivate eine möglichst vollständige Darstellung zu 
geben und die Methoden seiner Gewinnung ausführlich zu beschreiben. Der 

1 Besonders die Beiträge von BAUER und BENDA sowie von Scm.ossBERGER bringen 
die für die vorliegende Übersicht maßgebende Literatur. 
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experimentell-therapeutische Teil schildert die Entwicklung der systematischen 
Chemotherapie der Protozoenkrankheiten, im besonderen mittels Arsen­
verbindungen, sowie die Wirkung der einschlägigen Stoffe am experimentell 
infizierten Tier und die biologische Prüfung der in den Handel gelangenden 
Präparate. Schließlich gibt ein pharmakologischer Teil Aufschluß über die 
Toxikologie der Salvarsanpräparate, ihre Verteilung im Organismus, Aus­
scheidung usw. 

A. Chemischer Teil. 
Allgemeines. 

Die Chemie der organischen Arsenverbindungen ist in ihrer Entwicklung 
durch drei wichtige Etappen gekennzeichnet: Die erste stellt die Entdeckung 
der Kakodylverbindungen in der CADETschen Flüssigkeit und ihre wissenschaft­
liche Untersuchung durch RoBERT BuNSEN dar; die zweite ist gekennzeichnet 
durch die systematischen Untersuchungen von A. MicHAELIS und seinen Mit­
arbeitern über die aromatischen Arsenverbindungen; und schließlich die letzte 
wird eingeleitet durch die strukturelle Aufklärung des Atoxyls durch EHRLICH 
und BERTHEIM (a), der sich dann die Forschungen von EHRLICH und seinen 
Mitarbeitern zum weiteren Ausbau der Chemie der aromatischen Arsenverbin­
dungen anschließen. 

BuNSEN klärte in einer Reihe mühsamer und gefahrvoller Experimental­
untersuchungen, die von 1837 bis 1843 unternommen wurden, die Zusammen­
setzung der sog. CADETschen Flüssigkeit auf und legte damit den Grund zur 
Chemie der aliphatischen Arsenverbindungen. Das Ausgangsmaterial, zuerst 
im Jahre 1760 von CADET durch Destillation von Arsenik mit essigsaurem 
Kalium gewonnen, enthält eine Reihe von Verbindungen, in denen das gleiche 
arsenhaltige Radikal (CH3) 2As wiederkehrt, das auf den Vorschlag von BER­
ZELIUS den Namen Kakodyl (von ua~tw~'Yj,; =stinkend) erhielt. Die Ver­
bindungen, die BuNSEN direkt aus der CADETschen Flüssigkeit erhielt oder durch 
weitere Umsetzungen gewann, stellten die ersten Repräsentanten einiger wich­
tiger Gruppen von organischen Arsenverbindungen dar: Das Kakodylchlorid 
als Vertreter der Arsinchloride, das Kakodyloxyd als Vertreter der Arsen­
oxyde und die Kakodylsäure als erste Arsinsäure. Um die weitere Erforschung 
der aliphatischen Arsenverbindungen haben sich dann vor allem BAEYER und 
in neuerer Zeit PALMER und DEHN verdient gemacht. 

In aller Stille, kann man sagen, baute MICHAELIS mit seinen Mitarbeitern 
während der letzten Dezennien des vorigen Jahrhunderts das System der aro­
matischen Arsenverbindungen auf, darunter die seit der Salvarsanära so 
sehr in den Mittelpunkt des Interesses gerückten aromatischen Arsinsäuren, 
Arsenoxyde und Arsenobenzole. Die Darstellungsmethoden waren allerdings 
teils umständlich, teils führten sie nur in Spezialfällen zu den neuen Verbindungs­
typen. Da die neuen Stoffe weder praktisch noch wissenschaftlich besondere 
Anregung boten, blieb das von MicHAELIS erschlossene Gebiet zunächst weitab 
von den großen Straßen, auf denen Forschung und Technik vordrangen, 
unbeachtet liegen. 

Im Jahre 1901 erweckte LANDSBERGER einen lange bekannten, fast wieder 
vergessenen Stoff zu neuem Leben. Er arbeitete für die von B:EcHAMP beschrie­
bene als Orthoarsensäureanilid gedeutete Verbindung ein technisches Dar­
stellungsverfahren aus und führte sie unter dem Namen "Atoxyl" der thera­
peutischen Verwendung zu. Daß dieser Stoff gegen protozoische Infektionen 
eine ausgesprochene Wirkung hervorbringt, wurde bald erkannt, aber erst 
durch die grundlegende Arbeit von EHRLICH und BERTHEIM (a) wurde offenbar, 
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daß in dem p-aminophenylarsinsauren Natrium, als welches diese Forscher 
das Atoxyl erkannten, eine Verbindung vorliegt, welche sich. auszeichnet als 
Ausgangsmaterial für die Darstellung zahlreich.er aromatischer Arsenverbin­
dungen eignet. So wurde durch diese Entdeckung der Anstoß gegeben zu einem 
systematischen Ausbau dieses Gebietes, das durch EHRLICHs chemotherapeu­
tische Forschungen ständig an Bedeutung gewann. Auch verschiedene andere 
Methoden zur Synthese dieser Stoffe wurden aufgefunden, von denen diejenige 
von BART durch ihre Einfachheit und allgemeine Anwendbarkeit einen großen 
Fortschritt bezeichnet. 

In der folgenden Tabelle l ist eine Übersicht gegeben über die wichtigsten 
Typen organischer Arsenverbindungen. Die Anordnung ist so getroffen, daß 
die organischen Verbindungen als Derivate anorganischer aufgefaßt sind. Da­
durch kommt klar zum Ausdruck, wie aus den anorganischen Grundkörpern 
durch Ersatz von Wasserstoff, Chlor oder Hydroxyl durch je ein, zwei oder drei 
organische Radikale, z. B. Methyl, die primären, sekundären und tertiären 
organischen Arsenverbindungen sich ableiten. Die Benennung ist auch sonst 
ziemlich klar und konsequent. Vom Arsenwasserstoff leiten sich - analog 
wie vom Ammoniak die Amine - die Arsine ab, vom Arsentrichlorid die Arsin­
chloride, von der arsenigen Säure die Arsenoxyde und von der Arsensäure 
die Arsinsäuren. Die Ableitung der Arsenobenzole vom festen Arsenwasser­
stoff ist theoretisch weniger sichergestellt, wenn sie sich auch nicht ganz von 
der Hand weisen läßt. 

Beim Vergleich mit den organischen Stickstoffverbindungen fällt zunächst 
auf, daß die Anzahl der bekannten Grundtypen dort viel größer ist. Außerdem 
sind beim Vergleich entsprechender Typen die Arsenverbindungen erheblich 
elektronegativer als die entsprechenden des Stickstoffs; so sind die Arsine 
kaum noch basisch, nur bei den Tetraalkylarsoniumverbindungen treffen wir 
stark dissozüerende, positiv geladene Ionen an. Andererseits sind die Arsin­
säuren, im Gegensatz zu den Nitroverbindungen, kräftige Säuren, lassen sich 
aber, in Übereinstimmung mit diesen, leicht und in abgestufter Weise reduzieren. 
Die metallische Natur des Arsens kommt in einer im Gegensatz zum Stickstoff 
weit größeren Affinität zu den Halogenen und zum Schwefel zum Ausdruck, 
so daß z. B. zu den meisten Sauerstoffhaitigen Verbindungen entsprechende 
mit Schwefel bekannt oder doch theoretisch denkbar sind. 

Bei der im folgenden gegebenen systematischen Übersicht sind die nicht 
zur Gruppe der antiluetisch wirkenden aromatischen Arsenderivate gehörenden 
Verbindungen nur insoweit besprochen, als sie zum chemischen und pharma­
kologischen Verständnis des ganzen Gebietes von Bedeutung sind. 

Aliphatische Arsenverbindungen. 
Die sonst sehr zweckmäßige Einteilung nach primären, sekundären usw. 

Arsenverbindungen soll bei der folgenden Betrachtung nicht angewandt 
werden, da die chemischen und pharmakologischen Zusammenhänge dabei 
nicht genügend zum Ausdruck kommen. Dagegen bieten die von den an­
organischen Stammkörpern apgeleiteten Grundtypen eine sehr geeignete Grund­
lage für eine vergleichende Ubersicht. 

Die aliphatischen Arsine 
lassen sich meist nicht direkt darstellen, sondern, so wie die pnmaren und 
sekundären Verbindungen, durch Reduktion aus den entsprechenden Chloriden 
bzw. Arsinsäuren; nur die tertiären Arsine erhält man nach verschiedenen 
Methoden direkt, z. B. durch Austausch der Chloratome im Arsenchlorid (AsCl3) 



T
ab

el
le

 1
. 

S
y

s
te

m
a
ti

s
c
h

e
 Ü

b
e
rs

ic
h

t 
ü

b
e
r 

d
ie

 w
ic

h
ti

g
s
te

n
 G

ru
p

p
e
n

 o
rg

a
n

is
c
h

e
r 

A
rs

e
n

v
e
rb

in
d

u
n

g
e
n

. 

A
n-

I l
i
 

I l
i
 

II
I 

0 

As
kg

H 
or

ga
ni

-
I l
i
 

11
1 

V
 

H
A

s=
A

sH
 

A
s<

o
H

 

sc
he

r 
A

sH
3 

A
sC

1 3
 

A
sC

I 5
 

F
es

te
r 

1
1

1
/0

H
 

'\
O

H
 

G
ru

nd
-

A
rs

en
w

as
se

rs
to

ff
 

A
rs

en
tr

ic
hl

or
id

 
A

rs
en

pe
nt

ac
hl

or
id

 
A

rs
en

w
as

se
rs

to
ff

 
bz

w
. 

A
s"

'-
O

H
 

O
H

 
ty

p
u

s 
O

H
 

A
rs

en
sä

ur
e 

A
rs

en
ig

e 
S

äu
re

 

~
 

C
H

3
·A

sH
2 

C
H

3
• 
A

sC
l 2

 
C

H
3 

• 
A

sC
l 4

 
C

H
3 

• 
A

s 
=

 A
s 

· C
H

3 
C

H
3
·A

s0
 

C
H

3
·A

s0
3H

2 
..a·

 
M

et
hy

la
rs

in
 

M
et

hy
la

rs
in

-
M

et
hy

la
rs

in
-

A
rs

en
o

m
et

h
an

 (
?)

 
M

et
h

y
la

rs
en

o
x

y
d

 
M

et
h

y
la

rs
im

äu
re

 
::r

 
di

ch
lo

ri
d 

te
tr

ac
h

lo
ri

d
 

"' ~ 
(C

H
3

) 2
·A

sH
 

(C
H

3
h 

· A
sC

l 
(C

H
3

) 2
 · A

sC
l 3

 
(C

H
3

) 2
 •

 A
s
, 0

 
(C

H
3

) 2
 •

 A
s0

2H
 

"' "' 
(O

H
3
)2

·A
s/

 
g'

 
D

im
et

h
y

la
rs

in
 

D
im

et
hy

la
rs

in
-

D
im

et
hy

la
rs

in
-

A
n

h
y

d
ri

d
 d

er
 

D
im

et
hy

la
rf

:l
in

-

t"
n 

ch
lo

ri
d 

tr
ic

hl
or

id
 

[h
y

p
o

th
et

 ]
 

d
im

et
h

y
l-

sä
u

re
 

g. 
ar

si
n

ig
en

 S
äu

re
 

"' 
(C

H
3

) 3
• 

A
s 

(C
H

3
) 3

 •
 A

s 
(C

H
3

) 3
 •

 A
sC

l 2
 

(C
H

3
)a

· A
sO

 

~ 
T

ri
m

et
h

y
la

rs
 in

 
T

ri
m

et
hy

la
rs

in
 

T
ri

m
et

hy
la

rs
in

-
T

ri
m

et
h

y
la

rs
in

-

§" 
di

ch
lo

ri
d 

o
x

y
d

 

>d
 

(C
H

3
) 4

 •
 A

sC
l 

... 
T

et
ra

m
et

h
y

l-
0 ~ 

ar
so

ni
um

ch
lo

ri
d 

I 
(C

H
3

) 5
 ·

A
s 

(t
) 

P
en

ta
m

et
h

y
la

r8
in

 
-
-
-
-
-
-
-
-
-
-
-
-
-
-
-
-

C
6
H

5 
·A

sH
2 

C
6H

5 
·A

sC
l 2

 
C

6H
5 

·A
sC

l 4
 

C
6
H

5 
• 
A

s 
=

 A
s 

· C
6
H

5 
C

6
H

5 
·A

sO
 

C
6
H

5 
• 
A

s0
3
H

2 
I 

t"n
 

P
h

en
y

la
rs

in
 

P
he

ny
la

rs
in

-
P

he
ny

la
rs

in
-

A
rs

en
ob

en
zo

l 
P

h
en

y
la

rs
en

o
x

y
d

 
P

he
ny

la
rs

in
sä

.u
re

 
g. 

di
ch

lo
ri

d 
te

tr
ac

h
lo

ri
d

 
d

o
ch

: 
"' 

r-
"'

-
O

H
 

~
~
 

N
0

2 "
'-

_
/A

s
<

o
H

 
s:: 

0 
~
s
 

(C
aH

s)
2.

 A
s
,O

 
0 

"
' 

(C
6H

5
) 2

 · A
sH

 
(C

6
H

5
) 2

 · A
sC

l 
(C

6H
5

)2
 · 

A
sC

l 3
 

(C
6
H

5
) 2

 · A
s0

2
H

 
Fi

l~
 

"d
i/$

 
D

ip
h

en
y

la
rs

in
 

D
ip

he
ny

la
rs

in
-

D
ip

be
ny

la
rs

in
-

(C
6H

5
) 2

 · 
A

s/
' 

D
ip

h
en

y
la

rs
in

-
::l

g-
ch

lo
ri

d 
tr

ic
hl

or
id

 
D

ip
h

en
y

la
rs

en
o

x
y

d
 

sä
u

re
 

~ 
(C

0
H

5
)a

·A
s 

(C
6H

5
)a

 •
 A

s 
(C

6
H

5
) 3

 •
 A

sC
1 2

 
(C

aH
5

) 3
 •

 A
sO

 
c+

-
T

ri
p

h
en

y
la

rs
in

 
T

ri
ph

en
yl

ar
si

n 
T

ri
ph

en
yl

ar
si

n-
T

ri
p

h
en

y
la

rs
in

-
(t

) 

di
ch

lo
ri

d 
o

x
y

d
 

B
em

er
ku

ng
en

: 
D

ie
 W

er
ti

g
k

ei
t 

de
s 

A
rs

en
s 

in
 d

en
 e

in
ze

ln
en

 G
ru

p
p

en
 i

st
 d

u
rc

h
 r

ö
m

is
ch

e 
Z

if
fe

rn
 b

ez
ei

ch
ne

t.
 

A
ls

 V
er

tr
et

er
 j

ed
es

 T
y

p
u

s 
w

er
de

n 
in

 d
er

 
al

ip
h

at
is

ch
en

 
R

ei
h

e 
di

e 
M

et
hy

l-
, 

in
 

d
er

 
ar

o
m

at
is

ch
en

 
di

e 
P

h
en

y
l-

D
er

iv
at

e 
au

fg
ef

ü
h

rt
. 

S
ta

tt
 

"A
rs

en
o

x
y

d
e"

 
w

lr
d

 
vi

el
fa

ch
 

au
ch

 
di

e 
B

ez
ei

ch
nU

ng
 "

A
rs

in
o

x
y

d
e"

 
ge

br
au

ch
t.

 
D

ie
 A

rs
in

sä
ur

en
 

w
er

de
n 

in
 d

er
 

en
gl

is
ch

 
ge

sc
hr

ie
be

ne
n 

L
it

er
at

u
r 

al
s 

"a
rs

o
n

ic
 

ac
id

s"
 

be
­

ze
ic

hn
et

, 
w

od
ur

ch
 

di
e 

A
na

lo
gi

e 
m

it
 

d
en

 S
ul

fo
ns

ä.
ur

en
 

be
ss

er
 

zu
m

 A
u

sd
ru

ck
 

k
o

m
m

t 
-

al
le

rd
in

gs
 

m
ü

ß
te

 
d

an
n

 f
ol

ge
ri

ch
ti

g 
au

ch
 

M
et

h
an

­
ar

so
ns

ä.
ur

e 
bz

w
. 

B
en

zo
la

rs
on

sä
ur

e 
ge

sa
gt

 w
er

de
n.

 

§ ~
 ~ löJ

 

t"
n [ "' p r. "' "' [ [ to
;l i. ~ ~ 



Aliphatische Arsinchloride. 503 

gegen organische Reste. Es sind meist Gase oder Flüssigkeiten von unerträg­
lichem Geruch, die an der Luft stark rauchen und sich zum Teil selbst entzünden. 
Im Wasser sind sie sehr wenig oder unlöslich, leicht löslich in Alkohol und 
Äther. An Giftigkeit stehen die Arsine, soweit darüber Untersuchungen ange­
stellt sind, der anorganischen Stammverbindung, dem Arsenwasserstoff, bedeu­
tend nach; auch scheinen sie keine hämolytische Wirkung zu besitzen, Auf die 
Schleimhäute wirken sie stark reizend. 

Diäthylarsin ist biologisch interessant, weil es offenbar diejenige Verbindung 
ist, die von manchen Schimmelpilzen (z. B. Penicillium brevicaule) beim Wachs­
tum auf arsenhaltigen Nährböden gebildet wird; es zeichnet sich durch einen 
widerlichen, knoblauchähnlichen Geruch aus. 

Die im Dimethylarsin vorkommende Gruppe (CH3) 2As- wird, wie schon 
erwähnt, als "Kakodyl" bezeichnet. Es ist nun interessant, daß sich zwei solcher 
Kakodylreste zu einer Verbindung von der Struktur 

CHa>As-As<CHa 
CH3 CH3 

vereinigen können, welche als "freies Kakodyl" bezeichnet wird. Die aus den 
beiden Arsenatomen bestehende Gruppe ist hier aber eine andere als in den 
Arsenoverbindungen; bei diesen sind die beiden As durch eine Doppelbindung 
vereinigt, so daß nach jeder Seite nur noch eine freie Valenz zur Verfügung 
steht. Ob es richtige Arsenoverbindungen in der aliphatischen Reihe gibt, 
ist nicht ganz sicher. Allerdings ist kein Einwand zu erheben, daß man das sog. 
"Arsenmethyl" (vgl. Tabelle l) als Arsenomethan auffaßt. 

Die tertiären Arsine vermögen Halogenalkyl zu addieren und gehen dabei 
in "Arsoniumverbindungen" über: so vereinigt sich Trimethylarsin, (CH3)aAs, 
mit einem Molekül Methyljodid, CH3J, zu Tetramethylarsoniumjodid, (CH3)4AsJ. 
Es liegt hier ein Salz der stark alkalischen Tetramethylarsoniumbase vor. 
Pharmakologisch interessant ist, daß diese Verbindungen ganz wie die ent­
sprechenden des Stickstoffs Gurarewirkung besitzen, während die eigentliche 
Arsenwirkung fehlt. In Einklang damit wird der größere Teil dieser Stoffe 
vom Körper unverändert wieder ausgeschieden. 

Aliphatische Arsinchloride. 

Diese Verbindungen, die sich theoretisch vom Arsentrichlorid ableiten, 
sind im allgemeinen leichter erhältlich als die Arsine. An sich bietet diese Gruppe 
kein besonderes Interesse; aber einige Reaktionen, die zu Verbindungen eines 
anderen Typus führen, sind erwähnenswert. Die Arsinchloride addieren zwei 
Atome Chlor, und man gelangt so zu Stoffen mit fünfwertigern Arsen, die sich 
vom Arsenpentachlorid, AsCl5 , ableiten. Beide Gruppen von Chlorverbindungen 
lassen sich nun durch Einwirkung von Wasser oder alkalischer Flüssigkeiten 
in sauerstoffhaltige Substanzen überführen. So entsteht aus dem Methylarsin­
dichlorid das Methylarsenoxyd: 

CH3AsCl2 + H20 = CH3As0 + 2 HCl; 

und analog erhält man aus dem Kakodyltrichlorid die Kakodylsäure: 

8~:>AsCl3 +2H20= 8~:>As<8H + 3 HCl. 

Damit kommen wir zu Sauerstoffhaitigen aliphatischen Arsenverbindungen, 
unter denen sich auch eine Reihe therapeutisch angewandter Stoffe befinden. 

Unter den aliphatischen Arsenoxyden sind die einfachen Vertreter, wie 
etwa das Methylarsenoxyd, CH3As0, ohne Bedeutung. Bei der Ableitung 
dieser Verbindungen von der arsenigen Säure muß man sich darüber im klaren 
sein, daß die Beziehungen zur Stammsubstanz nur recht formale sind; den 
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Arsenoxyden fehlt nämlich - im Gegensatz zu den Arsirrsäuren - gänzlich 
der saure Charakter, manche verhalten sich sogar starken Säuren gegenüber 
wie Basen. Die sekundären Arsenoxyde lassen sich auch rein schematisch 
weniger gut dem Grundtypus unterordnen. 

Bei der Einwirkung von Alkalien auf die Arsindichloride werden die beiden 
Chloratome durch Sauerstoff ersetzt - man bezeichnet diesen Vorgang als 
Verseifung - und es entsteht ein Arsenoxyd, z. B. 

CH3 • AsCl2 + H20:= CH3 ·AsO+ 2HCl. 

Zur Darstellung der therapeutisch augewandten aliphatischen Arsenoxyde 
ist nun eine Reaktion von Bedeutung, bei der man zunächst zu Arsindichloriden 
gelangt, die dann durch "Verseifung" in die entsprechenden Arsenoxyde über­
geführt werden. Diese von EMIL FISCHER entdeckte Methode besteht darin, 
daß sich Arsentrichlorid an aliphatische Verbindungen mit einer dreifachen 
Bindung (sog. Acetylenbindung) anlagert, wobei das eine Chloratom an das 
eine, die Gruppe AsCl2 an das andere Kohlenstoffatom geht: 

I I I 
0 C-Cl C-Cl 

111 + AsCla ~ II + H20 ~ II 
C C-AsCl2 G-AsO 
I I I 

Bei der anschließenden Verseifung entsteht dann das Arsenoxyd, oder, wie 
EMIL FISCHER in Analogie zu den entsprechenden Verbindungen des Stickstoffs 
(NO= Nitrosogruppe) sagte: die Arsinosoverbindung. Praktisch wurde das 
Verfahren angewandt auf die Behenolsäure, eine Fettsäure mit dreifacher 
Bindung; man gelangte so zur Ohlorarsinosobehenolsäure. Das Strontium­
salz dieser Säure ist unter dem Namen "Elarson" in die Therapie ein­
geführt worden. 

Da das Elarson eine in Wasser unlösliche Substanz ist, ist es für Injektionen 
ungeeignet. Dieser Nachteil ist behoben bei Stoffen, die in gleicher Weise 
gewonnen, aber durch Oxydation in Arsinsäuren übergeführt werden (z. B. 
Solarson, s. u.). 

Von der arsenigen Säure ließen sich zwar theoretisch organische Verbindungen 

der Struktur ~> AsOH (R = aliphatisches Radikal) ableiten, aber tatsächlich 

bekannt sind nur Stoffe, die man durch Vereinigung von zwei solchen Mole­
külen unter W assemustritt entstanden denken kann. 

Das Kakodyloxyd 
CH3>A o A <CH3 CH3 s- - 8 CH3 

ist der am längsten bekannte Vertreter dieser Gruppe. Es bildet den Haupt­
bestandteil der von CADET im Jahre 1760 durch Destillation von Arsenik mit 
essigsaurem Kalium erhaltenen Flüssigkeit. Diese raucht an der Luft und ist 
selbstentzündlich irrfolge einer Beimengung von freiem Kakodyl. Dagegen 
kommen dem reinen Kakodyloxyd diese Eigenschaften nicht zu; es ist eine 
farblose Flüssigkeit von unerträglichem, heftig reizendem Geruch. Es wirkt 
dadurch giftig, daß es im Organismus unter Ausscheidung von Arsenik zersetzt 
wird. Paramaecien werden schon durch sehr verdünnte Lösungen in kurzer 
Zeit getötet. 

Das Kakodylsulfid hat die gleiche Struktur wie das Kakodyloxyd, nur daß 
der Sauerstoff durch Schwefel ersetzt ist. Überhaupt sind zu den meisten 
sauerstoffhaltigen organischen Arsenverbindungen entsprechende mit Schwefel 
bekannt oder doch denkbar. Auch durch diese Tatsache bekundet sich die 
metallische Natur des Arsens - im Gegensatz zum Stickstoff. 
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Die aliphatischen Arsinsäuren 
enthalten das Arsen in fünfwertiger und am höchsten oxydierter Form. Man 
leitet sie am besten, wie in Tabelle 1 geschehen, von der Arsensäure ab, wenn 
auch theoretische Bedenken dagegen erhoben werden können (es ist nämlich 
eigentlich nicht statthaft, Hydroxylgruppen durch organische Radikale zu 
ersetzen). Eine enge Verwandtschaft mit der Arsensäure ist auch bei den pri­
mären Arsinsäuren unverkennbar; anders liegt es bei den sekundären Säuren 
doch ist die gleichartige Benennung, gegen die theoretische Bedenken bestehen, 
vom pharmakologischen Standpunkte aus sehr wünschenswert. Wir haben 
es hier also mit zwei Gruppen von Verbindungen zu tun, deren einfachste Ver­
treter folgende Struktur besitzen: 

0 
CH -AB/OH 

3 "oH 
CH3>A /0 
CH3 s'-OH 

M ethylarsinsäure Dimethylarsinsäure 

Wie aus diesen Formeln hervorgeht, sind die primären Arsinsäuren zweibasisch 
(d. h. sie enthalten zwei durch Metall ersetzbare Wasserstoffatome), dagegen 
sind die sekundären Arsinsäuren einbasisch. Wenn man sich auch noch die 
dritte OH-Gruppe der Arsensäure durch einen organischen Rest ersetzt denkt, 
gelangt man zu Verbindungen, die überhaupt keine Säuren mehr sind; diese 
enthalten wie die Arsenoxyde die Gruppe AsO, z. B. 

CH3" CH ---AsO 
eH:/ 

Trimethylarsinoxyd, 

aber fünfwertiges Arsen. Die Bezeichnung ist den analogen Stickstoffverbindungen 
nachgebildet, die den Namen Aminoxyde führen. In therapeutischer Beziehung 
sind diese Stoffe ohne Bedeutung, aber es ist notwendig, auf die Gefahr der 
Verwechslung mit den Arsenoxyden hinzuweisen. 

Die aliphatischen Arsinsäuren lassen sich im allgemeinen durch Oxydation 
der entsprechenden Verbindungen mit dreiwertigen Arsen erhalten. So ent­
steht durch Einwirkung von Quecksilberoxyd auf Methylarsenoxyd die Methyl­
arsinsä ure. Ein anderer Weg ist die V erseifung der fünfwertigen Halogen­
derivate; als Beispiel diene die Überführung des Kakodyltrichlorids in Kakodyl­
säure (Dimethylarsinsäure): 

CC:a>AsCl3 + 2 H20 = g:a> As <8H + 3 HCI. 
3 3 

Von großer praktischer Bedeutung ist die von G. MEYER aufgefundene 
und dann von DEHN sowie von AuGER weiter ausgebaute Methode der direkten 
Alkylierung der arsenigen Säure. MEYER benutzte Methyljodid, das er in wässerig­
alkoholischer Lösung auf tertiäres Natriumarsenit einwirken ließ. Man erqält 
so in guter Ausbeute methylarsinsaures Natrium: 

As03Na3 + CH3J = CH3As03Na2 + NaJ. 
Bei dieser Reaktion ist theoretisch bemerkenswert, daß aus der arsenigen Säure mit 

dreiwertigem .Arsen die Arsirrsäure mit fünfwertigern .Arsen hervorgeht. In der Tat begegnet, 
die Deutung auch Schwierigkeiten, auf die hier nicht eingegangen werden soll. Es mag 
der Hinweis genügen, daß formal bei der MEYERSchen Reaktion nicht eine OH-Gruppe 
-wie bei der Ableitung in Tabelle 1-sondern ein H- (bzw. Na-) Atom durch das organische 
Radikal ersetzt wird, wobei dann weiter eine Umlagerung der Struktur anzunehmen ist. 

Methylarsinsäure ist eine therapeutisch interessante Substanz, deren Natrium­
salz nach der zuletzt genannten Methode technisch dargestellt wird. Sie krystal­
lisiert in monoklinen Tafeln vom Schmelzpunkt 161° und löst sich sehr leicht 
in Wasser mit stark saurer Reaktion. Die ammoniakalische Lösung der Säure 
gibt mit Magnesiamixtur in der Kälte keinen Niederschlag (Arsensäure liefert 
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bekanntlich unter gleichen Bedingungen eine krystallinische Fällung von Ma­
gnesium-Ammoniumarseniat); dagegen fällt beim Erhitzen das Magnesiumsalz 
der Methylarsinsäure aus. Dieses Verhalten ist für die meisten primären Arsin­
säuren charakteristisch und kann zu ihrem Nachweis dienen. Vgl. A. BERT­
HEIM (a). 

Das Dinatriumsalz der Methylarsinsäure, CH3As03Na + 6 H20, findet unter 
mannigfachen Bezeichnungen ("Arrhenal", "Arsamon" usw.) therapeutische 
Anwendung, und zwar hauptsächlich als Ersatz für anorganische Arsenpräparate. 
Es ist ein weißes Krystallpulver, das in Wasser mit alkalischer Reaktion leicht 
löslich ist. Die Lösung läßt sich subcutan injizieren. Gegen künstlich mit 
Trypanosomen infizierte Tiere ist das Salz unwirksam. 

Die Heptinchlorarsinsäure wird gewonnen, indem man auf Heptin, einen 
Kohlenwasserstoff mit einer Acetylenbindung Arsentrichlorid einwirken läßt 
(FrscHERsche Reaktion). Aus dem gewonnenen Additionsprodukt wird durch 
Oxydation die Heptinchlorarsinsäure erhalten. 

CH3 • (CH2)4 • CCI = CH · As03H2• 

Von den Elberfelder Farbwerken, denen die Darstellung geschützt ist (D.R.P. 
296 915, HöRLEIN), wird das Ammoniumsalz unter dem Namen "Solarson" 
in den Handel gebracht. Die wäßrige Lösung ist in Ampullen erhältlich und 
wird bei subcutaner Injektion gut vertragen (1 ccm der 1 Ofoigen Lösung ent­
spricht 0,004 g As20 3). Solarson hat sich bei den meisten Indikationen für 
Arsentherapie vorzüglich bewährt (Anämien, Leukämie, Hautkrankheiten usw.). 
In der Kombination mit Strychninnitrat ist es unter dem Namen "Optarson" 
im Handel und wird besonders als Roborans sowie bei Herzmuskelerkrankungen 
angewandt. 

Die Dimethylarsinsäure oder Kakodylsäure, (CH3hAs02H, ist eine der am 
längsten bekannten organischen Arsenverbindungen; sie wurde zuerst von 
BuNSEN aus dem Kakodyloxyd durch Oxydation mittels Quecksilberoxyd 
erhalten. Es ist eine in farblosen Prismen krystallisierende Substanz, die in 
Wasser und Alkoholleicht löslich ist. Die wässerige Lösung reagiert schwach 
sauer. Die Metallsalze sind meist in Wasser löslich. Gegen chemische Einwir­
kungen ist die Kakodylsäure recht beständig, nur der Reduktion ist sie ziemlich 
leicht zugänglich. Starken Säuren gegenüber zeigt die Kakodylsäure basische 
Eigenschaften, gehört also zu den "amphoteren" Elektrolyten. Durch Phosphor­
pentoxyd wird sie in Kakodyltrichlorid (Dimethylarsintrichlorid) übergeführt. 
Während Kakodyl und Kakodyloxyd sehr giftig sind, ist Kakodylsäure eine 
ziemlich indifferente Substanz; dies erklärt sich einmal aus ihrer großen Bestän­
digkeit, außerdem aber macht sich hier die vor allem von EHRLICH (a) an um­
fassendem Material erhärtete Regel geltend, daß die Verbindungen des fünf­
wertigen Arsens stets weniger giftig sind als die entsprechenden des dreiwertigen. 

Das kakodylsaure Natrium, (CH3) 2As02Na·3H20, ein in Wasser sehr leicht 
lösliches Salz, ist vor allem früher sehr viel zu subcutanen Injektionen ver­
wandt worden. Ein großer Nachteil dieses Mittels ist, daß in geringer Menge 
entstehende Reduktionsprodukte der Atemluft einen unangenehmen Geruch 
verleihen. Der größte Teil wird unverändert mit dem Harn ausgeschieden. 

Aromatische Arsenverbindungen. 

Die Zahl der bekannten aromatischen Arsenverbindungen übertrifft die­
jenige der aliphatischen ganz außerordentlich. Dies erklärt sich einmal aus 
der mannigfaltigen Substituierbarkeit des Benzolrings, des weiteren aber auch 
aus dem starken Antriebe, den die grundlegenden EHRLICHsehen Arbeiten 
zum Ausbau dieses Gebietes gegeben haben. Unter den zahlreichen in Tabelle l 
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aufgeführten Typen nehmen an Bedeutung die aromatischen Arsinsäuren, 
Arsenoxyde und Arsenobenzole bei weitem den ersten Platz ein. Diese sind 
hier in erster Linie zu berücksichtigen unter möglichster Beschränkung auf 
diejenigen Verbindungen, welche selbst therapeutische Anwendung finden 
oder zu solchen in wichtigen chemischen oder biologischen Beziehungen stehen. 
Über die aromatischen Arsine und Arsirrchloride soll nur mit einigen Worten 
das Wichtigste mitgeteilt werden. 

Aromatische Arsine und Arsinchloride. 

Primäre und sekundäre aromatische Arsine werden aus den entsprechenden 
Arsenoxyden oder Arsirrsäuren durch Reduktion erhalten. So entsteht das 

Phenylarsin aus der Phenylarsinsäure durch Einwirkung von Zinkstaub 
und Salzsäure: 

As03H2 AsH2 

/"-._ /"' 
I I +6H--+1 I "'/ "-._/ 

Die Verbindung ist eine stark lichtbrechende, unangenehm riechende Flüssig-
keit, die sehr giftig ist und die Schleimhäute heftig reizt. Durch den Sauer­
stoff der Luft wird es oxydiert. 

Nur theoretisch von Interesse ist die Kupplung der primären aromatischen 
Arsine mit Arsenoxyden zu ArsenQbenzolen (D.R.P. 254 187, Höchst). So 
entsteht aus 3-Amino-4-oxyphenylarsin und 3-Amino-4-oxyphenylarsenoxyd die 
Salvarsanbase: 

AsH2 AsO As == As 
/"-._ /"-._ /"' /"-._ 
I I +I I --+I ·I I I · 
"-,_/ NH2 "-._/ NH2 "-._/ NH2 "-,_/ NH2 

OH OH OH OH 

Zur Gewinnung der primären aromatischen Arsindichloride stehen mehrere 
Verfahren zur Verfügung. So findet zwischen Quecksilberdiphenyl und Arsen­
trichlorid doppelte Umsetzung in folgendem Sinne statt: 

(C6H5hHg + 2 AsCl3 = 2 C6H5AsCl2 + HgCl2• 

Sehr geeignet als Ausgangsmaterial sind auch die sog. Arylmercurichloride, die 
selbst leicht erhältlich sind: 

C6H5HgCI + AsCI3 = C6H5AsCI2 + HgCI2 (Methode von RoEDER). 

Sekundäre Arsinchloride sind zuerst von MICHAELIS und seinen Mitarbeitern 
ebenfalls mit Hilfe von Quecksilberdiphenyl erhalten worden, das man in diesem 
Falle auf das primäre Arsindichlorid einwirken läßt: 

(C6H 5) 2Hg + 2 C6H 5AsCI2 = 2 (C6H 5) 2AsCI + HgCI2• 

Triphenylarsin ist eine Substanz, die nach verschiedenen Methoden leicht 
gewonnen werden kann, und die sich in den Händen von MicHAELIS als geeignetes 
Ausgangsmaterial zur Darstellung primärer und sekundärer Arsirrverbindungen 
erwies. Dieser Forscher erhielt das Triphenylarsin zuerst durch Einwirkung 
von metallischem Natrium auf ein Gemisch von Brombenzol und Arsentrichlorid: 

3 C6H5Br + AsCl3 + 6Na = (C6HsJaAs + 3 NaCl + 3 NaBr. 

Triphenylarsin bildet große farblose Krystalle, die bei 58-590 schmelzen. Es 
zeichnet sich durch große Additionsfähigkeit aus, wobei Verbindungen mit 
fünfwertigern Arsen entstehen. 

Aromatische Arsinsäuren. 
Die am längsten bekannte aromatische Arsirrsäure ist die Arsanilsäure, 

die zuerst im Jahre 1863 von B:EcHAMP dargestellt wurde. Er deutete jedoch 
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die erhaltene Verbindung als Orthoarsensäureanilid, ein Irrtum, der erst mehr 
als 40 Jahre später von EHRLICH und BERTHEIM (a) richtiggestellt wurde. Im 
wissenschaftlichen Sinne hat daher MicHAELIS als Entdecker der aromatischen 
Arsinsäuren zu gelten, der diese Verbindungen aus den Arsinchloriden erhielt. 

Die aromatischen Arsinsäuren sind im allgemeinen schön krystallisierende, 
recht stabile Substanzen, in denen das Arsen ziemlich fest an den Benzolkern 
gebunden ist. Sie sind daher mannigfacher chemischer Umsetzungen fähig 
unter völliger Erhaltung der Arsinsäuregruppe. Sind sie in dieser Hinsicht 
den Sulfosäuren ähnlich, so erinnert andererseits das Verhalten gegenüber 
Reduktionsmitteln sehr an die aromatischen Nitroverbindungen. Wie bei diesen 
vermag der Reduktionsvorgang je nach der Art des angewandten Mittels sehr 
mannigfach zu verlaufen. Bei der Einwirkung von Schwefelwasserstoff tritt 
der metallische Charakter des Arsens hervor, indelll- sich geschwefelte Verbin-
dungen bilden. · 

Da. die primären Arsinsäuren zweibasische Säuren sind, bilden sie zwei 
Reihen von Salzen; die gewöhnlichen sind diejenigen, in denen nur eines der 
beiden Wasserstoffatome durch Metall ersetzt ist. Die sekundären Arsinsäuren 
dagegen sind einbasisch. Die Alkalisalze sind im allgemeinen wasserlöslich, 
die Salze mit Schwermetallen unlöslich. Bei einer sehr großen .Anzahl von ein­
basischen Arsinsäuren beobachtet man ein gleichartiges Verhalten gegenüber 
Magnesiainixtur: Beim Versetzen der Lösung mit diesem Reagens tritt in der 
Kälte kein Niederschlag auf; dagegen fallen in der Hitze die Magnesiumsalze 
aus (Unterschied vo:p. Arsensäure). 

Die Darstellung der primären Arsinsäuren kann nach verschiedenen Ver­
fahren erfolgen. MicHAELIS und seine Mitarbeiter gewannen sie zuerst durch 
Zersetzung der Verbindungen vom Typus des Phenylarsintetrachlorids mittels 
Wasser. Da in diesen Körpern das Arsen bereits in fünfwertigern Zustande 
vorliegt, handelt es sich um einen einfachen "Verseifungsvorgang": 

C6H 5AsCl4 + 3 H20 = C6H5As03H2 + 4 HCl. 

Die Darstellung der Tetrachloride, welche nur auf dem Wege über die gewöhn­
lichen Arsinchloride mit dreiwertigem Arsen zu erhalten sind, läßt sich umgehen, 
indem man auf letztere gleichzeitig Wasser und ein Oxydationsmittel einwirken 
läßt (z. B. Chlor): 

C6H5AsCl2 + 201 + 3 H20 = C3H3As03H2 + 4 HCI. 
Sekundäre Arsinsäuren lassen sich in entsprechender Weise gewinnen wie 

die primären. So entsteht die Diphenylarsinsäure aus Diphenylar~intrichlorid 
durch Verseifung mit Wasser: 

(C6H5)AsCl3 + 2 H 20 = (C6H5)2As02H + 3 HOl. 

Eine sehr allgemein anwendbare und technisch hochbedeutsame Methode 
zur Darstellung primärer und sekundärer aromatischer Arsinsäuren ist von 
BART ausgearbeitet worden (unabhängig davon hat auch H. ScHMIDT den gleichen 
Weg zur Darstellung von Phenylarsinsäure eingeschlagen: Heyden, D.R.P. 
264 924). Das Prinzip des BARTsehen Verfahrens beruht darauf, die Amino­
gruppe auf dem Wege über die Diazoverbindung durch den Arsinsäurerest 
zu ersetzen. Analoge Reaktionen finden nach den von SANDMEYER und GATTER­
MANN gegebenen Vorschriften in größtem Maße Anwendung in Wissenschaft 
und Technik. Dabei reagiert das diazotierte Amin in Form des Diazonium­
salzes (Formel I - als Beispiel ist diazotiertes Anilin gewählt). Wird eine solche 

<->-N-Cl ()-N=N-ONa <->-N 
- I - Ho-! 

I. II. III. 
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Diazoniumsalzlösung mit Alkali übersättigt, so entsteht unter Umlagerung 
das sog. Diazotat (Formel II). Wie BART nun gefunden hat, läßt sich der Ersatz 
durch die Arsinsäuregruppe nur unter solchen Bedingungen durchführen, 
wo die Diazoverbindung weder an Säure noch an Alkali gebunden ist, sondern 
in Form des sog. Syndiazohydrates (Formel III) vorliegt. Dieses erhält man 
durch vorsichtiges Neutralisieren der ursprünglichen, sauren Diazoniumchlorid­
lösung. Des weiteren ist an der Reaktion bemerkenswert, daß das Arsen in 
Form von arsenigsaurem Natrium, also in der dreiwertigen Form, angewandt 
wird, während ein Produkt mit fünfwertigem Arsen erhalten wird. Nach der 
recht gut gestützten Annahme von FöLDI bildet sich zunächst das Diazonium­
arsenit; dieses lagert sich in die Diazoarsinsäure um, welche dann unter Ab­
spaltung von Stickstoff in die Arsirrsäure übergeht: 

C6H5 • N2 • 0 · As (OH)2 ---7 C6H5 • N2 • As03H2 ___,. C6H5 • As03H2 + 2 N. 

Die erste Phase dieser Reaktion zeigt große Ähnlichkeit mit der Methode von 
EMIL FISCHER zur Darstellung aromatischer Hydrazine aus Diazoverbindungen 
mittels Bisulfit. 

Nächst der Methode von BART hat das Verfahren der sog. "Arsenierung" 
das größte technische und ganz besonders auch historisches Interesse. Nach 
diesem hat B:EcHAMP (1863), ohne es allerdings zu wissen, die erste aromatische 
Arsirrsäure dargestellt. Die Einführung des Arsirrsäurerestes in den aromatischen 
Kern geschieht hier auf direktem Wege mit Hilfe der Arsensäure. Allerdings 
handelt es sich nicht um ein allgemein brauchbares Verfahren; nur bestimmte 
Derivate aromatischer Kohlenwasserstoffe sind der Arsenierung fähig. Ein 
weiterer Nachteil ist die meist nur geringe Ausbeute. 

B:EcHAMP sprach das Produkt, das er aus Anilin durch Zusammenschmelzen 
mit Arsensäure erhielt, als das Anilid der Orthoarsensäure an, also als eine 
Verbindung, bei der die Arsensäure mit der Aminogruppe des Anilins in Reaktion 
getreten ist (Formel I). Erst 42 Jahre später (1905) tauchten EHRLICH (b) Zweifel 
an der Richtigkeit dieser Formel auf, als er fand, daß das "Atoxyl" (unter diesem 

(-""'/- NH- As (8H H2N- ( ) - As (8H 
'- 'OH ._/ 'OH 

L rr 
Namen wurde das Natriumsalz der B:EcHAMPschen Verbindung seit 1902 in den 
Handel gebracht) ein chemisches Verhalten zeigte, das auf das Vorhandensein 
einer freien Aminogruppe schließen ließ. In Gemeinschaft mit BERTHEIM (a) 
klärte er dann die Struktur der Verbindung völlig auf und erkannte sie als 
Paraaminophenylarsinsäure (Formel II). Der Reaktionsmechanismus wurde 
so gedeutet, daß aus primär gebildetem arsensaurem Anilin in der Hitze Um­
lagerung zur Aminophenylarsinsäure stattfände. Damit trat dieser Vorgang 
in engste Analogie zur Darstellung der p-Aminobenzolsulfosäure durch Erhitzen 
von schwefelsaurem Anilin. Diese Beziehung brachte EHRLICH in der Namen­
gebung zum Ausdruck; da die p-Aminobenzolsulfosäure als "Sulfanilsäure" 
bezeichnet wird, gab er der entsprechenden Verbindung des Arsens den Namen 
"Arsanilsäure". 

Mit Hilfe der "Arsensäureschmelze" lassen sich viele aromatische Amino­
verbindungen in Arsinsäuren überführen. Der Arsirrsäurerest tritt dabei in die 
Parastellung zur Aminogruppe. Falls diese besetzt ist, findet die Arsenierung, 
wenn überhaupt, in Orthostellung statt; die Ausbeuten sind in diesem Falle 
meist schlecht. Neben den primären Arsinsäuren bilden sich häufig in geringer 
Menge die sekundären Säuren. Da die Amino-arylarsinsäuren ("Aryl" = 

aromatischer Rest) sich glatt diazotieren lassen, ohne daß der Arsirrsäurerest 
abgespalten wird, sind sie den mannigfachen Umwandlungen zugänglich, die 
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mit aromatischen Aminoverbindungen vorgenommen werden können. So 
hatten EHRLICH und seine Mitarbeiter, als einmal der Vorgang der Arsenierung 
in seinem Verlaufe richtig erkannt war, ein wertvolles Mittel in der Hand, um 
zu einer großen Zahl aromatischer Arsinsäuren zu gelangen; und so hat denn 
auch die Methode der Arsenierung das chemische Fundament geliefert, auf dem 
die zum Salvarsan führenden Arbeiten aufgebaut wurden. 

Auch aus Phenolen lassen sich Arsinsäuren durch Schmelzen mit Arsen­
säure gewinnen; doch sind die Ausbeuten recht schlecht. Aus dem einfachen 
Phenol gewinnt man auf diese Weise die p-Oxyphenylarsinsäure. 

Eine Methode, die bei weiterer Durcharbeitung vielleicht Aussichten auf 
technische Verwertung bietet, ist die Darstellung von Arsinsäuren aus aromati­
schen Halogenverbindungen durch Umsetzung mit Alkaliarseniten. RosEN­
MUND gelangte zur Phenylarsinsäure durch Einwirkung von Trikaliumarsenit 
auf Brombenzol, und das Oe.P. 100 211 beschreibt die Darstellung gewisser 
substituierter aromatischer Arsinsäuren auf ähnliche Weise unter Verwendung 
von Kupferverbindungen als Katalysatoren. 

Phenylarsinsäure, C6H5As03H2, wurde zuerst von LA CosTE und MicHAELIS 
aus dem Phenylarsintetrachlorid durch Zerlegung mit Wasser gewonnen. Jetzt 
ist als zweckmäßigste Darstellungsmethode die Umsetzung von diazotiertem 
Anilin mit Natriumarsenit nach BART zu empfehlen. Die Säure bildet farblose 
Krystalle, die in Wasser leicht, in Alkohol mäßig löslich sind und gegen 158° 
schmelzen (unscharf). Gegen chemische Einwirkungen ist die Phenylarsin­
säure recht beständig. Durch Nitrieren mit konzentrierter Salpetersäure wird 
sie in die m-Nitrophenylarsinsäure übergeführt, aus der dann durch Reduktion 
die m-Arsanilsäure erhältlich ist. Durch phosphorige Säure läßt sie sich bei 
höherer Temperatur in Arsenobenzol überführen (MICHAELIS und SCHULTE). 
In biologischer Beziehung ist die Phenylarsinsäure eine sehr wirksame Substanz. 
Kaninchen gehen schon bei subcutaner Verabfolgung von 0,1 g pro kg Körper­
gewicht in kurzer Zeit unter Krämpfen zugrunde. Für therapeutische An­
wendung eignet sie sich nicht. 

p-Chlorphenylarsinsäure, 
/-"-._ 

Cl- "-._ /- As03H2, 

ist wichtig als Zwischenprodukt bei mehreren der technisch gangbaren Wege 
der Salvarsanherstellung. Man erhält sie aus Arsanilsäure durch Diazotieren 
und Ersatz der Diazogruppe durch Chlor nach GATTERMANN. Außerdem kann 
sie aus p-Chloranilin nach dem BARTsehen V erfahren dargestellt werden. 

p-J odphenylarsinsäure, 
/-"-._ 

J- "-.__/- As03H2, 

ist zuerst von BLUMENTHAL und HERSCHMANN aus Atoxyl, und zwar auf dem 
Wege über die Diazoverbindung dargestellt worden. Man erhält sie in feinen, 
rötlichweißen Nadeln, die in Alkalien und heißem Alkohol leicht löslich sind. 
Zu chemotherapeutischen Versuchen ist diese Verbindung vor allem von UHLEN­
HUTH und MANTEUFEL herangezogen worden. 

Die drei theoretisch möglichen Nitrophenylarsinsäuren sind sämtlich bekannt 
und vor allem nach dem BARTsehen V erfahren leicht erhältlich, beanspruchen 
aber biologisch kein besonderes Interesse. 

3-Nitro-4-chlorphenylarsinsäure, 
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wird erhalten durch Nitrieren von 3-Nitrophenylarsinsäure und ist technisch 
wichtig als Zwischenprodl.lkt für die Salvarsandarstellung. Die Säure bildet 
weiße Blättchen, die beim Erhitzen verpufen. 

Von den Aminophenylarsinsäuren ist von größter Bedeutung die 
p-Aminophenylarsinsäure, 

/-""' 
NH2 ""'-/ .As03H2• 

Wie schon näher ausgeführt wurde (vgl. S. 509), gab EHRLICH aus chemischen 
Gründen dieser Verbindung den Namen Arsanilsäure. Der von EHRLICH und 
BERTHEIM (a) durchgeführte Konstitutionsbeweis gründet sich auf folgende 
experimentelle Feststellungen: 

l. Die Verbindung ist entgegen der Annahme von BECHAMP kein Anilid, 
denn sie läßt sich nicht wie andere Anilide, vor allem solche anorganischer Säuren, 
verseifen (d. h. beim Erhitzen mit Säuren, Alkalien usw. spalten). 

2. Die Anwesenheit einer primären Aminogruppe (NH2-) ergibt sich aus der 
Diazotierbarkeit. Sämtliche aus der Diazoverbindung erhaltenen Derivate 
enthalten noch den Arsensäurerest; daher muß 

3. der Arsensäurerest am Benzolkern verankert sein. Damit in Einklang 
steht das Verhalten gegen Magnesiamixtur, das dem der meisten anderen Arsin­
säuren entspricht, und weiter der Umstand, daß die Arsinsäuregruppe sich sehr 
leicht gegen Jod austauschen läßt. Dabei entsteht 

4. Parajodanilin, woraus sich endgültig die Konstitution als die der Para­
Aminophenylarsinsäure ergibt. 

Die B:EcHAMPsche Methode ist zur Verbesserung der .Ausbeute in den technischen 
Einzelheiten mannigfach modifiziert worden . .Als Beispiel möge eine von E. ELKIND gegebene 
Vorschrift dienen: 

400 g arsensaures .Anilin (aus .Arsensäure und .Anilin in .Alkohol ~rhalten) werden zu­
sammen mit 200 g .Anilin in einem Kolben mit Rückflußkühler im Olbade (Temperatur: 
180°) erhitzt, bis die Masse geschmolzen ist. .Auf dieser Temperatur wird noch 5/ 4 Std. 
gehalten und dann auf etwa 100° abkühlen lassen. Dann wird in l Liter kaltes Wasser 
gegossen und die Flüssigkeit auf dem Wasserbade durch Hinzufügen von 120 g calcinierter 
Soda in kleinen Portionen alkalisch gemacht. Nach dem .Abkühlen wird im Scheidetrichter 
vom .Anilin getrennt, die alkalische Lösung mit Tierkohle gekocht und filtriert. Man neu­
tralisiert mit Salzsäure, bis Kongopapier gerade braun gefärbt wird, worauf die .Arsanil­
säure auskrystallisiert. .Ausbeute etwa 85 g. 

Bei der Arsenierung von Anilin bildet sich in kleinen Mengen als Neben­
produkt 4,4' -Diamino-diphenylarsinsäure. Um diese abzutrennen, werden die 
Natriumsalze in Wasser gelöst und mit Alkohol das reine arsanilsaure Natrium 
gefällt. 

Nach dem V erfahren von BART gelangt man zur Arsanilsäure durch Reduktion 
der p-Nitrophenylarsinsäure, die aus p-Nitranilin über die Diazoverbindung 
gewonnen wird. 

Arsanilsäure bildet weiße Nadeln, die sich wenig in kaltem Wasser, leicht 
in heißem, mit saurer Reaktion lösen. Auch in Methylalkohollöst sie sich leicht 
(wie übrigens viele aromatische Arsinsäuren), viel weniger in Äthylalkohol oder 
Eisessig. Infolge der Anwesenheit einer Aminogruppe im Molekül hat die 
Arsanilsäure nicht nur saure, sondern auch schwach basische Eigenschaften; 
in Einklang damit ist sie nicht nur in Laugen, sondern auch in verdünnten 
Mineralsäuren löslich. Beim Erhitzen der trockenen Verbindung entweicht 
bei 150° ein Mol. Wasser, um 300° tritt Zersetzung ein, ohne daß ein eigent­
licher Schmelzpunkt zu beobachten ist. 

Der Besitz der Aminogruppe macht die Arsanilsäure zum geeigneten Aus­
gangsmaterial für die Darstellung vieler anderer aromatischer Arsinsäuren; 
vor allem ist die glatte Diazotierbarkeit ein sehr günstiger Umstand. Man kann 
infolgedessen die Aminogruppe leicht gegen Halogen usw. austauschen. Läßt 
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man auf die Arsanilsäure selbst Halogen direkt einwirken, so tritt bemerkens­
werterweise Abspaltung des Arsinsäurerestes ein, und es resultiert z. B. Tri­
bromanilin. Doch lassen sich auf dem Umwege über die Acetylarsanilsäure 
leicht halogenierte Arsanilsäuren gewinnen. 

Die primäre Aminogruppe der Arsanilsäure gibt auch zu mancherlei Konden­
sationsreaktionen mit anderen Substanzen Anlaß. So vereinigt sie sich leicht 
mit dem Dimethylaminobenzaldehyd (Urobilinogen-Reagens von EHRLICH) zu 
einer orangefarbeneu Azomethinverbindung 

As03H2 N(CH3)2 

("', (~ 
"'/ "'/ N====CH 

Die glatte und quantitative Überführbarkeit in die Diazoverbindung läßt 
sich zur titrimetrischen Bestimmung der Arsanilsäure benutzen und gibt anderer­
seits die Möglichkeit an die Hand, durch Bildung von Azofarbstoffen den quali­
tativen Nachweis sehr geringer Mengen zu führen. Da die Arsanilsäure nach 
subcutaner Injektion ihrer Salze zum größten Teil unverändert im Harn aus­
geschieden wird, kann man sie darin leicht durch die Azofarbstoffreaktion 
nachweisen. Nach BLUMENTHAL verfährt man folgendermaßen: 

10 ccm Harn werden nach dem Ansäuern mit einigen Tropfen konzentrierter Salzsäure 
mit 2 Tropfen Natriumnitritlösung (1 Ofoig) versetzt und dann einige Tropfen einer ziemlich 
konzentrierten, mit Natronlauge alkalisch gemachten Naphthollösung zugefügt. Bei 
weiterem Zusatz von Natronlauge färbt sich der Harn tiefrot, wenn er Arsanilsäure enthält. 

Von den Salzen der Arsanilsäure hat das Mononatriumsalz, 

/-"' /ONa . 
NH2 "'-/ As'\gH + 2 b1s 6 H20, 

das unter dem geschützten Namen "Atoxyl" (in England: "Soamin") seit dem 
Jahre 1902 von den Vereinigten chemischen Werken, A.G., Charlottenburg, 
in den Handel gebracht wird, eine sehr große Bedeutung für die Therapie 
gewonnen. Speziell in der Geschichte der Chemotherapie hat es eine interessante 
Rolle gespielt, über die weiter unten zu berichten sein wird. Man erhält es 
durch Auflösen von Arsanilsäure in soviel Natronlauge, daß die Lösung gegen 
Lackmus neutral reagiert, und nachfolgendes Fällen mit Alkohol. Es ist ein 
weißes Krystallpulver, das in Wasser und Methylalkohol leicht, in Äthylalkohol 
sehr wenig löslich ist. Je nach den Entstehungsbedingungen enthält es 2 bis 
6 Mol. Krystallwasser. Ein Nachteil für die praktische Anwendung ist der 
Umstand, daß sich Atoxyllösungen nicht unzersetzt sterilisieren lassen. Man 
muß daher Lösungen für Injektionszwecke in der Weise herstellen, daß man 
das aus steriler Packung entnommene oder vorher durch trockenes Erhitzen 
sterilisierte Salz in sterilem Wasser löst. 

Von historischem Interesse ist das saure arsanilsaure Quecksilber, (NH2 • 

C6H4 • As03H)2 • Hg, das auch als "atoxylsaures Quecksilber", "Aspirochyl" 
oder "Asiphyl" bezeichnet worden ist. Es wird erhalten durch Fällen von 
Atoxyl mit Sublimat in wässeriger Lösung. Es bildet ein weißes Pulver, das 
in Wasser schwer löslich ist. Von UHLENHUTH (a) und seinen Mitarbeitern ist 
diese Verbindung zu Heilversuchen bei experimentellen Spirochätosen ver­
wandt worden. 

Die primäre Aminogruppe der Arsanilsäure läßt sich, wie schon erwähnt, 
in mannigfacherWeise chemisch abwandeln. In großer Menge sind sog. "Acyl­
derivate" dargestellt worden, in denen ein Wasserstoffatom der Aminogruppe 
durch einen Säurerest ersetzt ist. Maßgebend war bei der Herstellung dieser 
Substanzen der Gedanke, daß auf diese Weise vielleicht eine Herabsetzung der 
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Toxizität des Atoxyls zu erreichen wäre, wie dies z. B. beim Acetanilid 
gegenüber dem Anilin und noch in vielen anderen Fällen verwirklicht ist. 

Das Arsacetin, 
As03HNa 

/"'-I I + 3 bis 5 H20, 
""-/ 

NH-CO·CH3 

ist das wichtigste dieser Derivate der Arsanilsäure. Es ist das Natriumsalz 
der Acetylarsanilsäure, die man durch Einwirkung von Essigsäureanhydrid 
auf Atoxyl erhält. Die Verbindung bildet zarte weiße Nädelchen, die in Wasser 
leicht, in .Äthylalkohol schwer löslich sind. Die wässerige Lösung läßt sich, 
im Gegensatz zum Atoxyl, durch Kochen sterilisieren. Auf Grund günstiger 
Ergebnisse im Tierexperiment ist das Arsacetin von EHRLICH (c) in die mensch­
liche Therapie eingeführt worden. Bei Trypanosomen- und Spirochätenkrank­
heiten hat es sich nicht bewährt, dagegen wird es bei sonstigen Indikationen 
für parenterale Arsenmedikation vielfach angewandt. 

Unter dem Namen "Hectine" ist das Natriumsalz der Benzolsulfonyl­
arsanilsäure, 

/-"'-
H20aAs ""--/ NH · 802 · C6H5, 

in Frankreich vorübergehend therapeutisch angewandt worden (Quecksilber­
salz: "Hectargyre"). 

Das von BERTHEIM (b) dargestellte Kupplungsprodukt der Oxalsäure mit Arsanil­
säure, die Oxanilarsinsäure, 

H 20 3As (J NH · CO · COOH, 

ist als Zwischenprodukt bei einer der Darstellungsmethoden des Salvarsans von technischer 
Bedeutung. 

In der Aminogruppe der Arsanilsäure lassen sich die Wasserstoffatome 
auch durch Alkyl-Gruppen ersetzen. Als Beispiel der einfach alkylierten Arsanil­
säuren sei die Monomethyl-arsanilsäure erwähnt: 

/-""-. 
H20 3As "'--/ NH · CH3• 

Die p-Dimethylamino-phenylarsinsäure, 
As03H2 

/'I 
\/ 

N(CHa)2 
hat technische Bedeutung, da man von ihr aus zum Salvarsan gelangen kann. 
Man erhält sie am besten durch Oxydation des entsprechenden Arsenoxyds 
das nach einer Methode von MicHAELIS bequem zugänglich ist. Dieser Forscher 
fand mit seinen Mitarbeitern, daß tertiäre Amine sehr leicht mit Arsentrichlorid 
reagieren. Die dabei entstehenden para-substituierten Arsirrchloride werden 
durch Alkali in die Arsenoxyde übergeführt: 

AsCl2 

() + AsCl3 = () (Alkali) 

"'-./ ""-/ 

AsO 
/) 
\/ 

N(CH3)2 N(CHah ·HOl N(CH3)z. 
Die Oxydation des Arsenoxyds wird am besten in Natronlauge mit Wasserstoff. 
superoxyd durchgeführt. 

Als eine alkylierte Arsanilsäure, deren Alkylrest jedoch noch eine Carboxyl­
gruppe enthält, ist die p-Phenylglycinarsinsäure, 

H20 3As 0 NH · CH2 • COOH, 

Handbuch der Haut- u. Geschlechtskrankheiten. XVIII. 33 
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aufzufassen. Man erhält sie durch Einwirkung von Chloressigsäure auf Atoxyl 
oder auch nach anderen Methoden. Es ist eine in kaltem Wasser wenig, in 
heißem sowie in Alkalien leicht lösliche Verbindung. Durch Reduktion erhält 
man aus ihr das biologisch interessante Arsenophenylglycin. Das von JACOBS 
und HEIDELBERGER dargestellte Amid der Phenylglycinarsinsäure hat in Form 
des Natriumsalzes unter dem Namen Tryparsamid, 

/ONa 
As~OH 

/"-. ~o 
I I 
"-./ 

NH · CH2 • CONH2, 

große Bedeutung als Mittel gegen Trypanosomen- und Spirochätenkrankheiten 
gewonnen. 

3-N itro-4-amino-phenylarsinsäure, 
As03H2 

/"-. 
I INO' 
"'/ 2 

NH2,l 
kann nicht durch direkte Nitrierung von Arsanilsäure erhalten werden, sehr 
glatt dagegen aus Oxanilarsinsäure mit Salpeter-Schwefelsäure und nach­
folgender Abspaltung des Oxalsäurerestes. Durch die benachbarte Nitrogruppe 
ist die Aminogruppe so beweglich geworden, daß. sie sich leicht abspalten und 
durch Hydroxyl ersetzen läßt. Es resultiert die für die Salvarsandarstellung 
sehr wichtige 3-Nitro-4-oxy-phenyl-arsinsäure. 

Die beiden Isomeren der Arsanilsäure, bei denen die Aminogruppe in ortho- bzw. meta­
Stellung zum Arsirrsäurerest steht, sind ohne Bedeutung. Bei der meta-Verbindung, auch 
m-Arsanilsäure genannt, ist erwähnenswert, daß es MicHAELIS nicht gelang, diesen Körper 
durch Reduktion aus der von ihm dargestellten m-Nitro-phenylarsinsäure zu erhalten. 
Die Reduktion von Nitrophenylarsinsäuren zu Aminophenylarsinsäuren, also unter Er­
haltung der Arsinsäuregruppe, war ein wissenschaftlich und technisch bedeutsames 
Problem, dessen Lösung viel Energie erfordert hat. Bei Anwendung von Schwefelammonium 
wird außer der Reduktion der Nitrogruppe der Sauerstoff des Arsirrsäurerestes entzogen 
unter Bildung eines Disulfids. BERTHEIM (c) gelang es, diese Schwefelung mit Hilfe von 
Kupferhydroxyd wieder rückgängig zu machen: 

As03H 2 AsS2 As03H2 

/"-. /\ /"' 
I I (NH4) 2S I I Cu(OH)2 I I · 
\/ N02 --+ "-_/ NH2 - - -~--7 "-_/ NH2 

Später fand dann BERTHEIM (d) im Natriumamalgam ein geeignetes Mittel, um die Nitro­
gruppe direkt ohne Veränderung des Arsinsäurerestes zu reduzieren. Es sind dann auch 
noch eine Reihe anderer Verfahren gefunden worden. 

Von den Phenolarsinsäuren und ihren Derivaten sind einige von besonderem 
Interesse. Die Darstellung durch direkte Arsenierung von Phenolen hat kaum 
praktisches Interesse; im allgemeinen wird die Hydroxylgruppe auf indirektem 
Wege in den Benzolkern eingeführt. Wird Arsanilsäure diazotiert und die saure 
Lösung der Diazoverbindung erhitzt (in technischer Sprache: "verkocht"), 
so entweicht elementarer Stickstoff und es entsteht die p-Oxyphenylarsinsäure, 

/-"-. 
HO"-__/As03H2, 

auch Phenol-p-arsinsäure genannt. Bei der direkten Arsenierung wird das 
Phenol mit Arsensäure mehrere Stunden unter Rückfluß gekocht. Nach dem 
Erkalten wird mit Wasser ausgezogen, die Lösung zur Trockne eingedampft 
und die Arsinsäure durch Aceton extrahiert. Die Verbindung krystallisiert in 
Prismen, die schon in kaltem Wasser und in Alkoholleicht löslich sind. Schmelz­
punkt 170-174°. Der Arsinsäurerest ist in der Oxyphenylarsinsäure ziemlich 
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locker gebunden. Für EHRLICHs chemotherapeutische Versuche spielte diese 
Verbindung eine bedeutende Rolle, da ihre spirochätocide Wirkung ihn veran­
laßte, durch Modifikation des Moleküls zu einem optimalen Präparate zu gelangen. 
Das durch Reduktion entstehende Arsenophenol war eine vielversprechende 
Etappe auf diesem Wege, der schließlich zum Salvarsan führte. 

3-N itro-4-oxy-phenylarsinsäure, 
As03H2 

/""' I I , 
""'/N02 

OH 
ist als wichtige Durchgangsstufe zum Salvarsan der Gegenstand zahlreicher 
technischer Bemühungen gewesen. Es gibt infolgedessen eine ganze Reihe 
von Darstellungsmethoden, von denen eine durch direkte Nitrierung der Phenol­
p-arsinsäure ·zum Ziel gelangt. Von anderen Methoden benutzen verschiedene 
die auflockernde Wirkung, die eine benachbarte Nitrogruppe auf manche Sub­
stituenten des Benzolkerns ausübt. Meist bewirkt Erwärmen mit Natronlauge 
die Abspaltung. Folgende, bereits genannte Arsinsäuren lassen sich auf diese 
Weise in die 4-0xy-Verbindung überführen: 3-Nitro-4-amino-phenylarsinsäure, 
3 -Nitro -4 -dimethylamino-phenylarsinsäure, 3- Nitro -4-chlor-phenylarsinsäure. 
Schließlich kommt auch die BARTsehe Methode zur Gewinnung in Betracht. 
- Die freie 3-Nitro-4-oxy-phenylarsinsäure ist eine farblose Verbindung, die 
Alkalisalze, von denen drei Reihen bekannt sind, zeigen eine gelbe bis rote Farbe. 

3-Amino-4-oxy-phenylarsinsäure, 
As03H2 

(! 
""'/NH2 

OH 
ist die dem Salvarsan entsprechende Arsinsäure, die aus der entsprechenden 
Nitroverbindung durch Reduktion gewonnen wird. Als ein die Arsinsäure­
gruppe nicht angreifendes Mittel hat sich außer dem erwähnten Natrium­
amalgam vor allem das Natriumhydrosulfit ergeben, ~as in alkalischer Lösung 
angewandt wird. Wird das Natriumhydrosulfit im Uberschuß angewandt, so 
wird außer der Nitrogruppe auch der Arsirrsäurerest reduziert und man gelangt 
direkt zum Salvarsan. Die 3-Amino-4-oxy-phenylarsinsäure ist eine farblose, 
krystallisierende Substanz, die in Wasser wenig löslich ist. Sie ist sehr leicht 
oxydabel, reduziert ammoniakalische Silberlösung und ist in alkalischer Lösung 
schon gegen den Sauerstoff der Luft empfindlich. Durch verschieden abgestufte 
Reduktionsverfahren läßt sie sich entweder in das entsprechende Arsenoxyd 
oder weitergehend in Salvarsan überführen. 

Das Acetylierungsprodukt der 3-Amino-4-oxy-phenylarsinsäure (Präparat 
"594" von EHRLICH) ist neuerdings von französischen Autoren (FouRNEAU, 
LEVADITI u. a.) in die Therapie unter dein Namen Stovarsol, 

As03H2 

/""' CH3 ·CO·HN~). 
OH 

eingeführt worden, und zwar soll es im besonderen auch bei peroraler Zufuhr 
wirksam sein. Die gleiche Verbindung wird vonder I. G. Farbenindustrie (Ab­
teilung Höchst) unter dem Namen "Spirocid" in den Handel gebracht. 

Die sekundären aromatischen Arsinsäuren sind in therapeutischer Beziehung bedeutungs­
los. Daß sie bei der "Arsenierung" als Nebenprodukte entstehen, wurde schon erwähnt. 

33* 
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Nach der BARTsehen Methode können sie ebenfalls gewonnen werden, indem man auf 
diazotierte Amine aromatische Arsenoxyde einwirken läßt. In therapeutischer Beziehung 
sind die Verbindungen dieser Gruppe ohne Bedeutung. 

Aromatische Arsenoxyde. 
Allgemein lassen sich die aromatischen Arsenoxyde durch Zersetzung der 

Chlorarsine mit Alkali oder Alkalicarbonat erhalten: 
C6H 5AsCl2 + Na2C03 = C5H 5As0 + 2 NaCl + C02• 

Technisch wichtiger, aber nur bei bestimmten im Benzolkern substituierten 
Arsenoxyden durchführbar ist die Bildung aus den entsprechenden Arsinsäuren 
durch Reduktion, z. B.: . 

NH2 • C6H 5As03H 2 + 2H = NH2 • C6H5As0 + 2 H 20. 
Als Reduktionsmittel kommt vor allem schweflige Säure in Betracht, wobei 
geringe Mengen von Jodwasserstoff als Katalysator zugesetzt werden müssen, 
außerdem Phosphortrichlorid oder Phenylhydrazin. 

Wenn die Arsenoxyde sich auch in gewissem Sinne von der arsenigen Säure ableiten 
lassen, sind sie doch nicht als ausgesprochene Säuren aufzufassen. Sie sind zwar in Alkalien 
löslich, werden aber schon durch Kohlensäure aus diesen Lösungen wieder ausgefällt. 
Andererseits lösen sie sich auch in starken Säuren auf, sind also Verbindungen amphoteren 
Charakters. Bei Arsenoxyden mit einer negativen Gruppe im Benzolkern ist, wie MICHAELIS 
gezeigt hat, die Hydratform beständig, z. B. 

/-" OH 0 2N '-._)As <oH: p-Nitrophenylarsenoxyd. 

Verbindungen dieser Art sind als echte, wenn auch schwache Säuren aufzufassen. 
Die Arsenoxyde sind, wie später des näheren ausgeführt wird, biologisch 

sehr stark wirksame Verbindungen. Viele greifen die Schleimhäute stark an, 
so daß beim Arbeiten mit diesen Stoffen große Vorsicht geboten ist. 

p-Amino-phenylarsenoxyd (Formel I), p-Oxy-phenylarsenoxyd (Formel II) 
und 3-Amino-4-oxy-phenylarsenoxyd sind Vertreter dieser Gruppe, die durch 

AsO AsO AsO 
/'-. /'-. /'-. 
. 1 I I ' 
'-.) "/ '-.)NH2 

NH2 OH OH 
I. II. III. 

ihre Beziehungen zu den entsprechenden Arsinsäuren und Arsenobenzolen bio­
logisch und chemisch von Bedeutung sind. Das letztgenannte kann sowohl als 
Ausgangsmaterial zur Salvarsandarstellung dienen, als auch läßt es sich selbst aus 
Salvarsan durch Oxydation mit Quecksilberoxyd gewinnen (BINZ und BAUER). 

Das p-Dimethylamino-phen.ylarsenoxyd wurde bereits bei der zugehörigen 
Arsinsäure (vgl. S. 513) erwähnt und dort auch die Darstellung dieser Ver­
bindung beschrieben. 

Aromatische Arsenoverbindungen. 
Die Arsenoverbindungen haben ihren Namen in Analogie zu den Azoverbin­

dungen erhalten. In der Tat zeigen die Formeln für Azobenzol (I) und Arseno­
benzol (II) die große Übereinstimmung im Bau beider Verbindungen: 

/-'-.N- N/-'-. /-'-.As - As/-"" 
'-._/ - '-._/ '-._/ - '-._/ 

I. II. 
Durch Einführung bestimmter Gruppen in das Molekül des Azobenzols gelangt 
man zu organischen Farbstoffen, beim Arsenobenzol führen ähnliche Umwand­
lungen zu spirochätociden Heilmitteln. In geringem Maße kommt übrigens 
letzteren Verbindungen ebenfalls Farbstoffcharakter zu. 
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Für die Darstellung der Arsenobenzole war die Ausarbeitung abgestimmter 
Reduktionsmethoden erforderlich. Die phosphorige Säure, welche MICHAELIS 
und ScHULTE, von der Phenylarsinsäure oder dem Phenylarsenoxyd ausgehend, 
zum einfachen Arsenobenzol geführt hatte, erwies sich als für die chemothera­
peutisch wichtigen Substitutionsprodukte ungeeignet. Als besonders nützlich 
hat sich das Natriumhydrosulfit herausgestellt, mit dem sich Nitrophenylarsin­
säuren sogar in einem Gange zu den entsprechenden Aminoarsenobenzolen 
reduzieren lassen. Als sehr brauchbar hat sich auch die unterphosphorige Säure 
erwiesen. Mit dieser lassen sich übrigens auch Nitrophenylarsinsäuren zu Nitro­
arsenobenzolen reduzieren, während andererseits das Hydrosulfit dazu dienen 
kann, Nitrophenylarsinsäuren in die entsprechenden Aminophenylarsinsäuren 
überzuführen. So ist man also in der Lage, je nach den Erfordernissen entweder 
in der arsenhaltigen Seitenkette oder auf vorhandene Nitrogruppen Reduktions­
wirkungen auszuüben - oder aber in beiden Richtungen zugleich. 

Andere Methoden zur Gewinnung von Arsenoverbindungen, wie z. B. die 
Kondensation von primären Arsinen mit Arsenoxyden, haben nur untergeordnete 
Bedeutung. 

Die Arsenoverbindungen sind meist amorphe, gelb gefärbte Substanzen, 
die zum großen Teile in ihren Lösungen kolloidalen Charakter zeigen. Aus diesem 
Grunde sind sie sehr schwer rein darzustellen. Bei den Arsenobenzolen der 
Salvarsanreihe tritt sehr erschwerend die große Veränderlichkeit der Moleküle 
hinzu: diese Stoffe werden schon in festem Zustande durch den Sauerstoff der 
Luft zersetzt. 

Arsenobenzol, C6H5As = AsC6H5 , wird sehr leicht aus Phenylarsenoxyd 
durch Reduktion in alkoholischer Lösung mit phosphoriger Säure bei mäßiger 
Wärme erhalten. Es bildet schwach gelbgefärbte Nadeln, die bei 196° schmelzen. 
Sehr wenig löslich in Alkohol, leichter in Chloroform und Benzol. 

4, 4' -Diaminoarsenobenzol, 

auch als p-Arsenoanilin bezeichnet, erhält man nach verschiedenen Methoden 
aus Arsanilsäure oder p-Aminophenylarsenoxyd entweder als freie Base, die 
ein hellgelbes, mikrokrystallines Pulver darstellt, oder als zweifach salzsaures 
Salz. Die Base ist in den meisten Lösungsmitteln unlöslich; löslich in Eisessig 
und Pyridin. In sehr verdünnter Salzsäure löst sie sich als salzsaures Salz; 
durch Zusatz starker Salzsäure wird dieses ausgefällt. Die Verbindung i':lt 
sehr oxydabel, wirkt also reduzierend; z. B. auf ammoniakalische Silberlösung 
schon in der Kälte. 

Ein Derivat des p-Arsenoanilins ist das p-Arsenophenylglycin, 

As====As 

(] (] 
"'-/ "'-/ 

HOOC · CH2 · NH NH · CH2 • COOH 

das sich im Tierexperiment als ein sehr wirksames Heilmittel erwiesen hat. 
Die Verbindung wird dargestellt durch Reduktion der Phenylglycinarsinsäure 
(vgl. S. 513) in wässeriger Lösung mittels Natriumhydrosulfit. Es wird auf dem 
Wege über die Natriumverbindung gereinigt. Rotbraunes, in Wasser und 
Alkohol unlösliches, in Alkalien leicht lösliches Pulver. 
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Das Dinatriumsalz des Arsenophenylglycins ("Spirarsyl") ist ein gelbes, 
in Wasser mit neutraler Reaktion leicht lösliches Pulver. Die wässerige Lösl:mg 
wird durch den Sauerstoff der Luft rasch zersetzt. 

3, 4, 5, 3', 4', 5'-Hexamino-arsenobenzol, 
As As 

(I (I 
NH2 '\../ NH2 NH2 '\../ NH2 

NH2 NH2 

wurde durch stufenweise oder direkte Reduktion der Dinitroarsanilsäure erhalten. 
Wie sein Bismethylderivat (s. u.) zeigt auch das Hexaminoarsenobenzol die 
bemerkenswerte Eigenschaft, mit Natriumbicarbonat ein wasserlösliches Car­
baminat zu liefern. Nach den Untersuchungen von KoLLE und ScHLOSSBEBGER 
ist das Hexaminoarsenobenzol nicht nur bei Spirochätosen, sondern auch bei 
Schweinerotlauf wirksam. 

Ein Derivat des Hexaminoarsenobenzols ist das von AcH und RoTHMANN 
(Boehringer, D.R.P. 285 572, 286 667) dargestellte und von GIEMSA (a) chemo­
therapeutisch ausgewertete 4,4'-Bismethyl-3, 4, 5, 3', 4', 5'-hexaminoarsenobenzol, 

As As 
/'\.. /'\.. 

NH2 ~) NH2 NH2 ~) NH2 

NH · CH3 NH · CH3• 

Der Weg zu seiner Gewinnung ist sehr eigenartig und interessant. Durch energi­
sche Nitrierung des p-Dimethylamino-phenylarsenoxyds (vgl. S. 513) wird 
die 3,5-Dinitro-4-methylnitramino-phenylarsinsäure erhalten, die durch Reduk­
tion in das Bismethyl-hexamino-arsenobenzol übergeführt wird: 

AsO As03H2 As As /'\.. /) /'\.. /1 
~) -~ N02 ~ N02 -~NH2 ~)NH2 NHz~/NHz 

N(CH3 )2 N- CH3 NH · CH3 NH · CH3• 

I 
N02 

Wie GIEMSA (a) fand, gibt diese Verbindung beim Versetzen der wässerigen 
Lösung des vierlach salzsauren Salzes, das selbst wegen seiner stark sauren 
Reaktion zu Injektionen ungeeignet ist, mit der berechneten Menge Natrium­
carbonat ein wasserlösliches Carbaminat. (Wie KARRER zeigte, ist dies eine 
allgemeine Eigenschaft der meta-Diamine.) Dieses ist unter dem Namen Arsalyt 
in die Therapie eingeführt worden. Ein großer Vorzug des Arsalyts ist die 
Beständigkeit seiner wässerigen Lösungen bei Ausschluß von Sauerstoff. Beim 
Stehen an der Luft färben sich die hellgelben Lösungen bald braun und zeigen 
dadurch die Bildung giftigerer Zersetzungsprodukte an. Als Derivat des 
m-Phenylendiamins wird Arsalyt durch salpetrige Säure in einen Farbstoff 
übergeführt (bei Zusatz von verdünnter Salzsäure und Natriumnitritlösung 
geben selbst stark verdünnte Lösungen intensive Rotfärbung). Da die Arsalyt­
lösungen schwach alkalische Reaktion besitzen, tritt beim Vermischen mit 
Körperflüssigkeiten keine Ausfällung ein. 

Von Derivaten des Arsalyts sind vor allem Äthylarsalyt und Dichlorarsalyt 
biologisch untersucht worden. 

Das 4,4'-Dioxyarsenobenzol, 

Ho\)As=AsQoH, 
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auch p-Arsenophenol genannt, wird aus p-Oxyphenylarsinsäure (vgl. S. 514) 
oder dem entsprechenden Arsenoxyd durch Reduktion mittels Natriumhydro­
sulfit gewonnen. Es ist ein gelbbraunes Pulver, das in Alkohol und Äther sowie 
in Alkalien leicht löslich, in Wasser und Säuren unlöslich ist. Durch Fällen der 
Lösung in Natronlauge mit Alkohol kann das Di-Natriumsalz (Phenolat) erhalten 
werden. Die wässerige Lösung ist äußerst zersetzlich, wie dies übrigens auch 
bei den Lösungen der Alkaliverbindungen viel stabilerer Phenole der Fall ist. 
In der Geschichte der Chemotherapie nimmt die Verbindung einen wichtigen 
Platz ein, da die Entdeckung seiner Wirkung bei Mäusespirochätose der weiteren 
Arbeit EHRLICHs die entscheidende Richtung gab. 

Das 3,3' -Diamino-4,4' -dioxyarsenobenzol 
As====As 
/" /" 
I I I I 

NH2 "/ "/ NH2 

OH OH 
auch Salvarsanbase genannt, ist die Muttersubstanz des Salvarsans und seiner 
Derivate. Da die Chemie der therapeutisch wichtigen Salvarsanverbindungen 
in besonderen Abschnitten besprochen werden soll, wird anschließend nur die 
Struktur der hierher gehörenden Substanzen in ihren Grundzügen erörtert. 

Die Stoffe der Salvarsangruppe sind, wie die obenstehende Formel zeigt, 
Abkömmlinge des ortho-Aminophenols. Infolgedessen sind es chemisch sehr 
reaktionsfähige und daher leicht zersetzliehe Körper, deren Unbeständigkeit 
gegenüber allen möglichen chemischen Einwirkungen durch das Vorhandensein 
der Arsenogruppe noch erhöht wird. Die anwesenden Aminogruppen befähigen 
sie zur Salzbildung mit Säuren, andererseits geben die Phenolgruppen infolge 
ihres schwach sauren Charakters zur Salzbildung mit Alkalien Anlaß. Während 
nun aber die Salze der Amine beständiger sind als die freien Basen, sind die 
Alkaliverbindungen der Phenole, die sog. "Phenolate", weit empfindlicher 
als die freien Phenole. Weiter ist zu bemerken, daß die Salze der aromatischen 
Amine und der Phenole in wässeriger Lösung hydrolytisch gespalten sind; 
deshalb reagieren die Salze mit starken Säuren sauer, die Alkaliverbindungen 
dagegen alkalisch. 

Salvarsan selbst (Formel I) ist das doppelt salzsaure Salz der Salvarsanbase. 
Es ist leicht löslich in Wasser; die Lösung reagiert sauer gegen Lackmus. Dagegen 
ist das schwefelsaure Salz in Wasser schwer löslich; deshalb geben selbst ver­
dünnte Lösungen von Salvarsan einen Niederschlag bei Zusatz von Schwefel­
säure. 

Salvarsan-Natrium (Formel II) entsteht durch Zusatz der berechneten 
Menge Natronlauge (4 Mol.) zu einer Salvarsanlösung, wobei intermediär ein 
Niederschlag von Salvarsanbase entsteht. Im Salvarsan-Natrium sind die 
beiden Phenol-Wasserstoffatome durch Natrium ersetzt. Die wässerige Lösung 
reagiert schwach alkalisch. 

As====As As =====As 

(1 /" 
HCI · NH2 "/ ~) NH2 • HCI 

/" /" 
NHl,) ~)NH2 

OH OH 0 ·Na 0 ·Na 
I. II. 

Von Derivaten des Salvarsans sind hauptsächlich solche hergestellt und 
zur Verwendung empfohlen worden, in denen die Aminogruppen (einzeln oder 
beide zugleich) abgewandelt sind. Durch Einführung von Acyl-Gruppen (R-CO-) 
gelingt es, den sauren Charakter der Salvarsanbase zu verstärken, so daß die 
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Alkaliverbindungen weniger stark alkalisch reagieren. MouNEYRAT hat durch 
Einwirkenlassen von Chloriden mehrwertiger Säuren Verbindungen hergestellt, 
in denen zwei Moleküle Salvarsan zu einem größeren Komplex vereinigt sind. 
Zur therapeutischen Anwendung gelangten zwei Präparate: 

Galyl, mit Hilfe von Phosphoroxychlorid gewonnen, soll die Formel haben 

Ho/-""-As As/~oH 
""'--/ ""'--/ 

HO -PO<~~ ~>PO- OH 

Ho/-""-As Asr.-""-oH. 
""'--/ ""'--/ 

Ludyl besteht aus zwei Salvarsanmolekülen, die durch den Rest der meta-
Benzoldisulfosäure zusammengehalten werden: 

Ho/-""-As As~""-oH 
""'--/ ""'--/ /""-

H2N NH-S02-I I 
H2N NH- S02 -""'-/ 

Ho/-""-As As/-"-oH 
""'--/ "'_/ 

Von größerer Bedeutung sind Derivate des Salvarsans geworden, bei denen 
die Aminogruppen durch Seitenketten verlängert sind, die eine freie Säure­
gruppe tragen. Durch diese wird das Molekül befähigt, mit Alkalien wasser­
lösliche, neutral reagierende Salze zu bilden. 

Durch Einwirkung von Formaldehyd und Natriumbisulfit auf Salvarsan 
entsteht eine Verbindung, die den Rest der methylenschwefligen Säure, HO · 
CH2 • OS02H, enthält und deren Natriumsalz sich in Wasser mit neutraler 
Reaktion löst (D.R.P. 249 726, Rechst): 

Sulfarsphenamine und Sulfarsenol sind Präparate, bei denen beide Amino­
gruppen des Salvarsanmoleküls in dieser Weise umgewandelt sind 1• 

Wirdanstatt Formaldehyd und Bisulfit das Natriumsalz der Formaldehyd­
sulfoxylsäure (Rongalit, Hyraldit), angewandt, so entsteht Neosalvarsan, 

As As 
/""'- /" 

H2NI") ~)NH · CH2 • OSONa, 
OH OH 

das seiner chemischen Konstitution nach als dioxy-diamino-arsenobenzol-mono­
methylensulfoxylsaures Natrium aufzufassen istl. 

Wichtige Derivate des Salvarsans und des Neosalvarsans sind das SilbPr­
salvarsan und N eosilbersalvarsan, auf deren noch nicht völlig geklärte Struktur 
später eingegangen werden soll. Silbersalvarsan enthält komplex gebundenes 
Silber und wird in Form des Natriumsalzes therapeutisch angewandt. Je ein 

1 Nach den Untersuchungen von F. RAscmG sind Formaldehydbisulfit bzw. -sulfoxylat 
als oxymethansulfonsaures bzw. oxymethansulfinsaures Natrium aufzufassen. Damit 
würden sich folgende Formeln für die entsprechenden Salvarsanderivate ergeben: 

As=As As=As /1 /""'- /""'- /" 
NH2 ~/ ~)NH·CH2 ·S03Na NH2 ~) ~)NH·CH2 ·S02Na. 

OH OH OH OH 
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Molekül Silbersalvarsan und Neosalvarsan vereinigen sich zmnNeosilbersalvarsan, 
dessen wässerige Lösungen ziemlich stabil sind. 

Vom theoretischen Standpunkte mußte es sehr interessant sein, Isomere 
des Salvarsans, also Verbindungen mit den gleichen Atomgruppen, aber anderer 
Anordnung im Benzolkern, darzustellen und auf ihre biologische Wirksamkeit 
zu prüfen.· Vertauschen Amino- und Hydroxylgruppen ihre Plätze, so gelangt 
man zu dem von BENDA (a) dargestellten 4,4'-Diamino-3,3'-dioxy-arsenobenzol, 

As As 
/\ /~ 

Hol I I loH 
~/ ~/ 
NH2 NH2• 

Im Heilversuch am infizierten Tier hat es sich dem Salvarsan entschieden 
unterlegen gezeigt. 

Ein neuerdings in die Therapie eingeführtes Arsenobenzol ist das Sulfoxyl­
salvarsan, 

H3C · 0=0 ·NH · CH2 ·0SONa 
! I 

H3C ·N CO 
"/ 

N 

(] 
~/ 

As As 

Es ist ein Arsenobenzol, das in para-Stellung zwei Amino-antipyrin-Reste 
enthält und außerdem eine Methylensulfoxylsäure-Gruppe besitzt. Ein Vorzug 
dieses von KoLLE (a) biologisch durchgeprüften Präparates ist der Umstand, 
daß die wässerigen Lösungen durch den Luftsauerstoff nur langsam angegriffen 
werden und in Berührung mit einem indifferenten Gase haltbar sind. Auf die 
chemische Darstellung soll, da es sich um sehr komplizierte Umsetzungen handelt, 
nicht näher eingegangen werden. 

Als "Albert 102" wird ein Präparat bezeichnet, das von KALBERLAH im 
Tierexperiment, von ARNING u. a. bei menschlicher Syphilis geprüft worden 
ist. Die gerraue Zusammensetzung ist nicht bekannt, doch gibt der Erfinder 
(ALBERT) an, daß es sich um ein Arsenobenzol handelt, das Hydraeide von 
Ketonen als Seitenketten enthält. Bei der Darstellung war der Gedanke maß­
gebend, ein Präparat zu schaffen, das bei guter Wirksamkeit gegen Spirochäten 
und geringer Toxizität stabiler sein sollte als das leicht zersetzliehe Salvarsan 
und seine Derivate. Die wässerigen Lösungen des Präparates reagieren alkalisch 
und sind unempfindlich gegen den Luftsauerstoff. 

Luargol ist ein von DANYSZ dargestelltes Präparat, das aus Bromsilber­
salvarsan durch Einwirkung von Antimontrichlorid und nachträgliches Fällen 
mit Schwefelsäure erhalten wird. Es enthält also als aktive Prinzipien Arsen, 
Antimon und Silber. Ob es sich um eine einheitliche Verbindung handelt, ist 
sehr zweifelhaft. Mit Hilfe von Alkalien erhält man Lösungen, die außer bei 
Syphilis auch bei Schlafkrankheit wirksam sein sollen. 

Die Stoffe der Salvarsangruppe. 
1. Die Salvarsanbase. 

Allgemeines. Die Salvarsanbase (EHRLICHs Präparat "592") ist der Stamm­
körper der eigentlichen Salvarsanverbindungen, deren Darstellung über diese 
Substanz führt. Da es sich um einen Stoff handelt, der sehr schwer rein zu 
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gewinnen ist, wurde die analytische Sicherstellung der Zusammensetzung mit 
Hilfe des doppelt salzsauren Salzes (Salvarsan) geführt; aus dem gleichen 
Grunde hat die Salvarsanbase auch keine Anwendung als pharmazeutisches 
Präparat gefunden. 

Darstellung. Angesichts der großen praktischen Bedeutung und ausgedehnten 
Verwendung der Salvarsanpräparate ist sehr viel Erfindungsgeist· und Mühe 
auf die Ausarbeitung geeigneter Darstellungsmethoden für diese Substanzen 
aufgewandt worden. Es ist im Rahmen dieser Darstellung ganz unmöglich, 
alle Wege, die dafür gefunden worden sind, auch nur in oberflächlicher Skiz­
zierung aufzuzeichnen; es muß genügen, außer den zuerst von den Erfindern 
beschriebenen Verfahren die im Laufe der Zeit aufgefundenen wichtigeren 
Verbesserungen in Kürze vorzuführen. 

Die ersten von EHRLICH und BERTHEIM (d) angegebenen Methoden, die 
auch dem ursprünglichen Salvarsanpatent zugrunde liegen, gehen von der 
3-Nitro-4-amino-phenylarsinsäure aus, die über mehrere Stufen aus Arsanil­
säure gewonnen wurde. Man kann dann die Reduktion in einem Zuge bis zum 
3,3'-Diamino-4,4' -dioxy -arsenobenzol ( Salvarsanbase) durchführen, wobei man 
sich des Natriumhydrosulfits bedient; oder aber - und so erhält man reinere 
Produkte - man geht schrittweise vor: Zunächst wird die Nitro-oxy-phenyl­
arsinsäure mit Hilfe von Natriumamalgam zur entsprechenden Aminoverbindung 
reduziert, daraus mittels Jodwasserstoff das 3-Amino-4-oxy-phenylarsenoxyd 
hergestellt und diese Verbindung schließlich durch Natriumhydrosulfit in die 
Salvarsanbase übergeführt. 

Während EHRLICH und BERTHEIM ihre Ausgangsmaterialien (Arsanilsäure) 
durch direkte Arsenierung gewonnen hatten, suchten später aufgefundene 
Modifikationen auf anderem Wege den Arsenrest in den aromatischen Kern 
einzuführen. So läßt sich nach MICHAELIS (s. o.) aus Dirnethylanilin und Arsen­
trichlorid das p-Dimethylamino-phenylarsenoxyd gewinnen, von dem aus man 
leicht zur 3-Amino-4-oxy-phenylarsinsäure gelangt. Von größter Bedeutung ist 
aber die von BART aufgefundene Methode zur Darstellung aromatischer Arsin­
säuren (vgl. S. 508) für die Salvarsanfabrikation geworden. Mit ihrer Hilfe hat 
BART (b) auch auf einem neuen Wege ein besonders reines Salvarsan gewonnen. 

Aus dem leicht zugänglichen 3-Nitro-6-oxy-aminobenzol wird durch Ein­
wirkung von Chlorkohlensäureester das 3-Nitro-6-oxy-carbäthoxyaminobenzol 
dargestellt, das durch Reduktion in das entsprechende 3-Amino-Derivat (I) 
übergeht. Mit Hilfe der BARTsehen Methode läßt sich daraus über die Diazo­
verbindung die 3-Carbäthoxyamino-4-oxy-phenylarsinsäure (II) in guter Aus­
beute gewinnen. Durch Eintragen in eine wässerige Lösung von unterphos­
phoriger Säure und Erhitzen wird die Arsinsäure- in die Arsenogruppe 
übergeführt, wobei 3,3'-Dicarbäthoxyamino-4,4'-oxy-arsenobenzol (III) entsteht. 
Daraus entsteht durch Einwirkung von heißer Kalilauge die Salvarsanbase. 

NH · 002 · C2H 5 As03H 2 

HO(I (] 
"'-./ NH2 "-/ NH · 002 • C2H 5 

OH 
I. II. 

As====As 
/"'-. /"'-. 

C2H 5 • 002 • NH l) l) NH · 002 • C2H5 

OH OH 
III. 
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Eigenschaften. Die Salvarsanbase stellt ein gelbes, amorphes Pulver dar, 
das in Wasser unlöslich, in Methyl- und .Äthylalkohol leicht löslich ist. Mit 
Säuren bildet sie zwei Reihen von Salzen, je nachdem ob eine oder beide Amino­
gruppen an der Salzbildung beteiligt sind. Die salzsauren Salze (das doppelt 
salzsaure ist das Salvarsan) sind in Wasser leicht löslich; in starker Salzsäure 
fällt jedoch das Dichlorhydrat aus. Sehr wenig löslich in Wasser ist das normale 
schwefelsaure Salz; daher geben wässerige Salvarsanlösungen auf Zusatz von 
Schwefelsäure oder Sulfaten einen gelblichweißen Niederschlag. Mit Alkalien 
setzt sich die Salvarsanbase zu den wasserlöslichen Phenolaten um (das Di­
natriumphenolat ist das "Salvarsannatrium"). Durch Kohlensäure werden 
die Lösungen wieder ausgefällt, wie das allgemein bei Phenolaten der Fall ist. 

Chemische Reaktionen. Als chemisch sehr reaktionsfähige Substanz ist die 
Salvarsanbase mannigfacher Umsetzungen fähig. Soweit diese nicht in den 
Abschnitten über die eigentlichen Salvarsan-Präparate beschrieben werden, 
soll hier auf einige wesentliche Punkte kurz eingegangen werden. 

Von besonderem Interesse sind die Veränderungen der Salvarsanbase durch 
Oxydation. Durch milde Oxydationswirkung (z. B. mittels Quecksilberchlorid) 
läßt sich das Diamino-dioxy-arsenobenzol in das entsprechende Arsenoxyd 
zurückverwandeln. Bei energischerer Einwirkung (etwa durch Wasserstoffsuper­
oxyd in alkalischer oder durch Jod in saurer Lösung) erhält man die. 3-Amino-
4-oxy-phenylarsinsäure. Praktisch von größerer Bedeutung ist die Veränderung 
durch den Sauerstoff der Luft. Während Arsenobenzol, wie MAseRMANN 
beobachtete, sich in reinem Sauerstoff unter Explosion zersetzt, scheint die 
Salvarsanbase unter dieser Bedingung recht resistent zu sein (der genannte 
Forscher arbeitete mit Salvarsan und Salvarsannatrium, worüber weiter unten 
eingehender berichtet wird). Dagegen sind die wässerigen Lösungen seiner 
Salze sehr empfindlich gegen den Sauerstoff der Luft, eine Tatsache, die ja 
bei der Anwendung dieser Präparate große Sorgfalt erfordert. Während aber 
früher allgemein angenommen wurde, daß dabei in erster Linie das entsprechende 
Arsenoxyd entstände, auf das die erhöhte Giftigkeit solcher Lösungen zurück­
zuführen sei, haben die Arbeiten von MAseRMANN (l. c.) den .Beweis erbracht, 
daß die Oxydation in erster Linie die Aminophenol-Gruppierung angreift, wobei 
erklärlicherweise die Veränderung in alkalischen Lösungen sehr viel schneller 
fortschreitet als in sauren. 

Die Überführung von Salvarsan in stark gefärbte Stoffe ist verschiedentlich 
zum Nachweis und zur Bestimmung herangezogen worden. So fanden schon 
EHRLICH und BERTHEIM (d), daß in saurer Lösung auf Zusatz von p-Dimethyl­
aminobenzaldehyd ein orangegefärbtes Kondensationsprodukt entsteht; durch 
Zusatz von Sublimat kann die Reaktion so empfindlich gestaltet werden, daß 
sie für histochemische Zwecke brauchbar wird. 

Beim Behandeln mit Natriumnitrit in salzsaurer Lösung werden die Amino­
gruppen der Salvarsanbase in Diazogruppen übergeführt, und die erhaltene 
Diazolösung vermag mit energisch kuppelnden Komponenten Azofarbstoffe 
zu bilden. Die Kuppelung mit Resorcin hat ABELIN (a) benutzt, um mit Hilfe 
des gebildeten intensiven Farbstoffs Salvarsan im Harn nachzuweisen. 

2. Salvarsan. 
Name und Zusammensetzung. Salvarsan ist der geschützte Name für das 

Dichlorhydrat des 3,3'-Diamino-4,4'-dioxy-arsenobenzols, das Präparat Nr. 606 
in EHRLICHs Untersuchungsreihe. Seitdem die Zahl der therapeutisch auge­
wandten Salvarsanpräparate recht erheblich geworden ist, wird das eigentliche 
Salvarsan vielfach als "Altsalvarsan" bezeichnet. Ausländische Erzeugnisse, 
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die nach Angabe ihrer Hersteller die gleiche Zusammensetzung wie das Salvarsan 
haben sollen, sind seit Beginn des Weltkrieges in großer Zahl und unter den 
verschiedensten Namen auf den Markt gebracht worden, u. a.: Arsphenamine 
(U.S.A.), Arsenobenzol, Arsenobillon (Frankreich), Kharsivan (England), Jacol 
(Italien), Arsaminol, Arsemin (Japan) usw. 

Salvarsan hat die Zusammensetzung eines doppelt salzsauren Salzes der 
Salvarsanbase, entsprechend der Bruttoformel C12H140 2N2Cl2As2• Ein von 
BART (b) hergestelltes, im Wasserstoffstrom bis zur Gewichtskonstanz getrock­
netes Präparat ergab auf diese Formel stimmende Analysenzahlen, und zwar: 
33,86% Arsen (her. 34,16%), 15,98% Chlor (her. 16,150fo). 

Dagegen enthielt das von EHRLICH und BERTHEIM (d) dargestellte Salvarsan 
noch Methylalkohol, und zwar 1 Molekül auf je 2 Moleküle Salvarsan; ent­
sprechend wurde ein niederer Arsengehalt von 31,99% (her. 31,85%) gefunden. 
Das von der I. G. Farbenindustrie (Abt. Höchst) in den Handel gebrachte 
Präparat enthält nach Angabe der Firma 2 H 20 pro Molekül, woraus sich ein 
Arsengehalt von 31,57% berechnet. In Übereinstimmung damit verlangen die 
staatlichen Prüfungsvorschriften (vgl. KoLLE und LEUPOLD) einen Arsengehalt 
von 31,5 ± 0,50fo. 

Nach Angabe der Monographie des holländischen Reichsinstituts ("Salvarsan und ver­
wandte Präparate"- Leiden 1922) sollen auch die Höchster Präparate meist einen Gehalt 
von weniger als 31 Ofo haben. Wenn diese Angabe richtig ist, stellt die Höchster Fabrik 
offenbar jetzt ein hochwertigeres Präparat her als vor einigen Jahren (weitere Angaben 
über Zusammensetzung und Verunreinigungen im Abschnitt "Darstellung"). 

Eigenschaften. Salvarsan ist ein hellgelbes, lockeres Pulver, das leicht in 
Wasser, Methylalkohol und Glycerin, weniger leicht in Äthylalkohol löslich, 
in Äther, Aceton und Salzsäure unlöslich ist. Beim Erhitzen zersetzt sich die 
Verbindung zwischen 185 und 195° unter Schwärzung. Die wässerigen Lösungen 
sind gelb und röten Lackmuspapier; dagegen wird Kongopapier nur eine Spur 
nach Violett verändert. Bei tropfenweisem Zusatz von Natronlauge entsteht 
anfangs kein Niederschlag, weil das zunächst entstehende einfach salzsaure 
Salz der Salvarsanbase auch noch .in Wasser leicht löslich ist; bei weiterem 
Zusatz fällt die freie Salvarsanbase als gelber Niederschlag aus. Die Fällung 
ist vollständig, wenn auf 1 Mol. Salvarsan 2 Mol. Natriumhydroxyd verbraucht 
sind. Im Überschuß der Lauge löst sich dann die Base wieder auf unter Bildung 
des Phenolates. 

Identitätsreaktionen des D.A.B. 6. In der wässerigen Lösung ruft Natron­
lauge einen gelben Niederschlag hervor, der in einem Überschusse des Fällungs­
mittels wieder löslich ist (s. o.). Löst man 0,1 g Salvarsan in 5 ccm Wasser und 
fügt 5 ccm 1/10-normal Silbernitratlösung hinzu, so entsteht eine klare, tiefrote 
Flüssigkeit. (Näheres darüber im Abschnitt "Silbersalvarsan".) Setzt man 
hierzu noch 5 ccm rauchende Salpetersäure, so wird ein weißer, käsiger, in 
Ammoniakflüssigkeit löslicher Niederschlag erzeugt (Nachweis der Salzsäure). 
Trennt man die gelbe Flüssigkeit nach dem Aufkochen des Gemisches von dem 
Niederschlag durch Abgießen, versetzt mit 5 Tropfen Salzsäure und filtriert, 
so entsteht mit überschüssiger Ammoniakflüssigkeit und einem gleichen Raum­
teil Magnesiamixtur allmählich eine krystallinische Ausscheidung. Diese gibt 
nach dem Auswaschen mit verdünnter Ammoniakflüssigkeit, in Salzsäure 
gelöst, mit Natriumhypophosphitlösung beim Erwärmen einen braunen Nieder­
schlag (Arsennachweis). Die citronengelbe Farbe einer Lösung von 0,02 g 
Salvarsan in 5 ccm Wasser schlägt mit 1 Tropfen Salzsäure in Hellgelb, darauf 
weiter mit 1 Tropfen Natriumnitritlösung in Rotgelb und endlich mit 10 Tropfen 
einer 40foigen wässerigen Natriumhydroxydlösung in Tiefrot um. 

Verhalten gegen Sauerstoff. Wie MAseRMANN nachgewiesen hat, ist Salvarsan 
viel widerstandsfähiger gegen die Einwirkung molekularen Sauerstoffs, als 
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man früher angenommen hat. Nach 7tägiger Aufbewahrung in einer Atmo­
sphäre von reinem Sauerstoff zeigt sich nur eine geringfügige Adsorption 
dieses Gases; chemische Zusammensetzung und Toxizität waren unverändert. 
Auch in wässeriger Lösung wirkt Sauerstoff nur sehr träge auf das Salvarsan 
ein (ganz anders liegen die Verhältnisse aber bei injektionsfertigen, alkalisierten 
Lösungen; Näheres unter "Salvarsannatrium"). 

Zur Erklärung der bei Salvarsanlösungen oft beobachteten, unerwünschten 
Toxizitätssteigerungen hatte EHRLICH die Bildung von 3-Amino-4-oxy-phenyl­
arsenoxyd durch Oxydation herangezogen. Nach den Untersuchungen von 
MAseRMANN muß man aber diese Auffassung fallen lassen; damit verliert auch 
die von EHRLICH und BERTHEIM angegebene Methode zur Bestimmung dieses 
Arsenoxyds im Salvarsan viel von ihrer praktischen Bedeutung: 

Man löst I g Salvarsan in 10 ccm Methylalkohol auf und spült diese Lösung mit Hilfe 
von Wasser in einen Meßkolben von 100 ccm Inhalt. Man gibt 1,5 g gefälltes Calciumcarbonat 
hinzu, mischt durch vorsichtiges Schütteln und füllt mit Wasser zur Marke auf. Dann wird 
filtriert und 50 ccm des Filtrates (genau abgemessen) mit 75 ccm Wasser und 5 ccm 
IJ1-normal-Salzsäure vermischt und mit 1/ 20-normal-Jodlösungtitriert. Bei guten Präparaten 
übersteigt der Verbrauch nicht 0,5-0,8 ccm, was einem Gehalt von 0,5-0,8% Amino­
oxy-phenylarsenoxyd entspricht. 

Darstellung. Die Überführung der Salvarsanbase in ihr salzsaures Salz ist 
an sich eine einfache chemische Operation. Ihr kommt aber im Rahmen der 
fabrikatorischen wie präparativen Herstellung des Salvarsans eine besondere 
Bedeutung zu, weil mit dieser Phase zugleich eine Reinigung des Präparates 
durchgeführt werden muß, der die freie Salvarsanbase nicht zugänglich ist. 
EHRLICH und BERTHEIM (d) gingen in folgender Weise vor: 

Der Niederschlag der rohen Salvarsanbase (aus 4,98 g Amino-oxy-phenyl­
arsenoxyd) wurde abgesaugt, gut mit Wasser gewaschen, abgepreßt und in 60 ccm 
Methylalkohol eingetragen. Nach Zusatz der theoretischen Menge methyl­
alkoholischer Salzsäure filtrierte man die entstandene Lösung und rührte sie 
in 700 ccm stark gekühlten Athers ein. Dabei fiel das salzsaure Diamino-dioxy­
arsenobenzol als feiner, fahlgelber Niederschlag aus, der abgesaugt, mit abso­
lutem Ather gewaschen und im Vakuum über Schwefelsäure und Paraffin 
getrocknet wurde. 

Ganz ähnlich lautet die Vorschrift von BART (b), der jedoch als Ausgangs­
material eine offenbar reinere Salvarsanbase benutzte, als sie EHRLICH und 
BERTHEIM in Händen hatten. Sein Produkt enthielt keinen Methylalkohol 
mehr und gab mit den theoretischen übereinstimmende Analysenzahlen (s. o.). 

Die nach beiden Verfahren gewonnenen Salvarsanpräparate enthalten meist 
noch geringe Mengen schwefelhaltiger Verunreinigungen, deren Natur von 
KING aufgeklärt worden ist. Es handelt sich der Hauptsache nach um das 
gemischte Arsenobenzol 3,3' -Diamino-4,4'-dioxy-5-sulfo- arsenobenzol- dichlor­
hydrat, 

NH2 • HCl NH2 • HCl 
HO /-"'-. As - As /-"'-. OH 

"'-._/ - "'-._/ 
S03H, 

daneben um wechselnde Mengen von Salvarsansulfat. 
Über die Arbeiten anderer Autoren, die sich mit der Zusammensetzung des Salvarsans 

befassen, sei !].OCh folgendes erwähnt. FARGHER und PYMAN fanden, daß aus Methyl­
alkohol durch Ather gefälltes Salvarsan keinen Krystall-Methylalkohol ent~ält; bei direkter 
Bestimmung wurden nur Spuren davon gefunden. Dagegen fanden sie, in Übereinstimmung 
mit den Angaben der Höchster Farbwerke, 2 Moleküle Krystallwasser, das im Vakuum ent­
weicht. Der Schwefel des Handelssalvarsans (nach Angabe dieser Autoren bis zu 30fo) soll 
zum Teil in Form der Sulfaminogruppe (- NH · S03H) gebunden sein. KOBER versucht 
den vermutlichen Gehalt an Methylalkohol, auf dessen Gegenwart er eine erhöhte Toxizität 
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zurückführt, dadurch auszuschalten, daß er die Darstellung des Salvarsans in wässeriger 
Lösung durchführt. Die Salvarsanbase wird in eiskalter Natronlauge gelöst, dann unter 
Ausschluß von Sauerstoff filtriert und schließlich mit eiskalter Salzsäure gefällt. Das 
salzsaure Salz fällt dabei als grau'!eißer Niederschlag aus, der nach Abfiltrieren im Vakuum 
über Calciumchlorid und festem Atznatron getrocknet wird. KoBER nimmt an, daß ganz 
reines Salvarsan farblos ist, was jedoch im Widerspruch zu den Angaben aller anderen 
Autoren stände. Im A.P. I 564 860, in dem eine etwas modifizierte Vorschrift gegeben 
ist, behauptet KOBER, daß das nach seiner Methode hergestellte Salvarsan frei von schwefel­
haltigen Verunreinigungen sei. 

Vorschriften für die staatliche Prüfung des Salvarsans. Mit der Aufnahme 
des Salvarsans in das D.A.B. 6 mußten Prüfungsmethoden angegeben werden, 
mit Hilfe derer mit Sicherheit festgestellt werden kann, ob eine vorliegende 
Probe einwandfrei ist oder nicht. Dazu reichen einfache chemische Unter­
suchungsmethoden nicht aus. Einerseits ist das Handelssalvarsan kein chemisch 
reines Präparat, und andererseits ist selbst eine eingehende chemische Analyse 
nicht in der Lage, geringe Verunreinigungen auszuschließen, die aber ihrer­
seits die biologischen Eigenschaften des Präparates wesentlich verändern können. 
Dabei ist weiter zu berücksichtigen, daß bei einem Arzneimittel, das eine ätio­
logische Wirkung gegen eine Infektionskrankheit entfalten soll, sowohl die 
parasitotrope wie die organotrope Wirkung geprüft werden müssen. 

So ergibt sich eine Dreiteilung der staatlichen Prüfungsvorschriften in eine 
chemische Prüfung, eine Prüfung auf Toxizität und eine solche auf Heil­
wirkung. Die biologischen Prüfungen werden, um die unvermeidlichen Varia­
tionen des biologischen Versuchs möglichst auszuschalten, auf ein Standard­
Salvarsan bezogen. 

Die Vorschriften für die staatliche Prüfung der Salvarsanpräparate, mit 
deren Durchführung das Staatsinstitut für Experimentelle Therapie in Frank­
furt a. M. betraut worden ist, sind, wie aus der Zusammenstellung von KoLLE 
und LEUPOLD hervorgeht, aus internationalen Vereinbarungen hervorgegangen. 
Bezüglich besonderer Einzelheiten sei auf diese Veröffentlichung verwiesen. 
Im folgenden werden die chemischen Prüfungsvorschriften für das Salvarsan 
ausführlich wiedergegeben. Die Grundlagen der biologischen Prüfung werden 
später eingehend besprochen; um den Zusammenhang zu wahren, sollen im 
Anschluß an die chemischen Vorschriften kurz die biologischen Prüfungs­
bedingungen angegeben werden. 

Als Identitätsreaktionen sind dieselben angeführt, die das Deutsche Arznei­
buch vorschreibt (s. o.). 

Zur Prüfung der Löslichkeit werden 0,2 g des Präparates auf die Oberfläche 
von 10 ccm Wasser von 20°, die sich in einem zylindrischen Gläschen von 40 mm 
lichter Weite und 55 mm Höhe (Wägegläschen) befinden, langsam in kleinen 
Mengen aufgestreut, wobei jedesmal gewartet wird, bis Lösung eingetreten 
ist. Die gesamte Lösungsdauer darf bei ruhigem Stehen höchstens 10 Minuten 
betragen. 

0,2 g Salvarsan werden in einem Reagensglas mittels eines abgerundeten 
Glasstabes mit 6 Tropfen Alkohol absolutus angerieben und darauf allmählich 
mit 5 ccm Wasser versetzt; hierbei muß klare Lösung erfolgen. Werden hierzu 
6,5 ccm 1/ 5-normal-Natronlauge hinzugegeben, so muß der größte Teil der hierbei 
entstandenen Ausflockung sich wieder losen. Wird nach kurzem Absetzen 
die überstehende Flüssigkeit in einen Meßzylinder von 20 ccm Inhalt umgegossen, 
so dürfen höchstens noch 0,3 ccm 1/5-normal-Natronlauge notwendig sein, um 
den gelösten Rest in Lösung zu bringen. Vereinigt man schließlich die Flüssig­
keiten im Meßzylinder und ergänzt die Raummenge derselben durch Nach­
spülen des Reagensglases mit Wasser auf 20 ccm, so muß die Mischung voll­
kommen klar sein. 
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Der nach der Methode von KIReHER und v. RuPPERT ermittelte Arsen­
gehalt des Salvarsans soll 31,5% betragen. Abweichungen bis zu 0,5% nach 
oben und unten sind zulässig. 

Der Schwefelgehalt darf 1,5% nicht überschreiten. Die Ermittlung erfolgt 
nach der modifizierten Methode von MANDEL und NEUBERG, wobei die Substanz 
mit Wasserstoffsuperoxyd oxydiert und der in Schwefelsäure übergeführte 
Schwefel als Bariumsulfat zur Wägung gebracht wird. 

Im Rahmen der biologischen Prüfung wird die Fe!ltstellung der Giftigkeit 
an Mäusen und Ratten vorgenommen; dabei werden je 6 Tiere zu einer Serie 
verwendet, wobei an Mäusen drei Versuchsreihen von verschiedenen Unter­
suchern durchgeführt werden. Zur Verwendung gelangen vorschriftsmäßig 
hergestellte alkalisierte Lösungen. Davon erhalten die Mäuse je l ccm einer 
Verdünnung l : 500 auf je 20 g Körpergewicht intravenös injiziert; die Ratten 
erhalten in gleicher Weise 3,5 bzw. 4,0 ccm (je drei Tiere) auf l kg Körpergewicht 
einer Verdünnung l :50. Die Beobachtungsdauer beträgt für Mäuse 3, für 
Ratten 6 Tage. Eine Herstellungsnummer ist brauchbar, wenn von den behan­
delten Mäusen und Ratten etwa 60% am Leben bleiben. 

Zur Feststellung der Heilwirkung wird ein Vergleich mit dem Standard­
salvarsan an Mäusen vorgenommen, die mit Trypanosomen infiziert sind (genaue 
Beschreibung der Methodik im Abschnitt über Chemotherapie). Dabei gilt 
das untersuchte Muster dann als einwandfrei, wenn es bei der Prüfung dieselbe 
Wirkung zeigt wie das Standardsalvarsan. 

Bevor das geprüfte Präparat freigegeben wird, muß es in zwei öffentlichen 
Krankenanstalten auf seine klinische Brauchbarkeit untersucht worden sein. 

3. Salvarsan-Natrium. 
Da die Herstellung einer für die Injektion geeigneten Lösung von Salvarsan 

in der ärztlichen Praxis etwas umständlich ist, haben die Höchster Farbwerke 
auf Veranlassung EHRLICHs das Dinatriumphenolat der Salvarsanbase unter 
dem geschützten Namen "Salvarsan-Natrium" in den Handel gebracht. Eine 
Lösung des Präparates in destilliertem Wasser entspricht in ihrer wesentlichen 
Zusammensetzung einer alkalisierten Lösung von Salvarsan. 

Eigenschaften. Salvarsan-Natrium ist ein feines, goldgelbes Pulver, das 
sich in Wasser leicht löst. Die Lösung bläut Lackmuspapier. 

Die Lösungen des Salvarsan-Natriums in Wasser und ebenso natürlich 
alkalisierte Salvarsanlösungen sind sehr zersetzlich. Phenolate sind im allge­
meinen schon recht empfindliche Substanzen, und im Falle des Salvarsans 
wird diese Eigenschaft noch außerordentlich verstärkt durch die gleichzeitig 
vorhandenen Aminogruppen. Daher ist es kein Wunder, daß die Lösungen 
sich sehr rasch zersetzen und dabei an Toxizität zunehmen. Wenn das zur 
Lösung benutzte Wasser noch andere Stoffe enthält, kann der Prozeß noch 
beschleunigt werden ("Wasserfehler"). Daher gilt allgemein die Vorschrift, 
zur Bereitung von Lösungen der Salvarsanpräparate nur doppelt destilliertes 
Wasser zu benutzen. 

Daß bei der Einwirkung von Sauerstoff auf alkalische Salvarsanlösungen 
in der Tat die Oxydation tatsächlich in erster Linie an der o-Aminophenol­
Gruppierung angreift und in weit geringerem Maße am Arseno-Komplex, 
haben die Untersuchungen von MAseRMANN in überzeugender Weise ergeben. 
Beim Schütteln solcher Lösungen mit reinem Sauerstoff geht die gelbe Farbe 
innerhalb weniger Minuten in Schwarzgrün und dann weiter in Schwarzbraun 
über; schließlich tritt ein Niederschlag auf. Gerrau die gleichen Erscheinungen 
werden beobachtet, wenn eine alkalische Lösung von o-Aminophenol in gleicher 



528 W. WEISE: Salvarsan, Chemisches und Experimentelles. 

Weise behandelt wird. Dagegen konnte der Nachweis der früher angenommenen 
Bildung von Amino-oxy-arsenoxyd nicht erbracht werden; nur von der ent­
sprechenden Arsinsäure wurden kleine Mengen isoliert. 

Durch Kohlensäure werden alkalische Salvarsanlösungen ausgefällt; infolge­
dessen trüben sie sich auch beim Stehen an der Luft. 

Identitätsreaktionen des D.A.B. 6. In einer Lösung von 0,05 g Salvarsan­
Natrium in 1 ccm Wasser erzeugt 1 Tropfen Normal-Salzsäure einen gelben 
Niederschlag, der nach weiterem Zusatz einiger Tropfen Normal-Salzsäure 
verschwindet. Versetzt man die klare Lösung mit 1 Tropfen Natriumnitrit­
lösung, so entsteht eine rotgelbe Ausscheidung, die sich in Natronlauge mit 
tiefroter Farbe löst. Versetzt man eine Lösung von 0,1 g Salvarsan-Natrium 
in 1 ccm Schwefelsäure unter Abkühlung nach und nach mit 20 Tropfen rauchen­
der Salpetersäure, erwärmt die Mischung zuerst gelinde, dann stärker, bis rote 
Dämpfe nicht mehr entweichen, und verdünnt den Rückstand mit 5 ccm Wasser, 
so erhält man nach Zusatz von überschüssiger Ammoniakflüssigkeit mit gleichen 
Raumteilen Magnesiamixtur allmählich eine krystallinische Ausscheidung. Diese 
gibt, mit verdünnter Ammoniakflüssigkeit ausgewaschen und in Salzsäure gelöst, 
mit Natriumhypophosphitlösung beim Erwärmen einen braunen Niederschlag. 

Darstellung. Zur Darstellung des Salvarsan-Natriums wird eine alkalisierte 
Lösung von Salvarsan durch Eingießen in Alkohol gefällt; dabei ist allerdings 
Zusatz gewisser, als Stabilisatoren dienender Stoffe (Natriumhydrosulfit, 
Natriumformaldehydsulfoxylat, Mannit u. a.) erforderlich. Da diese z. T. mit­
gefällt werden, enthält das so dargestellte Präparat weniger Arsen als theoretisch 
zu erwarten wäre, und zwar etwa 20Dfo. Es wird wie Salvarsan, in Ampullen 
luftfrei eingeschmolzen, in den Handel gebracht. Gelangt doch Luft an das 
Präparat infolge Beschädigung der Ampullen, so wird der Inhalt klebrig und 
zeigt nicht mehr vollkommene Löslichkeit. 

Vorschriften für die staatliche Prjifung des Salvarsan-Natriums. Die Vor­
schriften sind ganz entsprechend wie diejenigen für Salvarsan; deshalb wird 
wegen Einzelheiten in der Ausführung auf die Beschreibung beim Salvarsan 
verwiesen. 

Die Löslichkeit wird in derselben Weise geprüft wie für Salvarsan angegeben; 
0,2 g sollen sich in 5 ccm Wasser von 20° innerhalb von 5 Minuten lösen. 

Der nach KmcHER und v. RuPPERT ermittelte Arsengehalt solll9Dfo betragen. 
Abweichungen bis zu 0,5Dfo nach oben und unten sind zulässig. 

Der Schwefelgehalt (Ermittlung wie beim Salvarsan) darf 1,0Dfo nicht über­
schreiten. 

Die Prüfung auf Giftigkeit wird in prinzipiell gleicher Weise durchgeführt 
wie beim Salvarsan. Es werden von drei verschiedenen Untersuchern je zwei 
Röhrchen von 0,3 g Inhalt geprüft, von denen jedes für eine Prüfungsreihe 
von je 5 Mäusen im Durchschnittsgewicht von 15 g dient. Außerdem wird noch 
ein weiteres Röhrchen an 6 Ratten geprüft. Die Mäuse erhalten zur Hälfte 
je 1 ccm einer Verdünnung I : 250; die übrigen je 1 ccm einer Verdünnung 
1 : 200 (auf je 20 g Körpergewicht bezogen). Von den mit der schwächeren 
Lösung behandelten Tieren sollen etwa 66Dfo, von den mit der stärkeren behan­
delten etwa 50% am Leben bleiben. Von den Ratten erhalten 3 je 3,5 ccm, 
die anderen 3 je 4,0 ccm einer Lösung I : 20 pro kg Körpergewicht injiziert. 
Etwa 60% der Ratten sollen am Leben bleiben. 

Zur Feststellung der Heilwirkung werden in gleicher Weise wie beim Salvarsan 
24 Mäuse mit Trypanosomen infiziert. 9 dienen zur Prüfung des eingesandten 
Präparates, die gleiche Anzahl zum Heilversuch mit einem Standard-Salvarsan­
natrium, und die übrigbleibenden 6 als Kontrolle. Das geprüfte Muster soll 
dieselbe Heilwirkung aufweisen wie das Standardpräparat. 



Neosalvarsan. 529 

4. Neosalvarsan. 

Allgemeines. Auf der Suche nach Derivaten des Salvarsans, die in Wasser 
mit neutraler Reaktion löslich sind, gelangte EHRLICH zum Neosalvarsan, 
dem Präparat Nr. 914 seiner Reihe. Es entsteht durch Kondensation von je 
einem Molekül Salvarsan mit einem Molekül formaldehydsulfoxylsaurem 
Natrium. 

Das formaldehydsulfoxylsaure Natrium hat die Konstitution 
HO-CH2 - 0- SO-Na* 

und findet unter dem Namen "Rongalit C" technische Verwendung in der 
Küpenfärberei, und zwar als Reduktionsmittel für Indigo und verwandte Farb­
stoffe. Die Verbindung hat die Eigenschaft, mit Aminen in der Weise zu reagieren, 
daß die freie Hydroxylgruppe zusammen mit einem Wasserstoffatom der Amino­
gruppe als Wasser austritt und so an das Amin eine neue Seitenkette heran­
tritt, die den basischen Charakter der Aminogruppe zum Verschwinden bringt 
und statt dessen durch den Sulfoxylsäurerest der Verbindung saure Eigen­
schaften verleiht. Damit hat dann das Kondensationsprodukt die Fähigkeit 
gewonnen, mit Alkalien neutral reagierende Salze zu bilden. 

In dieserWeise ist nun beim Neosalvarsan die eine Aminogruppe der zugrunde­
liegenden Salvarsanbase verändert und in das Natriumsalz übergeführt worden. 
Die chemische Bezeichnung lautet demnach: 3,3' -diamino-4,4' -dioxy-arseno­
benzol-mono-methylensulfoxylsaures Natrium (Strukturformel: s. S. 520). Das 
Handelsprodukt enthält aber außer dieser Verbindung noch Reimengungen 
(formaldehydsulfoxylsaures Natrium, Kochsalz), die durch den Fabrikations­
prozeß bedingt sind. So kommt es, daß der Arsengehalt anstatt des theoretisch 
zu erwartenden Wertes von 32,2% nur etwa 190fo beträgt. Deshalb gilt für 
die Dosierung die Regel, an Stelle von l g Salvarsan 1,5 g Neosalvarsan anzu­
wenden. 

Die Gefahr, daß von der Fabrikation her dem Präparate Verunreinigungen 
anhaften, ist beim Neosalvarsan noch viel größer als beim Salvarsan. Ver­
schiedene Untersucher haben sich bemüht festzustellen, um welche Stoffe es 
sich dabei handelt. Da zur Untersuchung meist auch ausländische Präparate 
von zum Teil fragwürdiger Beschaffenheit herangezogen wurden, sind die 
Ergebnisse nur sehr mit Vorsicht auf das deutsche Präparat zu beziehen. 

MACALL UM hat durch kombinierte jodametrische Titration und Arsenbestim­
mung untersucht, ob die geprüften Präparate auf je ein Molekül Salvarsanbase 
tatsächlich nur ein Molekül Formaldehydsulfoxylsäure enthalten (an sich 
besteht natürlich die Möglichkeit, daß auch die zweite Aminogruppe des Salvar­
sans mit Rongalit reagiert). Er fand auch bei guten Präparaten keine genaue 
Übereinstimmung, doch lagen die gefundenen Werte dem theoretisch geforderten 
ziemlich nahe. 

Sehr sorgfältige Analysen hat DE MYTTENAERE ausgeführt, aus denen u. a. 
hervorgeht, daß in allen untersuchten Mustern auch noch andere Arsenverbin­
dungen vorhanden sein müssen als solche, die den eigentlichen Salvarsanderivaten 
zuzurechnen sind (der aus dem Arsengehalt einerseits, aus dem Stickstoffgehalt 
andererseits berechnete Gehalt an reiner Substanz ergab Werte, die um 3-12% 
voneinander abwichen). 

Ausländische Ersatzpräparate für Neosalvarsan, die zum Teil auch zwei 
Methylensulfoxylsäuregrlippen pro Molekül enthalten, sind u. a. folgende: 
Neoarsphenamine (U.S.A.), Novarsenobenzol, Novarsenobillon (Frankreich), 
Neokharsivan (England), Neojacol (Italien). 

* V gl. die Fußnote S. 520. 

Handbuch der Haut- u. Geschlechtskrankheiten. XVIII. 34 
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Eigenschaften. Neosalvarsan ist ein gelbes Pulver, das in Wasser leicht lös­
lich, in absolutem Alkohol und in Äther unlöslich ist. Die Lösung ist gelb und 
verändert Lackmuspapier nicht oder bläut es höchstens schwach. 

Bei Beschädigung der Ampullen, in denen Neosalvarsan geliefert wird, 
tritt eine rötliche Verfärbung des Inhaltes ein; ein in solcher Weise verändertes 
Präparat darf nicht verwendet werden. 

Die Lösungen in destilliertem Wasser sind ohne weiteres zur Injektion 
geeignet; doch sind bezüglich des zu verwendenden Wassers dieselben Kautelen 
maßgebend wie beim Salvarsan. 

Die Lösungen des Neosalvarsans sind gegen den Sauerstoff der Luft sehr 
empfindlich; die Oxydation geht mit einer roten bis braunen Verfärbung einher. 
Bei den V ersuchen MAseRMANNs mit reinem Sauerstoff wurde die Lösung 
nach ungefähr 1/4 Stunde mißfarben, trübte sich darauf und schied langsam 
einen gelbgrünen, feinen Niederschlag aus. Nach etwa l Stunde war die Lösung 
schwarzgrün geworden. Die im Handelssalvarsan befindliche Beimengung von 
freiem Formaldehydsulfoxylat erhöht den Sauerstoffverbrauch zwar, aber 
bedingt keine prinzipiellen Verschiedenheiten. 

Identitätsreaktionen des D.A.B. 6. In der wässerigen Lösung (l + 49) rufen 
einige Tropfen verdünnte Salzsäure einen gelben Niederschlag hervor. Die 
beim Erwärmen des Gemisches entweichenden Dämpfe bläuen vorübergehend 
Kaliumjodat-Stärke-Papier. Destilliert man die mit Phosphorsäure angesäuerte 
Lösung von 0,3 g Neosalvarsan in lO ccm Wasser aus einem mit Kühler ver­
sehenen Kolben ab und unterschichtet das Destillat nach Zusatz von 5 Tropfen 
wässeriger Phenollösung (l + 99) mit Schwefelsäure, so entsteht an der Be­
rührungsstelle beider Flüssigkeiten eine carminrote Zone (Nachweis von Form­
aldehyd). Bringt man ein inniges Gemisch von 0,1 g Neosalvarsan und l g 
Natriumnitrat nach und nach in einen erhitzten Porzellantiegel, so erhält man 
eine weiße, gleichmäßige Schmelze. Fügt man nach dem Erkalten 20 Tropfen 
Schwefelsäure hinzu und erwärmt vorsichtig solange, bis an Stelle der braunen 
Dämpfe sich weiße zeigen, und verreibt die abgekühlte Masse mit 5 ccm Natrium­
hypophosphitlösung, so entsteht nach kurzer Zeit ein brauner Niederschlag 
(Nachweis von Arsen). 

Darstellung. Aus dem D.R.P. 245 756 der Höchster Farbwerke ist folgender 
Gang für die Herstellung des Neosalvarsans zu entnehmen: Beim Zugeben einer 
Formaldehydsulfoxylatlösung zu wässerigen Lösungen der Salze des Diamino­
dioxy-arsenobenzols mit Säuren entstehen Niederschläge, welche sich leicht in 
Alkali lösen. Die Menge des Formaldehydsulfates, die zur Erzielung klarer 
Lösung erforderlich ist, kann in weiten Grenzen schwanken. Fällt man eine so 
dargestellte Lösung mit verdünnter Salzsäure aus, so entstehen Niederschläge, 
welche die Eigenschaft einer Säure besitzen. Sie lösen sich leicht in Alkalien 
und Ammoniak. Die Zusammensetzung dieser Säuren ist verschieden, je nach­
dem das Sulfoxylat bei Zimmertemperatur oder bei 60-70° auf das Diamino­
dioxy-arsenobenzol eingewirkt hat; im ersteren Falle entsteht eine Säure, welche 
nur eine saure, schwefelhaltige Gruppe, im zweiten Falle eine solche, die diese 
Gruppe zweimal enthält. Die Alkalisalze erhält man, wenn man die Säuren in 
der berechneten Menge von Natronlauge, Kalilauge, Ammoniak, Natrium- oder 
Kaliumcarbonatlösungen ·zur Lösung bringt und diese Lösungen mit Alkohol 
oder Aceton fällt oder im Vakuum zur Trockne eindampft. 

·Während man nach den Angaben dieses Patentes annehmen muß, daß zur Darstellung 
des Neosalvarsans das unter der Bezeichnung "Rongalit C" bekannte formaldehydsulfoxyl­
saure Natrium Verwendung findet, geht aus anderen Angaben hervor, daß im Handels­
Neosalvarsan freier "Hyraldit" vorhanden sei. Dies ist aber der geschützte Name für ein 
Natriumformaldehyd-hydrosulfit, und es wäre danach anzunehmen, daß dieser Stoff für 
die technische Darstellung des Neosalvarsans Verwendung findet. 
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Zur Darstellung eines von Beimengungen anorganischer Salze freien Prä­
parates gibt KoBER im A.P. 1 649 465 Vorschriften. Man läßt formaldehyd­
sulfoxylsaures Natrium auf eine derart stark saure Lösung des Diamino-dioxy­
arsenobenzols einwirken, daß die freie N-Monoformaldehydsulfoxylsäure der 
Arsenoverbindung ausfällt, entfernt die Mutterlauge und die Verunreinigungen, 
löst den Niederschlag in Alkali und dampft die alkalische Lösung zur Trockne 
ein oder fällt das Natriumsalz der Sulfoxylsäure mit einem indifferenten organi­
schen Lösungsmittel. Das erhaltene Produkt ist ein dunkeloranges oder braun­
rotes, bzw. bei Fällung durch Aceton gelbes Pulver, in Wasser langsamer löslich 
als gewöhnliches Neosalvarsan, da es wie reines Diamino-dioxy-arsenobenzol 
die Neigung zeigt, zu gelatinieren. Der Arsengehalt beträgt je nach dem Rein­
heitsgrad und der Trockenheit 29,5-32%. Es krystallisiert mit 2 bzw. 1 Mol. 
Wasser, die beim Erwärmen völlig ausgetrieben werden. 

Vorschriften für die staatliche Prüfung des Neosalvarsans. Die Vorschriften 
schließen sich auch hier eng an diejenigen für das Salvarsan an, so daß die 
Wiedergabe in größter Kürze erfolgen kann. 

Zur Prüfung auf Löslichkeit werden 0,2 g des Präparates in der beschriebenen 
Weise auf die Oberfläche von 5 ccm destilliertem Wasser von 20° aufgestreut. 
Die Lösungsdauer darf bei ruhigem Stehen höchstens 5 Minuten betragen. Die 
vollständig klare Lösung sei neutral oder höchstens schwach alkalisch und 
werde durch einige Tropfen Natriumcarbonatlösung nicht getrübt. 

Der in vorgeschriebener Weise bestimmte Arsengehalt soll 19% betragen. 
Abweichungen bis zu 0,5% nach oben und nach unten sind zulässig. 

Die Höchstgrenze für den Gehalt an Schwefel ist 10% (Bestimmung wie 
beim Salvarsan). 

Bestimmung der Sulfoxylgruppe: Zum Verschwinden der Blaufärbung von 
25 ccm Indigolösung dürfen höchstens 1,5 ccm einer Neosalvarsanlösung (0,1 : 10) 
verbraucht werden, die man tropfenweise zufließen läßt. Die Indigolösung 
ist gegen eine Salpeterlösung nach MAYRHOFER dera~t eingestellt, daß 5 ccm 
0,5 mg KN03 entsprechen (vgl. Zeitschr. f. Unters. d. Nahrungs- u. Genußmittel. 
Bd. 1, S. 174. 1922). 

Zur Feststellung der Giftigkeit werden zwei Röhrchen von je 0,3 g benutzt, 
die an 30 Mäusen und 5 Ratten ausgewertet werden. Je ein Untersucher stellt 
zwei Serien von Versuchen an je 5 Mäusen an, bei . denen zwei verschiedene 
Konzentrationen Anwendung finden. Ein weiterer Untersucher behandelt die 
Ratten mit je 4,5 ccm einer 50foigen Lösung. 

Zur Herstellung der erforderlichen Lösungen werden 0,3 g des Präparates 
in ein kleines Kölbchen aus Jenaer Glas von etwa 10 ccm Inhalt, das mit 6,0 ccm 
Aqua bidestillata beschickt ist, hineingeschüttet, so daß das Pulver auf der 
Wasseroberfläche oder beim Untersinken leicht in Lösung geht. Etwaigen 
Bodensatz verteilt man durch leichtes Schwenken des Kölbchens oder mit 
Hilfe der Pipette. Von dieser 50foigen wässerigen Stammlösung werden die 
vorgeschriebenen Verdünnungen mit 0,60foiger Kochsalzlösung hergestellt. 

Von den Mäusen erhält die eine Hälfte der Tiere je 1,0 ccm einer Verdünnung 
1 : 135, die andere je 1,0 ccm einer Verdünnung 1 : 120 auf 20 g Körpergewicht 
intravenös injiziert. 

Eine Herstellungsnummer ist brauchbar, wenn von den mit der unteren 
Grenzdosis behandelten Mäusen etwa 660fo, von den mit der oberen Grenz­
dosis behandelten etwa 50% und von den Ratten 60% am Leben bleiben. 

Die Feststellung der Heilwirkung erfolgt an 24 mit Trypanosomen infizierten 
Mäusen, von denen 9 mit dem zu prüfenden Präparate, die gleiche Anzahl mit 
einem Standard-Neosalvarsan behandelt werden, während die übrigen 6 als 

34* 
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Kontrollen dienen. Es werden drei verschiedene Dosen angewandt (je 1 ccm 
auf 20 g Maus von Lösungen 1 : 5000, 1 : 8000 und 1 : 12 000). 

Das geprüfte Präparat gilt als einwandfrei, wenn es dieselbe Heilwirkung 
zeigt wie das Standard-Neosalvarsan. 

5. Myosalvarsan (Sulfarsphenamine). 

Allgemeines. In derselben Weise, wie beim Neosalvarsan eine Aminogruppe 
mit Formaldehydsulfoxylsäure kondensiert ist, können auch die Aminogruppen 
des Salvarsans einzeln oder beide mit formaldehydschwefliger Säure in Reaktion 
treten. Die so entstehenden Seitenketten unterscheiden sich vom Formaldehyd­
sulfoxylrest nur durch den Mehrbesitz eines Atoms Sauerstoff; außerdem sind 
sie weniger leicht oxydabel. Die Kondensationsprodukte sind Säuren, die mit 
Alkalien in Wasser mit neutraler Reaktion lösliche Salze liefern. 

Die Darstellung solcher Derivate des Salvarsans ist schon im D.R.P. 249 726 
(1912) der Höchster Farbwerke beschrieben, und zwar einer Säure und ihrer 
Salze, die eine CH2 • 0 · S02H-Gruppe im Molekül enthält. 

Durch LEHNHOFF WYLD ist in Frankreich ein Präparat zur therapeutischen 
Anwendung empfohlen worden, das von PLucHON unter dem Namen "Sulf­
arsenol" hergestellt wird und das zwei Formaldehydschwefligsäure-Gruppen im 
Molekül enthalten soll. Die Angaben der holländischen Monographie (s. o.) 
über dieses Präparat lassen vermuten, daß es sich um ein Erzeugnis von nicht 
einheitlicher Zusammensetzung mit starker Verunreinigung durch andere 
Stoffe handelt. 

Ebenfalls zwei Formaldehydschwefligsäure-Reste enthält das anierikanische 
"Sulfarsphenamine". Wie VoEGTLIN und JoHNSON, die das Präparat dargestellt 
haben, zugeben, ist die Gewinnung in chemisch reiner Form bisher noch nicht 
gelungen. Im Tierversuche haben die Autoren eine starke Wirksamkeit bei 
subcutaner Injektion beobachtet; die Lösungen sollen haltbar sein. 

Während das Sulfarsphenamine nach der Injektion noch Schmerzen ver­
ursacht, gelang es KoLLE (i) in Zusammenarbeit mit den Chemikern der Höchster 
Farbwerke ein Präparat herauszubringen, das intramuskulär wie subcutan 
fast reaktionslos vertragen wird. Es wird unter dem Namen "Myosalvarsan" 
für die intramuskuläre Anwendung beim Menschen empfohlen und hat die Zu­
sammensetzung eines 3,3'-diamino-4,4'-dioxy-arsenobenzol-di-methylenschweflig· 
sauren Natriums. 

As===As 
/~ /~ 

Na02S· 0 · CH2 • HN~) ~)NH · CH2 • 0· S02Na 
OH OH 

Eigenschaften. Myosalvarsan besteht aus einem gelben Pulver, das in Wasser 
leicht löslich, in Alkohol und Äther unlöslich ist. Die gelb gefärbte wässerige 
Lösung reagiert sauer. Abweichungen im Farbton sind auf physikalische Gründe 
zurückzuführen und für die Wirkung unbeachtlich. Myosalvarsan ist wie alle 
Salvarsane luftempfindlich und wird bei längerer Lufteinwirkung giftiger. 
Daher sind die Lösungen vor der Verwendung frisch zu bereiten und dürfen 
nicht erhitzt werden. 

Der Arsengehalt beträgt 18,5-19,5%. 
Erkennungsproben. Werden 5 ccm einer 20foigen Myosalvarsanlösung mit 

5 Tropfen Salzsäure versetzt und erwärmt, so entsteht ein gelber Niederschlag, 
der beim Aufkochen wieder in Lösung geht. Die dabei sich entwickelnden 
Dämpfe bläuen vorübergehend Kaliumjodat-Stärkepapier (schweflige Säure). 
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Werden 10 Tropfen der abgekühlten und wiedertrübe gewordenen Flüssigkeit 
mit 5 ccm einer frisch bereiteten 0,1 °/Jgen Lösung von Phloroglucin in 1/ 1·normal­
Kalilauge gemischt, so färbt sich die Mischung bräunlich-rot. 

Werden weitere 10 Tropfen der Lösung mit 5 ccm Wasser und 5 Tropfen 
1/J.-normal-Natriumnitrit-Lösung gemischt und mit verdünnter Natronlauge im 
Uberschuß versetzt, so entsteht eine tiefrote Färbung. 

Wird eine Mischung aus 1 ccm Myosalvarsanlösung, 2 ccm Schwefelsäure, 
1 Tropfen Ferrosulfatlösung (1 : 10) und lO Tropfen 30°/Jger Wasserstoff­
superoxydlösung erwärmt, bis lebhafte Gasentwicklung eintritt, so wird die 
Mischung in kurzer Zeit entfärbt. Auf Zusatz von Zinnchlorürlösung zu der 
mit dem gleichen Raumteil Wasser vermischten Flüssigkeit entsteht langsam 
ein brauner Niederschlag (Arsen). 

Staatliche Prüfungsvorschriften existieren für Myosalvarsan noch nicht. 
Nach Mitteilung von KoLLE (i) wird, bevor das Präparat in den Handel gelangt, 
die Toxizität an Mäusen und Ratten in derselben Weise bestimmt, wie es nach den 
staatlichen Vorschriften beim Neosalvarsan geschieht. Die Heilwirkung wird an 
mit Trypanosomen infizierten Mäusen sowie an syphilitischen Kaninchen geprüft. 

Zur Herstellung der Lösungen ist destilliertes steriles Wasser oder 0,40foige 
Kochsalzlösung zu verwenden. 

Nach FREEDMAN und SHERNDAL läßt sich eine 40foige Lösung Methylenblau sehr gut 
zur Unterscheidung von Sulfarsphenamin und Neosalvarsan verwenden. Neosalvarsan 
reduziert den Farbstoff bei Zimmertemperatur schon nach einigen Minuten (desgleichen 
starke Lösungen von alkalischem Salvarsan); dagegen wirkt Sulfarsphenamine unter den 
gleichen Bedingungen nicht ein. Die zu prüfenden Stoffe werden am besten in l% iger oder 
stärkerer Lösung angewandt. 

6. Silbersalvarsan. 

Allgemeines, Struktur. Wie EHRLICH zuerst erkannt hat, sind Salvarsan 
und andere Arsenoverbindungen imstande, mit Schwermetallsalzen komplexe 
Verbindungen zu bilden. EHRLICH und KARRER haben darauf dieses Gebiet 
systematisch durchforscht und festgestellt, daß sich solche Komplexe in sehr 
mannigfacher Art und Zahl herstellen lassen. Die Vermutung, daß durch die 
Schwermetallkomponente in solchen Verbindungen ein weiteres wirksames 
Prinzip hinzutreten und die therapeutische Wertigkeit verstärken könnte, ver­
anlaBte EHRLICH, die Heilwirkung dieser Stoffe im Tierexperiment zu erproben. 
Die von ihm sowie von KoLLE (b) erhaltenen günstigen Ergebnisse führten 
dann dazu, das Silbersalvarsan in die menschliche Therapie einzuführen. 

Die Struktur des Silbersalvarsans ist trotz vieler Mühe, die darauf ver­
wandt wurde, noch nicht restlos aufgeklärt. Es ist nicht möglich, auf die ver­
schiedenen Theorien und ihr Für und Wider an dieser Stelle ausführlich ein­
zugehen. Nur soviel sei gesagt, daß die meisten Untersucher Bindung durch 
Nebenvalenzen annehmen; dabei wird entweder Bindung an Arsen (Formel I) 
oder an die Aminogruppen (Formel II), schließlich sogar an beide zugleich 
angenommen. Eine andersartige, durch gewichtige Argumente gestützte Auf­
fassung vertritt neuerdings BrNz (Formel III), bei der Bindung durch echte 
chemische Valenzen und Übergang eines Arsenatoms aus dem dreiwertigen in 
den fünfwertigen Zustand angenommen wird. 

AgCl 

III. 
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Die angeführten Strukturformeln beziehen sich auf die Komplexverbindung, 
die entsteht, wenn Salvarsan in wässeriger Lösung mit Silbersalzen zusammen­
gebracht wird. Das Silbersalvarsan des Handels ist jedoch ein Natriumsalz, 
das aus der zuerst entstehenden Komplexverbindung durch Zusatz von über­
schüssiger Natronlauge gebildet wird. Es enthält auf je ein Molekül Salvarsan­
base zwei Atome Natrium und ein Silberatom. Die Zusammensetzung ent­
spricht annähernd folgender Formel (die jedoch nichts über die wahre Struktur 
aussagen soll): 

Asc==As /"" /"" I I I I 1 

NH2 ""/ ""/ • NH2 • 2 Ag20 
O·Na O·Na 

Eigenschaften. Silbersalvarsan ist ein braunschwarzes Pulver, das sich in 
Wasser leicht löst. Die Lösung bläut Lackmuspapier. Beim Stehen an der 
Luft zieht die Lösung Kohlensäure an unter Abscheidung der Silbersalvarsan­
base in Form einer braunen Haut. 

Die zur Injektion dienenden Lösungen werden mit doppelt destilliertem, 
sterilen Wasser hergestellt. Wie BAUER gefunden hat, passieren derartige 
Lösungen Ultrafilter ohne Hinterlassung eines Rückstandes und zeigen im 
Ultramikroskop keine kolloiden Teilchen; auch dies spricht für eine einheitliche 
Zusammensetzung der Verbindung. Diffusionsversuche zeigten, daß das Silber­
salvarsan in wässeriger Lösung - ebenso wie das Salvarsan selbst - halb­
kolloide Eigenschaften hat. 

Identitätsreaktionen des D.A.B. 6. Wird 0,1 g Silbersalvarsan in einem 
Schälchen mit 8 Tropfen Wasser befeuchtet und nach vorsichtigem Zusatz 
von 2 ccm rauchender Salpetersäure zur Trockne verdampft, so färbt der mit 
2 ccm Wasser bereitete und filtrierte Auszug des Rückstandes die Flamme gelb 
(Natrium) und gibt mit 5 Tropfen Salzsäure einen weißen, in Ammoniakflüssig­
keit löslichen Niederschlag (Silber). Das Filtrat gibt mit 1 ccm Ammoniak­
flüssigkeit und 3 ccm Magnesiamixtur allmählich eine krystallinische Ausschei­
dung, die, abfiltriert und mit verdünnter Ammoniakflüssigkeit ausgewaschen 
und darauf in wenig Salzsäure gelöst, mit Natriumhypophosphitlösung beim 
Erwärmen einen braunen Niederschlag bildet (Arsen). 

Erhitzt man eine Lösung von O,l g Silbersalvarsan in 1 ccm Wasser mit 
10 Tropfen Salzsäure zum Sieden, so wird die braune Flüssigkeit gelb. Neu­
tralisiert man nach dem Verdünnen mit 9 ccm Wasser einen Teil des klaren 
Filtrats mit Natronlauge, so entsteht eine Trübung, die nach Zusatz von wenig 
überschüssiger Natronlauge verschwindet. Beim Ansäuern mit Essigsäure 
und Schwefelsäure treten wiederum Trübungen auf, nicht dagegen mit Salz­
säure. Der Rest des salzsauren Filtrats, mit zwei Tropfen Natriumnitritlösung 
und darauf mit 0,5 g Natriumcarbonat versetzt, wird mit 5 Tropfen wässeriger 
Resorcinlösung (1 + 9) rot gefärbt. 

Die wässerige Lösung (l + 9) wird durch Einleiten von Kohlendioxyd 
gefällt. 

Darstellung. Nach dem D.R.P. 270 253 wird die Additionsverbindung von 
Salvarsan und Silbersalz in der Weise dargestellt, daß man Salvarsan und 
Silbernitrat in methylalkoholischer Lösung zusammenbringt und das Gemisch 
mit Äther fällt. Aus diesem Produkt wird das eigentliche Silbersalvarsan 
durch Einwirkung von Natronlauge gewonnen. 

Vorschriften für die staatliche Prüfung des Silbersalvarsans. Bezüglich der 
Einzelheiten der Ausführung sei auch hier wieder auf den entsprechenden Ab­
schnitt beim Salvarsan verwiesen. 
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Außer den im D.A.B. 6 beschriebenen Identitätsreaktionen werden in den 
Prüfungsvorschriften noch folgende angeführt: Säuert man die Lösung von 
0,2 g Silbersalvarsan in 10 ccm Wasser mit verdünnter Essigsäure an, so darf 
das Filtrat weder durch Schwefelammoniumlösung verändert (Schwermetall­
salze) noch nach Zusatz von gleichen Raumteilen rauchender Salzsäure und 
Zinnchlorürlösung innerhalb einer Stunde braun gefärbt werden (anorganische 
Arsenverbindungen). 

Zur Bestimmung der Löslichkeit werden 0,2 g des Präparates in der beschrie­
benen Weise auf die Oberfläche von 5 ccm Wasser von 20° aufgestreut. Die 
gesamte Lösungsdauer darf hierbei höchstens 5 Minuten betragen. 

Der nach der Methode von KIReHER und v. RuPPERT bestimmte Arsen­
gehalt des Silbersalvarsans soll 19% betragen. Abweichungen bis zu 0,5% sind 
zulässig. 

Zur Ermittlung des Silbergehalts werden 0,25 g Silbersalvarsan mit Salpeter­
schwefelsäure verascht und dann nach Verdünnen mit Wasser das Silber mit 
1/ 20-normal-Ammoniumrhodanid-Lösung unter Benutzung von Eisenalaun als 
Indicator titriert. Der so bestimmte Silbergehalt soll 12,5% betragen. Ab­
weichungen bis zu 0,5% nach oben und unten sind zulässig. 

Zur Feststellung der Giftigkeit werden von drei verschiedenen Untersuchern 
Versuche an Mäusen mit zwei Röhrchen zu 0,3 g angestellt, und zwar derart, 
daß zwei verschiedene Konzentrationen an je 5 Mäusen geprüft werden (ins­
gesamt also 30 Mäuse). Außerdem wird der Inhalt eines weiteren Röhrchens 
an 6 Ratten geprüft. Die benötigten Verdünnungen werden aus einer 50foigen 
Stammlösung in doppelt destilliertem Wasser durch Verdünnen mit 0,60foiger 
Kochsalzlösung hergestellt. 

Von den Mäusen erhält die eine Hälfte je 1,0 ccm einer Verdünnung 1 : 325, 
die andere je 1,0 ccm einer Verdünnung 1 : 275 auf 20 g Körpergewicht intra­
venös injiziert. Von den Ratten erhalten drei je 2,5 ccm und die anderen drei 
je 2,2 ccm einer 50foigen Lösung pro kg Körpergewicht. Das geprüfte Prä­
parat ist brauchbar, wenn von den mit der unteren Grenzdosis behandelten 
Mäusen etwa 660fo, von den mit der oberen Grenzdosis behandelten etwa 50% 
und von den Ratten etwa 60% am Leben bleiben. 

Die Feststellung der Heilwirkung erfolgt wie bei den anderen Salvarsan­
präparaten an mit Trypanosomen infizierten Mäusen, wobei das zur Prüfung 
vorliegende Präparat mit einem Standard-Silbersalvarsan verglichen wird. Die 
Tiere werden mit Verdünnungen 1 : 20 000, 1 : 14 000 und 1 : 8 000 behandelt, 
und zwar mit je 1 ccm auf 20 g Maus. Das geprüfte Präparat ist brauchbar, 
wenn es dieselbe Heilwirkung zeigt wie das Standard-Silbersalvarsan. 

7. N eosilbersalvarsan. 
Allgemeines. Neosilbersalvarsan ist ein Präparat, das aus einer molekularen 

Verbindung von Silbersalvarsan und Neosalvarsan besteht. Die Geschichte 
seiner Entstehung ist sehr eigenartig; denn es wurde von KoLLE, BINZ und 
BAUER zufällig aufgefunden bei Untersuchungen, die ursprünglich auf rein 
wissenschaftliche Fragen über das chemische Verhalten der Arsenobenzole 
gerichtet waren. Es zeigte sich, daß molekulare Mengen von Silbersalvarsan­
natrium und Neosalvarsan beim Zusammenbringen ihrer Lösungen sich zu einer 
komplexen Verbindung vereinigen, so daß z. B. nach der Vereinigung die Aus· 
fällung der Silbersalvarsanbase durch Kohlensäure ausbleibt. Da die Heilkraft 
des Präparates im Tierversuch sich derjenigen des Neosalvarsans erheblich 
überlegen erwies, wurde es als wertvolle Neuerung in die Therapie eingeführt. 

Eigenschaften. Neosilbersalvarsan ist ein braunschwarzes Pulver, das sich 
sehr leicht in Wasser löst. Die Lösung bläut Lackmuspapier. 



536 W. WEISE: Salvarsan, Chemisches und Experimentelles. 

Identitätsreaktionen des D.A.B. 6. Wird eine Lösung von 0,1 g Neosilber­
salvarsan in 1 ccm Wasser mit 5 Tropfen Salzsäure und 2 ccm roher Salpeter­
säure 3 Minuten lang zum Sieden erhitzt, so entsteht ein weißer, in Ammoniak­
flüssigkeit löslicher Niederschlag (Silber). Das gelbe Filtrat färbt die Flamme 
gelb '(Natrium) und gibt, mit Ammoniakflüssigkeit bis zur Rotfärbung versetzt, 
mit 5 ccm Magnesiamixtur allmählich eine krystallinische Ausscheidung, die, 
gesammelt, mit verdünnter Ammoniakflüssigkeit gewaschen, und hierauf in 
Salzsäure gelöst, mit Natriumhyphophosphitlösung beim Erwärmen einen 
braunen Niederschlag bildet (Arsen). 

In einer Lösung von 0,05 g Neosilbersalvarsan in 3 ccm Wasser ruft 1 ccm 
Salzsäure eine bräunliche Fällung hervor, die beim Aufkochen der Flüssigkeit 
gelb wird. Die hierbei entweichenden Dämpfe bläuen Kaliumjodat-Stärke­
papier (schweflige Säure). Die Hälfte des abgekühlten Filtrates wird nach 
Zusatz von 2 Tropfen Natriumnitritlösung und 0,5 g Natriumcarbonat durch 
5 Tropfen wässerige Resorcinlösung (1 + 9) rot gefärbt. Der Rest des Filtrats 
gibt mit ScHIFFs Reagens eine rotviolette Färbung (Formaldehyd). 

Darstellung. Wie bereits oben erwähnt entstehen Lösungen von Neosilber­
salvarsan beim Zusammengeben von Lösungen beider Komponenten in äqui­
molekularen Mengen. Über die Methoden der fabrikatorischen Herstellung ist 
nichts bekannt. 

Vorschriften über die staatliche Prüfung des N eosilbersalvarsans. Die Vor­
schriften für die chemische Prüfung beginnen auch hier zunächst mit den 
Identitätsreaktionen, die auch im D.A.B. 6 angeführt sind. 

Zur Bestimmung der Löslichkeit werden 0,2 g des Präparates in der beim 
Salvarsan beschriebenen Weise in kleinen Mengen auf die Oberfläche von 5 ccm 
Wasser von 20° aufgestreut, wobei jedesmal gewartet wird, bis Lösung eingetreten 
ist. Die gesamte Lösungsdauer darf höchstens 5 Minuten betragen. 

Der nach der Methode von KIRCHER und v. RUPPERT bestimmte Arsen­
gehalt soll 19% betragen. Abweichungen bis zu 0,5% nach oben und unten 
sind zulässig. 

Der Silbergehalt (Bestimmung in derselben Weise, wie beim Silbersalvarsan 
skizziert) soll 6,5% betragen. Abweichungen bis zu 0,5% nach oben und unten 
sind zulässig. 

Der Schwefelgehalt (Bestimmung nach der für Neosalvarsan gegebenen Vor­
schrift) darf nicht mehr als 9% betragen. 

Die Feststellung der Giftigkeit erfolgt in prinzipiell gleicher Weise wie beim 
Silbersalvarsan. Die augewandten Dosen sind für Mäuse je 1 ccm auf 20 g 
Körpergewicht von Verdünnungen 1 : 200 bzw. 1 : 160, für Ratten je 2,6 bzw. 
3,0 ccm der 50foigen wässerigen Lösung pro kg Körpergewicht. Von den Mäusen 
sollen etwa 66% von den mit der unteren, etwa 500fo von den mit der oberen 
Grenzdosis behandelten Tieren am Leben bleiben, von den Ratten 600fo. 

Zur Feststellung der Heilwirkung werden in derselben Weise wie bei den 
anderen Salvarsanpräparaten mit Trypanosomen infizierte Mäuse verwandt. 
Die Behandlung erfolgt mit Verdünnungen von 1 : 6000, 1 : 4000 und 1 : 2500. 
Dabei soll das geprüfte Präparat dieselbe Wirkung zeigen, wie das Standard­
Neosilbersalvarsan. 

8. Sulfoxylsalvarsan. 
Allgemeines. Unter dem Namen "Sulfoxylsalvarsan" ist ein Präparat in 

den Arzneischatz und auch in das D.A.B. 6 übergegangen, das seiner Zusammen­
setzung nach nicht zu den Salvarsanderivaten gehört. Es leitet sich von dem 
durch Reduktion der Arsanilsäure erhältlichen 4,' 4-Diamino-arsenobenzol( EHR­
LICHs "Arsenoanilin") in der Weise ab, daß der Stickstoff der beiden Amino-
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gruppen zum Gliede eines weiteren, und zwar heterocyclischen Ringsystems 
wird. Im ganzen Molekül treten also zwei solche Ringe auf, die jeder mit dem 
entsprechenden Benzolring zusammen die Konstitution eines Amino-antipyrins 
besitzen. Sulfoxylsalvarsan besteht also aus zwei Amino-antipyrin-Molekülen, 
die durch eine Arsenogruppe miteinander verbunden sind Außerdem ist die 
eine der beiden Aminogruppen in derselben Weise abgewandelt, wie dies im 
Neosalvarsan der Fall ist: durch Kondensation mit Formaldehydsulfoxylsäure 
ist eine Säure entstanden, die mit Alkalien in Wasser lösliche Salze liefert. 

·CH3 ·C=C·NH2 · CH3 ·C= C·NH·CH2 • O·CONa 
I I I I 

CH3 ·N CO CH3 ·N CO 

""'/ ""'/ N N 
I /"' /""' I I I I ""'/ ""'/ As As 

Die auch unter der Bezeichnung "Präparat Nr. 1495" bekannt gewordene 
Verbindung ist infolge der günstigen Ergebnisse, welche die von KoLLE (a) 
angestellten biologischen V ersuche zeitigten, in die Therapie eingeführt worden. 

Eigenschaften. Sulfoxylsalvarsan ist ein gelbes Pulver, das in Wasser leicht 
löslich, in Weingeist und Äther unlöslich ist. Es zeigt, ebenso wie das Arsalyt, 
die günstige Eigenschaft, in wässeriger Lösung bei Sauerstoffabschluß haltbar 
zu sein. 

Sulfoxylsalvarsan kommt in den Handel in Form einer wässerigen Lösung, die 
in 100 ccm 5 g der Verbindung und außerdem 12 g Milchzucker enthält. Diese 
Lösung ist gelb und verändert Lackmuspapier nicht oder bläut es nur schwach. 

Identitätsreaktionen des D.A.B. 6. Versetzt man 1 ccm der handelsüblichen 
Lösung mit je 1 ccm Wasser und Bleiacetatlösung, so entsteht ein gelber 
Niederschlag, der auf einem Filter gesammelt und mit 2 ccm Wasser nach­
gewaschen wird. Die Lösung des Niederschlages in 2 ccm 1/ 10-normal-Natron­
lauge wird nach Zusatz von 3 ccm frisch bereitetem Bromwasser .zunächst grün, 
dann blaßrosa und schließlich unter Abscheidung rötlicher Flocken gelb. Wird 
das Filtrat des Bleiniederschlages mit alkalischer Kupfertartratlösung zum 
Sieden erhitzt, so tritt eine rote Fällung ein (Milchzucker). 

Verdünnt man 2 ccm der handelsüblichen Lösung mit gleichen Raumteilen 
Wasser, gibt zu 1 ccm dieser Lösung 2 ccm Schwefelsäure und 10 Tropfen kon­
zentrierte W asserstoffsuperoxydlösung und erwärmt bjs zur lebhaften Gas­
entwicklung, so wird die Mischung gegebenenfalls nach nochmaligem Zusatz 
einiger Tropfen konzentrierter W asserstoffsuperoxydlösung und erneutem 
Erwärmen allmählich nahezu entfärbt; bei vorsichtigem Mischen mit 5 ccm 
Natriumhypophosphitlösung fällt ein brauner Niederschlag aus (Arsen). 

In 2 ccm der verdünnten Lösung ruft l Tropfen Salzsäure einen gelben 
Niederschlag hervor, der sich nach weiterem Zusatz von l ccm Salzsäure wieder 
löst. Die beim Aufkochen der Lösung entweichenden Dämpfe bläuen vorüber­
gehend Kaliumjodat.Stärkepapier (schweflige Säure). Ein Teil der wieder 
erkalteten Flüssigkeit wird durch ScmFFsches Reagens allmählich rotviolett 
(Formaldehyd), der andere nach Zusatz einiger Tropfen Natriumnitritlösung 
durch überschüssige Natronlauge tiefrot gefärbt. 

Darstellung. Der Weg zur Gewinnung einer so komplizierten Substanz, wie 
sie das Sulfoxylsalvarsan darstellt, ist naturgemäß ein sehr verwickelter. Es 
sollen deshalb nur die prinzipiellen Möglichkeiten gestreift werden, nach denen 
man verfahren kann. 
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Die Arsanilsäure läßt sich, wie BENDA schon 1907 gezeigt hat, über die 
p-Hyd.razino-phenylarsinsäure nach der KNORRschen Methode mittels Acet­
essigester in ein Derivat überführen, in dem der Pyrazolring bereits geschlossen 
ist. Diese Stufe läßt sich dann verhältnismäßig leicht in die Nitroso-antipyrin­
arsinsäure (III) überführen, aus der durch Reduktion das Amino-arsenoderivat 
gewonnen werden kann. Durch Kondensation mit Formaldehydsulfoxylat 
entsteht daraus das Sulfoxylsalvarsan. 

Die andere Möglichkeit besteht darin, daß man von einer Substanz ausgeht, 
die das Ringsystem schon vorgebildet enthält; es ist dies das 1-[p-Aminophenyl]-
3-methyl-5-chlorpyrazol (1), in dem dann die Aminogruppe nach der BARTsehen 
Reaktion durch den Arsinsäurerest ersetzt wird. Von dieser Arsinsäure (II) ge­
langt man dann über eine Zwischenstufe zur Nitroso-antipyrinarsinsäure (III), 
die in der oben beschriebenen Weise in das Endprodukt übergeführt wird. 

CH3 ·C-CH CH3 ·C-CH CH3 ·C=C·NO 
II II II II I I 
N C · Cl N C · Cl CH3 • N CO 
~/ ~/ ~/ 
N N N 

/\ /~ )'-., 
l,) ~/ ~) 

NH2 As03H2 As03H2 

I. II. III. 
Vorschriften für die staatliche Prüfung des Sulfoxylsalvarsans. Die chemischen 

Prüfungsvorschrüten haben, da sie sich auf die feste Substanz beziehen, nur 
fabrikaj;orisches Interesse und sollen daher übergangen werden Der Arsen­
gehalt soll 18% betragen, der Schwefelgehalt 10% nicht überschreiten. 

Die biologischen Prüfungen gehen von der handelsfertigen, 50foigen Lösung 
der Substanz aus. 

Die Feststellung der Giftigkeit erfolgt auch hier an 30 Mäusen sowie 6 Ratten. 
Die Mäuse werden zur Hälfte mit einer Verdünnung 1 : 75, zur anderen Hälfte 
mit einer Verdünnung I :50 intravenös behandelt, und zwar erhält jedes Tier 
je 1,0 ccm auf 20 g Körpergewicht. Von den Ratten erhalten 3 Tiere eine Dosis 
von 24 ccm, die übrigen 3 eine solche von 20 ccm der 50foigen wässerigen Lösung, 
je auf 1 kg Körpergewicht berechnet. Die Herstellungsnummer ist brauchbar, 
wenn von den mit der unteren Grenzdosis behandelten Mäusen etwa 660fo, 
von den mit der oberen Grenzdosis behandelten etwa 50% und von den Ratten 
50% am Leben bleiben. 

Feststellung der Heilwirkung. Diese erfolgt an Mäusen, die mit Recurrens­
spirochäten infiziert sind. 24 Mäuse werden mit einer frisch aus dem Blut 
einer stark infizierten Maus hergestellten Aufschwemmung infiziert, die mit 
0,85°/r).ger Kochsalzlösung derart verdünnt ist, daß 1-2 Spirochäten im Gesichts­
feld bei etwa 350facher Vergrößerung enthalten sind. Von dieser Aufschwemmung 
erhalten die Mäuse je 0,2 ccm intraperitoneal injiziert und werden, wenn sie 
am nächsten Tage eine+ w-lnfektion mit etwa 4-9 Spirochäten in 40 Gesichts­
feldern aufweisen, zur Prüfung auf Heilwirkung verwendet. 

9 Mäuse werden mit dem zu prüfenden Präparate, die gleiche Anzahl mit 
einem Standard-Sulfoxylsalvarsan behandelt, und die übrigen 6 Tiere dienen 
als Kontrolle. Zum Heilversuch werden immer je drei Mäuse mit folgenden 
Konzentrationen des Mittels behandelt: 1 : 600, I : 400 und 1 : 250 (je 
0,1 ccm auf 20 g Maus). Von allen Tieren wird täglich während einer Beobach­
tungsdauer von 10 Tagen das Blut mikroskopisch auf Spirochäten untersucht. 

Als Maßstab für ausreichende Heilwirkung dient auch hier das Standard­
Präparat; das zur Prüfung vorliegende Präparat soll die gleiche Wirkung zeigen. 
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B. Experimentell-therapeutischer Teil. 
Geschichte der Chemotherapie, insbesondere der Spirochätosen. 

PAUL EHRLICH, der Begründer der modernen Chemotherapie, hat dieses 
neue Forschungsgebiet wissenschaftlich begründet und zu großen Erfolgen 
geführt durch zwei neue, richtunggebende Gesichtspunkte. Der eine war das 
zielbewußte Hinarbeiten auf neue Heilmittel, die gegen bestimmte Infektions­
krankheiten wirken sollten. Damit schlug er im Gegensatz zu der Arbeits­
methode der Pharmakologie einen durchaus neuen Weg ein. Diese sieht ihre 
Aufgabe darin, die bekannten Heilmittel und Gifte, sowie neue Stoffe, die die 
synthetische Arbeit des Chemikers ihr liefert, in ihrer Wirkung auf den Organis­
mus in sorgfältiger Analyse aufzuklären. Die in den 80er Jahren des vorigen 
Jahrhunderts mit großem Eifer einsetzende Arzneimittelsynthese schuf neue 
Stoffe zunächst in Analogie zu bekannten Naturprodukten; dabei wurden 
dann Stoffe mit wertvollen Wirkungen oft zufällig entdeckt. Heilmittel wie 
die Salicylsäure, das Antipyrin, das Acetanilid, wurden nicht dargestellt, um 
einen bestimmten therapeutischen Effekt zu erzielen, sondern verdanken anderen, 
zum Teil rein wissenschaftlich-chemischen Gesichtspunkten ihre Entstehung. 
Mit Hilfe einiger, früh erkannter und ziemlich allgemein gültiger Regeln der 
Arzneimittelsynthese wurden dann Analogiepräparate in großer Zahl geschaffen, 
von denen einige wenige sich als wertvolle Bereicherungen des Arzneischatzes 
eingebürgert haben. 

Mit der Stellung des Problems sah sich EHRLICH genötigt, einen gangbaren 
Weg zu seiner Lösung aufzufinden. Dies gelang ihm, indem er die chemothera­
peutische Methode schuf, eine systematisch vorgehende experimentelle Therapie, 
bei der der Ausfall des biologischen Experimentes die Richtung für die weitere 
chemisch-synthetische Arbeit gibt. Das eigenartige Zusammenwirken von chemi­
scher und biologischer Forschung läßt es verständlich erscheinen, daß nur ein 
Mann wie EHRLICH, der zugleich hervorragender Biologe wie tüchtiger Chemiker 
war, eine solche Aufgabe lösen konnte. Wenn auch von den theoretischen Vor­
stellungen, die er im Laufe seines Werkes aufstellte, sich manche als nicht haltbar 
erwiesen haben, so bleiben doch die beiden fundamentalen Prinzipien der chemo­
therapeutischen Forschung, die Erprobung der ätiotropen Wirkung eines Mittels 
im Tierversuch und die Orientierung der chemischen Synthese nach den Ergeb­
nissen des biologischen Experiments, auch heute noch die Grundlage für jede 
erfolgreiche Tätigkeit auf diesem Gebiete. 

Bei der chemischen Variation eines Ausgangsmaterials, das gegen eine 
bestimmte Infektion sich als aussichtsreich erweist, kann die biologische Wirkung 
in zweifacher Richtung eine Änderung erfahren. Einmal kann in der Einwirkung 
auf den Parasiten eine Verstärkung oder Abschwächung eintreten, und zum 
anderen kann die unvermeidliche Giftwirkung auf den erkrankten Organismus 
quantitativ wie auch qualitativ modifiziert sein (meist wird beides zugleich 
eintreten). Um für diese beiden verschiedenartigen biologischen Effekte eine 
scharfe begriffliche Kennzeichnung zu schaffen, hat EHRLICH die Termini der 
parasitotropen und der organotropen Wirkung geschaffen und es als das Ziel der 
chemotherapeutischen Forschung bezeichnet, ein Maximum der parasitotropen 
Wirkung mit einem Minimum der organotropen Wirkung zu vereinigen. Als 
Ideal einer vollkommenen Lösung schwebte ihm die Therapia magna sterilisans 
vor, bei der es gelingen sollte, den erkrankten Organismus durch eine einmalige 
Verabreichung des Mittels zu heilen, ohne ihn selbst dabei zu schädigen. 

Die Erfolge der Chemotherapie sind gegenüber protozoischen Erkrankungen 
einschließlich der Spirochätosen bisher sehr viel größere gewesen als gegenüber 
bakteriellen. 
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Die Spirochäten sind nun zwar eine Gruppe, die nach der Ansicht maßgebender Forscher 
nicht zu den Protozoen gehört, sondern mehr in der Mitte zwischen diesen und den Bakterien 
steht; aber bezüglich der therapeutischen Beeinflussung finden wir bei den Spirochäten 
gleiche Verhältnisse wie bei den eigentlichen Protozoen. Besonders nahe Beziehungen in 
dieser Hinsicht bestehen zwischen den Spirochäten und den Trypanosomen, und es ist ein 
ganz eigenartiger Zufall, daß die zeitweise geltende, irrtümliche Annahme, Trypanosomen 
und Spirochäten seien ganz nahe verwandte Formen, auf die Entwicklung der Chemo­
therapie einen entscheidenden Einfluß ausgeübt hat. 

EHRLICH begann seine chemotherapeutischen Studien mit Farbstoffen, 
deren biologische Eigenschaften er im Verlaufe seiner Untersuchungen über 
Vitalfärbung eingehend erforscht hatte. Als Versuchstiere dienten Mäuse, die 
mit Trypanosomen infiziert waren. Die Übertragung dieser Parasiten auf kleine 
Laboratoriumstiere hatten LAVERAN und MESNIL zu einer einfachen Technik 
ausgebildet. Die Möglichkeit, die Erreger in zahllosen Passagen von Tieren, 
die sich auf der Höhe der Infektion befanden, durch Infektion mit dem parasiten­
haltigen Blute auf gesunde zu übertragen, sowie der rasche und mit geradezu 
mathematischer Gesetzmäßigkeit erfolgende Ablauf der Erkrankung waren die 
Grundlagen, die EHRLICH in den Stand setzten, sein Problem auf breiter Basis 
in Angriff zu nehmen. Er benutzte zu seinen Versuchen zunächst das Trypano­
soma equinum (Erreger des Mal de Caderas) und später vor allem Trypanosoma 
brucei (Erreger der Nagana-Krankheit der großen Haustiere), das bei der üblichen 
Art der Infektion die V ersuchstiere in drei Tagen tötet. 

Die ersten Versuche mit Benzidinfarbstoffen, die EHRLICH in Gemeinschaft 
mit SHIGA durchführte, zeigten bei einem Farbstoff aus der Benzopurpurin­
Gruppe einen schwachen Effekt. Da dieser Farbstoff sich als sehr schwer resor­
bierbar erwies, veranlaßte EHRLICH auf Grund von Überlegungen, die er in 
Gemeinschaft mit v. WEINBERG anstellte, die Einführung von weiteren Sulfo­
gruppen in das Molekül. So entstand das Trypanrot; und in der Tat stellte 
dieses ein Mittel dar, das bei Mal de Caderas-Mäusen eine beträchtliche Heil-
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wirkung entfaltete. Von großer theoretischer Bedeutung erwies sich die Fest­
stellung, daß Trypanrot in vitro die Parasiten nicht abzutöten vermag. Damit 
war zum ersten Male gezeigt, daß für Stoffe, die eine "innere Desinfektion" 
herbeiführen sollen, ganz andere Gesetze des Wirkungsmechanismus gelten 
als für äußere DesinfektionsmitteL 

Aus der Gruppe der Benzidinfarbstoffe, die eine Wirkung auf Trypanosomen 
zeigen, mag noch das Trypanblau (Toluidinblau) erwähnt werden, das MESNIL 
und NICOLLE, auf den Ergebnissen EHRLICHs fußend, im Verlaufe ihrer eigenen 
chemotherapeutischen Versuche auffanden. Dieser Stoff erlangte praktische 
Bedeutung durch die günstige Heilwirkung, die er bei Piroplasmose, einer in 
Afrika vor allem bei Rindern auftretenden Infektionskrankheit mit endo­
globulären Erregern, auszuüben vermag. 

Wie EHRLICH gemeinsam mit v. WEINBERG feststellte, enthielten alle bei 
Trypanosomen wirksamen Benzidinfarbstoffe in der 3- und 6-Stellung der 
Naphthalinringe Sulfogruppen. Waren diese Gruppen mit anderen Kohlenstoff­
atomen verbunden, so wirkten derartige Farbstoffe nie. So fand EHRLICH hier, 
was er bei seinen Arbeiten stets als Leitlinie suchte, nämlich Beziehungen 
zwischen chemisch-konstitutiven Eigenschaften der untersuchten Stoffe und 
ihrer Heilwirkung. 
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Chemotherapeutisehe Versuche mit Arsenverbindungen, die durch EHRLICHs 
geniale Tatkraft zu so großen Erfolgen führen sollten, waren frühzeitig auch 
schon von anderer Seite angestellt worden. LA VERAN und MESNIL, zwei Forscher, 
die sich große Verdienste um die Entwicklung der Chemotherapie erworben 
haben, fanden schon im Jahre 1902, daß arsenige Säure (Arsenik) bei Mäusen 
eine vorübergehende trypanocide Wirkung auszuüben vermag. Noch bessere 
Resultate erzielte LA VERAN später mit der Kombination von Trypanrot und 
arseniger Säure. Einen eigenartigen Anstoß erhielten dann die Versuche mit 
ArsenikaUen durch die Einführung des Atoxyls in den Arzneischatz. Diese 
Verbindung hatte im Jahre 1901 LANDSHERGER ohne Kenntnis von der viel 
früheren Entdeckung B:EcHAMPs dargestellt, und BLUMENTHAL hatte zuerst 
die klinische Brauchbarkeit dieses Mittels erprobt und seine Anwendung in der 
inneren Medizin an Stelle der Solutio Fowleri empfohlen. Wie EHRLICH später 
bekannt gegeben hat, sind auch von ihm schon frühzeitig therapeutische Ver­
suche mit Atoxyl angestellt worden, ohne jedoch befriedigende Resultate zu 
zeitigen, da, wie sich später herausstellte, der von ihm benutzte Trypanosomen­
stamm eine sehr ausgeprägte Resistenz gegen Arsenikalien besaß. 

Entscheidend für die weitere Entwicklung waren dann aber die Arbeiten 
von THOMAS, zum Teil in Gemeinschaft mit BREINL, die das Atoxyl bei Labora­
toriumstieren, die mit den verschiedensten Trypanosomenarten infiziert waren, 
erprobten und fanden, daß es allen bisher bekannten Trypanosomenmitteln 
überlegen sei (unabhängig von THOMAS haben MESNIL und NieOLLE etwa gleich­
zeitig mit ähnlichen Versuchen begonnen). Der Anregung von THOMAS und 
BREINL, das Atoxyl bei menschlicher Schlafkrankheit zu versuchen, wurde 
bald stattgegeben, und im Kampfe gegen diese verheerende Seuche hat das 
Mittel in der Tat Beachtliches geleistet. 

Diese Ergebnisse veranlaßten EHRLICH, sich erneut mit dem Atoxyl zu 
befassen, und, bei seiner vielseitigen Veranlagung, griff er das Problem nicht 
nur von der biologischen, sondern auch von der chemischen Seite an. Mit Hilfe 
einfacher Reaktionen der organischen Chemie erkannte er bald, daß das Atoxyl 
(Formel S. 512) nicht die ihm zugeschriebene Struktur eines Arsensäure-anilides 
haben könne. In gemeinsamer Arbeit mit BERTHEIM (a) gelang es ihm bald, 
die wahre Struktur des Atoxyls aufzuklären. Diese Entdeckung war für die 
weitere Entwicklung von der allergrößten Tragweite. Wäre das Atoxyl wirklich 
das gewesen, wofür es bisher gehalten wurde, nämlich ein Arsensäureanilid, 
so wären die Möglichkeiten, diesen Stoff chemisch zu modifizieren, nicht sehr 
groß gewesen, aber, einmal als Natriumsalz der p-Amino-phenylarsinsäure 
erkannt, mußte es die chemische Phantasie eines PAUL EHRLICH in höchstem 
Maße anregen, diese Verbindung durch Veränderung ihres Moleküls in thera­
peutisch wertvollere Produkte überzuführen. 

Der erste Gedanke war, die bewährten Grundsätze der Arzneimittelsynthese 
auf die Arsanilsäure anzuwenden und durch Einführung von Säureresten in 
die Aminogruppe eine partielle Entgiftung herbeizuführen. So entstand das 
Arsacetin (S. 513), das p-acetamino-phenylarsinsaure Natrium - und in der Tat 
erwiesen die biologischen Versuche, daß damit ein Schritt vorwärts getan war. 
Der chemotherapeutische Index war beim Arsacetin, wenn auch nicht erheblich, 
so doch einwandfrei besser als beim Atoxyl. 

Hier mögen einige Worte zum Begriff des chemotherapeutischen Quotienten 
(Index) eingeschaltet werden. Da EHRLICH erkannt hatte, daß das Verhältnis 
der parasitotropen Wirkung einer Substanz zu ihrer organotropen - bzw. 
toxischen, wenn man dabei nur an die Toxizität gegenüber dem Wirts­
organismus denkt - von maßgebender Bedeutung für ihre chemotherapeutische 
Verwendbarkeit ist, suchte er nach einer scharfen begrifflichen Festlegung 
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dieses Verhältnisses. Er schuf zu diesem Zwecke den Terminus technicus des 
chemotherapeutischen Quotienten (Index) als des Verhältnisses der geringsten 
sicher heilenden Dosis (Dosis minima curativa) zu der höchsten Dosis, die 
vom Organismus ohne Schädigung vertragen wird (Dosis maxima tolerata). c . 
I= r· 

Die Pharmakologie hat den Begrüf der "Wirkungsbreite" geprägt, der auch 
als ein Quotient zweier Dosen aufzufassen ist, von der die eine diejenige ist, 
die einen bestimmten pharmakologischen Effekt eben noch hervorruft, während 
die andere als die geringste sicher tödliche Dosis definiert ist. Fraglos ist die 
"Dosis minima letalis" mit größerer Sicherheit festzustellen als die Dosis maxima 
tolerata, da im Tierversuch leichte, zumal vorübergehende Giftwirkungen der 
Beobachtung entgehen können; und doch ist EHRLICHs Festsetzung für den 
chemotherapeutischen Versuch die nützlichere, denn zwischen tödlicher und 
eben toxischer bzw. gerade nicht mehr toxischer Dosis kann eine sehr ver­
schieden große Spanne bestehen. - Es mag an dieser Stelle der Hinweis am 
Platze sein, daß als chemotherapeutischer Index manchmal irrtümlich das 
Verhältnis von geringster Heildosis zu letaler Dosis angegeben wird. 

Von großer Bedeutung für die weitere Entwicklung war die Übertragung 
der chemotherapeutischen Versuche auf Spirochäten-Infektionen durch UHLEN­
HUTH und seine Mitarbeiter. Im Jahre 1907 teilten UHLENHUTH, GRoss und 
BrCKEL mit, daß Atoxyl bei Spirochätenseptikämie der Hühner eine günstige 
Wirkung entfalte und regten Versuche bei Syphilis an. Kurz darauf konnten 
UHLENHUTH, HoFFMANN, RoseHER und WEIDANZ in der Tat über Erfolge bei 
luetisch infizierten Mfen berichten. Da aber wirksame und toxische Dosen 
beim Atoxyl nicht sehr verschieden waren, bemühte sich UHLENHUTH um eine 
Verbesserung der Atoxylwirkung und ließ deshalb in geringem Umfange chemische 
Veränderungen des Atoxyl-Moleküls vornehmen. Am meisten Erfolg hatte 
er mit einem Kombinationspräparat, dem sog. "atoxylsauren Quecksilber". 
Außer der Hühnerspirochätose (Erreger: Spirochaeta gallinarum) benutzte 
UHLENHUTH auch die experimentelle Spirochätose der Mäuse (Spirochäten 
des Rückfallfiebers: Spirochaeta Obermeieri bzw. Spirochaeta Duttoni). Eine 
besonders verdienstvolle Leistung war dann die Übertragung der menschlichen 
Syphilis auf Kaninchen durch BERTARALLI, UHLENHUTH und MuLZER u. a.; von 
diesen Forschern stammt die auch heute noch augewandte Art der experimen­
tellen Erzeugung von Hodensyphilis beim Kaninchen. 

Für die weiteren Arbeiten EHRLICHs, der, dem Vorgange UHLENHUTHs folgend, 
bald auch die experimentellen Spirochäten-Infektionen zu seinen Versuchen 
heranzog, waren Beobachtungen maßgebend, die ein besonderes Licht auf den 
Mechanismus der Atoxylwirkung warfen. Einmal ergab sich auch hier derselbe 
überraschende Befund wie bei den Benzidinfarbstoffen, daß nämlich das Atoxyl 
in vitro kaum eine Wirkung auf die Trypanosomen entfaltet. Weiter war die 
Tatsache von Bedeutung, daß, wie EHRLICH beobachtet hatte, die Giftempfind­
lichkeit der Mäuse dem Atoxyl und seinen Derivaten gegenüber recht verschieden 
groß war und daß bei stärker atoxylempfindlichen Tieren die Wirkung dieses 
Mittels auf die Parasiten eine größere war als bei den weniger empfindlichen. 
Daraus leitete EHRLICH den scharfsinnigen Schluß ab, daß das Atoxyl im Organis­
mus seine parasitentötende Wirkung nicht als solches ausübe, sondern daß 
erst ein Umwandlungsprodukt gebildet würde, das nicht nur der Träger der 
trypanociden Fähigkeit, sondern auch von besonderer Giftigkeit für den Wirts­
organismus sei. Bezüglich der Art der Umwandlung kam EHRLICH (f) bald 
zu der Vermutung, daß es sich um eine Reduktion des Moleküls, und zwar am 
Arsenatom handeln müsse. Die Verfolgung dieses Gedankens brachte dann 
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die experimentelle Gewißheit, daß nach diesem Gesichtspunkt hergestellte neue 
Verbindungen nicht nur einen gesteigerten chemotherapeutischen Effekt, sondern 
auch eine ausgesprochene Wirkung in vitro auf die Trypanosomen hervorriefen. 

Nun sehen wir das großartige Schauspiel, wie ein genialer Forscher, von 
einer sicheren experimentellen Grundlage ausgehend und von einer theoretischen 
Auffassung von großem heuristischen Wert geleitet, im zielbewußten, gewisser­
maßen konzentrischen Angriff das große Ziel der Auffindung eines neuen, 
souveränen Heilmittels gegen die menschlichen Spirochätenerkrankungen in 
kurzer Zeit erreicht. Die aromatischen Arsenoxyde und Arsenoverbindungen 
wurden auf ihre therapeutische Wirkung geprüft, aus dem Ergebnis neue Richt­
linien für die chemische Synthese abgeleitet nach dem Grundsatz: "Am Arsen­
rest giften, am Benzolring entgiften" - und so der Kreis immer enger gezogen 
um das 3,3'-Diamino-4,4'-dioxy-arsenobenzol, das schließlich die ideale Lösung 
des Problems brachte. 

Einige Daten aus der berühmten Monographie von EHRLICH-IIATA mögen 
noch einen etwas konkreteren Eindruck von dem wissenschaftlichen Werdegang 
dieser berühmten Entdeckung geben. 

Verbindung 

Arsenophenylglycin (S. 517). 
p-Arsenophenol (S. 519). 
Dichlorphenolarsinsäure . 
Salvarsan ...... . 
Jodarsenoaminophenol . 
Acetaminoarsenophenol 
Aminophenolarsenoxyd . 
Aminophenolarsinsäure . 

Atoxyl ..... . 
Arsacetin .... . 
Arsenophenylglycin 
Salvarsan ..... . 
Aminophenolarsenoxyd 

Salvarsan .. · ..... 
Arsenophenylglycin 
Aminophenolarsenoxyd . 

Dosis tolerata Dosis curativa 
für Mäuse bei Mäuse-Recurrens 

(angewandte Verdünnung, von der 1 ccm auf 
20 g Maus gegeben wurde) 

c 
T 

Nur mit maximaler Dosis unter 
günstigen Bedingungen Heilung 
1 : 1500 2 mal 1 : 2000 
1: 75 1: 100 
1:300 1:800 
1 : 1000 1 : 1200 
1:100 1:600 
1 : 4000 1 : 3000 
1:40 1:60 

Dosis telerata 
für Hühner (g pro ~g) 

0,06 
0,1 
0,4 
0,2 
0,03 

Dosis tolerata 
f. Kaninchen (g/kg) 

{),1 
0,15 
0,015 

Dosis curativa 
bei Hühner­
Spirochätose 

0,03 
0,03 
0,12 
0,0035 
0,0015 

Dosis curativa 
b. Hodensyphilis 

0,01-0,015 
0,05-'0.1 
0,003 

1: 1,3 
1:2,7 
1: 1,2 
I: 6 
1: 1,3 
1: 1,5 

1:2 
1:3,3 
1:3,3 
1:58 
1:20 

1 7-1: 10 
1 1,5--1:3 
1 5 

Nach diesem kurzen historischen Abriß ist es nun die Aufgabe der folgenden 
Abschnitte, eine Übersicht zu geben über die mit den Salvarsanpräparaten 
durchgeführten experimentell-therapeutischen Untersuchungen und über die 
Vorstellungen, die man sich auf Grund der Ergebnisse über den Mechanismus 
der Salvarsanwirkung gemacht hat. Als fundamentale Grundlage dieser For­
schungen ist die Methodik des chemotherapeutischen Versuchs eingehend zu 
würdigen. Bezüglich der experimentellen Syphilis findet sich in diesem Werke 1 

von berufenster Seite eine ausführliche Darstellung, die auch auf die Technik 

1 Vgl. den Beitrag von P. MuLZER (Experimentelle Syphilis. Originäre Kaninchen­
spirochätose) in Band XV /1 dieses Handbuchs. 
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therapeutischer Untersuchungen eingeht. Aus diesem Grunde soll dieses Gebiet 
hier nur kurz behandelt, eingehender dagegen die Methoden des Arbeitens mit 
anderen Spirochäten, sowie mit Trypanosomen besprochen werden. Für die 
Auswahl der zu berücksichtigenden Arsenpräparate war der Gesichtspunkt 
leitend, daß außer den eigentlichen Salvarsanderivaten und verwandten Heil­
mitteln nur solche Verbindungen behandelt wurden, die aus historischen oder 
theoretischen Gründen erhöhtes Interesse beanspruchen. 

Chemotherapeutische Methodik. 
Es scheint zunächst selbstverständlich, daß für die chemotherapeutische 

Prüfung eines Präparates eine künstliche Infektion mit dem gleichen Erreger 
heranzuziehen ist, gegen den dieses Mittel eine Heilwirkung entfalten soll. Nun 
hat aber die Erfahrung gezeigt, daß gewisse Gruppen von Krankheitserregern 
eine weitgehende Übereinstimmung in der Empfindlichkeit gegenüber denselben 
Stoffen zeigen, so daß von den Wirkungen bei einer Parasitenart auf die Be­
einflussung der anderen mit großer Wahrscheinlichkeit geschlossen werden kann. 
So wirken die antiluetischen Heilmittel mehr oder weniger auf alle Spirochäten 
ein, und man kann die ersten orientierenden Versuche deshalb mit einer anderen 
Spirochätenart durchführen. Eine andere Gruppe von Parasiten, bei denen 
die Übereinstimmung noch größer ist, stellen die Trypanosomen dar. Da die 
meisten Spirochätenheilmittel auch einen trypanociden Effekt zeigen, ist 
ihre Wirkung auch gegen Trypanosomen erprobt worden, und es ist sogar der 

Dos. tox. 0,15. Dos. tol. 0,13. 

Ka.- Durchmesser 
der Schanker Dosis 

nin- pro chen Spirochäten Kilo Nr. vor Injektion 

650 { 
L. 1,7X1,8X1,3 0,02 L. +++ g. bew. 

6491 
L. 1,4x1,8x1,1 
R. 1,5x1,8x1,1 0,015 L. +++ g. bew. 
R. +++ g. bew. 

646{ 
R. 1,5X1,8X1,2 0,01 R. +++ g. bew. 

1118 { 
L. 1,7x1,9x1,4 0,009 L. ++ g. bew. 

868 { 
R. 2,3x2,4x1,2 0,008 R. +++ g. bew. f R. 2,0x2,2xi,3 · 

1131 ' L. 1,7x1,7x1,2 0,007 
R. ++g. bew. 
L. +++ g. bew. 

11081 
R. 1,6x1,6x1,0 
L. 1,6x2,0x1,2 0,006 
R. ++g. bew. 
L. ++ g. bew. 

Tabelle 2. Wirkung des Neosilbersalvarsans auf 

[Nach 

1. Tag 2. Tag 

I 
I 

Spirochäten- Schanker- Spirochäten-! Schanker-
befund I größe befund , größe 

! I 

+ sw. unbew. 1,6 X 1,8 X 1,2 0 -

R. + sw. unbew. 1,3x1,8x1,2 0 -
L. + sw. z. T. 1,5x1,8x1,2 0 -

unbew. 

++g. bew. 1,5x 1,8x 1,1 + g. bew. 1,5 X 1,6 X 1,1 

+ sw. unbew. 1,6x1,8x1,3 0 1,6x1,7x1,3 

+ w. bew. 2,2x2,4x1,2 0 2,0x2,4x1,1 

R. ++ bew. 1,8x 1,8x 1,3 + sw. bew. 1,7x1,9x1,2 
L. + w. g. bew. 1,7 X 1,7 X 1,2 + bew. 1,6X1,6X1,2 

R. + bew. 1,7 X 1,5 X 1,0 +sw. unbew. 1,6x 1,5x 1.1 
L. +unbew. 1,5x 1,2x 1,2 + sw. unbew. 1,4x 1,4x 1,1 
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Vorschlag gemacht worden - allerdings nur für bekannte und therapeutisch 
augewandte Heilmittel - die Wirkungsstärke solcher Stoffe am trypanosomen­
infizierten Tier zu ermitteln. Damit gewinnen auch die experimentellen Try­
panosen Bedeutung für die Chemotherapie der Antiluetica. 

Für die Spirochaeta pallida hat sich das Kaninchen als geeignetstes Versuchs­
tier erwiesen. Je nach der Art der Infektion lassen sich verschiedene klinische 
Verlaufsformen hervorrufen. Die anfänglich benutzte Keratitis syphilitica, 
deren sich EHRLICH und HATA bei ihren grundlegenden Untersuchungen noch 
zum Teil bedient haben, hat sich auf die Dauer als ungeeignet erwiesen. Heute 
wird überwiegend der durch Überimpfung syphilitischen Materials unter die 
Serotalhaut bei Kaninchen hervorgerufene Schanker als Objekt für chemo­
therapeutische Studien verwandt. Bei richtiger Technik gehen die Infektionen 
in einem sehr hohen Prozentsatz an und führen in einigen Wochen zu einem 
großen, derben Schanker, in dessen Punktat zahlreiche, gut bewegliche Spiro­
chäten nachweisbar sind. Als Index für die therapeutische Wirkung dient 
einerseits der Nachweis der Spirochäten im Punktat, andererseits die durch 
Inspektion und Messung festzustellende Rückbildung der Schanker. Nach 
einigen Monaten bilden sich die Schanker spontan zurück; die Heilversuche 
sollen deshalb zum Zeitpunkt der vollen Entwicklung des Krankheitsbildes 
(etwa 4-6 Wochen nach der Infektion) angestellt werden. 

Gewisse Variationen in der Form der Erkrankung und im Verlauf werden 
durch die Art des Impfmodus und die Besonderheiten des benutzten Stammes 
bedingt. EHRLICH hat bei seinen Untersuchungen den Stamm "Truffi" benutzt, 

den Syphilisschanker am Kaninchenhoden. 

KüLLE (g).] 

3. Tog ~ 1 4. T•g 

Spirochäten- Schanker- Spirochäten- Schanker-
befund größe befund größe 

0 1,4x1,4x1,0 0 1,3 X 1,4 X 1,0 

0 1,2 X 1,4 X 1,0 0 1,2 X 1,3 X 1,0 
0 LI x 1,3x0,9 0 1,1x1,3x0,9 

+ sw bew.l1,3x1,5x1,1 
I 
I 

+ w. bew. j1,2 x 1,4x 1,0 

I . 
I 

0 [1,5x 1,6x 1,0 0 [1,3x1,5x1,1 
I I 

[1,9 x2,3 x 1,1 
I 

0 0 1,9x2,0 x 1,0 
I 

0 1,6X2,0X1,1 + sw'. bew'. ~1,6x2,0x1,l 
0 1,2 X 1,5 X 0,9 0 1,3 X 1,3 X 0,8 

0 1,5 X 1,5 X 1,0 0 1,5 X 1,4 X 1,1 
0 11,4x 1,5 x 1,0 I 0 11,4 X 1,5 X 1,0 

I 
I 

Handbuch der Haut- u. Geschlechtskrankheiten. XVIII. 

Dos. tox. 0,15. Dos. tol. 0,13. 

5. Tag 

Spirochäten-, Schanker-
befund I größe 

0 1,2x1,3x1,0 }am2l. Tage 
glatt 

0 1,0 X 1,2 X 1,0 lam2l. Tage 
0 1,1x1,2x0,8 glatt 

I }am3l. Tage - I -

l1,3x 1,6x0,9 

fast glatt 

0 } glatt 

0 1,7 X 1,7 X 1,0 }am28. Tage 
Sp. + 

I 

0 1,6x2,1 x0,9 l nicht 
+ w'. bew'. 1,4x1,4x0,9 ausgeheilt 

+w. unbew'. :1,5x l,5x1,0 l•m22. Tag• 
o 1,4x1,5xl,O Sp.+ 

I 
35 
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und dieser wird auch heute noch in vielen deutschen Instituten verwandt. Nach 
neueren Untersuchungen lassen sich bei anscheinend geheilten Tieren oft noch 
Spirochäten in den Lymphdrüsen nachweisen; wie weit diese Tatsache bei 
der Auswertung chemotherapeutischer Versuche zu berücksichtigen ist, ist 
jetzt noch nicht zu übersehen. 

Als Muster für die Art der Protokollierung möge die vorstehende Tabelle 2 
dienen. Bezüglich der Veränderungen an den Schankern kann man Maßangaben 
machen oder aber die Umrisse in natürlicher Größe abzeichnen. Bei der Unter­
suchung auf Spirochäten im Punktat, die im Dunkelfeld vorgenommen wird, 
vermerkt man einmal, ob gefundene Parasiten lebend {beweglich) oder tot sind, 
und außerdem wird die Häufigkeit angegeben, etwa nach dem von EHRLICH­
HATA benutzten Schema: 

0: Keine Spirochäten auffindbar. 
+w: 1 Spirochäte in mehr als 50 Gesichtsfeldern. 
+: 1 Spirochäte und mehr in 50 Gesichtsfeldern. 

++: 1-2 Spirochäten durchschnittlich in jedem Gesichtsfeld. 
+++: Mehrere Spirochäten in jedem Gesichtsfeld. 

++++: Zahlreiche Spirochäten in jedem Gesichtsfeld. 

Das Zurückgehen des Schankers läßt sich auch gut durch photographische 
Aufnahmen belegen, wobei man zweckmäßig einen geeigneten Gegenstand 
zur Beurteilung des Größenmaßstabes {etwa ein Streichholz) mit auf das Bild 
bringt. 

Von den zu chemotherapeutischen Versuchen herangezogenen experimentellen 
Spirochätosen ist am einfachsten zu handhaben dieRecurrens-lnfektion der Maus. 
Man unterscheidet bekanntlich verschiedene Arten von Rückfallfieber-Spiro­
chäten: die Spirochaeta Obermeieri als Erreger des europäischen Rückfallfiebers, 
die in Afrika vorkommende Spirochaeta Duttoni (Erreger des Zeckenfiebers), 
die amerikanische Spirochaeta N ovyi und vielleicht noch weitere Arten. Die 
genannten Arten lassen sich deutlich durch morphologische Merkmale und 
serologische Besonderheiten gegeneinander differenzieren. Für experimentelle 
Zwecke sind alle drei .Arten geeignet. Gegenüber europäischer Recurrens. zeigen 
sich Mäuse und Ratten zunächst ziemlich resistent; die Virulenz des Erregers 
läßt sich aber durch eine Reihe von Passagen sehr steigern. Man findet die 
Parasiten bei starken Infektionen sehr reichlich im peripherlachen Blut {Unter­
suchung im frischen, eventuell etwas verdünnten Blutstropfen bei starker Ver­
größerung, noch besser im Dunkelfeld. Die künstliche Übertragung geschieht 
durch subcutane Injektion von verdünntem spirochätenhaltigen Blut. In 
der Regel lassen sich am 2. Tage nach Infektion die Spirochäten nachweisen. 
Bei starker Infektion und hoher Virulenz des Erregers gehen die meisten Tiere 
während des ersten Anfalls zugrunde, bei milderem Verlauf endigt der erste 
Anfall am 4.- 5. Tage nach der Überimpfung, und das Blut erweist sich als 
parasitenfrei, bis dann 3-5 Tage später das erste Rezidiv beginnt. Die Rezidive 
werden allmählich kürzer und leichter. Bei therapeutischen Versuchen wird 
das Blut der infizierten Tiere laufend auf Spirochäten untersucht und deren 
Zahl in gleicher Weise, wie oben beschrieben, protokollarisch festgelegt. Man 
verfolgt den Verlauf der Infektion etwa 2 Wochen lang. 

Die folgende Tabelle gibt ein Beispiel für die chemotherapeutische Aus­
wertung eines Präparates bei Mäuse-Recurrens. 

Eine experimentelle Spirochäteninfektion, die früher viel zu chemo­
therapeutischen Untersuchungen herangezogen wurde, ist die Hühnerspiro­
chätose. Es handelt sich um eine Seuche, die in Brasilien, Nord- und Südafrika 
und auch in Osteuropa heimisch ist. Die Tiere erkranken plötzlich mit hohem 
Fieber und Durchfällen, verhalten sich apathisch und somnolent, und im 
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Blute sind massenhaft Spirochäten nachzuweisen. Ein erheblicher Teil der 
Tiere erliegt der Infektion, die überlebenden erwerben eine meist lebens­
längliche Immunität. Die künstliche Übertragung erfolgt durch Injektion 
spirochätenhaltigen Blutes in den Brustmuskeln. Zur Weiterführung des 
Stammes lassen sich auch Kanarienvögel verwenden. Die Krankheit läßt sich 
durch spirochätocide Stoffe sehr leicht beeinflussen, wohl weil die natürlichen 
Abwehrkräfte des Organismus die. Wirkung des Heilmittels verstärken. So 
entfaltet das Atoxyl eine sichere Heilwirkung bei der Hühnerspirochätose und, 
wie KoLLE, HARTOCH und RoTHERMUNDT gezeigt haben, lassen sich auch Queck­
silberpräparate an dieser Infektion auswerten. 

Von Trypanosomen werden eine ganze Reihe verschiedener Arten zu chemo­
therapeutischen Versuchen verwandt. Im allgemeinen sind die mit verschiedenen 
Arten erhaltenen Heilresultate ziemlich übereinstimmend. Am meisten wird 
mit Trypanosoma Brucei, dem Erreger der in Afrika heimischen Naganaseuche 
der Wiederkäuer und Huftiere, gearbeitet. Mäuse und Ratten lassen sich sehr 
leicht damit infizieren; bei dauernder Fortzüchtung in derselben Tierart läßt 
sich die Virulenz so sehr steigern, daß die akute Septikämie in wenigen Tagen 
zum Tode führt. Für die Beurteilurig der Versuchsergebnisse ist sehr wichtig, 
daß die Trypanosomen in besonderem Maße zur Ausbildung einer weitgehenden 
Arzneifestigkeit neigen 1. 

Viele Arzneistoffe wirken sowohl bei Trypanosomeninfektionen wie a:uch 
bei Spirochätosen. Doch verhalten sich chemisch nahe ver~andte Stoffe in 
dieser Hinsicht oft ganz verschieden: gerade bei den Arsenobenzolen ist dies 
in hohem Maße der Fall. 

Für die biologische Auswertung der Salvarsanpräparate haben VoEGTLIN 
und M!LLER eine von ihnen als "trypanocidal test" bezeichnete Methode ari­
gege~en, bei der die parasiticide Kraft des Mittels an der annähernd quantitativ 
l:Jestimmten Anzahl der getöteten Parasiten gemessen wird. Albinoratten von 
100-150 g Gewicht werden mit trypanosomenhaitigern Blute infiziert, das 
in· solchem Verhältnis mit Natriumcitratlösung verdünnt ist, daß in dem 
intraperitoneal injizierten Volumen etwa 100 000 Parasiten enthalten sind. 
Die Infektionen (mit Trypanosoma equiperdum) verlaufen dann so gleichartig, 
daß die Ratten nach 24 Stunden in ihrem Blute ungefähr 100 000 Trypanosomen 
pro Kubikmillimeter aufweisen, und dementsprechend läßt sich auch die Heil­
wirkung sehr genau bestimmen. 

Die Benutzung dieses Verfahrens als Standardisierungsmethode hat sich 
aber bei kritischer Prufung nicht als angängig erwiesen, da die Giftempfindlichkeit 
ein und desselben Trypanosomenstammes auch bei gleichartiger Fortzüchtung 
sich als nicht völlig konstant erwiesen hat. Man ist deshalb durch internationale 
Vereinbarung zur Benutzung eines Standardsalvarsans übergegangen, mit dem 
die zu prüfenden Präparate verglichen werden (vgl. KOLLE und LEUPOLD). 
Als Vergleichsmethode ist dann der Trypanosomen-Test natürlich brauch­
bar,· doch ist zu bedenken , daß er bei der Anwendung auf solche Arseno­
benzole, die auf Trypanosomen keine oder nur eine minimale Wirkung aus­
üben, versagt. 

Die Prüfung auf die organotrope W:irkung eines Mittels geschieht durch die 
Ermittlung der Toxizität. Die geringste, sicher tödliche Dosis (Dosis minima 
letalis), wird zunächst bestimmt, um eine sichere Grundlage zu erhalten. Meist 
läßt sich diese Dosis mit großer Sicherheit und geringer Schwankungsbreite 

1 Es mag an dieser Stelle darauf hingewiesen werden, daß ernste Bedenken erhoben 
werden können, ob die Spirochäten- und Trypanosomeninfektionen der Maus wirklich 
als geeignetes Modell für Erkrankungen dieser Art beim Menschen anzusehen sind (vgl. 
R. FREUND). 
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feststellen. Nach ScHLOSSBEBGER (b) unterscheidet man folgende Grade der 
toxischen Wirkung: 

1. Akut tödliche Dosis: Der Tod tritt sofort oder kurze Zeit nach der Ein­
spritzung ein infolge Shockwirkung. 

2. Subakut tödliche Dosis: Tod innerhalb der ersten zwei Tage nach der 
Injektion. 

3. Chronisch tödliche Dosis: Das Tier stirbt vom dritten Tage an nach der 
Einverleibung der Substanz. 

4. Erträgliche Dosis: Die Tiere werden eventuell vorüb!:lrgehend krank, 
bleiben aber am Leben. 

Die Dosis minima letalis wird meist unter Fall 2 oder 3 fallen. Um sicher 
zu gehen, sollen die zu Toxizitätsversuchen verwendeten Tiere mindestens 
4 Wochen lang überwacht werden. 

Von der letalen Dosis ausgehend, sucht man dann die Menge des zu prüfenden 
Stoffes . zu ermitteln, die eben vertragen wird, ohne Krankheitssymptome 
hervorzurufen: Dosis bene tolerata. Vorübergehende Vergiftungserscheinungen 
geringeren Grades, die sich beim Menschen ohne weiteres bemerkbar machen 
würden, werden beim Tier leicht übersehen. Deshalb muß bei Ermittlung der 
Dosis bene tolerata mit großer Sorgfalt vorgegangen werden. Für die Be­
urteilung des allgemeinen Befindens ist wichtig, ob die Tiere die gewohnte 
Freßlust zeigen, ob sie munter sind und die normale Beweglichkeit zeigen. 
Oft gibt das äußere Aussehen des Felles bzw. Gefieders einen guten Anhalt 
für den Gesundheitszustand: kranke Tiere sehen struppig und schmutzig aus, 
dem Felle fehlt der gewöhnliche Glanz; kranke Vögel sitzen dauernd aufgepustet 
an derselben Stelle. Sehr wichtig ist die laufende Kontrolle des Körpergewichtes; 
bei sonst fehlenden Symptomen läßt sich eine chronische Vergiftung durch 
Gewichtsverlust erkennen. Typische Merkmale einer akuten Vergiftung sind: 
Krämpfe, Lähmungen, Benommenheit (geringe oder fehlende Reaktion auf 
äußere Reize), veränderte Atmung, Drehbewegungen (Tanzmäuse), Ikterus usw. 
Bei etwa größeren Tieren ist die Untersuchung des Harns auf Eiweiß und andere 
pathologische Bestandteile unter Umständen angezeigt. Auch das Blutbild 
kann zur Beurteilung herangezogen werden. Bei subcutaner oder intramuskulärer 
Injektion muß die Applikationsstelle auf Nekrosen, Geschwüre usw. beobachtet 
werden. Bei zugrunde gegangenen Tieren muß versucht werden, durch die 
Sektion Klarheit über die Todesursache zu erhalten. 

Den chemotherapeutischen Quotienten (Index) berechnet man aus der Dosis 
curativa (D. c.) und der Dosis bene tolerata (D. t.): 

I= D. c. 
D. t. 

Die Verhältnisse liegen naturgemäß um so günstiger, je kleiner der Wert des 
so erhaltenen Bruches ist. EHRLICH hat je nach der Größe des chemotherapeuti­
schen Quotienten verschiedene Fälle unterschieden: 

I. Casus infaustus: I> 1. Die Heildosis ist größer als die erträgliche Dosis. 
2. Casus dubius: I liegt nahe 1. Das Mittel vermag wohl Heilung zu erzielen, 

aber die erforderliche Dosis nähert sich sehr der toxischen. 
3. Casus faustus: I= 1: 2 bis 1: 3 oder höher. 

Chemotherapie der organischen Arsenverbindungen, 
speziell des Salvarsans. 

In der folgenden Tabelle sind die chemotherapeutisch wichtigen Dosen der 
praktisch augewandten aromatischen Arsenverbindungen, sowie noch einiger 
anderer, die historisch oder theoretisch von besonderem Interesse sind, zusammen· 
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gestellt. Man kann einige Hauptgruppen unterscheiden: die Arsinsäuren, die 
Arsenobenzote und die Schwermetall-Komplexverbindungen. Als Vertreter der 
Arsenoxyde ist dann noch das 3-Amino-4-oxyarsenoxyd aufgeführt. 

Bei einer vergleichenden Betrachtung der gegebenen Zahlen ist zu berück­
sichtigen, daß die einzelnen Stoffe zum Teil sehr verschieden große Molekular­
gewichte haben; außerdem enthalten die Arsinsäuren und Arsenoxyde nur ein 
Arsenatom, die Arsenobenzote dagegen deren zwei. Ein wirklich exakter Ver­
gleich müßte daher die Äquivalentgewichte zugrunde legen, wie das VoEGTLIN 
und SMITH bzw. VoEGTLIN und THOMPSON für ihren "trypanocidal test" durch­
geführt haben. Allerdings ist es für solche Zwecke auch notwendig, daß die 
Zahlenwerte durch denselben Untersucher ermittelt werden; deshalb soll hier 
auf eine Umrechnung verzichtet werden. 

Jedenfalls zeigt sich recht deutlich, daß die entsprechenden Dosen bei den 
Arsinsäuren bedeutend höher liegen als bei den Arsenobenzolen. Die Arsin­
säuren werden also einmal besser vertragen als die Arsenobenzole. Diese 
Tatsache steht in Übereinstimmung mit den Verhältnissen bei anorganischen 
Arsenverbindungen: die Arsensäure ist viel weniger giftig als die arsenige Säure. 
Für die Erklärung spielt sicher der Umstand eine große Rolle, daß die Arsen­
säure wie auch die organischen Arsinsäuren ziemlich starke Säuren sind. Sie 
befinden sich daher im tierischen Körper großenteils in Form ihrer Alkalisalze 
und damit in einer Form, die für die Ausscheidung durch die Nieren besonders 
günstige Verhältnisse bietet. Infolgedessen wirkt die Substanz nur kurze Zeit 
in der augewandten Konzentration und kann damit nicht so starke Gift­
effekte hervorrufen, als wenn die Ausscheidung nur sehr allmählich erfolgte. 
Aus dem gleichen Grunde wird aber auch die parasitotrope Wirkung geringer 
sein. Wäre die angeführte Tatsache die einzige Ursache für ein verschiedenes 
Verhalten, so müßte der chemotherapeutische Quotient den gleichen Wert 
behalten. 

In Wirklichkeit sind jedoch die Quotienten für die Arsinsäuren viel un­
günstiger - soweit sich überhaupt ein solcher ermitteln läßt - als für die 
entsprechenden Arsenobenzole. Man muß also mit EHRLICH den Schluß ziehen, 
daß das Arsen in der Form der Arsenogruppe mit dreiwertigem As viel stärker 
auf die Spirochäten wirkt als in den fünfwertigen Arsinsäuren. Bei weitem 
am stärksten wirken die Arsenoxyde, wodurch die Theorie, daß die anderen 
Arsenverbindungen indirekt die Spirochäten beeinflussen, indem sie vorher 
in die entsprechenden Arsenoxyde umgewandelt werden, eine starke Stütze 
gewinnt. Allerdings ist der Index für diese Verbindungen nicht so günstig 
wie für die Arsenobenzole - Aminophenolarsenoxyd ist zehnmal so giftig wie 
Salvarsan, hat aber nur denfünffachen therapeutischen Effekt-, und außerdem 
sind diese Stoffe noch leichter zersetzlieh als die Arsenobenzole. Sie eignen 
sich deshalb nicht für die direkte therapeutische Verwendung. 

Auch unter den Arsenobenzolen gibt es wenig oder gar nicht wirksame 
Substanzen. Von den Körpern dieser Gruppe, für welche gerade eben der 
"casus faustus" zutrifft, ist das Arsenophenylglycin in der nachfolgenden 
Tabelle miterwähnt, weil es historisch von besonderem Interesse ist; war es 
doch das erste Präparat dieser Klasse, das EHRLICH bei menschlicher Syphilis 
erproben ließ. Dagegen besitzen die praktisch verwendeten Arsenobenzote 
und ihre nächsten Verwandten einen chemotherapeutischen Index, der zwischen 
1 : 10 und 1 : 30 liegt. 

Für Recurrens-Mäuse sind die Ergebnisse allgemein weniger günstig, auch 
ist darauf hinzuweisen, daß es nach neuesten Untersuchungen zweifelhaft 
erscheinen muß, ob das Verschwinden der Spirochäten aus dem peripheren 
Blute der Mäuse immer einer wirklichen Heilung entspricht. Bei menschlichem 
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Rückfallfieber werden jedoch sehr günstige Heilerfolge mit den Arsenobenzolen 
erzielt. 

Daß die Wirkung auf Trypanosomen dem spirochätociden Effekt keineswegs 
immer parallel läuft, ist a priori nicht verwunderlich. Neben solchen Stoffen, 
die bei Mäuse-Trypanosomiasis etwa den gleichen Index liefern wie bei 
Kaninchensyphilis, gibt es andere, die eine wesentlich schlechtere Heilwirkung 
aufweisen und schließlich wirken manche ausgezeichnete Spirochätenmittel, 
wie die Arsalyte, kaum auf Trypanosomen ein. Daraus ergibt sich, daß der 
Trypanosomenversuch nicht allgemein als biologische Prüfungsmethode für 
Arsenobenzole brauchbar ist. 

Im folgenden werden nur diejenigen Präparate ausführlicher besprochen, 
die bei menschlicher Syphilis praktische Verwendung finden. 

Salvarsan. Die ausgezeichnete Wirkung des Salvarsans (immer in Form der 
alkalisierten Lösung angewandt) bei den verschiedensten Arten experimenteller 
Spirochätosen ist in der EHRLICH-HATAschen Monographie ausführlich dar­
gestellt. Bei Recurrens-Mäusen führte eine Verdünnung 1:700 (1 ccm auf 20 g 
Körpergewicht) in allen Fällen zur dauernden Heilung; als chemotherapeutischer 
Quotient ergab sich der Wert 1 :2,7. Bei der therapeutisch wesentlich leichter 
beeinflußbaren Hühnerspirochätose wurde der außerordentlich günstige Quotient 
1 :58 gefunden, während das entsprechende Aminophenolarsenoxyd nur 1 :20 
ergab. Zur Prüfung der Wirkung auf die Spirochaeta pallida wurde anfänglich, 
wie bereits oben erwähnt, die Keratitis syphilitica des Kaninchenauges heran­
gezogen. Es konnte Heilung erzielt werden, doch erwies sich diese Infektion 
als wenig geeignet für chemotherapeutische Untersuchungen. Deshalb wurden 
die weiteren V ersuche an Kaninchen vorgenommen, bei denen experimentell 
ein Serotalschanker erzeugt worden war. Bei intravenöser Injektion von 
0,01 bis 0,015 g pro kg Körpergewicht wurde durch eine einzige Dosis dauernde 
Heilung erzielt. Die Spirochäten waren nach 1-2 Tagen verschwunden, und 
die Vernarbung des Schankers dauerte je nach dessen Größe 2-3 Wochen. 
Bei vergleichenden Untersuchungen fand KoLLE (a) 0,01 g pro kg als heilende 
Dosis und damit einen Index von l: 10. 

Von großem Interesse für die Therapie der menschlichen Syphilis sind 
Untersuchungen, durch welche eine experimentelle Arzneifestigkeit der Spiro­
chäten herbeizuführen versucht wurde, die bei Trypanosomen bekanntlich in 
vielen Fällen leicht zu erzielen ist. In der Tat gelang es GoNDER nach vielen 
vergeblichen Versuchen, durch langdauernde Behandlung mit geringen Salvarsan­
dosen eine gewisse Arzneifestigkeit bei Recurrens- und Hühner-Spirochäten 
hervorzurufen, die auch bei Passagen erhalten blieb. Doch beweist die Tat­
sache, daß sich nur mit großer Mühe eine mäßige Resistenz erzeugen läßt, 
die geringe Bedeutung, die dieser Erscheinung im Vergleich zu den Ver­
hältnissen bei Trypanosomen zukommt. Für die salvarsanresistenten Fälle 
menschlicher Syphilis ist jedenfalls wohl die Erklärung wahrscheinlicher, daß 
es nach Eintritt ausgedehnter reaktiver Gewebsveränderungen nicht immer 
möglich ist, das Salvarsan in ausreichender Konzentration an die Erreger 
heranzubringen. In Einklang damit stehen Versuche von KoLLE (d), aus 
denen hervorgeht, daß bei Kaninchen , deren Infektion länger als etwa 
100 Tage zurückliegt, eine völlige Heilung (nachgewiesen durch erfolgreiche 
Reinfektion) selbst bei intensiver Behandlung nur in einem geringen Prozent­
satz der Fälle gelingt. 

Auch bei anderen experimentellen Spirochätosen hat das Salvarsan seine 
Wirksamkeit erwiesen, so bei experimenteller Framboesie des Kaninchens, 
gegenüber Spirochaeta anserina, Spirochaeta cuniculi u. a. m. Die einzige 
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bekannte Ausnahme stellt die Spirochäte der WEILsehen Krankheit (Spirochaeta 
icterogenes) dar 1. 

Bei experimentellen Trypanosomeninfektionen kleiner Laboratoriumstiere 
entfaltet Salvarsan ebenfalls eine beträchtliche Wirksamkeit. Der ermittelte 
Index hat meist annähernd den Wert 1:10. Geprüft wurden außer den Erregern 
der Trypanosen der großen Haustiere (Trypanosoma brucei, equinum, equi­
perdum, evansi) auch die Erreger der menschlichen Schlafkrankheit, ebenfalls 
mit positivem Ergebnis. Demgegenüber sind die therapeutischen Erfolge bei 
den natürlichen Infektionen nicht sehr ermutigend gewesen, und das Salvarsan 
hat denn auch bei diesen keine nennenswerte Anwendung gefunden. 

Bezüglich anderer protozoischer Erkrankungen ist zu erwähnen, daß 
YAKIMOFF, WASSILEVSKY und ZwiETKOFF die experimentelle Lambliose der 
Maus durch eine einmalige intravenöse Salvarsaninjektion (0,05 g pro kg) 
heilen konnten und daß ferner bei menschlicher Amöbiasis Salvarsan bzw. 
Neosalvarsan eine gewisse Wirkung zeigt. Bei der experimentellen Vogel­
malaria (Proteosoma-Infektion des Kanarienvogels) fand KoPANARIS das 
Salvarsan wirkungslos (vgl auch GIEMSA, WEISE und TROPP). Damit in Ein­
klang steht das Versagen dieses Mittels bei menschlicher Malaria tropica, während 
bei Malaria tertiana ein therapeutischer Effekt zweifellos vorhanden ist. 

Der therapeutische Wirkungsbereich des Salvarsans ist mit den genannten 
protozoischen Infektionen keineswegs erschöpft. Auch bei einer Reihe bakterieller 
Erkrankungen hat sich eine Heilwirkung feststellen lassen, so beim Milzbrand 
und beim Schweinerotlauf. Auch ist es ein ausgezeichnetes Mittel bei der durch 
einen unbekannten Erreger hervorgerufenen Brustseuche der Pferde. 

Neosalvarsan. Die therapeutischen Wirkungen des Neosalvarsans zeigen 
mit denen des Salvarsans eine so weitgehende Übereinstimmung, daß man 
mit Recht die Anwendung des Neosalvarsans nur als eine besondere Form 
der Salvarsantherapie anzusehen gewohnt ist. Entsprechend dem erheblich 
geringeren Arsengehalte des Neosalvarsans sind die entsprechenden Dosen 
höher, doch zeigen die chemotherapeutischen Quotienten kaum einen Unter­
schied. Mittels des Trypanosomen-Testes fanden VoEGTLIN und SMITH einen 
deutlichen Unterschied ihres "therapeutic ratio" (Verhältnis der Dosis minima 
letalis zur Dosis minima efficax) zugunsten des Neosalvarsans. Bei annähernd 
gleicher Größe der wirksamen Dosen (berechnet als Arsen-Äquivalentgewichte) 
erwies sich die Dosis letalis für Neosalvarsan als fast doppelt so hoch wie für 
Salvarsan. 

M yosalvarsan ( Sulpharsphenamine). Diese beiden Präparate unterscheiden 
sich vom Neosalvarsan dadurch, daß sie statt des Formaldehydsulfoxylsäure­
restes den Formaldehydschwefeligsäurerest enthalten; außerdem sind die 
beiden Aminogruppen des Salvarsans durch solche Reste substituiert, während 
im Neosalvarsan nur eine Aminogruppe verändert ist. Verbindungen dieser 
Art wurden schon im Jahre 1911 in einem Patente der Höchster Farbwerke 
beschrieben, fanden zunächst aber noch keine therapeutische Verwendung. 
VoEGTLIN, JoHNSON und DYER lenkten dann auf Grund ihrer günstigen ex­
perimentellen Resultate erneut die Aufmerksamkeit auf das Di-formaldehyd­
sulfit-salvarsan, das sie unter dem Namen "Sulpharsphenamine" besonders 
für die intramuskuläre Anwendung empfahlen. Auch wiesen sie darauf hin, 
daß die Lösungen dieses Präparates viel weniger empfindlich gegen Oxydation 
seien als diejenigen des Neosalvarsans. KoLLE (i) und seinen Mitarbeitern 
gelang es neuerdings im Verein mit den Höchster Farbwerken, ein besonders 

1 Die Ätiologie des Gelbfiebers muß nach den neuesten Untersuchungen wieder als 
ungeklärt gelten, da die von NoGUCHI untersuchte Spirochäte scheinbar Spirochaeta 
icterogenes war. 
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reines Formaldehyd-sulfit-salvarsan herzustellen, das unter dem Namen "Myo­
salvarsan" für die intramuskuläre und subcutane Anwendung beim Menschen 
empfohlen wird. Beim Syphiliskaninchen entfaltet das Präparat eine vor­
zügliche Heilwirkung und verursacht keine örtlichen Reaktionen. Der chemo­
therapeutische Index weist den äußerst günstigen Wert 1:25 bis I: 30 auf. 

Sulfoxylsalvarsan. Trotz seines Namens gehört das Sulfoxylsalvarsan seiner 
Zusammensetzung nach nicht in die Gruppe der Salvarsane. Es ist nicht ein 
Derivat des 3,3'-Diamino-4,4'-dioxy-arsenobenzols, sondern leitet sich ab vom 
4,4'-Diamino-arsenbenzol (vgl. S. 5I7). Das Mittel hat die günstige Eigenschaft, 
daß seine Lösungen in Berührung mit einem indifferenten Gase beständig 
sind, was die praktische Anwendung sehr vereinfacht. Wegen der dem Salvarsan 
und Neosalvarsan gegenüber abgeschwächten Wirkung sind ihm besondere 
Indikationen vorbehalten. Beim Syphiliskaninchen ist jedoch die Heildosis 
die gleiche wie für Neosalvarsan. Der Index beträgt 1: I2. 

Hexaminobenzol bildet mit den Arsalyten zusammen eine chemische Gruppe. 
Hexaminobenzol ist die Stammsubstanz dieser Präparate. Es hat weniger 
Bedeutung als Syphilismittel, ist aber von allen Arsenobenzolen das wirksamste 
bei Schweinerotlauf, (KoLLE und LEUPOLD, ScHLOSSBERGER und HuNDES­
HAGEN). 

Arsalyt. Das von GIEMSA chemotherapeutisch bearbeitete Arsalyt war das 
erste für die menschliche Therapie geeignete Arsenobenzol, dessen wässerige 
Lösung sich, unter einem indifferenten Gase in Ampullen aufbewahrt, als jahre­
lang haltbar erwies. Die für jede Art parenteraler Injektion geeigneten Lösungen 
enthalten das ganz schwach alkalisch reagierende Carbaminat der Base, das, 
wie GIEMSA (a, b) fand, beim Versetzen der wässerigen Lösung des salzsauren 
Salzes mit der zur völligen Neutralisation notwendigen Menge Natriumcarbonat 
entsteht. Mit Blutserum ergeben diese Lösungen völlig klare Mischungen. 
Der ausgezeichnete spirochätocide Effekt ließ sich experimentell bei Hühner­
spirochätose, Mäuse-Recurrens und Kaninchensyphilis erweisen. Im letzteren 
Falle ergab sich ein chemotherapeutischer Index von 1 : 12,7. Klinische Versuche 
haben die gute Wirksamkeit des :Mittels bei Syphilis und Rückfallfieber erwiesen. 
Im Tierversuch als noch wirksamer fanden GrEMSA (c) ·wie auch KoLLE (a) 
das Dichlorarsalyt. 

Albert 102. Für die wissenschaftliche Beurteilung dieses Präparates ist 
der Umstand sehr störend, daß die chemische Zusammensetzung dieser Ver­
bindung nicht genau bekannt ist. Vom chemotherapeutischen Standpunkte 
sehr interessant ist das Prinzip, dem das Albert 102 seine Entstehung verdankt. 
ALBERT stellte sich nämlich die Aufgabe, ein Arsenobenzol herzustellen, das 
bei gleicher Spirochätenwirkung frei wäre von der chemischen Labilität des 
Salvarsans und seiner Derivate. Es gelang ihm, aus einer Reihe von Arseno­
benzolen, deren paraständige Seitenkette eine Keton- und eine Hydrazingruppe 
trägt, eine solche Verbindung aufzufinden, deren chemotherapeutische Durch­
prüfung dann von KALBERLAH vorgenommen wurde. Die Resultate bei den 
üblichen Spirochäten- und Trypanosomeninfektionen waren recht günstig, 
der Index bei Kaninchensyphilis I: I5 bis 1 : 30. Die ersten Berichte über die 
klinische Anwendung lauteten sehr ermutigend (ARNING); die Urteile der 
Nachuntersucher gehen aber weit auseinander. Eine abschließende Beurteilung 
ist wohl noch nicht möglich. 

Der Arsengehalt ist etwa derselbe wie beim Neosalvarsan (etwa 200fo); gegen 
den Sauerstoff der Luft ist das Präparat sowohl in fester Form wie in Lösung 
weitgehend beständig. 

Silbersalvarsan und N eosilbersalvarsa-n. Der hohe chemotherapeutische 
Index des Silbersalvarsans bei experimenteller Kaninchenlues (1: 25) macht es 
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von vornherein wahrscheinlich, daß in diesem Präparate neben dem Salvarsan­
komponente das Silber als selbständiger therapeutischer Faktor wirksam ist, 
und daß beide sich zu einer besonders günstigen Kombination vereinigen (KoLLE 
und RITZ). Bei anderen Metallkomplexen erhielt KoLLE (c) weit weniger 
günstige Resultate. Auch bei Trypanosomeninfektionen erweisen sich die 
Silberverbindungen dem Salvarsan überlegen und ergeben einen sehr hohen 
Index. Diese therapeutische Hochwertigkeit zeigt sich besonders auch bei 
bakteriellen Infektionen (vgl. MIESSNER, KoLLE und ScHLOSSBERGER, RITZ und 
ScHLOSSBERGER u. a.). Die Bedeutung des Neosilbersalvarsans liegt in seiner 
geringeren Giftigkeit gegenüber dem Silbersalvarsan und in seiner größeren 
chemischen Stabilität. 

Es bleibt noch die Besprechung zweier Präparate, die im Gegensatz zu den 
bisher genannten nicht zu den Arsenobenzolen, sondern zur Gruppe der Arsin­
säuren gehören. Für beide ( Stovarsol und Tryparsamid) ist die Bedeutung als 
Heilmittel bei menschlicher Lues noch umstritten; aber theoretische Gesichts­
punkte erwecken bei diesen Stoffen besonderes Interesse. - Die EHRLICHSehe 
Auffassung, daß die Arsenobenzole allgemein therapeutisch hochwertiger seien 
als die entsprechenden Arsinsäuren, ist vor allem von FouRNEAU, NAVARRO­
MARTIN und TREFOUEL auf Grund experimenteller Befunde bekämpft worden. 
Nachdem schon FoURNEAU auf die günstigen therapeutischen Eigenschaften 
der dem Salvarsan entsprechenden Arsirrsäure (3-Amino-4-oxy-phenylarsin­
säure) hingewiesen hatte, fanden die genannten Autoren in dem Acetylderivat 
dieser Säure ein chemotherapeutisch sehr wirksames Produkt. Es handelt 
sich um eine Verbindung, die schon EHRLICH als Präparat Nr. 594 untersucht, 
aber für nicht geeignet befunden hatte. Von den Höchster Farbwerken wird 
die gleiche Verbindung jetzt unter dem Namen "Spirocid" hergestellt (s. oben). 

Stovarsol ( Spirocid). Die Besonderheit dieses Präparates liegt darin, daß 
es per os gegeben werden kann, und außerdem, daß es prophylaktisch wirken 
soll. Nach LEVADITis Befunden soll diese prophylaktische Wirkung am Lues­
kaninchen auch bei Behandlung per os nachweisbar sein. Demgegenüber 
konnten KoLLE (f), CoLLIER und EvERS, sowie auch andere Autoren keinen 
sicheren Schutz erzielen; auch soll die von LEVADITI angegebene Dosis tolerata 
bereits toxisch wirken. Das französische und deutsche Präparat erwiesen sich 
als biologisch gleichwertig. Bezüglich der Anwendung beim Menschen ist die 
prophylaktische Brauchbarkeit sehr umstritten; die Heilwirkung bei Syphilis 
wird von den meisten Autoren als der des Salvarsans unterlegen bezeichnet. 
Andererseits liegen noch günstige Mitteilungen über die Wirkung bei anderen 
Krankheiten vor, die zum Teil von großem Interesse für die Chemotherapie 
der organischen Arsenverbindungen sind. So soll das Mittel bei Amöben­
dysenterie wie auch bei Lambliose von guter Wirkung sein. MARCHOUX und 
CoHEN berichten über Erfolge bei Malaria, andere Autoren übertherapeutische 
Effekte bei Framboesie und bei Trypanosomenkrankheiten. 

Tryparsamid. Auch bei diesem Präparate handelt es sich um eine Arsin­
säure, und zwar um ein Derivat der Arsanilsäure. Das von JACOBS und HEIDEL­
BERGER dargestellte Präparat (vgl. S. 514) wurde chemotherapeutisch von 
BROWN und PEARCE geprüft. Dabei erwies es sich als ein gutes Trypanosomen­
mittel, wirkte aber nur schwach auf Spirochäten (die Dosis tolerata vermochte 
nicht in allen Fällen Heilung herbeizuführen). Die Nachprüfung durch GrEMSA 
und MAYEDA ergab übrigens erheblich abweichende Zahlen. Das Tryparsamid 
hat sich als ein neues wichtiges Mittel bei menschlicher Schlafkrankheit erwiesen. 
Dagegen ist die Brauchbarkeit bei Neurosyphilis noch nicht hinreichend sicher­
gestellt. Als Derivat des Atoxyls verursacht es wie dieses nicht selten Schädi­
gungen des Nervus opticus. 
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Die biologische Prüfung der Salvarsanpräparate. 
Staatliche Vorschriften für die Prüfung der als menschliche Heilmittel 

zugelassenen Salvarsanpräparate bestehen in verschiedenen Ländern. Hier 
soll nur auf die deutschen Vorschriften eingegangen werden, wobei die Dar­
stellung von KoLLE und LEUPOLD als Grundlage dient. Da die chemischen 
Prüfungsmethoden bereits im chemischen Teile besprochen sind, sind jetzt 
nur noch die biologischen, d. h. chemotherapeutischen Prüfungsvorschriften 
zu erörtern. Einer ausführlichen Darstellung für das Salvarsan schließen sich 
kurze Hinweise bezüglich der Abweichungen bei den anderen Präparaten an. 

Salvarsan. 
Feststellung der Giftigkeit. a) Die Prüfung findet an Mäusen und Ratten 

statt. Die Mäuse sollen ein Durchschnittsgewicht von 15 g, die Ratten ein 
solches von 150 g haben. Die Auswertung erfolgt durch intravenöse Injektion 
der sog. Grenzdosen (Schwellenwerte), d. h. solcher Mengen, bei denen ein 
Teil der Tiere eingehen muß. Die Dosen werden bei Mäusen auf je 20 g, bei 
Ratten auf je l kg Körpergewicht berechnet. Die Beobachtungsdauer beträgt 
bei Mäusen 3, bei Ratten 6 Tage. 

b) Die Herstellung der Lösungen erfolgt mit je 0,2 g des Präparates nach einer 
gena u gegebenen Vorschrift, ähnlich wie bei der Prüfung auf Löslichkeit( vgl. S. 526). 

c) Über die anzuwendenden Dosen, die Anzahl der Tiere sowie die vor­
geschriebenen Bedingungen vgl. S. 527. Die Injektion der auf 30° erwärmten 
Lösungen hat langsam in etwa 1/ 2 Minute zu erfolgen, damit Shockwirkung 
vermieden wird. 

Feststellung der Heilwirkung. a) Die Heilwirkung wird durch Versuche an 
infizierten Mäusen im Vergleich mit einem Standardsalvarsan geprüft. 

b) "Die erforderliche Anzahl Mäuse (24) wird mit einer frisch aus dem 
Blute einer mit Trypanosomen infizierten Maus hergestellten Aufschwemmung 
infiziert, die mit 0,850foiger Kochsalzlösung derart verdünnt ist, daß ungefähr 
8-10 Trypanosomen in einem Gesichtsfeld bei etwa 400facher Vergrößerung 
enthalten sind. Jede Maus erhält von dieser Aufschwemmung 0,5 ccm subcutan 
injiziert. Am nächsten Tage müssen diese Mäuse eine sichere + w.-Infektion auf­
weisen, d. h. bei der mikroskopischen Untersuchung des Blutes müssen etwa 4 bis 
9 Trypanosomen in 40 mikroskopischen Gesichtsfeldern nachzuweisen sein. Bei 
dieser Infektionsstärke werden die Tiere für die Prüfung auf Heilwirkung verwendet. 

9 Mäuse werden mit dem Standardsalvarsan, die gleiche Zahl mit der zur 
Prüfung gestellten Herstellungsnummer, in beiden Versuchsreihen jeweils mit 
übereinstimmenden Dosen, intravenös injiziert, und zwar erhalten in beiden 
Prüfungsreihen immer je 3 Mäuse dieselbe Dosis. Die 6 übrigen Mäuse bleiben 
unbehandelt als Kontrollen für den Ablauf der Infektion." 

Als Durchschnittsdosen werden angewandt je 1 ccm auf 20 g Maus folgender 
Verdünnungen: 1:10000-1:7500-1:5000. 

"Von allen Tieren wird täglich während einer Beobachtungsdauer von 
10 Tagen eine mikroskopische Blutuntersuchung angestellt, wobei mindestens 
40 Gesichtsfelder eines aus einem Tropfen Schwanzblut hergestellten Deckglas­
präparates ebenfalls bei etwa 400facher Vergrößerung unter Vermerk des 
Ergebnisses der Zählung durchgesehen werden." 

Der Blutbefund wird folgendermaßen bezeichnet: 
+ s. w. 1- 3 Parasiten in 40 Gesichtsfeldern 
+w. 4- 9 "40 
+ 10-40 " 40 " 

++ 3- 8 " " jedem Gesichtsfeld + + + 9 und mehr Parasiten in jedem Gesichtsfeld. 
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c) Eine Herstellungsnummer gilt hinsichtlich ihrer Wirkung als einwandfrei, 
wenn sie bei der Prüfung dieselbe Wirkung zeigt wie das Standardsalvarsan. 

Neosalvarsan. 
Feststellung der Giftigkeit (vgl. S. 531). 
Feststellung der Heilwirkung. Die Prüfung erfolgt in der gleichen Weise 

wie beim Salvarsan; die augewandten Verdünnungen sind 1:12000-1:8000-
1:5000. 

Sil bersal varsan. · 
Feststellung der Giftigkeit (vgl. S. 535). 
Feststellung der Heilwirkung. Wie beim Salvarsan. Angewandte Ver­

dünnungen 1:20000-1:14000-1:8000. 

N eosilb ersal varsan. 
Feststellung der Giftigkeit (vgl. S. 536). 
Feststellung der Heilwirkung. Wie beim Salvarsan. Angewandte Ver­

dünnungen: 1:6000-1:4000-1:2500. 

Salvarsan-Natrium. 
Feststellung der Giftigkeit (vgl. S. 528). 
Feststellung der Heilwirkung. Wie beim Salvarsan. Angewandte Ver­

dünnungen: I :8000-1:5000-1:2500. 

Sulfoxy l salvarsan. 
Feststellung der Giftigkeit (vgl. S. 538). 
Feststellung der Heilwirkung. Wegen der geringen Wirkung des Sulfoxyl­

salvarsans auf Trypanosomen wird die Prüfung an Recurrens-Mäusen durch­
geführt. 

"Die erforderliche Anzahl Mäuse (24) wird mit einer frisch aus dem Blut 
einer stark recurrensinfizierten Maus hergestellten Aufschwemmung infiziert, 
die mit 0,850foiger Kochsalzlösung derart verdünnt ist, daß 1-2 Spirochäten 
im Gesichtsfeld bei etwa 350facher Vergrößerung enthalten sind. Von dieser 
Aufschwemmung erhalten die Mäuse je 0,2 ccm intraperitoneal injiziert und 
werden, wenn sie am nächsten Tage eine+ w.-Infektion mit etwa 4-9 Spiro­
chäten in 40 Gesichtsfeldern aufweisen, zur Prüfung auf Heilwirkung verwendet." 

Die Bezeichnung des Blutbefundes erfolgt in derselben Weise wie für die 
Trypanosomeninfektion angegeben. 

Das geprüfte Präparat gilt als einwandfrei, wenn es dieselbe Heilwirkung 
zeigt wie das Standard-Sulfoxylsalvarsan. 

Theorie der Salvarsanwirkung. 

Es würde den Rahmen und das Thema dieser Darstellung erheblich über­
schreiten, wenn die zahlreichen Theorien, die über das Wesen der Salvarsan­
wirkung aufgestellt worden sind, auch nur in kurzer Form referiert werden 
sollten. Ihre große Zahl .beweist, daß es bisher keine gibt, die allen Tatsachen 
gleichermaßen gerecht würde. So ist denn weitgehende Beschränkung un­
vermeidlich: außer einer kurzen Darstellung von EHRLICHs Ansichten soll 
nur mit wenigen Strichen skizziert werden, in welchen Richtungen sich neuere 
Auffassungen bewegen. 

Für die Entwicklung von EHRLICHs chemotherapeutischen Theorien ist 
sein wissenschaftlicher Werdegang ·von fundamentaler Bedeutung. Von jeher 
hatten ihn Fragen der Verteilung und Fixierung von Arzneistoffen im Organismus 
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interessiert; seine Farbstoffstudien brachten ihm reiches Material für diese 
Gruppe von Problemen. Zum anderen aber entwickelte er bei seinen immun­
biologischen Arbeiten Vorstellungen, deren großer heuristischer Wert ihn ver­
anlaßte, sie in abgewandelter Form auch für seine chemotherapeutischen 
Forschungen als leitende Gedanken voranzustellen. 

Während die Immunkörper nach EHRLICHs Bezeichnungsweise ausgesprochen 
monotrop wirken, d. h. nur den Parasiten beeinflussen, ohne die Zellen und 
Gewebe des Wirtsorganismus zu schädigen oder von ihnen gebunden zu werden, 
ist ein solches Verhalten für ein synthetisch hergestelltes Heilmittel ein Ideal­
zustand, der wohl kaum zu erreichen ist. Wir werden es also stets mit einer 
Polytropie zu tun haben, und als praktisches Ziel muß man sich damit begnügen, 
durch chemische Variation eines geeigneten Grundkörpers es dahin zu bringen, 
daß die Verwandtschaft zum Erreger (die Ätiotropie) diejenige zum Wirts­
organismus (Organotropie) möglichst weitgehend übertrifft. Als Maßstab für 
das Verhältnis dieser beiden Faktoren dient der chemotherapeutische Quotient. 
Im Sinne seiner Rezeptorentheorie der Antikörperwirkung stellte EHRLICH den 
Begruf der Ohemozeptoren auf als Sinnbild derjenigen Funktionen des Proto­
plasmas, mittels deren es mit bestimmten Gruppen des Chemikals in Reaktion 
tritt. Durch geeignete Außwahl dieser Gruppen läßt es sich erreichen, daß 
infolge der verschiedenartigen Verteilung dieser Chemozeptoren nach Menge 
bzw. "Avidität" im Parasitenprotoplasma einerseits, im Protoplasma der Wirts­
zellen andererseits, eine elektive Wirkung, als Ersatz für die Spezifität der 
Immunkörper, erzielt wird. 

Einen Anlaß, bestimmte (einfache) chemische Gruppen eines Heilmittels 
für eine Wechselwirkung nach Art einer chemischen Reaktion mit differenzierten 
Funktionen des Protoplasmas, eben den Chemozeptoren, verantwortlich zu 
machen, sah EHRLICH in oesonderem Maße in der Erscheinung der Arznei­
festigkeit. Diese Veränderung des biologischen Verhaltens bestimmten Giften 
gegenüber läßt sich besonders leicht bei Trypanosomen erzeugen, und sie ist 
nicht nur durch die Vererbbarkeit über viele Generationen (durch viele Passagen 
hindurch) ausgezeichnet, sondern vor allem dadurch, daß dabei eine weitgehende 
Spezifität zu beobachten ist. Diese Spezifität zeigt sich darin, daß ein Try­
panosomenstamm, der gegen Arsenikalien gefestigt ist, gegenüber einer anderen 
Gruppe chemotherapeutischer Substanzen, etwa Farbstoffen der Triphenyl­
methanreihe, eine unveränderte Empfindlichkeit aufweist. Den Mechanismus 
der Arzneifestigkeit erklärt EHRLICH nun so, daß bei diesem Vorgang eine 
Aviditätsverminderung der auf die arsenhaltigen Gruppen eingestellten Chemo­
zeptoren des Trypanosomen-Protoplasmas eingetreten ist. 

Wenn wir uns mit dieser ganz flüchtigen Skizzierung der Grundauffassungen 
EHRLicHs begnügen wollen, müssen doch zwei Punkte noch kurz erwähnt 
werden. Der eine ist die häufig zu beobachtende Diskrepanz zwischen der 
Wirkung in vitro und in vivo. Diese Tatsache, daß also ein Mittel die Parasiten 
im Reagensglas nicht abtötet, dagegen am infizierten Tier eine Heilwirkung 
hervorruft, wird von vielen Forschern als Beweis für eine sog. indirekte Wirkung 
angesehen, ohne daß damit im einzelnen immer konkrete Anschauungen über 
den Mechanismus dieses Vorganges entwickelt werden. EHRLICH trat in solchen 
Fällen für die Annahme einer modifizierten direkten Wirkung ein, d. h. er 
vermutete, daß der Arzneistoff erst im Organismus des Wirtes in eine andere 
Form übergeführt wird, die dann direkt auf den Erreger wirkt. Daneben 
spielt offenbar in vielen Fällen eine Beeinflussung der Abwehrkräfte des Or­
ganismus durch das Heilmittel eine wichtige Rolle, indem entweder ein Teil 
der Parasiten zunächst abgetötet wird, deren freiwerdende Giftstoffe Anti­
körperbildung bewirken, oder indem das Mittel selbst die immunkörperbildenden 
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Zellen stimuliert. Den erstgenannten Vorgang bezeichnete EHRLICH als "Ictus 
immunisatorius" und maß ihm eine große Bedeutung für die chemotherapeutische 
Heilwirkung bei. 

Beim Salvarsan und anderen aromatischen Arsenverbindungen lag es nun 
nahe, die am Benzolkern haftenden Seitenketten als diejenigen Gruppen an­
zusehen, die mit spezifischen Chemozeptoren in Reaktion treten. Die in Ortho­
stellung zueinander stehenden Amino- und Hydroxylgruppe faßte EHRLICH 
als eine Einheit auf, der ein bestimmter Chemozeptor der Spirochätenzelle 
entsprechen sollte. Die Art der Reaktion betrachtete er als eine einfache Ver­
ankerung und bezeichnete dementsprechend die beiden Gruppen als haptophore. 
Es lag nahe, andererseits die Arsenogruppe als das eigentlich abtötende Agens, 
als die toxophore Gruppe anzusehen. Somit ergibt sich folgendes Bild: Mit 
Hilfe des Orthoamidophenolozeptors wird zunächst das Salvarsan am Spiro­
chäten-Protoplasma verankert; dann tritt die toxophore Arsenogruppe in 
Aktion und bewirkt die Abtötung des Parasiten. 

Gegen die Auffassung, daß die "toxophore" Arsenogruppe des Salvarsan­
moleküls eine direkte Giftwirkung auf die Parasiten ausübt, sind aber eine 
Reihe von Einwänden erhoben worden. Besondere Bedeutung kommt der 
Feststellung zu, daß die Einwirkung des Salvarsans in vitro wie in vivo erst 
nach einer gewissen Latenzzeit eintritt. Diese seit langem bekannte und oft 
bestätigte Tatsache ist vor allem durch die Versuche von VoEGTLIN und 
SMITH (a) in ein besonderes Licht gerückt worden. Diese Forscher fanden 
nämlich, daß von allen untersuchten Typen aromatischer Arsenverbindungen 
nur die Arsenoxyde (R. As: 0) imstande sind, im Reagensglas wie im Tier­
körper eine schon nach wenigen Minuten nachweisbare Giftwirkung auf die 
Spirochäten auszuüben. Dagegen lassen die Arsenobenzole erst nach einigen 
Stunden einen therapeutischen Effekt am infizierten Tier erkennen, und die 
Arsinsäuren weisen eine noch längere Latenz auf. 

Für die Beurteilung von Versuchen mit Arsenoxyden ist nun aber folgendes 
Moment von großer Bedeutung. Die Arsenobenzole der Salvarsanreihe erfahren 
bekanntlich beim Stehen ihrer Lösungen an der Luft, viel schneller noch beim 
Durchleiten von Sauerstoff, eine chemische Veränderung, die mit einer Er­
höhung der Toxizität einhergeht. Nach dem Vorgange von EHRLICH und 
BERTHEIM (d) wurde angenommen, daß diese Veränderung in einer Oxydation 
zu dem entsprechenden Arsenoxyd bestände. MAseRMANN hat aber darauf 
hingewiesen, daß diese Auffassung nicht hinreichend begründet sei, und durch 
eigene Untersuchungen gezeigt, daß die oxydierende Wirkung des molekularen 
Sauerstoffes ganz überwiegend an der Aminophenol-Gruppierung angreift, 
während das Entstehen von Arsenoxyden überhaupt nicht nachgewiesen werden 
konnte. Es verlieren daher alle diajenigen Untersuchungen über die bio­
logische Bedeutung der Arsenoxyde ihre Beweiskraft, die mit oxydierten alkali­
schen Salvarsanlösungen ausgeführt worden sind. Die ersten entscheidenden 
Versuche von VoEGTLIN und SMITH sind mit synthetisch dargestellten Arsen­
oxyden gemacht worden und behalten daher ihre Bedeutung. Spätere Unter­
suchungen dieser Autoren sowie auch solche von SrMI~ unterliegen jedoch 
dem genannten Einwand. 

Aus den Arbeiten von VoEGTLIN und SMITH ergibt sich also mit großer 
Wahrscheinlichkeit, daß wir den Arsenoxyd-Rest (AsO-) als die für 'J!Ypano­
somen und Spirochäten eigentlich toxische Gruppe anzusehen haben. Uber die 
Art und Weise, wie diese Giftwirkung im einzelnen verläuft, hat VoEGTLIN 
in Zusammenhang mit DYER und LEONARD sehr originelle Vorstellungen zu 
begründen versucht. Auf Grund der großen Verwandtschaft des Arsens zum 
Schwefel kam er zu der Vermutung, daß bei der Salvarsanwirkung eine chemische 
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Reaktion zwischen dem entstehenden Aminophenolarsenoxyd und gewissen Sulf­
hydryl-, d. h. die SR-Gruppe enthaltenden, Verbindungen der maßgebende 
Faktor sei. Bekanntlich hatte HoPKINS im Jahre 1921 das Glutathion aus 
tierischen Geweben und auch aus Hefe isoliert und damit die von HEFFTER 
u. a. in den Geweben vermutete Sulfhydrylverbindung aufgefunden. Die be­
sondere Bedeutung dieses Stoffes für die Oxydationsvorgänge in den Zellen 
hatte HoPKINS durch weitere Untersuchungen mit DIXON aufgedeckt. Wie 
VoEGTLIN zeigen konnte, wird durch Sulfhydrylverbindungen die parasitotrope 
sowohl wie die organotrope Wirkung des Aminophenolarsenoxyds stark ab­
geschwächt. Andererseits ließ sich das Vorhandensein von Sulfhydrylgruppen 
in der Leibessubstanz der Trypanosomen nachweisen. VoEGTLIN diskutiert die 
Möglichkeit verschieden hoher Konzentration der Sulfhydrylverbindungen in 
den Parasiten- und Säugetierzellen, die bei Annahme einer geringeren Höhe in 
den Trypanosomen die größere Empfindlichkeit der letzteren gegenüber dem 
Arsenikale plausibel erscheinen ließen. 

Auf eine Diskussion des Für und Wider der VoEGTLINschen Hypothese 
kann an dieser Stelle nicht näher eingegangen werden. Auf jeden Fall ist auch 
eine andere Deutung der Befunde durchaus möglich. R. L. MAYER hat mit 
Recht darauf hingewiesen, daß derselbe chemische Stoff im tierischen Organis­
mus, je nach der gewählten Art, sich qualitativ und quantitativ ganz ver­
schieden verhalten kann, und daß für das vorliegende Problem Versuche an 
verschiedenen Tierarten nach Infektion mit dem gleichen Spirochätenstamme 
wichtige Aufschlüsse liefern könnten. In vitro-V ersuche zeigten, daß die 
Reaktionsgeschwindigkeit des Neosalvarsans gegenüber verschiedenen Hämo­
globinarten große Unterschiede aufweist. Ferner ergaben systematische Toxizitäts­
prüfungen an Mäusen und Paramaecien, daß bei der Oxydation neben der sehr 
bald einsetzenden Veränderung der Aminophmolgruppierung (vgl. die gleich­
zeitigen und unabhängigen V ersuche von MAseRMANN!) auch eine Arsenoxyd­
bildung stattzufinden scheint, die erst später merklichere Grade erreicht. 

Von anderen Auffassungen über das Wesen der Salvarsanwirkung sind von 
besonderer Bedeutung noch diejenigen, welche eine aktive Mitwirkung des 
erkrankten Organismus bei der Abtötung der Parasiten annehmen. Für diese 
Ansicht sprechen z. B. die Beobachtungen von KRANTZ, der in Recurrens-Mäusen, 
die mit heilenden Dosen von Neosalvarsan behandelt und zu verschiedenen Zeiten 
nach der Injektion des Mittels getötet waren, noch tagelang lebende Spiro­
chäten fand, während die am Leben gebliebenen Kontrollen parasitenfrei wurden. 

Im einzelnen läßt sich die Mitwirkung des Organismus beim Zustandekommen 
des Heileffektes noch in verschiedener Weise denken. Es kann ein Zusammen­
wirken in der Form stattfinden, daß Organismus und Heilmittel nach ver­
schiedenen Prinzipien den Erreger angreifen; das Arsenobenzol etwa durch 
eine direkte toxische Wirkung des daraus entstehenden Arsenoxyds, das an der 
Parasitenzelle verankert wird, und der erkrankte Organismus durch Immun­
stoffe. Daß neben der Wirkung des Chemotherapeuticums auch Immunvorgänge 
einherlaufen können, würde noch kein hinreichender Grund dafür sein, dieser 
Tatsache für die theoretische Erklärung eine besondere Bedeutung beizumessen; 
aber manche Momente sprechen dafür, daß die Immunvorgänge durch die 
Wirkung des chemotherapeutischen Mittels in charakteristischer Weise be­
einflußt werden. EHRLICH selbst hat diesen. Fragen von jeher großes Interesse 
entgegengebracht und sehr einleuchtende Vorstellungen über die Art dieses 
Zusammenwirkens entwickelt. Danach soll durch die Wirkung des Heilmittels 
zunächst ein Teil der Erreger abgetötet werden, deren freiwerdende Endotoxine 
dann eine reaktive vermehrte Bildung von Antikörpern bewirken ("Ictus 
immunisatorius", s. o.). Vielleicht wirken die chemotherapeutischen Stoffe 
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in manchen Fällen aber auch direkt stimulierend auf die immunkörperbildenden 
Zellen ein. 

Sehr interessant sind Befunde von KRoo an mit Recurrens-Spirochäten 
infizierten Mäusen, wonach die therapeutische Beeinflußbarkeit durch Sal­
varsan umso größer ist, je virulenter der infizierende Stamm. 

Eine andere Art des Zusammenwirkens von Heilmittel und Organismus, 
die gerade in jüngster Zeit im Brennpunkt des Interesses steht, läßt sich in 
der Weise denken, daß durch die aktive Tätigkeit bestimmter Zellen des er­
krankten Organismus eine chemische Umwandlung des wirksamen Stoffes 
oder aber eine besondere Regelung der Verteilung und des Umlaufes herbei­
geführt und dadurch erst der richtige therapeutische Effekt ermöglicht wird. 
In gewissem Sinne finden sich in den Ansichten VoEGTLINs bereits Anklänge 
an eine derartige Auffassung, und auch auf die Arbeiten ScHUMACHERs wäre 
hier hinzuweisen. Aber in besonders ausgeprägter Form sind solche Gedanken­
gänge in Arbeiten aus jüngster Zeit entwickelt, die den Zellen des retikulo­
endothelialen Systems eine besondere Bedeutung für das Zustandekommen der 
chemotherapeutischen Wirkung, im besonderen der Salvarsanwirkung, zu­
zuweisen versuchen. 

Daß die Histiocyten eine besondere Speicherungsfähigkeit für das Salvarsan 
und andere Arsenobenzole besitzen, ist schon früher von verschiedenen Autoren, 
z. B. von ScHLOSSBERG)TIR, betont worden. Nun scheint nach den Ergebnissen 
von KRITSCHEWSKI und seinen Mitarbeitern, von JuNGEBLUT sowie von FELDT 
und ScHOTT den Zellen des gesamten retikulo-endothelialen Systems, auch 
eine wichtige aktive Rolle für das Zustandekommen der Salvarsanwirkung zu­
zufallen. Nach den übereinstimmenden Befunden dieser Forscher wird nämlich 
die chemotherapeutische Wirkung weitgehend abgeschwächt, unter geeigneten 
Bedingungen sogar aufgehoben, wenn das genannte System ganz oder teilweise 
außer Funktion gesetzt wird. Das experimentelle Mittel, um diese Funktions­
minderung zu bewirken, ist die Milzexstirpation, eventuell in Verbindung mit 
der sog. "Blockade"; weniger erfolgreich ist die Blockade allein. Da nach den 
Versuchen von FELDT und ScHOTT die Herabsetzung des Heileffektes bei ganz 
verschiedenen chemotherapeutischen Mitteln zu beobachten ist, liegt die Ver­
mutung nahe, daß das Wesentliche dieser eigenartigen Befunde in einer für 
das Zustandekommen der Wirkung bedeutsamen Regelung der Verteilung des 
Chemikals zu suchen ist. Für die Beurteilung der Erscheinung ist zu berück­
sichtigen, daß auch die Abwehrkräfte des Körpers durch die gleichen Eingriffe 
geschwächt werden, so daß dem Retikulo-Endothel auch für die Immunitäts­
vorgänge eine grundlegende Bedeutung zuerkannt werden muß. Weitere Unter­
suchungen müssen zeigen, wieweit es sich bei diesen beiden Effekten etwa um 
ein und denselben Vorgang handelt. 

C. Pharmakologischer Teil. 
Zu den für die Salvarsantherapie wichtigen experimentellen Grundlagen 

gehören auch die Ergebnisse pharmakologisch-toxikologischer Untersuchungen. 
Sie beschäftigen sich nach EHRLICHs Terminologie mit der Analyse der organo­
tropen Wirkung. Da diese auch für die chemotherapeutische Beurteilung von 
grundlegender Bedeutung ist, finden sich viele Angaben pharmakologischer 
Art schon im voraufgehenden Teile verzeichnet, vor allem auch die Angaben 
der wichtigen Dosen. So bleibt noch ein kurzer Überblick über die fundamentalen 
Tatsachen der Pharmakologie des Salvarsans und seiner nächsten Verwandten. 
Dabei werden vor allem auch die Fragen der Resorption, Verteilung und Aus­
scheidung zusammenhängend zu erörtern sein. 

Handbuch der Haut- u. Geschlechtskrankheiten. XVIII. 36 
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Pharmakologische Wirkung der anorganischenArsenverbindungen. 
Da die pharmakologische Wirkung der organischen Arsenverbindungen 

zum großen Teile so zu erklären ist, daß im tierischen Körper Aufspaltung ein­
tritt und dadurch entstehende anorganische Arsenverbindungen ihre typischen 
Giftwirkungen entfalten, ist es wohl angezeigt, die Toxikologie des anorganisch 
gebundenen Arsens in ihren Grundzügen zu skizzieren. Dabei kann man sich 
auf eine Betrachtung der arsenigen Säure (bzw. ihrer Salze) beschränken, da 
durch diese das Bild der Arsenvergiftung in besonders charakteristischer Form 
hervorgerufen wird. Die Arsensäure, an die mit Bezug auf die Wirkungen der 
Arsinsäuren auch zu denken wäre, scheint nur dadurch toxisch zu wirken, daß 
sie teilweise im Organismus zu arseniger Säure reduziert wird, während der 
pharmakologisch so interessante Arsenwasserstoff besondere Verhältnisse zeigt, 
die in diesem Rahmen weniger von Interesse sind. 

Bei der akuten Vergiftung sind drei Komponenten im Symptomenbild vor­
herrschend: Die Wirkung auf das Nervensystem, die Wirkung auf den Ver­
dauungstractus und schließlich die Wirkung auf das Blutgefäßsystem. Die 
Wirkung auf das Nervensystem äußert sich als Lähmung vornehmlich der 
zentralen Teile, so daß Bewußtlosigkeit und Koma eintritt und bei sehr hohen 
Dosen zuletzt auch die lebenswichtigen Zentren des verlängerten Markes ergriffen 
werden. Die Wirkung auf den Magendarmkanal ist nicht an die perorale Zufuhr 
gebunden, sondern tritt ebenso nach parenteraler auf. Die hervortretenden 
Symptome sind starke Schmerzen, Erbrechen und choleraartige Durchfälle. 
Die Gefäße der Splanchnicus-Gebietes werden maximal erweitert, so daß das 
Blut sich in den Mesenterialvenen ansammelt und als Folge davon der arterielle 
Blutdruck stark absinkt. 

Bei chronischer Vergiftung tritt die Gefäßwirkung in Form einer ausge­
sprochenen Capillarschädigung deutlich in Erscheinung und führt zu Ent­
zündungen der Schleimhäute sowie zu Exanthemen. Außerdem sind motorische 
Lähmungen häufig, die sich jedoch experimentell am Tier nur ausnahmsweise 
hervorrufen lassen. Die Wirkung auf den Stoffwechsel äußert sich durch Ab­
magerung und schließlich Kachexie, während bekanntlich therapeutische Dosen 
von Arsenikallen den Stoffwechsel günstig beeinflussen und den Ansatz befördern. 

Die akut tödlichen Dosen sind für eine ganze Reihe von Tierarten fest­
gestellt worden. Für perorale Gaben weisen die Angaben zum Teil erhebliche 
Schwankungen auf. Hier kommt es eben sehr auf die jeweiligen Resorptions­
bedingungen an. Bei intravenöser Zufuhr sind die sicher tödlichen Dosen von 
Arsenik (As20 3) für Kaninchen 0,007 g pro kg, für Hunde 0,005 g pro kg, für 
Meerschweinchen subcutan 0,0068 g und für Mäuse bei gleicher Applikation 
0,011-0,013 g pro kg (zitiert nach der Zusammenstellung bei HEFFTER und 
KEESER). Die Mäuse zeigen also eine nicht unerheblich größere Resistenz gegen 
anorganisches Arsen als andere Tiere. 

Die Ausscheidung des anorganischen Arsens findet hauptsächlich durch die 
Nieren und den Darm statt. Auch Ausscheidung durch die Galle ist sicher 
nachgewiesen, aber geringfügig. Bei Organuntersuchungen findet sich prozen­
tual der höchste Gehalt in Leber und Nieren. 

Organische Arsenverbindungen. 
Die organischen Verbindungen des Arsens, deren Struktur, wie im ersten 

Teile gezeigt wurde, sehr mannigfaltig ist, besitzen natürlich auch eine sehr 
verschiedenartige biologische Wirkung. Trotzdem finden sich im Wirkungs­
bilde dieser Stoffe gewisse übereinstimmende Züge, die auch dem Bilde der 
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Vergütung durch organisches Arsen eigentümlich sind. · Große ·Unterschiede 
zeigen sich natürlich in der Verteilung im Organismus sowie in der größeren 
oder geringeren Leichtigkeit, mit der das Arsen abgespalten wird. Ist letzteres 
sehr fest gebunden und ist die Verbindung in neutralem Medium leicht löslich, 
so kann die Toxizität solcher Stoffe außerordentlich gering sein, wie man etwa 
am Beispiel der kakodylsauren Salze sieht. Wegen der großen Löslichkeit sind 
überhaupt die Arsinsäuren verhältnismäßig wenig giftig. 

Die überwiegende Mehrzahl der organischen Arsenverbindungen ist, berechnet 
auf den Arsengehalt, weniger gütig als Arsenik. Sehr brauchbare Vergleichs­
zahlen haben die Untersuchungen von VoEGTLIN und SMITH (a) sowie von 
VoEGTLIN und THoMPSON geliefert. Die Versuchstiere waren Ratten, und die 
Dosen sind umgerechnet auf Kubikzentimeter einer 1/ 100 Äquivalentlösung 
(berechnet auf Arsen) pro kg Körpergewicht. Die tödlichen Mindestdosen sind 
für einige wichtige Arsenverbindungen nachstehend aufgeführt: 
Arsenige Säure . 
Methylarsenoxyd 
Phenylarsenoxyd 
Arsensäure ... 
Methylarsensäure 
Kakodylsäure . . . 
Aminophenolarsenoxyd. 

7,0 ccm 
3,75 " 
3,75 " 

50,0 " 
375,0 " 

1000,0 
10,0 " 

Arsanilsäure . . . . . 
Arsacetin ..... . 
Aminophenolarsinsäure 
Arsenophenylglycin . 
Salvarsan ..... . 
Neosalvarsan . . . . . 

150,0 ccm 
750,0 " 
225,0 " 

75,0 " 
53,2 " 
96,5 " 

Gütiger als arsenige Säure sind also nur einige Verbindungen aus der Gruppe 
der Arsenoxyde; die Arsinsäuren und die Arsenobenzole sind dagegen wesentlich 
weniger giftig. Bei den Arsenoxyden beruht die hohe Giftigkeit vielleicht darauf, 
daß sie besonders leicht in empfindliche Gewebe eindringen, wo dann Arsen 
in anorganischer Form abgespalten wird. 

Eine ausführlichere Darstellung der pharmakologischen Forschungsergeb­
nisse wird im folgenden nur für das Salvarsan und seine nächsten Derivate 
gegeben; die anderen Verbindungen sind entweder noch nicht gründlich bearbeitet 
oder beanspruchen in diesem Rahmen kein besonderes Interesse. Nur ein Punkt 
soll hier kurz erwähnt werden, nämlich die Wirkung des Atoxyls auf den Seh­
nerven. Die häufig schon nach therapeutischen Dosen auftretenden Schädigungen 
des Opticus, die zu ernsten Sehstörungen und sogar Erblindungen führten, 
haben bekanntlich den Nutzen dieses Mittels bei menschlicher Schlafkrankheit 
sehr beeinträchtigt. Es scheint sich hier um einen pharmakologischen Effekt 
zu handeln, der an die Kombination von einer Aminogruppe mit einem Arsen­
rest in para-Stellung am Benzolring gebunden ist. Jedenfalls fanden YouNG 
und LOEWENHART bei allen untersuchten Verbindungen dieser Art entsprechende 
Läsionen bei experimenteller Vergiftung (Kaninchen), während diese bei solchen 
Stoffen fehlten, die eine Aminogruppe in ortho- oder meta-Stellung enthielten. 

Pharmakologie des Salvarsans. 
Allgemeine Toxizität. Über die erträglichen, giftigen und tödlichen Dosen 

finden sich im chemotherapeutischen Teile ausführliche Angaben. Hier mag 
nachgetragen werden, daß durch verschiedene Zusätze die Toxizität herabgesetzt 
werden kann. In diesem Sinne soll nach v. ScHUBERT sowie SPIETHOFF Serum­
zusatz wirken, und auch Kalksalze sollen denselben Effekt haben (SPIETHOFF 
und WIESENACK). Wie ScHUMACHER gezeigt hat, beruht diese Erscheinung 
auf der Entstehung der freien Salvarsanbase. Einen ähnlichen Einfluß übt 
der Zusatz von Gelatine aus, wobei kolloidchemische Faktoren eine Rolle spielen. 
Wie FREUNDLICH, STERN und ZocHER gezeigt haben, treten Salvarsan und 
Neosalvasran in ihren Lösungen als Semikolloide auf, d. h. es sind darin sowohl 

36* 
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molekular- wie kolloiddisperse Anteile vorhanden. Demgemäß wird der physi­
kalisch-chemische Zustand dieser Lösungen durch Schutzkolloide in einem 
Sinne beeinflußt, der sich auch auf die Toxizität auswirkt. 

Über die entgiftend~ Wirkung des Zusatzes verschiedener Zuckerarten zu 
Lösungen von Arsenobenzolen hat KoLLE (g) eingehende Versuche angestellt, 
aus denen hervorgeht, daß die verschiedenen Stoffe sich dabei nicht einheitlich 
verhalten. Nebenbei sei erwähnt, daß die französischen Präparate Eparsenan 
und Glucarsenan chemische Verbindungen glucosidischer Art der Salvarsanbase 
mit Traubenzucker darstellen. 

Verteilung im Organismus und Ausscheidung. Die Frage der Resorption ist 
für das Salvarsan und Neosalvarsan von geringer Bedeutung, da diese Heilmittel 
nur in Form der intravenösen Injektion angewendet werden. Für die intra­
muskuläre Anwendung kommen neuerdings besonders Myosalvarsan und Sulph­
arsphenamine in Betracht. Wenn es auch bei diesen Präparaten offenbar nicht 
zu so ausgesprochener Depotbildung kommt, wie dies beim Altsalvarsan der 
Fall ist, so dauert die vollständige Resorption doch eine gewisse Zeit, was sich 
in den Versuchen von VoEGTLIN, JoHNSON und DYER in einer verzögerten 
Wirkung bemerkbar machte. 

Die perorale Zufuhr kann hier ganz übergangen werden. Für die Arsenobenzole 
kommt diese Methode kaum in Betracht, und über die Resorption von Arsin­
säuren (Stovarsol) liegen noch keine hinreichend sichergestellten Angaben 
quantitativer 1Art vor. 

Die Fragen der Verteilung des Salvarsans und seiner Derivate im Organismus 
und ihrer Ausscheidung werden dadurch recht kompliziert, daß es für den Nach­
weis dieser Substanzen keine einfachen Reaktionen gibt. Ob man Arsen nach­
weist bzw. quantitativ bestimmt, oder Farbreaktionen ausführt, welche auf 
der Aminophenol-Gruppierung basieren, schließlich die Formaldehydkomponente 
des Neosalvarsans analytisch verwertet - in keinem Falle lassen sich die Ergeb­
nisse auf die Grundsubstanz unmittelbar beziehen. Die größte Bedeutung 
kommt zweifellos den Arsenbestimmungen zu, da die für die organotrope wie 
parasitotrope Wirkung maßgebenden Stoffe dieses Element enthalten müssen. 
Dagegen sind rein qualitative Angaben, etwa über das Vorkommen von Arsen 
im Urin, nur sehr bedingt verwertbar, vor allem weil bei der großen Empfindlich­
keit der gebräuchlichen Methoden zufällig anwesende geringe Arsenmengen 
(etwa aus der Nahrung) leicht zu falschen Schlüssen führen können. 

Ein Weg, um über das Schicksal eines Heilmittels im Körper Näheres zu 
erfahren, ist die sorgfältige Aufarbeitung der Ausscheidungen, in erster Linie 
des Harnes, auf Produkte des Um- und Abbaus. Für das Salvarsan hat SIEBURG 
diesen Weg eingeschlagen. Dabei ließ sich unverändertes Salvarsan im Harn 
nicht nachweisen. Von Produkten, welche dem Ausgangsmaterial verhältnis­
mäßig am nächsten standen, sind die Aminophenolarsinsäure und die Phenol­
arsinsäure zu nennen. Ein großer Teil des zugeführten Salvarsans wird aber 
offenbar unter Arsenabspaltung weiter verarbeitet, so daß von dem mit dem 
Urin ausgeschiedenen Arsen etwa ein Viertel in anorganischer Bindung vorliegt. 
Der aromatische Anteil des Moleküls wird nach bekannten Gesetzen entgiftet 
und ausgeschieden. Dementsprechend fand SIEBURG p-Aminophenol (I), o-Acet­
aminophenolschwefelsäure (II) und Oxycarbanil (III). 

OH 
/""' 
I I ""'/ NH2 

I. 

/""'NH 
I I o )co 
""'/ 

II. III. 
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Viele Untersuchungen über Verteilung und Ausscheidung sind mit Hilfe 
der AsELINseheu Reaktion durchgeführt worden. Diese beruht darauf, daß 
Salvarsan nach Diazotierung seiner Aminogruppen mittels Natriumnitrit und 
Salzsäure in bekannter Weise mit alkalischer Resorcinlösung zu einem roten 
Farbstoff kuppelt. Da diese Reaktion auf das Vorhandensein einer aromatischen 
Aminogruppe gegründet ist, ist der positive Ausfall nur für diese, nicht für 
unverändertes Salvarsan beweisend - nur ein negativer Ausfall ist natürlich 
eindeutig. Immerhin ist der Befund von ABELIN (a, b, c), daß seine Reaktion 
fast unmittelbar nach der intravenösen Reaktion im Harn positiv ausfällt, 
wohl kaum anders zu deuten, als daß tatsächlich unverändertes Salvarsan in 
gewissen Mengen durch die Nieren ausgeschieden wird. Andererseits zeigt 
die Tatsache, daß die Reaktion nach 5-6 Stunden meist negativ wird, an, 
daß dann sicher kein Salvarsan im Harn mehr vorhanden ist. Weitere Schlüsse 
lassen sich aber aus diesen Befunden nicht ziehen. Daß nach Salvarsaninjektion 
Arsen im Harn länger ausgeschieden wird als Substanzen, welche positive 
ABELINsche Reaktion geben, geht aus den Untersuchungen von AuTENRIETH 
und TAEGE sowie von DEL BAERE hervor. 

Es ist schon seit langem bekannt, daß Salvarsan selbst oder arsenhaltige 
Abbauprodukte durch den Darm ausgeschieden werden. Den Anteil der Leber 
einerseits und der Darmschleimhaut andererseits an dieser Ausscheidung hat 
KuRODA unter Ausschaltung der Fehlerquellen früherer Untersucher durch 
Arsenbestimmungen zu ermitteln gesucht. Dabei ergab sich eine lOmal 
größere Ausscheidung durch die Leber als durch den Darm. In Einklang mit 
diesen Befunden steht die früher erwähnte Speicherung des Salvarsans durch 
die Zellen des retikulo-endothelialen Systems. 

Aus dem peripheren Blute. verschwindet das Salvarsan nach der Injektion 
ziemlich rasch. Mittels der ABELINschen Reaktion fanden SCHREUS und HoL­
LÄNDER nach drei Stunden kein Salvarsan mehr; Arsenbestimmungen ergaben 
schon innerhalb einer Stunde Abfall der Konzentration auf einen geringen, 
dann gleichbleibenden Wert. Die starken Ausflockungen, die saure Salvarsan­
lösungen im Blute hervorrufen, haben im Beginn der Salvarsanära großes 
Interesse erregt (vgl. z. B. L. MicHAELIS). Bei Anwendung alkalischer Lösungen 
sind sie viel geringfügiger. Erwähnung verdient noch die von FLEIG u. a. unter­
suchte Herabsetzung der Gerinnbarkeit des Blutes. 

Wirkung auf die inneren Organe. Für die therapeutische Praxis ist von großem 
Interesse die Frage nach der Wirkung des Salvarsans auf die Leber. Die Deutung 
der klinischen Befunde ist sehr schwierig wegen der häufigen Mitbeteiligung 
der Leber an der luischen Infektion. Wie ja aus dem Vorhergehenden ersichtlich 
ist, nimmt die Leber durch ihre Sternzellen an der Speicherung des Salvarsans 
teil und ist außerdem auch hervorragend an der Ausscheidung der Arseno­
benzole beteiligt. Daraus läßt sich schließen, daß sie zu den einer Schädigung 
am meisten ausgesetzten Organen gehört. Pathologisch-anatomisch hat ULL­
MANN (a, b) fettige Degeneration der Leber nach toxischen Salvarsandosen 
nachgewiesen; bei gut erträglichen Dosen fand dieser Forscher erhebliche Grade 
von Urobilinurie. KARTAMINSCHEW beobachtete das Auftreten von Leber­
lipase im Blute kurz nach der Injektion und schloß daraus auf eine Funktions­
störung. 

Bezüglich der anderen Organe sollen mit wenigen Worten die wichtigsten 
Punkte erwähnt werden. Den Einfluß auf die Niere untersuchten RAIZISS und 
BROWN bei Kaninchen. Sie fanden keine Schädigung nach wiederholten thera­
peutischen Gaben. Dagegen verusachten hohe Dosen akute Nephritis, die in 
10-16 Tagen ausheilte. Am Froschherzen fand JACOBSOHN auf Zusatz geringer 
Neosalvarsanmengen zur Durchspülungsflüssigkeit Zunahme der diastolischen 
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Füllung und entsprechend eine negativ inotrope Wirkung. Am ganzen Tier 
bzw. Menschen ist ebenfalls Erweiterung besonders des rechten Herzens mit 
Steigerung des Blutdrucks im Lungenkreislauf beobachtet worden (ULLMANN 
u. a.). DasAbsinkendes peripheren Blutdrucks ist hauptsächlich durch direkte 
Wirkung auf die Gefäße zu erklären; die Vasodilatation soll nach BusACCA 
durch Lähmung des Sympathicus hervorgerufen werden; auch die sog. "Nitrit­
krisen" sucht dieser Autor aus der gleichen Ursache zu erklären. Die Schädigung 
der Atmung durch große Dosen ist wohl ebenfalls durch Beeinflussung des 
vegetativen Nervensystems zu erklären. - Am Magendarmkanal kann es zu 
katarrhalischen Erscheinungen kommen. 

In die Gehirnsubstanz geht Salvarsan bekanntlich bei intravenöser Zufuhr 
nicht über; dagegen konnten VoEGTLIN, SMITH, DYER und THOMPSON nach 
sehr hohen Dosen von Salvarsan, Neosalvarsan oder Silbersalvarsan diese Sub­
stanzen bei Kaninchen im Zentralnervensystem nachweisen. Man kann diesen 
Befund wohl am besten im Sinne von NEUBURGER als Folge einer funktionellen 
Schädigung der Capillarendothelien deuten, die sich bei vielen Tieren nach 
letalen Dosen in Form von Hämorrhagien kundtut. 

Auf die vermutliche Ursache der bei Menschen gelegentlich auftretenden 
Idiosynkrasien soll hier nicht näher eingegangen werden, da deren Aufklärung 
im wesentlichen der klinischen Beobachtung überlassen werden muß. 
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Die Praxis der Salvarsanbehandlung. 

Von 

P AUL LINSER-Tübingen. 

Mit 4 Abbildungen. 

Die wenigen Jahre zwischen 1905 und 1910 haben auf dem Gebiet der Syphili­
dologie eine Umwälzung gebracht, wie sie kaum ein anderer Teil unserer ärzt­
lichen Wissenschaft erfahren hat: Die Entdeckung des Syphiliserregers und der 
Wassermann-Reaktion und die Einführung des Salvarsans haben die ganze 
Lehre von der Syphilis nach allen Seiten so umgestaltet, daß ein vollständig 
neues Gebäude entstanden ist. Es liegt uns hier ob, die Praxis der Salvarsan­
behandlung, so wie sie sich im Laufe der letzten 15 Jahre als zweckmäßig heraus­
krystallisiert hat, zu schildern. Dabei muß notgedrungen die geschichtliche 
Entwicklung derselben verfolgt werden, die ja keineswegs rasch und leicht 
vor sich gegangen ist. Sie hat aber einen so nachhaltigen Einfluß auf die gesamte 
ärztliche Therapie ausgeübt, daß man die Salvarsantherapie füglieh als Bahn­
brecherin der gesamten neueren Therapie bezeichnen kann. 

Die Anwendung des Salvarsans hat jetzt eine technische Vollkommenheit 
erreicht, die vermuten läßt, daß in nächster Zeit keine wesentliche Anderung 
derselben eintreten wird, es sei denn, daß die Chemie weitere Vervollkomm­
nungen des Präparates finden wird. Es scheint darum durchaus zeitgemäß 
zu sein, wenn hier ein Überblick über die geschichtliche Entwicklung der Praxis 
der Salvarsanbehandlung und über den derzeitigen Stand derselben gegeben 
wird. 

Erfreulicherweise hat der Weg der geschichtlichen Entwicklung in der 
Salvarsantherapie zu einer bedeutenden Vereinfachung geführt. Dadurch ist 
auch eine große Einheitlichkeit der Anwendung des Salvarsans in die Wege 
geleitet worden, und diese beiden Faktoren sind. sicher maßgebend gewesen 
bei der Übertragung der Technik auf andere Teile der ärztlichen Therapie und 
andere Arzneimittel. Man kann heutzutage fast sagen, daß überall in der Medizin 
das Bestreben besteht, die Arzneimittel auf intravenösem Wege den Kranken 
einzuverleiben, um so neben einer rascheren und intensiveren Einwirkung 
des Medikaments dem Kranken die unangenehmen Nebenwirkungen auf Magen 
und Darm zu ersparen, die bei stomachaler Einverleibung meist auftreten. 
Die Injektionsmethode hat so sehr ihren Siegeszug durch die ganze Welt bis in 
die entlegensten Winkel angetreten, daß die Auslandsärzte sich immer wieder 
darüber wundern, wie selbst in den fernsten Gegenden die "Spritze" einen 
magischen Einfluß in den Augen Eingeborener hat. 

Die Technik der Salvarsananwendung war es auch, die der Einführung des­
selben große Schwierigkeiten bereitete: Die Erinnerung an die höchst uner­
wünschten Nebenwirkungen der anfangs empfohlenen intramuskulären und 
subcutanen Injektionen ist ja noch zu frisch, als daß man nicht immer noch 
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mit Unbehagen an diese Zeit zurückdächte. Damals spielte in der Literatur 
die Technik eine fast größere Rolle als das Medikament selbst. Die Zahl der 
technischen Mitteilungen aus jener Zeit ist eine überaus große, und man wundert 
sich heutzutage immer wieder, wie schwer und langsam sich die intravenöse 
Methode einbürgerte. Selbst EHRLICH, der so sicher den wissenschaftlichen 
Aufbau des Salvarsans geleitet hatte, kam zu Zeiten gegen diese Wogen tech­
nischer Revolution nicht mehr an und irrte z. B. bei Verfolgung des sogenannten 
"Wasserfehlers" mehrfach ab. 

Wenn man dj.e Geschichte der Salvarsananwendung überblickt, dann kann 
man drei Perioden unterscheiden: 

l. Die subcutane und intramuskuläre Applikation des Salvarsans. 
2. Die intravenöse Infusion in stark verdünnter Lösung und 
3. die intravenöse Injektion in konzentrierter Lösung. 
Von allen dreien ist praktisch fast nur noch die dritte übriggeblieben. Die 

intravenöse Infusion hat sich nur noch an einzelnen Stellen für das Altsalvarsan 
erhalten. Es besteht bei den meisten Autoren kein Zweifel darüber, daß die 
leicht löslichen neueren Präparate, vor allen Dingen das Neosalvarsan und 
Salvarsannatrium einen vollkommenen Ersatz für das Altsalvarsan darstellen. 
Da zu letzterem ein komplizierter Apparat, eine komplizierte Anwendungsweise 
erforderlich ist, sind die Voraussetzungen einer einfachen schnellen gefahr­
und schmerzlosen Therapie viel weniger gegeben, als beim Neosalvarsan usw. 
Darum ist es nicht zu verwundern, wenn heutzutage fast nur noch die dritte 
Methode, die :intravenöse Injektion in konzentrierter Lösung die Therapie 
beherrscht. · 

Ganz verlassen war bis vor kurzem beim Erwachsenen die intramuskuläre 
und subcutane Methode der Salvarsantherapie. EHRLICH hatte diese zuerst als 
Methode der Wahl beim Menschen angegeben und sie wurde in der ersten Zeit 
fast allgemein angewendet. Dazu löste man in einigen Kubikzentimetern 
physiologischer Kochsalzlösung das Altsalvarsan, neutralisierte und injizierte 
in der Gegend der Schulterblätter oder in die Nates. Zuerst wurde subcutan, 
bald darauf dann intramuskulär injiziert. Da die Einspritzung der wässerigen 
Lösung ziemlich starke Schmerzen verursachte, gingen verschiedene Autoren 
dazu über, Salvarsan in öligen Flüssigkeiten suspendiert, in Olivenöl, Sesamöl 
oder Paraffin (KROMAYER, VoLK, ScHINDLER) zu geben. EHRLICH empfahl 
zur besseren Lösung Methylalkohol in geringer Menge (0,5 ccm) zu verwenden 
und dann erst Wasser zuzufügen. TAEGE ließ das Salvarsan zuerst in etwas 
Glycerin zerreiben und dann Wasser zugießen. 

Die Nachteile dieser Applikation waren neben mehr oder weniger erheblichen 
Schmerzen Absceßbildungen, Nekrosen, später Narben- und Schwielenbildungen 
im Muskel und unter der Haut. Dazu kam die Unsicherheit der Resorption. 
Bei Abscessen und Nekrosen stieß sich die Hauptmenge des Salvarsans wieder 
ab und der Nutzeffekt war ein meist sehr zweifelhafter. Es sind in der Literatur 
der Anfangszeit zahlreiche solche unerwünschten Nebenerscheinungen mit­
geteilt und man kennt auch Fälle, bei denen sich septische Komplikationen 
an diese lokalen Abscedierungen anschlossen. Darum kann nur abgeraten werden, 
solche angeblich langsam und kontinuierlich wirkenden Salvarsanapplikationen 
auszuführen. Am besten wird noch vertragen das von ScmNDLER eingeführte 
Joha, eine Verreibung des Salvarsans in festeren Fetten, vor allem Lanolin. 
Es hält sich in dieser Verreibung anscheinend gut und längere Zeit ohne Zer­
setzung. Aber im ganzen ist auch die Anwendung des Joha nur in ganz beson­
deren Fällen in Betracht zu ziehen. Dazu gehören vor allem Neugeborene, bei 
denen intravenöse Injektionen, namentlich bei geringerer Übung, oft nicht oder 
nur schwer möglich sind. Jedenfalls setzen diese eine besondere, sehr genaue 
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Technik und reichlich Hilfe geschulter Kräfte voraus. Darum wenden wir bei 
solchen vielfach intramuskuläre und subcutane Injektionen noch an, und zwar 
sowohl Salvarsan allein oder mit Hg zusammen als Mischspritze. 

Statt des Joha aber benützen wir im allgemeinen Lösungen, so zwar, daß 
man in möglichst wenig heißer physiologischer Kochsalzlösung das Neosalvarsan 
löst und dann mit einer Pravazspritze in die Nates oder in den Oberschenkel 
injiziert. Die Schmerzhaftigkeit ist offenbar durchaus erträglich und die Kinder 
vertragen in der Regel eine solche Kur von 4-6 Injektionen, alle Woche etwa 
eine, gut. 

Eine sehr wesentliche Hilfe bei Neugeborenen gibt meines Erachtens zweifellos 
die gleichzeitige Behandlung der syphilitischen Mutter mit Salvarsan bei mög­
lichst ausgiebiger Muttermilchernährung des Säuglings. Die experimentellen 
Untersuchungen über die Frage, ob nachweisbare Mengen Salvarsan in die 
Milch übergehen, haben zwar keine einheitliche Antwort gegeben. AscHEN­
HEIM, DoBROVITS, DuHoT, JESIONEK, PLAuT, RAUBITSCHEK, ScHOLTz, TAEGE, 
ToRDAY und WEILER geben ihr Urteil unbedingt für die heilende Wirkung 
der Milch von salvarsanbehandelten Müttern ab. TAEGE, ScHOLTZ, BoRNSTEIN, 
VILLA sowie JESIONEK und REIT und MEmowsKY und HARTMANN fanden 
chemisch sichere Spuren von Arsen in der Milch, auch bei Versuchstieren, 
während DuHoT, FISCHER und HoPPE kein solches nachweisen konnten. Ob 
die heilende Wirkung auf das Neugeborene dem Übergang von Salvarsan in 
die Milch zuzuschreiben oder auf andere W{)ise (Antikörper, Antitoxin 1) zu 
erklären ist, steht noch dahin. Die direkte Einverleibung von Salvarsan auf 
stomachalem Wege oder per rectum ergab jedenfalls bei deri wenigen Autoren, 
die sich damit befaßten, keine sehr günstigen Resultate (NOEGGERATH). 

Über die Technik der intravenösen Behandlung der Neugeborenen mit 
Salvarsan wird weiter unten noch gesprochen werden. 

In neuester Zeit haben die Höchster Farbwerke ein M yosalvarsan heraus­
gebracht, das die hauptsächlichsten Forderungen einer intramuskulären Sal­
varsantherapie erfüllt, indem es schmerzlos und reaktionslos injiziert werden 
kann, gut resorbiert wird und eine gute Wirkung auf die Spirochäten hat. Es 
ist chemisch dem Salvarsan sehr ähnlich (dioxydiaminoarsenobenzol-dimethan­
sulfonsaures Natrium), hat aber die geringere Oxydierbarkeit und Toxizität 
bei längerem Stehen vor diesem voraus, so daß es in Lösung mehrere Stunden 
an der Luft belassen werden kann, ohne giftiger zu werden. Die intramuskulären 
Injektionen sollen keine Depotwirkung wie das Wismut haben, sondern als 
direkter Ersatz der intravenösen Injektionen dienen. Die Abtötung der Spiro­
chäten erfolgt nach Untersuchungen in der HERXHEIMERschen Klinik recht 
rasch. Die Resorption geschieht ohne Infiltratbildung. Man injiziert 0,3-0,6 g 
mit 3-6tägigen Intervallen. 8-12 Injektionen werden zur Durchführung 
einer Kur benötigt. Da die Ausscheidung des Myosalvarsans ebenso rasch 
erfolgt wie beim Neosalvarsan, ist eine kumulative Wirkung nicht zu befürchten. 

Die Empfehlung der Hersteller geht dahin, das Myosalvarsan nur da zu 
verwenden, wo die intravenöse Injektion aus besonderen Gründen nicht mög­
lich ist. 

Die intravenöse Anwendung des Salvarsans. 
Die Herstellung der Salvarsanlösungen ist von wesentlichster Bedeutung 

für die therapeutische Wirksamkeit des Salvarsans. Ganz besonders ist dies 
der Fall bei der intravenösen Infusion in stark verdünnter Lösung. Diese wird, 
wie oben schon erwähnt, hauptsächlich noch beim Altsalvarsan gebraucht. 
Es ist hierfür eine ganze Anzahl von Vorschriften vorhanden, von denen nur 
einige angeführt werden sollen. 
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EHRLICH gibt für die Bereitung der alkalischen Salvarsanlösungen folgende Vorschrift: 
0,2 g Altsalvarsan (Präparat 606) wird in ein steriles Reagensglas gebracht. Man setzt 
zuerst etwa 0,5 ccm Methylalkohol und dann 5 ccm Wasser hinzu und verrührt mit einem 
Glasstab. Ist die Lösung größtenteils erfolgt, so gießt man den gelösten Teil in einen 
250 ccm-Meßzylinder, fügt zum Rest wieder etwas Wasser und 0,4 ccm Normal-Natron­
lauge hinzu und verrührt, bis völlige Lösung erfolgt ist. Werden nun die beiden Lösungen 
im Meßzylinder zusammengegossen, so bildet sich eine Trübung. Man fügt 0,8 ccm Normal­
Natronlauge hinzu und rührt mit dem Glasstab wieder leicht um. Der Niederschlag löst 
sich dann ganz auf. Die angegebene Menge Natronlauge ist etwas mehr, als eigentlich 
zur Lösung notwendig ist. Sie ist absichtlich so bemessen, um die Auflösung möglichst zu 
beschleunigen, was wegen der leichten Oxydierbarkeit der Substanz wichtig ist. Nun 
fügt man unter stetem Umrühren stark verdünnte Essigsäure tropfenweise hinzu, bis die 
gebildeten Flocken nur schwer sich auflösen, und setzt schließlich 1 Tropfen Natronlauge 
hinzu, um die Lösung ganz klar zu machen. Dann wird mit Wasser auf 250 ccm aufgefüllt. 
Um die Oxydation des Salvarsans möglichst einzuschränken, muß man bei der Lösung 
sehr schnell verfahren. Starkes Schütteln ist zu vermeiden, damit Luftbläschen nicht in 
die Lösung kommen. Aus dem gleichen Grunde verbietet sich auch eine Filtration der 
Lösung. Die zur Lösung verwendeten Mittel Wasser, Natronlauge, Essigsäure müssen 
stets ganz klar und frisch sein. 

ScHREIBER und HoPPE empfehlen folgende Vorschrift: In einem sterilisierten gradu­
ierten Meßzylinder von 250 ccm Inhalt mit engem Hals und eingeschliffenem Glasstöpsel, 
in dem sich etwa 50 sterile Glasperlen befinden, kommen etwa 10-20 ccm sterilen destil­
lierten Wassers. Hierin wird das Salvarsan geschüttet und solange tüchtig geschüttelt, 
bis eine klare Lösung entsteht. Dazu wird steriles destilliertes Wasser oder physiologische 
Kochsalzlösung bis zu 100 ccm gegeben. Die Neutralisierung dieser sauren Lösung erfolgt 
mit steriler Normal-Natronlauge, etwa 0,7 ccm für je 0,1 g Salvarsan. Der zuerst auf den 
Zusatz von Natronlauge entstandene Niederschlag löst sich durch Umschütteln völlig; 
wenn das nicht der Fall ist, sollen vorsichtig noch einige Tropfen Natronlauge hinzugesetzt 
werden. Wenn die Lösung nach kräftigem Durchschütteln völlig klar bleibt, wird mit 
steriler physiologischer Kochsalzlösung auf 150-250 ccm aufgefüllt. Zum Lösen wie zum 
Nachfüllen benützt man am besten erwärmtes Wasser. Die Lösung kann sofort zur Infusion 
benützt werden. 

lvERSEN läßt das Salvarsan wie EHRLICH mit etwas Methylalkohol oder Glykol ver­
reiben und in etwa 15 ccm destillierten Wassers lösen. Dazu wird tropfenweise solange 
Normalnatronlauge __ zugesetzt, bis sich der dabei entstehende Niederschlag wieder löst. 
Sodann wird der Uberschuß an Natronlauge mit 1% iger Essigsäure neutralisiert (etwa 
2 ccm auf 0,3 Salvarsan). Die Reaktion wird mit Lackmuspapier festgestellt. Die klare 
Lösung wird mit 40° warmer physiologischer Kochsalzlösung auf 250 ccm aufgefüllt, um­
geschüttelt und sofort intravenös infundiert. 

Nach der Vorschrift der Höchster Farbwerke benötigt man zur Herstellung der intra-
venösen Injektionsflüssigkeit auf 

0,2 g Altsalvarsan 0,436 g etwa 
0,3 " 0,654 " 
0,4 '' 0,872 '' 
0,5 " 1,090 " 
0,6 " 1,308 " 

8 Tropfen 
12 
15 
19 
23 

150foiger Natronlauge 

Die Lösung des Salvarsans wird danach so vorgenommen, daß man einen 300 ccm fassen­
den, graduierten, sterilen Meßzylinder mit eingeschliffenem Glasstopfen und engem Hals, in 
dem sich etwa 50 sterile Glasperlen befinden, 30--40 ccm sterile physiologische Kochsalz­
lösung gibt, die aus chemisch reinem Kochsalz und sterilem destilliertem Wasser her­
gestellt ist. Hierein wird das Salvarsan geschüttet und durch Umschütteln zur Lösung 
gebracht. Dazu wird je nach der verwendeten Salvarsanmenge die in vorstehender Tabelle 
angegebene Zahl von Tropfen der 15% igen Natronlauge hinzugegeben. Der hierbei ent­
stehende Niederschlag geht durch kräftiges Schütteln wieder in Lösung. Sollte die Lösung 
nicht ganz klar sein, so fügt man noch 1-2 Tropfen Natronlauge hinzu. Die klare gelbe 
Lösung wird dann mit steriler physiologischer Kochsalzlösung auf 300 ccm aufgefüllt. 

Neben den vorstehenden Anweisungen findet sich in der Literatur eine 
Unzahl von Mitteilungen mit mehr oder weniger großen Abweichungen von vor­
stehenden Vorschriften. Mit fortschreitender Erfahrung wurde immer mehr 
auf eine unerwünschte Nebenwirkung dieser Salvarsanbehandlung hingewiesen 
und Mittel zu deren Vermeidung angegeben, auf den sog. "Wasserfehler". Es 
stellten sich nämlich mit auffallender Häufigkeit Schüttelfrost, Erbrechen usw. 
nach den Salvarsaninfusionen anfangs ein, die heutzutage mit Sicherheit als 
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die Folge der Mitinjektion verschiedener Bakterien in dem Lösungsmittel 
anzusehen sind. WECHSELMANN führte zuerst den Nachweis, daß in dem destil­
lierten Wasser der Apotheken bei längerem Stehen stets eine mehr oder weniger 
große Anzahl von Mikroorganismen vorhanden ist, deren Einbringen in die 
Blutbahn bei der intravenösen Infusion stets zu solchen heftigen Reaktionen 
führt. Es ist dazu nicht notwendig, daß diese Mikroorganismen in lebendem 
Zustand infundiert werden. Auch die Abtötung derselben durch vorheriges 
Kochen schützt nicht vor diesen unerfreulichen Nebenwirkungen, und wir wissen 
heutzutage (ScHOTTMÜLLER), daß es vor allem die Bestandteile des Protoplasmas 
dieser Bakterien sind, die im Körper des so Behandelten frei werden und diese 
heftigen Fieberreaktionen usw. hervorrufen. 

Außer diesem sog. organischen Wasserfehler hat man noch einen anorgani­
schen Wasserfehler angenommen, der im wesentlichen durch Verunreinigung 
des destillierten Wassers mit Kupfer, Blei, Nickel, Alkalien, Silikaten hervor­
gerufen werde. Auch für die physiologische Kochsalzlösung nimmt man gelegent­
lich toxische Reaktionen (Kochsalzfieber) an. Über diese Fragen liegen sehr 
umfangreiche Mitteilungen vor, von denen hier nur die zusammenfassenden 
Arbeiten von GENNERICH, MATZENAUER, MEIROWSKY und KRETZMER, TOMA­
SCZEWSKI angeführt werden sollen. Aus allen diesen geht hervor, was für eine 
große Bedeutung dem Wasserfehler damals zukam und wie wichtig seine Aus­
schaltung in der Therapie der Syphilis mit Salvarsan war. Es ergab sich die Not­
wendigkeit, mit keimfreiem, womöglich frisch destillierten Wasser zu arbeiten, 
und es ist deswegen eine große Anzahl praktischer Destillationsapparate emp­
fohlen worden. Wir erwähnen die Apparate von BENARIO, DREYFUS, GRÜN­
BERG, STEPHAN, ALMKVIST, HEUSNER. Die Apparate sollen aus Jenenser Glas 
hergestellt sein. DREYFUS empfiehlt die ersten 100 ccm des destillierten Wassers 
von der Verwendung auszuschließen, um so weitere Möglichkeiten der Verun­
reinigung auszuschalten. 

Es ist ohne weiteres klar, daß diese Apparate nur in Krankenhäusern und 
Kliniken ohne besondere Voraussetzungen Verwendung finden können, während 
schon der Spezialarzt und vor allem der praktische Arzt hierbei vielfach auf 
Schwierigkeiten stoßen wird. Deshalb bedeutet es eine sehr wesentliche Er­
leichterung, daß von LEFMANN Glasampullen in den Handel gebracht wurden, 
die mit 200 bzw. 500 ccm steriler Kochsalzlösung gefüllt sind. Die Ampullen 
sind an beiden Enden zugeschmolzen, das obere Ende läuft in einen weiten 
Bogen aus, so daß man den kleinen Apparat überall aufhängen kann. DREYFUS 
empfiehlt in gleicher Weise "Ampullenwasser", lO ccm destillierten, sterilen 
gebrauchsfertigen Lösungswassers. Eine weitere Vereinfachung der Salvarsan­
lösung erzielt man mit der "Iso-Doppelampulle" der Höchster Farbwerke. Sie 
besteht aus zwei Hauptteilen, dem Ampullenkörper, der die therapeutisch 
wirksame Substanz enthält (Salvarsan), und dem Flüssigkeitsbehälter. Beide 
sind sanduhrförmig verbunden und ein eingeschmolzener Glasstab verhindert 
an der engen Stelle das Überfließen des Wassers zum Salvarsan. Nach Ab­
brechen der leeren Spitze über dem Flüssigkeitsbehälter mit einer Feile sowie 
nach Losbrechen des nun vorstehenden Glasstäbchens ergießt sich die Flüssig­
keit in den Ampullenkörper mit dem Salvarsan und die so entstandene Salvarsan­
lösung kann sofort verwendet werden. 

Nur noch historisches Interesse hat die von verschiedenen Autoren geforderte Fil­
tration des zur Lösung des Salvarsans dienenden Wassers (WECHSELMANN, LENZMANN, 
GENNERICH u. a. ). Es ist klar, daß damit sehr erhebliche neue Fehlerquellen ge­
schaffen werden und die ganze Manipulation wesentlich kompliziert wird. 

Das Wesentlichste ist sicher die vollständige Keimfreiheit des Lösungswassers 
und diese ist ja bei den meisten Leitungswässern in vollständig genügender 
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Weise gegeben. Deshalb empfiehlt TouToN solches, allerdings mit der Be­
schränkung auf das "besonders gute Wiesbadener Leitungswasser". Wir selbst 
verwenden seit 14 Jahren nur noch Leitungswasser und zwar solches aus der 
Warmwasserleitung der Klinik und haben damit stets gute Erfahrungen gemacht. 
Es ist unzweifelhaft, daß es eine enorme Vereinfachung der ganzen Prozedur 
bedeutet, wenn man nur solches Wasser verwendet, das man jederzeit in beliebiger 
Menge und Wärme zur Verfügung hat. Daneben ist die Verbilligung und die 
Verkürzung der Arbeitszeit nicht zu unterschätzen. Wir haben nie Störungen 
irgendwelcher Art beobachtet, die mit dem Leitungswasser in irgendwelchen 
Zusammenhang gebracht werden konnten. Dabei ist dasselbe in unserer Gegend 
sehr kalkreich. Die Einwendungen von DuHOT und DREYFUS gegen die Ver­
wendung solchen Leitungswassers scheinen mir nicht stichhaltig und zwar 
angesichts dieser unserer reichlichen Erfahrungen und der Tatsache, daß diese 
sich nicht bloß auf das Tübinger Wasser, sondern auch auf das einer anderen 
württembergischen Stadt beziehen, in der ich während des Krieges ein großes 
Speziallazarett hatte. Unsere Erfahrung betrifft allerdings nicht die Salvarsan­
therapie mit verdünnten Lösungen in großen Mengen (nur für diese scheint 
der Wasserfehler eine Bedeutung gehabt zu haben), sondern nur die in konzen­
trierter Lösung, für die auch BAYET, GöRL, KATZENSTEIN, STERN und STRAUSS 
die Verwendung von Leitungswasser empfehlen. Nach meiner Kenntnis wird 
heutzutage an sehr vielen Stellen in gleicher Weise verfahren und es ist daher 
zu empfehlen, mit dem örtlichen Leitungswasser, besonders solchem, welches 
durch einen an die Leitung angeschlossenen Wärmeapparat erhitzt ist, Ver­
suche zu machen. Mir scheint der Gehalt an mineralischen Bestandteilen, wie 
er im normalen Leitungswasser vorkommt, ohne Bedeutung zu sein. Viel 
wichtiger ist der Bakteriengehalt und dieser dürfte doch bei den staatlichen 
und städtischen Wasserleitungen so gering sein, daß auch er in dieser Frage 
keine Rolle spielt. 

Bei den großen Infusionen von stark verdünnten Salvarsanlösungen ist in 
den oben gegebenen Vorschriften mehrfach die Rede von der Lösung des Sal­
varsans in physiologischer Kochsalzlösung. ScHREIBER, !VERSEN, Höchst u. a. 
empfehlen die Lösung des Salvarsans in 0,9%iger Kochsalzlösung. EHRLICH 
schrieb dies nicht ausdrücklich vor, da sich bald zeigte, daß kein wesentlicher 
Unterschied zwischen Lösung des Salvarsans in destilliertem Wasser oder in Koch. 
salzlösung bestand. Beides wurde gut vertragen, auch in Mengen von 300 und 
mehr Kubikzentimeter. Dasselbe ist ja auch ohne Salvarsan der Fall; man kann 
z. B. bei intravenösen Injektionen aus suggestiven Gründen sehen, daß gewöhn­
liches Leitungswasser selbst in Mengen von 2-300 ccm ebenso ohne jede Reak­
tion vertragen wird, wie physiologische Kochsalzlösung. Bei den konzentrierten 
Salvarsanlösungen, namentlich beim Neosalvarsan, ist sogar die Verwendung 
von Kochsalzlösung zu widerraten, da nach ScHREIBER, STÜRMER, I VERSEN u. a. 
leicht Trübungen entstehen, wenn man das Neosalvarsan in mehr als 0,40foiger 
Kochsalzlösung löst. Auch wird angegeben, daß leicht unerwünschte Neben­
erscheinungen dabei auftreten. So ist also zu sagen, daß im allgemeinen sowohl 
für die intravenöse Therapie mit stark verdünnten Salvarsaninfusionen als mit 
konzentrierten Lösungen destilliertes oder Leitungswasser zu empfehlen ist. 
Zu vermeiden ist unbedingt destilliertes Wasser, das nicht frisch bereitet ist. 
Physiologische Kochsalzlösung statt destillierten Wassers ist bei konzentrierten 
Salvarsanlöt;mngen zu widerraten, dagegen bei verdünnten Infusionen zweck­
mäßig. Schüttelfrost nach Salvarsaninjektionen kommt (abgesehen von Idio­
synkrasien) hauptsächlich dann vor, wenn auf irgendwelche Weise in die Lösungen 
eine gewisse Menge von Bakterien gekommen ist. Es empfiehlt sich in solchen 
Fällen das Lösungsmittel und die in Betracht kommenden Instrumente einer 
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genauen Untersuchung zu unterziehen. Der "Wasserfehler" spielt sonst heut­
zutage keine Rolle mehr und kann als überwunden angesehen ":~rden. 

Von Anfang an legte EHRLICH auf Grund von chemischen Uberlegungen 
und Erfahrungen besonderen Wert darauf, daß eine Oxydation des Salvarsans 
vermieden würde, weil dadurch die Toxizität des Präparats bedeutend erhöht 
wird. p-Oxy-m-Amino-Arsenooxyd ist z. B. 20 mal toxischer als Normalsalvarsan. 
Darum wurde schon immer besonderer Wert darauf gelegt, daß die Salvarsan­
lösungen möglichst kurz nach der Bereitung injiziert wurden. Jedes längere 
Stehenlassen der Lösungen, unnötiges Schütteln und Rühren derselben sollte 
vermieden werden. Auch sollte nie eine größere Salvarsanmenge gelöst und 
nach und nach in verschiedenen Portionen verwandt werden. Das Neosalvarsan 
und Salvarsan-Natrium sind empfindlicher als das Alt- und Silbersalvarsan. 
Je rascher Lösung und Injektion aufeinander folgen, um so besser, ebenso je 
weniger Hilfsmittel man dabei verwendet. Daß die Instrumente einwandfrei und 
steril sein müssen für die Lösung wie für die Injektion, ist eine selbstverständ­
liche Voraussetzung. Die Lösung des Altsalvarsans geschieht am besten in 
einem sterilen Meßzylinder oder einer ebensolchen graduierten Flasche. Meist 
nimmt man dazu direkt die zur Infusion dienende Bürette, in der alle notwendigen 
Vorbereitungen der Lösung, Alkalisation, Verdünnung usw. getroffen werden. 
Die konzentrierten Salvarsanlösungen werden meist in einer Glasschale, Erlen­
meyerkölbchen, Becherglas u. dgl. bereitet. Wir ziehen dazu die Lösung in 
der Ampulle vor, weil dadurch die ganze Manipulation auf das geringst mögliche 
Maß beschränkt wird. Man muß aber vermeiden, einen größeren Teil der Ampulle 
mit der Feile abzuschneiden. Wir feilen nur die Spitze ab, so daß nur ein 2-4 mm 
großes Loch in der Ampulle entsteht. Hierein wird die nötige Menge Lösungs­
wasser mit der Spritze gebracht, die nachher zur intravenösen Injektion gebraucht 
wird und die Lösung auf diese Weise leicht und vollständig herbeigeführt. 
Nach Absaugen derselben mit der Spritze läßt man noch etwas Wasser in die 
Ampulle nachfließen, spült so den ganzen Salvarsanrest, der noch .zurück;­
geblieben ist, vom Glase ab und aspiriert auch diesen noch in die Spritze. So 
kommen nur die Ampulle und die Spritze mit der Salvarsanlösung in Berührung 
und die Gefahr einer Infektion, einer Einbringung von Verunreinigungen, 
namentlich solchen bakterieller Art ist auf das geringstmögliche Maß zurück­
geführt. Wir haben mit dieser Methode seit Jahren die besten Erfahrungen 
gemacht. Ähnlich wird dies von DuHoT, DREYFUS, MüLLER, STERN u. a. geübt. 
ÜHAJES' Einwand, daß bei der Lösung kleine ungelöste Salvarsanteilchen 
in die Spritze und später in die Vene gelangen könnten, scheint mir praktisch 
ohne Bedeutung, da die Lösung in der Spritze sich fortsetzt und durch die engen 
Nadeln der Spritze keine wesentlichen Partikel passieren können. 

Zur Vermeidung der Oxydation hat TREUPEL schon früher die Lösung des 
Salvarsans in Traubenzucker vorgeschlagen. PRANTER, ScHOLTZ und STEIN­
BERG haben dafür starke, 20-30°/Jge Lösungen von Traubenzucker vor­
geschlagen. Das Salvarsan soll sich darin weitaus besser halten als in gewöhn­
lichem Wasser. (Thrombosengefahr 1) 

SPIETHOFF und v. ScHUBERT lösen das Neosalvarsan in Eigenserum, eine sehr 
umständliche Methode, da das Eigenblut des Patienten zuerst defibriniert und 
ausgeschleudert werden muß, ehe es zur Verwendung bei der Salvarsanlösung 
gelangen kann. Wir verwenden Blutserum von Gesunden zur Lösung von 
Salvarsan in den Fällen, wo irgend eine Salvarsanschädigung, besonders Sal­
varsandermatitis eingetreten ist oder in Aussicht steht und irgendwelche Gründe 
gegen die Verschiebung der Weiterbehandlung sprechen. Es gelingt auf diese 
Weise nicht selten, das Salvarsan wieder verträglich zu machen, so daß die Kur 
fortgesetzt werden kann. Neuerdings wird von Hmscn und KELLER Strontiuran, 
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ein Strontium-Chlorid-Harnstoffpräparat, zur Lösung des Salvarsans empfohlen, 
da in diesem sofort eine Trübung auftritt, wenn das Salvarsan auch nur in 
leichtem Grade oxydiert ist. Man hofft also auf diese Weise Schädigungen vor­
zubeugen, die durch solches oxydiertes Salvarsan verursacht werden. 

Die Erfahrungen unserer Klinik mit Strontiuranzusatz zur Salvarsanlösung 
haben uns zur Überzeugung gebracht, daß es oft recht empfehlenswert ist, 
bei drohenden Salvarsanschädigungen einen Versuch mit Strontiuran zu machen. 
Wir kennen eine Reihe von Kranken, bei denen reine Salvarsanlösungen stets 
mehr oder weniger von Störungen an der Haut, im Zentralnervensystem (Cephal­
algien), Magen usw. beantwortet wurden, während auf Strontiuranzusatz diese 
Erscheinungen entweder viel geringer oder gar nicht eintraten. Unangenehme 
Nebenwirkungen haben wir davon nicht beobachtet, wobei allerdings zu 
beachten ist, daß wir das Strontiuran, das recht teuer ist, nur bei Störungen 
genannter Art verwendeten, nie primär etwa als Lösungsmittel bei gewöhn­
lichen Kuren. 

KoLLE, KIRCHER und v. RuPPERT sind auf Grund genauer biologischer 
und chemischer V ersuche gegen die Behauptungen von HIRSCH und KELLER 
aufgetreten und haben erwiesen, daß das Strontiuran "völlig ungeeignet ist, 
über die einwandfreie oder nicht einwandfreie Beschaffenheit des Neosalvarsans 
Aufschluß zu geben". So bleibt eben einstweilen nur der persönliche Eindruck 
der guten Wirkung des Strontiurans in den genannten Fällen. Daß dabei sub­
jektive und imponderable Dinge eine erhebliche Rolle spielen können, weiß 
jeder, der in der Praxis steht. 

Die Hauptgefahr für die chemische Veränderung des Salvarsans liegt dann 
vor, wenn vor dem Gebrauch in die Ampullen Luft zu dem Salvarsanpulver 
zutritt. Dies ist besonders dann der Fall, wenn die Ampullen aus irgendwelchem 
Grund einen Sprung bekommen, durch den die Luft eintreten kann. Solche 
Läsionen sind hier und da so klein, vielleicht durch die Etikette verdeckt, daß 
man sie nur bei genauester Untersuchung feststellen kann. Die Veränderung 
des Salvarsans zeigt sich jedoch dann meist durch eine orange oder bräunliche 
Farbe an statt der hellgelben und seine Lösung weist einen ähnlichen, von dem 
normalen hellgelben abweichenden Farbenton auf. In solchen Fällen darf das 
Präparat nicht verwandt werden und man kann dasselbe durch die Apotheke 
oder direkt durch die Höchster Farbwerke zum Umtausch bringen. 

Auf solche kleine Ampullenschäden wird man auch dadurch aufmerksam, 
daß gelegentlich die Ampulle bei der Öffnung nicht mit einem leisen Knall auf­
springt. TAEGE macht darauf aufmerksam, daß das Salvarsan, welches vor 
der Eröffnung der Ampulle als lockeres, gut bewegliches Pulver sich darstellt, 
bei der Eröffnung normalerweise sich durch die einstürzende Luft zusammen­
ballt. Springt also die Spitze der Ampulle ohne jedes Geräusch ab und fehlt 
die Zusammenballung des Pulvers, dann soll man auf eventuelle Schadhaftig­
keit der Ampulle fahnden. Das sicherste Merkmal ist aber die Verfärbung des 
Salvarsans. 

Die Temperatur der Lösungsflüssigkeit war ebenfalls wiederholt in der Literatur 
Gegenstand der Erörterung. Es ist mehrfach empfohlen worden (SCHREIBER, 
GuTMANN, FABRY u. a.) die Temperatur des Wassers nicht über 20° gehen zu 
lassen. Dagegen empfehlen EITNER, STERN und STÜRMER warmes Lösungs­
wasser von bis 37°. Die Temperatur der stark verdünnten Lösungen kann durch 
besondere Apparate von UHLE und MAcKINNEY, von Mc. GuRN und EvANS auf 
konstanter Temperatur gehalten werden. Die von BAYLY, QuEYRAT, DRÖLL 
angegebenen Apparate zur Thermoregulation der Salvarsaninfusionen auf 
Körpertemperatur sind sehr umständlich und kostspielig und haben sich deshalb 
nicht einführen können. 
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In der Praxis hat sich kein greifbarer Unterschied zwischen Lösungen von 
Körpertemperatur und solchen von Zimmertemperatur ergeben. Es ist aber 
sicher, daß das Salvarsan viel besser in Lösung geht, wenn das Lösungswasser 
erwärmt ist, und deshalb nimmt man am besten warmes Wasser dazu, das natür­
lich die Körpertemperatur nicht überschreiten soll, damit keinerlei Schädigung 
der Venenwand eintritt. Auch bei Anwendung von kalten Lösungen könnte 
eine Schädigung eintreten. Die Kranken klagen dabei öfters über Schmerzen 
und Ziehen im Arm, und man hat den Eindruck, daß durch die Kälte 
ein Venenkrampf ausgelöst wird, der bekanntlich recht unangenehm und 
schmerzhaft sein kann. 

Die intravenöse Injektion konzentrierter Salvarsanlösung. 
Es bedeutete einen gewaltigen Fortschritt in der Salvarsantherapie, als 

EHRLICH I9I2 neben dem Altsalvarsan das Neosalvarsan sowie Salvarsan­
Natrium für die menschliche Therapie frei gab. Der große Vorteil der direkten 
Lösung dieser beiden Stoffe im Wasser und Anwendung ohne vorhergehende 
Neutralisation, die leichte, vollkommene Löslichkeit derselben und ihre sehr gute 
Verträglichkeit brachten die Möglichkeit mit sich, an Stelle der umständlichen 
Apparatur der stark verdünnten Infusionen die sog. konzentrierte Lösung zu 
setzen, bei der in einer relativ geringen Wassermenge gelöst das Salvarsan mit 
dem einfachen Instrumentarium der Metall- oder Glasspritzen von I0-20 ccm 
Inhalt injiziert werden konnte. 

Auch das Altsalvarsan war an einzelnen Stellen schon früher in wesentlich 
stärkeren Konzentrationen verwandt worden; wir haben in der Tübinger Klinik 
nur in der allerersten Zeit Altsalvarsan-Infusionen in der empfohlenen starken 
Verdünnung mit 2-300 ccm ausgeführt. Gar bald erschien uns dies zu umständ­
lich und wir nahmen statt dessen eine I 0/r)ge Lösung mit einer 50 ccm-Spritze, 
wobei die Neutralisation in der von den Höchster Farbwerken vorgeschriebenen 
Weise mit I50foiger Natronlauge ausgeführt wurde unter Verwendung einer 
wesentlich geringeren Menge warmen Lösungswassers. Wir haben, abgesehen 
von den Störungen des Wasserfehlers, nie Nachteile von dieser Methode gesehen; 
HAcmus hat darüber schon I9I2 berichtet. Besonders muß betont werden, 
daß unsere Erfolge bezüglich der unerwünschten Nebenwirkungen keineswegs 
schlechter waren als bei den großen Infusionen. Die rasche und fast vollständige 
Abkehr von der alten Infusionsmethode, die in der Zwischenzeit eingetreten 
ist, beweist schlagend die großen Vorteile der konzentrierten Lösung. 19I3 
teilt STERN mit, daß er Altsalvarsan in 5-8 ccm destillierten Wassers löse. 
Nach völliger Auflösung desselben wird in einem kleinen Standgefäß tropfen­
weise die nötige Menge I50foiger Natronlauge hinzugesetzt, solange bis eine 
klare Lösung übrig bleibt. STERN empfiehlt auch I Tropfen lOOfoiger Phenol­
phthaleinlösung zuzusetzen. Die Salvarsanlösung färbt sich dann im Moment 
der völlig neutralen oder beginnenden alkalischen Reaktion rot. In dieser Form 
läßt sie sich sofort mit einer gewöhnlichen Glas- oder Rekordspritze injizieren. 

Ahnlieh wie an der Tübinger Klinik verfährt DREYFUS, indem er von einer 
I Ofoigen Lösung in destilliertem, sterilen Wasser ausgeht und dazu die nötige 
Menge Kalilauge hinzusetzt. Er gibt dafür ein be8onderes Instrumentarium 
an. ZIMMERN verfährt ähnlich wie STERN. Er warnt aber vor raschen In­
jektionen und schreibt ausdrücklich vor, die konzentrierten Altsalvarsaninjek­
tionen sehr vorsichtig und langsam mit 2-3 Minuten Dauer auszuführen. 
Viel stärkere Konzentration empfiehlt endlich NoEGGERATH, indem er für 
Säuglinge und kleine Kinder O,I g Altsalvarsan in I ccm heißer physiologischer 
Kochsalzlösung löst und dann mit heißer Normal-Natronlauge neutralisiert. 

37* 
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Diese Lösung von etwa 2 ccm wird mit kleiner Pravazspritze in die Schädel­
venen injiziert. 

Trotzdem ScHREIBER u. a. noch 1912 auch bei dem Neosalvarsan die stark 
verdünnten Lösungen empfahlen, hat sich das neue Verfahren der konzen­
trierten Lösung in kurzer Zeit durchgesetzt. Nun erst konnte die Salvarsan­
behandlung wirklich in die Allgemeintherapie, in die Hände des praktischen 
Arztes aufgenommen werden. Es bedarf dazu keiner anderen Apparatur als 
einer 10-20 ccm-Glas- oder Rekordspritze, wie sie jeder Arzt hat; frisch desti­
liertes steriles Wasser kann man in jeder Apotheke herstellen, und wo gutes 
Leitungswasser vorhanden ist, kann dieses verwendet werden, besonders wenn 
man dasselbe vorher noch in einem sterilen Reagensglas etwas anwärmt. 

In der Praxis wird man am besten so vorgehen, daß man nach entsprechen­
der Vorbereitung des Patienten und des notwendigen Instrumentariums etwa 
3 ccm zimmer- oder blutwarmen Wassers mit der Spritze ansaugt, die Spitze 
der Neosalvarsanampulle anritzt und mit einem leichten Schlag der Feile ab­
sprengt, so daß nur eine etwa 3 mm weite Öffnung an der Spitze der Ampulle 
entsteht. Die aufgesaugten 3 ccm erwärmten Wassers werden dann langsam 
in die Ampulle auf das Salvarsanpulver gespritzt, wobei sich dieses in der Regel 
sofort vollständig und klar löst. Kleine Partikel, die noch ungelöst bleiben, 
können durch Schütteln der Ampulle vollends gelöst werden. Nun wird diese 
Lösung mit der Spritze aufgesaugt und die leere, noch geringe Reste des Sal­
varsans enthaltende Ampulle nochmals etwa zur Hälfte mit gleichem Lösungs­
wasser gefüllt. Nachdem auch dieses in die Spritze augesaugt ist und aus der 
Spritze zwischen Kolben und Injektionskanüle alle Luft entfernt ist, kann die 
Injektion vollzogen werden. 

Andere schütten das erwärmte Lösungswasser in ein Becherglas oder ein 
ähnliches weithalsiges Glasgefäß. Das Salvarsan wird aus der Ampulle auf das 
Lösungswasser geschüttet und das Ganze dann mit der Spritze aufgesaugt. In 
ländlichen Verhältnissen, wo die Apotheken weniger in der Herstellung des 
destillierten Wassers geübt sind, wird der vorsichtige Arzt besser tun, die Be­
reitung des Wassers selbst zu beaufsichtigen. Sterile Gläser für die Lösung 
des Salvarsans kann man sich rasch mit konzentrierter Schwefelsäure bereiten, 
die man in die leeren Gläser eingießt und dann wieder in die Vorratsflasche 
zurückfüllt. Dann braucht nur noch mit Leitungswasser kräftig ausgewaschen 
werden und das Glas ist zur Aufnahme der Lösungsflüssigkeit bereit. 

Es ist nicht zweckmäßig, auch in Krankenhausverhältnissen, eine größere 
Salvarsanmenge auf einmal zu lösen, weil bei der Austeilung derselben an die 
verschiedenen Kranken leicht Irrtümer in der Menge vorkommen können. 
Dies ist ausgeschlossen, wenn man für jeden Kranken die ihm zugehörige 
Salvarsanmenge direkt aus der Ampulle nimmt, löst und dann gleich injiziert. 
Die Gefahr der Oxydation ist unter gewöhnlichen Verhältnissen, wenn es sich 
nicht um mehrstündiges Stehenlassen der Lösung handelt und die Möglichkeit 
einer Verunreinigung ausgeschlossen ist, keine wesentliche. 

Das Salvarsan-Natrium wird in der gleichen Weise behandelt wie das Neo­
salvarsan. Verschiedentlich ist angegeben, von WECHSELMANN, ScHUMACHER, 
FABRY und FISCHER, HoFFMANN u. a., dasselbe in mehr Wasser zu lösen, also 
geringere Konzentrationen davon zu injizieren. Irgend ein ausschlaggebender 
Grund dafür wird nicht angeführt. Wir glauben nicht, daß es von großer Be­
deutung ist, ob man eine 1 Ofoige oder 200foige Lösung von Neosalvarsan oder 
Natriumsalvarsan injiziert. Durch die Einspritzung in die Blutbahn erfolgt 
doch alsbald eine so starke Verdünnung, daß kein wesentlicher Unterschied 
bleibt, ob man eine stärkere oder schwächere Konzentration nimmt. Gerade 
bei Kindern mit ihren dünnen Venen wird man im allgemeinen lieber zur 
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Salvarsaninjektion eine kleine, l-2 ccm haltende Injektionsspritze nehmen und 
dementsprechend eine konzentriertere Lösung verwenden. Große, 5, 10, 20 ccm 
haltende Spritzen sind hier sehr unhandlich und technisch schwieriger zu hand­
haben. Ich kenne keinen Fall, wo mit einiger Sicherheit eine örtliche Thrombose 
oder eine unerwünschte Allgemeinwirkung beim Neosalvarsan oder Salvarsan­
Natrium auf konzentriertere Lösung zurückzuführen war. 

Dagegen empfiehlt es sich beim Silbersalvarsan schwächere Lösungen zu 
nehmen. Dasselbe löst sich viel langsamer und schwerer und man braucht 
schon deswegen mehr Lösungswasser. Man nimmt dazu am besten eine 20 ecru­
Spritze, da die gewöhnlichen Dosen von 0,3-0,4 sich vielfach nur schwer in 
10 ccm Wasser lösen. Auch hier wenden wir gerne die oben geschilderte Methode 
der Lösung in der Ampulle an. Da die Farbe der Lösung sehr dunkel ist, kann 
man in der Regel nur schwer feststellen, ob alles gelöst war, wenn man nicht 
wie wir, in der Ampulle immer wieder die Flüssigkeit absaugt und den ungelösten 
Rest mit warmem Wasser aufnimmt. Wir haben den Eindruck, daß hier beson­
ders eine stärkere Erwärmung des Lösungswassers erwünscht ist, weil sonst die 
Lösung zu langsam und unvollständig vor sich geht. Wenn dabei die Lösung 
anfangs zu warm zur Injektion ist (über körperwarm), dann kann durch An­
saugung von kaltem Wasser in einer größeren Spritze rasch die nötige Tem­
peratur wieder gewonnen werden. Endlich ist es beim Silbersalvarsan besonders 
erwünscht, recht langsam zu injizieren und womöglich die Lösung schon vor der 
Injektion durch Ansaugen von Blut weiter zu verdünnen. Wir injizieren immer 
von dieser 2-50foigen Lösung zuerst eine geringe Menge und ersetzen diese 
dann gleich wieder durch angesaugtes Blut. So wird ganz allmählich durch 
Einspritzen und Blutansaugen das Silbersalvarsan injiziert und man kann so 
die unerwünschten Nebenwirkungen, die gerade beim Silbersalvarsan besonders 
häufig sind, ausschalten. 

Am bequemsten hat man es mit dem Sulfoxylat-Salvarsan: dasselbe kommt 
in gebrauchsfertigem Zustand als 10°/oige, nahezu blutisotonische Lösung in 
Ampullen unter Stickstoffatmosphäre in den Handel. Es kann in diesem Zustand 
sofort in die Spritze genommen und injiziert werden. Seine Veränderlichkeit 
durch Sauerstoffzutritt ist eine sehr geringe und die Gefahr der Giftigkeit des 
Präparates somit nach dieser Seite hin kaum zu fürchten. Die Lösung kann 
also direkt intravenös injiziert werden oder man verdünnt dieselbe noch etwas 
weiter mit destilliertem Wasser. Auch diese Injektionen müssen langsam und 
vorsichtig erfolgen in ähnlicher Weise wie beim Silbersalvarsan. 

Technik der Injektion. 
Es ist selbstverständlich, daß ein Kranker, bei dem ein solcher Eingriff 

wie eine Salvarsaninjektion vorgenommen werden soll, vorher genau untersucht 
wird. Dazu ist notwendig, eine äußere Besichtigung des Patienten auf Haut­
erscheinungen der Syphilis, wie auch auf sonstige Hauterkrankungen aus­
zuführen. Es ist bekannt, daß mit zu den unangenehmsten Komplikationen 
der Salvarsanbehandlung die Salvarsandermatitis gehört. Wenn sich im Laufe 
einer solchen Behandlung ein Ausschlag oder auch nur wesentliche Reiz­
erscheinungen an der Haut zeigen, dann muß man ganz besonders vorsichtig 
mit der Salvarsanbehandlung vorgehen und diese zunächst jedenfalls aussetzen. 
Man muß ferner nach Leberstörungen fahnden (Ikterus, der durch Salvarsan 
verschlimmert werden könnte). Eine Untersuchung auf sonstige Erkrankungen, 
wie Grippe, Diabetes, Nephritis, Angina und auf Gravidität gehört zu den 
unbedingten Voraussetzungen einer Salvarsanbehandlung . .Ältere Leute, Kranke 
mit stärkeren syphilitischen Störungen am Herzen und den großen Gefäßen, 
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im Zentralnervensystem müssen vorsichtig mit kleineren Gaben von Salvarsan, 
0,1 g Neosalvarsan oder einigen vorhergehenden Quecksilbereinspritzungen 
vorbereitet werden. Bei sonst gesunden Erwachsenen mit frischen Infektionen 
oder Späterscheinungen an der Haut kann man in der Regel mit 0,3 g Neo­
salvarsan bei Frauen, 0,45 g bei Männern beginnen. 

In diesem Zusammenhange kann auch darauf hingewiesen werden, daß BuscHKE 
und JosT auf die Wichtigkeit von Funktionsstörungen der Schilddrüse bei der Salvarsan­
behandlung aufmerksam machen. Es ist durchaus denkbar, daß solche infolge der Lues 
auftreten und daß die Einwirkung des Salvarsans darauf sich in Form von Hypothyreosen, 
wie Myxödem u. dgl. äußert. Es ist beobachtet worden, daß unter Thyreoidingaben solche 
Störungen abheilten resp. ausbleiben und daß die Toleranz für Arsen erhöht wurde. 

Zur Durchführung der Injektion wird man bei der Infusion von Altsalvarsan 
in verdünnter Lösung den Kranken am besten auf ein Ruhebett lagern und den 
Infusionsapparat dabei so aufhängen oder halten, daß er etwa nur 50-100 cm 
über dem Kranken sich befindet. Das Infusionsgefäß soll durch einen Gummi­
schlauch mit der Injektionsnadel verbunden sein und zwischen Gefäß und 
Nadel soll noch eine Glaskanüle eingebaut sein, damit das Auftreten von Luft­
blasen in der Schlauchleitung kontrolliert werden kann. Ob die Sterilisation 
des zur Injektion gebrauchten Instrumentariums im Autoklaven oder im 
kochenden Wasser erfolgt, ist ohne Bedeutung. Die Hauptsache ist, daß die 
Sterilität gesichert ist. In Spezialabteilungen und Kliniken wird man sich 
dafür sein Instrumentarium so einrichten, daß es nur zur Salvarsanbehandlung 
gebraucht wird, so daß sekundäre Verunreinigungen ausgeschlossen sind und 
es genügt, wenn man besonders die Glasspritzen in Alkohol, Oxycyanatlösung, 
Grotanlösung aufbewahrt ohne jedesmalige Dampf- oder Heißwassersterilisation. 
Denn diese Prozeduren pflegen die Lebensdauer aller Glasinstrumente sehr 
nachteilig zu beeinflussen. Für die Güte der Sterilität ist der menschliche Or­
ganismus oft ein ausgezeichnetes Reagens, das auf Mängel alsbald mit Fieber­
erscheinungen zu reagieren pflegt. Die meisten Störungen in dieser Hinsicht 
gehen vom Lösungswasser aus und man wird gut tun, deswegen dieses zuerst 
zu prüfen, falls mehrfach Fiebersteigerungen nach der Salvarsaninjektion 
eintreten. Solche Reaktionen pflegen schon 2-3 Stunden nach der Injektion 
aufzutreten im Gegensatz zu dem sog. "Spirochätenfieber", das bei Kranken 
auftritt, die im Frühstadium stark mit Spirochäten durchseucht erscheinen. 
Hier tritt das Fieber in der Regel erst 12-24 Stunden nach der Injektion auf. 

Bei der Injektion von konzentrierten Salvarsanlösungen mit Rekord- oder 
Glasspritzen genügt es in der Regel, den Kranken in einen bequemen Lehnstuhl 
zu setzen und den gestreckten Arm entweder auf die Armlehne aufzulegen 
oder hier oder auf dem Knie aufstützen zu lassen. 

Die bequemste und beste Injektionsstelle ist bei älteren Kindern und Er­
wachsenen die Ellbeuge. Man nimmt bei Rechtshändigen lieber die linke 
Eilbeuge und läßt vor dem Einstich den venösen Blutstrom etwas anstauen. 
Dazu genügt meist eine leichte Strangulierung des Armes oberhalb der Eilbeuge 
mit dem Hemdärmel oder einem gedrehten Handtuch. Empfehlenswert ist auch 
eine Schlinge aus übersponnenem Gummi, die selbsttätig festhält (TRAUGOTT). 

Eine Gummibinde anzulegen ist unzweckmäßig, da die Abschnürung nach dem 
Einstich vor der Injektion gelöst sein sollte. Je einfacher dies geht, um so 
besser. Die meisten Injektionen müssen ohne Assistenz von dem Arzt allein 
ausgeführt werden. Der Kranke ist vor dem Einstich kurz darüber zu unter­
richten, daß er zur gegebenen Zeit die Abschnürung wieder lösen soll. Nur bei 
ganz ungeschickten, ängstlichen, aufgeregten Kranken braucht man eine 
Assistenz. 

Durch eine solche leichte Abschnürung des venösen Blutstroms treten in der 
Regel eine ganze Reihe von Venen, besonders in der Ellbeuge, die zuführenden 
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Äste zur Vena cephalica und basilica des Oberarmes und deren Verbindungs­
äste in der Eilbeuge und am Unterarm hervor (Abb. 1 u. 2). Nur bei sehr dicken 
Kranken, besonders weiblichen Geschlechts, können sich diese Venen in dem 
Unterhautfettgewebe verbergen. Es gelingt aber auch dann meist durch Pal­
pation, die prall gespannten Venen herauszutasten. Endlich lassen sich in dem 
dünneren Unterhautzellgewebe der Handgelenks- und Handrückengegend noch 
entsprechende Venen in den meisten Fällen finden. Bei dicken Frauen geben 
die so vielfach vorhandenen Krampfadern Gelegenheit zur Venenpunktion. 
Dabei ist es immer erwünscht, die Betreffenden auf einen Tisch zu setzen und 
das zu injizierende Bein auf einen Stuhl davor aufzustellen. Dann kann der 

Abb. 1. Venen der Ellenbeuge. Abb. 2. Venen des Handrückens. 

davor sitzende Operateur ohne besondere Schwierigkeiten die betreffende 
Vene punktieren. 

Gelingt es durch einfache Stauung nicht, in wünschenswerter Weise bei 
Erwachsenen und älteren Kindern eine Vene zum Vorschein zu bringen, dann 
wird man die Stauung etwas länger fortsetzen lassen mit Schließen und Öffnen 
der Hand, wodurch die Venen des Unterarms dann stärker mit Blut voll­
gepumpt werden. Nicht selten wird die Stauung zu stark gemacht, so daß 
auch der arterielle Zustrom verhindert wird. Eine leichte Öffnung der Stau­
binde läßt dann die Venen in gewünschter Weise vortreten. Genügt dies nicht, 
dann versucht man es mit heißen Armbädern (MOCNY), mit Massage, Klopfen 
des Unterarmes, mit Ätherabreibungen (STÜRMER). Es kommt kaum je vor, 
daß mit diesen Mitteln keine entsprechende Vene zu finden ist. 

Zur Stauung sind außer den oben genannten Mitteln noch Manschetten 
nach dem Vorbild des RECKLINGHAUSENschen Blutdruckbestimmungsapparates 
empfohlen oder ein Hosenträger mit Schnalle (SEYFFAHRT). AssMY schlägt 
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einen einfachen Gummischlauch, W OLFF ein starkes Gummiband mit Klemme 
zu diesem Zwecke vor. 

Die Punktion der Vena jugularis externa (FANTL} zur Salvarsaninjektion 
soll erst in letzter Linie in Betracht gezogen werden, wenn mit all den oben 
genannten Mitteln kein Resultat zu erreichen ist. In der Hand eines ruhigen, 
geschickten und sachkundigen Operateurs stellt sie einen ungefährlichen, 
ziemlich einfachen Eingriff dar. Wenn der Patient aber unruhig und ängstlich 
ist, kann derselbe sehr schwierig und nicht ungefährlich werden. Ohne ärztliche 
Assistenz, gute suggestive Vorbereitung des Patienten und günstige lokale 
Verhältnisse sollte man diesen Eingriff nicht machen. 

Bei kleinen Kindern und Säuglingen kommt nach NoEGGERATH und ToBLER 
hauptsächlich die Punktion der Temporalvenen und des Sinus sagittalis superior 
in Betracht. Die Kinder müssen mit stark abwärts hängendem Kopf gut ge­
halten werden. Starkes Schreien verbessert die Stauung der Venen, die be­
sonders an den Schläfengegenden in der Regel gut sichtbar hervortreten. Bei 
einiger Übung gelingt diese Punktionsmethode bei den meisten Kindern. Sie 
hat den Vorteil viel größerer Ungefährlichkeit als die der Jugularispunktion. 

Von KNAUER ist zur Behandlung der Paralyse und Hirnsyphilis die In­
jektion des Salvarsans in die Arteria carotis empfohlen. ENDERLEN hat das 
Verfahren dazu (namentlich mit Freilegung der Arteria carotis interna) aus­
gearbeitet. Große Erfolge und wesentlich bessere Resultate als bei der intra­
venösen Injektion sind bei diesem Verfahren nicht erreicht worden. 

Die chirurgische Freilegung einer Vene zur Injektion oder Infusion ist nicht 
empfehlenswert. Die Salvarsantherapie in ihrer heutigen Entwicklung setzt 
voraus, daß eine ganze Reihe von Injektionen in zeitlichen Abständen gemacht 
werden. Mit der Freilegung der Vene ist dies nicht zu vereinbaren. In der ersten 
Zeit der Salvarsanära sind von v. NoTTHAFFT, BRAUSS, BLACHER, LENZMANN 
u. a. verschiedene Vorschriften für die Technik der Venenfreilegung gegeben 
worden, die hier wiederzugeben sich erübrigen dürfte-angesichtsder Tatsache, 
daß es nur bei ganz kleinen Kindern unmöglich sein kann, eine Vene durch 
die intakte Haut zu punktieren. In solchen Fällen tritt eben die subcutane 
und intramuskuläre Injektion von Salvarsan in ihre Rechte (vgl. oben). Es 
kann unter Umständen sehr schwer sein und längere Zeit brauchen, bis man 
eine zur Punktion geeignete Vene findet. Ich kenne aber keinen Fall, bei dem 
es nicht doch mit den oben angegebenen Hilfsmitteln gelungen wäre, die Venen­
punktion und Injektion ohne Freilegung durchzuführen. Ganz abgesehen von 
dem für einen geschulten Arzt heutzutage überflüssigen chirurgischen Eingriff, 
muß man auch bedenken, daß man mit einer solchen Narbe an charakteristischer 
Stelle ein Mal bei dem betreffenden Patienten schafft, das ihn dauernd stigma­
tisiert. Ich kenne ein junges Mädchen, dem der chirurgische Onkel zu 2 -
übrigens völlig unnötigen - Salvarsaninjektionen in beiden Eilbeugen die 
Vene frei legte. Da die Narben bei der heutigen Mode stets sichtbar sind, konnte 
es nicht ausbleiben, daß dieselben mehrfach von Laien zum Gegenstand kritischer 
Bemerkungen gemacht wurden. Das junge Mädchen ist dadurch in seinem 
guten Rufe erheblich geschädigt. Das sollte man überlegen, ehe man einen 
solchen unnötigen chirurgischen Eingriff ausführt. Ärzte, die zu einer solchen 
Venenpunktion nicht die nötige Übung haben, sollen dieselbe von besser geübten 
Kollegen ausführen lassen. Ich möchte es geradezu als einen Kunstfehler be­
trachten, wenn heutzutage noch zu einer einfachen Salvarsaninjektion bei Er­
wachsenen oder älteren Kindern die chirurgische Freilegung der Vene aus­
geführt wird. 

Zur Desinfektion der Injektionsstelle genügt eine gute Abreibung der EH­
beuge bzw. der sonstigen Stelle, die zur Injektion in Aussicht genommen ist, 
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mit Alkohol oder Benzin. Eine Einpinselung mit Jodtinktur ist unnötig und 
wegen der häufig hautreizenden Eigenschaft derselben zu widerraten. Nach der 
Injektion kann man die Stichstelle mit einem Heftpflasterstückehen decken. 
Besser ist es, wenn man den Kranken den Alkoholtupfer für einige Minuten 
auf die Einstichstelle drücken läßt. Es gibt Leute, für die auch das gewöhnliche 
Heftpflaster eine hautreizende Wirkung hat, es klebt in der viel bewegten 
Eilbeuge schlecht und verhindert Nachblutungen weniger als ein Alkohol­
tupfer, der die Blutgerinnung fördert und keine länger dauernde Einwirkung 
auf die Haut ausübt. Man sieht kaum je eine Infektion der Einstichstelle. 

Wenn so zur Injektion einer konzentrierten Salvarsanlösung mit der 10 bis 
20 ccm-Rekord- oder Glasspritze alles vorbereitet ist, der Kranke bequem 
sitzt und der gestreckte Arm gut unterlegt ist, wird in der oben geschilderten 
Weise der venöse Blutstrom gestaut und so die geeignete Vene sichtbar gemacht. 
Der Operateur sitzt am besten in gleicher Höhe dem Kranken gegenüber und er 
wird nun nach vorheriger Orientierung des Patienten über den zu erwartenden 
Einstich die Punktion ausführen. Dabei sticht man nicht direkt in die in Aus­
sicht genommene Vene ein, da man auf diese Weise leicht durch dieselbe hindurch 
in die Unterlage stechen würde. Selbst wenn man dann durch Zurückziehen 
der Nadel wieder in das richtige Lumen kommt, verbleibt ein Loch in der Vene, 
durch das unter Umständen ein Teil des Salvarsans nachher wieder aus dem 
Venenlumen austreten könnte. Auch ist die Blutstillung nach der Punktion 
viel schwieriger, wenn nur ein l-2 mm langer Stichkanal die Hautoberfläche 
mit dem Venenlumen ver bindet, besonders wenn man etwas dicke Kanülen 
zur Injektion nimmt. Viel besser ist es schon, 2-3 cm weiter peripher in die 
Haut einzustechen und unter derselben möglichst parallelmit der Hautoberfläche 
die Nadel bis zu der gewählten Venenstelle vorzuschieben und dort erst zu 
punktieren. So dringt die Nadelspitze ziemlich parallel zum Venenlumen ein, 
und die Gefahr der Perforation derselben ist eine viel geringere. Nach dem 
Zurückziehen der Nadel verklebt der Stichkanal sehr schnell, wenn man in 
der erwähnten Weise die Stelle einige Minuten komprimieren läßt. Die Mög­
lichkeit der doch unangenehmen Nachblutung ist dadurch sehr verringert. 
Man sichert sich außerdem dagegen durch einige Beugebewegungen, die man 
den Kranken vor der Entlassung nach der Injektion im Ellbogengelenk aus­
führen läßt. Nachblutungen aus solchen ominösen Stichwunden sind namentlich 
bei Damen sehr unerwünscht. Auch die Wahl der Punktionsnadel ist hierfür 
von großer Bedeutung, da die Sichtbarkeit der Injektionsstelle, das Nachbluten, 
die Schmerzhaftigkeit der Punktion natürlich viel größer ist bei Gebrauch 
dickerer Nadeln. Wenn man andererseits zu dünne und kurze Kanülen nimmt, 
kann durch eine ungeschickte Bewegung des Kranken oder des Arztes die Nadel 
leichter aus ihrer Lage kommen, abbrechen oder sich verfangen. Wir nehmen 
mit Vorliebe eine kräftige Stahlnadel von etwa 5 cm Länge mit scharfer schräger 
Spitze. Sie muß mit Mandrin aufbewahrt werden und unmittelbar vor dem 
Gebrauch ein Paar Tropfen der Lösung in der Spritze auf leichten Druck aus­
treten lassen. Eine Wiederholung der Punktion wegen Mängel des Instrumen­
tariums ist immer mißlich. Man sticht besser in der Weise ein, daß der ab­
geschliffene schräge Teil der Nadelspitze nach oben sieht. Eine geübte Hand 
fühlt am Widerstand vor der Nadelspitze leicht, ob dieselbe schon ins Venen­
lumen eingedrungen ist oder noch im Gewebe sitzt. 

Ist die Kanüle in das Venenlumen eingedrungen, so läßt sich sofort Blut 
in die Spritze ansaugen, bei größeren Kanülen natürlich leichter als bei ganz 
engen. Bei letzteren muß man den Spritzenstempel stark anziehen, bei weiteren 
Kanülen strömt das Blut schon von selbst in die Spritze ein. In einer engen 
Kanüle kann ein Blutstropfen leicht gerinnen und Verstopfung machen. Auch 
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hier kommt es sehr wesentlich auf die Erfahrung, auf die Technik des Arztes 
an. Von der richtigen Lage der Kanülenspitze hängt es eben ab, ob man eine 
korrekte, schmerzlose intravenöse Salvarsaninjektion machen kann, oder ob 
die Salvarsanlösung ganz oder teilweise neben die Vene gesetzt wird. Dies 
ist ein Mißgeschick, das in der Regel eine sehr schmerzhafte und lange dauernde 
Entzündung an der Injektionsstelle herbeiführt. Je größer die Menge der 
perivenös eingespritzten Flüssigkeit ist, um so stärker die Beschwerden. Solche 
Infiltrate können sich leicht infizieren, Nekrosen mehr oder weniger erheblicher 
Gewebsteile herbeiführen und meist eine längere Arbeitsunfähigkeit des Be­
troffenen nach sich ziehen. Die Behandlung kann in der Regel nach einem 
solchen Mißgeschick nicht fortgeführt werden, und auch technisch wird dadurch 
die Möglichkeit weiterer Salvarsaninjektionen, für die betroffene Stelle wenigstens, 
sehr erschwert. Es ist für forensische Fälle immer zu betonen, daß es auch bei 
einem erfahrenen Arzt einmal vorkommen kann, daß er neben die Vene spritzt, 
daß also eine perivenöse Salvarsaninjektion kein Kunstfehler ist. Wenn Salvarsan 
außerhalb des Venenlumens injiziert wird, fühlt der Kranke sogleich einen lebhaften 
Schmerz, der sich bei Fortsetzung der Injektion stets steigert. Der aufmerksame 
Operateur sieht auch alsbald eine Schwellung an der Injektionsstelle auftreten, 
deshalb sollen die Injektionen immer bei guter Beleuchtung gemacht werden. 
Wer bei der Injektion seiner Sache nicht sicher ist, wird sehr vorsichtig und nur 
in kleinen Mengen injizieren, außerdem den Kranken vorher ersuchen, sofort 
anzugeben, wenn wesentliche Schmerzen an der Injektionsstelle auftreten. 
Wenn man ganz vorsichtig sein will, kann man in solchen Fällen zuerst ein 
paar Kubikzentimeter physiologischer Kochsalzlösung aus einer besonderen 
Spritze vorausschicken und bei glattem Verlauf dann vorsichtig die Salvarsan­
spritze auf die Kanüle aufstecken, eine Prozedur, die allerdings nicht selten 
mit einer Verschiebung der Kanüle einhergeht. Wenn man ein perivenöses 
Salvarsaninfiltrat gesetzt hat, kann man dessen Wirkung mit einer nicht zu 
geringen Menge physiologischer Kochsalzlösung abschwächen (DIETEL) oder 
man sucht einfach eine gewisse Menge Eigenblut aus der Vene zu aspirieren 
und injiziert dieses dann zu dem Salvarsan. Damit kann die Schmerzhaftig­
keit und die reizende Wirkung der perivenösen Injektion herabgesetzt werden. 

Eine gewisse Schwierigkeit für den weniger Geübten bilden die dunkeln 
Silber- und Neosilbersalvarsan-Lösungen. Man sieht darin das Einströmen des 
Blutes nach dem Anstechen der Vene nicht so leicht. Immerhin ist dies nicht 
zu verkennen, wenn man mehrere Kubikzentimeter Blut aspiriert. Darum soll 
man beim Silber- und Neosilbersalvarsan die Injektion so einrichten, daß man 
mindestens noch 2-4 ccm Blut ansaugen kann. Dies ist nur möglich, wenn die 
Kanülenspitze im Venenlumen liegt. Nur dann strömt das Blut rasch und leicht 
in die Spritze ein. Das fühlt man schon beim Zurückziehen des Spritzen­
stempels. Auch dafür ist es besser, eine nicht zu enge Kanüle zu verwenden. 
Wir verwenden bei Erwachsenen in der Regel nur Kanülen, die 0,7-0,8 mm 
stark sind, also Nr. 10 bis etwa Nr. 12 der handelsüblichen Maße. Je dünner 
die Vene, um so dünner die Kanüle. Diese Kanülen sind auch 4-5 cm lang, 
während die engeren zu kurz sind. Bei Kindern und besonders Säuglingen 
sind dünnere Kanülen nicht zu umgehen. Auch bei den dunkeln Silbersalvarsan­
lösungen kann man sich mit einer kleinen Spritze voll physiologischer Kochsalz­
lösung gut helfen, indem man mit dieser die Venenpunktion ausführt und das 
Blut aspiriert, das in dieser klaren Lösung sehr gut sichtbar ist. Aber auch 
hier tritt dann wieder die Schwierigkeit des Wechselns der Spritzen ein, die 
nicht zu unterschätzen ist. 

Bezüglich der Form der Kanülen zur Venenpunktion und Salvarsaninjektion 
ist die gebräuchlichste die Rekordkanüle, die auf die Rekordspritzen paßt und 
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am Konus abgeplattet ist. Die dickere, zylindrische Form der LUERSchen 
Kanülen ist aus den oben angeführten Gründen weniger praktisch. Die Spezial­
kanülen von AsSMY, STRAUSS, WEINTBAUD sind vielfach zu plump und un­
handlich, und man kann mit ihnen nicht so flach in die Vene eindringen, wie 
wir dies oben als günstiger geschildert haben. Sie erfordern vielfach auch noch 
ein Zwischenstück für den Ansatz der Spritze, und das kompliziert die Sache 
noch weiter. Diese besonderen Kanülen sind auch darauf eingerichtet, daß 
man mit ihnen allein, ohne Spritze die Venenpunktion ausführt. Demgegenüber 
scheint mir das einzeitige Verfahren, Venenpunktionen mit aufgesetzter Spritze, 
viel einfacher und bequemer und vor allen Dingen auch rascher. Wie unangenehm 
ist es oft, wenn aus der Punktionsnadel reichlich Blut ausströmt und der 
Patient dadurch erschreckt und unruhig wird, die Kleider desselben blutig 
werden und ebenso Stühle, Tische, der Operateur. Dies ist bei dem einzeitigen 
Verfahren völlig ausgeschlossen. Gegen die gebogenen Kanülenmodelle von 
STÜRMER, MAYER, SAPHIER sowie die bajonettförmigen von ScHREIBER und 
von DREUW gelten dieselben Einwände wie oben. Je einfacher, je unkomplizierter 
die Apparatur ist, um so leichter die Operation. Die gebogenen und bajonett­
förmigen Kanülen lassen sich auch schwieriger reinigen und durchgängig erhalten. 

Für die Infusionen mit verdünnten Lösungen sind neben der großen Anzahl 
von Infusionsapparaten auch zahlreiche Modelle von besonderen Kanülen zur 
Venenpunktion angegeben sowie von Zwischenstücken, die je nach ihrer Stellung 
Salvarsanlösung eintreten oder Blut austreten lassen (Modelle von AsSMY, 
ARzT und ScHRAMEK, BöHME, GANS, LENNHOFF, MoRITZ, ScHREIBER, SELLEI 
u. a.). Besonders viel wurde an der Konstruktion von Kanülen gearbeitet, 
die den Einstich in die Vene sichern und die Durchstoßung derselben ver­
hindern sollen. Dazu wurde vor allem das Troikartprinzip abgewandelt, zwei 
ineinander geschobene Kanülen, von denen teils die innere stumpf, die äußere 
spitz war oder umgekehrt. Die spitze Kanüle wurde zum Einstich genommen 
und dann zurückgezogen, wobei dann die stumpfe vorsichtig weiter noch im 
Lumen der Vene vorgeschoben wurde und nun eine weitere Verletzung der 
Vene unmöglich sein sollte. Derartige Instrumente sind von BENARIO, JAERISCH, 
RAuscH, KuzNITZKY, LöB, LoTscH, MAYER, MErnowsKY, ÜRTMANN, RoBERT, 
SussMANN, STEVENS, STRAUSS u. a. angegeben worden. Die Vorteile und Nach­
teile dieser Konstruktionen werden in zusammenfassenden Arbeiten besonders 
von MAYER und v. TüBOLD besprochen. Sie haben heutzutage nur noch histori­
schen Wert, da sie in der ersten Zeit der technisch schwierigeren Altsalvarsan­
infusionen geboren wurden, heutzutage aber mit der vereinfachten Technik 
kaum noch irgendwo in Gebrauch geblieben sind. In die gleiche Rubrik gehören 
auch die Zwischenstücke, die in die Schlauchleitungen bei den Infusionen 
eingeschaltet wurden, zwecks Kontrolle des Abflusses, des Nichtvorhandenseins 
von Luftblasen, der richtigen Lagerung der Kanüle im Venenlumen usw. Es 
ist unmöglich, all diese Konstruktionen komplizierter und kompliziertester Art 
hier zu beschreiben und aufzuzählen. Genaueres darüber ist in den Veröffent­
lichungen aus dem EHRLICHSehen Instritut, den "Abhandlungen über Salvarsan" 
Bd. 1 bis 4, sowie in den Zusammenfassungen von LENZMANN, MAYER u. a. 
zu finden. Wir können nur wieder den alten Satz hier bestätigt finden: je 
einfacher und sicherer ein Apparat ist, um so mehr setzt er sich durch und 
überdauert die anderen. 

Dies zeigt sich auch besonders in der Spritzen/rage, die hier noch zu besprechen 
wäre. Wir sehen hier von den schon erörterten großen Infusionen mit ver­
dünnten Salvarsanlösungen ab und haben nur noch die Injektionsapparate 
für die konzentrierten Lösungen zu behandeln, bei denen die Rekordspritze 
die Hauptrolle spielt. Der Einwand, der früher ab und zu gegen sie ins Feld 
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geführt wurde, daß man metallische Teile nicht mit Salvarsanlösungen in 
Berührung bringen soll, hat sich nicht als stichhaltig erwiesen. Die Spritze 
ist heutzutage so solide und exakt, daß man nicht gut mehr verlangen kann. 
Es ist natürlich immer noch die Sache des einzelnen, ob er lieber die gewöhnliche 
Rekordspritze oder eine solche mit seitlichem, exzentrischen Konus (LOEB) 
oder endlich die "Flachspritze (Dr. ENGWER) System Rekord" bevorzugt. 
Die Spritzen mit seitlichem Ansatz und die Flachspritze sind besonders dann 
am Platz, wenn man größere Lösungsmengen injizieren muß. Je größer die 
Spritze ist, um so mehr rückt natürlich der Konus bei der gewöhnlichen Rekord­
oder Luerspritze von der Unterlage, der Haut ab und um so schwieriger wird 
es, flach, mit schrägem Einstich in die Vene zu gelangen und die Kanüle zuvor 
unter der Haut, parallel mit der Hautoberfläche, eine Strecke weit vorzuschieben. 
Wir bevorzugen daher die Spritzen mit exzentrischem Konus, von denen es 
auch bei den reinen Glasspritzen (LUER) besondere Konstruktionen gibt (DUHOT). 

Eine erhebliche Anzahl von Autoren bemüht sich, die Injektion von Fremd­
körpern unmöglich zu machen - durch besondere Formen der Spritzen, der 
Aufsaugung der Lösung und der Lösungsgefäße (DUHOT, DREXLER, LE DAMANY, 

Abb. 3. Loebspritze. 

Abb. 4. Engwerspritze. 

STüRMER, WECHSELMANN u. a.). Auch diese Gefahr scheint mir heutzutage 
überwunden zu sein. Ich wüßte keinen Fall, wo solche Fremdkörper, besonders 
Glaspartikel in die Spritze gelangen könnten, wenn man die Lösung mit der 
gewöhnlichen Kanüle in die Spritze aufsaugt. Auch die Entfernung von Luft 
aus der Spritze vor der Injektion spielt für den Geübten keine Rolle, wenn auch 
die kegelförmige Gestaltung des Konus und des Stempels der Spritze nach 
LEUWER dies erleichtert. Auch die exzentrische Stellung des Konus und des 
Ausflusses der Spritze ermöglicht es besser, die eingedrungene Luft vor der 
Einspritzung zu entfernen. Übrigens ist es keineswegs gefährlich, ein paar 
kleine Luftblasen mit einzuspritzen. Man wird solche natürlich nach Möglichkeit 
vorher entfernen, aber von lebensbedrohender Wirkung sind kleine Luftmengen 
in der Vene keineswegs. 

Nur kurz sei eine Konstruktion von V ASILIU erwähnt, der 2 Rekordspritzen 
mit einem Zwischenstück vereinigt und durch Umstellung des Hahnes zwischen 
denselben Salvarsanlösung oder physiologische Kochsalzlösung injizieren kann 
oder endlich in eine der beiden Spritzen vor der Injektion Blut zur Wassermann­
reaktion aufsaugt. Man kann dasselbe viel einfacher erreichen, wenn man in 
der gewöhnlichen Weise Salvarsan injiziert und dann die leere Spritze mit Blut 
füllt. Nur muß dies vorher 2-3 mal eingezogen und wieder ausgespritzt werden, 
damit die letzten Spuren von Salvarsan zuvor durch das Blut hinausgespült 
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werden. So erspart man dem Patienten eine zweimalige Punktion, sich selbst 
die umständliche und nicht leichte Umwechslung der Spritze, erzielt einwand­
freies Blutserum zur Wa.R. und kann seine Salvarsaninjektion glatt anbringen. 
Der Doppelapparat von V ASILIU ist viel zu unhandlich und kompliziert. 

Es erscheint nicht überflüssig, hier auch über die Aufbewahrung, Verwendung 
der Spritzen einiges zu sagen. Die meisten Kliniken und Praktiker lassen die 
Spritzen vor jeder Infektion auskochen, eine Methode, die unbedingt zu emp­
fehlen ist, wo man solche Instrumente zu verschiedenen Zwecken braucht. 
Es ist jedoch viel zweckmäßiger, zur Salvarsanbehandlung nur besondere, 
sonst nicht in Verwendung zu ziehende Spritzen zu nehmen. Wenn man 
zur Salvarsanbehandlung seine besonderen Spritzen hat, werden dieselben 
nicht infiziert und bleiben, gut gehalten, dauernd in verwendungsbereitem 
Zustand. SPIETHOFF hat auf Erfahrungen aufmerksam gemacht, die den 
Vorteil dieser "Salvarsanspritzen" klar machen. Er hat mehrfach gesehen, 
daß Störungen bei der Salvarsanbehandlung beim Gebrauch von Spritzen 
eintraten, die außer zur Salvarsanbehandlung auch noch zur Injektion von 
Afenil verwandt wurden. Namentlich durch Hervorrufung des sog. Salvarsan­
ikterus zeigten sich solche Wirkungen. Als die Afenillösungen nur noch mit 
besonderen Spritzen injiziert wurden, während zum Salvarsan andere verwandt 
wurden, blieben solche unangenehme Folgen aus. 

Unsere Erfahrungen haben etwas ähnliches gezeigt. In einer benachbarten 
Klinik wurden die Salvarsanspritzen immer in Formoldampf aufgehoben, zur 
Injektion abgekocht und so verwandt. In mehrjähriger Erfahrung hatte diese 
Klinik, trotzdem sie zahlenmäßig nur einen Bruchteil der Salvarsaninjektionen 
machte, die wir ausführten, ein mehrfaches an Dermatitiden als wir. Eine ein­
gehende Aussprache über diese Besonderheit ergab die Möglichkeit, daß die so 
besonders häufigen Salvarsan-Dermatitiden mit dem Formol in Zusammenhang 
stehen könnten. Als darauf die Spritzen nach unserem Vorbild gereinigt und 
trocken aufgehoben wurden, blieben diese Störungen aus. 

Man mag es als einen Verstoß gegen die geheiligten Regeln der Desinfektion 
und der Asepsis ansehen, aber wir haben die besten Erfahrungen gemacht mit 
der trockenen, reinen Aufbewahrung der Salvarsanspritzen. Wir verwenden diese 
nur zum Salvarsan, natürlich auch zur Mischspritze usw., aber nie zur Injektion 
von Afenil, Kochsalzlösung usw. Dafür sind andere vorhanden. Nach der 
Injektion werden sie mit warmem Leitungswasser mehrfach ausgespült und aus­
gespritzt und hierauf mit einem sterilen Handtuch ausgewischt, bis sie ganz 
trocken sind. Dies empfiehlt sich namentlich auch bei den J\-fischspritzen, die 
stets einen Amalgamniederschlag aufweisen und bei ungenügender Reinigung 
bald unansehnlich und schmierig aussehen. Die jungen Ärzte haben stets die 
Tendenz, diesen Säuberungs- und Trocknungsprozeß zu umgehen oder dem 
Personal zuzuschieben. Meines Erachtens ist es aber von großer Wichtigkeit 
und von finanziellem Vorteil, wenn man sich am Ende der Sprechstunde die 
kleine Mühe nimmt, sein Spritzeninstrumentarium selbst herzurichten und 
wieder gebrauchsfertig zu machen. In l-2 Minuten ist dies geschehen, man 
hat stets gute, saubere, gebrauchsfertige Spritzen und ist nicht auf die Ver­
läßlichkeit seines Personals angewiesen, die oft genug mangelhaft ist. Wir 
brauchen unsere Spritzen nie auszukochen, haben fast nie Temperatur­
steigerungen, die mit einiger Wahrscheinlichkeit auf "W asserfehler" zurück­
zuführen sind, und der Verbrauch an Spritzen ist ein sehr geringer. Die Methode 
ist seit Jahren durch zahlreiche Assistenten der Klinik erprobt und kann nur 
warm empfohlen werden. 

Durch die Einführung der dunkeln, undurchsichtigen Lösungen des Silber­
salvarsans und der sog. Mischspritze ist die Technik der Salvarsanbehandlung 
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zweifellos etwas erschwert worden, denn es gelingt dabei nicht so leicht, das 
Einströmen des Blutes in die Kanüle und Spritze nach der Venenpunktion zu 
erkennen. Dadurch wird es dem Ungeübten entschieden schwerer, festzustellen, 
ob die Punktion richtig gelungen und ob die Injektion demnach in richtiger 
Weise auszuführen ist. Immerhin ist dies nur eine relative Erschwerung. Der 
Geübte hat auch sonst außer dem sichtbaren Einströmen des Blutes in die 
Spritze genügend andere Kennzeichen für die richtige Venenpunktion: Der 
verschiedene Widerstand des Gewebes außerhalb der Vene und im Lumen, 
die Möglichkeit den Spritzenstempel leicht zurückzuziehen, wenn Blut ein­
strömt, das Auftreten von Blutflocken in den dunkeln Gemischen lassen meist 
ohne Schwierigkeit erkennen, daß man mit der Kanülenspitze an richtiger 
Stelle ist. Wir haben praktisch nur ganz selten einmal solche Schwierigkeiten, 
obgleich wir schon seit lO Jahren allermeist das ganz dunkle undurchsichtige 
Salvarsan-Sublimat-Gemisch injizieren. Trotz des vielfachen Wechsels der 
Ärzte und der Beteiligung von immer wieder neuen jungen Kollegen an der 
Ausübung dieser Therapie kommt eine paravenöse Injektion nicht öfters vor 
als beim reinen Salvarsan. Es ist nur Erfahrungs- und Übungssache und wir 
haben keinen Grund, wegen der angeblichen Schwierigkeiten dieser dunkeln, 
undurchsichtigen Lösungen von dem Gebrauch derselben abzustehen. 

Von BRAUN, DuB, HEITZ, HoFFMANN, KERL, PRANTER u. a. sind Modi­
fikationen für das Instrumentarium angegeben worden, die in der Hauptsache 
darauf hinauslaufen, daß zwischen Kanüle und Spritze Glaszwischenstücke 
eingeschaltet werden, in denen man das eintretende Blut nach richtiger Venen­
punktion und Zurückziehung des Stempels leichter beobachten kann. Wir sind 
immer ohne solche Hilfsmittel ausgekommen und legen nur Wert darauf, daß 
in den mit solchen undurchsichtigen Lösungen gefüllten Spritzen noch genügend 
Raum bleibt, um einige Kubikzentimeter Blut zu aspirieren. Dies ist nur dann 
möglich, wenn die Venenpunktion richtig gelungen ist. 

Die von uns seit Juli 1918 angewandte Mischung von Sublimat und Salvarsan­
lösungen wird einfach in der Weise hergestellt, daß man zu der wie gewöhnlich 
hergestellten konzentrierten etwa l0°j0 igen Neo- oder Natriumsalvarsanlösung 
in warmem destillierten oder Leitungswasser einige Kubikzentimeter einer 
1-20foigen wässerigen Lösung von Quecksilbersublimat in die Spritze auf­
zieht, wo die Mischung ganz von selbst erfolgt. Eine besondere innige Ver­
mischung der beiden Lösungen ist nicht notwendig. Dabei entsteht ein grau­
grünlicher, flockiger Niederschlag, der aber durch die feinste Kanüle gut 
durchgeht. Die Mischung macht keine Reizung der Venenwand. Es braucht 
daher bei der Injektion nicht anders verfahren zu werden, als mit dem 
reinen Salvarsan. 

Die Menge des Sublimats, das dem Salvarsan beigemischt wird, ist an­
scheinend nicht von ausschlaggebender Wirkung. Wir haben in der ersten Zeit 
der Mischspritzenbehandlung versucht, durch Verstärkung der Sublimatbeigaben 
bessere Dauerresultate zu erreichen. Wir sind dabei bis zu 5 ccm der 20foigen 
Lösung = 0,1 HgCl2 pro dosi gegangen, ohne eine bessere Wirkung auf die 
Lues zu erzielen. Es scheint also die Menge des Hg keine so wesentliche Rolle 
zu spielen, und man wird gut tun, sich im allgemeinen an die Maximaldosis 
des Sublimats zu halten. Andererseits ist aber auch zu betonen, daß wir auch 
mit stärkeren Hg-Beimischungen keine Störungen erlebten. Ich erinnere mich 
nicht, je eine länger dauernde Nephrose oder sonst eine wesentliche Störung 
im Heilungsverlauf gesehen zu haben, die mit einiger Wahrscheinlichkeit auf 
das HgCI2 zurückgeführt werden konnte. Es ist merkwürdig, wie gut das 
Hg in Form der Mischspritze im allgemeinen vertragen wird. Dies ist auch von 
verschiedenen anderen Seiten bestätigt worden (EBEL, ScHÖNFELD u. a.). 
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Dabei hat sich ergeben, daß das Hg in Form kolloidalen, metallischen 
Quecksilbers in die Blutbahn gebracht wird. 

Außer dem Sublimat ist noch Novasurol (BRUCK und BECHER), Embarin 
(HERBECK), Cyarsal {ÜELZE), ferner von kolloidalen Hg-Präparaten Kalomel, 
Sublamin, Merlusan, Hg-Fluorescin dem Salvarsan beigemischt worden. Von 
diesen Präparaten hat das Cyarsal besonders deswegen Anhänger gewonnen, 
weil bei der Mischung mit Salvarsan die Farbe des letzteren vorherrschend 
bleibt. Es stellt sich nur eine leichte Trübung ein, die aber so gering ist, daß 
man das Einströmen des Blutes nach der Venenpunktion gut erkennen kann. 
Deswegen wird es von weniger Geübten vorgezogen. Das Cyarsal ist das Kalium­
salz einer kernmercurierten Oxybenzoesäure, hergestellt von der Fabrik Riedel­
Berlin. Es enthält etwa 4,6% Hg. In den im Handel befindlichen Ampullen 
enthält 1 ccm ca. 0,01 metallisches Hg. 

Es wird nicht zuviel gesagt sein, wenn man dem Cyarsal eine Hauptschuld 
an der teilweisen Diskreditierung der Mischspritze zuschiebt. Denn man kann 
gegen das Cyarsal vor allem einwenden, daß sein Einführer und seine Hersteller 
keinerlei Tierversuche beibrachten. Man hat auch nie den Beweis versucht, 
daß das Cyarsal für sich allein eine antiluetische Bedeutung habe. Die oft 
gerühmte gute Verträglichkeit desselben bietet keinen Maßstab für den Wert 
des Präparates, da es nur einen sehr geringen Hg-Gehalt aufweist, worauf wohl 
auch das angebliche Fehlen von Nebenwirkungen beruht. Letzteres ist aber 
nicht zutreffend, insofern auch beim Cyarsal unangenehme Nebenwirkungen 
beobachtet wurden. NovER z. B. betont neben einer großen Anzahl von Rezidiven 
mehrere schwere Dermatitiden nach Cyarsal-Mischspritze. 

Die mangelhafte Wirkung der Cyarsal-Mischspritze gegenüber der der 
Salvarsan-Sublimatmischung ist zu evident, als daß man noch irgend emp­
fehlende Worte für das Cyarsal finden könnte. Wir haben, wie mehrfach betont, 
bei der Sublimat-Salvarsan-Mischspritze fast nie ein klinisches Rezidiv, nur 
10-15% serologische Rezidive, während beim Cyarsal die Rezidive erschreckend 
häufig sind. 

Wenn man durch die Trübung der Mischung technisch behindert wird, 
dann bietet sich in dem Salyrgan, einer komplexen Quecksilberverbindung 
des salicyl-allylamid-0-essigsauren Natriums, ein vollwertiger Ersatz. Das 
Präparat ist von der I. G. Farbenindustrie A.-G. als Diureticum eingeführt 
worden, hat sich aber auch als Antiluetikum bestens bewährt. Wir verwenden 
solches schon seit Jahren als Ersatz für die Sublimatlösung mit bestem Erfolg 
und haben keinerlei Gegenindikation oder unangenehme Nebenwirkung gefunden. 
Ähnlich sind die Erfahrungen von BRUNN, GROSSMANN, RosENBERG u. a. 
Es wird in lOOfoiger Lösung in Ampullen in den Handel gebracht, bewirkt in 
Mischung mit Salvarsanlösungen keine Trübung, auch nicht mit Eiweiß­
lösungen und hat klinisch sehr gute Wirkungen. 

Das Embarin (Fabrik v. Heyden-Dresden) hat nur 3% Hg-Gehalt. Es hat 
sich keinen weiteren Eingang verschaffen können. Novasurol (I. G. Farben­
industrie-Aktiengesellschaft Leverkusen) kommt als lOOfoige Lösung in den 
Handel mit 3,4% Hg in 1 ccm. Es erzeugt durch seine Veronalkomponente 
eine nicht immer erwünschte diuretische Wirkung. Beide Präparate erzeugen 
ziemlich die gleichen dunkeln Niederschläge mit Salvarsan wie das Sublimat. 

Sonst ist noch Wismut dem Salvarsan beigemischt worden (BARDACH, 
GuTMANN, S:EzARY und PoMARET), Jodnatrium (DuB), Soluesin (v. SzrLY und 
HALLER). Auch wir selbst haben schon seit 4 Jahren bei Spätlues mit sehr 
gutem Erfolg Hg mit Jod in Form von (HgJ4)K2 (Kaliumsalz der Quecksilber­
Jod-Wasserstoffsäure) dem Salvarsan zugesetzt. Dabei entsteht ein gelb­
grünlicher Niederschlag, der ebenso gut wie das Salvarsan-Sublimat-Gemisch 
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vertragen wird und bei Spätlues eine besonders gute Wirkung zu haben scheint. 
Man bereitet sich die (HgJ4)K2-Lösung durch Mischung einer lOOfoigen Jodkali­
lösung mit der 1 Ofoigen Sublimatlösung, wobei der anfängliche Hg-Jodid­
niederschlag durch weiteren Zusatz von der Jodkalilösung zum Sublimat 
nach und nach wieder gelöst wird. Es soll ein eben noch sichtbarer Hg-Jodid­
niederschlag übrig bleiben (vgl. Inaug. -Dissert. A. ScHÜHLE-Tübingen 1922). 

Nur der Vollständigkeit halber sei hier erwähnt, daß auch unspezifische 
Proteinkörper, Caseosan und Yatrencasein, mit Salvarsan gemischt (KöTSCHAU) 
intravenös gegeben wurden. Endlich hat UEBERHUBER eine Mischung von 
Silbersalvarsannatrium und Salvarsannatrium empfohlen. Bei all diesen 
Mischungen ist fast immer das Neosalvarsan, ausnahmsweise auch Salvarsan­
natrium, verwandt worden. Ein Unterschied zwischen diesen beiden Präparaten 
scheint auch bei den Mischungen nicht aufzutreten. Silbersalvarsan (ScHÖNFELD) 
und Neosilbersalvarsan (KoLLE) sind auch mit Novasurol gemischt schon ver­
wandt worden, ebenso Sulfoxylat- und Neosulfoxylatsalvarsan. Daß all diese 
Mischungen unter Umständen auch intramuskulär, namentlich bei kleinen Kindern 
und Säuglingen angewandt werden können, wurde schon oben ausgeführt. 

Das Resultat unserer vorstehenden Auseinandersetzungen ist also, daß 
die großen Infusionen mit verdünnter Altsalvarsanlösung heutzutage ganz in 
den Hintergrund gedrängt wurden durch die Injektionen von konzentrierten 
Lösungen von Neosalvarsan, Salvarsannatrium und den neueren, von KoLLE 
eingeführten Metallverbindungen des Salvarsans, besonders des Silbersalvarsans. 
Der Vorteil, den namentlich die konzentrierten Lösungen des Neosalvarsans und 
des Salvarsannatriums in technischer Beziehung für die Therapie beim Menschen 
bieten, ist eben so groß, daß diese Umstellung durchaus begründet erscheint. 

Die besprochenen technischen Grundlagen bilden aber nur den Rahmen, 
in dem die individuelle Salvarsanbehandlung Platz greifen muß. Es ist klar, 
daß jemand, der die technischen Einzelheiten der heutigen Salvarsanbehandlung 
beherrscht, noch einer großen Erfahrung über die Anwendung derselben bei 
den Erkrankungen des Menschen in ihren verschiedenen Arten und Stadien 
bedarf, um zweckmäßig und erfolgreich diese Therapie auszuüben. Nicht als 
ob wir jeden Schematismus auf diesem Gebiete verwerfen wollten. Die Schule, 
der Anfänger auf diesem Gebiete, braucht ein gewisses Schema unbedingt. 
Aber je weiter fortgeschritten der einzelne ist, je mehr er auf diesem Gebiete 
Erfahrung besitzt, um so freier wird er das Schema handhaben und um so 
zweckmäßiger modifizieren. 

Dies gilt ganz besonders von der Art, der Stärke und Dauer der Salvarsan­
therapie, die wir hier als einen wesentlichen Teil der Praxis der Salvarsan­
behandlung noch zu besprechen haben. Wenn wir auch da wieder historisch 
vorgehen, so bildet den Ausgangspunkt natürlich die Lehre EHRLICHs, gewonnen 
am Tierexperiment, durch eine einmalige kräftige Gabe von Salvarsan, die sog. 
"Sterilisatio magna" die vollständige Heilung des erkrankten Individuums 
herbeizuführen. Daß dies beim Menschen viel schwieriger war als bei den 
Versuchstieren EHRLICHs, ergab die Erfahrung alsbald, und so kam es, namentlich 
nachdem der intravenöse Weg der Einführung des Salvarsans beim Menschen 
gefunden war, ganz von selbst mit fortschreitender Erfahrung zur allmählichen 
Verstärkung der Salvarsantherapie, nicht in Form von Vergrößerung der Einzel­
gaben. Die Erkenntnis, daß hier große Gefahren lagen, ergab sich bald und die 
großen Statistiken, besonders der Kölner Salvarsan-Kommission (MEIROWSKY) 
zeigte unzweideutig, daß die Gefahr unverwiinschter Nebenwirkungen beim 
Überschreiten der Dosis IV Neosalvarsan einwandfrei gesteigert wird. Die Emp­
fehlungen höherer Einzelgaben, 0,9 Neosalvarsan und mehr (ScHoLTZ, QuEYRAT, 
LENZMANN, LEREDDE u. a.) haben sich nicht gegen dieses statistische Ergebnis 
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durchsetzen können. Man bedarf doch heutzutage einer besonderen Erklärung, 
unter Umständen in foro, wenn beim Gebrauch höherer Dosen eine Salvarsan­
schädigung, besonders ein Todesfall eintritt. Daß wesentlich höhere Salvarsan­
mengen ohne Störung vertragen wurden - z. B. LENZMANN 1,5 Altsalvarsan, 
WEIGELT 3,0, BrELE 3,6 Neosalvarsan - beweist nichts für den Durchschnitt. 
Es ist auch wenig wahrscheinlich, daß man mit größeren Einzelgaben zu besseren 
Erfolgen gelangen würde (HAUCK). Viel größerer Wert wird auf die Gesamt­
menge des Salvarsans innerhalb einer Kur, auf die größere Zahlmittlerer Einzel­
gaben zu legen sein. Und darin ist etwa von 1912 ab ein langsames Ansteigen 
zu bemerken. 

Es dürfte ohne großen Wert sein, wenn man hier nochmals die verschiedenen 
Phasen dieses Entwicklungsprozesses darzustellen versuchte. Die enorme Zahl 
und Verschiedenheit der Angaben darüber in der Literatur wirkt nur verwirrend 
für das gestellte Thema. Das Wesentliche ist die Tatsache, daß man heutzutage 
bei Frühsyphilis etwa 5 g Neosalvarsan als mittlere Menge für eine Kur beim 
Erwachsenen betrachten kann. Man ml}cht meist einen Unterschied zwischen 
erwachsenen Männern und Frauen. Als Normaldosis für Frauen wird meist 
III = 0,45 Neosalvarsan bzw. 0,3-0,45 gegeben, während die Dosis IV = 

0,6 bzw. 0,45-0,6 Neosalvarsan für Männer gilt. Bei Kindern ändert sich die 
Einzelgabe natürlich mit dem Alter und dem Allgemeinzustand derselben, 
wobei die Erfahrung ergibt, daß die Kinder das Salvarsan relativ besser ertragen 
als Erwachsene, ähnlich wie dies ja auch für das Hg bekannt ist. Es ist weiter 
darüber eine gewisse Einigkeit vorhanden, daß man nicht gleich mit der Höchst­
dosis beginnt, sondern vorsichtig die individuelle Dosis tolerata aufsucht mit 
1-2-3 geringeren Einzelgaben. Wenn damit für die Frühsyphilis ein gewisser 
Rahmen gegeben ist, so besteht eine reichliche Individualisierungsmöglichkeit 
bezüglich der Dauer einer solchen Kur und der Intervalle zwischen den einzelnen 
Einspritzungen. 

Das vorsichtige, einschleichende Vorgehen mit kleineren Dosen zu Beginn 
einer Salvarsankur bezweckt die Überwindung der Idiosynkrasie, die hier wie 
bei allen Arzneimitteln eine Rolle spielt und wegen der schweren Salvarsan­
schädigungen: Encephalitis, Dermatitis mit Recht besonders gefürchtet ist. 
Die Empfehlung STüRMERs, nach der ersten Injektion wegen der Gefahr der 
Spätidiosynkrasie 10 Tage verstreichen zu lassen, ist fast überall übergangen 
worden. Man kann damit in der Praxis kaum rechntal, da eben die Salvarsan­
schädigungen ganz regellos, vielfach ohne jede erkennbare Ursache auftreten. 
Allermeist wird wohl heutzutage die Salvarsantherapie bei Frühsyphilis in 
der Form durchgeführt, daß etwa 2 Injektionen pro Woche gegeben werden beim 
Erwachsenen. Es gibt aber eine ganze Anzahl von Stellen, die nicht über 
eine Injektion pro Woche hinausgehen. Andererseits geben wir in unserer Klinik 
wie früher in unserem Speziallazarett während des Krieges seit 12 Jahren in 
der Regel jeden zweiten Tag die Injektionen in der Normaldosis. Wir sind 
uns bewußt, daß dies eine sehr erhebliche Verstärkung der Kur bedeutet und 
daß damit anscheinend eine viel größere Anforderung an den einzelnen Kranken 
gestellt wird. Aber die Erfahrung zeigt, daß damit keineswegs größere Gefahren 
für den einzelnen verbunden sind. Wir haben sicher nicht mehr Salvarsan­
schädigungen, vor allem Encephalitis und Dermatitis. Andererseits sind die 
Dauererfolge so wesentlich besser bei diesem raschen energischen Vorgehen, 
daß wir keinen Grund haben, davon abzugehen. Wir sehen so gut wie nie 
klinische Rezidive bei Patienten, die mit 12 Injektionen innerhalb von 24 Tagen 
und einer Gesamtdosis von etwa 5,0 Neosalvarsan bei Frauen und 7,0 bei 
Männern behandelt worden sind. Dagegen kennen wir viele solche Rezidive 
von Kranken, die anderwärts weniger rasch und kräftig behandelt wurden. 

Handbuch der Haut- u. Geschlechtskrankheiten. XVIII. 38 
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Unsere Erfahrung ergibt unzweideutig, daß nur ein kleiner Prozentsatz der 
Kranken im Frühstadium der Syphilis eine solche Kur nicht gut verträgt. Dies 
sind Menschen mit geschwächtem Allgemeinzustand, anderen inneren Krank­
heiten, besonders Tuberkulose usw. Bei solchen gibt man natürlich in größeren 
Intervallen und unter Umständen auch in kleineren Dosen die entsprechende 
Salvarsanmenge. Die allermeisten aber vertragen unsere rasche und energische 
Kur sehr gut und ohne Störung, meist mit Gewichtszunahme. 

Übereinstimmung herrscht auch darüber, daß mit einer Kur in der Regel 
keine Heilung zu erzielen ist. Tritt ein klinisches Rezidiv ein, was nach einer 
so energischen Kur, wie ich sie oben empfohlen habe, nur selten eintritt, dann 
ist eine weitere Kur selbstverständlich. Meist handelt es sich aber nur um ein 
serologisches Rezidiv; eine positive Wa.R. ist im Frühstadium ebenfalls fast 
ausnahmslos als Indikation für eine weitere Kur anerkannt. Ist es dagegen 
gelungen, mit einer solchen Kur alle klinischen Erscheinungen zu beseitigen 
und die Wa.R. dauernd negativ zu machen, dann gibt nur die Erfahrung, 
daß in der überwiegenden Mehrzahl der Fälle eine Kur nicht zur Heilung der 
Syphilis genügt, die Unterlage, eine zweite Kur auch in diesem Fall durch­
zuführen. Wir nennen diese dann eine Sicherheitskur und legen besonderen 
Wert darauf, daß nicht nur zu Beginn, sondern auch während und am Ende 
dieser zweiten Kur, besonders nach der ersten oder zweiten Injektion die Wa.R. 
negativ bleibt. Wenn so 2 kräftige Kuren von 10-12 Mischspritzen mit 5-7 g 
Salvarsan durchgeführt sind, begnügen wir uns, in den folgenden Jahren alle 
3-6 Monate die Wa.R. zu prüfen. Wenn diese stets negativ bleibt und der 
Patient bei gutem Allgemeinbefinden völlig symptomlos sich hält, dann ver­
zichten wir in der Regel auf weitere Behandlung. Wir kennen eine große Anzahl 
so Behandelter, die später geheiratet und gesunde Kinder bekommen haben. 
Über die Dauerresultate dieser Behandlungsmethode hat SeHRODE jüngst eine 
Zusammenstellung aus der Klinik veröffentlicht, die bei 248 Fällen keine klini­
schen Rezidive und 920fo negative Wa.R. nach5-7 Jahren aufwiesen (Liquor). 
Bessere Resultate hat wohl heutzutage kaum eine andere Behandlungsmethode 
aufzuweisen. Neben den guten therapeutischen Resultaten darf auch der 
soziale und ökonomische Vorteil nicht vergessen werden, der darin liegt, daß 
Leute meist im arbeitsfähigen Alter durch unsere Kur nur 25 Tage rund der 
Arbeit entzogen werden. Eine ambulant so durchgeführte Kur gestaltet sich 
natürlich noch günstiger, wenn dadurch keine Beeinträchtigung der Arbeits­
fähigkeit erfolgt. Meist ist aber der Erfolg einer ambulanten Behandlung 
nicht so günstig, unserer Meinung nach besonders auch deswegen, weil natürlich 
eine solche Kur ambulant sich nicht so energisch und rasch durchführen läßt. 
Aus diesem Grunde legen wir eben besonderen Wert darauf, daß womöglich 
die erste Kur stationär in der Klinik durchgeführt wird. Für die späteren Kuren, 
besonders für die "Sicherheitskur" genügt allermeist die ambulante Behandlung. 

Hier ist mehr Wert darauf zu legen, daß die zweite Kur der ersten bald folgt. 
In der Regel wird kein Grund dagegen bestehen, die zweite Kur schon 5 bis 
6 Wochen nach der ersten Kur folgen zu lassen. In den meisten Fällen, in 
denen nach einer kräftigen Salvarsan-Hg-Kur ein klinisches Rezidiv auftritt, 
kann man feststellen, daß die Nachkur unterlassen oder mangelhaft durchgeführt 
ist. Die wenigen Fälle von klinischen Rezidiven, die wir bei Leuten gesehen 
haben, welche hier oder auswärts nach unserer Methode behandelt waren, 
betrafen Kranke, die aus irgendwelchen Gründen ungenügend oder sehr ver­
zettelt ihre Kur durchgeführt hatten oder die zur Nachkur nicht rechtzeitig 
erschienen waren. 

Ein Haupteinwand gegen die intravenösen Mischspritzen ist das Fehlen 
einer länger dauernden Wirkung. Hg und Salvarsan werden bald wieder aus-
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geschieden, während die intramuskulären Hg-Injektionen eine länger dauernde 
Wirkung ausüben. Ob dies tatsächlich so vorteilhaft ist, läßt sich schwer er­
weisen. Es besteht kein Hindernis für den, der auf solche Hg-Depotsschwört, 
solche neben der intravenösen Mischspritzenkur noch zu geben. Wir injizieren 
namentlich bei älterer Syphilis und trotz mehrerer Kurven hartnäckiger Wa.R. 
Wismut intramuskulär an den Tagen, die frei von intravenösen Injektionen 
sind. Das wird sehr gut vertragen und gibt die gewünschte Depotwirkung. 
Günstiges haben wir auch von Merjodingaben nach einer solchen Mischspritzell­
kur gesehen. 

Natürlich bleibt immer noch eine Anzahl von refraktären Fällen übrig, die 
noch so energisch behandelt (8% der SeHRODEsehen Zusammenstellung unserer 
Resultate nach 5-7 Jahren) nicht seronegativ werden. Diese betreffen haupt­
sächlich Spätsyphilis, für die es viel schwerer ist, ein Behandlungsschema auf­
zustellen. Wenn irgendwo, dann tritt hier die individuelle Syphilisbehandlung 
in ihre volle Rechte. Natürlich kann man es mit der gleichen Methode der 
Mischspritzenbehandlung versuchen, besonders wenn die früheren Kuren anders 
durchgeführt wurden, oder man kann statt des Sublimats das Kaliumsalz 
der Quecksilberjodwasserstoffsäure (vgl oben) verwenden. Daneben können 
intramuskuläre Hg-, Wismut-, Jodinjektionen verabfolgt werden. Als besonders 
wirksam ist in neuerer Zeit noch die Malariakur dazugekommen. Damit 
wird man die allermeisten der refraktären Fälle zur Heilung bringen können. 
Es ist aber klar, daß zu alldiesen verstärkten Kuren eine entsprechende Kon­
stitution des Kranken gehört. Denn alle diese, besonders die Malaria, erfordern 
einen kräftigen Körper, vor allem mit ungeschwächtem Zirkulationesystem. 

Bei einer Reihe von solchen Spätsyphilisfällen kann man mit gutem Erfolg 
an Stelle der kurz dauernden starken Kuren lang ausgedehnte schwächere setzen. 
Man· hat diese früher vielfach mit schwachen Hg-Kuren, Einreibungen mit 
Hg-Salben jeden zweiten oder dritten Tag in geringerer Menge, mit lange fort­
gesetzten täglichen kleinen Jodgaben, mit Hg- oder Wismutinjektionen intra­
muskulär einmal die Woche usw. behandelt. Heutzutage geben wir bei diesen 
Patienten gern alle 8-14 Tage eine abgeschwächte Mischspritze mit 0,3 Salvarsan 
und kleiner (HgJ4)K2-Beimischung. Hier läßt sich wie gesagt, keine allgemein 
gültige Regel aufstellen, da die Stärke, die Lokalisation, die Reaktion jeder 
Infektion durchaus verschieden sein kann. Gerade auch die Lokalisation, die 
klinischen Erscheinungen dieser Fälle von Spätsyphilis erfordern eine große 
Variation der Behandlungsweise, und diese ist in reichem Maße in dem Salvarsan, 
Hg-Jod, Wismut und ihren Abstufungsmöglichkeiten gegeben. Es ist hier 
vielfach geraten worden, auf das stark wirkende Salvarsan ganz zu verzichten 
oder wenigstens die Behandlung mit einer mehr oder weniger langen Hg-Jod­
oder Wismutkur zu beginnen. Wir stehen auf dem Standpunkt, daß man auf 
die stärkste Waffe gegen die Syphilis, die eben im Salvarsan unter allen Um­
ständen gegeben ist, nicht verzichten soll. Mit kleinen Anfangsgaben, unter 
Umständen nach vorangeschickter Hg-Jod-Behandlung, wird man die Gefahren 
einer eventuell zu energischen Wirkung des Salvarsans umgehen können. Es 
vertragen doch die allermeisten Kranken auch bei Spätsyphilis das Salvarsan 
ausgezeichnet. Im allgemeinen wird man aber dabei in einer vielfach ver­
längerten, abgeschwächten Behandlung das Ziel erreichen, das man bei der Früh­
syphilis durch eine kurzdauernde energische Kur zu gewinnen sucht. 

Wenn wir im vorstehenden hauptsächlich unser Behandlungsschema heraus­
gestellt haben, so geschieht dies, weil es hier tatsächlich unmöglich ist, alle die 
Tausende von Möglichkeiten und Arten der Syphilisbehandlung, wie sie jeder 
Praktiker sich erprobt und zurec_htlegt, vollständig aufzuzählen und auszuwerten. 
Jeder Syphilidologe hat hier sein eigenes Schema, begründet auf Erfahrungen, 
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die bei jedem verschieden sind. Auch die reine Salvarsanbehandlung (NAEGELI 

Bern) hat ihre Vertreter und Vorzüge. Die Zahl aber der kombiniert mit 
Salvarsan und Hg, Wismut, Jod Behandelnden ist so im Übergewicht, daß es 
heutzutage kaum noch eine Stelle geben wird, wo grundsätzlich und aus­
schließlich nur Salvarsan bei Syphilis angewendet wird. Die Vorzüge der reinen 
Salvarsanbehandlung, technische Einfachheit und Schonung des Kranken 
kommen fast in gleichem Maße auch der Mischspritze zu. Die intramuskulären 
Injektionen komplizieren eben doch die Behandlung stets und stellen an die 
Empfindlichkeit des Kranken wesentlich höhere Anforderungen. Der Praktiker 
weiß jedenfalls, daß die Kranken die reine intravenöse Behandlung - einer 
kombiniert intravenös-intramuskulären Therapie - bei weitem vorziehen. 
Und wenn die erstere ebenso gute, wenn nicht bessere Erfolge aufzuweisen hat 
als die letztere, dann ist wirklich nicht recht einzusehen, weshalb man dann auf 
den intramuskulären Injektionen bestehen sollte. 
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Schädigung·en durch Salvarsan. 

Von 

WILHELM KERL- Wien. 

Mit 5 Abbildungen. 

Einleitung. 17 Jahre sind seit den ersten Mitteilungen EHRLICH-HATAB über das Prä­
parat 606 vergangen, und während der ganzen Zeit wurde das neue Mittel und seine Ab­
kömmlinge reichliehst in praktische Verwendung gezogen. Es 1st nunmehr seit Jahren 
weder über überraschende Effekte noch über besondere Schäden berichtet worden, so daß 
die Zeit als gegeben erachtet werden kann, um voraussichtlich abschließend über den 
therapeutischen Wert und insbesondere über die im Gefolge der Salvarsanbehandlung 
auftretenden Schäden und Zwischenf:ille zu berichten. Wie die Erwartungen, die man 
anfänglich auf das Salvarsan setzte, sich nicht in dem Maße erfüllten, als man es hoffte, 
so haben sich auch die in der ersten Zeit alarmierenden Berichte über Schäden als zu pessi­
mistisch erwiesen. Die gehäuften Schäden in der ersten Zeit der Salvarsanverwendung 
sind leicht erklärlich, wenn man die Unsicherheit der Dosierung, die ungewohnte und 
schwierige Technik, sowie die noch nicht scharf umschriebene Indikationsstellung berück­
sichtigt. EHRLIOHs Meinung, durch eine einmalige Verabreichung einer gr~ßen Dosis mit 
einem Schlag die Syphilis zu heilen (Sterilisatio magna) hat vielfach zu Überdosierung, 
sowohl bei Einzelinjektionen, als auch bei der im Verlauf einer Kur gegebenen Gesamt­
menge geführt. Oft war die Ursache von Salvarsanschäden die fehlerhafte Lösung des 
Präparates, die eine sorgfältige Neutralisation voraussetzte, oft die nicht entsprechende 
Berücksichtigung der leichten Oxydationsfähigkeit des Salvarsans. Die schwierige Lösung 
brachte es mit sich, daß das Salvarsan oft zu lange der Luft ausgesetzt war, andererseits 
wurde bisweilen nicht erwogen, daß das Präparat auch in der geöffneten Phiole durch 
Oxydation eine besondere Giftwirkung erlange. So hat ErTNER (Münch. med. Wochenschr. 
1910, S. 2345) den Rest einer geöffneten Ampulle nach längerem Stehenlassen einem 
anderen Patienten injiziert. Genügen doch selbst kleinste, kaum sichtbare Sprünge in 
der Phiole, um durch Oxydation das Salvarsan zu einer stark toxisch wirkenden Substanz 
umzugestalten. Diese erhöhte Giftwirkung soll dem Salvarsan nach SKUTEZKY schon zu 
einer Zeit zukommen, in der es noch nicht zu einer sichtbaren Verfärbung des Präparates 
gekommen ist. In Zusammenhang mit der Applikation des Salvarsans, besonders des Alt­
salvarsans, ergaben sich in der ersten Zeit mannigfache Zwischenfälle. Hierher gehört 
die bei intramuskulärer subcutaner und intravenöser Injektion beobachtete 

Ürtliche Schädigung. 
In dieser Gruppe ist an erster Stelle die Nekrose zu nennen, die ins­

besonders nach intramuskulärer und subkutaner Applikation von Altsalvarsan 
beobachtet wurde. 

Sie entwickelt sich verschieden lange Zeit, oft Monate nach der Injektion 
und demarkiert sich nur äußerst torpid , so daß viele Wochen das nekrotische 
Gewebe an Ort und Stelle zu finden ist. Nicht selten sind Verkalkungen in der 
Nekrose sowie in der Demarkationszone röntgenologisch nachgewiesen worden. 
An der Klinik RIEHL wurden nur zwei Fälle dieser Art beobachtet. In dem 
einen entwickelte sich die Nekrose subscapular nach subcutaner Injektion, 
im anderen im Anschluß an eine auswärts durchgeführte vielleicht paravenöse 



Örtliche Salvarsanschädigungen: Nekrosen. 605 

Injektion an der Gelenksbeuge des Unterarmes. Beide Fälle heilten nach 
monatelanger Krankheitsdauer aus. 

Im Anschluß an Nekrosen oder auch ohne solche traten ausgedehnte 
Abscedierungen vereinzelt auf. ZIELER sah eine solche bereits 7 Wochen nach 
einer subcutanen Injektion. Im Absceßinhalt konnte Arsen nicht nachgewiesen 
werden, bei einer Abscedierung 21/ 2 Monate nach der Injektion konnte jedoch 
ein stark positiver Arsenbefund von DELBANCO erhoben werden. Diese Abscedie­
rungen konnten in seltenen Fällen lebensbedrohende Folgen nach sich ziehen. 
TAEGE sah einen Absceßdurchbruch nach subcutaner Injektion in die Pleura­
höhle. Nekrosen nach intraglutäaler Injektion führten in seltenen Fällen zu 
schweren Schädigungen des Ischiadicus, sowie des Peroneus. So beobachtete 
SIESKIND dreimal eine Peroneuslähmung, die er allerdings auf eine Arsenintoxi­
kationsneuritis, gesetzt durch das Depot, zurückführt. Die ersten pathologisch­
anatomischen Präparate von ausgedehnten, tief in die Muskulatur reicher_den 
Nekrosen demonstrierte FISCHER im Jahre 1910. Über ähnliche Befunde berichten 
BussE, FRANK, HERXHEIMER, NAUWERK, ÜRTH, PoLLAND, PAUTRIER und 
EYRAUD-DECHAUX, REINKE, ScHMID, A., ToMMASSI, ZIELER u. a. MARTIUS 
erhob genaue mikroskopische Befunde. Diese ergeben eine Fett, Bindegewebe 
und Muskulatur betreffende, vollständige Nekrose mit Thrombosierung der Gefäße. 
Die Nekrose erstrekt sich sogar auf die Nerven. Rings um die Nekrose bildet 
sich eine aus Leukocyten und Lymphocyten bestehende Demarkationszone, 
in der ebenfalls die Gefäße und zwar infolge der Nekrose der Gefäßwände 
thrombosiert sind. DELBANOO fand bei der histologischen Untersuchung einer 
Nekrose, die auf eine vor vier Monaten vorgenommene Injektion zurückzuführen 
war, Granulationsgewebe mit spezifisch RIEDERsehen Venenveränderungen. 
MARTIUS spricht als Ursache der Nekrosen eine direkte Salvarsaneinwirkung 
auf das Gewebe an. Wenn diese Auffassung auch die lokal an der Stelle der 
Injektion auftretenden Schäden, wie sie in der überwiegenden Zahl der Fälle 
beschrieben wurden, aufzuklären vermag, so genügt sie dennoch nicht für jene 
Beobachtungen, in denen Nekrosen oder Thrombosen fern von der Applikations­
stelle des Salvarsans auftraten, und es ist in solchen Fällen die Annahme einer 
speziellen Einwirkung auf die Gefäße wohl nicht zu entbehren; ebenso ist in 
manchen Fällen die Veränderung im Gefäß nicht ohne gleichzeitige Annahme 
einer spezifischen Gewebsschädigung ausreichend, um die schweren Folgen 
genügend aufzuklären. Hierher gehört der Fall, den ScHLOFFER beschreibt, und 
bei dem es zu einer so ausgedehnten Nekrose im Anschluß an eine intravenöse 
Salvarsaninjektion gekommen war, daß eine Amputation vorgenommen werden 
mußte. ScHLOFFER nimmt an, daß es infolge der Venenthrombose zu einer Ver­
breitung des Salvarsans in der Umgebung der Injektionsstelle kam und daß 
hierdurch Spasmen in den Arterien ausgelöst wurden. Auch Fibrosarkome 
auf Basis einer subcutanen oder intramuskulären Salvarsaninjektion wurden 
in seltenen Fällen beobachtet (H. F. HARBITZ, H. MoLL). 

Bei der später fast allgemein üblichen intravenösen Applikationf'art sind 
Zwischenfälle dieser Art fast ausschließlich auf technische Fehler, auf die sog. 
paravenöse Injektion zurückzuführen. Gelangt Salvarsan außerhalb des Blut­
gefäßes, so löst es zumeist sofort, schon während der Injektion, lebhafte Schmerz­
empfindung aus. Erst Stunden nach der Injektion treten Schwellungszustände 
auf, an die sich später falls die paravenös verabfolgte Salversanmenge reichlich 
war, Gewebsnekrosen anschließen können. Um diese unliebsamen Folgezustände 
hintanzuhalten, werden verschiedene Maßnahmen empfohlen, die die Ausführung 
der Injektion erleichtern sollen. Wird trotzdem Salvarsan paravenös injiziert, 
dann soll nach BuRKART und nach THURZO das Umspritzen mit RosENBERG­
scherr Eusemin die Schmerzen und auch weitere Schädigungen mildern. DIETEL 
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sucht durch Aspiration mit der Spritze möglichst viel der paravenös injizierten 
Lösung aufzusaugen und infiltriert hierauf sofort die Umgebung der Injektions­
stelle mit physiologischer Kochsalzlösung. Mit dieser Methode erzielten 
A. LANDESMANN und J. WoROWITZKY gute Resultate. Ch. DENNIE, H. H. HAZEN 
injizieren in das Infiltrat subcutan 2 ccm einer 10% N atriumthiosulfatlösung; 
DENNIE läßt gleichzeitig Umschläge mit einer 5% Natriumthiosulfatlösung 
applizieren. SuTTON empfiehlt die Injektion von 1-2 ccm einer 10% Natrium­
thiosulfatlösung in das Infiltrat und läßt Stichincisionen in das infiltrierte Gewebe 
mit dem Starmesser vornehmen. Die Schmerzhaftigkeit, die zumeist sehr hoch­
gradig ist, soll nach ALBIN E. STEIN durch Diathermie gemildert werden. Sind 
nur wenige Tropfen neben die Vene gelangt, dann genügt meist Hochlagerung 
des Armes und antiphlogistische lokale Behandlung, um die Schmerzen zu stillen. 
Die Infiltrate bleiben allerdings gewöhnlich ziemlich lange bestehen und können 
die Fortsetzung der Kur beträchtlich erschweren. 

Ferner gehören zu den örtlichen Schädigungen die lokalen Thrombosen. 
Schäden dieser Art sind nur in geringerer Zahl beobachtet (HAUSMANN, 

NEUMEYER, PoRTNER, WESTBERG). Bei diesen Fällen glaubt JAFFE die Ursache 
in technischen Fehlern (paravenöse Injektion) sehen zu können - diese Er­
klärung ist näherliegend, als die Annahme HAUSMANNs, daß die unterlassene 
Reinigung der Haut vor dem Einstich die Ursache der Thrombose sei. 
Auch die Fernthrombosen wären hier anzuführen. Die Verabreichung des 
Salvarsans in saurer Lösung begünstigt Thrombosenbildung besonders in 
den Lungengefäßen (DuHOT, FRÄNKEL und GROUVEN, HANSER, JAKOBSTHAL, 
RISSOM, ScHOTTMÜLLER). Auch im Tierexperiment konnte die erhöhte Ge­
fahrenquote des Salvarsans in saurer Lösung von DoN JosEPH, KoLMER lmd 
LucKE, MIESSNER nachgewiesen werden. Wenn beim Silbersalvarsan Throm­
bosierungen häufiger beschrieben sind (HAUK, KNOPF und SIN, NEUENDORFF, 
ScHÖNFELD und BIRNBAUM, WIENER u. a.), so mag dies seine Ursache darin 
haben, daß die vollständige Lösung der dunklen Flüssigkeit schwer zu beobachten 
ist und daß bei bestimmten Fabriksnummern, wie ZIMMERN angibt, im gelösten 
Präparat noch reichliehst ungelöste Teilchen mikroskopisch nachweisbar waren. 
Wenn bei Verwendung von Silbersalvarsan Thrombosen fern von der Injektions­
stelle in diesem Sinne zu erklären sein mögen, so erscheint doch die Fernschädigung 
bei den leicht löslichen Salvarsanpräparaten in dieser Weise nicht genügend 
gestützt. Fernwirkungen wurden in Form von Nekrosen (DRIZAKI, EcKERT, 
WERNER-SCHULZE) oder in Form von Thrombosen {CLINGESTEIN, GAUCHER, 
GouGEROT und GuGGENHEIM, KLAUSNER u. a.) beschrieben. GAUCHER, 
GouGEROT und GuGGENHEIM lehnen in der Sitzung vom 2. Februar 1911 der 
Soc. fram;. de Derm., in der sie über zwei Fälle von Lungenembolie und 
zwei Fälle von Venenthrombosen berichten, den Vorwurf, daß technische 
Fehler die Ursache der Zwischenfälle seien, ab und behaupten, daß das 
Salvarsan als solches die Gefäßschädigung hervorgerufen habe. Dieser Mei­
nung schließen sich auch später CLINGESTEIN und KLAUSNER insoferne an, 
als ersterer Schädigung der Gefäßwand durch das Arsen mit nachfolgender 
Nekrose, letzterer Begünstigung der Schädigung durch bereits bestehende 
Venenwandveränderungen annimmt. 

Unter den Fällen von Fernnekrose wäre der von DRIZAKI beobachtete hervor­
zuheben. Es handelte sich um einen Malariakranken, bei dem wiederholt bei 
Fieberanfällen sich Bläschen an der Schleimhaut der Wange bildeten. An der­
selben Stelle entwickelte sich nach der Salvarsaninjektion eine progrediente 
Nekrose. Auch hier wäre an eine lokal schon bestehende Gefäßschädigung zu 
denken. Nicht nur Venen-, sondern auch Arterienthrombosen wurden nach 
Salvarsan beschrieben. So sah WECHSELMANN eine Thrombose der Arteria 
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radialis, Onno und GmARD eine arterielle Thrombose am Unterschenkel. Außer 
technischen Fehlern und dem zufälligen Zusammentreffen scheinen doch spezielle 
Gefäßalterationen von ursächlicher Bedeutung zu sein. Es weisen hierauf der Fall 
von NrcoLAS MAssu und DuPASQUIER, bei dem nach einer Salvarsaninjektion 
Cyanose der Finger mit nachfolgender Gangrän mehrerer Phalangen beobachtet 
wurde, sowie der von ANNEMARrEWERTHERN, bei dem, ohne daß eine Thrombose 
nachweisbar gewesen wäre, eine so schwere Gangrän auftrat, daß eine Ampu­
tation vorgenommen werden mußte. Bei diesem Fall, der an multipler Sklerose 
litt und mit Silbersalvarsan behandelt wurde, nimmt WERTHERN an, daß eine 
zentrale Störung der Vasomotorenregulation die Ursache des Zwischenfalles 
abgegeben habe. Auf Gefäßschädigung führt auch GRuss das Auftreten von 
Ulcerationen am Oberschenkel und Abdomen eines Patienten nach Salvarsan­
behandlung zurück. Ähnliche Erscheinungen beobachtete GRuss in zwei 
weiteren Fällen. Eine Stütze für die Annahme, daß das Salvarsan eine Alteration 
der Gefäße auslösen könne, findet sich in. den tierexperimentellen Befunden 
von RrcKER und KNAPPE, die an anderer Stelle noch ausführlicher erwähnt 
werden. Auch die eigenartigen Veränderungen, die KuzNITZKY und DoRA FucHs 
in Einzelfällen nach Salvarsan in Form von hochgradigen, oft monatelang 
bestehen bleibenden Ödemen der Beine bei Frauen beobachten konnten und 
deren Ursache die Autoren in ThrombosiE:rung der großen abdominellen Gefäße 
suchen zu müssen glauben, sprechen in diesem Sinne. 

In der weiteren Entwicklung der Salvarsantherapie wurde von der intra­
muskulären und subcutanen Applikationsweise immer mehr Abstand genommen, 
und es treten dementsprechend die bei diesen Methoden nur selten (EHLERS, FRÜH­
WALD R., MARTIUS, PuBLIG E. u.a.) beobachteten Allgemeinschäden bei der immer 
mehr fast ausschließlich geübten intravenösen Verabreichung in den Vorder­
grund. Im Beginn der intravenösen Ära war infolge technischer Schwierig­
keiten, mangelnder präziser Indikationsstellung die Zahl der beobachteten 
Schäden eine so große, daß ScHINDLER empfahl, von der intravenösen Injektion 
abzusehen und zur intraglutäalen zurückzukehren. Da als Schäden in stati­
stischen Zusammenstellungen auch viele Zwischenfälle, die mit dem Salvarsan, 
wie wir heute wissen, absolut nichts zu tun haben, Aufnahme fanden, so können 
wir diesen Arbeiten wohl nur historischen Wert in der Entwicklungsgeschichte 
des Salvarsans zubilligen. So wurde die Zusammenstellung der Todesfälle von 
MENTBERGER, die sich auf 274 Fälle bezog, einer scharfen Kritik bald nach 
ihrem Erscheinen unterzogen und viele Fälle aus ihr, da sie mit Unrecht dem 
Salvarsan zur Last gelegt wurden, ausgeschieden. ScHMIDT will deshalb 102 
Fälle, andere noch mehr aus der Statistik streichen. Heute ist die Sachlage irrso­
ferne geklärt, daß man bestimmte Allgemeinschädigungen mit ziemlicher Sicher­
heit auf Konto des Salvarsans zu setzen hat, daß das zahlenmäßige Auftreten 
der Schäden sich aber in solchen Grenzen bewegt, daß trotz dieser die Salvarsan­
präparate in der Behandlung der Lues nicht entbehrt werden können. Die von der 
Deutschen Dermatologischen Gesellschaft veranstaltete Rundfrage bezüglich 
der Salvarsanschäden und die auf Grund dieses Materiales von MEIROWSKY 
aufgestellte Statistik ergibt eine Übersicht über die Häufigkeit der Salvarsan­
zwischenfälle, sie zeigt, daß auf 225 780 Injektionen 12 Todesfälle entfallen. 
Aus ihr ist auch zu ersehen, daß das Gefahrenmoment mit der Höhe der Dosis 
zunimmt und daß bei Frauen die Dosis III, bei Männern die Dosis IV die beste 
Heilwirkung bei geringster Gefährlichkeit abgibt. Daß in Einzelfällen exorbitant 
hohe Dosen (BrELE, sowie WEIGELDT berichten über je einen Fall, in dem 
irrtümlich 3 g ohne Schaden gegeben wurden) vertragen werden, kann a.n der 
Empfehlung mittlerer Dosen nichts ändern. 



608 W. KERL: Schädigungen durch Salvarsan. 

Die nach Salvarsan auftretenden 

Allgemeinschädigungen 
lassen sich, wenn von seltenen Zwischenfällen, wie sie u. a. die von KAPLUN 
nach Salvarsan und Xeroforminjektionen beschriebenen Arthropathien dar­
stellen (und deren Zusammenhang mit dem Salvarsan nicht sicher gestellt ist), 
abgesehen wird, in folgende große Gruppen zergliedern: in den angioneuroti­
schen Symptomenkomplex, in die Erscheinungen der äußeren Hatä, Affek­
tionen der Leber und Schädigungen des Zentralnervensystems. Diese Schäden 
nach den einzelnen Salvarsanpräparaten abzuhandeln erübrigt sich, da wesent­
liche Differenzen in den einzelnen Krankheitsbildern nicht bestehen. 

Der angioneurotische Symptomenkomplex. 
Von STÜRMER wird er unter die Hauterscheinungen eingereiht, da mit 

seinen das Allgemeinbefinden gewöhnlich viel stärker alterierenden Erschei­
nungen zumeist auch flüchtige Symptome der Haut vergesellschaftet sind. 
Er wurde auch ausnahmsweise bei intramuskulärer und subcutaner Injek­
tion (MILIAN, MASSIA, PILoN) beobachtet, gewöhnlich aber tritt er nur im 
Anschluß an intravenöse Injektion un,d zwar im Verlauf einer Kur selten, wie 
GENNERICH angibt, vor der fünften Injektion auf. Zumeist wurde eine ganze 
Reihe von Injektionen vorher anstandslos vertragen (PoLLAND 13 Injektionen). 
Zum ersten Male wurde auf diesen eigentümlichen Symptomenkomplex von 
PrNKUS aufmerksam gemacht. Später wurde dieser Symptomenkomplex mit 
verschiedenen Namen belegt "anaphylaktoide Reaktion" (HoFFMANN und JAFFE) 
"crise nitritoide" (MrLIAN), wegen der Ähnlichkeit mit den nach Amylnitrit auf­
tretenden Erscheinungen, "Cyanose" (GENNERICH). Charakteristisch ist das 
plötzliche Einsetzen während oder unmittelbar nach der Injektion. Subjektive 
Erscheinungen können die klinisch nachweisbaren einleiten. Die Patienten 
geben nachträglich oft an, daß sie plötzlich starken Blutandrang gegen 
den Kopf verspürten, Hitzegefühl, Druck im Schädel, Schwindel oder Ohren­
sausen, Brennen im Mund, Schmerzen im Zahnfleisch, das Gefühl als würde 
Zunge und Kiefer stark anschwellen; seltener sind Sensationen im Bereich der 
Extremitäten in :Form von Kribbeln. Nach wenigen Sekunden folgt diesen 
Beschwerden, die auch vollständig fehlen können, starke Cyanase des Gesichtes. 
Die Venen besonders an den Schläfen und am Hals treten deutlich hervor. An 
letzterer S-telle sieh-t man bisweilen starkes Pulsieren der Karotiden. Die 
Gesichtszüge sind ängstlich erregt. Die früher genannten Symptome, die den 
Anfall of-t einleiten, können auch während der Cyanase erst einsetzen. Ziemlich 
typisch is-t das Gefühl der Schwäche und leichten Benommenheit, "Vernich­
tungsgefühl". Die Herzaktion is-t ebenso wie die Atmung zumeist unregelmäßig, 
die erstere beschleunigt, die letztere erschwert, so daß oft die Hilfsmuskulatur 
in Anspruch genommen wird. Bisweilen tritt auch vor oder während des 
Anfalles Hustenreiz oder Husten bis zu pertussisartigen Anfällen auf, auch Brech­
reiz und Erbrechen kommen vor. Nach wenigen Minuten klingen alle diese be­
drohlichen Erscheinungen wieder ab. In einzelnen Fällen folgen der anfänglichen 
Cyanase Schwellungszustände, die vorzugsweise die Augenlider und die Lippen, 
aber auch das gesamte Gesicht und die oberen Halspartien betreffen können. 
Es weicht dann das Rot einer auffallenden Blässe. Ich sah in einem :Fall so 
hochgradige Schwellung des Gesichtes, daß der Gesichtsausdruck vollständig 
verändert, ein Öffnen der Lider unmöglich war; auch die Sprache war behindert. 
Die Schwellung bildete sich erst nach mehreren Stunden zurück. H. SIEBEN 
berichtet über einen ähnlichen Fall, bei dem die Schwellung, die er mit einem 
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QuiNCKEschen Ödem vergleicht, erst nach 24 Stunden zurückging. Wiederhohes 
Auftreten eines Gesichtsödems nach Salvarsan beobachtete J. GATE. Dieses 
stellte sich auch, 8 Tage später, nach einer Injektion von Jod-Chinin-Wismut ein. 

Wie an der äußeren Haut, so können solche Schwellungszustände entweder 
gleichzeitig oder isoliert in der Mund- und Rachenschleimhaut, an der Zunge, 
den oberen Atmungswegen vorkommen. A. TRIMAROHI sah ein zwei Stunden 
bestehenbleibendes Ödem der Glottis, Epiglottis und Stimmbänder. In 
schweren Fällen können sich die Anfälle über längere Zeit, bis zu Stunden 
erstrecken, es kann zu schwerem Kollaps mit Aussetzen des Pulses kommen. 
Auch plötzliche Albuminurie (ZINSSER), Durchfälle, Magenkrämpfe, Amaurose 
(ZIELER), spastische Myopie (DuPUY, DuTEMPS und PERIN), ebenso Aufregungs­
zustände, Unruhe, Zittern, tonisch-klonische Krämpfe, Urinabgang, rheumatoide 
Beschwerden wurden gelegentlich beobachtet. E. LIEBNERs Fall, bei dem eine 
Stunde nach der intravenösen Salvarsaninjektion Schmerzen in den Gesichts­
knochen, in den Gelenken, Ohrensausen, sowie blutige Blasen auf Haut und 
Schleimhaut auftraten, und den er als anaphylaktisch bedingt deutet, könnte 
am ehesten dieser Gruppe beigezählt werden. Die Erscheinungen können in 
seltenen Fällen sich so rasch und so intensiv entwickeln, daß der Tod unmittel­
bar der Injektion folgt. B. A. PHOTAKIS beschreibt einen Exitus im Koma, 
zehn Minuten nach der Injektion. MILIAN unterscheidet je nach Vorherrschen 
und Schwere der Symptome sechs verschiedene Formen, KuzNITZKY und 
FucHs sondern Erscheinungen an Haut und Schleimhäuten als Erythemgruppe 
von der intestinalen und der cerebralen Symptomenreihe. Es können von den 
verschiedenen angeführten Symptomen auch nur einzelne in ganz schwacher 
Form angedeutet sein. Hierher gehören Äthergeruch, Geschmacksempfindungen, 
die nach GuTMANN, H. R. EICHELBAUM durch Rauchen während der Injektion 
verhütet werden können, und leichter Brechreiz. Über den Äthergeruch haben 
MüHLPFORDT und später LEIBHOLZ eine eigene Auffassung, die dahin geht, daß 
dieses Phänomen auf Ätherreste, die von der Bereitung des Salvarsans her dem 
Präparat anhaften, zurückzuführen wäre, und daß hier nicht von einer Neben­
wirkung, sondern von einer normalen Wirkung zu sprechen wäre. Allerdings 
führt er unter den Ursachen, die für das Auftreten des Äthergeruches ver­
antwortlich zu machen seien, außer dem Äthergehalt des Präparates auch indi­
viduelle Empfindlichkeit des Patienten an. Lösung im blutwarmen Wasser, 
ebenso wie Stehenlassen der Lösung, sollen nach seiner Ansicht das Auftreten 
der subjektiven Sensationen verhüten. Die Beobachtung, daß Patienten über 
Befragen angeben, Äthergeruch zu verspüren, ist im Verhältnis zum typischen 
angioneurotischen Symptomenkomplex doch relativ so häufig, daß PoLLANDs 
Meinung , die Geruchssensation stellt ein prämonitorisches Symptom des 
angioneurotischen Symptomenkomplexes dar, uns ebenso wie THURZO, LEIBHOLZ 
zu weitgehend erscheint. DoNATO fand die Parästhesien in verschiedener Form 
häufiger bei Frauen (880fo), als bei Männern (81 Ofo). Auch schwerere Symptome 
können isoliert auftreten, wie Unruhe und Krämpfe (DAUDIN). Auch das Auf­
treten von flüchtigen Erythemen und von disseminiert ausgebreiteten Urti­
caria-eruptionen unmittelbar nach der Injektion wurde gelegentlich beobachtet 
und dem angioneurotischen Symptomenkomplex beigezählt. Da sich von diesen 
kurzdauernden Hauterscheinungen fließende Übergänge zu den mit Pigmen­
tierung und Schuppenbildung abheilenden Dermatitiden finden, so erscheint 
es nicht gerechtfertigt, diese Erscheinung in zu enge Beziehung zum angio­
neurotischen Symptomenkomplex zu bringen; daß sich auch eine schwer ver­
laufende Dermatitis im Anschluß an den angioneurotischen Symptomenkomplex 
entwickeln kann, wurde gelegentlich beschrieben (SRAMEK, ÜRTEGA, R. BEL­
GRANO.) Auch in der Mundschleimhaut kann es nach wiederholt auftretenden 
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Sensationen wie Schmerzen, Brennen am Gaumen, in der Zunge und am Zahn­
fleisch, wie ERNOTTis Fall zeigt, nach neuerlicher Injektion zu länger dauernden 
Stomatitiden kommen. Der angioneurotische Symptomenkomplex tritt nach 
KuzNITZKY und FucHs häufiger bei Frauen als bei Männern auf. Gewöhnlich 
wiederholt er sich, wenn er einmal bei einem Patienten aufgetreten ist, bei neuer 
Salvarsanzufuhr immer wieder, andererseits wurde auch wiederholt beobachtet, 
daß die weiteren Injektionen anstandslos vertragen wurden. 

Über die Ursache dieses oft beängstigenden Krankheitsbildes gehen die An­
sichten weit auseinander. Es werdenHöhe der Dosis, nicht einwandfreie Herstellung 
des Salvarsans (ARNDT, JADASSOHN, LAURENT, LINSER, LuccHETTI, MEIROWSKY, 
REIF, ZIMMERN, ZINSSER), Lösung in zu heißem Wasser, mangelhafte Lösung, zu 
langes Stehenlassen, zu schnelles Einspritzen verantwortlich gemacht (A. FöRTIG). 
CEDERCREUTZ vermutet, daß oxydiertes Salvarsan, das er in Form von braunen 
Flecken in seinen Spritzen fand, die Ursache für den angioneurotischen Sym­
ptomenkomplex abgebe, zumal er durch Verwendung solcher Spritzen einen 
Anfall auslösen konnte. In diesen Niederschlägen vermutet KELLERMANN die 
Ursache aller Salvarsanschäden. Bei Mischspritzenbehandlung sieht ScHERBER 
häufiger das Auftreten des angioneurotischen Symptomenkomplexes als bei 
reiner Salvarsanbehandlung. An zu rasche Zerlegung des Salvarsans im Körper 
denkt B. A. PHOTAKIS. KoPACZEWSKI, KRITSCHEWSKY sehen die Ursache 
in physikalisch chemischen Veränderungen der Blutkolloide, AHMAN, sowie 
KREIBICH fassen den angioneurotischen Symptomenkomplex als Reflex durch 
chemisch-taktilen Reiz auf die Venenwand auf. Damit wäre am leichtesten 
in Einklang zu bringen, daß der angioneurotische Symptomenkomplex auch 
nach anderen Präparaten bei intravenöser Applikation bisweilen beobachtet 
wird. So sahen APENTAUR, HECHT, WrnTERNITZ das Phänomen nach Phlo­
ge·taninjektion. MILIAN denkt an eine funktionelle Störung der Nebenniere und 
bezeichnet jene Personen, bei denen eine solche vorliegt, ebenso wie Patienten 
mit Basedow oder Metalues als besonders disponiert. Daß auch eine luetische 
endokrin sympathische Störung die Ursache eines angioneurotischen Sym­
ptomenkomplexes abgeben könne, schließen MILIAN und WAHL aus der Beob­
achtung eines Falles, bei dem nach einer Hg-Behandlung der angioneurotische 
Symptomenkomplex, der sich bei den beiden ersten Salvarsaninjektionen ein­
stellte, weiterhin nach Salvarsan ausblieb. Die Annahme einer funktionellen 
Störung der Nebenniere lehnen LEREDDE und DROUET ab und halten den angio­
neurotischen Symptomenkomplex nur für eine Abart der hämoklasischen Krise 
(1920). Nach MouRADIAN begünstigen chronische Magen-Darmstörungen das 
Auftreten. In einer ungetvöhnlichen Reaktion des sympathischen Nervensystems 
sieht E. F. MüLLER die Ursache des angioneurotischen Symptomenkomplexes, 
da er bei ihm nicht nur Verminderung der Leukocyten, sondern auch positive 
WmAL-Reaktion ohne Leberinsuffizienz fand. Auf den Leukocytensturz bei 
Nitritoidkrisen wurde von RosEN, MüLLER und MYERS schon 1924 hingewiesen 
und eine Verminderung bis auf 1/ 10 beobachtet, während gewöhnlich sonst nur 
Verminderung bis auf 1/ 2 und 1/ 3 eintritt. Durch Adrenalingaben konnten sie 
den Leukocytensturz hintanhalten. Die Verminderung der peripheren Leuko­
cytenzahl ist durch eine Erweiterung der visceralen Gefäße bedingt. 

In der Reduktionswirkung des Salvarsans auf die Körperzellen finden MüHL­
PFORDT und ScHUMACHER die Ursache der Salvarsanschäden und auch des 
angioneurotischen Symptomenkomplexes. Nach MüHLPFORDTs Ansicht reagieren 
die Vasodilatatoren früher als die Konstriktoren auf den geringen durch Sauer­
stoffentzug bewirkten Reiz, der reflektorisch, um eine reichlichere Zufuhr herbei­
zuführen, eine Erweiterung der Gefäße auslöse. Als Beweis für die Richtigkeit 
seiner Annahme führt MüHLPFORDT die günstige Wirkung des Adrenalins, 
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das ebenfalls an dem peripheren Gefäßwandnervenapparat seinen Angriffs­
punkt habe, an und verweist darauf, daß der angioneurotische Symptomen­
komplex stets erst nach wiederholten Injektionen auftritt, daß er sich bei jeder 
neuerlichen Injektion im verstärkten Maße einstelle. Es ist diese Erscheinung 
am besten mit einer Schädigung der Endothelzelle zu erklären. Einmal ge­
schädigt führe neuerliche Zufuhr von Salvarsan zu verstärkter Reaktion. Auch 
daß langsame Injektion das Auftreten der Nitroidkrisen hintauhalten könne, 
sei damit am besten erklärbar. ScHUMACHERs Auffassung deckt sich bis auf 
geringe Abweichungen mit der MüHLPFORDTs, da auch er als Hauptursache 
der Salvarsanschädigungen eine Reduktionswirkung des Salvarsans auf die 
Körperzellen annimmt. So sollen durch das Salvarsan bei der Dermatitis 
die Sauerstofforte der Haut zuerst geschädigt werden. Die Wirkung des 
Arsens tritt erst später in Erscheinung. 

Zur Verhütung des angioneurotischen Symptomenkomplexes wurden die 
verschiedensten Mittel und Maßnahmen empfohlen. Daß Lösen in einem 
größeren Flüssigkeitsquantum und langsames Injizieren die Zwischenfälle ab­
schwächen oder gänzlich hintauhalten können, habe ich wiederholt beobachtet. 
SIGARD und PARAF empfehlen die Staubinde erst 5-6 Minuten nach der 
Injektion zu öffnen; ebenso läßt ScHUMACHER die Stauung länger dauern 
und verteilt die zu injizierende Menge auf beide Arme. Das Rauchen einer 
Zigarette während der Injektion, Parfüminhalation (BALLENGER und ELDER) 
sowie kräftiges Zuhalten der Nase sollen bisweilen Zwischenfälle dieser Art 
hintanhalten. Unter den gegen den angioneurotischen Symptomenkomplex ver­
wendeten Heilmitteln steht das von MILIAN zuerst empfohlene Adrenalin an 
erster Stelle. Den Berichten über günstige Wirkung (BABALIAN und JusTER, 
BERNHARD, ErcHELBAUM, KLEWITZ, REINHARD, SERGENT, TAOHAU u. a.) stehen 
nur wenige gegenteilige Beobachtungen (BRUNS-LÖWENBERG) gegenüber. Das 
Adrenalin wird intramuskulär und zwar 1/ 4-1 ccm einer 1 Ofoo Lösung gegeben. 
Auch intravenös kann 1/ 2 ccm in stärkerer Verdünnung gegeben werden. 
Hierbei ist langsames Injizieren erforderlich (FÖRTIG). Durch Einblasen einer 
Adrenalinlösung 1: 1000 erzielte Trimarchi bei einem angioneurotischen Sym­
ptomenkomplex im Bereich des Kehlkopfes Besserung. STOKES empfiehlt 
das Atropin (0,0012 subcutan 15 Min. vor der Injektion), ebenso BusMAN, 
BERNALDEZ (1/2000 Atropin - 1/1000 Adrenalin). Ferner wurden die ver­
schiedensten Calciumpräparate in Verwendung gezogen. SPIETHOFF injiziert 
10 ccm Ca chloratum, H. SIEBEN empfiehlt 1( 2 g intravenös. SALOMON gibt zu 
der zu injizierenden Salvarsanlösung 10-20 Tropfen· von Calc. chlor. Aqu. 
destill. aa. KENEDY löst das Salvarsan in 10 ccm Optokalcil oder in 10 ccm einer 
lOOfo Calciumchloridlösung. Auch das von B. SPIETHOFF und H. WIESENACK 
gegen verschiedene Arten von Salvarsanschäden empfohlene Afenil wurde 
von STÜMPKE, PuLAY, sowie von E. THURZO, BARRIO DE MEDINA gegen den 
angioneurotischen Symptomenkomplex verwendet. THURZO gibt 5 ccm lO Min. 
vor der Salvarsaninjektion. Strontiuran (lOOfo Strontiumchlorid-Harnstoff) 
wird als Lösungsmittel für Salvarsan von F. RoSENTHAL und später von 
Ph. KELLER, sowie von GRASSHEIM empfohlen. Es soll wie Afenil wirken, ohne 
die bisweilen bei Afenil zu beobachtenden unangenehmen Nebenerscheinungen 
zu besitzen. GauGEROT empfiehlt die Lösung des Salvarsans in einer 5-6% 
wässerigen Lösung des chemisch reinen Ceriumeosinats. Durch Bromgabe 
vor der Injektion konnte TRIMARCHIden angioneurotischen Symptomenkomplex 
sehr mildern, und es gelang ilim hierdurch sogar die Salvarsandosis bis zu 0,9 
zu steigern bei einem Fall, der stets nach Salvarsan einen angioneurotischen 
Symptomenkomplex aufwies. TzANCK ARNAULT und PIERRE V ALLERY RADOT 
empfehlen 1/ 2-24 Stunden vor der intravenösen Injektion 0,1 g Neosalvarsan 
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per os zu geben. Durch fortdauernde innere Medikation von Suprarenin konnte 
KRoNHERGER bei einer Patientin, die nach mehreren Kuren salvarsanüber­
empfindlich geworden war, die weiteren Salvarsaninjektionen ohne Auftreten von 
Nebenerscheinungen durchführen. Er verwendete den von UNNA angegebenen 
Suprareninsyrup nach folgender Verschreibung: Sol. Suprarenin 1/1000 5 g, 
Syr. simpl. ad 50 g. Er gab davon täglich 4 Teelöffel. Es entspricht dies einer 
Menge von 2,5 mg Suprarenin. Entsprechend der physikalisch chemischen 
Auffassung des angioneurotischen Symptomenkomplexes empfiehlt KoPAc­
ZEWSKI, um die Viscosität des Blutes zu steigern, 20% Zuckerlösung, Glycerin, 
Natr. bicarbonat oder zwecks Verminderung der Oberflächenspannung Zusatz 
von 3-4 Tropfen .Äther zur Salvarsanlösung, sowie die subcutane Injektion 
von 3 ccm .Äther 10 Min. vor der Salvarsanapplikation oder von 5 ccm Campheröl 
1J2 Stunde vor dem Salvarsan. Aus ähnlichen Überlegungen löst auch KRIT­
SCHEWSKY das Salvarsan in Pferde- oder Menschenserum. Es wurde dies vor 
ihm von SPIETHOFF vorgeschlagen; er hatte allerdings bei dieser Methode 
vereinzelt Schäden zu verzeichnen. Die Ursache der besseren Verträglich­
keit sieht KRrTSCHEWSKY in Veränderungen der Osmose. P. GIANI löst das 
Salvarsan im Eigenblut. S. N. und S. B. GRSHEBIN sehen in der Lösung 
des Salvarsans im Serum keinen wesentlichen Vorteil, zumal dadurch nach 
ihrer Meinung die Wirkung des Salvarsans abgeschwächt werde. Durch 
Steigerung der Alkalescenz der Körpersäfte suchen SrcARD und P ARAF sowie 
ÜOYON den angioneurotischen Symptomenkomplex zu verhindern. SrcARD 
gibt 0,6-0,75 Natrium carbonicum in 30 ccm physiologischer Kochsalzlösung 
vor oder bald nach der Salvarsaninjektion. Wenn auch die Herabsetzung der 
Toxizität des Salvarsans, insbesondere durch Calciumsalze, von vielen Autoren 
Anerkennung gefunden hat, so sind doch die Meinungen über die Art des Zu­
standekommens der Beeinflussung recht verschieden. Hervorzuheben sind 
die Untersuchungen J. ScHUMACHERs, der auf Grund seiner chemischen und 
tierexperimentellen Versuche annimmt, daß bei Gegenwart von Calciumsalzen 
eine innigere Bindung des Salvarsans an die Zellen zustandekomme. Er negiert 
die Annahme einer Entstehung von Salvarsancalciumsalzen, sondern meint, 
daß durch die Anwesenheit von Salzen der Alkalien und Erdalkalien die Aus­
fällung der freien Salvarsanbase, die er der Salvarsanwirkung zugrunde legt, 
beschleunigt werde. Die freie Salvarsanbase habe eine große Mfinität zu lebenden 
Zellen und diese Mfinität werde durch die Salze gesteigert. Durch die bei 
Calciumsalz-Anwesenheit prompte Ausfällung werde der Zeitraum, in dem 
wässerige Salvarsanlösung im Blut kreist, auf ein Minimum reduziert, und darauf 
beruhe die Tatsache der Toxizitätsverminderung des Salvarsans. 

Speziell zur Verhütung des angioneurotischen Symptomenkomplexes emp­
fiehlt R. DuHOT, das Salvarsan in konzentrierter Zuckerlösung zu verwenden 
und meint, daß durch diese Methode der schon durch die Adrenalinanwendung 
selten gewordene angioneurotische Symptomenkomplex vollständig zu ver­
meiden sein wird. 

An verschiedenen Stellen wurden die Versuche mit Zuckerlösungen fort­
gesetzt. So berichtet RuBIN u. a., daß er bei Verwendung von 20 ccm einer 
50°/Jgen Zuckerlösung niemals bei seinen Salvarsaninjektionen einen angio­
neurotischen Symptomenkomplex beobachtet habe. 

Eingehend berichtet W. KoLLE in der Versammlung südwestdeutscher 
Dermatologen in Frankfurt am Main über die chemischen Veränderungen, 
die durch die Lösung der Salvarsane in Zuckerlösungen zustande kommen. 
Nach seinen Angaben gehen die Zucker mit den Salvarsanen eine chemische 
Verbindung ein, wobei die Amidogruppe als Angriffspunkt dient. Das Produkt 
des chemischen Prozesses sind die Zuckersalvarsane. Auch KoLLE empfiehlt, 
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zur Verhütung von Salvarsannebenwirkungen Zuckerlösungen zur Injektion 
zu verwenden, zumal auch der Tierversuch zeigt, daß der Zuckergehalt des 
Organismus die Toleranz gegenüber Salvarsanpräparaten wesentlich beeinflußt. 
Bei Mäusen, die mit Insulin entzuckert wurden, ergab sich eine drei- bis vierfache 
Steigerung der Giftigkeit des Salvarsans gegenüber Normaltieren. Aus diesen 
Versuchsergebnissen zieht KoLLE den für die Praxis wichtigen Schluß, daß nach 
Salvarsaninjektionen starke Anstrengungen, Märsche usw. die zu einer Zucker­
verminderung des Organismus führen, zu unterlassen sind, reichliche Kohle­
hydratzufuhr hingegen zweckdienlich ist, da sie eine Steigerung der Toleranz 
herbeiführt. 

Über relativ gute Resultate berichtet M:rNAMI (1925). Es gelang ihm, mit 
5-10°/J.ger Zuckerlösung sowie mit Adrenalin Nebenerscheinungen häufig 
zu hemmen. Außer diesen Präparaten versuchte er auch Atropin und Morphium 
und konnte damit bei Patienten, die auf Salvarsaninjektionen in der gewöhn­
lichen Applikationsweise stets mit einem angioneurotischen Symptomenkomplex 
reagierten, zum Teil gute Erfolge verzeichnen. 

Die intravenöse Vorbehandlung 24 Stunden vor der eigentlichen Salvarsan­
injektion, wie sie zuerst von JADASSOHN, dann von KOLLE, SCHLOSSHERGER 
und LEUPOLD sowie von WIESENACK u. a. zum Zweck der Ausschaltung von 
Nebenwirkungen angeraten wird, ist in der ambulanten Praxis nur schwer 
durchführbar und wird sich nur gelegentlich anwenden lassen. JADASSOHN 
sah aus diesem Grunde auch später von der Vorbehandlung ab. KoLLE, 
ScHLOSSHERGER und LEUPOLD geben 24 Stunden vor der Salvarsaninjektion 
eine kleine Salvarsandosis und zwar 0,05-0,1 intravenös. WIESENACK in 
gleichem Vorintervall 10 ccm einer 100foigen Calciumsalzlösung gleichfalls intra­
venös. 

Die fixen Salvarsanexantheme. 
Sie haben mit dem angioneurotischen Symptomenkomplex das Auftreten 

unmittelbar nach der Infektion und das rasche Verschwinden gemein. Da sie immer 
an derselben Körperstelle nach jeder neuerlichen Salvarsangabe rezidivieren, 
hat NÄGELI, der die Mfektion als erster gerrauer beschrieben hat, sie mit dem 
Antipyrinexanthem verglichen und sie als fixe Salvarsanexantheme bezeichnet. 
Diese fixen Salvarsanexantheme oder wie LEWIN sie nennt, örtlich wieder 
aufflammende Salvarsanexantheme treten in Form von einem oder wenigen 
umschriebenen Erythemflecken oder in Form von ebensolchen Quaddeln auf. 
E. MüLLER beobachtete bei drei Fällen ein fixes Salvarsanexanthem in Form 
von Blasen. Bei jeder neuerlichen Injektion rezidivieren die Erscheinungen 
immer an derselben Stelle in gleicher Größe und Form. Häufig stellen sich am 
Ort des Auftretens auch subjektive Erscheinungen, Jucken, Brennen, Kribbeh1 
ein. Nach ganz kurzem Bestand verschwinden diese flüchtigen Symptome 
vollständig. Fälle dieser Art wurden veröffentlicht von BERGMANN, BITTERLING, 
CABASSI, CHARGIN, ENGWER und JosEPHSON, FucHs, GRüTz, GUTMANN, H. H. 
HAZEN (an der Stelle eines rückgebildeten Syphilids )HECHT, En. HoFMANN, JADAS­
SOHN, KRAus, KuzNITZKY, SACAPERE und PINKus, P. NoEL (Pruritus und Ödem 
am Glied), R. PoLLAND, STOKES und CATHAR, SüRING, ScHERBER, ScHÖNFELD, 
SmGETOMI, STERN, THIBIERGE und MERCIER, WoRONOW, ZIELER. Manche 
dieser Beobachtungen entsprechen insoferne nicht ganz dem von NAEGELI 
festgesetzten Typus, als die Hauterscheinungen später auftreten, länger be­
stehen bleiben und mit Pigmentierung abheilen. Auch das von HABERMANN 
beobachtete fixe Salvarsanexanthem, das mit starker follikulärer Hornstachel­
bildung einherging, ist als atypisch zu bezeichnen. Gleichzeitiges Auftreten 
von fixen Salvarsanexanthemen und einseitiger Rötung der Conjunctiva oder 
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Tränenträufeln wurde von GRüTz, KRAus, NAEGELI, STERN beschrieben. Diese 
Erscheinung, die MrLIAN als Conjonctivite arsenicale bezeichnet, wobei er eine 
passagere und eine stabile Form unterscheidet, kann auch isoliert auftreten 
(DoRA FucHS, KLEEBERG). Im FalleSt. SzANDICZ folgte dem Symptom im Ver­
la.Uf der weiteren Salvarsanbehandlung eine starke Schmerzhaftigkeit der Ge­
lenke. Rötung und Schwellungszustände der Tonsillargegend und des arcus 
mit subjektiven Beschwerden beobachtete SZENTKIRALYI. Nach 1-2 Tagen 
waren die Erscheinungen verschwunden, wiederholten sich aber nach den 
weiteren Injektionen. Das erste Auftreten der fixen Salvarsanexantheme fällt 
gewöhnlich in den Beginn der Behandlung; am Ende der Kur beobachtete 
es NATHAN, nach 31 Salvarsaninjektionen ÜHARGIN. Die fixen Salvarsan­
exantheme treten nach den verschiedensten Salvarsanpräparaten auf. LANGER, 
K. HüBSCHMANN und HOFFERT beschreiben ein solches auch bei Quecksilberver­
wendung. Häufig aber bleibt bei einem Patienten die Hauterscheinung aus, wenn 
ein Wechsel des Salvarsanpräparates erfolgt (FucHs, KuzNITZKY}. Aus diesem 
Grunde wird, obwohl die fixen Salvarsanexantheme keine Kontraindikation gegen 
weitere Behandlung darstellen von JADASSOHN ein Wechsel des Präparates 
empfohlen. Als Ursache dieser umschriebenen Hauterscheinungen wäre eine 
lokale Überempfindlichkeit des Gewebes anzunehmen. Über den fixen Salvarsan­
exanthemen analoge Sensationen außerhalb der Haut und den Schleimhäuten 
berichtet JADASSOHN und bezeichnet sie als "extracutane fixe Nebenwirkungen." 
In einem Fall beobachtete er Mund und Kieferschmerzen, sowie eine lokali­
sierte Schmerzhaftigkeit im Muse. triceps; daneben bestanden auch Rachen­
schmerzen. In einem zweiten Fall trat auf Bi-Injektion eine Empfindlichkeit 
im rechten Nervus frontalis auf. JADASSOHN präzisiert seine Meinung über 
"extracutane fixe Arzneinebenwirkungen" dahin, daß als solche jene nicht 
cutanen bzw. nicht mukösen Sensationen aufzufassen wären, "welche mehrmals 
nach der Darreichung eines Medikamentes an einer (oder mehreren) circum­
skripten Partien eines Organs bzw. Organsystems entstehen, ohne daß an diesen 
Stellen eine anatomisch oder funktionelle Besonderheit oder eine pathologische 
Veränderung gegenüber den anderen Teilen des gleichen Organs oder Organ­
systems nachzuweisen wäre." Die Ursache für diese Erscheinung ist eine 
lokale Sensibilisierung. 

Herpes zoster. 
Wiederholt wurde im Verlaufe oder im Anschluß an eine Salvarsanbehand­

lung das Auftreten eines Herpes zoster beschrieben. BETTMANN, BRUHNS 
und LöwENBERG, BRUCK und SoMMER, FrsiSCHELLA, FoRDYCE, FRüHWALD, 
GALEWSKY, KANNENGIESSER, KuMER, LEDERMANN, MEYER, MucHA, NoTHAFFT, 
ÖTTINGER, RosENTHAL, A. ScHMITT, ScHÖNBERGER, ScHÖNFELD und BIRNBAUM, 
STÜMPKE und BRÜCKMANN, LERI ANDRE TzANK und LINOSSIER. Die Beobach­
tungen von doppelseitigem Zoster (ZIELER, NAEGELI} sowie das Auftreten eines 
Herpes zoster bei neuerlicher Salvarsanapplikation nach Abklingen einer leichten 
Salvarsandermatitis (ZIELER} wären im Sinne einer ätiologischen Bedeutung 
des Arsens verwertbar. Da aber Herpes zoster durchaus nicht zu den seltenen 
Dermatosen zählt, so könnte es sich auch um ein zufälliges Zusammentreffen 
handeln. Insbesondere sprechen jene Fälle, bei denen die Hauteruption ganz 
kurze Zeit nach der Salvarsaninjektion auftrat, (LERI, ANDRE TZANK und 
LINOSSIER, 3 Stunden nach Salvarsanapplikation) gegen die Annahme, daß 
der Herpes zoster auf das Arsen zurückzuführen sei. In jenen Fällen, bei denen 
die Zostereruption im Bereich der Applikationsstelle auftritt, wäre auch eine 
traumatische Genese denkbar. Das Auftreten eines Herpes zoster stellt im all­
gemeinen keine Kontraindikation gegen weitere Salvarsanbehandlung dar. 
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Ansgebreitete Salvarsandermatitiden. 
Während den unmittelbar nach der Salvarsaninjektion an umschriebenen 

Stellen auftretenden Hauterscheinungen nur geringe Bedeutung zukommt, 
da sie kein Hindernis für eine weitere antiluetische Kur abgeben, so liegen 
die Verhältnisse bei den ekzematösen und urticariellen Hauterscheinungen, wie 
sie am nächsten oder übernächsten Tag beobachtet wurden, wesentlich anders. 
Diese im Anschluß an den angioneurotischen Symptomkomplex kurz erwähnten 
Dermatitiden treten zumeist nur in Form von leichten, umschriebenen Erythemen 
oder ekzematösen Veränderungen an den Armen auf, oder sie zeigen das Bild 
einer spärlichen Urticaria mit wenigen Quaddeln. Ihr Auftreten verursacht 
nur geringe Beschwerden, Juckreiz oder Brennen. Nach wenigen Stunden oder 
Tagen klingen die Erscheinungen restlos ab, selten nur kommt es zu einer 
ganz leichten Abschilferung. Diesen geringfügigen Krankheitserscheinungen 
kommt insoferne erhöhte Bedeutung zu, als sie darauf hinweisen, daß in dem 
gegebenen Fall die Toleranz für Salvarsan herabgesetzt ist. Sie sind als Warnungs­
zeichen gegen weitere Salvarsanapplikation aufzufassen oder sollen wenigstens 
zur äußersten Vorsicht mahnen. Mit reichlicheren Hauterscheinungen gehen 
zumeist jene Dermatitiden einher, die erst etwa 1 Woche nach der ersten Sal­
varsaninjektion auftreten (6-10 Tage [STÜRMER], 5-7 Tage [ZIELER]). Der 
ganze Verlauf ist, worauf STÜRMER besonders aufmerksam macht, ähnlich dem 
der Serumexantheme. Schon im Beginn sind oft Temperatursteigerungen, und 
die Ausbreitung über den Körper ist eine reichlichere. Bei Abheilung tritt 
Abschilferung ein. Ähnlich milden Verlauf wie die eben besprochenen Exantheme 
haben im allgemeinen die nur in wenigen Fällen beobachteten, unter dem Bilde 
eines Erythema exsudativum multiforme mit oder ohne Gelenksbeteiligung 
einhergehenden Hautentzündungen (JADASSOHN, KLINGMÜLLER, ScHÖNFELD 
und BIRNBAUM, SPIETHOFF, TAEGE, ZIELER). Daß auch ausnahmsweise ein 
schwerer Verlauf sich einstellen kann, zeigt ein Fall der Innsbrucker Klinik. 
Trotz weitgehender Ähnlichkeit des Salvarsanexanthems mit einem Erythema 
exsudativum multiforme kam der Fall binnen 15 Tagen zum Exitus. 

Ist schon bei den früh einsetzenden Dermatitiden eine Parallele zwischen dem 
Einsetzen und dem Verlauf der Dermatitis insoferne zu beobachten als im all­
gemeinen die Prognose um so günstiger ist, je früher die Hautreizerscheinungen 
einsetzen, so gilt dies um so mehr von den im späteren Verlauf der Salvarsan­
behandlung auftretenden Dermatitiden. Diese führen nicht nur zu schweren 
Hauterscheinungen, sondern gehen auch zumeist mit schwerer Allgemein­
schädigung einher. Sie werden von STÜRMER, FRÜHWALD, HEUCK, E. HoFFMANN 
in Früh- und Spätformen eingeteilt. Die ersteren beginnen gewöhnlich nach 
der 5. oder 6. Salvarsaninjektion, die letzteren nach Beendigung der Kur. Die 
Behauptung STüRMERs, daß 2-3 Monate nach der letzten Salvarsaninjektion 
noch Salvarsandermatitiden auftreten, steht vereinzelt. Am häufigsten treten 
Spätformen etwa 14 Tage nach der letzten Salvarsaninjektion auf, längere 
zeitliche Zwischenräume sind schon selten. Im Fall ÜPPENHEIM nach kombi­
nierter Behandlung trat das Exanthem nach 3 Wochen auf, im Fall MucHA 
nach reiner Neosalvarsanbehandlung nach 6 Wochen; KROTT sah bei einem 
wegen Malaria mit Salvarsan behandelten Patienten nach 5 Wochen eine schwere 
Dermatitis sich entwickeln. Derartige schwere Dermatitiden, die nach wochen­
langer Krankheitsdauer allmählich in Heilung übergingen oder ad exitum kamen, 
sind zahlreich veröffentlicht. Trotz mannigfacher Differenzen in bezug auf 
Beginn und Verlauf der Erkrankung finden sich doch so viele gemeinsame 
Züge, daß von einem einheitlichen Krankheitstypus gesprochen werden kann. 
Dieser findet sich in der überwiegenden Mehrzahl der Fälle. Dem Einsetzen 
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der schweren Hauterscheinungen können Prodromalsymptome vorangehen. 
Als solche werden Fieber, sowie kurzdauernde Erytheme, Urticariaeruptionen, 
wie sie in dem früheren Kapitel besprochen worden sind, aufzufassen sein. Die 
ersten Veränderungen an der Haut treten mit oder ohne Fieber fast stets an den 
Streckseiten der Ellbogen oder Kniegegend auf, gleichzeitig klagen die Patienten 
über Jucken oder Brennen in der befallenen Gegend. Morphologisch setzt sich 
das Exanthem aus kleinen, lebhaft roten Maculae, die nicht selten urticariellen 
Charakter zeigen, zusammen. In den folgenden Tagen vergrößern sich diese 
Flecke, konfluieren, dazwischen treten ebensolche frische Efflorescenzen auf. 
Bald tritt das Exanthem in gleicher Form und Beschaffenheit auch an den 
Beugeseiten, späterhin auch am Stamm und im Gesicht auf. Während bei 
dieser Entwicklung das Exanthem morbillenähnlich erscheint, so verleiht in 
anderen Fällen die kleinknotige Form der Efflorescenzen, die in dichter Aussaat zu 
gleichmäßiger Rötung der Haut führt, dem Exanthem scarlatiniformen Charakter. 
Diese letzteren Exantheme beginnen häufig auch im Gesicht. In vielen 
Fällen ändert sich das Exanthem in dem Sinn, daß aus einem am ersten Tag 
scarlatiniformen Exanthem nach ein bis zwei Tagen ein morbilienähnliches wird. 
Wenn sich auch das Exanthem in diesem Stadium unter Abschilferung rück­
bilden kann, so tritt doch in den meisten Fällen ein weiteres Fortschreiten 
ein. An den erstbefallenen Stellen kommt es zum Nässen, während gleich­
zeitig der Hautausschlag sich über den ganzen Körper verbreitet. Es kommt 
dann nach und nach zu jenem Bild, das als diffuse Erythrodermie imponiert. 
Die gesamte Körperhaut ist intensiv gerötet, an den Extremitäten und im Gesicht 
in geringerem Grad, am Stamm finden sich die gesamte Cutis und Subcutis 
betreffende, ödematöse Schwellungen. Ödeme des Gesichtes stellen sich oft 
frühzeitig ein. Das Nässen nimmt stärkere Grade an und zeigt sich besonders 
an den Extremitäten, wobei die Beugen vielleicht mehr bevorzugt werden. Im 
Gesicht ist es vorwiegend die Gegend hinter den Ohren, ferner die Augenlider 
und der Mund. An diesen Stellen kommt es oft zu tiefen blutenden Rha­
gaden. An der behaarten Kopfhaut ist gewöhnlich ein Erythem, das zu klein­
lamellöser Abschuppung führt, nachweisbar. Die subjektiven Beschwerden 
bestehen in Jucken, starkem Spannungsgefühl der Haut. Die Temperaturen 
sind schon gewöhnlich im Beginn der Dermatose hoch und halten den Typus einer 
Kontinua ein, oder sie zeigen Schwankungen entsprechend einem intermittierenden 
Fieber. Dieser Zustand kann unverändert einige Wochen andauern. Während 
dieser Zeit kann es auch zu Schwellungen der Lymphdrüsen, zu gastrointestinalen 
Erscheinungen, besonders häufig zu Diarrhöen kommen. Die Patienten fühlen 
sich äußerst matt und elend, selbst auf eine vorübergehende Besserung des 
Allgemeinzustandes folgen nicht selten schwere Nachschübe. Zumeist treten 
Albuminurien, in seltenen Fällen schwere Schädigung der Niere auf. Zucker­
ausscheidung beobachtete BOTHE im Verlauf einer schweren Dermatitis. Die 
Leber ist oft vergrößert und unter dem Rippenbogen palpabel. Fast stets führt 
die universelle Dermatitis zu sehr starkem Haarverlust, der sich nicht nur auf 
das Capillitium sondern auch auf den ganzen Körper erstrecken kann. Nagel­
veränderungen sind nicht selten. In den weiteren Wochen des Krankheits­
verlaufes ändert sich das Krankheitsbild nur wenig. Das Nässen hört allmählich 
auf, und es kommt zu großlamellösen Abschuppungen der Haut, zumeist ist ein 
unangenehmer Geruch ähnlich dem bei Pemphigus vegetans zu bemerken. Die 
Temperaturen werden normal oder halten sich subfebriL Zu dieser Zeit, in der 
sich der Patient bereits auf dem Wege der Besserung zu befinden scheint, treten 
oft verschiedene Krankheitserscheinungen auf, die die Heilungsdauer um viele 
Wochen verzögern können, oder den Patienten ad exitum bringen. Hierzu gehören 
vor allem Furunkeln, tiefe oder oberflächliche Abscesse, Schweißdrüsenabscesse, 
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Phlegmonen; all diesen Eiterungsprozessen ist gemeinsam, daß sie nur geringe 
Schmerzhaftigkeit und schwächere Entzündungserscheinungen zeigen, als 
sonst diesen Prozessen zukommt. Andererseits sind die Zerfallserscheinungen 
des Gewebes zumeist viel ausgeprägter und beherrschen oft das ganze Krank­
heitsbild. Diese schweren Eiterungsprozesse können ebenso wie die häufig in 
den inneren Organen auftretenden metastatischen Herde den Tod des Patienten 
herbeiführen (ARzT, BocKHOLT, BRUCK und SoMMER, HAHN, HAucK, HEGNER, 
HELLER, HEYN, JADASSOHN, KRoTT, LoRENZEN, v. REuss, RIECKE u. a.). Nicht 
zu selten kommt es in jenem Krankheitsstadium, in dem die Eiterungsprozesse 
einsetzen, zum Auftreten von Hautnekrosen. Solche können sich an den Druck­
stellen als Decubitalgeschwüre einstellen. Die Entwicklung an diesen Stellen 
ist mit Rücksicht auf das lange Krankenlager und den allgemeinen Schwäche­
zustand wohl verständlich, es treten aber auch oft an anderen Stellen Nekrosen 
auf, bei denen der Druck als Ursache nicht in Betracht kommt und die wohl 
nur mit einer außerordentlich gesteigerten Vulnerabilität der Haut zu erklären 
sind. Solche Fälle wurden beschrieben von BRUCK und SoMMER, BuscHKE 
(2 Fälle), FRASER, GRüTz, HAUCK, KLAAR und NANDER. Sitz der Nekrosen ist 
hauptsächlich die Unterbauch- und Genitalgegend (BRUCK und SoMMER, GRÜTZ, 

Abb. 1. Ausgebreitete Salvarsandermatitis nach Neosalvarsan-Wismutkur. 
(Univ.-Klinik für Syphilidologie u. Dermatologie Innsbruck.) 

HAUCK, NANDER). Im Falle FRASER trat die Nekrose nach Novarsenobilon an 
den Augenlidern auf. Im Falle KLAAR fand sie sich unterhalb der Schlüssel­
beine symmetrisch. 3 Fälle von den erwähnten kamen ad exitum. Ich selbst 
sah nach einer schweren universellen Dermatitis das Auftreten von Nekrosen 
nicht nur in der Gegend der Vulva und am Damm, sondern auch symmetrisch 
in beiden Inguinalfalten ebenso streifenförmig symmetrisch unterhalb der 
Mammae und der vorderen Axillarfalten. Die Frau K. H. (Journ.-Nr. 5312/24) 
erhielt wegen einer luetischen Iritis auswärts einige Salvarsaninjektionen. Dieser 
bisher nicht veröffentlichte Fall heilte nach weiterer wochenlanger Heilungs­
dauer vollständig ab. 

Bei den Salvarsandermatitiden sind wiederholt cytologische Veränderungen 
des Blutbildes beschrieben (BouTELIER, En. HoFMANN, C. A. HoFFMANN, JAE­
NICKE, MAYR und TH!EME, MERGELSBERG, NATHAN, ÜPPENHEIM, PETERS, 
RosENOW, UMBER, WEBER und HILLENBERG, WrENER, ZIELER. Die Erwar­
tungen, daß in der Eosinophilie, die bei Quecksilberdermatitiden bis 60% be­
trägt (E. HoFFMANN), ein Unterscheidungsmerkmal gegenüber Salvarsanschäden 
gelegen sei, haben sich nicht erfüllt, da ebenso hohe Werte bei Salvarsander­
matitiden von BERING gefunden wurden. Das Blutbild ändert sich auch bei 
den Dermatitiden je nach dem Stadium der Entwicklung. Im Beginn findet 
sich eine Leukopenie. Dieser Befund ist bei den rein erythematösen Entzün­
dungen, wie auch bei den Dermatitiden vom Typus des Ekzems zu erheben. 
Bei letzteren kommt es dann zu einer Zunahme der eosinophilen Zellen. Im 
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Höhenstadium der Dermatitis besteht eine polynucleäre Leukocytose und eine Ver­
mehrung der eosinophilen Zellen, manchmal auch der Lymphocyten. Zur Zeit des 
Rückganges der Dermatitis zeigen die polynucleären Leukocyten und Lympho­
cyten oft noch weiteres Ansteigen, ebenso die Eosinophilen, bis zu 20-600fo. 
Mitunter findet sich auch eine Zunahme der Monocyten. Die Eosinophilie nimmt 
im Stadium der Rekonvalescenz allmählich ab; ein brüskes Abfallen deutet 
NATHAN, der über die cytologischen Verhältnisse des Blutes bei Salvarsan und 
Hg Dermatitiden auf dem 12. Kongreß der deutschen dermatologischen Gesell­
schaft in Harnburg 1921 ausführlich berichtet hat, als ungünstiges Zeichen, das 
auf eine innere Komplikation hinweist. 

Histologische Untersuchungen der Haut von Patienten mit schwerer Derma­
titis liegen nur wenige vor. HELLER untersuchte die Haut einer an Lungen­
komplikation zugrunde gegangenen Dermatitis, die intra vitam bereits Mela­
nosen und Keratosen aufwies, und fand Rundzelleninfiltrat in der subpapillären 
Schichte, Verlängerung und Unregelmäßigkeiten der Papillen und Retezapfen. 
Wegen des deutlich nachweisbaren Stratum granulosum spricht er von einer 
echten Hyperkeratose. Im Gegensatz hierzu fand MoSER entzündliche Ver­
änderungen in den bindegewebigen Schichten der Haut, bei ausgedehnter 
Verhornung , während er in einem anderen Fall V erschmächtigung der 
Hornschichte, deutliches Erhaltenbleiben der Kerne in den oberen Schichten 
nebst entzündlichen Veränderungen, Ödem und zellige Infiltration, Verbreite­
rung und Verlängerung der Papillen nachweisen konnte. In gleicher Weise 
sind auch die Befunde über die Vermehrung von eosinophilen Zellen nicht ein­
heitlich. Reichliche Zahl von eosinophilen Zellen fand BARMEYER. Im übrigen 
beschreibt er nur die Zeichen einer stark exsudativen Entzündung mit Ödemati­
sierung der Papillarschichte sowie eine reichliche Leukocyteninfiltration bis in 
die obersten Hautschichten. Die wenigen sich zum Teil widersprechenden 
histologischen Befunde genügen nicht, um einen charakteristischen histolo­
gischen Typus aufzustellen. KYRLE, der die Salvarsandermatitis auf eine primäre 
Schädigung des Epithels zurückführt, beschreibt ausführlich die histologischen 
Veränderungen der einzelnen Entwicklungss·tadien. Bei einem wenige Stunden 
alten Erythem finden sich in der papillaren und reticulären Schichte des Koriums 
Gefäßerweiterung und ein sehr spärliches, vorwiegend aus Lymphocyten 
bestehendes Infiltrat. Diese Bilder zeigen demnach keine für die Salvarsan­
schädigung spezifische Veränderung. Später bildet die zunehmende Infiltration 
bandar-tige Umscheidungen der Gefäße; ers·t bei der Untersuchung von Schnitten, 
die einem Fall entstammen, bei dem das Salvarsanerythem sich in eine Dermatitis 
umzuwandeln begann, zeigen sich auch Veränderungen im Epithel. Diese 
bestehen in einer Durchfeuchtung der Epidermis im Sinne des UNNAschen 
Status spongiosus und in einer mäßigen Einwanderung von Rundzellen. Sehr 
vereinzelt finden sich Leukocyten. Stellenweise Zeichen einer leichten Para­
keratose. Strukturelle Belege dafür, daß bei der Salvarsanschädigung der 
Angriffspunkt in das Epithel zu verlegen ist, findet KYRLE in den Untersuchungs­
ergebnissen von Salvarsandermatitiden, die mit primärer Blasen- und Pustelbildung 
einhergehen. Diese Efflorescenzen setzt K YRLE gleich den Zoster-, V aricellen­
und Variola blasen. Bei einer voll entwickelten Pustel erhebt er folgenden 
Befund: "Die Stelle ihres Sitzes tritt aus der Umgebung hügelförmig hervor, 
eine Massenzunahme der Epidermis ist der Grund dafür. Ihre ins Bindegewebe 
vordringenden Zapfen sind voluminöser, die Malpighische Schicht ist dicker 
als de norma und schwammartig aufgetrieben; ihre Zellen stellen sich in der 
Mitte des Krankheitsherdes nicht in der gewohnten Geschlossenheit dar, die 
Oberhaut macht hier vielmehr den Eindruck des Zerfallenseins. Neben einzelnen 
größeren Lücken und Hohlräumen, besonders im obersten Anteil des Schnittes, 
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erscheint auch in den tiefen Retelagen die Kontinuität der Zellen gestört und 
ihr Aussehen wesentlich verändert. Die Zellen sind vielfach größer als gewöhn­
lich, mehr kugelig als zylindrisch, ihr Plasma ist homogen geworden und hat 
zum Teil die Fähigkeit eingebüßt, Farbstoff aufzunehmen. Vakuolen finden 
sich dort und da in den Zellen, und vor allem erscheint ihr peripherer Anteil 
vielfach verflüssigt und aufgehellt. Die Protoplasmafaserung ist in Verlust 
geraten, was zwangsläufig Lockerung der Zellen zur Folge haben muß." Die 
Kernveränderungen bestehen in einer Schwellung mit Verlust des Chromatin­
gefüges. Das Chromatin findet sich nur in der Peripherie der Kerne, das 
Zentrum hingegen erscheint blaß. Das wesentlichste Moment bilden ami­
totische Teilungsvorgänge. "Darin liegt der Wesenspunkt des Prozesses". 
Hierdurch kommen riesenzellenähnliche Bildungen zustande. Diese Epithel­
veränderungen identifiziert KYRLE mit der UNNAschen hallonierenden De­
generation der Stachelzellen. Die Veränderungen in den bindegewebigen 
Schichten der Haut sind sekundären Charakters, stehen aber in Wechsel­
beziehung mit· den Läsionen der Epidermis insoferne, als stärkere Epithel­
schädigung auch stärkere Veränderungen der Cutis auslöst und letztere wieder 
die Epithelsqhädigung intensiviert. 

Abweichungen von dem früher geschilderten Typus der Salvarsandermati­
tiden, wie sie ausnahmsweise zur Beobachtung kommen, beziehen sich auf die 
Zeit.des Auftretens, morphowgische Beschaffenheit des Exanthems und Auftreten 
von verschiedenartigen Komplikationen. Salvarsandermatitiden im frühesten 
Kindesalter sind sehr selten (KoPPEL, JADASSOHN). KoPPELS Fall betraf ein 
F/2jähriges Kind. LEINER meint, daß sich eine erhöhte Disposition für 
Hautschädigungen erst zur Zeit der Pubertät einstellt. Selten nur traten schwere 
Dermatitiden schon nach einer einmaligen Salvarsaninjektion auf (BuscHKE, 
FRASER, GENNERICH, R. HAHN, JESSNER (NEo I=0,15). Im Fall HAHN kam 
es zum exitus letalis. Gelegentlich wurde über spontanes Rezidivieren von 
Salvarsandermatitiden nach völligem Abheilen derselben berichtet (K. KALL, 
0. NAEGELI, GLOMBITZA, NATHAN, F. HARRY, ÜPPENHEIM). In alldiesen Fällen 
trat das erste Exanthem 1-2 Tage nach der 2.-4. Injektion auf, nur im Fall 
GLOMBITZA folgte es erst 3 Tage nach der Injektion. Das erste Exanthem wies 
durchwegs milden, nur wenige Tage dauernden Verlauf auf. Das Rezidiv­
exanthem trat 10-16 Tage nach der letzten Salvarsaninjektion in Erscheinung, 
Auch die Rezidivexantheme zeichnen sich durch milden Verlauf und kurze 
Dauer aus. Auch öfteres Rezidivieren des Exanthems- natürlich ohne weitere 
antiluetische Behandlung - wurde von NAEGELI, NATHAN, PINKUS gesehen; 
letzterer beobachtete ein viermaliges Aufflackern. Diese Erscheinungen sind 
von der Art der Behandlung unabhängig, da sie sowohl nach reiner Salvarsa.n­
(KALL) als auch nach kombinierter Behandlung {GLOMBITZA) auftreten können. 
In einzelnen Fällen wurden dem Lichen ruber planus ähnliche Exantheme 
beobachtet. [BRUHNS (bei gleichzeitig starker Arsenmelanose), BuscHKE, 
BuscHKE und FREYMANN, DORE, FREI und TACHAU, ERICH HoFFMANN, KLEE­
BERG, :MARENBACH, MAc CAFFERTY, MILIAN, MoNTPELLIER, LACROix und BouTIN, 
NAEGELI, PAUTRIER, RIECKE, ScHÄFER, Wrnz]. Die Ähnlichkeit der einzelnen 
Efflorescenzen mit echtem Lichen ruber planus ist oft nur eine sehr geringe; so 
beschreibt sie MARENBACH als lebhaft rot, nicht polygonal, nicht gedellt, auch 
die Erscheinungen der Mundschleimhaut waren nicht charakteristisch. Wegen 
des raschen Rückganges der Erscheinungen und der angeführten Verschieden­
heiten faßt MARENBACH seinen Fall als lichenoides Salvarsanexanthem auf. 
In vielen Fällen handelt es sich, worauf Wrnz besonders aufmersam macht, um 
das Auftreten eines echten Lichen ruber planus, der eben zufällig bei einem 
mit Salvarsan behandelten Patienten aufgetreten war. Daß auch die Eruption 



Abb. 2. Salvarsanexanthem, Lichen ruber·ähnlich. 
(Nach einer Moulage der Universitäts-Hautklinik Breslau, Geheimrat JADASSOBN.) 



.A.bb. 3. Salvarsanexanthem. 
(Nach einer Moulage der Universitäts-Hautklinik Breslau, Geheimrat JADASSOHN.) 
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eines echten Lichen ruber planus von Salvarsan provoziert werden kann, nehmen 
PAUTRIER und RuscH an. Nach Ausschaltung der echten L. ruber planus-Fälle und 
jener, die nur entfernte Ähnlichkeit mit Lichen ruber planus aufweisen, bleiben 
nur wenige Fälle mit weitgehender morphologischer und histologischer Über­
einstimmung (BuscHKE, FREI und TACHAU, JADASSOHN, RIECKE). Bisweilen 
wurde ein follikuläres Exanthem mit stärkerer Verhornung beobachtet. Auch 
das Lichen ruber planus.ähnliche Exanthem, wie solche wiederholt beschrieben 
wurden, kann verrukösen Charakter aufweisen (FREI). RosENBAUM, der ein lichen­
artiges Salvarsanexanthem beobachtete, schließt sich der Meinung BusCHKEs 
an, die dahin geht, daß die Efflorescenzen des Lichen ruber nicht spezifisch 
sondern nur der Ausdruck einer bestimmten Reaktionsfähigkeit der Haut 
einzelner Individuen seien, eine Ansicht, der J. KLAAR, R. RosNER und JADAS­
SOHN nicht beipflichten können. Auch wir lehnen diese Annahme ab. 

Ein dem Lupus erythematodes ähnliches Salvarsanexanthem beschreibt 
WIRz, ein der Pityriasis rosea ähnliches ÜPPENHEIM sowie BRUHNS. Letzterer 
Fall zeigte auch lichenähnliche Efflorescenzen. In seltenen Fällen bleiben 
bei ausgebreiteter Salvarsandermatitis umschriebene Hautstellen ausgespart. 
Solche "refraktäre" Hautstellen fand BIRNBAUM bei einem Falle unterhalb 
beider Knie. ÜHRISTOPH beobachtete, daß eine solche, bei einem reichlichen 
luetischen Exanthem freigebliebene Hautstelle der später einsetzenden aus­
gebreiteten Salvarsandermatitis gegenüber sich nicht als refraktär erwies. Zu 
den seltenen Formen zählen die hämorrhagischen Exantheme (FRASER, HEYN, 
JADASSOHN, KANNENGIESSER, KLAAR, SIEBNER und RAno, M. ÜPPENHEIM, 
ÜRTMANN, v. REuss, SAALFELD, ScHÖNBERGER, WILLIGE, ZIELER). Bei diesen 
können auch Blutungen in der Mundschleimhaut und den inneren Organen 
auftreten. Während leichte katarrhalische Entzündungen der Mund- und 
Rachenschleimhallt bei den universellen Dermatitiden fast regelmäßig gefunden 
werden, sind nekrotisierende Entzündungen an diesen Stellen selten (G. AVITE, 
GuTMANN, HAHN). Auch an der Bindehaut des Auges sind verschieden starke 
Entzündungserscheinungen beschrieben. Leichte Grade sieht man wie beim 
angioneurotischen Symptomenkomplex bisweilen, bei universellen Dermatitiden 
häufig. Schwere, zu Geschwürsbildung führende Prozesse haben beschrieben 
BRUCK und SoMMER, HAUCK, REGNER, JADASSOHN, KLAAR, KuMER. Etablieren 
sich diese Geschwüre an der Hornhaut, so kann es zur Einschmelzung der­
selben, zum Irisvorfall und zu ausgedehnter Narbenbildung kommen, wodurch 
eine erhebliche Beeinträchtigung oder gänzlicher Verlust des Sehvermögens 
eintreten kann. JADASSOHN weist darauf hin, daß auch ohne Einschmelzung 
starke Leukome zurückbleiben können. 

Zu den seltenen Erscheinungen im Verlauf einer Dermatitis zählen Lymph­
drüsenschwellungen am Hals (WIMMER, HEUCK, LIPSCHÜTZ, MAYR und THIEME, 
MoLDOVAN, WALLFISCH). Bezüglich der Nierenfunktion wird von CEDER­
CREUTZ, W. HEYN, NoLTEN, SoLTMANN, HunELO und RABUT über eine Herab­
setzung berichtet, über vollständiges Fehlen von GouBEAU und BuscHKE. 
Auf eine Schädigung des Pankreas führt CEDERCREUTZ die in einem Fall 
aufgetretene Zuckerausscheidung zurück. Ausbleiben der Menses wurde von 
BRENNING, CEDERCREUTZ, FISCHER, KLAAR und S:RA.MEK beobachtet. Alteration 
der Herztätigkeit ist ein häufiger Befund. Leichte Schädigung der Leber 
führt bisweilen zum Auftreten von Urobilin und Urobilinogen im Harn 
(DREYFuss, ERICH HoFFMANN, ScHÖNHOF). Auch Ikterus oder wenigstens 
ikterische Verfärbung der Skleren wurde wiederholt beobachtet (ARzT, BRUHNS 
und LöwENBERG, BuscHKE und FREYMANN, FREI und TACHAU, GLOMBITZA, 
HANSSEN, HELLER, KROTT, MAYR und THIEME, NANDER, ÜPPENHEIM, VoiGT, 
WEBER und HILLENBERG, ZrJL). 
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Als spätere Folgen treten nach Salvarsanbehandlung bisweilen Hyper­
keratosen und Pigmentierungen auf. Den Pigmentierungen geht stets eine 
Dermatitis voraus, während Hyperkeratosen auch ohne eine solche in seltenen 
Fällen beobachtet wurden. So sah L. KLEEBERG 5 Tage nach der letzten 
Salvarsaninjektion nach Verabfolgung von insgesamt 2,25 g Salvarsan an 
beiden Palmae eine Hyperkeratose auftreten, die 4 Monate bestehen blieb. 
Ebenso berichtet ULLMANN über eine Arsenikschwiele nach subcutaner In­
jektion von Salvarsan. Nähere Angaben bezüglich des Falles fehlen. Nach 
kombinierter Behandlung kam es in dem zweiten Fall KLEEBERGs etwa 
eine Woche nach der letzten Neosalvarsaninjektion zu Rötung der Hand­
teller und Fußsohlen unter gleichzeitigem Brennen und Ameisenlaufen, im 
weiteren Verlauf entwickelte sich eine starke Hyperkeratose an beiden Plantae. 
Im dritten Fall KLEEBERGs traten Hyperkeratosen an beiden Fußsohlen 8 Tage 
nach Beendigung ·der Kur auf ; auch in diesem Fall ging der Schwielenbildung 

Abb. 4. Dermatitis toxica exfoliativa infolge von Salvarsanschädigung. 
(Aus G. A. RosT, Hautkrankheiten. F achbücher für Ärzte XII. Berlin: Julius Springer 1926.) 

ein juckender Hautausschlag voraus. BIBERSTEIN berichtet über Hyperkeratosen 
nach kombinierter Kur in Warzenform an der Volarseite der Finger. Eigen­
artige hyperkeratotische Bildungen beschreibt ÜPPENHEIM als Psoriasis plantae 
syphilitica; sie traten 14 Monate nach einer einzigen Salvarsaninjektion und 
3 Hg Kuren auf. ÜPPENHEIM deutet sie als Kombination von luetischen Rezidiv 
und Arsenkeratose, eine Ansicht der sich ZIELER mit Rücksicht auf das lange 
Zeitintervall nicht anschließen kann. Diesen wenigen Fällen von Hyperkera­
tosen ohne vorausgegangener Dermatitis steht eine unvergleichlich größere 
Zahl von Beobachtungen gegenüber, die über Hyperkeratosen nach Hautent­
zündungen berichten. Es kann zu solchen schon zur Zeit des Rückganges des 
Exanthems kommen. Diese Hyperkeratosen führen zu Schwartenbildungen und 
zu handschuhfingerartiger Abstoßung der Hornschicht (Abb. 4 u. 5). Ist diese 
vollendet, so entwickeln sich dann oft neuerlich Keratosen (ED. HoFMANN, 
C. PHILIP). In der Mehrzahl der Fälle tritt Keratosenbildung ohne derartige stark 
merkbare entzündliche Vorgänge ein (BARCSAY, BRUHNS, GALEWSKY, HELLER, 
HEYN, ERICH HoFFMANN, E. SIEBNER und RADO, F. RoSENTHAL, 0. RosENTHAL, 
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F. ScHÄFER SILBERMANN, ULLMANN). Zumeist entwickeln sich diese Hyper­
keratosen gleichzeitig mit starker Pigmentierung der Körperhaut (HELLER, 
Ed. HoFMANN, E. JEANSELME, ScHULMANN und L. PoPOFF, PüRCKHAUER, 
0. RosENTHAL). Fast stets sind die Fälle kombiniert behandelt. Die Angaben 
bezüglich des Auftretens und der Dauer des Besteheus schwanken beträchtlich. 

In Fall BARCSAY trat nach einer einzigen Salvarsandosis 0,3 am Ende einer Hg-Kur 
eine Hyperkeratose auf. BRUHNS beschreibt eine Keratosis follicularis am Rücken und Hals 
bei gleichzeitiger kurzdauernder Keratosenbildung an den Händen. Mäßige Hyperkeratose 
an Handteller und Fußsohlen sah GALEWSKY nach einer universellen Dermatitis, die sich 
zuerst nur auf jene Hautpartien erstreckte, die vor 11/ 2 Monaten das letztemal einer Röntgen­
bestrahlung ausgesetzt waren. Infiltrate mit Hyperkeratose und follikuläre Hyperkeratose 
beschreibt GRÜTZ nach reiner Salvarsanbehandlung. In HELLERS 1. Fall trat 6 Wochen 
nach der kombinierten Behandlung eine Dermatitis auf, die nach weiteren 6 Wochen zur 
Verfärbung der Haut und zu Hyperkeratosen an den Handtellern und Fußsohlen führte. 
Im 2. Fall kam es 4 Wochen nach der kombinierten Behandlung zu Melanose und zu 
einer 2-3 Wochen dauernden Hyperkeratose der Volae und Plantae. Im 3. Fall entwickelte 
sich ohne Verfärbung 3 Monate nach der kombinierten Behandlung Hyperkeratosenbildung. 
Sämtliche drei Fälle faßt ZIELER nicht als Salvarsan-, sondern als Hg-Dermatitiden auf. 

Abb. 5. 
HandschuhförmigeAbstoßung der Hornschicht 

bei ausgebreiteter Salvarsanderma titis. 
(Univ.-Klinik für Syphilidol. u. Derma tologie 

in Innsbrnck.) 

Nach Rückgang einer schweren Dermatitis 
trat diffuse Hyperkeratose insbesondere an 
den Streckseiten der Finger und an den 
Handtellern im Falle HEYN auf. In seinem 
4. Fall vergingen zwei Monate nach Abheilen der 
Dermatitis bis zum Erscheinen der plantaren 
und volaren Hyperkeratosen. Ein Übergreifen 
auf das Dorsum der Finger beschreibt auch 
E. HoFMANN. In diesem Fall kam es nach 
universellem Exanthem auch zu Hyperkera­
tosen an den Streckseiten der Zehen und an 
den Ellbogen. (Zur Behandlung wurde Sulf­
oxylat , Novarsurol und Hg verwendet.) 
SIEBNER und RADO sahen Hyperkeratosen der 
Hohlhand und Fußsohlen nach reiner Silber­
salvarsanbehandlung. 0. RosENTHAL beobach­
tete das Bestehen der Keratosen, die 3 Wochen 
nach Ende einer kombinierten Mercinol- und 
Neosalvarsanbehandlung auftraten, durch 
3 Monate. Gleichzeitig mit Hyperkeratosen 
der V olae und Plantae sah SILBERMANN eine 

solche in der Glutäalgegend, ULLMANN follikuläre Knötchen an den Unterarmen, am 
Nacken und am Stamm. Vereinzelt steht die Beobachtung F. RosENTHALS von Hyper­
keratosen an den Wangen und an den Schläfen. Ein gleichzeitges Befallensein der Wangen­
schleimhaut 1;1;nd Zungenoberfläche sah SCHAEFER. Die Veränderungen daselbst zeigten 
weitgehende Ahnlichkeit mit Lichen ruber planus. 

Bezüglich der Ätiologie der Schwielenbildung gehen die Ansichten ausein­
ander. Da die Hyperkeratosen fast immer nach kombinierter Behandlung auf­
treten, so ist die Entscheidung in den meisten Fällen schwer, ob das Quecksilber, 
oder das Salvarsan verantwortlich zu machen ist. Nach WECHSELMANN sollen 
die klinischen Eigentümlichkeiten ausreichend sein, um die Arsenkeratose zu 
diagnostizieren. Er läßt als solche nur isolierte, harte, hühneraugenartige Horn­
warzen oder Schwielen gelten. Diese seien elastisch und reißen daher nicht ein 
wie die Verhornungen nach Quecksilber. Letztere sind trocken, brüchig. Dem­
entsprechend führt er die von PHILIP als trocken, rissig, bräunlichgelb, warzen­
artig zerklüfte·t geschilderten Keratosen auf das verabreichte Hg zurück. Die 
Dauer des Besteheus scheint 0. RosENTHAL insofern verwertbar, als sich die 
Arsenkeratosen durch längeres Persistieren auszeichnen. Die histologischen 
Befunde sind nicht konstant und daher differentialdiagnostisch nur wenig ver­
wendbar. Da auch nach reiner Salvarsanbehandlung Hyperkeratosen beschrieben 
sind, so ist die Möglichkeit, daß das Salvarsan zumindest bei einem Teil der Fälle 
die alleinige Ursache abgibt, vorhanden. Für die Beteiligung des Salvarsans 
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sprechen auch die mitunter nach Salvarsanapplikation beobachteten subjektiven 
Sensationen an den Händen und Füßen, ohne daß es später zu einem Exanthem 
daselbst kommen muß. VoGEL hat als erster auf dieses Vorkommen, das später 
auch von KALL u. a. beobachtet wurde, aufmerksam gemacht. Wenn man die 
Gesamtzahl der Hyperkeratosen, die nach kombinierter Behandlung und nach 
reiner Salvarsanbehandlung beobachtet wurden, in Vergleich setzt zu der 
enormen Zahl von antiluetischen Kuren, so ist ihr Auftreten als selten zu be­
zeichnen. Die Ansicht von MAYR und THIEME und ERICH HoFFMANN, daß Hyper­
keratosen bei Dermatitiden dafür sprechen, daß die Ursache der Hautentzündung 
im Salvarsan gelegen sei, ist mit den Auffassungen WEcHSELMANNs und ZIELERs, 
die nach jeder kombinierten Kur das Hg vorwiegend verantwortlich machen, 
nicht in Einklang zu bringen. Daß gerade nach kombinierter Behandlung weit­
aus häufiger Keratosen beschrieben sind, mag seinen Grund vielleicht darin 
haben, daß das eine Mittel, wie bekannt, häufig auch eine Überempfindlichkeit 
gegenüber dem anderen auslöst. 

Verfärbungen der Haut wurden vereinzelt nach reiner Salvarsanbehandlung, 
zumeist nach kombinierter Behandlung, mit oder ohne Hyperkeratose beschrieben. 
Da die Melanosen stets nach Dermatitiden auftreten, so kommen ursächlich 
das Hg (A. NöRDLINGER), nach dessen Verwendung auch oft intensive Verfär­
bungen beobachtet wurden (BERLINER), das Salvarsan, resp. das Arsen (0. Nuss­
BAUM und 0' DONOVAN, NYBERG), die bestehende, gewöhnlich aber voraus­
gegangene Hautentzündung (GRöN, HABERMANN) in Betracht. Von ZrELER wird 
insbesondere auf die durch schlechte Salbengrundlagen bedingten Verfärbungen 
hingewiesen. Der Farbenton schwankt von leicht gelblichbraun (PETERS) bis 
indüwerbraun (KRAKAUER) und schwarzbraun (HELLER). Die Verfärbung ist 
in manchen Fällen nicht gleichmäßig, sondern fleckförmig; so beschreiben FREI 
sowie KRAKAUER Aussparungen von bis münzengroßen Herden; A. E. RuETE 
sah eine dunkelbraune Verfärbung, die auf einzelne erbsengroße, zum Teil isoliert 
stehende, zum Teil zusammenfließende Fleckchen zurückzuführen war. Es kam 
hiedurch eine netzartig verzweigte Verfärbung zustande. BouTELIER glaubt, 
daß die fleckförmige Anordnung für die Salvarsanpigmentierung, die diffuse 
Verteilung für die Arsenwirkung spräche. Vorwiegend scheint das Gesicht 
befallen (BREUNING, RuETE). Auch auf die Augenlider sowie auf die Mund­
schleimhaut (URBACH, JADASSOHN) kann sich die Verfärbung ausdehnen. 

Nach reiner Salvarsanbehandlung hat K. GRöN nach einer einmaligen intravenösen 
Salvarsaninjektion (0,4 g) eine diffus ausgebreitete, grauschwarze Verfärbung gesehen. 
Die Melanose, deren Ursache GRÖN in der Dermatitis sieht, trat 7 Wochen nach deren 
Abklingen auf. Ebenfalls nach reiner Salvarsanbehandlung sah S. KLAAR in einem Fall 
das Auftreten einer Melanose, nach Mirion-Neosalvarsanbehandlung in 4 Fällen, zweimal 
nach kombinierter Behandlung. Nach zwei Neosalvarsaninjektionen beobachtete SrnoTA 
ausgedehnte Bronzefärbung fast der gesamten Hautdecke bei einem Fall von Lichen ruber 
planus. Nach Silbersalvarsan wurde von KNOPF und SINN eine geringe Pigmentierung nach 
Abklingen eines Exanthems gesehen. Auch Argyrie wurde gelegentlich bei letzterem 
Präparat beobachtet. So kam es bei einem Paralytiker nach 221/ 2 g Silbersalvarsan ohne 
Hautentzündung zu einer grauvioletten bis bronzeartigen Verfärbung der Haut (HABER­
MANN). Auch KoGOJ beobachtete eine Verfärbung der Haut und Schleimhäute nach einer 
Silbersalvarsankur, der allerdings zwei kombinierte Hg-Neosalvarsankuren folgten; erst 
dann kam es zum Auftreten der Verfärbung. KoGOJ hält daher die Verfärbung auch für 
eine Mischung von Argyrie und Arsenmelanose. 

Nach schweren Dermatitiden werden nicht selten auch trophische Störungen 
der Nägel beobachtet (Koilonychie HELLER, BEAUsehe Furchen). Solche Ver­
änderungen wurden unter andern gesehen von ED. HoFMANN, 0PPENHEIM, 
PHILIP, RuETE. Über die Schweißabsonderung lauten die Berichte verschieden. 
Während des Exanthems sahen Versiegen der Schweißsekretion JACOBY, 
SRAMEK. Dagegen reichliche Schweißsekretion im Stadium der Abheilung 
HAUCK, JACOBY. 

Handbuch der Haut- u. Geschlechtskrankheiten. XVIII. 40 
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Zu den Atypien im Verlauf der Dermatitiden zählen Rezidive (HEYN, ÜPPEN­
HEIM), nachdem es bereits zu weitgehender Rekonvaleszenz gekommen ist (s. ob.). 
Verschlimmerung nach kurzdauernder Besserung ist hingegen nicht selten. In einer 
Reihe von Fällen kam es im Anschluß an Dermatitis nach reiner Salvarsan- oder 
nach kombinierter Behandlung zum Exitusletalis. (ARNDT, ARNING, ARZT, BocK­
HOLT, BRUCK und SoMMER, HAHN, HAUCK, REGNER, HELLER, HEYN, JADASSOHN, 
KÄDING, KROTT, KRÜGER, LORENZEN, RAVASINI, RIECKE, UMBER, WERTHER, 
ZIELER u. v. a.) In der überwiegenden Mehrzahl der Fälle sind es pyämische 
Prozesse, die wir in den Sektionsprotokollen als Todesursache verzeichnet finden. 
Diesen anzureihen ist der Befund in BocKHOLTs Fall, bei dem die Sektion keine 
anatomische Todesursache ergab, die Blutkultur jedoch nach 24 Stunden auf 
einer Platte das Wachstum von grampositiven Kokken zeigte. Embolien von 
Kokken in den Nieren sahen HELLER und F. RosENTHAL. Im Falle ARNINGs 
fand sich eine Kolisepsis, die allerdings erst agonal aufgetreten war, während im 
klinischen Verlauf Asthmaanfälle in den Vordergrund des Krankheitsbildes 
traten. Häufig geben Komplikationen vonseitender Lunge die Todesursache ab 
(ARNDT, HELLER, HEYN, MosER, v. REuss, RIECKE). Mitbeteiligung der Lunge bei 
allgemeiner Sepsis sah HEYN (Fall III); es fanden sich bei der Sektion eine eitrige 
Pleuritis, Mediastinitis, Peritonitis und Phlegmone. Im Fall von A. v. REuss 
bestand eine konfluierende Lobulärpneumonie, Pleuritis und eine akute Glome­
rulonephritis. Im Fall RIECKE wurde nebst schweren Lungenveränderungen 
(lobuläre Pneumonie und serofibrinöse Pleuritis) und zwar erst bei der Sektion 
durch die histologische Untersuchung auch eine hämorrhagische Nephritis nach­
gewiesen. Ebenso ergab sich bei der Sektion im Fall MosER eine ausgedehnte 
Bronchopneumonie mit Lungenödem, eine akute Glomerulonephritis mit septi­
schem Infarkt der Niere. In dem von KRÜGER nach kombinierter Behandlung 
beobachteten Todesfall wurde bei der Sektion eine schwere, nekrotisierende, 
croupöse Enteritis und Colitis gefunden. Diese führte zu einer Perforation des 
Darms und Peritonitis. KRÜGER nimmt eine kombinierte Wirkung von Hg 
und Arsen an. Auf das Hg führt er die Stomatitis, Nephritis und die Schleirn­
hautnekrose des Dickdarms zurück, auf das Arsen die Veränderungen im Dünn­
darm. Mit wenigen Ausnahmen haben also die Sektionen keine Anhaltspunkte 
für eine direkte Organschädigung durch Salvarsan, resp. As oder Hg ergeben, da 
der Tod fast stets als sekundäre Folge der Dermatitis eintrat. Die Sektionsbefunde 
sind daher auch nicht zur Klärung der Frage zu verwerten, ob das Salvarsan 
(As) oder Hg die Ursache der Dermatitis war. Daß das Salvarsan Dermatitiden 
hervorrufen kann, ist, nachdem bei reiner Salvarsanbehandlung solche, wenn 
auch selten (BusCHKE u. a.) beobachtet wurden, nicht zu bezweifeln. Die meisten 
einschlägigen Fälle traten nach kombinierter Behandlung auf. Um bei diesen die 
Hg- von der Salvarsaneinwirkung zu differenzieren, wurden die verschiedensten 
Merkmale angegeben. Die Ansicht WECHSELMANNs, daß alle schweren Derma­
titiden durch Hg hervorgerufen werden und dem Salvarsan nur die Bedeutung 
der Provokation zukommt, ist heute durch Tatsachen widerlegt. Als klinische 
Unterscheidungsmerkmale führt er an, daß unter hohem Fieber (Schüttelfrost) 
einsetzende scharlachähnliche, oft Blasen und Bläschen bildende Dermatitiden 
auf Hg zurückzuführen seien, während mit leichtem Fieber verlaufende, masern­
ähnliche, sehr selten konfluierende, häufig mit Conjunctivitis einhergehende 
Exantheme auf Arsenwirkung beruhen. Auch diese Ansicht kann heute nicht 
mehr aufrecht erhalten werden. ERICH HoFFMANN meint, daß die Hg-Dermatitiden 
die Beugeseiten, die As-Dermatitiden hingegen die Streckseiten bevorzugen, 
letztere neigen bei stärkerer Ausbreitung mehr zum Nässen und führen häufig 
zu Keratosenbildungen. Auch diese Unterscheidungsmerkmale haben sich in 
einer großen Zahl von Fällen nicht bewährt. Für Hg-Schädigung sprechen nach 
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MAYR 11nd THIEME das Auftreten der Dermatitis nach vorausgegangener oder 
gleichzeitiger Stomatitis, die Komplikation mit Nierenschädigung (Albuminurie), 
Tremor, psychischen Störungen, für As-Schädigung Melanose, Keratose, Leber­
schädigung und Neuritis. NANDER NIELS schließt sich HoFFMANNs Ansicht 
insoferne an, als auch er die scharlachartige Rötung an den Gelenksbeugen als für 
Hg-Schädigung charakteristisch ansieht, ein Auftreten papulöser Exantheme 
an den Streckseiten hingegen, das mit Schwellung des Gesichtes, der Hände und 
Füße, sowie mit Parästhesien daselbst einherg~ht, im Sinne der As-Schädigung 
deutet. Bezüglich des Blutbefundes verweisen wir auf das früher Erwähnte. 
Hohe Grade der Eosinophilie weisen, trotzdem das Blutbild vorwiegend von dem 
klinischen Stadium der Dermatitis abhängig ist, auf Hg-Schädigung (ERICH 
HoFFMANN, MAYR und THIEME). In der Nierenfunktion soll insoferne nach 
E. ScHMIDT ein Unterscheidungsmerkmal gegeben sein, als Hg zu einer ver­
mehrten Diurese, Salvarsan zu einer Verminderung der Harnsekretion führt. 

Alle die angeführten Merkmale genügen nicht, um die Hg- und As-Schädigung 
mit Sicherheit zu diagnostizieren (BRANDWEINER u. v. a.) Es ist daher mehr 
subjektives Ermessen, wenn eine Reihe von Autoren, unter ihnen besonders 
WECHSELMANN nach kombinierten Kuren im Hg die Ursache der Dermatitis 
erblickt, andere (BRUCK und SoMMER, SILBERSTEIN) hingegen das Salvarsan 
beschuldigen. In manchen Fällen weist nur die Möglichkeit, nach Abklingen 
einer bei kombinierter Behandlung aufgetretenen Dermatitis die Behandlung 
mit Quecksilber oder Salvarsan fortzusetzen darauf hin, welches Mittel als schädi­
gende Ursache anzusprechen wäre. So fand MosKWIN nach Rückgang der Derma­
titis eine Verträglichkeit dem Salvarsan gegenüber, während die Hautentzün­
dung auf Quecksilber rezidivierte. Häufig schlagen Versuche dieser Art fehl, 
da zumeist die, sei es durch Quecksilber, oder durch Salvarsan geweckte Oberemp­
findlichkeit späterhin gegen beide Medikamente bestehen bleibt. Daß das Hg allein 
zu schweren Dermatitiden, die selbst zu Melanosen (BERLINER) führen können, 
Veranlassung geben kann, wird allgemein anerkannt. Bezüglich des Salvarsans 
gehen die Ansichten insoferne auseinander, als die einen das Salvarsan, die 
anderen das As, die dritten die organische Komponente als Noxe ansprechen. 
Auf mangelhafte Herstellung der Salvarsanpräparate wurde das Auftreten des 
angioneurotischen Symptomenkomplexes und später auch anderer Schäden 
von ARNDT, AUDRY, HUDELO, JADASSOHN, LAURENT, VoGEL zurückgeführt. 
LEVY-LENZ und andere haben solche nach Verwendung von bestimmten 
Fabrikationsnummern (FFBV) gehäuft beobachtet. Nach C. N. MYERS entstehen, 
wenn bei der Produktion des Salvarsans manche chemische Prozesse nicht unter 
bestimmten Temperaturen erfolgen, giftig wirkende Nebenprodukte. Durch 
diese sei die Toxizität mancher Fabrikationsnummern bedingt. Doch auch 
vollkommen einwandfreies Salvarsan kann überdosiert Hautschädigung hervor­
rufen. Hierbei ist zwischen einer absoluten und relativen Überdosierung zu unter­
scheiden. Bei letzterer sind die Einzeldosen wohl klein, die zeitlichen Intervalle 
jedoch zu kurz. Auch bei ersterer schwanken die Breiten beträchtlich; bei einer 
Dosis 0,15 g Neosalvarsan hat JESSNER bereits eine schwere Dermatitis beob­
achtet, während andererseits sehr große Dosen zu keiner oder nur ganz leichter 
Dermatitis führen; so veröffentlicht K. TAEGE einen Fall, der auf 3,3 g Neo­
salvarsan innerhalb von 5 Tagen appliziert nur mit einem zwei Tage andauernden 
kleinfleckigen Ausschlag reagierte. Daß die allgemeine Lebensführung, insbe­
sonders die Ernährung die Toleranz dem Salvarsan gegenüber wesentlich beein­
flußt, ergibt sich aus dem Vergleich der Berichte, die einerseits aus Ländern 
stammen, wo die Ernährungsverhältnisse während des Krieges günstig waren, 
andererseits aus Ländern, in denen Nahrungs- und insbesonders Fettmangel 
herrschte. In Schweden beobachtete AHMAN nach gleichdosiertem Silber-
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salvarsan fast keine Hautentzündungen. Auch in Amerika treten, wie SCHAMBERG 
angibt, nur äußerst selten Exantheme auf. Durch die Kriegskost entsteht, wie 
JACOBSOHN und SKLARZ ausführten, eine Störung im Ionengleichgewicht. Von 
dem Verhältnis der Calcium- und Kaliumionen ist die Wirkung verschiedener 
Gifte, wie die Versuche ZoNDEKs an Froschherzen ergeben haben, wesentlich 
abhängig. Arsen und Kalium wirken im gleichen Sinne und zwar antagonistisch 
gegenüber dem Calcium. Da durch die vorwiegend vegetabilische Nahrung 
während der Kriegsjahre ein Überwiegen der Kaliumionen Platz gegriffen 
habe, so komme dem Salvarsan durch seine gleichsinnig wirkende As-Kom­
ponente eine erhöhte Toxizität zu. Die Ursache der Dermatitiden sei daher 
die summierende Wirkung des Kaliums und des Arsens, die als Noxe für 
das vegetative Nervensystem wirken. 

Da aber auch Dermatitiden schon vor den Kriegsjahren und bei gutgenährten 
Personen beobachtet wurden, so befriedigt diese Erklärung nicht durchaus. 
Schon früh hat WECHSELMANN, der anfänglich die Salvarsanschäden mit dem 
Wasserfehler, das heißt mit bakterieller und chemischer Verunreinigung des zur 
Injektion verwendeten Wassers, zu erklären suchte, diese Ursache nicht als aus­
reichend befunden, sondern hat die Dermatitiden als Überempfindlichkeits­
erscheinung gedeutet. Die Untersuchung C. BRUCKs über Anaphylaxie waren 
Veranlassung, auch die Dermatitiden ähnlich zu deuten. Es gelang BRUCK beim 
Meerschweinchen eine Jodoform-Anaphylaxie auszulösen. Er erklärte sich dies 
dahin, daß nicht das Jodoform als solches, sondern ein jodierter, nicht mehr 
artspezifischer Eiweißkörper die Anaphylaxie auslöse. KLAUSNER konnte bei 
Meerschweinchen, die mit Serum jodoformempfindlicher Patienten vorbehandelt 
waren, durch subcutane Injektion von Jodoformöl anaphylaktische Erschei­
nungen hervorrufen. Entgegen diesen Ergebnissen gelang es ERICH HoFFMANN, 
S. K. RosENTHAL nicht, die Empfindlichkeit gegen Salvarsan mit dem Blut von 
Dermatitiskranken, selbst nicht, wenn er solches von Spätexanthemen verwendete, 
auf Meerschweinchen zu übertragen. Dies sowie das Fehlen einer Antianaphylaxie 
und das nicht seltene Auftreten einer Dermatitis nach einer einzigen Injektion 
führt ZIELER gegen die Annahme einer Anaphylaxie an. Auf dem XIV. Kongreß 
der Deutschen dermatologischen Gesellschaft teilte allerdings H. BIBERSTEIN 
mit, daß ihm die passive Übertragung der Überempfindlichkeit gegen Salvarsan 
mit dem Serum Überempfindlicher nach der Methode PRAUSNITZ-KÜSTNER 
gelungen sei. Das gleiche Thema bearbeitet BIBERSTEIN in einer längeren 
Arbeit im Jahre 1926. Auch RIEHL jun. berichtet in der Sitzung der Wiener 
dermatologischen Gesellschaft vom 27. I. und 17. II. 1927 über gelungene 
passive Übertragung der Salvarsanüberempfindlichkeit. Ziemlich gleichzeitig 
gelang es LANG und D:ER, die Salvarsanidiosynkrasie passiv zu übertragen. 
Nach ZIELERB Meinung beruht das Auftreten der Dermatitiden auf einer 
Idiosynkrasie die entweder von Haus aus besteht oder durch Kumulation im 
Sinne JADASSOHN geweckt sein karin. Der Unterschied zwischen angeborener 
und geweckter Idiosynkrasie ist nach JADASSOHN, BLOCH usw. nur ein 
quantitativer. Beide dürften angeboren sein. Hiefür spricht auch die Be­
obachtung RIEHLs jun. von familiärer Salvarsanüberempfindlichkeit. Diese Auf­
fassung scheint uns nur die Tatsache, daß die individuelle Verträglichkeit in breiten 
Grenzen schwankt, zum Ausdruck zu bringen. Bei der funktionellen Idiosyn­
krasie tritt ·die Hautreaktion bei kleinsten Dosen und nach jeder Injektion, bei 
der geweckten erst bei Überschreitung einer, allerdings unbestimmten Salvarsan­
menge auf. Die Ansicht NEISSERs trägt diesen Tatsachen insofern Rechnung, 
als er zwischen auf Arzneiidiosynkrasie beruhenden Hautentzündungen und 
Arsenexanthemen unterscheidet. Zu den ersteren zählt er die mit Gefäßalteration 
einhergehenden urticariellen und erythematösen Dermatitiden, die nach jeder 
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neuerlichen Injektion wiederkehren, zu den letzteren jene Exantheme, die durch 
Überdosierung (zu große Einzeldosen, zu kurze Intervalle, zu rasche Resorption aus 
Depots) zustande kommen. Ähnlich unterscheidet S.A.INZ DE AJA zwei Gruppen. 
Nur setzt er die erste Gruppe der Anaphylaxie gleich, die zweite Gruppe faßt 
er wie NEISSER als Intoxikation auf. Nicht in dem Salvarsan als solchen, 
sondern in Abbauprodukten sieht STÜRMER die Ursache der Dermatitiden. Das 
injizierte Salvarsan oxydiert innerhalb des Körpers; "zu diesem Salvarsanoxyd 
addiert normales aktives Serum einen Eiweißkörper durch Synthese"; dieses so 
entstehende Produkt nennt STÜRMER Oxydtoxin, den Prozeß selbst faßt er als 
Entgiftungsvorgang auf. Aus dem zeitlichen Zusammentreffen des Auftretens 
dieser Salvarsanoxydeiweißkörper und klinisch bestimmter Hautentzündungen 
schließt er, daß für diese Dermatitiden eine Überempfindlichkeit gerade gegen 
dieses Oxydtoxin bestimmend sei. Für die Spätdermatitiden sei die Ursache 
in einem zu weit fortgesetzten Abbau des Salvarsans irrfolge funktioneller Störung 
der Leber gelegen. Der Abbau erfolge bis zumArsenoxyd, und es seien daher diese 
Dermatitiden als echte Arsenexantheme aufzufassen. Durch die Supponierung 
einer funktionellen Leberschädigung nähert sich STÜRMER jenen Autoren, die der 
primären Organschädigung die Hauptschuld beimessen und die Hauterschei­
nungen als sekundäre Folge auffassen. So hat WECHSELMANN die Ursache in 
Störung der Nierenfunktion (Nierensperre), die er allerdings fast ausschließlich 
auf Hg zurückführt, gesucht. Eine solche kann, wie die Versuche von JACOB­
SOHN und SKLARZ beim Kaninchen ergeben haben, auch durch Salvarsan zu­
stande kommen. Auf Schädigungen der Leber haben FRENKEL und NAVASSART 
sowie G. STÜMPKE aufmerksam gemacht und darauf hingewiesen, daß das 
Salvarsan in der Leber abgelagert werde und daß der Zustand der Leber von 
besonderer Bedeutung sei. E. HoFFMANN glaubt, daß durch Versagen der 
speichernden und entgiftenden Leberzellen Salvarsan in zu großen Mengen oder 
verändert in den Kreislauf gelange. Dies bezeugen ihm die Urobilinausscheidung 
und der mitunter gleichzeitig bestehende Ikterus. Diesen Beweisgründen kommt 
nur geringe Bedeutung zu, zumal Ikterus und Dermatitiden gleichzeitig wohl 
selten sind, die Urobilinausscheidung inkonstant und, selbst wenn sie vorhanden ist, 
nicht unbedingt auf Leberschädigung, sondern auf den Zerfall von Erythrocyten, 
worauf KLAUSNER hingewiesen hat, beruhen kann. Die gleiche Auffassung wie 
HoFFMANN äußert auch W. HEUCK. Auch er sieht die Ursache der Dermatitiden 
darin, daß die aufspeichernde und entgiftende Funktion der Leberzellen, aller­
dings durch das Salvarsan, gestört sei. FERNANDEZ DE LA PoRTILLA möchte 
daher anregen, vor jeder Salvarsankur die Leberfunktion zu prüfen. Ob nicht 
Veränderungen der Leber, die durch Schädigung des reticulo-endothelialen 
Systems, wie solche von H. DIETRICH nach Exstirpation der Milz nachgewiesen 
wurden, für das Auftreten der Salvarsanschäden eine Rolle spielen, ist noch wenig 
erforscht. Aus den Arbeiten A. FELDT und A. ScHOTT, JuNGBLU'L', P. SAXL geht 
hervor, daß die Entnahme der Milz bei Tieren zur Verminderung der Wirksamkeit 
des 606 führt; nach JuNGBLUT sei es eine Funktion des reticulo-endothelialen 
Systems, in vitro inaktive Substanz zu in vivo wirksamen umzuwandeln. Selbst 
der Verlauf von Erkrankungen wie des Rückfallfiebers sei vom Verhalten des 
reticulo-endothelialen Systems abhängig und könne durch Entnahme der Milz 
in ungünstigem Sinne beeinflußt werden. Durch diese Untersuchungen rückt 
die Beobachtung des reticulo-endothelialen Systems auch für die Salvarsan­
schäden mehr in den Vordergrund. Wenig Anklang fand die Ansicht STERNs, 
der die Dermatitiden als enterogen autotoxische Erkrankungen auffaßt, sowie die 
von SRAMEK, der eine Schädigung der Schilddrüse, allerdings nur für seinen 
Fall als Ursache annimmt. Zu dieser Annahme sieht er sich veranlaßt durch die 
trophischen Störungen, Haarverlust und Nagelveränderungen, sowie vor allem 
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durch das vollständige Versiegen der Schweißsekretion und die auffällige 
Besserung nach Darreichung von Schilddrüsentabletten. In einer Schädigung 
des vegetativen Nervensystems sehen BusCHKE, IlARRY, JAKOBSOHN und SKLARZ, 
KALL die Ursache der Dermatitiden. Nicht nur durch das Salvarsan, sondern 
auch durch die Lues könne, wie KROTT meint, die Alteration des vegetativen 
Nervensystems erfolgen. Für den schweren Verlauf macht er die lymphatische 
Konstitution verantwortlich; letzterer mißt auch SELLEI Bedeutung bei. In 
einer Überreizung des vegetativen Nervensystems sieht E. F. MüLLER die Ursache 
der Salvarsandermatitiden. Er nimmt an, daß das vegetative Nervensystem die 
Ausscheidung des in den Organen, besonders in der Leber gespeicherten Arsens 
reguliere. Störung im vegetativen System mit Änderung des Tonus im Gebiet 
der peripheren Gefäße und Organe einerseits und des Tonus der Organe des 
Splanchnicusgebietes andererseits führt bei fehlender Abgabe zu weiterer Ein­
schwemmung von Arsen in die Haut. Hierdurch kommt es zur "Zerstörung 
lebenswichtiger Hautelemente" und damit zum Auftreten der schweren Derma­
titiden. Zu dieser Ansicht gelangt MÜLLER auf Grund zahlreicher Tierversuche. 
Die sich aus der gestörten Regulation der Arsenverteilung und der Arsenanhäu­
fung in Leber und Haut sich herleitende Schädigung gliedert sich in zwei 
Phasen. In der ersten kommt es zu funktioneller Organschädigung, in der zweiten 
zu einer Schädigung der Organzellen durch das gespeicherte Arsen (MÜLLER, 
METZ, MYERS). Vollkommen isoliert steht HERMANN mit seiner Ansicht, daß den 
Salvarsan-Hg-Exanthemen nur milder Verlauf zukomme und daß der schwere 
Verlauf durch konstitutionelle Belastung bedingt sei. Er faßt die, das schwere 
Krankheitsbild zusammensetzenden Symptome als sekundäre Komplikation 
("maligne Entartung") auf und bezeichnet die Affektion als BROcQsche Derma­
titis exfoliativa secondaire. Er belegt seine Hypothese damit, daß bei 27% der 
an Exanthem Erkrankten pathologische Veränderungen konstitutioneller _Natur 
vor der Kur nachweisbar oder wenigstens anzunehmen waren. In seinem Fall 
glaubt er, daß die Tuberkulose die "maligne Entartung" verursacht hat. In 
latenter "Mikrobiose" sahen MILIAN, STOKES, STOKES und CATHCART, TRIBAUT 
die Ursache der Dermatitiden, eine Auffassung, die in den experimentellen 
Untersuchungen von W. L. YAKIMOFF und NINA KoHL YAKIMOFF eine Stütze 
findet. Letztere injizierten verschiedene Bakterien und Endotoxine (Bacterium 
coli commune, Bacillus subtilis, Endotoxin von Bacillus pyocyaneus, staphylo­
coccus, Bouillonkultur von Pneumobacillus FRIEDLÄNDER) gleichzeitig mit Sal­
varsan und konnten hierdurch die Toxizität des Salvarsans von 1,6--16fach 
erhöhen. Daß auch psychische Erregungszustände die Toxizität des Salvarsans 
steigern können, darauf verweistJuLIEBENDER und sieht die Ursache dafür 
anfänglich in Veränderungen des Blutdruckes, späte!" aber im Zuckerverbrauch. 

Prophylaxe und Therapie der Salvarsandermatitiden. 
Zur Verhütung von Salvarsandermatitiden werden verschiedene Maßnahmen, 

die sich in drei Gruppen gliedern lassen, empfohlen. Die erste bezieht sich auf 
die genaue Beobachtung des Patienten nach der Salvarsaninjektion; auch geringe 
subjektive und objektive Symptome, wenn sie auch nur vorübergehend in Er­
scheinung treten, sind bei Dosierung der nächsten Injektion und bei Bestimmung 
des zeitlichen Intervalles zu berücksichtigen. Störungen des Allgemeinbefindens, 
Fieber, leichte Zeichen eines angioneurotischen Symptomenkomplexes, leichte 
Hauterscheinungen sind als Warnungszeichen zu deuten und je nach Intensität 
entsprechend zu werten. Durch Beobachtung dieser Vorsichtsmaßregel, auf die 
u. a. auch ZIELER und BIRNBAUM besonders aufmerksam machen, ist sicher 
eine große Zahl von schweren Dermatitiden zu vermeiden. Da sich gezeigt hat, daß 
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Patienten mit starker Seborrhöe eine besondere Disposition für Salvarsanderma­
titiden aufweisen (STÜRMER, E. MILLER-HIRAM u. a.), so wird die Salvarsan­
behandlung bei solchen Individuen schon von vorneherein mit besonderer Sorgfalt 
vorzunehmen sein. Ob das Auftreten einer Bilirubinämie oder von Urobilogen, 
welch letzteres KAHN als ein Warnungszeichen auffaßt, tatsächlich in diesem Sinne 
zu werten ist, scheint fraglich, zumal die Befunde, wie in den früheren Kapiteln 
besprochen wurde, durchaus inkonstant sind. BIRNIE meint, daß die Salvarsan­
injektion am günstigsten 3-4 Stunden nach der Mahlzeit zu geben wäre. 

Die zweite Gruppe umfaßt jene Versuche, die darauf abzielen, durch Lösung 
des Salvarsans in bestimmten Lösungsmitteln die Nebenerscheinungen auszu­
schalten. Hierher gehören die zum Teil bereits in dem Kapitel "angioneuroti­
scher Symptomenkomplex" erwähnten Maßnahmen, insbesondere die Lösung 
des Salvarsans in Zucker- oder Kalksalzlösungen. Gelatinelösung empfehlen 
G. LIPSKEROW und S. GRSHEBIN. Verwendung von CaCl2 ergab ihnen kein 
günstiges Resultat. Die Ursache des Mißerfolges dieser beiden Autoren führen 
JACOBSOHN und SKLARZ auf zu geringe Dosierung zurück. Auch E. M. LEWIN 
findet, daß die Lösung von Neosalvarsan in Ca Cl2 die toxische Wirkung wenig­
stens für die Leber nicht vermindert, sondern im Gegenteil erhöht. Die Lösung 
im Autoserum lobt SEIGO MINAMI, in Strontiuran HIRSCH und PH. KELLER. 
Auch F. HARRY, Rr. WEIL und GAMPER empfehlen das Letztere. Hingegen 
lehnen KoLLE, BAUER und F. LEUPOLD sowie KIReHER und RuPPERT das Prä­
parat entschieden ab. Auch LEHNHOFF und F. WYLD finden im Tierversuch 
keine Herabsetzung der Toxizität des Salvarsans durch Strontiuran. 

In der dritten Gruppe sind jene Bestrebungen anzuführen, die durch Vor­
behandlung des Patienten eine größere Verträglichkeit gegenüber dem Salvarsan 
herbeizuführen trachten; siehe "angioneurotischer Symptomenkomplex". Er­
gänzend sind jene Untersuchungen anzuführen, die nicht nur eine Toxizitäts­
verminderung, sondern auch eine energischere Wirkung auf die Spirochäten 
ergeben haben. So findet GREGORIUS nicht nur eine Herabsetzung der Toxizität, 
sondern auch günstigere Beeinflussung der Spirochäten nach Narkophinvor­
behandlung. Die verschiedensten Narkotica wurden schon vorher von SPIET­
HOFF versucht. Er verwendete Morphin, Antipyrin, Recvalysat, Bromural mit 
gutem Effekt. Daß auch das Lösungsmittel hierbei eine Rolle spielt, darauf 
weisen die Untersuchungen von F. SCHLAG. Durch Kombination von Antipyrin 
und Narkophin und Lösung in defibriniertem Eigenblut gelang es ihm, die Aus­
scheidung des Salvarsans auf ein Minimum zu reduzieren. Um die Frage zu beant­
worten, ob durch diese Methoden Salvarsandermatitiden stets verhütet werden 
können, dazu ist das vorliegende Tatsachenmaterial nicht ausreichend. 

Vor Zubereitung der Salvarsanlösung ist es notwendig, die Farbe des Präparates 
genau zu besehen und die Phiole auf eventuelle Sprünge hin zu untersuchen; 
durch Strontiuran soll es nach HIRSCH und KELLER möglich sein, fehlerhaftes Sal­
varsan zu erkennen. Nachprüfungen haben dies aber nicht bestätigt (NARDELLI, 
N. EFRON, N. SMELOV und G. KIRCHHOFF). KoLLE, BAUER und LEUPOLD 
erklären das Strontiuran für diese Zwecke unbrauchbar. Im übrigen ist für 
eine staatliche Prüfung der Salvarsanpräparate (Reichsgesundheitsblatt 1927 
Nr. 3 und 4) vorgesorgt, zumal sich auch das Gesundheitskomitee des Völker­
bundes mit dieser Frage beschäftigte und KoLLE beauftragte, die Salvarsan­
prüfungsmethoden festzulegen. Diese Prüfung umfaßt die Bestimmung der 
Giftigkeit im Rattenversuch, sowie die Bestimmung des Heilwertes an Tieren, 
die mit Trypanosomen infiziert wurden (KoLLE, LEUPOLD, RosT). Ergänzend ist 
noch anzuführen, daß H. MüHLPFORDT die tägliche Verabfolgung von 2-3 g HCl 
zur Vermeidung von Salvarsanschäden empfiehlt. SACHS verwendet zu dem­
selben Zweck Calcium lacticum. 
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Ist eine Salvarsandermatitis aufgetreten, dann ist eine lokal-symptomatische 
und eventuell eine entsprechende Allgemeinbehandlung einzuleiten. Die lokale 
Therapie wird von dermatologischen Grundsätzen bei ähnlichen pathologisch­
anatomischen Prozessen abhängig sein. Hat der Entzündungsprozeß nicht zu 
stärkerer Exsudation, zum Nässen geführt, dann kann das Auslangen mit 
Alkoholbetupfungen, mit Puderbehandlung oder Trockenpinselungen gefunden 
werden. Ist aber eine größere Hautoberfläche des schützenden Epithels beraubt 
und findet sich starke Exsudation, dann sind antiphlogistisch wirkende Um­
schläge angezeigt. Wenn auch Pastenbehandlung bei schweren Dermatitiden 
nicht ratsam erscheinen mag, so dürfte doch die Annahme GouBEAus, daß in 
seinem Fall Zinkpasta das letale Ende begünstigt habe, als zuweitgehend anzu­
sprechen sein. Auch ZIELER und BIRNBAUM messen der Verwendung der Zink­
pasta nicht diese Bedeutung bei. Besondere Maßnahmen werden häufig emp­
fohlen, um die zumeist gefährlichen sekundären Pyodermien, die häufig die un­
mittelbare Todesursache abgeben, hintanzuhalten. Diesem Zwecke dienen nach 
ZIELER und BIRNBAUM u. a. protrahierte Bäder; RuETE gibt diese mit Zusatz 
von hypermangansaurem Kali. JADASSOHN, KuzNITZKY und LANGER empfehlen 
Röntgenbestrahlungen, die allerdings erst in einem bestimmten Entwicklungs­
stadium der Dermatitis durchzuführen seien. Wichtig ist es, möglichst frühzeitig 
eine beginnende Pyodermie sorgfältig zu behandeln. JADASSOHN verwendet 
hierzu Autovaccine. Auch GINSBURG glaubt damit gute Erfolge erzielt zu 
haben. Heißluftbäder werden ebenso wie Schwitzkuren gelegentlich emp­
fohlen. Die beiden letztgenannten Maßnahmen werden lokal die Mani­
festationen wohl nicht günstig beeinflussen, sondern ihre günstige Wirkung 
wird in verstärkter Diurese, also in Beeinflussung des Gesamtorganismus 
zu suchen sein. Daß alle Medikationen, die die Diurese fördern, empfehlenswert 
sind, ist nicht zu bezweifeln; jedoch sind hierbei Herz und Nierenfunktion 
genauest zu kontrollieren. Hierher gehören auch Aderlässe und Kochsalz­
infusionen, die häufig angeraten werden und die sich auch an der Klinik RIEHL 
gut bewährt haben. SITTA empfiehlt die Wasserbettbehandlung, die - wie aus 
den Berichten der Wiener dermatologischen Gesellschaft hervorgeht - an den 
Kliniken RIEHL und FINGER mit gutem Resultat durchgeführt wurde. 

Wechselnd lauten die Berichte über den Effekt von Injektionen von art­
eigenem Serum, Eigenblut, Antistreptokokkenserum (HELLER); während HERR­
MANN arteigenes Serum sehr lobt, h~t GuTMANN keine Erfolge damit erzielt; 
ebensowenig gelang es ZIELER und BIRNBAUM mit Eigenblut Besserung herbei­
zuführen. G. STüMPKE empfiehlt Normosal, BRILL Sulfrogel, H. SIEBEN gibt 
in dreitägigen Intervall zweimal je 10,0 Arnotan, (BEIERSDORF), [eine sterile 
Gummilösung mit einem 50fo Gehalt an wasserfreien Chlorcalcium]. BRANDWEINER 
lobt Afenil. ScHAMBERG empfiehlt gegen das Jucken bei Salvarsandermatitiden 
Thiosinamininjektionen. Diese Mittel wurden zum Teil nur wenig nachgeprüft 
und konnten keine weitere Anerkennung gewinnen. Erst das von RAVAUT zu­
erst innerlich in Dosen von 6-10 g gegen Salvarsanschäden empfohlene Natrium­
thiosulfat, dessen intravenöse Anwendung er für möglich hielt, hat rasch aus­
gebreitete Verwendung gefunden und die Berichte über dieses Präparat lauten 
zum großen Teil günstig. Mc. BRIDE und CH. DENNIE erklären das Natrium­
thiosulfat als das beste Schwefelsalz für die Behandlung der Arsendermatitis 
und führen den Effekt des Präparates auf seine die Metalle, Arsen, Wismut 
und Quecksilber präcipitierende Wirkung zurück. Sie geben das Mittel intra­
venös und zwar am ersten Tag 0,3, am zweiten 0,45, am dritten0,6, am vierten 0,9, 
am sechsten 1,2, am achten 1,8 in je 10 ccm Wasser. Dieses Präparat wurde von 
E. HoFFMANN als erstem in Deutschland versucht und da die Resultate in drei 
Fällen günstig waren, sehr empfohlen. Vorwiegend sind es amerikanische 
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Autoren, die sich lobend über das Natriumthiosulfat äußern, doch liegen auch 
von deutscher Seite zahlreiche günstige Berichte vor. (G. ARMUZZI aus der Klinik 
E. HoFFMANN, R. BRUGG und C. FoLKOFF, CHEN FooNG KoNG, S. S. GREEN­
BAUM, M. R. GROEHL und C. N. MYERS, H. M. HALLIDAY und CH. E. SUTHER­
LAND, HESS (bei Hg-Vergiftung), J. LERNER (Ungarn), L. MicHEL und H. Goon­
MAN, MITCHELL, C. N. MYERS, M. R. GROEHL und G. P. METZ, N. F. ÜCKERBLAD 
(Zinksulfatvergiftung), P. PowER, H. C. SEMON, STOKES, J. SuTTON, SwEITZER; 
auch in der fünfundsiebzigsten Jahressitzung der Am. med. Assoc. (Chicago, 
Juni 1924) äußern sich in der Diskussion im Anschluß an den Vortrag DENNIES 
und Mc. BRIDE viele Redner, M. CoHEN, H. N. CoLE, J. C. MICHAEL, S. H. MIT­
CHELL, ÜRMSBY günstig über das Präparat. 

Über geradezu "verblüffende" Erfolge mit Natriumthiosulfat berichten FuHs 
und DAHLMANN. Sie beobachteten nach den Injektionen eine gesteigerte Wasser­
ausscheidung durch Niere und Haut und konnten bei zwei Fällen nach Abklingen 
einer Salvarsandermatitis durch Verwendung von Natriumthiosulfat die Behand­
lung ohne weitere Zwischenfälle fortsetzen. Auch A. KRISTJANSEN äußert sich 
ebenso über das Präparat. Sollten sich diese Erfahrungen auch weiter bestätigen, 
so wäre dieses Präparat für die Syphilisbehandlung von besonderer Bedeutung. 
Auch DIETEL, der Dosen von 0,6-1,0 in 6 ccm Wasser verwendete, erzielte gute 
Wirkung. Neben der intravenösen Applikation gibt SuTTON das Präparat auch 
dreimal täglich (in Dosen von 1 g) per os oder 2 g rectal. Mit oraler Ver­
abreichung erzielte auch E. STIEGLITZ einen guten Effekt. ULLMANN, der das 
Natriumthiosulfat lobt, gibt es nicht nur intravenös, sondern auch per os und 
rectal und verspricht sich gerade von letzterer Anwendung viel bei manchen 
Arten von Metallvergiftung. Auch bei schwereren, bereits Komplikationen auf­
weisenden Dermatitiden kann, wie DEUSSING berichtet, das Natriumthiosulfat 
rasch Besserung und Heilung bringen. Er beginnt mit einer größeren Dosis 
(0,6) und steigt rasch auf 2,0. Er wiederholt die intravenöse Injektion täglich 
vier- bis zehnmaL Die orale Verabreichung empfiehlt er nur für leichte Haut­
reizungen und gibt bei diesen 1 g in Wasser gelöst, dreimal täglich. Zeigt die 
Dermatitis aber Neigung zur Verschlimmerung, dann rät er von Verzettelung 
ab und steigt rasch in der Dosierung der intravenösen Injektion. Wenn die Frage, 
ob das Natriumthiosulfat seinen Angriffspunkt an den Zersetzungsprodukten des 
Salvarsans oder im Gewebe findet, noch nicht endgültig entschieden ist, so spricht 
doch vieles dafür, daß es sich um eine direkte Einwirkung auf das schädigende 
Agens handelt, zumal ja das Präparat gegen die verschiedensten Metallgifte sich als 
wirksam erwiesen hat. E. MARPLES und MYERS meinen, daß das Natriumthio­
sulfat eine Ausschwemmung des Arsens bewirke und so die normale Tätigkeit 
des autonomen Nervensystems wieder hergestellt werde. Mc. BRIDE, der anfäng­
lich eine direkte Einwirkung des Präparates auf die Metalle annahm, ist später 
von seiner Ansicht abgekommen. Eine Herabminderung der Salvarsanwirkung 
durch das Natriumthiosulfat scheint nach den Versuchen von C. N. MYERS, 
M. R. GROEHL und G. P. METZ nicht stattzufinden, da das Präparat wenigstens 
im Tierexperiment die trypanozide Fähigkeit des Salvarsans nicht beeinträch­
tigte. Ob die Kombination von Natriumthiosulfat mit dem Mc. DoNAGHschen 
Contramine, die L. MICHEL und H. GoonMAN intramuskulär oder intravenös 
in Dosen von 0,25 in 10 ccm einer 10% Glykoselösung verwenden, die Heilwirkung 
zu bessern vermag, darüber sind weitere Erprobungen erforderlich. Diesen zahl­
reichen Beobachtungen von guter Einwirkung des Natriumthiosulfates stehen 
nur wenige gegenteiliger Ansicht gegenüber. Im Tierversuch konnte BABA nur 
eine diuretische nicht aber eine toxizitätsahschwächende Wirkung des Natrium 
hyposulfurium gegenüber Salvarsan nachweisen. Über Ausbleiben von Besse­
rung bei schwerer Salvarsandermatitis nach Natriumthiosulfat berichtet BILL 
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in einem Falle. Keinen Effekt sah BELDING, L. DA VID und J OSEPH GoLDMAN 
bei einem Fall von schwerer Dermatitis. Auch M. LASERSOHN gab bei Ence­
phalitis haemorrhagica drei intravenöse Injektionen in dreistündigem Intervall 
ohne den erwarteten Erfolg zu erreichen. 

Ist eine Salvarsandermatitis abgeklungen so ergibt sich stets die Frage, ob 
und wann eine neuerliche Zufuhr des Mittels angezeigt erscheint. Schon 1912 
berichtet BRAUER über 7 Fälle, die nach Überstehen der Dermatitis dem Salvarsan 
gegenüber ein verschiedenes Verhalten zeigten. Vier von ihnen vertrugen das 
Präparat weiterhin, drei jedoch zeigten neuerlich Hautreizerscheinungen. BRAUER 
bereits verweist darauf, daß es unmöglich sei, im gegebenen Fall eine Prognose in 
dieser Richtung zu stellen. Ähnliche Beobachtungen liegen reichlich vor und sie 
veranlaßten die zahlreichen Versuche durch verschiedene Maßnahmen (cutane 
Injektion geringer Salvarsanmenge usw.) die Oberempfindlichkeit dem Präparat 
gegenüber festzustellen (RAYNAUD und MONTPELLIER-LACROIX E. PICK, FREI, 
W. FREI und R. L. MAYER). Alle diese Experimente ergaben sehr interessante 
aber praktisch wenig verwertbare Resultate. So fanden KuzNITZKY und LANGNER 
einige Male eine Überempfindlichkeit der Haut gegen Quecksilber. Trotzdem 
vertrugen die Patienten die Quecksilberinjektionen. Auch das umgekehrte 
Verhalten konnten sie bisweilen konstatieren. RosENTHAL stellte nach ab­
gelaufener Salvarsandermatitis Hautreizversuche mit positivem Ergebnis an. 
Er glaubt insoferne auch Unterschiede zwischen den Reaktionen auf Queck­
silber einerseits und Salvarsan andererseits festlegen zu können, als bei 
ersteren eine Überempfindlichkeit des Gefäßapparates, bei letzteren eine solche 
der Epidermis bestehe. KAGELMANN weist besonders darauf hin, daß die 
positiven Reaktionen erst mehrere Wochen nach Beginn der Salvarsan­
dermatitis nachgewiesen werden können und meint, daß Sensibilisierung und 
Desensibilisierung zeitlich wechseln. 

Wir können heute nur auf Grund der Literaturberichte feststellen, daß 
die weitere Salvarsanapplikation auch nach vollkommenem Abklingen nur 
mit kleinsten Dosen zu versuchen, besser aber ganz zu unterlassen ist, 
zumal die Pausen, nach denen wieder eine Verträglichkeit dem Salvarsan 
gegenüber beobachtet wurde, ganz verschieden angegeben werden. BRAUER 
findet nach 50 tg. Behandlungspause, ScHERBER nach 7 und nach 16 Monaten, 
SITTE nach 8, KLAAR nach ll Monaten bei zwei Fällen das Bestehen der 
Überempfindlichkeit. Ich sah in einem Falle noch nach zweijähriger Pause 
auf kleinste Neosalvarsandosen hin sofortiges Wiedereinsetzen eines Exanthems. 
Auch der Versuch mit einem anderen Salvarsanpräparat die Kur wieder aufzu­
nehmen, schlug fehl. Ähnliche Befunde und Beobachtungen finden sich zahl­
reich, und es ist nur schwer verständlich, wenn trotz Auftretens von Intoleranz 
die Salvarsanbehandlung so oft ohne auch nur den Rückgang der Erscheinungen 
abzuwarten, in gleicher Intensität fortgesetzt wird, bis endlich die schwersten 
Folgezustände auftreten. Für Fortsetzung der Salvarsanbehandlung treten nach 
vollständigem Abklingen der Hautreizerscheinungen und nach längerer Pause 
nur mit kleinen Dosen GENNERICH, STÜRMER, WEcHSELMANN u. a. ein. Nach 
Abklingen einer, nach kombinierter Behandlung auftretenden Dermatitis ist 
Vorsicht auch bei Verwendung des Präparates, das nicht als Ursache vermutet 
wird, nötig, da sich wiederholt gezeigt, daß eine, durch das eine Medikament 
geweckte Überempfindlichkeit, späterhin sowohl dem Salvarsan als auch dem 
Hg gegenüber bestehen bleibt (En. HoFMANN, ScHREIBER, ZIELER). In einzelnen 
Fällen wurde allerdings auch das zweite Präparat späterhin vertragen. Jeden­
falls aber ist Vorsicht in jeder Weise bei derartigen Fällen dringend angezeigt. 

Die Frage ob die im Verlauf der antiluetischen Behandlung auftretenden 
Dermatitiden - mögen sie durch Quecksilber oder durch Salvarsan hervor-
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gerufen worden sein - eine Einwirkung auf den weiteren Verlauf der Lues im 
Sinne eines unspezifischen Heilfaktors ausüben, wurde zuerst 1921 von A. BuscHKE 
und FREYMANN aufgeworfen. Bei 10 beobachteten Fällen haben sie den Eindruck 
gewonnen, daß das Überstehen der schweren und mittelschweren Hautentzün­
dungen den Gesamtverlauf der Lues günstig gestalte, während leichte Exantheme 
keinen Einfluß ausüben. In rascher Folge erschienen bald zahlreiche teils zu­
stimmende, teils ablehnende Mitteilungen. Über günstige Einwirkung berichten 
BRUCK, FABRY, WoLF, GouGEROT, HüBNER, KLAAR und KYRLE, LEVI, RITTER 
und MüRSBACH, RosENTHAL, STüRMER, WESTPHALEN. 

RITTER und MoRSBACH finden nur in bezugauf den Umschlag der Wassermann-Reaktion 
nach Abklingen der Dermatitis eine günstige Einwirkung. Sie vergleichen eine gleiche Zahl 
von Fällen, bei denen die Kuren ebenso unvollständig durchgeführt wurden, mit ihren 
Dermatitisfällen und finden, daß bei letzteren viel häufiger ein Umschlag zustande kam. 
Die Einwirkung der Salvarsan-Dermatitis auf den Gesamtverlauf halten sie für zeitlich 
beschränkt; es ergibt sich dies auch aus ihrem Material. Von den 9 Fällen scheiden sie 
vier aus; einer war nicht mehr aufzufinden, drei wurden später weiterbehandelt. Von rest­
lichen fünf zeigten drei nach 5-24 Monaten und einer allerdings erst nach 8 Jahren, nach­
dem er 31/ 2 Jahre beobachtet und syphilisfrei befunden worden war, ein serologisches Rezidiv. 
Es verbleibt also nur ein Fall, der nach 10 Jahren noch klinisch und serologisch erscheinungs­
frei befunden wurde. Leider fehlt in diesem Fall die Untersuchung des Lumbalpunktates. 
Weniger günstig äußert sich BIRNBAUM. Er fand bei 5 Fällen von sieben ein luetisches 
Rezidiv nach oder noch während der Hautentzündung und glaubt, daß auch das schwerste 
Salvarsan-Exanthem bisweilen den Ablauf der Lues nicht beeinflusse. KuzNITZKY und 
LANGNER verzeichneten in vier Fällen ein Negativwerden der Wassermannreaktion. Nach­
untersuchungen in allerdings relativ kurzen Zeitintervallen ergaben einen negativen Aus­
fall der Seroreaktion. Sechsmal trat nach Abklingen der Dermatitis ein Rezidiv auf. 
STÜMPKE sah in sieben von 11 Fällen ein klinisches oder serologisches Rezidiv. Nur vier 
Fälle, darunter einer, bei dem die Kur im primären, seronegativen Stadium durchgeführt 
wurde, blieben, bei einer Beobachtungszeit von 2-51/ 2 Monate, rezidivfrei. 

Keine Beeinflussung fanden BENVENISTE, GüLAY und SYLVESTRE, FoN­
TANA, KAISER. Über die Befunde bei 19 Fällen berichtet KLEINSCHMIDT. 
7 mal wurde wohl die Wa.-R. negativ nach Abklingen des Exanthems be­
funden, jedoch war die dem Exanthem vorausgehende Behandlung ziemlich 
ausgiebig und der Umschlag der Seroreaktion aus diesem Grunde erklärlich. 
Zwei Fälle zeigten bald wieder eine positive Blutreaktion. Bei zehn blieb 
der Ausfall positiv. 

KLEINSCHMIDT lehnt daher die Bedeutung der Salvarsanexantheme für den 
weiteren Ablauf der Lues ab. Wenn BuscHKE bei Besprechung der Resultate 
KLEINSCHMIDTs meint, daß Exantheme eventuell auch in ungünstigem Sinne 
den weiteren Verlauf der Lues gestalten können, ebenso wie sie in anderen 
Fällen günstig wirken oder indifferent sich erweisen können und darauf hin­
weist, daß "biologische Wirkungen therapeutischer Faktoren im Organismus 
unter bestimmten Bedingungen ganz entgegengesetzte Effekte haben", so schließt 
er sich hiemit der Ansicht KLEINSCHMIDTs an, der das Auftreten von Salvarsan­
exanthem als bedeutungslos für den weiteren Luesverlauf erachtet. Auch ZIELER 
und BIRNBAUM fanden nach sehr schweren Salvarsanexanthemen sehr häufig 
hartnäckige Rezidive und bezeichnen dies als die Regel. Die Beobachter von 
günstigen Einwirkungen suchen sich diese biologisch zu erklären und sehen die 
Ursache in einer durch die Dermatitis angeregten, gesteigerten Produktion von 
Abwehrstoffen. Gegen diese Annahme wenden BIRNBAUM, LESSER, KLAAR, 
KYRLE ein, daß von einem so schwer geschädigten Organ, wie ein solches die 
Haut bei Salvarsandermatitiden darstelle, eine derartige Steigerung der Vitalität 
mit reichlicher Bildung von Abwehrstoffen nicht zu erwarten sei. KLAAR und 
KYRLE sehen den Hauptfaktor der günstigen Einwirkung in der mit der 
Salvarsandermatitis stets einhergehenden Fieberbewegung. In ähnlicher Weise 
glauben auch RITTER und MoRSBACH die Wirkung der Salvarsandermatitis mit 
der eines unspezifisch wirkenden Heilfaktors vergleichen zu können. 
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Nach dem vorliegenden Tatsachenmaterial ergibt sich, daß das Auftreten 
einer Dermatitis nur gelegentlich den Umschlag der Seroreaktion zu beschleunigen 
vermag. Auch nur vermutungsweise Schlüsse auf den weiteren V erZauf der Lues 
zu ziehen, insbesondere hinsichtlich der drohenden Gefahr einer metaluetischen 
Erkrankung, ist derzeit nicht möglich. 

Ikterus. 
Vereinzelt und mehr anhangsweise finden sich schon in den frühesten Be­

richten über das Salvarsan Bemerkungen, die sich auf subikterische Verfärbung 
und das Auftreten von Ikterus nach Salvarsanapplikation beziehen. (ANTONI, 
BROWNING, A. HoFMANN, MAc KENZIE, KLAUSNER, LuBE, MARscHALKO, MicHA­
ELIS, MoNTESANTO, PINKUS, RILLE, WEILER, WELSCH u. a.) Diese Berichte ent­
stammen vorzugsweise einer Zeit, in der das Salvarsan intramuskulär und zwar 
in großen Dosen gegeben wurde. Die Zeit des Auftretens der Gelbsucht nach der 
Injektion schwankt zwischen 2 Stunden (STÜMPKE und BRÜCKMANN) und 2 und 
3 Wochen. Auf die in späterer Zeit nach der Salvarsaninjektion einsetzenden 
Ikterusfälle hat zuerst NEISSER aufmerksam gemacht. REHDER und BECKMANN 
haben 20 Fälle von Ikterus, bei denen 1-5 Monate nach Beendigung der Kur 
bis zum Auftreten der Gelbsucht verstrichen waren, gesammelt und diese als 
"Spätikterus nach Salvarsan" bezeichnet. Sie glauben, da die Krankheitsfälle 
in mancher Hinsicht gemeinsame Züge aufweisen, sich berechtigt, in ihnen eine 
eigene Krankheitstype zu erblicken. Gemeinsam ist allen das Einsetzen erst 1-5 
Monate nach Ende der antiluetischen Kur und vollkommenes subjektives W obi­
befinden während dieses zeitlichen Zwischenraumes. Mit Ausnahme von 2 Fällen, 
in denen die Verfärbung akut über Nacht auftrat, entwickelte sich der Ikterus 
allmählich ohne stärkere Alteration des Allgemeinbefindens. Die Beschwerden, 
die die Patienten angeben, sind Mattigkeit, Appetitlosigkeit und Juckreiz. Auf­
fallend ist der beträchtliche Gewichtsverlust (10-20 kg). Besteht Erbrechen und 
Diarrhöen, so wäre die Gewichtsabnahme erklärlich, sie entwickelt sich aber 
auch in jenen Fällen, bei denen diese Symptome nicht in Erscheinung treten. 
Über Schmerzen klagen die Patienten nicht, wohl aber über ein leichtes Druck­
gefühl in der Lebergegend. Objektiv findet sich eine Schwellung der Leber. In­
konstant ist die Druckempfindlichkeit. REHDER und BECKMANN finden sie in 
etwa 240fo, ZIMMERN in 350fo der Fälle zum Teil mit, zum Teil ohne Leberschwel­
lung. Gleichzeitig mit der Leberschwellung, die nur 8 Tage, vereinzelt aber bis 
13 Monate nachgewiesen werden konnte, ist in einzelnen Fällen auch eine 
leichte Schwellung und gelegentlich Druckempfindlichkeit der Milz vorhanden. 
PULVERMACHER findet sie in IOOfo, ZIMMERN in 50fo der Ikterusfälle. 

Hinsichtlich der Schwere des Krankheitsbildes reihen REHDER und BECK­
MANN den "Spätikterus nach Salvarsan" zwischen den benignen Frühikterus 
und die zumeist letal endende akute gelbe Leberatrophie. Im allgemeinen ist 
allerdings der Verlauf ein gutartiger, Dauer der Gelbsucht 3-13 Wochen. Im 
Harn konnten sie stets Urobilinogen, Leuein und Tyrosin sowie granulierte und 
hyaline Cylinder auffinden. Gallenfarbstoff war im Stuhl mit der Sublimat­
probe nicht nachweisbar. Sie heben besonders hervor, daß mit dem Ikterus nie­
mals gleichzeitig luetische Erscheinungen auftraten noch bestanden. Diesem 
ersten ausführlichen Bericht folgten viele ähnliche Beobachtungen, die vor allem 
die Zunahme der Ikteruserkrankungen hervorheben. 

ARNDT 280 Fälle (davon sind 15 als zufälliger Ikterus und 34 als rein syphilitischer 
auszuscheiden), BEHRING 9 Fälle, 0. BEYREIS 220 Fälle, die zumeist Kinder betrafen, 
BIRNBAUM in Brüssel von 1916-1918 118 Fälle, davon 100 bei Luetikern in Würzburg, 
15 bei Luetikern ohne Salvarsan, 4 bei Nichtluetikern. Bonrn 34 Fälle unter 472 behan­
delten Patienten. BRODIER 39 Fälle (1,72% Frühikterus, 4,58% Spätikterus, insgesamt 
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6,30fo Ikterusfälle von allen Salvarsanbehandelten). BRUCK 9 Fälle, ÜHAMBERLAIN 58 Fälle, 
davon 35 mit Novarsenobilon behandelt, FABRY 12 Fälle, FRIEDMANN 22 Fälle, FuHs und 
WELTMANN 28 Fälle, GASTOU und PoNTOIZEAU 12 Fälle, GERONNE 15 Fälle (1921}, 42 Fälle 
(1922}, GUTMANN 1921 20 Fälle unter 298 Luetikern, die sich später auf 89 Fälle erhöhten 
(unter diesen waren 8 ohne Behandlung). HELLER 17-18 Fälle. (Zur gleichen Zeit wurden 
auf der internen Station 100 Fälle ohne Zusammenhang mit Salvarsan beobachtet.) HoL­
LAND 1919-22 16 Fälle, KRÖSING 19 Fälle 1920-21, 1,7.0fo, KuzNITZKY und FucHs 142 Fälle, 
und zwar von 1912-15 19 Fälle, von 1916-20 123, das Verhältnis der weiblichen Er­
krankten zu den männlichen 91:51. LAURENT von 1914-1919 36 Fälle, insgesamt 42, 
NICAUD 24 Fälle, ÜLTRAMARE 200 Fälle (diese verteilen sich 1915 2 Fälle, 1916--18 llO Fälle, 
1919-20 87 Fälle, von PEZOLD 18 Fälle (behandelt nach LINSER). PINKUS 300 Fälle bis 
Juli 1921. PULVERMACHER 9 Fälle unter 458 behandelten in der zweiten Hälfte 1916 und 
22 Fälle unter 582 behandelten von Mai 1917 bis August 1918. SILBERGLEIT und FöcKLER 
21 Fälle, ToDD 24 Fälle, WALLENBERG lO Fälle, WosEGIEN 42 Fälle (von diesen bringt er 
9 mit dem Salvarsan in Zusammenhang, während 16 sicher, 17 wahrscheinlich luetischen 
Ursprunges sind), ZIMMERN von 1914--17 unter 1671 Fällen trat 360mal Ikterus nach 
Salvarsan auf, die Zahl erhöhte sich später noch (GENNERICH 1921) auf 400. ZIELER 18 Fälle 
während des Krieges. Über einschlägige Beobachtungen berichten weiters BAER ( 4 Fälle, 
1,5°/0). BRuHNs, BRUHNS und LöwENBERG, BRÜNING, CHAUFFARD, HALLAM, IssEL, Juno­
WITSCH, OLIVER, ScHÖNFELD, STOKES, RuEDEMANN und LEMON, STRATHY, SMITH und 
BEVERLEY und andere. 

Um diese Zahlen richtig werten zu können, ist es wichtig, das Verhältnis von 
Ikterus und Lues vor der Salvarsanära zu beleuchten. Als erste haben die Fran­
zosen RrcoRD, GuBLER u. a. auf das Auftreten von Ikterus im, Frühstadium auf­
merksam gemacht und einen ursächlichen Zusammenhang angenommen. LASCH 
konnte 1894 46 Fälle aus der Literatur sammeln und diesen 3 eigene Beobach­
tungen hinzufügen und er sah sich auf Grund dieses Materiales berechtigt, den 
Icterus syphiliticus als eigenes Krankheitsbild festzusetzen. Was die Häufigkeit 
anlangt, so schwanken die Zahlen beträchtlich. WERNER (1897) sah im allge­
meinen Krankenhaus zu Harnburg (St. Georg) unter 15 799 Frühluetikern 57 mal 
Ikterus auftreten, d. i. 0,370fo. Fünf Jahre früher gibt ENGEL-REIMERS an, 
daß Ikterus in 20fo der Frühsyphilis auftritt. Wenn FRIEDMANN daher 1918 3% 
Gelbsucht bei Syphilis konstatiert, so dürfte mit Rücksicht auf die Erfahrungen 
der serologischen Befunde hierin keine Zunahme zu ersehen sein. 

In gleicher Weise können aber nicht jene hohen Perzentzahlen, die viele 
Autoren angeben, erklärt werden. Daß andere Ursachen hier mitgewirkt haben, 
ist zweifellos. Hervorzuheben ist auch, daß nicht die Gelbsucht allein, sondern die 
Leberaffektionen überhaupt an Zahl zugenommen haben. ( BITTORF und v. FALKEN­
HAUSEN, GoTTSTEIN, GREIN, HELLER, HöscH, HoFMANN, KRAUS, FR. MüLLER, 
NEISSER, PINKUS.) UMBER vergleicht die Zahl der Lebererkrankungen des Jahres 
1913 mit der des Jahres 1920 und findet einen Anstieg von 3,20fo auf 4,70fo 
also etwa 50% Zunahme. Zum Großteil fällt die Steigerung allerdings dem 
Ikterus zur Last, da dieser von 19% im Jahre 1913 auf 380fo im Jahre 1920 an­
stieg. RuGE, der das Material der Marine durcharbeitete, fand von 1901-1914 
eine Morbidität an Ikterus von 1,6-2%0 der Iststärke, 1923 eine solche von 
28,070fo0• Auffallend ist auch, daß die Zunahme nicht allenthalben gleichmäßig 
erfolgte, sondern vorwiegend in Norddeutschland, wie die Umfrage BRANDEN­
BURGs besonders zeigt, während die Berichte aus Süddeutschland zumeist 
negativ ausfielen. Vermehrung der Ikteruserkrankungen fanden in Berlin BENDA, 
BRANDENBURG, HART, L. KüTTNER, LUBARSCH, STRAUSS, in BreslauMINKOWSKI 
und BITTORF, in Leipzig STRÜMPELL und SEYFARTH, in Königsberg MATTRES 
und LEPEHNE, in Düsseldorf BEITZKE. Aber nicht nur in Deutschland, sondern 
auch in den Siegerstaaten und in den neutralen Ländern trat mancherorts eine 
Zunahme an Lebererkrankungen auf. In Stockholm sah LINDSTEDT eine 
Ikterus- Epidemie im Frühjahr 1921. Aus Frankreich liegen Berichte von 
M. GARNIER und REILLY, CH. LAURENT, A. PETIT u. v. a. vor. Zunahme der 
Gelbsucht beobachteten in England W. GERRARD, in Amerika SYMMERS, (in 
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der Umgebung New-Yorks) WADSWORTH, LANGWORTHY, STEWART, MooRE und 
CoLEMAM. Daß in und nach Kriegsjahren Leberkrankheiten gehäuft auftreten, 
wurde bereits wiederholt vermerkt. Es fand sich diese Erscheinung wie im 
Weltkrieg so auch im amerikanischen Bürgerkrieg und im Kriege Frankreich­
Deutschland 1871 (ARzT, BENCZUR, BLASSBERG, BRUGSCH und ScHNÜRER, 
HüBNER, JEKERT, PossELT, ScmTTENHELM und ScHLECHT. 

Bezüglich des Ikterus nach Salvarsan schwanken nach HüBNER die Perzent­
zahlen von 1,3-10,4. Wenn MEIROWSKY in 80% der Fälle nach Salvarsan­
verwendung Gelbsucht findet, so dürften hier ganz besondere Verhältnisse vor­
gelegen haben. Wie örtlich so sind auch zeitlich Differenzen im zahlenmäßigen 
Auftreten des Ikterus. ZIMMERN konstatiert vom Jahre 1914-1917 ein Maximum 
von 26% in den Jahren 1916 und 1917. J. MüLLER findet eine Häufung des 
Salvarsanikterus 1921 und eine weitere Zunahme im ersten Quartal 1922. 
Bemerkenswert ist, daß MüLLER schon 1920 die Zahl der katarrhalischen 
Gelbsucht verdoppelt, 1921 verdreifacht findet; von dieser Zeit an stellt sich 
wieder eine Abnahme ein. LAURENT erwähnt, daß der Ikterus von 6% im 
Jahre 1919 auf 1% im Jahre 1921 zurückgegangen sei. Die Tatsache, daß 
Lebererkrankungen insbesondere Ikterus an verschiedenen Orten und zu ver­
schiedenen Zeiten in auffallend geltäuftem Maße auftraten, ist als feststehend zu be­
trachten. 

Vor Besprechung der verschiedenen in Betracht kommenden Ursachen ist 
es nötig sich über den Begriff "lcterus lueticus" und die Möglichkeit klinisch 
diese Diagnose zu stellen, ein möglichst klares Bild zu schaffen. Nach LASCH ist 
für den Icterus syphiliticus charakteristisch : 

l. Das plötzliche Einsetzen ohne Vorausgehen von Verdauungsstörungen; 
letztere fehlen auch häufig während der Gelbsucht oder sind, falls sie auftreten, 
als Folgezustände erklärlich. 

2. Das anamnestische Fehlen von Anhaltspunkten, die auf eine ätiologisch 
verwertbare Magendarmstörung hinweisen möchten. 

3. Besserung oder Heilung auf antiluetische Behandlung. 
4. Gleichzeitiges Auftreten von sekundären Hauterscheinungen. Wenn man 

das. Krankheitsbild und den Krankheitsverlauf des Frühikterus und auch den 
Spätikterus, wie er von den einzelnen Beobachtern beschrieben wurde, näher 
analysiert, so sieht man, daß die von LASCH für den Icterus syphiliticus als 
charakteristisch angegebenen Merkmale auch bei diesen beiden Formen immer 
wieder betont werden. Die Unterschiede zwischen Früh- und Spätikterus be­
ziehen sich abgesehen von der vereinzelt gebliebenen Beobachtung FALKEN­
HAUSENs, die dahin geht, daß die Untersuchung des Duodenalsaftes beim Früh­
ikterus normale, beim Spätikterus herabgesetzte Trypsinwerte ergebe, nur auf 
den Zeitpunkt des Einsetzens der Gelbsucht. TACHAU bespricht daher auch 
beide Krankheitstypen gemeinsam. Wenn hier eine getrennte Besprechung 
durchgeführt wird, so hat dies nur seinen Grund darin, daß die Ansichten vieler 
Autoren über die Ätiologie des Frühikterus und die des Spätikterus geteilte 
sind. Wie beim Frühikterus fast stets das Fehlen von gastrointestinalen Erschei­
nungen, das Auftreten der Gelbsucht gleichzeitig mit oder unmittelbar vor dem 
ersten Exanthem, sowie der Rückgang auf antiluetische Therapie hervorgehoben 
wird, so bezeichnen auch REHDER und BECKMANN die von LAseR sub l. und 2. 
für den luetischen Ikterus angegebenen Merkmale als typisch für den Spät­
ikterus nach Salvarsan. Auch die Rückbildung der Gelbsucht ist kein differen­
tiales Moment, zumal sich Spätikterus durchaus nicht selten unter Fortsetzung 
der antiluetischen Behandlung besserte und ausheilte (BousQUET und PETGES, 
W. B. MEYER u. v. a.) Es würde sich also der luetische Ikterus vom Spätikterus 
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gelegentlich nur dadurch unterscheiden, daß - worauf LASCH besondere Be­
deutung legt und was er als conditio sine qua non bezeichnet - der syphilitische 
Ikterus immer gleichzeitig mit Hauterscheinungen auftritt. Nun ist aber heute 
bekannt, daß Monorezidive nicht sehr selten sind und daß sie häufig mit 
negativer Seroreaktion einhergehen, ebenso hat sich wiederholt gezeigt, daß 
dem Auftreten des Ikterus bald ein Umschlag der WaR. in positivem Sinne 
oder ein klinisches Rezidiv folgte (KLEEBERG). 

In zwei Fällen von Wassermann·positiver primärer Lues trat zwei Monate nach Ende 
der Kur, zu welcher Zeit die Seroreaktion negativ war, ein Ikterus auf. In dem einen 
Fall zeigte sich nach einem Monat ein serologisches, im anderen ein klinisches Rezidiv. 

Es kann daher dem sub 4 angegebenen Moment nicht mehr jene überragende 
Bedeutung zugemessen werden, die ihm LASCH in einer Zeit, in der die sero­
logischen Untersuchungsmethoden unbekannt waren, zugesprochen hat. 

Es ergibt sich aus dem Vergleich der pathologischen Veränderungen, die einer­
seits den syphilitischen Ikterus, andererseits den Spätikterus auslösen sollen, daß 
Unterschiede im klinischen Bild durchaus nicht zu erwarten sind. Als anatomische 
Ursachen führt LASCH an: Schwellung der portalen Lymphdrüsen und hier­
durch bedingten Verschluß der Gallenwege (LANCERAUX), Papeln der Gallen­
gänge von ähnlicher Struktur wie an der äußeren Haut mit folgender Stauung 
(BÄUMLER, SENATOR), endlich parenchymatöse Schädigung der Leber. In dieser 
sieht LASOH die Ursache des Ikterus wie auch bereits MAURIAC, der (1888) primär 
einen echten Entzündungsvorgang der Leber annimmt, sich allerdings aber vor­
stellt, daß sich die Entzündung auf die Gallenwege fortpflanzt und diese durch 
abgestoßenes Epithel zum Verschluß gebracht würden. Im Fortschreiten rein 
katarrhalischer Veränderungen des Magen-Darmtraktes sieht BÄUMLEB die Ur­
sache des Ikterus; im Fortschreiten gleich lokalisierter aber spezifischer Pro­
zesse HuTCHINSON und GuBLER. GAUCHER und Grnoux vermuten eine wenig­
stens teilweise hämatogene Entstehung. 

Dieselbe vielseitige Auffassung findet sich auch bezüglich der anatomischen 
Ursachen des Ikterus nach Salvarsan. Eine Schwellung des lymphatischen 
Gewebes an der Papilla Vateri oder der Duodenalschleimhaut nimmt STRISOWER 
an und er führt darauf einen, wenigstens im Beginn bestehenden vollkommenen 
Verschluß der Gallenwege zurück, eine Erscheinung, die allerdings von FuHs und 
WELTMANN nicht beobachtet werden konnte. HERXHEIMER und GERLACH 
sehen in katarrhalischen Veränderungen des Magen-Darmtraktes die häufigste 
Ursache der Gelbsucht. Auch Entzündung der Gallenwege sei von Belang. Im 
Gegensatz hierzu konnten FRÄNKEL und HART eine solche nicht nachweisen. 
Auch PuLVERMACHER u. a. halten die entzündlichen Vorgänge des Gastrointesti­
naltraktes für bedeutungsvoll. Eine Stütze findet diese Annahme durch die 
experimentellen Untersuchungen ALADOWs. Er konnte bei PAWLOW-Hunden, 
obwohl die Salvarsan-Ausscheidung mehr die Leber als den Magen belastete, 
dennoch das Auftreten von katarrhalischen Zuständen des Magens und des 
Gallensystems nachweisen. Dieser Reizzustand hielt bis zur gänzlichen Aus­
scheidung des Präparates an. Die überwiegende Mehrzahl der Autoren sieht in 
parenchymatöser oder interstitieller Schädigung der Leber die Ursache des 
Ikterus. BusCHKE, KLAusNER, LIEBERMEISTER, MicHAEL, MICHELLI und QuA­
RELLI, TACHAU, SAMBEBGER ne~men eine hämatogene Entstehung oder wenig­
stens Förderung an. So führt SAMBEBGER gesteigerten Zerfall der roten Blut­
körperchen allerdings bei gleichzeitiger leichter Funktionsstörung der Leber an. 
C. STERN findet hingegen die Alteration der Leberzellen bei Anämie so selten, 
daß er sich gegen SAMBEBGER wendet, der sie als "einigermaßen häufig" be­
zeichnet. Auch FuHs und WELTMANN sehen bei ihren Fällen keine Anhalts­
punkte für eine hämatogene Entstehung des Ikterus. Sie halten weder die 
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intravasale Hämolyse noch die erhöhte Blutmauserung im Sinne EPPINGERs 
für bewiesen und konnten bei ihren Untersuchungen mit der Duodenalsonde 
keinen dunklen Duodenalsaft gewinnen. Weder in der Zahl und dem Hämo­
globingehalt noch in der Resistenz der Erythrocyten ergaben sich differential­
diagnostisch verwertbare Schwankungen. Auch in anderer Hinsicht zahlreich 
von den verschiedensten Autoren angestellte Versuche, durch Laboratoriumsunter­
suchungen und durch funktionelle Prüfungen Unterscheidungsmerkmale zwischen 
dem luetischen und dem Salvarsanikterus aufzufinden, haben die Frage nicht 
restlos geklärt. 

Der positive Urobilin- und Urobilinogenbefund wurde des öfteren hervorgehoben. 
BuscRKE, KmcH und FREUNDLICH, MICHELLI und QuARELLI, SAVNIK, ScHMITT, STÜRMER, 
ZIMMERN u. a. Nach den Untersuchungen von JosEPH und KoRNHEIM findet sich jedoch 
stets im sekundären Stadium der Lues Urobilin im Harn. KmcH A. und J. FREUNDLICH 
konstatieren Urobilinurie im primären Stadium der Lues in ll,50fo, im sekundären in 62% 
der Fälle. Bei tertiärer Syphilis steigt die Prozentzahl auf über 88. Hervorzuheben ist, 
daß sie auch im latenten Stadium bei 75% der Fälle einen positiven U.robilinbefund erheben 
konnten .• Bei 40% von Lues congenita ist Urobilin gleichfalls nachzuweisen. Auch 
BERING, SAMBERGER geben an, daß Urobilinurie im sekundären Stadium nicht selten ist. 

Im Gegensatz hierzu konnte KLEEBERG bei 21 Fällen von unbehandelter Lues II 
niemals Urobilin oder Urobilinogen im Harn konstatieren. ZIELER fand Urobilin viermal 
vor der Behandlung und einmal unmittelbar vor Ausbruch eines Ikterus. Im übrigen ver­
liefen die Untersuchungen, obwohl sie systematisch während eines Jahres vorgenommen 
wurden, negativ. Daß die Tageszeit, in der die Untersuchung angestellt wird,. von Bedeu­
tung für das Ergebnis ist, zeigen die Beobachtungen von WELTMANN und TENSCHERT. 
Sie fanden, daß die Urobilinausscheidung in einer Kurve verläuft, deren Anstieg in die 
Abendstunden fällt. Auch bei der im sekundären Stadium der Lues stets nachweisbaren 
Urobilinurie kommt es abends zu einer naturgemäß erhöhten Urobilinzacke. FuHs und 
WELTMANN halten alle Befunde, die diese Verhältnisse, sowie die Häufigkeit der Urobilin­
urie im sekundären Stadium der Lues nicht berücksichtigen, für kaum verwertbar. Gegen 
JosEPH und KüHNHEIMS häufige Urobilinbefunde wird eingewendet, daß die Reaktion 
in der Wärme angestellt wurde und die Resultate daher nicht voll verwertbar seien. Nach 
Salvarsanapplikation sah KmcH bei Tabes- und Paralysefällen bisweilen eine 24 bis 
48 Stunden andauernde Urobilinurie. In einer späteren Arbeit geben KmcH und FREUND· 
LICH an, daß es nur in jenen Fällen vorübergehend nach dem Salvarsan zu einer vermehrten 
Uroblinausscheidung komme, bei denen schon vor der Injektion der Befund positiv ausfiel. 
Urobilinurie nach Salvarsan wurde gelegentlich auch bei nichtluetischen Patienten [DoRN, 
ScHÖNBORN (zitiert nach ZIELER und BIRNBAUM)] ,sowie im Tierversuch von ULLMANN 
beobachtet. Die Urobilinurie wird von KLAUSNER, SAMBERGER, MICHELLI und QuARELLI 
auf hämatogene Veränderungen zurückgeführt. Die Mehrzahl der Autoren aber sieht in 
ihr den Ausdruck einer wenigstens funktionell geschädigten Leber (FiscHER, HILDEBRANDT, 
TRY"B) (Sauerstoffmangel der Leber). 

Wenn auch keine einheitliche Auffassung über die Häufigkeit der Urobilin­
urie bei unbehandelter Lues und über deren Ursache besteht, so ergibt sich 
doch aus den Befunden, daß dieses Symptom zur Differenzierung des luetischen 
Ikterus von anderweitig ausgelösten Ikterusformen nicht auslangt. 

Ähnlich liegen die Verhältnisse bezüglich des Bilirubinspiegels im Blut. FEIGL und 
QuERNER fanden, ebenso wie KLEEBERG keine erhöhten Bilirubinwerte bei unkomplizierter 
Lues I und II. Auch die Salvarsanapplikation ist nach WECHSELMANN und HoHORST 
insoferne nur von geringem Einfluß, als nach Salvarsan bei latentem und präikterischem 
Zustand bisweilen eine unbedeutende Erhöhung des Bilirubingehaltes im Blut auftritt, 
die aber nach weiterer Salvarsanverwendung zur Norm zurückgeht. Sie untersuchten 
nach der Methode MEULENGRACHT 182 Fälle und fanden darunter bei 21 Zahlen über 4. 
13 gingen auf Salvarsan zurück, nur bei dreien trat eine Steigerung, bei einem mit Ikterus 
auf. 9 Fälle, die eine Zahl von 12-139 aufwiesen, waren ikterisch. Gegen die von WEcHSEL· 
MANN und HoHORST erhobenen Befunde erheben ScHNEIDER, STRAUSS und BuERKMANN 
Einwände mit dem Hinweis, daß die in Anwendung gebrachte Methode von MEULEN· 
GRACHT nicht zuverlässig sei. Vorübergehende Erhöhung bei Ikterus und "latentem Ikterus" 
tritt nach Salvarsan bisweilen auf (HJMANS v AN DEN BERGH). Trotz der Verwendung 
der Methode VAN DEN BERGHs konnte SoHNEIDER verwertbare Schwankungen nicht fest­
stellen. Er untersuchte 500 Patienten vor, während und nach der antiluetischen Kur 
und konnte nur beträchtliche individuelle Schwankungen (von 0,8 bis 1,5), letztere aller­
dings selten, beobachten. Bei 34 Fällen untersuchte er 5-lOmal und stellte fest, daß 
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28mal nach Ende der Kur die Bilirubineinheiten unter 1,5 waren (Bilirubinkonzentration 
1,5: 200,000). Nach seinen Ergebnissen führt die Salvarsan-Hg-Kur zu keinen stärkeren 
Schwankungen noch zu pathologischen Steigerungen des Bilirubingehaltes, sondern es 
kommt gegenteilig oft zur Abnahme erhöhter Werte (in drei Fällen) während der Kur. 
In fünf Fällen von Liquor-Lues sieht er, wobei ihm ZIELER zustimmt, die Ursache der 
Erhöhung in luetischen Prozessen der Leber. Die beiden Fälle von Dermatitis sind wegen 
der mannigfachen, dabei denkbaren gegenseitigen Abhängigkeit hier am besten auszu­
schalten. Mit begründeter Vorsicht äußert ScHREIBER die Meinung, daß hierbei die ver· 
mehrte Gallensekretion an eine toxische Wirkung der Hg-Salvarsan-Kur denken ließe. 
Eine wesentliche Erhöhung des Bilirubingehaltes im Serum wird durch eine Hg-Salvarsan­
kur entweder nicht veranlaßt, oder es müssen besondere Verhältnisse vorliegen. 

Vor der Behandlung konstatierten Erhöhung der Bilirubinwerte KLOEPPEL und LINSER; 
letzterer fand bei zwei Drittel aller Luetiker erhöhte Bilirubinämie, die aber unter der 
Behandlung absank. KLOEPPEL untersuchte 1200 Seren, darunter 500 von Luetikern und 
fand 31 mal vor der Behandlung (89% von Lues I und 12,5% von Lues II) erhöhten Bilirubin­
gehalt. Nach seiner Ansicht ist dieser mit Rücksicht auf den negativen oder stark ver­
zögerten Ausfall der direkten Reaktion nach v AN DEN BERGH luetischer Genese und soll 
energische antiluetische Behandlung veranlassen. Unbeschadet, ob es sich um eine luetische 
oder mechanische Bilirubinä.mie handelt, vertragen die Patienten hohe Salvarsandosen 
( Gesamtdosis bei Frauen 5 g, bei Männern 7 g) anstandslos. Eine Erklärung für dieses 
Verhalten sieht er darin, daß nicht selten eine Schädigung des Leberparenchyms (zelluläre 
Bilirubinämie) durch eine Stauungsbilirubinämie verdeckt werde. Das Salvarsan führt 
nur zu vorübergehender Steigerung. STRAUSS und BuERKMANN untersuchten 48 Patienten 
2-6 Monate nach kombinierten Kuren und konstatierten normalen Bilirubingehalt. Bei 
37 Frauen, deren Leber, wie bekannt, dem Salvarsan gegenüber eine stärkere Empfindlich­
keit aufweist, wurden 28mal normale Bilirubinwerte erhoben. Auch bei reiner Salvarsan­
behandlung trat keine Änderung auf. Bei 9 Fällen mit erhöhtem Bilirubingehalt kam es 
während der Kur zum Rückgang. Nur 6-24 Stunden nach der Salvarsaninjektion konnte 
bei lO von 38 Fällen ein deutlicher, kurz dauernder Anstieg des Bilirubinwertes nachge­
wiesen werden. Die Autoren sehen in diesem den Ausdruck einer leicht ikterogenen Wirkung 
des Salvarsans mit vorübergehender, geringer Funktionsstörung der Leber. Mehr Bedeutung 
legt GERRARD der Bilirubinämie bei, da er unter 370 Fällen 28mal keine Veränderung 
durch die Behandlung beobachten konnte, 22mal war die BERGHSche Probe schon bei der 
Aufnahme positiv, 67mal stiegen die Werte während der Kur an und erreichten 6mal 
drei Einheiten. Er hält, ebenso wie H. A. DIXON, W. R. CAMPBELL und J. M. HANNA, 
lsMAIL SADE, die Probe für geeignet, "latenten Ikterus" aufzuzeigen. Auch G. 0. BROUN 
meint, daß die v AN DEN BERGHSche Reaktion ebenso wie der RosENTHALsche Versuch 
geeignet seien, Leberschädigungen schon vor Eintritt klinischer Erscheinungen aufzu­
zeigen. Bemerkenswert ist der Befund RETZLAFFs. Er sah bei einem Fall von akuter gelber 
Leberatrophie bei dreimaliger Untersuchung ein ständiges Abfallen der Bilirubinämie bis 
zum Tode. 

Untersuchungen des Duodenalsaftes stellten v. FALKENHAUBEN, FUHs und WELTMANN, 
STRISOWER an. v. FALKENHAUSEN prüft die Funktion des Pankreas durch Untersuchung 
des Duodenalsaftes und hält normalen Trypsingehalt für ein Zeichen einer toxischen Leber­
schädigung (Frühikterus), verminderte Werte hingegen sollen auf einen Stauungs- oder 
Spätikterus hinweisen. STRISOWER glaubt, daß in der Albuminocholie ein charakteristisches 
Unterscheidungsmerkmal zwischen dem luetischen Frühikterus und dem Salvarsanikterus 
gelegen sei. Seine Untersuch1mgen erstrecken sich auf lO Fälle von Icterus luet. praecox 
und 5 Fä.lle von Ikterus nach Salvarsan. Bei ersterem fand er stets eine Albuminocholie 
und er hält diesen Befund für so wichtig, daß er ohne diesen die Stellung der Diagnose 
"luetischer Frühikterus" nicht für statthaft erklärt. Bei den nach Salvarsan aufgetretenen 
Ikterusfällen war die Galle eiweißfrei. Die Untersuchungsreihen sind zu gering an Zahl, 
um ihnen eine wesentliche differentialdiagnostische Bedeutung zuzusprechen. Die Befunde 
von Leuein und Tyrosin im Harn sind nicht verwertbar. Nach ZIELER finden sich die 
Eiweißspaltprodukte auch, wenngleich selten, ohne Leberschädigung; während REHDER 
und BECKMANN Leuein und Tyrosin beim Spätikterus stets fanden, gelang es HöscH nur 
selten, ZIMMERN nie diese Substanzen nachzuweisen. Beim katarrhalischen Ikterus beob­
achtete HöscH sie niemals, BIRNBAUM hingegen gibt an, daß sie sowohl beim Icterus catar­
rhalis bei Nichtluetikern als auch beim Icterus syphil. praecox nach der Methode von 
BuseHRE und ZERNIK sehr häufig nachweisbar seien. M. R. BoNSMANN und E. KRATZ­
EISEN fanden Leuein und Tyrosin auch bei leichtem katarrhalischen Ikterus. Verschiedene· 
Ergebnisse erhielt GERONNE; bei zwei Fällen von akuter gelber Leberatrophie verzeichnet 
er positive Befunde, einmal einen negativen. Bei schwerem Ikterus fand er dreimal einen 
positiven und dreimal einen negativen Befund. Unter 30 Fällen von "katarrhalischem" 
Ikterus waren die Untersuchungen achtmal positiv, darunter bei sieben schweren und einem 
leichten lkterusfall. Auch BuseHRE fand in einem Fall von Frühikterus etwa 14 Tage 
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hindurch Leuein und Tyrosin (die STRAUSssche Lävuloseprobe war gleichzeitig positiv). 
Selbst mit der Einschränkung UMBERS, der unter 33 F1llen elfmal einen positiven Befund 
erhielt, daß nur das gleichzeitige Vorhandensein von Leuein und Tyrosin für eine paren­
chymatöse Leberschädigung spricht, sind aus diesen Untersuchungsergebnissen keine WPit­
gehenden Schlüsse zu ziehen, zumal eine beträchtliche Zahl von Forschern, BuscHKE und 
LANGER, HART, HUBER und KAusaH auch bei schweren Fällen weder Leuein noch Tyrosin 
nachweisen konnten. Es ist also aus dem Vorhandensein dieser Eiweißabbauprodukte nur 
mit aller Reserve die Wahrscheinlichkeitsdiagnose auf schwere parenchymatöse Schädigung 
der Leber zu stellen, während das Fehlen dieser Substanzen eine Schädigung dieser Art 
nicht ausschließt. Die von SACHS, sp!i.ter von STRAuss veröffentlichte Lävuloseprobe 
sowie die Galaktoseprobe nach BAUER ergeben keine einheitlichen Resultate. Die Galak­
toseprobe versuchte NEUGEBAUER an dem Material der Klinik FINGER und fand sie bei 
76,7% positiv. Da er bereits Mengen von 0,6 g als pathologisch wertet, VöRNER aber 
erst Zahlen von 3 g und darüber als verwertbar bezeichnet, so Würden NEUGEBAUER~ 
Prozentzahlen auf 331/ 3% zu reduzieren sein. KLEEBERG untersuchte 30 Luespatienten, 
darunter drei Fälle von Salvarsandermatitis und sechs von Ikterus, bei letzteren stellte 
sich die Gelbsucht dreimal während und dreimal nach der Kur ein. Die Galaktoseprobe 
war je einmal positiv und je zweimal negativ. Unter 21 Fällenunbehandelter sekundärer 
Lues fand er die Galaktoseprobe dreimal positiv. Aus dieser Zusammenstellung ergibt 
sich, daß auch bei unbehandelter Lues die Galaktoseprobe in 14,2% positiv ausfällt. 
Auffallend häufig fanden STRAUSS und SACHS positiven Ausfall (bei 10 Fällen sechsmal). 
STERN konnte diese Häufigkeit nicht bestätigen. 

Auf den Ausfall der Blutzuckerbestimmungen bei Luetikern nach Verabreichung von 
Glucose beruht die Meinung von C. BLANCO SoLERund P. BLASco, daß die Lues wenig­
stens vorübergehend verschiedene Organe, besonders aber die Leber schädige. H. JACOBY, 
der die Lävulose und die Galaktoseprobe auch bisweilen bei katarrhalischen und latenten 
Ikterus positiv findet, schließt auf einen schweren Verlauf der Leberschädigung, wenn 
die Lävuloseprobe positiv, die Galaktoseprobe aber negativ ausfällt. Nimmt im weiteren 
Krankheitsverlauf die Lävuloseprobe an Intensität ab, und wird hingegen die Galaktose­
probe positiv, dann sei dies prognostisch von guter Bedeutung. 

SAMHERGER hält die Galaktoseprobe für ein empfindlicheres Kriterium der Leber­
funktionsstörung als die Urobilinurie. Auch DAvrES sowie GoRDON KING halten die Lävu­
lose- und Galaktoseprobe für sehr verwertbare Prüfungen der Leberfunktion. A. KrRcH 
verweist da~!Luf, daß positiver Galaktoseversuch und Urobilinune nicht immer parallel 
verlaufen. Uber einen positiven Lävuloseversuch berichtet BusCHKE bei einem Fall von 
Frühikterus, den er als luetischen auffaßt. Zur Funktionsprüfung der Leber wurde von 
FALTA und HöGLER die Gallenprobe empfohlen. Obwohl STAHL bereits über günstige 
Resultate, die er mit dieser Untersuchungsmethode erzielte, berichtet, meint HÖGLER 
(persönliche Mitteilung), daß einerseits der wechselnde Gehalt der als Indicator verwendeten 
Rindergalle an Gallensäuren und Gallenfarbstoff, andererseit& die normalerweise in großen 
Breiten schwankende Urobilinausscheidung derzeit noch kein sicheres Urteil über die 
klinische Bedeutung der Probe zulassen. Bei der später versuchten Chlorophylprobe liegen 
die Verhältnisse ähnlich. Auch die hämoklasische Krise (Crise Mmoclasique Widals) ist kein 
konstantes Symptom der Leberparenchyrnschä.digung, da sie bei Leberatrophie versagt 
(UMBER). TAOHAU hält sie für die Beurteilung der Leberfunktion für ungeeignet. Inwie­
fern die von PoLLITZER und STOLZ angegebene "Novasurolprobe", die bei verschiedenen 
Lebererkrankungen positiv ausfällt, und die auf eine Störung im Wasserhaushalt des 
Organismus hinweist, auch als Funktionsprüfung verwertbar ist, das müssen weitere Unter­
suchungen erst ergeben. 

1922 wurde von S. M. RosENTHAL eine neue Methode der Leberfunktionsprüfung 
mit Tetrachlorphenolphthalein angegeben. Während bisher die Ausscheidung im Stuhl 
und Harn in Rücksicht gezogen wurde, bestimmte S. M. RosENTHAL die eine Stunde 
nach der intravenösen Injektion in dem Blutserum nachweisbare Menge von Tetrachlor­
phenolphthalein und zog aus dem Nachweis dieser Substanz den Schluß auf Leberfunktions­
störung. Diese Methode wurde von FRIEDENWALD und MoRGAN, F. FALTITSCHEK und 
H. KRAsso, GILBERT und CoURY, GREEN VICAR, WALTERS und RowNTREE, H. KÄHLER, 
R. KuNFI, G. LEPEHNE, MoGENA, ÜTTENBERG, G. M. PmRSOL und H. L. BoCKus, 
F. REICHE, JI. BIBERSTEIN und W. ScHOLTZ u. LADEBECK mit gutem Resultat verwendet. 
Nur BAUER, REIMANN, ADLER und EDEL sowie FRANKE, letzterer allerdings an einseitigem 
l\:laterial, äußern sich weniger lobend. BAUER besonders will sie der Galaktoseprobe 
nicht vorgestellt wissen. FRANKE hält diese Funktionsprüfung für "nicht ganz unbedenk­
lich," zumal nach der Injektion häufig Kopfschmerzen, Mattigkeit, Ohnmachtsanfä.lle, bis­
weilen Schüttelfröste auftreten. Die Auswertung der Ergebnisse erscheint ihm nicht exakt 
genug, da die Grenzwerte schwanken und auch bei sicheren Leberschäden sich im Stunden­
serum oft kein Farbstoff findet. E. BuLMER, empfiehlt statt des Tetrachlorphthaleins, das 
bisweilen toxische Allgemein- und Lokalschädigungen auslöst, das Bromsulphatein. Mit 
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Azorubin stellte R. FENSTERMANN Funktionsprüfungen der Leber an und fand bei 
Blockierung der Leber, bei akuter gelber Leberatrophie, Lues hepatis, Icterus simpl. viel 
oder alles von der gegebenen Substanz im Harn. Auch KEMERI verwendet das Azorubin. 
Positive Resultate erzielten bei Salvarsanikterus N. N. EPSTEIN und J. E. RAUSCHKOLB 
mit der RosE-BENGALschen Probe, die von FIESSINGER, NoEL und H. WALTER empfohlen 
wird. Aber auch bei Lues II war sie oft nachweisbar. M. BEHREND und 0. HoESCH 
stellen Versuche mit Tetrajodphenolphthaleinnatrium an. Es ist möglich, daß der Ausbau 
der Chromodiagnose, die schon heute von F. FALTITSCHEK und H. KRASSO u. v. a. zu den 
wichtigen Leberfunktionsproben gezählt wird, unsere Kenntnisse über die Leberfunktion 
noch erweitert und uns in die Lage versetzt auch in der strittigen Frage Salvarsan-Lues­
Ikterus klarer zu sehen. J. BAUER sowie ScHELLONG erwarten sich von diesen Funktions­
prüfungen allerdings nicht viel. 

·Schließlich wäre noch die Blutkörperchen-Senkungsreaktion zu erwähnen, zumal diese 
nach BusCHKE und KLoPSTOCK den syphilitischen von dem nicht syphilitischen Ikterus 
unterscheiden läßt. Über diese Reaktion sind die Ansichten noch geteilt. A. P ALDROCK hält 
sie weder für spezifisch noch für diagnostisch verwertbar. Daß Lues allein schon zu erhöhter 
Senkungsgeschwindigkeit führt, vermutet H. HERSMANN. Für eine endgültige Beurteilung 
des Wertes der Reaktion reichen die vorliegenden Befunde nicht aus. 

Die verschiedensten derzeit geübten Leberfunktionsprüfungen, die Toleranz gegen Lävulose, 
die MAc KENZIE dem Lipoidlösungsverfahren des Blutserums und der Bestimmung des 
Cholesteringehaltes des Blutes vorzieht, sowie die Blutzuckerbestimmung reichen für die 
Unterscheidung der in Rede stehenden Ikterusformen nicht aus; im Gegenteil- die Versuche 
von W. LöWENBERG, W. NAUENBERG und G. NoAH haben diesen Autoren die Über­
zeugung verschafft, daß der Ikterus catarrhalis und der Icterus syphiliticus "ganz ähnlicher 
Natur sein müssen." Der Ausfall der Reaktionen wird auch durch kombinierte Kuren, 
wie TAOHAU angibt, nicht wesentlich beeinflußt. Die Meinungsdifferenzen in der Frage, 
ob und inwieferne positive Befunde als Kontraindikationen gegen die antiluetische Be­
handlung aufzufassen seien (M. WoLF), sind daher leicht erklärbar. 

Da die chemischen Untersuchungen ebenso wie die Funktionsprüfungen bei 
behandelter und unbehandelter Lues kein konstantes Verhalten zeigen und auch 
die genaue klinische Beobachtung keine charakteristischen Merkmale aufzeigt, 
so ist die Frage, ob im gegebenen Fall ein syphilitischer oder ein Ikterus aus 
anderen Ursachen inklusive der Salvarsanbehandlung vorliegt, nicht mit Sicher­
heit, sondern nur nach Berücksichtigung aller in Betracht kommenden Umstände 
mit gewisser Wahrscheinlichkeit zu entscheiden. 

Das zeitlich und regionär gehäufte Auftreten von Lebererkrankungen ist 
sicher ein Moment, das näher zu erwägen ist. In ihm sehen die Vertreter der 
infektiösen Ätiologie die Hauptstütze ihrer Annahme. Die Infektionen sollen 
zum Teil auf bekannte, zum Teil auf derzeit noch unbekannte Erreger zurück­
zuführen sein. 

Den Erreger der Grippe beschuldigen HöscH, P. KRAUSE, NAST, ZuELZER. Auch UNNA 
denkt an den Influenzabacillus. Auf einen Zusammenhang mit der WEILsehen Erkrankung, 
sowie mit der Malaria (FISCHER, GLASER, LIEPMANN, MANTEGAZZA, ZIELER und BIRNBAUM) 
wird wiederholt hingewiesen. Infektionserreger unbekannter Natur nimmt MüLLER für 
die Ingolstädter Epidemie an. Diese fiel in die Zeit vom Dezember 1917 bis März 1918 und 
umfaßte 22 Fälle, von denen 14 ad exitum kamen. Bei diesen in so hohem Prozentsatz 
letal endenden Erkrankungen wird die Annahme einer infektiösen Ursache dadurch gestützt, 
daß ein Unterarzt, der sich bei der Sektion eines Falles verletzte, an denselben Erscheinungen 
erkrankte und starb. Die Meinung, daß dieser Kollege aus Syphilidophobie sich geheim einer 
Salvarsankur unterzogen hätte, blieb vereinzelt und wird von TAOHAU strikte abgelehnt, 
und eine hämatogene Infektion als gegeben erachtet. In ähnlicher Weise fassen F. MüLLER, 
PICKARDT. und SEYFARTH den Fall auf. Auch das gehäufte Auftreten be~. Menschen, die in 
engem Kontakt leben ( Gruppenerkrankungen) spricht für die infektiöse Atiologie. Hierher 
gehören die Beobachtungen von FLEISCHMANN, HöscH, KöRNER, KRAUSE, MüLLER, 
WEITZ, ZIELER und BIRNBAUM. HÖCHST beobachtete Ikterus bei 5 Mitgliedern einer 
Familie im Verlaufe eines Jahres. Eine Laborantin, die ständig mit Ikterusharnen zu tun 
hatte, erkrankte an Ikterus. Die Frau eines Mannes, der 2 Monate nach Grippe wegen 
Ikterus in Spitalbehandlung war, erkrankt lO Tage nach der Entlassung des Mannes und 
wird nach weiteren lO Tagen ikterisch. KöRNER beschreibt 75 Fä.lle von WEILscher 
Krankheit, die in der Polizeischule bei Magdeburg auftraten, und führt die Infektion auf 
die Benützung des Bades zurück. P. KRAUSE beobachtete Ikterus bei 3 Geschwistern. 
Ein Besuch, der sich nur ein paar Stunden aufhielt, erkrankte ebenfalls. MüLLER sah 
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unter acht Kindern, die ihre Ferien auf einem Gutshof bei Schweinfurt verbrachten, fünf 
an Ikterus erkranken. Da. bei einem Kind die Gelbsucht erst 5 Wochen nach Ende der 
Ferien auftrat, so schließt MüLLER auf eine mindest 4wöchentliche Incubationszeit. WEITZ 
konnte Ikterus bei Geschwistern und bei Studenten der gleichen Korporation beobachten. 
Auch das epidemische Auftreten von Ikterus, das SPIETHOFF beschreibt, und das sofort 
nach Verwendung neuer Spritzen erlosch, spricht für eine infektiöse Ursache. LEVY-LENZ 
konnte dieselbe Beobachtung machen. In der oft genannten Ingolstädter Epidemie wäre, 
da die schweren Leberschädigungen mit dem Aussetzen der Salvarsanbehandlung sistierten, 
an eine derartige Veranlassung zu denken. ZIELER und BmNBAUM sahen 6 Wochen nach 
Salvarsanbehandlung einen schweren Ikterus bei einem Patienten auftreten. Gleichzeitig 
erkrankten auch drei Hausangehörige des genannten Patienten an Gelbsucht. Ein Patient, 
der während der Kur seinen Heimatsort, in dem eine Ikterusepidemie herrschte, über 
Sonntag aufsuchte, erkrankte gleichfalls. J. FLEISCHMANN, sah epidemischen Ikterus 
in eine1 Spinnerei und in einem Geschäftsbetriebe. In ersterer erkrankten 3 Frauen und 
ein Mann, in letzterem der Besitzer und zwei Ladenmädchen. Die Tatsache, daß Krank­
heitserreger, die gewöhnlich nicht zu Leberaffektionen Veranlassung geben, zur Zeit des 
gehäuften Auftretens des Ikterus oft Krankheitsprozesse mit Gelbsucht hervorrufen 
(LEWIN, PLEHN), führt zur Annahme einer besonderen Krankheitsbereitschaft der Leber. 
Diese von vielen angenommene Krankheitsbereitschaft der Leber wird vorzugsweise auf 
die durch die Kriegsverhältnisse bedingten geänderten Ernährungsverhältnisse zurückgeführt. 
JACOBSOHN und SKLARZ sehen in der vorwiegend vegetabilischen Kost, die zu einer 
Verminderung der Calciumionen führt, eine der Hauptursachen der Salvarsanschäden 
(s. oben). Sie verweisen darauf, daß die Leberzellen den Calciumionen gegenüber be­
sonders empfindlich sind, und die Störung des Ionengleichgewichtes mit dem Vorherl'schen 
des Kalium sich im Sinne einer erhöhten Krankheitsbereitschaft der Leber auswirke. Daß 
die Leber durch die mangelhafte Ernährung an Glykogen verarme (UMBER, VERsE), das 
zeigen die von HoPPE-SEYLER, WEBER vorgenolll:menen Gewichtsbestimmungen von 
Leichenlebern. Die Gewichtsverminderung gegenüber dem Normallebergewicht war eine 
beträchtliche. Auch KIMURA konnte in den Leberzellen mit Ausnahme jener Stellen, an 
denen sich Regenerationserscheinungen fanden, kein Glykogen nachweisen. Für die Be­
deutung des Glykogens sprechen auch die oft erfolgreichen Versuche durch Injektion von 
Glykogenlösungen Salv!!;rsanschädigungen zu verhüten (ScHÜTZ). Nicht die Glykogen­
verarmung, sondern die Uberlastung der Glykogen entwöhnten Leber durch wieder reichliche 
Nahrungszufuhr spricht PLEHN als Ursache der Häufung von Lebererkrankungen an. Diese 
Annahme, die darauf abzielt, für die gehäuften Ikterusfälle im Jahre 1922 eine Erklärung 
zu finden, ist mit Rücksicht auf die fast allgemein anerkannte gute Einwirkung des Glykogens 
wohl nur schwer anzuerkennen. Den Standpunkt, daß durch direkte und indirekte Kriegs­
wirkungen die Krankheitsbereitschaft der Leber erhöht wird, vertritt auch KRAus in der 
Berliner Medizinischen Gesellschaft, in der eine eingehende Besprechung des Ikterus und 
aller damit zusammenhängenden Fragen in mehreren Sitzungen des Jahres 1921 stattfand. 
STRAUSS u. v. a. schließen sich dieser Meinung an. 

Es ist naheliegend, daß bei der gegebenen Empfindlichkeit der Leber Noxen, 
die zu anderen Zeiten nicht jene Reizschwelle erreichen, die nötig ist, um Leber­
affektionen manifest zu gestalten, nunmehr auslangen, nachweisbare Leberverände­
rungen auszulösen. Zu diesen leichten, pathogenetisch verwertbaren Erschei­
nungen zählen geringgradige Magen-Darmstörungen, Einwirkung von Toxinen 
und Giften und auch mit der Lues in Beziehung stehende Veränderungen. 
Ohne Verallgemeinerung wird doch für eine beträchtliche Anzahl von Ikterus­
fällen eine Kombination der angeführten ätiologischen Momente nicht von der 
Hand zu weisen sein. Daß die Lues häufiger als früher zu Leberveränderungen, 
wenn auch oft nur ganz geringen Grades Veranlassung gibt, darauf weisen 
die positiven chemischen Untersuchungen und der Nachweis von Funktions­
störung, wie sie oben besprochen wurden. Auch die parallel zur Gesamtver· 
mehrung laufende Zunahme von Ikterus bei nicht behandelten Luetikern spricht 
in diesem Sinne. Auch vor der Salvarsanära wurde gelegentlich eine fast gleich­
mäßige Zunahme nicht nur des katarrhalischen, sondern auch des luetischen 
Ikterus beobachtet. GuNDERSEN berichtet über eine solche in Oslo in den 
letzten Dezennien des vergangeneu Jahrhunderts. 

Bei Erwägung des Zusammenhanges von Lues und Leberaffektionen sind 
Früh- und Spätformen gesondert zu beurteilen. Bei dem Frühikterus, sofern 
er nach der ersten Salvarsanapplikation auftritt, könnte die Veranlassung 
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in einer JARISCH-HERXHEIMERschen Reaktion erblickt werden, zumal ähnliche 
Erscheinungen auch bei Quecksilberbehandlung beobachtet wurden (PuLVER­
MACHER). Es sind zu diesen Fällen aber nur jene zu rechnen, bei denen die 
Gelbsucht unter weiterer antiluetischer Behandlung eine rasche Rückbildung 
zeigt. Für die in größeren Zeitabständen nach der Salvarsanbehandlung auf­
tretende Gelbsucht ergibt sich ein Zusammenhang mit der Lues insoferne, als 
durch ungenügende Behandlung das Auftreten von Monorezidiven begünstigt 
wird. MILIAN hat als erster den Spätikterus in diesem Sinne gedeutet. Ihm 
schließt sich TAOHAU in seinen ersten Publikationen vollinhaltlich an. Und auch 
KLöPPEL, HüBNER sehen im Monorezidiv die häufigste Ursache des Ikterus. 
Diese Auffassung setzt eine direkte Spirochäteneinwirkung voraus. In dieser 
Richtung angestellte Untersuchungen ergaben aber stets ein negatives Resultat. 
Weder in Leichenlebern noch in dem durch Leberpunktion gewonnenen Material 
gelang es durch Dunkelfelduntersuchung oder durch Tierverimpfung Spiro­
chäten nachzuweisen. Diese negativen Befunde waren die Veranlassung, das 
Hauptaugenmerk auf die Toxine zu lenken (BuscHKE). Sowohl für als auch 
gegen den ursächlichen Konnex zwischen Lues und Gelbsucht sind eine Reihe 
gewichtiger Tatsachen anzuführen. Die Bedeutung der Syphilis für den Ikterus 
geht aus der häufig beobachteten Tatsache, daß weitere antiluetische Behand­
lung nicht zu einer Verschlimmerung führte, sondern gegenteils die Rück­
bildung und Heilung förderte, hervor. Schon 1911 sah DuHOT einen während 
der Hektinbehandlung aufgetretenen Ikterus unter Salvarsanbehandlung ab­
heilen. In ähnlichem Sinne berichten W. B. MEYER, REHDER und BECKMANN, 
STRASBURGER, TACHAU, J. Uno WrLE und G. RoLLA KARSHNER, UMBER, 
WEIL. Auch HöscH gibt an, daß abklingender Früh- und Spätikterus selbst 
bei bestehender Urobilinurie und Leberschwellung eine weitere Salvarsan­
behandlung gut vertragen. WECHSELMANN setzt die Behandlung nur bei Auf­
treten von Leuein und Tyrosin aus. Mehr Vorsicht empfiehlt KLEEBERG, da er 
bei jedem nach kombinierter Behandlung einsetzenden Ikterus weder Salvarsan 
noch Quecksilber verwendet wissen will. FRIEDMANN findet, obwohl er den 
Ikterus mit dem Salvarsan in Zusammenhang bringt, daß weitere Salvarsan­
behandlung vertragen wird. Rückgang eines vor der Salvarsanapplikation 
aufgetretenen Ikterus unter Salvarsanbehandlung sah LEGENDRE. Unter den 
Argumenten, die gegen die luetische Genese der Lebererkrankung sprechen, 
sind die wichtigsten und oftmals angeführten folgende: l. Das Auftreten von Ikterus 
nach Salvarsanapplikation bei nicht syphilitisch Erkrankten. 2. Das Einsetzen 
des Ikterus in der Primärperiode der Lues. 3. Auftreten von Gelbsucht auch nach 
intensiver Behandlung. Unter 1 sind anzuführen die Beobachtungen von JvERSEN 
(Ikterus nach Salvarsan bei Recurrens. A. BRAUER, JENSEN, PuLvERMACHER 
(Lichen ruber planus), ZIMMERN (Malaria, Ulcus molle, Herpes zoster). Die Zahl 
dieser Fälle ist im Verhältnis zur Gesamtzahl des nach Salvarsan aufgetretenen 
Ikterus eine so geringe, daß ein zufälliges Zusammentreffen nicht unwahrschein­
lich ist, zumal PuLVERMACHER und ZIMMERN gerade zu jenen Autoren zählen, 
die auch über beträchtliche Zunahme des Ikterus an und für sich berichten. 
Auch die Malariafälle sind hier, da speziell bei dieser Erkrankung eine andere 
Erklärung möglich, am besten auszuscheiden. Insbesondere ist darauf hinzu­
weisen, daß Salvarsan gerade gegen Febris recurrens und auch gegen die Malaria 
besonders gegen die Tertiana als Heilmittel speziell empfohlen wurde (MICHA­
ELIS). Die daher reichlichere Verwendung von Salvarsan bei den genannten 
Erkrankungen läßt auch ein gelegentlich zufälliges Zusammentreffen von Sal­
varsanverwendung und Gelbsucht annehmen. Das zweite Argument, daß eine 
Leberschädigung im primären Stadium nicht als luetisch bedingt aufgefaßt 
werden kann, hat heute seine Bedeutung vollkommen eingebüßt. Im primären, 
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seropositiven Stadium der Syphilis kann, da zu dieser Zeit die Generalisierung 
der Spirochäten über den gesamten Organismus nicht zu bezweifeln ist, die 
Leberaffektion sowohl auf direkte und lokale Einwirkung der Spirochäten 
oder aber auf Stoffwechselprodukte (Toxine) der Krankheitserreger zurück­
geführt werden. Fälle dieser Art beschreiben S. CASTAIGNE, CHATELLIER und 
BoNNETERRE, FuHs und WELTMANN, NrcAUD u. a. Bei der Beobachtung von 
BENECH und CR:EmANGE fehlt die Angabe bezüglich des Ausfalles der Wa.R. 
Da aber 9 Tage nach dem Ikterus das Exanthem auftrat, so ist wohl auch 
sie hierher zu zählen. 

Im seronegativen Primärstadium wurde Ikterus nach Salvarsan nur sehr selten 
beobachtet. Hervorzuheben ist der Fall, den GASTOU und TISSOT beschreiben, zumal 
es bei diesem, im seronegativen Stadium aufgetretenen Ikterus zu rascher Rückbildung 
unter Quecksilberbehandlung kam und dieses Moment für die luetische Genese spricht. 
F. SARATEANU und BLUMENTHAL reihen den bisher fünf bekannten Fällen einen sechsten 
an. Es dürfte in diesem Falle der Ikterus 5 Wochen nach der Infektion aufgetreten sein, 
da nach weiteren 3 Wochen das luetische Exanthem in Erscheinung trat. 

Bei diesen in der seronegativen Primärperiode einsetzenden Ikterusfällen 
ist hervorzuheben, daß die Auffassung über den Krankheitsverlauf der Lues 
sich in den letzten Dezennien wesentlich geändert hat. Die Annahme, daß 
es schon bald nach der Infektion zur Aussaat der Spirochäten komme, ist 
fast allgemein, und es sprechen für die frühzeitige Generalisierung die experi­
mentellen Befunde HoFFMANNs beim Affen sowie die ARZT und KERLs beim 
Kaninchen. Aus ihnen geht hervor, daß Blutimpfungen schon im seronegati­
tiven Primärstadium positive Resultate ergeben können. Es würde also einer 
Erklärung dieser frühzeitigen Ikterusfälle durch dieselbe Annahme wie sie für 
die Gelbsuchtsfälle der seropositiven Periode Geltung haben, nichts im Wege 
stehen. Zahlenmäßig ist das Auftreten von Ikterus in der seronegativen Periode 
überdies so gering, daß schon aus diesem Grunde weitgehende Schlüsse nicht 
gezogen werden können. 

Was den dritten Punkt anlangt, daß auch nach intensiver Behandlung das 
Auftreten von Gelbsucht bemerkt wurde, so ist vor allem zwischen genügender 
und intensiver Behandlung wohl zu unterscheiden. Da durch die Verwen­
dung der in der Kölner Statistik empfohlenen Dosen nicht der erwünschte 
Heileffekt erzielt wurde, so besteht heute allenthalben das Bestreben, die Kuren 
nicht nur durch Vermehrung der Zahl der Injektionen, sondern auch durch Er­
höhung der Einzeldosen zu verstärken. (E. HoFFMANN und viele andere) Es 
haben sich eben die "intensiven" Kuren doch nicht als "genügend" erwiesen, 
und es wäre daher der V ersuch gerechtfertigt, auch wenigstens in einem Teil 
der Fälle die Ursache für den Ikterus in nicht ausreichender Behandlung zu 
suchen. Auf die Bedeutung derselben hat seinerzeit schon EHRLICH hinge­
wiesen und in ihr die Ursache für das Monorezidiv erblickt. Eine beträchtliche 
Reihe von Autoren schloß sich seiner Meinung auch bezüglich des Auftretens 
von Leberschädigungen an. Gerade die in der letzten Zeit an vielen Stellen 
angestrebte Intensivierung der antiluetischen Kuren würde, falls dem Salvarsan 
die Hauptschuld an dem Auftreten des Ikterus zuzumessen wäre, ein neuer­
liches Ansteigen der Leberaffektionen erwarten lassen. Bisher liegen Berichte 
dieser Art nicht vor. Es soll hiemit keineswegs die Ansicht vertreten werden, 
daß sämtliche bei Luetikern nach Salvarsan oder nach Salvarsan- Quecksilberkuren 
beobachteten Ikterusfälle ausschließlich auf die Lues zurückzuführen wären und 
daß dem Salvarsan in keinem Falle eine ätiologische Bedeutung zukommen sollte. 
Wenn wir uns nun der Besprechung der Ansichten jener Autoren zuwenden, 
die einen ursächlichen Zusammenhang von Salvarsan und Ikterus annehmen, 
so ist hervorzuheben, daß die Zahl derer, die im Salvarsan allein die Ursache 
sehen, sehr gering ist. 
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Von den 17 auf BRANDENBURGs Umfrage eingetroffenen Antworten lauten nur zwei 
(HIRSCH, KRAUSE) im Sinne einer ausschließlichen Beschuldigung des Salvarsans. Fünf 
lehnen einen Zusammenhang ab; sieben hingegen glauben, daß das Salvarsan zum Teil 
verantwortlich zu machen ist. Ein annähernd gleiches zahlenmäßiges Verhältnis zwischen 
den einzelnen Ansichten ergibt auch die Berücksichtigung der späteren Berichte. Die 
Beobachtung, daß ein unter Quecksilbereinwirkung sich rückbildender Ikterus nach 
Salvarsanverabfolgung wieder in Erscheinung trat, veranlaßt BERNHEIM, die Ursache 
der Gelbsucht im Salvarsan zu erblicken. Einen nach Salvarsan aufgetretenen Ikterus 
sahen nach dem ·Abklingen STÜMPKE und BRÜCKMANN auf neuerliche Salvarsanzufuhr 
rezidivieren. ScHLESINGER verzeichnet unter den energisch mit Salvarsan behandelten 
Patienten 15 mal das Auftreten von Ikterus, während ein solcher bei den Patienten, die 
mit Quecksilber oder weniger intensiv mit Salvarsan behandelt worden waren,. niemals 
auftrat und hebt hervor, daß es sich dabei um Patienten handelte, die denselben Volks­
schichten entstammen, in demselben Krankenhaus aufgenommen auch gleich ernährt 
wurden. Unter anderen veitritt auch HEKS die Meinung, daß der Spätikterus durch das 
Salvarsan hervorgerufen werde, den Frühikterus hingegen faßt er als luetisch auf und 
billigt dem Salvarsan höchstens einen begünstigenden Einfluß zu. Im Gegensatz hierzu 
fassen L. MASSON sowie F. RosENTHAL nur den Frühikterus als Salvarsanikterus auf. 
RuNGE äußert sich dahin, daß das Salvarsan die Ikterusbereitschaft erhöhe. Die Meinung, 
daß das Salvarsan gelegentlich das Auftreten der Gelbsucht begünstige oder auslöse, 
ist vorherrschend, und es beziehen sich die Differenzen nur auf die Auffassung, irrwieferne 
im gegebenen Fall die Mitwirkung des Salvarsans mit Sicherheit oder Wahrscheinlichkeit 
angenommen werden kann. Auch die Versuche durch den Nachweis von chininfesten 
Lipasen eine Parenchymschädigung der Leber durch Salvarsan aufzudecken, haben kein 
eindeutiges Resultat ergeben. Während KARTAMISCHEW ein positives Ergebnis verzeichnet, 
gelang es W. B. MEYER, J. JAHR und A. BusCHKE nicht, chininfeste Lipasen nach Salvarsan­
applikation aufzufinden. Durch eine neue Untersuchungsmethode und zwar durch die 
der Cholalurie mittels Messung der Oberflächenspannung nach der Capillarmethode sucht 
E. M. LEWIN die Frage, ob das Salvarsan auf die Leber toxisch wirkt, zu klären. Aus seinen 
Versuchen ergibt sich, daß das Salvarsan schädigend auf die Funktion der Gallensekretion 
der Leber einwirkt. Das Auftreten des Ikterus erklärt der Autor durch ein Zusammen­
wirken zweier Noxen. Die eine stellt die Syphilis, die andere das Salvarsan dar. 

Nur jene Fälle, bei denen außer dem Ikterus noch andere Erscheinungen auf eine 
Intoleranz dem Salvarsan gegenüber hinweisen, wollen BIRNBAUM, BRUUSGAARD, HüBNER 
u. a. mit dem Salvarsan in Beziehung bringen. Fälle dieser Art sind vielfach beschrieben. 
So sahen ARNOZAN, PETGES und DAMADE einen Ikterus nach einem angioneurotischen 
Symptomenkomplex auft!_eten. LAURENT beobachtete einen Ikterus, bei dem sich bald 
eine Neuritis einstellte. Uber gleichzeitiges Auftreten von Dermatitis und Ikterus liegen 
ebenfalls Beobachtungen vor (G. HöGLUND, A. KIRCH, ScHERBER, SrLBERSTEIN) (s. auch 
s. 629). 

Auch unter den Autoren, die im Salvarsan die ausschließliche oder wie 
LENARTOWICZ die vorwiegende Ursache für den Ikterus sehen, sind die Mei­
nungen insoferne geteilt, als die einen das Salvarsan selbst oder seine organi­
sche Komponente, die anderen aber das Arsen als solches beschuldigen. Was 
das erstere Moment betrifft, so ist hervorzuheben, daß das Salvarsan im mensch­
lichen Körper alsbald verändert wird, und daß es daher schwer fällt, die viele 
Wochen nachher einsetzenden Erscheinungen mit ihm in Zusammenhang zu 
bringen. Im Benzolring vermutet JACOBSOHN die Ursache und weist darauf 
hin, daß auch nach Lactophenin, das einen isomeren Amidophenolkern ent­
hält, ebenfalls 10-12 Tage nach der Applikation, ein Ikterus häufig einsetzt. 
In toxisch wirkenden Abbauprodukten des Salvarsans sieht STÜRMER die Haupt­
ursache der Schäden. Auf diese Substanzen hat EHRLICH selbst, als die ersten 
Berichte über Gelbsucht nach Salvarsan einlangten, hingewiesen und sie als 
"ikterogene Substanzen" bezeichnet. Gegen die Annahme einer reinen Arsen­
wirkung spricht vor allem der Umstand, daß die Arsenvergiftung klinisch ein 
ganz anderes Bild bietet. Es treten bei dieser Trockenheit im Hals, Fieber, 
sowie Erscheinungen von seiten des Magen-Darmtraktes (Diarrhöen), der Haut 
und der Nieren auf, dann erst kommt es gelegentlich zur Gelbsucht. Schon 
1913 konnte LUITHLEN im Tierversuch zeigen, daß das Salvarsan im biologi­
schen Sinne nicht wie Arsen wirkt. Die Untersuchungen von Lebern nach 
Salvarsanapplikation haben keine einheitlichen Resultate ergeben. Es konnte 
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einerseits in den Lebern von Patienten, die unter schwersten Lebererschei 
nungen nach Salvarsan zugrunde gegangen waren, kein Arsen nachgewiesen 
werden, während andererseits der Befund oft positiv ausfiel in Fällen, bei denen 
die Lebern sonst weder makro- noch mikroskopisch Veränderungen zeigten 
(HERXHEIMER und GERLACH). Die letzteren Befunde stehen im Einklang mit 
der allgemeinen Auffassung, daß die Leber als Depotstelle für das Arsen fungiere, 
und daß sie dasselbe lange Zeit, nach ULLMANN Jahrzehnte, gespeichert hält. 
Auffallend ist, und zum Teil im Gegensatz hierzu das Untersuchungsergebnis von 
HEDGE, HARRY MA.LCOLME, da sie bei einem 24 Stunden nach der Salvarsan­
applikation aufgetretenen Todesfall in der Leber nur 0,1 mg Arsen pro 100 g 
Organgewicht, hingegen in Milz, Knochen und Niere 0,2 mg in der gleichen 
Menge Organgewicht nachweisen konnten. Auf fehlerhafte Zubereitung des 
Salvarsans wird wie bei den übrigen Salvarsanschäden auch bei dem sog. 
Salvarsanikterus wiederholt hingewiesen. JADASSOHN mißt den fehlerhaften 
Präparaten hervorragende Bedeutung bei. In letzter Zeit haben TAOHAU sowie 
H. MEINCKE dieses Moment wieder besonders betont. Zu dieser Gruppe wäre 
auch das bisweilen häufigere Auftreten von Ikterus nach Verwendung der 
LINsERschen Mischspritzen (HüBNER) zu zählen. Versucht man die verschiedenen 
Beobachtungen und Meinungen zusammenzufassen, so ergibt sich: 

Der Frühikterus wird fast durchweg als ein luetischer, auf Parenchym­
schädigung beruhender aufgefaßt. Beim Spätikterus wird eine ursächliche Mit­
wirkung des Salvarsans in verschiedenem Grade angenommen. Auch hier wird 
an eine Parenchymschädigung gedacht. Es erscheint gezwungen, für das Auf­
treten von Frühikterus jegliche Förderung durch Salvarsan auszuschließen, 
wenn eine solche beim Spätikterus angenommen wird. Es wird vielmehr mit 
ZIELER anzunehmen sein, daß das Salvarsan in seltenen Fällen, besonders wenn 
andere Zeichen von Intoleranz bestehen, auch einen Frühikterus veranlassen oder 
wenigstens sein Auftreten fördern kann. Da bei dem Frühikterus sowohl wie 
beim Spätikterus eine Parenchymschädigung angenommen wird, im klinischen 
Bild sich keine konstanten Differenzen nachweisen lassen, so ist die Trennung 
in die genannten Formen, die nur auf die Zeit des Eintrittes des Ikterus Bezug 
nimmt, wohl nicht aufrecht zu erhalten. Da bei allen in Rede stehenden Ikterus­
formen ebenso wie bei der akuten gelben Leberatrophie eine Parenchym­
schädigung der Leber ausschließlich oder vorwiegend angenommen wird, so 
möchten wir uns MINKOWSKI, BuscHKE und LANGER, KmcH und FREUNDLICH, 
RIESS anschließen, die zwischen den Ikterusformen und der akuten gelben 
Leberatrophie keine so scharfe Trennung ziehen, wie HERXHEIMER und GERLACH 
dies wollen. Mit der Ansicht, daß zwischen manchen Formen des Icterus catar­
rhalis, Icterus syphiliticus und der gelben Leberatrophie nur graduelle Unter­
schiede in bezug auf die Leberparenchymschädigung bestehen, sind auch am 
leichtesten die Verschiedenheiten im Verlauf der Erkrankung zu erklären. 
Von milden bis zu schweren und schwersten Krankheitsbildern finden sich alle 
Zwischenstadien bis zu den fast stets letalen Formen der akuten Leberatrophie, 
doch auch bei dieser sind Heilungen bekannt. Wenn auch keine vollkommene 
restitutio eintritt, so kann doch selbst Lebergewebe von den restlichen Leber­
zellen oder wie manche annehmen, von Gallengangepithel neugebildet werden. 
HART und auch UMBER weisen besonders darauf hin, daß leichte Grade von 
Leberschädigung im Sinne einer akuten gelben Leberatrophie häufig seien, 
aber nicht als solche erkannt, zur Ausheilung gelangen. Daß es sich bei der 
Häufung des Ikterus bei Lues und nach Salvarsan um eine Vermehrung im 
Rahmen der Zunahme der Leberaffektionen handelt, ergibt die Tatsache, daß 
die Erscheinung örtlich und zeitlich beschränkt ist, und daß derzeit wieder rasch 
wie dieZunahmeerfolgte, einAbflaueneinzusetzen begonnen hat. Es gilt dies auch 
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für die akute gelbe Leberatrophie; eine gesonderte Besprechung erscheint mir 
nur deshalb gerechtfertigt, da wesentliche Unterschiede doch im ganzen klini­
schen Verlauf gegenüber dem gewöhnlich milde ablaufenden Ikterus bestehen. 

Die akute gelbe Leberatrophie. 
Diese Leberaffektion war in der Vorkriegszeit ein seltenes Vorkommnis. 

In der Weltliteratur zählt HEINRICHSDORFF bis zum Jahre 1911 nur 43 sichere 
Fälle. Die Verteilung war allenthalben eine ziemlich gleichmäßige; HALL findet 
diese Mfektion vom Jahre 1887 bis 1906 im Londoner Westminster Hospital 
unter 3928 Fällen nur siebenmal verzeichnet. Dies änderte sich, wie HEIN­
RICHSDORFF meint, mit der reichlicheren Verwendung des Salvarsans; insbe­
sondere aber trat eine wesentliche Änderung in der zweiten Hälfte des Welt­
krieges und in den dem Ende folgenden Jahren ein. Als erste haben BENDA 
und HART, und zwar ziemlich gleichzeitig auf die Zunahme dieser schweren 
Leberschädigung aufmerksam gemacht. Von verschiedenen Orten wird in 
dieser Zeit über gehäuftes Auftreten der akuten gelben Leberatrophie berichtet. 
Die reichlichen Publikationen von Einzelfällen sind auf die unklare Ätiologie 
zurückzuführen: 

.ARNDT, ARzT,.ARNOZAN, PETGES undDAMADE, BEYREIS, BENDA, BENDIG, BRAUN, BucH­
HOLZ, BuseHRE und LANGER, CITRON, R. Mc DoNALD, EHRMANN, EICRE, H. EMMERICH, 
ERASMI, FABRY, FAVENTO, FENWICH SMEET und LöwE, B. FiscHER, C. FiscHER, W. 
FiscHER, GENNERICH, G:ERONNE, GoLAY, W. H. GORDON, und M. S. FELDMANN, GoTTRON, 
GuTMANN, G. B. GRUBER, HAHN und FAHR, HALBERG, HANSER, HEINRICHSDORFF, 
HENNINGSEN, HERXHEIMER und GERLACH, HEYN, HöGLUND, HöscH, HoFFMANN, HUZELLA, 
HYMANN, JADASSOHN, JERSILD, IssEL, KRösiNG, KusCYNSKI, LANGER, LAURENT, LIPMANN­
WuLF, 0. LuBARSCH, M. MAYER, MicHAEL, MILIAN, MossE, MüHLING, NATHAN, PETER­
MANN ( cit. nach ZIELER U. BIRNBAUM), V. PEZOLD, PLANNER, PULVERMACHER, PÜRRHAUER, 
RAVAUT, RILLE, ScHITTENHELM, ScHMORL, ScHUBERT, SEYFARTH, SIEGMUND, SILBER­
GLEIT und FöcKLER, SrnoTA, STRATHY, SMITH und BEVERLEY, STRAuss, STÜMPRE, TAEGE, 
TODD, UMBER, W ADLA, WILHELM, ZIMMERN u. a. 

Aus diesen Berichten ist zu ersehen, daß die akute gelbe Leberatrophie 
nicht allenthalben gleichmäßig, sondern wie der Ikterus an manchen Orten 
(Berlin, Danzig, Dresden, Köln, Leipzig, Mainz, Wiesbaden) besonders zu­
genommen hat. Diese Verhältnisse illustrieren am besten die von verschiedenen 
Autoren angestellten Vergleiche der Häufigkeitszahlen von akuter gelber Leber­
atrophie früherer Dezennien mit denen der Kriegs- und Nachkriegsjahren. 

So findet HEINRICHSDORFF vom Jahre 1878 bis zum Jahre 1908 nur zehn Fälle von akuter 
gelber Leberatrophie. Zwei von diesen betrafen Lueskranke. In dem Zeitraum von 1910 
bis 1921 wurde hingegen akute gelbe Leberatrophie 43mal und zwar 13mal bei Luetikern 
beobachtet. Zahlenmäßig würde sich somit eine Zunahme der akuten gelben Leberatrophie 
auf das über vierfache, bei Berücksichtigung des Auftretens bei Syphiliskranken auf das 
siebenfache ergeben. EDM. MAYER zählt im Rudolf-Virchow-Krankenhaus in Berlin 
von 1907 bis 1917 21 Sektionen von akuter gelber Leberatrophie, von 1918 bis 1920 
26 Fälle; in den ersten drei Monaten des Jahres 1921 6 Fälle. STRÜMPELL berichtete, 
daß in Leipzig von 1902 bis 1916, also in 14 Jahren, akute gelbe Leberatrophie nur 10mal 
beobachtet wurde, daß sie hingegen von 1917 bis Mitte 1921, also in einem Zeitraum von 
41/ 2 Jahren llmal gesehen wurde. UMBER sah in Altona von 1903 bis 1911 drei Fä.lle, 
in Berlin von 1912-1919 drei Fälle, im Jahre 1919 und 1920 je sieben Fälle, im ersten 
Vierteljahr 1921 vier Fälle. WILHELM gibt an, daß akute gelbe Leberatrophie in Danzig 
vom August 1920 bis zum Dezember 1921 9mal beobachtet wurde, während in dem 
Dezennium vorher nur ein Fall auffindbar war. Im Gegensatz zu diesem gehäuften Auf­
treten findet MüHLING keine Zunahme, da er von 1919 bis 1922 nur einen Fall, der von 
auswärts zukam, beobachten konnte. Auch N. RAw konstatiert keine Zunahme. Er sah 
unter 6000 Obduktionen nur 7 mal diese Affektion. Daß die beträchtliche Häufung von 
Leberatrophie sich insbesondere auf Syphiliskranke beziehe, wird von GüRICH, SEYFARTH 
u. a. nicht bestätigt. SEYFARTH stellt 29 Fälle von Leberatrophie zusammen und findet 
darunter nur vier bei Luetikern. Bei einem von ihnen trat die Erkrankung ohne jegliche 
Behandlung auf. GüRICH gibt an, unter 23179 Leichen nur bei 806 luetische Erscheinungen 
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und nur bei einem von diesen eine akute gelbe Leberatrophie allerdings nach Salvarsan 
gesehen zu haben. 

Aus dieser statistischen Zusammenstellung ergibt sich, daß die akute gelbe 
Leberatrophie zu bestimmten Zeiten und regionär beschränkt in gehäuftem Maße 
zur Beobachtung kam; ohne weiteres aber aus diesen Zahlen auf eine ätiologische 
Bedeutung des Salvarsans zu schließen, ist nicht angängig, zumal Leberatrophie 
auch häufig bei Patienten, die weder luetisch waren, noch mit Salvarsan behandelt 
wurden, auftrat. Unter anderen beschreibt 0. HuBER und W. KAUSCH drei 
solche Fälle und führt sie auf den Gerruß von Ölsardinen zurück. Es fehlt ferner 
der Nachweis, daß die Zunahme der Leberatrophie im proportionalen Ver­
hältnis zur Salvarsanverwendung steht. HERXHEIMER wendet sich gegen die 
Annahme, daß im Salvarsan die Ursache für die Vermehrung der Leberatrophie 
zu suchen ist. Er beobachtete selbst sieben Fälle und meint, daß von den in 
acht Jahren beschriebenen 41 Fällen, bei denen an einen Zusammenhang 
mit Salvarsan gedacht werden könnte, viele auszuscheiden sind, da bei ihnen 
ein Beweis oft sogar ein sicherer Hinweis, daß das Salvarsan mitgewirkt hätte, 
fehlt. Das klinische Bild sowie der Verlauf der akuten gelben Leberatrophie 
ist der gleiche, mag die Erkrankung aufgetreten sein bei salvarsan-behandelten 
Luetikern oder bei Unbehandelten oder Nichtluetikern. Unterschiede sind 
hier ebensowenig wie bei den früher geschilderten Ikterusformen. Fast stets 
beginnt die Mfektion als scheinbarer benigner katarrhalischer Ikterus; die 
Leber ist anfangs mäßig geschwollen und leicht druckschmerzhaft. Rasch 
folgt dann Valumsabnahme der Leber (hypogastrische Leere· STRÜMPELL) und 
das Einsetzen cerebraler Erscheinungen (motorische Unruhe, Krämpfe, Be­
nommenheit, Koma). Die Symptomatologie der akuten gelben Leberatrophie 
hat durch die Beobachtungen an salvarsan-behandelten Patienten keine wesent­
liche Erweiterung erfahren. Ascites, den UMBER anfänglich negierte, gibt er 
nunmehr bei unkomplizierter akuter gelber Leberatrophie als äußerst selten 
zu. HART bezeichnet ihn als keineswegs selten und führt ihn auf die Unter­
brechung der interhepatischen portalen Blutströmung zurück. Einen Fall von 
akuter gelber Leberatrophie mit Ascites beschreibt STRAUSS. Es wurde hierbei 
zum ersten Male, wie STRAUSS angibt, die Diagnose durch die Obduktion be­
stätigt. Auch der eigentümliche an Leuchtgas oder Indol erinnernde Geruch, 
auf den EPPINGER, PICHLEJ:\, KmcH, BoNSMANN und KRATZEISEN aufmerksam 
machten und den UMBER als Foetor hepaticus bezeichnet, kommt bei der schweren 
Leberschädigung als solcher unbeschadet der ätiologischen Genese zur Beob­
achtung. Inkonstante nur gelegentlich beobachtete Symptome sind Blutungen, 
Milzschwellung, Anasarka, Hydrothorax (BusCHKE und LANGER). Die Er­
krankung kann stürmisch einsetzen und in wenigen Tagen den exitus letalis 
herbeiführen; in der Mehrzahl der Fälle ist der Verlauf ein protrahierter und in 
wenigen Fällen tritt auch Heilung ein. Untersuchungsergebnisse über Blutverän­
derungen bei akuter gelber Leberatrophie liegen von MüHLING und W. WEIGELDT 
vor. Die Befunde sind zum Teil widersprechend. Während MüHLING eine Ab­
nahme des Hämoglobinwertes und der Erythrocytenzahl findet, konstatiert 
WEIGELDT ein Ansteigen und eine erhöhte Resistenz der Erythrocyten. Die 
Gerinnbarkeit sei in der Regel verlangsamt. Durch lebhafte Blutmauserung, 
auf die der Milztumor hinweist, komme es, wenn die Regenerationsfähigkeit 
des Knochenmarks versagt, zu leichter Anämie. Im Gegensatz hierzu bezeichnet 
MüHLING die Anämie als hochgradig und beschreibt das Auftreten von Poikilo­
und Anisocytose. Später finden sich viele Normoblasten. Die Leukocyten­
zahlen sollen anfänglich normal sein, später auf die Hälfte absinken, um dann 
prämortal stark anzusteigen. WEIGELDT hingegen sieht stets Leukocytose 
bei relativer Lymphopenie. Da schon so weitgehende Differenzen in der 
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Beurteilung der Blutbilder bei Leberatrophie überhaupt vorliegen, so ist von 
diesen und ähnlichen Untersuchungen eine Unterscheidung in der Richtung der 
ätiologischen Momente nicht zu erwarten. Wenn das reiche Tatsachenmaterial 
zur Klärung der Ätiologie herangezogen werden soll, so sind jene Fälle auszu­
scheiden, bei denen die Diagnose nicht durch die Sektion bestätigt wurde 
(HERZOG, HIRSCH). Der Fall, den HIRSCH beschreibt, wird ferner schon aus dem 
Grunde beiseite zu lassen sein, da er in seinem Verlauf wesentliche Abweichungen 
vom gewöhnlichen Bild der akuten gelben Leberatrophie aufweist. Trocken­
heit im Halse, Wadenkrämpfe bei gleichzeitigem Ikterus weisen auf eine Arsen­
intoxikation, und als solche wurde der Fall auch von HIRSCH aufgefaßt, trotzdem 
der Patient nur zwei Salvarsaninjektionen in 12tägigem Intervall bekommen 
hatte. Auch jene Fälle, bei denen im Bestehen einer chronischen Affektion 
des Gallensystems oder der Leber eine besondere Disposition für das Auf­
treten der akuten gelben Leberatrophie gegeben erscheint, sind am besten 
auszuscheiden, zumal sie auch der Zahl nach nicht von Bedeutung sind. Eine 
kurze Besprechung erfordert hingegen das Auftreten der Leberatrophie bei 
und nach einer Gravidität. Daß dieser physiologischen Zustandsänderung 
der Frau eine wichtige Rolle bei dem Auftreten der Leberatrophie zufällt, ergibt 
sich schon aus den Beobachtungen von ENGEL-REIMERS. Den Einfluß der 
Schwangerschaft betont auch ERSTEIN und meint, daß diese für einen besonders 
stürmischen Verlauf der Erkrankung verantwortlich zu machen sei. Die 
gesteigerte Krankheitsbereitschaft der Leber in der Gravidität ergibt sich aus 
den zahlreichen Beobachtungen (v. ZuMBUSCH u. v. a.), die über das Auftreten 
verschiedenartiger Schäden bei Schwangeren nach Salvarsananwendung be­
richten und zu besonderer Vorsicht bei Behandlung einschlägiger Fälle mahnen. 
Andererseits liegen auch Beobachtungen vor, die zeigen, daß trotz Gravidität 
bei bestehendem Ikterus Salvarsan vertragen wird. Es scheint durch die 
mit der Schwangerschaft in Zusammenhang stehenden Veränderungen eine 
besondere Empfindlichkeit der Leber den verschiedensten Noxen gegenüber 
ausgelöst zu werden. Abgesehen von diesen Verhältnissen scheint das weib­
liche Geschlecht überhaupt häufiger von Leberatrophie befallen zu werden. 
Für die Zeit vor der Einführung des Salvarsans schließt sich ARNDT dieser 
Ansicht an, konstatiert aber nunmehr das Auftreten der akuten gelben Leber­
atrophie fast nur bei Männern. Da andere Beobachtungen dieser Art nicht 
vorliegen, handelt es sich wohl nur um eine Zufallserscheinung. Die während 
oder nach der Gravidität auftretenden Fälle nehmen insoferne eine Sonderstellung 
ein, als bei ihnen eine besondere Disposition der Leber als gegeben erachtet 
werden muß. Die übrigen Beobachtungen von Leberatrophie bei Lues lassen 
sich mit Rücksicht auf die angenommene Ätiologie in einzelne Gruppen zusammen 
fassen. Mitte des 19. Jahrhunderts wurde die später oft wiederholte Meinung 
geäußert, daß die Lues zu jenen Erkrankungen zählt, die relativ häufig zu akuter 
gelber Leberatrophie führen (RICHTER, THIERFELDER, THURNWALD ). Schon damals 
wurde versucht, das therapeutisch verabfolgte Quecksilber hierfür verant­
wortlich zu machen; LEBERT wies diese Annahme energisch zurück. Bei Erwä­
gung der Ursachen der a.kuten gelben Leberatrophie, die in den letzten Jahr­
zehnten unleugbar häufiger geworden ist, wurde die ätiologische Bedeutung 
der Lues wieder in den Vordergrund gerückt. Die Ansicht, daß nur die Lues 
die Leberatrophie hervorrufe, findet ständig mehr Anhänger. Daß der Icterus 
lueticus häufiger als in früheren Zeiten auftritt, wurde im vorhergehenden 
Kapitel ausgeführt. Wenn die Annahme MICHAELs und PALVARINis, daß in 
10% der Fälle von Icterus lueticus sich akute gelbe Leberatrophie einstellt, 
zu Recht besteht, so wäre die Zunahme der Leberatrophie nicht als unerwartetes 
Vorkommnis aufzufassen und die Lues als alleinige Ursache leicht denkbar. 
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Besonders tritt En. MAYER dafür ein, daß nur die Lues die Leberatrophie her­
vorruft. Er wird in seiner Ansicht durch die festgelegte Tatsache bekräftigt, 
daß Spirillosen häufig Leberschädigungen auslösen (WEILsche Erkrankung). 
Schon vor MAYER wurde diese Meinung von CITRON 1919 geäußert. Eine 
Stütze für diese Erklärung könnten die Befunde von UHLENHUTH u. MuLZER 
abgeben, die bei 10% der freilebenden Ratten zur Zeit einer Ikterusepidemie 
in Berlin in den Tieren die Spirochaeta icterogenes nachweisen konnten. Aus 
der Leber-Pathogenität mancher Spirochäten auf die ausschließlich ätiologi­
sche Bedeutung der Spirochaeta pallida bei bestehender Lues zu schließen, 
erscheint aber doch zu weit zu gehen. Bemerkenswert ist allerdings, daß die 
akute gelbe Leberatrophie zumeist im sekundären Stadium der Lues auftritt. 
Im tertiären Stadium beobachteten sie nur wenige Autoren (ARNDT, W. FISCHER, 
GoTTRON, HEINRICHSDORFF, W. MAKAROFF, PEZOLD). In ungefähr der Hälfte 
der Fälle vermutet TH. HuzELLA die Ursache in Lues. Der Zusammen­
hang mit der Lues wird verschieden aufgefaßt. Wie beim Ikterus so nimmt 
auch bei der akuten gelben Leberatrophie MILIAN ein Hepatorezidiv, also eine 
direkte Spirochäteneinwirkung an. Auch die Meinung, daß es sich um eine 
Herxheimer-rcaktion handle, findet sich hier ebenso wie beim Ikterus ver­
treten. In gleicher Weise rücken die negativen Befunde bei Spirochäten­
untersuchung im Dunkelfeld wie im Schnitt, ebenso die negativen Ergebnisse 
der Tierimpfung (BuRAZYNSKI, BuscHKE und FISCHER, W. FISCHER, FuHs und 
WELTMANN, VESZPREMY und KANITZ) die Annahme einer Toxinwirkung mehr 
in den Vordergrund (BuRAZYNSKI, BuscHKE und LANGER, STÜMPKE). BuscHKE 
und LANGER denken an eine Beeinflussung auf dem Wege des vegetativen 
Nervensystems. 

Nicht so überragende Bedeutung wird der Lues von einer Reihe von Autoren 
zugebilligt; diese werten sie nur gleich den verschiedenen anderen Infektions­
krankheiten und Intoxikationen, die seit jeher als Ursachen der Leberatrophie 
angesprochen wurden. Auf welche Weise diese Affektionen zur akuten gelben 
Leberatrophie führen sollen, darüber sind die Meinungen geteilt. Die einen 
glauben, daß durch diese krankhaften Prozesse verschiedener Natur nur der 
Boden vorbereitet werde für weitere vom Magendarmkanal gegen die Leber 
fortschreitende Noxen. HART, der keine einheitliche Ursache der Leberatrophie 
annimmt, glaubt, daß durch Konserven, die zeitweise reichlich in Verwendung 
standen, Giftstoffe in den Magendarmtrakt und von hier auf dem Wege des 
Pfortaderkreislaufes in die Leber gelangten, wo sie die schwere Schädigung 
auslösten. Auch RIESS, der den Ernährungszustand und die Funktionsfähigkeit 
verschiedener Organe besonders aber der Leber für "die Entwicklung und 
Wirksamkeit der Erreger" als wichtig ansieht, ist der Ansicht, daß der Infek­
tionsprozeß vom Darm her leberwärts vorrückt. Andere Autoren verlegen 
primär den Angriffspunkt in die Leber und nehmen eine toxische Schädigung 
des Leberparenchyms an. Daß hierbei die gelegentlich der Ikterusfrage 
besprochene und auf mannigfache Ursachen zurückgeführte Krankheits­
bereitschaft eine Rolle spielt, wird oft hervorgehoben, in ihrer Wertigkeit als 
förderndes Moment verschieden beurteilt. Treffen eine solche krankheitsbereite 
Leber, wie UMBER ausführt, weitere Noxen- und zu diesen sei auch das Sal­
varsan zu zählen - so ruft dies eine Steigerung der autolytischen Fermentwirkung 
der Leberzellen hervor. Die Folge dieser Vorgänge sei ein "Parenchymzusammen­
bruch" mit naturgemäßer Funktionsstörung. In bezugauf den Weg der Noxe 
neigt UMBER der Ansicht zu, daß die enterogene Cholangie, wie sie von HART, 
LEPEHNE, M:INKOWSKI, STRAUSS angenommen wird, an erster Stelle zu nennen 
sei, während er andererseits aber eine direkte Schädigung des Leberparenchyms 
auf dem Blutweg nicht für ausgeschlossen erklärt. In teilweisem Widerspruch 



Salvarsan: akute gelbe Leberatrophie. 653 

steht die Ansicht VERSEs, der die Cholangitis (NAUNYNs) nicht für so bedeutungs­
voll hält und vielmehr an eine allgemeine vom Magendarmtrakt ausgehende 
Intoxikation denkt. Eine ähnliche Infektion könnte in den von Mc DoNALD 
innerhalb von zwei Monaten obduzierten fünf Fällen von akuter gelber Leber­
atrophie vorgelegen haben, da es ihm gelang, aus dem Blut Mikroorganismen 
zu züchten, die zur Gruppe der kolityphoiden Bacillen zu zählen waren. Ob 
den Salvarsanpräparaten die Zunahme der akuten gelben Leberatrophie zur 
Last zu schreiben ist, darüber gehen die Ansichten weit auseinander. Während 
eine Gruppe das Salvarsan für gänzlich unbeteiligt hält (CITRON), eine andere 
nur im Salvarsan die Ursache des gehäuften Auftretens erblickt (HrnscH), 
nimmt die Mehrzahl der Beobachter insoferne einen vermittelnden Stand­
punkt ein, als sie unter gegebenen Bedingungen das Salvarsan nicht für 
gänzlich belanglos erklären. 

Für die Ansicht, daß die Salvarsanpräparate nicht als Ursache der Ver­
mehrung der Krankheitsfälle heranzuziehen sind, spricht, daß mit Rücksicht 
auf die reichlichere Verbreitung, die die Lues in der Kriegs- und Nachkriegszeit 
gefunden hat, es nicht wunderlich ist, wenn auch die akute gelbe Leberatrophie 
bei salvarsan-behandelter Lues zahlenmäßig zugenommen hat. Auch bei 
Nichtluetikern, sowie bei unbehandelten Luetikern (EICKE, ERASMI, FEx, 
LIPMANN} wurde die akute gelbe Leberatrophie häufiger als früher beob­
achtet. Die reichlichere Zunahme erst gegen Ende des Krieges, trotzdem das 
Salvarsan schon Jahre lang verwendet wurde, spricht nicht zum geringsten 
dagegen, daß die Bedeutung des Salvarsans hoch einzuschätzen sei. Als wich­
tigstes Argument gegen die Salvarsanätiologie führt HERXHEIMER die patho­
logisch-anatomischen Befunde an. Bei der akuten gelben Leberatrophie sind 
im einzelnen Acinus die Zentren besonders affiziert. Die Zellen verfallen hier 
der völligen Nekrose. Dieser Befund ist charakteristisch für die akute gelbe 
Leberatrophie, welcher Ätiologie sie immer sein mag und findet sich in gleicher 
Weise bei den nach Salvarsan beobachteten Fällen. Bei Arsen und Phosphor­
vergiftungen hingegen ist das Bild ein wesentlich anderes, da bei diesen ein 
peripherer Beginn und Verfettung (MARCHAND, PALTAUF) zu beobachten ist. 
Als weitere Beweismomente führt HERXHEIMER dafür, daß das Salvarsan nicht 
die Ursache der schweren Leberaffektion sei, an, daß die akute gelbe Leber­
atrophie in der Zeit der Salvarsananwendung nicht häufiger geworden sei, 
daß Salvarsan oft weiter anstandslos vertragen wird, und daß endlich nie gleich­
zeitig eine Encephalitis hämorrhagica beobachtet wurde. Gegen die einzelnen 
Beweismomente liegen verschiedentlich Einwände vor. So findet HEINRICHS­
DORFF, daß zwischen der typischen Leberatrophie und der Salvarsanatrophie 
insoferne Unterschiede bestehen, als bei ersterer Leberzellenregenerierung 
selten ist; auch das Fehlen einer Encephalitis hämorrhagica bei akuter gelber 
Leberatrophie kann weiterhin nicht mehr als Beweismoment herangezogen werden, 
da JAFFE bei 2 Fällen von typischer akuter gelber Leberatrophie auch Ver­
änderungen im Gehirn, wie sie bei Encephalitis hämorrhagica sich finden, 
beobachtete. JAFFE zieht aus diesen Befunden durchaus nicht den Schluß, 
daß das Salvarsan die akute gelbe Leberatrophie veranlaßt hat, sondern meint1 

daß trotz der evtl. durch das Salvarsan bedingten Gehirnschädigung die Leber­
affektion auf eine andere Noxe zurückgeführt werden könnte. Er verweist 
auch darauf, daß bisher zu wenig darauf geachtet wurde, ob nicht auch bei 
nicht salvarsanbehandelter akuter Leberatrophie derartige cerebrale Verände­
rungen häufiger vorkommen. Er selbst konnte derartige Befunde nicht erheben. 
Jedoch gibtARNHEIM schon 1898 an, daß er bei einem Fall von akuter gelber 
Leberatrophie die Pia und die Oberfläche des Gehirns stark gerötet, die Sub­
stanz ödematös vorfand. Die im klinischen Bild auf cerebrale Veränderungen 
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hinweisenden klinischen Erscheinungen würden einen derartigen pathologisch. 
anatomischen Befund nicht als so unerwartet erscheinen lassen. SEVERIN 
und HEINRICHSDORFF führen an, daß nur unter bestimmten Voraussetzungen 
eine bei bestehender Lues nach Salvarsan aufgetretene Leberveränderung auf 
das Salvarsan zurückzuführen ist. "Die Erkrankung muß sich klinisch an die 
Einverleibung des Mittels anschließen, so daß dem unbefangenen Beobachter 
sich der Zusammenhang geradezu aufdrängt." Das Alter der anatomischen 
Veränderungen muß in Einklang gebracht werden können mit der seit der Sal­
varsaninjektion verflossenen Zeit. Endlich muß der Arsennachweis in den ge­
schädigten Leberpartien positiv sein. Nur bei Zutreffen sämtlicher drei Punkte 
ist eine Salvarsanschädigung anzunehmen. JAFFE hat sich gegen die Verwert­
barkeit dieser Kriterien gewendet und führt unter Hinweis auf einen selbst 
beobachteten Fall an, daß das Zusammentreffen von Injektion und akuter 
gelber Leberatrophie oft ein rein zufälliges sein kann; das Alter von pathologisch­
anatomischen Veränderungen zu bestimmen, ist außerordentlich schwierig und 
zeitliche Differenz von Wochen wohl nicht zu erkennen. Im Tierversuch 
gelang es nicht, durch Salvarsan das Bild der akuten gelben Leberatrophie aus­
zulösen. S. WErss stellte Versuche an Katzen in dieser Richtung mit negativem 
Ergebnis an. Daß in der Leber sich nach Salvarsanapplikation Arsen findet, 
ist höchst wahrscheinlich und ist wiederholt auch ohne akute gelbe L€lber­
atrophie in größerer Menge als in den anderen Organen nachgewiesen worden 
(ULLMANN, E. FRÄNKEL und W. ULRICH). Von 200 mg retiniertem As fanden 
letztere 60 mg in der Leber allein. 

Wenn wir die verschiedenen Beobachtungen und Befunde zusammenfassen, 
so ist zu sagen, daß die akute gelbe Leberatrophie mit dem Salvarsan oder seiner 
Arsenkomponente in keinen Zusammenhang zu bringen ist. Dafür spricht der 
pathologisch-anatomische Befund, der in jeder Weise ein gleiches Bild bie~et wie 
bei Fällen, die nicht mit Salvarsan behandelt wurden. Unter den ätiologischen 
Momenten ist die Lues verschiedenen anderen Infektionskrankheiten gleichzu­
stellen. Eine allgemeine Zunahme der akuten gelben Leberatrophie ist nicht 
bewiesen und die mancherorts aufgetretene Häufung ist am besten mit infek­
tiösen Ursachen zu erklären. Selbst eine perzentuelle Zunahme würde noch 
nicht in dem Sinne sprechen, daß das Salvarsan hierfür verantwortlich zu 
machen ist, da durch Ernährungsverhältnisse eine Schädigung der Leber nicht 
nur hypothetisch anzunehmen, sondern auch durch WEBERS Untersuchungen 
objektiv festgestellt wurde, ebenso eine Zunahme der Leberaffektionen im 
allgemeinen. Als feststehend ist zu betrachten, daß die akute gelbe Leberatrophie 
keine einheitliche Erkrankung darstellt. [BANGE (zit. nach HART), E. FRAENKEL, 
G. B. GRUBER, HERXHEIMER, SEYFARTH, STRAUSS, UMBER]. 

Nephritis. 
Nierenentzündungen wurden nur in der ersten Zeit der Salvarsanverwendung 

und auch da nicht häufig beobachtet (NANTA, TucKER). Über die Einwirkung 
der Salvarsanpräparate auf die Niere liegen eine Reihe von Untersuchungs­
ergebnissen vor. Tierexperimente stellten ALwENS, W. WECHSELMANN und 
A. LöWY u. v. a. an. ALwENS fand bei Kaninchen nach allerdings großen Dosen 
eine Nierenreizung, die der Gruppe der vasculären Nephritiden (ScHLAYER) 
zuzuzählen war. WECHSELMANN und LöwY kommen auf Grund ihrer Kaninchen­
versuche zur Ansicht, daß durch Quecksilberverwendung die Niere dem Sal­
varsan gegenüber an Widerstandskraft wesentlich verliere. ScHMIDTa Ver­
suche ergeben ebenfalls im Tierversuch eine die Gefäße betreffende Schädigung 
bei Injektion von toxischen Salvarsandosen. Reizung der Niere sah SaHLASBERG 
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fast stets nach Salvarsan. Er macht darauf aufmerksam, daß die Eiweiß­
untersuchung nicht genüge, sondern immer nach Cylindern gefahndet werden 
muß, da der toxische Effekt des Salvarsans auf die Niere sich in einer Cylindrurie 
äußert. Die Mehrzahl der Autoren konnten aber, wie SIDLICK u. MALLAS keine 
schädliche Wirkung der Salvarsanpräparate auf die Niere finden. Die Fälle, bei 
denen Nierenentzündung beobachtet wurde, weisen meist schon bei früheren 
Salvarsaninjektionen Zeichen von Intoleranz auf. So beschreiben A. LEMIERRE, 
ETIENNE, BERNARD und A. LAMBLING einen Fall, der auf die Injektion von 
0,3 Novarsenobillon mit Kopfschmerzen und Fieber reagierte und der trotz­
dem weiter mit höherer Dosis behandelt wurde. Dieser Injektion folgten 
profuse Schweiße, Brechreiz und Schmerzen in der Nierengegend mit 36stün­
diger Anurie. Im Harn waren reichlich Erythrocyten, granulierte Cylinder 
bei reichlicher Albuminurie nachweisbar. Als Symptome, die auf das Salvarsan 
als Ursache hinweisen, bezeichnet er die starke Schmerzhaftigkeit und die heftige 
Blutung. 

Schädigungen des Zentralnervensystems. 
Gleichzeitig haben ALMKVIST, B. FISCHER und KANNEGIESSER im Sommer 

1911 zum ersten Male über schwere cerebrale Erscheinungen nach intravenöser 
Salvarsaninjektion berichtet. Die Dosierung war bei den drei Fällen keine 
übermäßige (ALMKVIST 0,6, FISCHER zweimal 0,4 in etwa achtwöchigem Intervall, 
KANNENGIESSER zweimal 0,5 mit 14 tägiger Pause). Das Krankheitsbild, das 
sich bei diesen Fällen entwickelte, zeigte im Verlauf und im Ende weitgehende 
Übereinstimmung. Bei sämtlichen Fällen trat nach schweren cerebralen Er­
scheinungen alsbald der Tod ein (3-6 Tage nach der Injektion). Gleichartige 
schwere Zwischenfälle wurden in der Folgezeit wiederholt beobachtet, u. a. 
von AssMANN, BRANDENBURG, BRUHNS und LöwENBERG, FAHR, FRANK, 
FR. FRÜHW ALD, GILBERT (nach intramuskulärer Injektion von 0,2 Salvarsan bei 
einem dreijährigen Kind mit spezifischer Meningitis), HAHN und FAHR, HAGERTY, 
HAMMER, HENNEBERG, HIRSCH, AuG. HoFFMANN, ED. HoFMANN, HüLsT, 
JAKOB, 0. JERSILD, JoRDAN, KERL, KLIENEBERGER, KoHRs, LESSER, Lis­
SAUER, M. MüLLER, NEUSTADT, CH. PosT, REIF, ScHMORL, SmoTA, SPIET­
HOFF, Sussm, WECHSELMANN, WoENCKHAUS, v. ZuMBUSCH u. v. a. 

Die klinischen Erscheinungen, unter denen diese Zwischenfälle, die als 
Encephalitis hämorrhagica oder als Purpura cerebri aufgefaßt wurden, verlaufen, 
zeigen viele gemeinsame Züge. Die ersten Anzeichen setzen gewöhnlich 3-5 Tage, 
selten unmittelbar nach einer intravenösen Salvarsaninjektion ein. Es kann 
sich das Krankheitsbild ausnahmsweise im Anschlusse an die erste Injektion 
anschließen, gewöhnlich tritt es aber erst nach wiederholter, am häufigsten nach 
der zweiten Injektion auf. Die Zwischenräume zwischen den Einzelinjektionen 
können in weiten Grenzen schwanken (siehe TACHAU), ebenso können auch die 
Zeitintervalle zwischen dem Auftreten der ersten Beschwerden und der letzten 
Salvarsaninjektion ausnahmsweise mehrere Wochen betragen (SCHMORL beob­
achtete ein Einsetzen der Schädigung zehn Wochen nach der letzten Salvarsan­
injektion). Zu den einleitenden Symptomen zählen Kopfschmerzen, Erbrechen, 
Üblichkeit; häufig folgen rasch Verwirrungs- und Dämmerzustände, die Patienten 
zeigen Angstgefühle, klagen über Mattigkeit und bisweilen über gesteigerte 
Geräuschempfindlichkeit (W. ScHOL'rZ und E. RIEBES), nicht selten ist ein ver­
störtes Wesen bei ihnen zu beobachten. Die Temperaturen können hierbei 
normal bleiben; nicht selten sind Schüttelfröste in den Krankengeschichten 
vermerkt. Unter Zunahme der psychischen Störung, die bis zu vollkommener 
Apathie vorschreiten kann, treten zumeist Krampfzustände in den Vordergrund 
des Krankheitsbildes. Es finden sich alle Grade von motorischer Unruhe, 
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Zittern, Abwehrbewegungen, besonders Greifen gegen den Kopf, Zuckungen 
bis zu schwersten epileptiformen Krämpfen. Die Krampfzustände wiederholen 
sich im weitem V er lauf in immer kürzer werdenden Intervallen, und im Koma 
erliegen die Patienten gewöhnlich einem solchen Anfall. Unter den spastischen 
Zuständen finden sich Trismus, Nackenstarre, spastische Contracturen, Opistho­
tonus, eingeschlagene Daumen oft verzeichnet. Während der Anfälle besteht 
zuweilen hochgradige Cyanose oder aber auch Blässe des Gesichtes. In anderen 
Krankheitsfällen finden sich hauptsächlich Lähmungserscheinungen. Para­
plegien, Sensibilitätsstörungen mit oder ohne Symptome von seiten der Blase. 
Auch Sprachstörungen wurden bisweilen beobachtet (MüLLER). Die objektiven 
Untersuchungsergebnisse sind nicht einheitlich. Die Reflexe können fehlen, 
herabgesetzt oder auch gesteigert sein. Das BABINSKische Phänomen, der Corneal­
reflex ebenso wie die Pupillenreaktion zeigen kein konstantes Verhalten. Ziem­
lich häufig sind Symptome von seiten des Auges; Flimmern, Doppeltsehen, 
seltener Strabismus, bisweilen Deviation conjugee sind beschrieben. 

Die Atmung ist zumeist beschleunigt und zeigt gewöhnlich gegen das Ende 
CHEYNE-STOKESschen Typus. Der Tod erfolgt nach wenigen Tagen unter Be­
wußtlosigkeit. In seltenen Fällen wurde ein mehr protrahierter Verlauf beob­
achtet, der sich sogar auf Monate erstrecken kann. Aus der Art des Einsetzens 
läßt sich kein Schluß auf den weiteren Verlauf ziehen. Nicht immer folgt stürmi­
schen Beginn ein letales Ende. 

In einer Reihe von Fällen (BALLENGER und ELDER, BoLES, FELDMANN, 
GrLBERT, HERRMANN, HoFFMANN und JAFFE, JADASSOHN, KLEWITZ, LöHE, 
LoTTMA~N, LücKEN, MANN, MÄRZ, PERKEL, RoscHER, SrMoN, SPIETHOFF, 
WERTHER u.a.) trat trotz kurzdauernder schwerer Störung von seiten des 
Zentralnervensystems Heilung ein. In seltenen Fällen gelangte die Krankheits­
entwicklung zum Stillstand, und die gesetzten Schädigungen blieben weiterhin 
konstant. In manchen Fällen scheint der Prozeß abortiv zu verlaufen. Darauf 
weist folgende Beobachtung meiner Privatpraxis: 

Bei einer 45 jährigen Frau S. B. traten während einer reinen Neosalvarsankur, die nur 
mit kleinen Dosen (0,15-0,2 Neosalvarsan) durchgeführt wurde und die wegen einer inter­
kurrenten Grippe 4 Wochen unterbrochen werden mußte, sieben Stunden nach der neunten 
Neosalvarsaninjektion (Dosis I) Erbrechen und Vernichtungsgefühl auf. Alsbald folgten 
Krämpfe in den Extremitäten, besonders in den Armen, und eine etwa 1/ 4 stündige Bewußt­
losigkeit. Fieber bestand nicht. Der Anfall wiederholte sich ungefähr gleichverlaufend 
nach 2 Stunden. Die objektive Untersuchung ergab nach Abklingen des Anfalles außer 
lebhafter Steigerung der Sehnen-Reflexe nichts Abnormes. Durch Bettruhe von einigen 
Tagen erholte sich die Patientirr wieder vollkommen. 

Alle angeführten Symptome sind als Folgen der schweren Schädigung des 
Zentralnervensystems zu erklären, und die Differenzen im klinischen Bild sind 
zum Teil auf die verschiedene Akuität des Krankheitsprozesses, zum Teil auf 
die Lokalisation der Krankheitsherde zu beziehen. 

Über eine Reihe von Fällen dieser Art liegen genaue Sektionsbefunde vor. 
Eine übersichtliche Zusammenstellung darüber gibt HART in einem Sammel­
referat. Bei den Sektionen haben sich zwei Momente als fast stets wieder­
kehrende Befunde ergeben, und zwar erstens ein starkes Ödem der Hirnsubstanz 
und zweitens kleinste, flohstichartige Blutungen. Bisweilen findet sich nur das 
Ödem der Hirnsubstanz (TROISFONTAINES, CARAVEN u. a.) und MrLIAN erachtet 
es als so bedeutungsvoll, daß er den gesamten Symptomenkomplex als "seröse 
Apoplexie" bezeichnet. Auch STÜRMER hält das Ödem für das primäre und 
wichtigste Moment, zumal er in einem Falle bei Trepanation eine hochgradige 
Schwellung des Gehirnes sah, die bei der Sektion nicht mehr in diesem Ausmaße 
nachzuweisen war, und glaubt, daß die Blutungen erst sekundär zur Entstehung 
kommen- eine Meinung, der auch MüHLPFORDT, entsprechend seiner Auffassung 
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über die Ursache der Salvarsanschädigungen überhaupt, beistimmt. JAFFE 
vermutet, daß auch bei den Fällen, bei denen die Sektion nur ein Ödem 
ergab, genauere Nachforschungen das Vorhandensein von kleinen Erweichungs­
herden im Anschluß an Gefäßwandschädigungen hätten ergeben können, da er 
selbst solche Befunde bei derartigen Fällen erheben konnte. In der über­
wiegenden Mehrzahl der Fälle sind außer dem hochgradigen Ödem reichliehst 
kleinste, miliare Blutungen vorgefunden worden. Als Prädilektionsstellen dieser 
Blutungen haben sich der Balken, die weiße Substanz der Hemisphären, Groß­
hirnganglien und die Brücke herausgestellt. Selten ist das Kleinhirn wie im 
Falle M. MüLLER mitbefallen; die Rinde ist meist frei. Punktförmige Blutungen 
der Hirnhäute wurden gelegentlich beobachtet (SoHESTOPAL). Treten die 
Blutungen an umschriebenem Gebiet in reichlicher Zahl auf, so kann es zu weit­
gehender Zerstörung von Hirnsubstanz kommen (rote Erweichung). Solche 
Herde finden sich besonders im Bereich der Brücke (HART, ÜEELEN) oder in den 
Großhirnganglien (DIETRICH). Fern von diesen Blutungen finden sich kleinste 
Erweichungen. Fast stets ist die Anordnung der pathologischen Veränderungen 
symmetrisch. 

Von diesem Typus abweichende Befunde erhoben WECHSELMANN und 
BIELSCHOWSKY bei zwei Fällen, die unter den Erscheinungen der Encephalitis 
haemorrhagica ad exitum kamen. Sie fanden zellige Infiltration der Tela und 
des Plexus chorioideus, starke Beteiligung der kleinen Venen, Hyperämie aller 
Gefäße, Thrombenbildung, kleine Blutungen verschiedenen zeitlichen Ursprunges, 
Venenverschluß durch junges Bindegewebe, viele Corpora amylacea und 
Konkremente, teilweise Thrombose der Venae internae und terminales, also 
"ausgedehnte Capillar- und Venenthrombosen im engsten Zusammenhang mit 
entzündlichen Veränderungen und thrombotischen Vorgängen in der Tela 
chorioidea des III. Ventrikels und den dazugehörigen Plexus chorioidei des 
III. Ventrikels und der Seitenventrikel". Da sie im Bereiche der thrombosierten 
Gefäße Zeichen einer älteren, wahrscheinlich luetischen Entzündung vorfanden, 
meinen sie, daß durch das Salvarsan reaktive Entzündungsvorgänge ausgelöst 
wurden, die dann zu Endothelschädigung, Stase und Thrombose führten. 

Trotzdem bei den späteren Sektionen auf diese Momente besonders geachtet 
wurde, konnten ÜHIARI, DIETRICH, FAHR, HENNEBERG, NEUSTADT, REIF, 
SoHMORL u. a. die Befunde nicht bestätigen. Es kann daher der Meinung 
WEoHSELMANNs, daß alle Hirntodesfälle nach Salvarsan auf einer Thrombose 
der V ena magna Galeni beruhen, in dieser verallgemeinernden Fassung, was 
JAFFE besonders betont, nicht beigestimmt werden. 

Außer den Blutungen im Bereiche des Zentralnervensystems wurden gelegent­
lich auch kleine Blutungen in der Serosa des Darmes, des Herzens und der 
Bronchien beobachtet (FRANK, GAUCHER, HoFMANN). Eine ausgedehnte Fons­
blutung beschreibt HENNEBERG und erklärt sich ihr Entstehen durch reichlichste 
Blutungen per diapedesin oder damit, daß die Gefäßwand in den durch Stase 
entstandenen nekrotischen Herd einbezogen und zum Bersten gebracht wurde. 
Obwohl HENNEBERG das Fehlen von anderweitigen Gefäßveränderungen, das 
jugendliche Alter, den ungewöhnlichen Sitz der Blutung gegen ein zufälliges 
Zusammentreffen mit einem apoplektischen Insult anführt, so lassen doch ver­
schiedene Momente, vor allem die Angabe, daß die nicht luetische Patientirr 
schon 14 Tage vor der Injektion mit fieberhaften Lungenerscheinungen erkrankt 
war, sowie die bei der Sektion konstatierte Hypertrophie und Dilatation des 
linken Ventrikels und die interstitielle Nephritis auch eine andere Deutung 
des Falles zu. 

Die histologischen Untersuchungen haben an jenen Stellen, die makro­
skopisch keine wesentliche Alteration aufwiesen, ein Ödem der Hirnsubstanz 
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und der Pia, sowie Austritt von roten Blutkörperchen und stellenweise Endothel­
schädigung ergeben. Letztere findet sich besonders im Bereiche der sog. Ring­
blutungen. Hier ist, wie HART ausführt, das Endothel gequollen oder nekrotisch, 
zuweilen verfettet (LISSAUER). In dem Gefäßlumen sind hyaline Pfröpfe. Um 
das Gefäß herum liegt eine nekrotische Zone, in deren Mitte das Gefäßrohr oft 
nur mehr schwer zu erkennen ist. Rings um den Herd legt sich schalenförmig 
die Blutung. Außer den hyalinen Thromben sind zarte Fibrinsterne (DIETRICH), 
Gerinnungszentren zu beobachten. Das ganze Gebiet ist stark ödematös, die 
präcapillaren Arterien und die Capillaren sind erweitert und mächtig gefüllt. 

Die Ansichten über die Entstehung der Ringblutungen sind nicht einheitlich. 
M. B. ScHMIDT hält die Blutung für eine per diapedesin durch vorübergehende 
Gefäßspasmen zustande gekommene und meint, daß die roten Blutkörperchen 
durch nachfolgenden Exsudatstrom abgeschwemmt würden. DIETRICH u. a. 
nehmen eine direkte Endothelschädigung und die Bildung kleiner anämischer 
Infarkte an. Die Ursache der Blutung hingegen sieht DIETRICH in allgemeiner 
Kreislaufstörung. Durch diese kommt es gleichzeitig oder nachdem die Gefäßläsion 
eine Gewebsschädigung ausgelöst hat, nicht aus Gefäßen der Umgebung, sondern 
aus einem angrenzenden Teil des primär geschädigten Gefäßes per diapedesin 
zur Ringblutung. Die Annahme, daß der Blutung mehr sekundäre Bedeutung 
zuzumessen ist, findet eine Stütze in den Befunden von Erweichungsherden 
ohne Blutungen. Solche beobachtete ScHMORL mit weitgehender Schädigung 
von Nerven- und Gliagewebe. Auf frühe Entwicklungsstadien derartiger Herde 
wies JAKOB. Er fand außer dem Hirnödem an circumscripten Stellen der 
tieferen Rinde, des Markes und der basalen Stammganglien "Reaktionsvor­
gänge, die auf ein anderes pathologisches Geschehen im Gehirn hindeuten: An 
ganz lokal begrenzten Partien beginnt sich die Glia im Sinne der amöboiden 
Glia ALZHEIME&s umzuwandeln, ihre Kerne schrumpfen, nehmen runde, zum 
Teil eingekerbte Formen an und färben sich auffallend dunkel mit Toluidinblau, 
während die plasmatischen Strukturen bei Anwendung von sauren Farbstoffen 
die charakteristischen amöboiden Aufquellungserscheinungen zeigen. Es ist zu 
betonen, daß sich diese Gliaveränderungen zumeist erst ganz im Beginne ihrer 
Entwicklung im Sinne der präamöboiden Umwandlung (RosENTHAL) befinden. 
Die Ganglienzellen zeigen sich an solchen Stellen aufs schwerste degeneriert ... 
im Mark ist an den entsprechenden Partien ein akuter Zerfall von Achsen­
cylindern und Mark nachzuweisen". Die Blutungen faßt er als unabhängig 
von diesem Prozeß auf. 

Histologisch treten in den Vordergrund: Endothelveränderungen, Throm­
bosierung der Gefäße und Nekrosen, sowie zumeist reichliche Blutungen, während 
Zeichen einer Entzündung fehlen (LISSAUER). Bestehen Zellanhäufungen, dann 
sind diese sekundär "und lassen mit Sicherheit einen entzündlichen Vorgang 
ausschließen" (HART). Es erscheint daher, daß die von M. B. ScHMIDT vorge­
schlagene Bezeichnung "Purpura cerebri" der früheren Benennung der Mfektion 
als Encephalitis haemorrhagica vorzuziehen ist; endgültig sind aber die Akten, 
ob es sich bei der in Rede stehenden Mfektion um eine echte Entzündung handelt 
oder nicht, noch nicht geschlossen. 

Analoge pathologisch-anatomische Veränderungen wie im Gehirn wurden 
auch im Rückenmark, und zwar entweder ausschließlich in diesem (WoLFF und 
MULZER, pathologischer Befund, ÜHIARI) oder gleichzeitig mit cerebralen Herden 
beobachtet. Auch im Rückenmark finden sich die gleichen graduellen Unter­
schiede von reinem Ödem (FRÜHWALD) bis zu reichlichen Blutungen (FRANK) 
und Nekrosen (BussE und MERlAN, ScHMORL, ÜHIARI). Die bei der Purpura 
cerebri beschriebenen Ringblutungen findet HERZOG an verschiedenen Stellen 
der weißen Substanz des Rückenmarkes. In zahlreichen kleinen Blutgefäßen 
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und Capillaren sind Fibrinthromben. Im Anschluß daranfinden sich zum Teil 
ganz frische, aus gequollenen Achsencylindern bestehende Erweichungsherde, 
in den älteren Herden sind bereits Fettkörnchenzellen und Gliawucherung 
nachweisbar. Auch bei den Veränderungen im Rückenmark wird betont, daß die 
Veränderungen nicht den Charakter der Entzündung, sondern den der Nekrose 
zeigen. ÜHIARI hebt bei dem von WoLFFund MuLZER beobachteten Fall besonders 
hervor, daß die kleinzellige Infiltration um die Gefäße als sekundär aufzufassen 
ist, und daß er keine Anhaltspunkte für eine "Myelitis im Sinne eines primären 
exsudativen Prozesses" gewinnen konnte. Nur ÜSEKI MITSUHISA fand in 
seinem Falle neben schweren, auf Gefäßschädigung zurückzuführenden Nekrosen 
an anderen Stellen, und zwar ganz unabhängig davon einen entzündlichen Prozeß. 

Ausschließliche Lokalisation im Rückenmark oder das gleichzeitige Bestehen 
von cerebralen Herden wurde durch klinische Untersuchung oder durch patho­
logisch-anatomischen Befund in den Fällen von BAYET, BRUHNS, BussE-MERlAN, 
FRANK, FRIEDRICH, FRüHWALD, HERZOG, ÜSEKI MITSUHISA, ScHMORL, SomN, 
SPIETHOFF, WüLFF und MuLZER konstatiert. Im Falle Socm begann das Krank­
heitsbild mit den Symptomen der Encephalitis, die sich im weiternVerlaufe rück­
bildeten, während die Erscheinungen der Rückenmarksläsion bestehen blieben. 
Nur hier wurden bei der ein Jahr später vorgenommenen Sektion anatomische 
Veränderungen nachgewiesen. Auch in den Fällen von FRANK (I) und SPIET­
HOFF beherrschten die Symptome der Encephalitis haemorrhagica das Krank­
heitsbild. In der Mehrzahl der Fälle aber verlief die Erkrankung unter dem 
Bilde einer Myelitis ( Querschnittsläsion). 

Wenn auch die pathologisch-anatomischen Veränderungen mit einer 
bestimmten Regelmäßigkeit bei den schweren Schäden des Zentralnerven­
systems sich in ziemlich gleicher Form und Ausbreitung vorfinden, so ist 
andererseits. doch feststehend, daß dieselben Befunde auch bei verschiedenen 
anderen Infektionskrankheiten und Intoxikationen beobachtet werden. Das heute 
schon vorliegende Tatsachenmaterial läßt erkennen, daß sich HENNEBERGs 
Erwartungen, aus den Lokalisationsstellen auf die Natur des schädigenden 
Agens schließen zu können, nicht erfüllen dürften. Da eine große Anzahl von 
Hirntodesfällen kombiniert behandelt wurde, war es naheliegend zu untersuchen, 
ob nicht das Quecksilber ebenfalls Veränderungen im Sinne einer Encephalitis 
haemorrhagica hervorrufen könnte. Die Ergebnisse der Literaturdurchsicht 
sind ziemlich spärlich. KRAUS vermerkt nur nebenbei im Sektionsprotokoll 
seines Falles das Bestehen eines Gehirnödems. Auch der Fall LASERRE ist 
wenig überzeugend, da bei dem Patienten mit alter Lues schon vor der Queck­
silberbehandlung epileptiforme Krämpfe bestanden. Wichtiger ist der von 
PöTZL und ScHÜLER beobachtete Fall, bei dem wohl auch schon vor der Queck­
silberbehandlung anfallsweise Krampfzustände in der Krankengeschichte ver­
merkt sind, jedoch folgte den Quecksilberinjektionen die Verschlimmerung im 
Zustand so unmittelbar, daß bereits aus dem klinischen Befunde ein ursächlicher 
Zusammenhang nicht zu verkennen war. Die Sektion des Falles ergab zwei 
voneinander unabhängige Veränderungen, und zwar einerseits solche im Sinne 
einer cerebralen Lues, andererseits Erscheinungen, die für eine Encephalitis 
haemorrhagica sprachen. Es bestand hochgradige Hyperämie und Schwellung 
des Gehirnes, Schwellung der Endothelzellen der kleinen Gefäße und zahlreiche 
punktförmige, flohstichartige Blutungen, am reichlichsten in dem linken matschen 
und gequollenen Linsenkern, in geringerer Zahl im Bereich des Uncus, im 
Globus pallidus, Putamen und Nucleus caudatus. Die mikroskopische Unter­
suchung bestätigte die miliaren Blutungen und ergab an manchen Stellen 
Gewebsreaktion, Proliferation an den Gliazellen und Neubildung von relativ 
zartfaseriger Glia. Auch JAFFE erwähnt kurz, daß er während der Kriegszeit 
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eine Encephalitis haemorrhagica nach reiner Quecksilberbehandlung auf­
treten sah. 

Es ergibt sich aus diesen Beobachtungen, daß auch das Quecksilber ganz 
ausnahmsweise ein klinisch und pathologisch-anatomisch als Encephalitis haemor­
rhagica aufzufassendes Krankheitsbild auslösen kann. 

Komplizierter liegen die Verhältnisse, wenn die ätiologische Bedeutung des 
Salvarsans in Erwägung gezogen wird. Es kann bei diesen Präparaten das 
schädigende Agens einerseits im Arsen, andererseits in der organischen Kom­
ponente gesucht werden. BRANDENBURG, BussE, MERlAN, CHIARI, DREYFUSS, 
FAHR, HULST, KoHRS, LuBE, ÜBERMILLER, ScHMORL u. v. a. fassen die Schä­
digungen des Zentralnervensystems und zwar Einige mit großer Bestimmtheit, 
Andere mit Reserve als Arsenintoxikationen auf. Die beim Tier bei Arsenver­
giftung erhobenen Befunde sind mit den pathologisch-anatomischen Verände­
rungen der Encephalitis haemorrhagica nicht zu vergleichen, da sie vorwiegend 
die graue Substanz des Zentralnervensystems betreffen, während bei den Schä­
digungen nach Salvarsan gerade die weiße Substanz bevorzugt erscheint. So 
fand PoPOW, der Hunde mit Arsen, Blei und Quecksilber vergiftete, daß alle 
diese Gifte vorerst die Gefäße der grauen Substanz und erst spät die der weißen 
Substanz in Mitleidenschaft ziehen. In der grauen Substanz beobachtete auch 
KREYSSIG bei Arsenvergiftung capillare Blutungen. Blutplättchenthromben 
fand HEINZ bei arsenvergifteten Hunden in den Capillaren, wenn er die Tiere 
mit Pepton vorbehandelte, dagegen in den Venen und Arterien, nie aber in den 
Capillaren, wenn diese Vorbehandlung unterblieb. Diesen Unterschied erklärt 
er sich damit, daß für die Thrombenbildung eine bestimmte Weite des Gefäß. 
Iumens notwendig ist. Ist das Lumen zu eng, dann kann eine Thrombenbildung 
nicht erfolgen. Diese Beziehung der Gefäßweite zur Thrombenbildung ist her­
vorzuheben, da RICKERund KNAPE der Gefäßerweiterung für das Auftreten der 
Veränderungen nach Salvarsan besondere Bedeutung beimessen. 

Bekannt ist, daß beim Menschen die perakute Arsenvergiftung, wenn auch 
selten, in der cerebrospinalen Form (Asphyxia arsenicalis) auftreten kann 
(HULsT). Man findet hierbei ein Ödem des Gehirns und eine Hyperämie der 
weichen Hirnhäute. "Vermehrung und Verbreiterung der Blutpunkte auf der 
Schnittfläche des Gehirns und seiner Häute ..... ist ein weiterer, nicht gar 
so seltener Befund der Vergiftung" (GROTE, Inaug.-Diss.). Als foudroyante 
Form der Arsenvergiftung faßt auch LUBE die Encephalitis haemorrhagica nach 
Salvarsan auf und führt sie auf akute Gefäßlähmung zurück. Daß diese Form 
der Arsenvergiftung äußerst selten ist, ergibt sich daraus, daß in der Literatur 
sich nur ein Fall (SCHMORL) findet, bei dem nach Vergiftung mit Solut. arsen. 
Fowl. klinisch und pathologisch-anatomisch die gleichen Erscheinungen wie 
bei der Encephalitis haemorrhagica nach Salvarsan zu beobachten waren. 

Zumeist leiten das Krankheitsbild der Arsenvergiftung, selbst wenn sich 
später nervöse Schädigungen einstellen, gastrointestinale Störungen ein (ER­
LICKI und RYBALKIN). Es gilt demnach für das Arsen dasselbe wie für das Queck­
silber. In seltensten Ausnahmsfällen kann auch das Arsen das Krankheitsbild 
und den pathologisch-anatomischen Befund einer Encephalitis haemorrhagica 
hervorrufen. Für eine Erklärung der Mehrzahl der Hirntodesfälle können die 
Wirkungen dieser beiden Gifte nicht herangezogen werden. 

Bevor auf die Erwägungen, ob und auf welche Weise das Salvarsan als 
solches die Zwischenfälle des Zentralnervensystems hervorruft, eingegangen 
wird, sollen vorerst die mit Salvarsan im Tierversuch erzielten Ergebnisse 
besprochen werden: E: HOKE und J. RIHL beobachteten nach Salvarsan 
eine Herabsetzung des Blutdruckes und führen diese (im Gegensatz zu den 
späteren Versuchen LuiTHLENs) nicht vorwiegend auf eine primäre Herz-
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schädigung zurück. Die Hauptursache für die Störung im Bereich der Kreislauf­
organe ist in erster Linie die Salvarsanwirkung auf das zentrale, in zweiter 
Linie auf das periphere Nervensystem. Die geringste Bedeutung kommt der 
direkten Herzschädigung zu. Gleichfalls Blutdrucksenkung nach Injektion 
von 10-14 ccm einer 2% Salvarsanlösung konnte KroNKA bei Kaninchen 
(1500-2500 g Körpergewicht\ beob<tchten. Die Tiere gingen nach 3/ 4 Stunden 
zugrunde (die Arsenmenge betrug 0,04 g pro Kilogramm). Bei höheren Salvarsan­
dosen (70 mg pro kg Körpergewicht) fand KocHMANN bei Hunden und Kaninchen 
nach intravenöser Einverleibung länger dauernde Eiweiß- und Zuckerausschei­
dung. Die Steigerung der Dosis auf 100 mg wirkte letal. Es zeigten sich bei 
der Sektion der Tiere schwere Veränderungen im Magendarmtrakt, wie Ulce­
rationen der Magenschleimhaut und hämorrhagische Entzündung im Colon. 
Die Magenveränderungen führt er auf Thrombosen zurück. Bei 200 mg pro 
kg Körpergewicht trat der Tod sofort ein. Die Sektion ergab keinen patho­
logischen Befund. Er hält die von ihm beobachteten Schäden für den Ausdruck 
einer typischen Arsenvergiftung und hebt hervor, daß viel größere Mengen 
von Arsen, wenn sie im Salvarsan, als wenn sie im Kal. arsenicum gegeben 
werden, im Tierversuch erst letal wirken. Es entsprechen 34 mg Arsen im 
Salvarsan 4,56-5,3 mg im Kalium arsenicosum. 

Vergleichende Untersuchungen über die Wirkung des Salvarsan und des an­
organischen Natrium arsenicosum stellte LUITHLEN an und fand bei Salvarsan­
vergiftung Contraction der Gefäße, Herabsetzung des Blutdruckes infolge primärer 
Herzschädigung; Arsenik hingegen führt zu Erweiterung der Gefäße bei fehlender 
Herzschädigung. Es ist daher, wie er meint, die Salvarsanvergiftung nicht als 
Arsenwirkung aufzufassen, sondern das Salvarsan in seinem chemischen Aufbau 
als solches ist die Ursache der Intoxikation. Diese Annahme steht im Gegensatz 
zur Meinung HüKE .und RIHLs, sowie KocHMANNs, die die Salvarsanvergiftung 
einer Arsenschädigung gleichsetzen. Besonders bemerkenswert sind LuiTHLEN~ 
Resultate, die er bei Tieren erhob, die vorher geschädigt worden waren. So 
bestrahlte er Mäuse mit Röntgen und konnte konstatieren, daß sie die folgende 
Salvarsanapplikation viel schlechter vertrugen. MARBURG konnte bei diesen 
Tieren Veränderungen nachweisen, die vollkommen einer Encephalitis haemor­
rhagica entsprachen. Geringere Toleranz dem Salvarsan gegenüber ergab sich 
auch, wenn durch Sublimat Nierenschädigungen gesetzt worden waren. Da 
von etwa 100 Kaninchen keines durch Salvarsan zugrunde ging, wenn es nicht 
vorher geschädigt wurde, so meint LUITHLEN, daß bestehende Schädigungen 
des Herzens, besonders aber der Nieren und der Gefäße für die erhöhte toxische 
Wirkung des Salvarsans verantwortlich zu machen seien. Auf gesteigerte 
Empfindlichkeit gegenüber Salvarsan nach Nierenschädigung weisen auch die 
Experimente von ALWENS, WECHSELMANN und LöwY. Blutungen im Zentral­
nervensystem beobachteten im Tierexperiment nach Salvarsanapplikation 
DOINIKOW, MARSCHALK6 und VESZPREMI, RICKER und KNAPE. Mit hohen, 
zumeist letalen Dosen experimentierte DüiNIKOW bei Kaninchen und fand 
punktförmige Hämorrhagien im Kleinhirn und größere Extravasate in der 
Pia neben starker Hyperämie. In der weißen Substanz waren aber Blutungen 
nur spärlich zu sehen. Thrombosen waren nicht vorzufinden. Die gefundenen 
Veränderungen entsprachen also vorwiegend nur einer Stauungshyperämie, 
wie sie auch bei verschiedenen anderen Intoxikationen auftreten. Veränderungen 
am Nervensystem hervorzurufen, gelang selbst nicht bei lang fortgesetzter 
Applikation von hohen Salvarsandosen. 

Bedeutungsvoller sind die Ergebnisse der Tierexperimente von MARSCHALK6 
und VESZPREMI. Sie injizierten Kaninchen mit 0,11-0,12 Salvarsan intravenös. 
Nach 2-21/ 2 Tagen gingen die Tiere unter Krämpfen und Bewußtlosigkeit 
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zugrunde. Die Sektion ergab ähnliche Veränderungen, wie sie bei der Ence­
phalitis haemorrhagica des Menschen vorgefunden werden, und zwar punkt­
förmige Blutungen und hyaline Thromben bei vollkommenem Fehlen von ent­
zündlichen Veränderungen. Die durch die Thrombose gesetzten Zirkulations­
störungen halten sie für die Ursache der Blutungen. Diese Befunde wurden 
unter besonderer Betonung des der Injektion folgenden freien Zeitintervalles 
von AssMANN bestätigt. Im Gegensatz hierzu gelang es GRÄF nicht, wie 
AscHOFF angibt, mit Salvarsan beim Tier Encephalitis haemorrhagica auszulösen. 
Weitere interessante Befunde dafür, daß der Zustand des Blutgefäßapparates 
von besonderer Bedeutung für das Auftreten der Salvarsanschädigungen ist, 
bringen die Untersuchungen von RICKER und KNAPE. Sie fanden, daß die 
Injektion von Salvarsan zu einer Änderung der Blutbahnweite im Pankreas 
und im Mesenterium des lebenden Kaninchens führt. Die Blutströmung wird 
verzögert. Wird der Ausführungsgang des Pankreas vor der Injektion unter­
bunden, dann treten nach der Injektion die Erscheinungen in verstärktem 
Maße auf. Sie können einen derart hohen Grad erreichen, daß es nicht nur zur 
Stase, sondern sogar zu hämorrhagischer Infarcierung kommen kann. Diese 
Erscheinungen führen sie auf eine Einwirkung des Salvarsans auf die Gefäß­
nerven zurück. 

Unter den Tierexperimenten, die neue Gesichtspunkte in die Frage der 
Salvarsanwirkung bringen, sind die Untersuchungen von JAKOBSOHN und SKLARZ, 
die bereits an anderer Stelle besprochen wurden, und die von KRITSCHEWSKY, 
KRITSCHEWSKY und FRIEDE zu nennen. Schon früher wurde wiederholt ver­
sucht, die Auffassung, daß die Salvarsanschäden anaphylaktische Erscheinungen 
sind, auch experimentell zu belegen. Die Versuche J. AuERs ergaben ein negatives 
Resultat; hingegen gelang es SwrFT im Anschluß an die Versuche FRIEDBERGER 
und !Tos, die das Auftreten einer Anaphylaxie nach Jod bei Meerschweinchen, 
die mit Jodtinktur und Serum vorbehandelt waren, beobachteten, ebenfalls 
beim Meerschweinchen nach einer intraperitonealen Vorbehandlung mit einem 
Gemisch von Meerschweinchenserum und Salvarsan durch eine vier Wochen 
später verabreichte intravenöse Injektion von Salvarsanserummischung typische 
anaphylaktische Erscheinungen auszulösen. Im Gegensatz hierzu stehen die 
Untersuchungsergebnisse von W. KoLLE, H. ScHLOSSHERGER und F. LEu­
POLD. Sie finden in Übereinstimmung mit DANYSZ, daß das Vorlegen kleiner 
Dosen die Verträglichkeit gegenüber einer später injizierten größeren Salvarsan­
menge wesentlich steigert. Um die Frage zu klären, ob diese Schutzwirkung 
auf Antianaphylaxie beruhe, stellten sie mit Meerschweinchen Versuche an, 
die aber ein negatives Resultat ergaben. Auch gelang es nicht, Meerschweinchen 
durch Injektion von Serum, das von Kaninchen stammte, die mit Salvarsan 
behandelt waren, passiv anaphylaktisch zu machen. Sie negieren daher ent­
sprechend ihren Versuchsergebnissen, daß die anaphylaktischen Erscheinungen 
jenen nach Salvarsanapplikation gleichzustellen sind. Die Ursache der Salvarsan­
schädigungen sehen sie in Endothelveränderungen, die durch komplizierte 
physikalisch-chemische Vorgänge hervorgerufen werden. KRITSCHEWSKY und 
seine Schüler bringen nun abermals die Salvarsanschäden in einen, wenn auch 
nur losen Zusammenhang mit der Anaphylaxie, insoferne als sie sowohl für 
Salvarsanschäden als auch für die Anaphylaxie und Serumkrankheit und auch 
für andere ähnliche Affektionen als Ursache chemisch-physikalische Verände­
rungen der Blut- und Gewebskolloide ansprechen. Ihre Versuche stellten sie 
mit dem Arsol (russisches Salvarsan S. J. ÜSTROMYSLENSKI) an. Sie stellen die 
Komplementmenge vor und nach einer Salvarsaninjektion fest und schließen 
aus der Abnahme des Komplementes nach der Injektion auf eine Verminderung 
des Dispersionsgrades der Serumkolloide. Grobe Änderung des Dispersions-
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grades führt zu sichtbaren Präcipitaten mit Thrombenbildungen, geringgradige 
jedoch zu feinsten Präcipitaten, die nur durch besondere kolloid-chemische 
Methoden nachzuweisen sind. "Dieser Ausfall von Partikeln (einerlei welchen 
Dispersionsgrades) ist die Ursache der Salvarsanstörungen und der Todesfälle." 
Die Eigenschaft des Salvarsans , den Dispersionsgrad zu verringern kann 
durch "Neutralisation" des Salvarsans aufgehoben werden. Diese Neutralisation 
kann entweder durch Serumzusatz in vitro und Abzentrifugieren der Präcipitate 
oder durch subcutane Applikation in vivo erzielt werden. Es zeigte sich, daß 
900fo von den mit neutralisierten Salvarsanmischungen injizierten Mäusen 
am Leben blieben, während die Kontrolltiere sämtlich eingingen, obwohl erstere 
oft 13- bis 16 mal höhere Salvarsandosen erhielten als die Kontrolltiere. Da 
die Salvarsaninjektionen bei gleichem Arsengehalt je nach der Reaktion der 
Lösung eine verschiedene Wirkung hervorrufen, so ist nicht der Arsengehalt, 
sondern ausschließlich die Änderung des Dispersionsgrades die Ursache der 
Salvarsanschädigungen. Diese Änderung des Dispersionsgrades liege aber 
der Anaphylaxie, der Serumkrankheit ebenso wie den Salvarsanschäden und 
ähnlichen Affektionen ursächlich zugrunde. Bei der Sektion der eingegangenen 
Meerschweinchen und Kaninchen fanden sie starke Hyperämie in den Lungen; 
die Alveolen waren von Blut oder Serum erfüllt, die Alveolarwände sind zum 
Teil eingerissen, so daß große unregelmäßige Hohlräume zustande kommen. Im 
Herzen und in den großen Gefäßen sind Thromben. In der Herzmuskulatur 
finden sich mehr minder starke Blutungen. Bisweilen besteht eine Koagulation 
der Querstreifensubstanz des Muskels (Verschwinden der Querstreifung). In 
der Leber sahen sie Hyperämie und Hämorrhagie bis zu völliger Gewebszerstörung. 
In der Niere ebenfalls Hyperämie und Hämorrhagie, jedoch ohne wesentliche 
Gewebszerstörung, bei hochgradiger Schädigung auch Nekrose. Betroffen 
sind einzelne Zellen oder größere Abschnitte der Tubuli contorti: Im Zentral­
nervensystem fanden sie Hyperämie und Hämorrhagie, jedoch keine Thromben, 
sondern nur Stase wie in den parenchymatösen Organen, hingegen aber 
"tiefgreifende Veränderungen" der Ganglienzellen, Chromatolyse, Achromatose, 
Vakuolisierung, Zellkanalisation, dabei "intensive phagocytäre Reaktion" 
von seiten der Gliazellen. Die pathologisch-anatomischen Befunde sind be­
sonders hervorzuheben, da sie bereits ganz kurze Zeit (1-4 Minuten) nach 
der Injektion beobachtet wurden. Auch die Veränderungen in den Tubuli 
contorti sahen sie bereits 4-10 Minuten nach der Injektion. Auf Grund dieser 
Befunde schließen sie: "Gleich wie das Salvarsan in vitro eine sichtbare Ver­
änderung des Dispersionsgrades erzeugt, so tritt auch in vivo in den Zellen des 
Tieres derselbe Prozeß ein; welcher in den Zellen der parenchymatösen Organe 
und in dem Herzmuskel als Protoplasmakoagulation (Eiweißdegeneration) in 
Erscheinung tritt , irrfolge Vermehrung des Dispersionsgrades und in den 
Ganglienzellen als Chromatolyse und Achromatose als Folge einer Verminderung 
des Dispersionsgrades. Endlich als höchsten Grad der Protoplasmadestruktion 
beobachten wir eine Nekrose in den parenchymatösen Organen und einen Zerfall 
der Ganglienzellen." L. W. KRITSCHEWSKY stellte ähnliche V ersuche mit dem 
ebenfalls aus russischen Fabriken stammenden Neosalvarsan an, bestätigt 
auch bei diesem Präparat die vorstehenden Befunde und konstatiert, daß die 
physikalisch-chemische Aktivität des Neosalvarsans 25-50 fach geringer ist 
als die des Altsalvarsans. 

Die zahlreichen Tierversuche haben keine restlose Aufklärung der Hirn­
todesfälle ergeben. Es ist dies um so weniger zu erwarten, als es sich bei den 
schweren Zwischenfällen doch glücklicherweise um äußerst seltene, der Salvarsan­
applikation folgende Reaktionen handelt. Auch sind die beim Tier mit dem 
chemisch so labilen Präparat gewonnenen Ergebnisse nur mit besonderer Reserve 
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auf die menschliche Pathologie übertragbar, zumalsich auch beim Tier eine in 
breiten Grenzen schwankende Toleranz gegenüber den Salvarsanpräparaten 
ergeben hat. KoLLE, ScHLOSSBEBGER und LEUPOLD heben diese Verhältnisse 
bei ihren Mäuseversuchen besonders hervor. 

Zur Erklärung der Hirntodesfälle wurden von den einzelnen Beobachtern 
verschiedene Hypothesen aufgestellt. Es lassen sich hiebei drei Gruppen unter­
scheiden. Die erste spricht das Salvarsan, die zweite Anomalien des Behandelten, 
die dritte eine Kombination von beiden als Ursache der Schädigungen des 
Zentralnervensystems an. 

Zur ersten Gruppe zählen jene Autoren, die ein gehäuftes Auftreten von 
Schäden nach Verwendung bestimmter Fabrikationsnummern beobachteten 
(REIF u. A.) und die demzufolge eine mangelhafte fabrikmäßige Herstellung 
des Salvarsans als Ursache ansehen. Sie fordern daher auf, die Fabriks­
zeichen der zur Injektion verwendeten Salvarsanpräparate zu notieren. Hierher 
gehören auch technische Fehler bei der Injektion oder abnorme Beschaffenheit 
der zur Lösung des Salvarsans verwendeten Flüssigkeit in chemischer oder 
bakteriologischer Hinsicht. Auf die bakterielle Verunreinigung des Wassers 
als Ursache der Schäden hat WECHSELMANN als Erster hingewiesen (Wasser­
fehler). Während anfangs selbst EHRLICH und viele andere dem Wasserfehler 
eine besondere Bedeutung beimessen, wurde insbesondere durch die Tierversuche 
von MARSCHALK6 und VESZPREMI, sowie durch die Versuche beim Menschen von 
ARzT und KERL, FINGER, LUITHLEN und MucHA, NoBL, NoBL und PELLER, 
. SIMON, STÜMPKE u. a. gezeigt, daß diese Einschätzung nicht zu Recht besteht, 
und he·ute wird der Wasserfehler als Ursache von Salvarsanschäden fast nicht 
mehr erwähnt; wenn auch gelegentlich durch verunreinigtes Wasser Fieber 
ausgelöst wird, wie dies E. URBACH beim Ampullenwasser Amag beobachten 
konnte, so ist doch eine Erklärung der verschiedenen Salvarsanschäden mit dem 
Wasserfehler im allgemeinen nicht gegeben. 

Daß die Höhe der Dosierungen das Auftreten von Schädigungen begünstigt, 
ist allgemein erkannt und hat sich auch aus der Kölner Statistik ergeben. Daß 
sie aber nicht ausschließlich die Ursache ist, zeigen die Beobachtungen von 
Schäden des Zentralnervensystems nach allgemein üblichen, ja selbst nach 
kleinsten Dosen. 

An diese Meinungen reiht sich die Ansicht jener Autoren, die die Schäden als 
reine Arsenwirkung auffassen, an. Auf die Wertung der diesbezüglichen Befunde 
wurde bereits in einem früheren Kapitel eingegangen. Da auch die Erklärung 
dieser Autoren, zumal die Schädigungen nur jn einem kleinen Prozentsatz 
auftreten, ohne Annahme einer individuellen Empfindlichkeit und Intoleranz 
gegen Salvarsan nicht auslangt, so ist keine scharfe Grenze zwischen der zweiten 
und dritten Gruppe zu ziehen. Wenn DREYFUSS, der eine arsenotoxische und 
eine spirillotoxische Wirkung des Salvarsans annimmt, die Auslösung der 
arsenotoxischen Erscheinungen von dem Vorhandensein verschiedener begün­
stigender Faktoren abhängig macht, so scheinen diese letzteren gewichtiger 
als die Arsenkomponente des Salvarsans. Als solche, das Auftreten der Schädi­
gung begünstigende Momente führt er an: Technische Fehler, mangelhafte 
Auswahl der zu behandelnden Kranken, Anwendung z. B. bei Graviden, Ver­
halten der Kranken nach der Injektion, latenter Mikrobismus, bedeutungsvolle 
endogene, übersehene oder unterschätzte dyskrasische Zustände des Organismus, 
schwere latente Erkrankung lebenswichtiger Organe, latente oder deutliche 
Quecksilbervergiftung mit Nierensperre, Überdosierung und anaphylaktoide 
Reaktionen. Die spirillotoxische Wirkung des Salvarsans ist nur die Ursache 
der cerebralen Schädigungen bei bestehenden luetischen Herden im Bereiche 
des Zentralnervensystems. 
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Zur zweiten Gruppe zählen jene Autoren, die in vorübergehenden oder dauern­
den Veränderungen des Behandelten einen Hauptfaktor der Schädigungen erblicken. 
Hierher gehören auch die Ansichten, die dahin gehen, daß die Ursache in indu­
vidueller Überempfindlichkeit, Idiosynkrasie (LISSAUER, ZIELER) und Ana­
phylaxie (FISCHER) gelegen ist. Auch die Gleichstellung der Erscheinungen 
bei dem Hirntod mit denen der Serumkrankheit (STÜRMER) ist hier anzuführen. 
Alle in dieser Richtung geäußerten Meinungen fanden keine allgemeine An­
erkennung, und gegen jede einzelne wurden begründete Einwände erhoben. 
Daß die Schäden zumeist nach wiederholter Injektion auftreten, spricht gegen 
die Annahme einer Idiosynkrasie (VON ZuMBUSCH), andererseits aber ist das, wenn 
auch seltene, Auftreten nach der ersten Injektion nicht mit der Annahme einer 
Anaphylaxie zu vereinbaren. Endothelschädigung durch die vom Salvarsan 
ausgeübte Reduktion nehmen MüHLPFORDT und ScHUMACHER als Ursache 
der Schädigung an. Bestehende Organschädigung wurde wiederholt für die 
deletäre Wirkung des Salvarsans verantwortlich g~;Jmacht. Besonders WECHSEL­
MANN betont die Bedeutung der Nierenschädigung, die er fast ausschließlich 
auf die Quecksilbereinwirkung bei kombinierten Kuren zurückführt, für die 
Encephalitis haemorrhagica. Das Bestehen von Nierenveränderungen findet 
sich wiederholt vermerkt; so gibt M. MüLLER an, daß er Verfettung der Epi­
thelien der Tubuli contorti beobachtete. SussiG fand akute Glomerulonephritis, 
mikroskopisch sah er starke Schwellung und Zellreichtum der Glomeruli, "die 
Schlingen verklumpt, sonst voll von polymorphkernigen Leukocyten . . . . Das 
Epithel der Tubuli contorti trüb und geschwollen, zum Teil verfettet, das 
Epithel der Schleifen stark verfettet. In den Kanälchen spärlich hyaline 
Cylinder, Kalkkonkremente und Blut. Im Interstitium der Rinde kleine Infil­
trate .... " Daß das Quecksilber und die damit zusammenhängende Nieren­
schädigung nicht ausschließlich die Ursache der Schädigung des Zentralnerven­
systems abgibt, zeigen die Fälle, die nur mit Salvarsan behandelt wurden, und 
bei denen sich doch die Störungen von seiten des Zentralnervensystems ein­
stellen (BALZER und CoNDAT, DREYFUSS, FRüHWALD, HIRSCH, MARSCHALK6 
und VESZPREMI, QuEYRAT, RIECKE, SPIETHOFF und viele Andere). 

Dafür, daß der Nierenschädigung nicht eine überragende Bedeutung für 
das Auftreten der Hirntodesfälle zukommt, sprechen die Befunde von klinisch 
und anatomisch einwandfreien Fällen von Schädigungen des Zentralnerven­
systems, bei denen die Nieren intakt gefunden wurden, andererseits ist aber 
nicht zu leugnen, daß in den Nierenaffektionen ein das Auftreten von Störungen 
von seiten des Zentralnervensystems begünstigendes Moment zu suchen ist. 
In diesem Sinne sind die Beobachtungen von gehäuftem Auftreten der Ence­
phalitis haemorrhagica bei Graviden zu werten (FRÜHWALD, HERZOG, MüLLER, 
METZ, NEUSTADT, REIF, WECHSELMANN, v. ZuMBUSCH). Wird eine Alteration 
der Niere schon durch die Schwangerschaft als solche oft bedingt, so ist mit 
Sicherheit anzunehmen, daß die Applikation eines Medikamentes, das wie das 
Salvarsan an und für sich nierenreizend wirken kann, die Gefahr von Schäden 
infolge Funktionsbehinderung des Ausscheidungsorganes wesentlich vergrößert 
(PLAUT und viele andere). Nur bezüglich der Steigerung des Gefahrenmomentes 
und der sich daraus ergebenden Konsequenzen gehen die Ansichten auseinander. 
Während ToMASCZEWSKI das Salvarsan bei Graviden für so gefährlich hält, 
daß er von seiner Anwendung überhaupt abrät, sehen BENARIO, FRÜHWALD, 
NEISSER, WECHSELMANN in der Gravidität nur eine relative Kontraindikation. 
SPIETHOFF beschränkt diese auf die zweite Hälfte der Schwangerschaft. Fast 
durchwegs empfehlen sie aber größere Vorsicht und Behandlung nur mit kleinen 
Dosen in großen Intervallen. Gerade mit Rücksicht auf den besonderen Wert 
einer gründlichen Behandlung der Syphilis in diesem Zustand für Mutter und 
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das zu erwartende Kind ist v. ZuMBUSCH nicht für eine Einschränkung der Salvar­
sanbehandlung, zumal er die Salvarsanapplikation, vorausgesetzt, daß die Nieren­
funktion intakt ist, nicht für gefährlich hält. KERL hat bisher bei jeder gra­
viden Luespatientin die Behandlung mit kleinen Salvarsandosen bis zu einer 
Gesamtmenge von 3-5 g Neosalvarsan durchgeführt und niemals eine Schädi­
gung der Mutter oder der Frucht beobachtet. Die von WECHSELMANN gegebene 
Anregung zur Verhütung einer plötzlichen Überlastung der Niere, das Salvarsan 
bei Graviden nur subcutan zu injizieren, scheint weiterhin nicht befolgt worden 
zu sein. Bei den heute üblichen und notwendig befundenen Gesamtmengen 
dürfte die technische Durchführung dieser Methode auch auf nicht zu über­
windende Schwierigkeiten stoßen. Das neue Präparat "Myosalvarsan" 
dürfte sich für diese Zwecke recht gut eignen. Während fast allgemein die 
geringere Toleranz gegenüber dem Salvarsan während der Gravidität auf die 
Belastung der Niere zurückgeführt wird, nimmt BENARIO an, daß die durch 
die Schwangerschaft gesetzte Alteration der Nebenniere zu Störungen im 
Adrenalinhaushalt führt, und daß darin die Ursache der gesteigerten Empfind­
lichkeit gelegen ist. 

Wie funktionelle und anatomische Veränderungen der Niere, so wurden 
auch solche der Leber für bedeutungsvoll erachtet. Anatomisch nachweisbare 
Veränderungen wurden nur selten gefunden (BussE und MERlAN, FAHR, 
FISCHER, HuLST, KANNENGIESSER, Sussw u. a.). Zumeist wurden cirrhotische 
Erscheinungen konstatiert; so beobachtete Sussw histologisch zentrale Ver­
fettung, spärliche kleine intraacinöse Blutungen, geringe Infiltration des 
etwas verbreiterten portobiliären Gewebes mit Lympho- und Leukocyten. 

Die pathologischen Befunde der Leber sind viel zu inkonstant, um sie aus­
schließlich als ursächliches Moment der Schädigungen des Zentralnervensystems 
anzusprechen, wohl aber sind sie als ein Faktor zu werten, der gelegentlich 
das Auftreten von Salvarsanschäden begünstigt. 

• Die gleiche Bedeutung kann in dem latenten Mikrobisrnus (RUHEMANN), 
sowie in zur Zeit der Injektion bestehenden oder vorausgegangenen In­
fektionskrankheiten erblickt werden. En. HoFMANN verweist auf eine eitrige 
Angina seines Falles. Die Sektion ergab eine vereiterte linke Tonsille, kleine 
Eiterherde in der rechten Tonsille, außerdem im Mediastinum hyperämische 
und vergrößerte Lymphdrüsen. Wie die Anginen, so setzen alle anderen fieber­
haften Erkrankungen die Toleranz des Organismus den Salvarsanpräparaten 
gegenüber herab. Geringere Salvarsanverträglichkeit wurde auch nach Ab­
heilen von schweren Darmerkrankungen (Typhus, Ruhr usw.) beobachtet. 
Eine besondere Bedeutung wird der Grippe zugemessen (LoEB). Auch nach 
Überstehen der Erkrankung bleibt längere Zeit hindurch der Organismus dem 
Salvarsan gegenüber besonders empfindlich. MATZDORFF bemerkt in der 
Krankengeschichte seines Falles, bei dem nach Salvarsan sich eine schwere 
Affektion der Stammganglien einstellte, daß die Patientin kurz vor der luetischen 
Infektion eine schwere Grippe überstand. Da die Ursache der verminderten 
Toleranz gegen Salvarsan bei der Grippe in der durch sie gesetzten Gefäß­
alteration zu suchen ist, so unterstützt diese Tatsache die Meinung, die dahin 
geht, daß Gefäßveränderungen als solche, mögen sie angeboren oder erworben 
sein, die Ursache der Salvarsanschädigungen abgeben. Ebenso wie Infektions­
krankheiten können auch chemische Noxen wie Alkohol, Blei usw. [ALMKVIST, 
BoLES (der Patient hatte vor 3 Monaten ein Delirium tremens durchgemacht), 
CAESAR, HART, KERL] die für Salvarsanschäden prädisponierenden Gefäß­
veränderungen auslösen. Auch Folgezustände nach Trauma und Gehirn­
erschütterung sowie Epilepsie zählen zu den begünstigenden Faktoren (KERL, 
KRusPE, SmoTA). 
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Daß die Lues selbst die Ursache der nach Salvarsan auftretenden Schäden 
des Zentralnervensystems darstellt, wird von vielen betont, der engere Zu­
sammenhang aber verschieden gedeutet. Spezifische, luetische Veränderungen 
des Zentralnervensystems und dementsprechend entzündliche Veränderungen 
im Sinne einer Herxheimerreaktion nehmen ÜEELEN, EHRLICH, JAKOB, LEREDDE, 
PINKUS und viele andere an. Dieser Annahme aber stehen die zahlreichen 
Sektionsbefunde, die durchaus keine luetischen Veränderungen im Zentral­
nervensystem ergaben, gegenüber. [Um derart stürmische Herdreaktionen zu 
vermeiden, empfiehlt in letzter Zeit MoLHANT die Anwendung von Atophan 
(0,5-20 g) oder von Luminal.] Spezifisch luetische Veränderungen wurden 
nur selten gefunden (WERTHER). Diesen Gegensatz sucht STOECKENIUS damit 
aufzuklären, daß er für seine Fälle "eine ganz akute Ausbreitung eines wahrschein­
lich als Syphilis zu deutenden Entzündungsprozesses" durch die Salvarsan­
injektion annimmt. Außer dem häufigen Fehlen von luetischen Veränderungen 
im Zentralnervensystem sprechen gegen die Auffassung als Herxheimerreaktion 
noch andere gewichtige Bedenken. Das zeitliche Intervall zwischen Injektion 
und dem Auftreten der ersten cerebralen Erscheinungen erfordert eine beson­
dere gekünstelte Deutung des Begriffes der Herxheimerreaktion. Da die An­
nahme von spezifischen lokalen Veränderungen sicher nicht zur Erklärung 
sämtlicher Hirntodesfälle herangezogen werden kann, wurde von Aua. HoFF­
MANN die Wirkung der Lues auf die Gefäße besonders hervorgehoben. 

Daß aber, wenigstens in manchen Fällen die Ätiologie der Erscheinungen von seiten 
des Zentralnervensystems in der bestehenden Lues zu suchen ist, dafür sprechen die mitunter 
durch weitere antiluetische Behandlung erzielten Heilerfolge. LENORMAND beschreibt 
einen solchen Fall. Luetische Infektion vor 7 Monaten. 8 Tage nach der letzten Injektion 
einer zweiten Salvarsanserie trat eine Paraplegie mit Harnverhalten und schweren Allgemein­
erscheinungen auf. Die weitere antiluetische Behandlung mit Hg und Salvarsan führte 
rasch Besserung herbei. - Einen Fall, bei dem an eine Salvarsanschädigung vorerst zu denken 
gewesen wäre, beobachtete ich an der Innsbrucker Klinik. Der Patient zeigte nach der 
5. Injektion eine leichte Salvarsandermatitis, bald aber stellten sich ohne weitere anti­
luetische Behandlung schwere meningeale Symptome mit Temperatur bis 40 ein. Die 
Liquoruntersuchung ergab folgenden Befund: Pandy -, Nonne Apelt -. Zellzahl 274 
pro cmm, stieg bei der Entlastungslumbalpunktion ins ungemessene, dabei nahm der Liquor 
eine trüb-seröse (fast eitrige) Beschaffenheit an. Die Kultur auf pathogene Mikroorganismen 
ergab ein negatives Resultat. Wa.R. negativ., M. T. R. negativ. Goldsol: starke Lueskurve 
von Dementia paralytica-Typ. Zufolge der Annahme einer luetischen Schädigung des 
Zentralnervensystems wurde die antiluetische Kur vorsichtig mit einem gelösten Hg­
Präparat und mit großen Jodgaben fortgesetzt. In wenigen Tagen besserte sich das be­
drohliche Krankheitsbild. 

Außer den erworbenen Gefäßveränderungen können auch, wie LINSER 
annimmt, konstitutionelle abnorme Gefäßorganisation und Funktion eine 
Verminderung der Salvarsantoleranz herbeiführen. Bei zwei Fällen, darunter 
bei einer in Heilung ausgehenden Encephalitis konnte er durch die von ÜTTFR. 
MüLLER eingeführte dermatoskopische Untersuchung Capillarveränderungen, 
und zwar Erweiterung, Aneurysmen und Stasen feststellen. Die Blasenzeit 
fand er abgekürzt. Da die Untersuchungen erst nach Einsetzen der Krankheits­
erscheinungen vorgenommen wurden, so können sie als Beleg für das Bestehen 
der Veränderungen, als prädisponierende Momente, worauf LINSER selbst auf­
merksam macht, nicht verwendet werden. Nachprüfungen der LINSERschen 
Beobachtungen stehen derzeit noch aus. 

Zu den Konstitutionsanomalien, die das Auftreten der Encephalitis haemor­
rhagica gelegentlich begünstigen können, ist das Bestehen eines Status thymico­
lymphaticus zu zählen (BENARIO, FR. FRIEDRICH, FRÜHWALD, HANSER, En. HoF­
MANN, KERL, LoTTMANN, RINDFLEISCH). Unter den von FR. FRIEDRICH be­
obachteten sieben letalen Schädigungen des Zentralnervensystems fand sich fünf­
mal bei der Sektion ein Stat. thymicolymphaticus. Bei einem 23 jährigen Mann 
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ist eine Hyperplasie der Milzfollikel, der Follikel im Zungengrund und im Ösophagus 
bei einem Größenmaß der Thymus von 7 : 2 : 0,5 vermerkt. In einem zweiten 
Fall wurde eine Schwellung der Zungenbalg-, Cervical- und Bronchialdrüsen 
und der Tonsillen, sowie das Vorhandensein einer bis an den unteren Rand der 
Schilddrüse reichenden, den oberen Teil des Perikards noch bedeckenden Thymus 
beschrieben. Bei zwei weiteren Fällen berichtet der Obduktionsbefund über 
das Bestehen eines Stat. thymicolymphaticus, ohne nähere Angaben, nur wird 
bei einem von diesen beiden Fällen auf eine auffallend enge Aorta hingewiesen. Im 
fünften Fall wurde eine Schwellung sämtlicher Lymphdrüsen der Zungenbalg­
drüsen, Tonsillen und Darmfollikel konstatiert. Im Falle IIANSER verzeichnet 
der pathologisch-anatomische Befund bei einem 23 jährigen Mädchen eine 
Thymus von 9 : 7, eine Schwellung der Zungengrunddrüsen, Tonsillen, Hals­
lymphdrüsen, Milzfollikel, PEYERschen Plaques. Der Fall HANSER nimmt 
insoferne eine Ausnahmsstellung ein, als bei ihm die unmittelbare Todesursache 
in einem technischen Fehler gelegen sein kann, da die Patientirr irrtümlich 
Altsalvarsan in 15 cm Wasser, also eine saure, konzentrierte Lösung erhielt. 
Abgesehen von der Konzentration kommt den sauren Lösungen eine erhöhte 
Toxizität zu (FRAENKEL und GROUVEN, ScHOTTMÜLLER, RISSOM u. a.). Im Falle 
HoFMANNs verzeichnet der Sektionsbefund (PRYM) bei dem 21 jährigen Mann 
nur eine fleischige Thymus im Gewicht von 25 g. Die Fälle von RINDFLEISCH 
sind wenig verwertbar, da beide Patienten so schwere Leiden aufwiesen, daß 
auch ohne Salvarsan der Exitus hätte eintreten können. Im ersten Falle lag, 
wie die Sektion ergab, ein schweres Gallenblasencarcinom vor, im zweiten 
bestand ein schwerer Scharlach. Daß in letzterem Fall überhaupt ein Stat. 
thymicolymphaticus vorhanden gewesen ist, bestreitet JAFFE und meint, daß 
die Schwellung der drüsigen Organe mit der bestehenden Sepsis vollkommen 
genügend erklärt ist. Wenn JAFFE gegen KERL, LüTTMANN einwendet, daß 
die Sektionsbefunde zu wenig ausführlich und nicht ausreichend für die Diagnose 
eines Stat. thymicolymphaticus seien, so ist dem entgegen zu setzen, daß das 
Bestehen eines Stat. thymicolymphaticus durchaus nicht ausschließlich als 
Ursache der Salvarsanschädigung des Zentralnervensystems, sondern nur 
gelegentlich als begünstigendes Moment angesprochen wurde. Im übrigen aber 
gibt JAFFE selbst zu, daß "konstitutionelle Momente eine Bedeutung für die 
Empfindlichkeit gegen Salvarsan haben können." 

Wenn wir aus den Tierexperimenten, sowie aus den Erfahrungen am Menschen 
Schlüsse ziehen, so ergibt sich, daß die Schädigungen des Zentralnervensystems 
als Salvarsanvergiftung aufgejaßt werden müssen, daß ihr Auftreten aber an 
bestimmte Voraussetzungen gebunden ist. Auch das Bestehen einer individuellen 
Überempfindlichkeit setzt Veränderungen im Organismus voraus, deren Art 
uns allerdings noch wenig bekannt ist. Für die Fälle, bei denen die pathologisch­
anatomische Untersuchung keine Veränderungen ergibt, müssen derzeit die 
mehr hypothetischen Aufklärungsversuche auslangen. In der überwiegenden 
Zahl der Fälle haben die Untersuchungen das Bestehen von begünstigenden 
Faktoren ergeben. Als solche sind im Sinne lokaler Prädisposition aufzufassen: 
die luetische Erkrankung des Zentralnervensystems, Veränderungen der Zirku­
lation oder der Gefäße im Bereich des Zentralnervensystems und lokale patho­
logische Veränderungen, die klinisch das Bild einer Epilepsie auslösen. Im 
Sinne einer allgemeinen Prädisposition kommen die verschiedensten Faktoren 
in Betracht. Vor allem sind auch hier Veränderungen der Gefäße durch chroni­
sche Intoxikation (Alkohol, Blei usw.) oder durch Infektionskrankheiten (wozu 
auch die Lues zu zählen ist) zu nennen. Auch Erkrankungen innerer Organe, 
insbesondere der Niere und der Leber, die für die Ausscheidung und den Abbau 
des Salvarsans von besonderer Bedeutung sind, können, da hierdurch größere 
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Salvarsanmengen retiniert werden oder der Abbau des Salvarsans in atypischer 
Weise zustande kommt, das Auftreten von Salvarsanschäden begünstigen. 
Auch konstitutionelle Momente können als Ursache der verhängnisvollen 
Salvarsanwirkung in einzelnen Fällen in Betracht kommen. Eine einheitliche 
Ursache liegt demnach den Schädigungen des Zentralnervensystems nicht 
zugrunde. 

Seltene Nebenerscheinungen nach Salvarsananwendung. 
1. Blutungen und Bluterkrankungen. 

Hierher gehört das Auftreten von Blutungen. Sofern diese im Verein oder 
im Anschluß an anderweitige, insbesondere Haut- oder Leberschädigungen 
auftreten (MERKLEN, PR. L. PAUTRIER und M. WoLF, THOMAS ANWYL­
DA VIES , MAJoccm) , sind sie von geringerem Interesse, da die Steigerung 
des pathologischen Prozesses diese Erscheinung aufzuklären vermag. In 
einer Reihe von Fällen aber sind Blutungen in die Haut, die Schleimhaut 
(COMBES jun. und FRANK, FELUGO, LEREDDE, LousTE, DucouRTroux und 
LoTTE, S. RrvA, A. SPALLUTO, C. M. SMITH, E. WEIL und IscH-WALL) 
und auch in innere Organe das einzige oder wenigstens das weit vorstechendste 
Krankheitssymptom. Die Schleimhautblutungen treten gewöhnlich als Auf­
lockerung des Zahnfleisches mit Neigung zur Blutung auf leichte Berührung 
oder in Form von spontanen Nasenblutungen in Erscheinung. Die Haut­
blutungen setzen zumeist erst nach wiederholten Salvarsaninjektionen ein 
und rezidivieren gerne nach neuerlicher Salvarsanapplikation (JARECKI, NEu­
BURGER). Im Gegensatz hierzu konnte FEIT Hautblutungen schon nach 
der ersten Silbersalvarsaninjektion beobachten; es gelang ihm aber, durch 
Herabgehen mit der Dosis die weitere Behandlung ohne Neuauftreten von 
Blutungen weiterzuführen. Wie an der Haut, so können Blutungen auch (FLo­
RAND NrcAUD und FORMENT) oder bisweilen nur in der Schleimhaut auftreten. 
Blutungen der Mundschleimhaut, Nasenbluten, Blasenbildung in der Mundhöhle 
können auch die Einleitung zu schweren Hämorrhagien der Haut und der 
inneren Organe (T. P. BursT) bilden. Unter den Blutungen innerer Organe 
führt MARKUS verstärkte Menstrualblutungen, Uterusblutungen, Darm- und 
Hämorrhoidalblutungen an. Lähmung der unteren Extremitäten beschreibt 
F. SoDRE und faßt sie als Folge einer Hämatomyelie auf. Nierenblutung und 
Blutergüsse im Kniegelenk beobachtete WoEHLISCH, Netzhautblutungen 
MoRPURGo, vorübergehende Erblindung bei Chorioiditis tbc. infolge Blutung 
BuscHKE. Nach bereits eingetretener Menopause kann die Salvarsaninjektion 
zum Wiederauftreten der Menses führen, wie WEINBERG fand. Auch ich konnte 
in zwei Fällen die gleiche Beobachtung machen. 

Die eine Patientin, eine 52 jährige Frau (K), bei der sich nach 2 jähriger Menopause 
auf die l. und 2. Neosalvarsaninjektion Blutungen einstellten, ga~ anamnestisch an, daß zehn 
Jahre vorher gelegentlich einer Einreibungskur ebenfalls Blutungen außer der Zeit auf­
traten. Die weiteren Salvarsaninjektionen wurden beschwerdelos vertragen. 

Über Ausbleiben der Menses berichtet KÄDING, allerdings bei einem Fall 
von Encephalitis haemorrhagica nach Salvarsan, und es ist die Ursache hierfür 
vielleicht in der schweren Erkrankung zu suchen. 

Daß eine Gefäßschädig~ng diesen Blutungen zugrunde liegt, wird wohl 
allgemein angenommen. Uber die Ursache der Gefäßschädigung gehen die 
Ansichten auseinander. FEIT nimmt an, daß auch die Lues die Gefäße 
geschädigt haben könnte, und beruft sich auf die von STÜMPKE, PINKUS 
beschriebene syphilitische Erkrankung der Capillaren. THoMAs ANWYL-DAVIES 
und JARECKI bringen die Blutungen in Analogie zur Encephalitis haemorrhagica 
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und führen die Gefäßschädigung auf den gesamten Arsenkomplex zurück. 
Primär werde, wie JARECKI annimmt, das Knochenmark geschädigt und erst 
sekundär die Gefäße. Blutbefunde, die eventuell diese Hypothese stützen könnten, 
fehlen im Falle JARECKI. Ohne Annahme einer besonderen individuellen Dis­
position gelangt man bei diesen Fällen nicht zu einer befriedigenden Aufklärung. 
Die Annahme einer Leberschädigung kann, da kein genügendes Beweismaterial 
vorhanden ist, nur als Hypothese gewertet werden. Wenn NICOLAS GATE und 
LEBEUF innere Störungen funktioneller Natur als Ursache der Blutungen 
ansprechen, so stellen sie sich doch als betroffenes Organ vor allem die Leber 
vor. Auch KRÄMER sieht in der Leberschädigung den die Blutung hervorrufenden 
Faktor. Er gelangt zu dieser Annahme durch die Beobachtung eines Falles, 
bei dem nur die Verwendung von Leberextrakt und Leber in Substanz die 
Blutungen zum Stillstand brachten. Wurden die Präparate ausgesetzt, dann 
rezidivierten die Erscheinungen. Dieser nur in einem Falle konstatierte thera­
peutische Effekt kann wohl nicht als schwerwiegendes Beweismoment für die 
Leberhypothese aufgeiaßt werden zumal andere Autoren, LESPINNE, V. et 
FEROND keine Funktionsstörung der Leber fanden. Hervorzuheben ist, daß in 
einer Reihe von Fällen allgemeine oder lokale disponierende Momente nachzu­
weisen sind. So reagierte der Patient FLORAND NICAUD und FüRMENTs schon 
ein Jahr vor der Salvarsaninjektion auf Diphtherieseruminjektion mit ausge­
breiteter Purpura. Im Fall W OEHLISCH handelte es sich um einen Hämophilen. 

Als lokal begünstigendes Moment spricht WEINBERG den in seinem Fall 
bestehenden Gebärmutterkatarrh an. Die Tatsache, daß die Blutungen häufig 
regionär beschränkt sind und oft nur ein Organ betreffen, läßt die Annahme 
gerechtfertigt erscheinen, daß diese doch recht selten auftretenden Neben­
erscheinungen an bestimmte lokale prädisponierende Momente gebunden sind; 
zumal abgesehen von jenen Fällen, in denen auch Schädigungen anderer Art 
bestanden, irgendwelche Veränderungen allgemeiner Natur, Störungen im 
Blutbild usw. nicht nachgewiesen wurden. Daß eine besondere Vulnerabilität 
der Gefäße vorliegt, zeigt insbesondere der Fall FLORAND NICAUD und 
FüRMENTs. Die Ursache der abnormen Empfindlichkeit der Gefäße ist aber 
nicht geklärt und sie dürfte auch nicht einheitlicher Natur sein. Speziell bei 
Blutungen, die nur in einzelnen Organen oder Organteilen auftreten, sind lokale 
Stauungen vielleicht von hervorragender Bedeutung. Hierauf weisen die von 
HEYROVSKY angestellten Tierversuche. Es gelang ihm bei Mäusen, nach 
Injektion von Bakterienfiltraten Blutungen hervorzurufen. Er konnte diese 
durch ein leichtes Trauma (Quetschen des Ohres usw.) provozieren. Spontan 
traten sie an den Pfoten und am Schwanz am reichlichsten auf. Es genügt 
demnach die geringe physiologische Zirkulationsstörung, um die Blutungen 
nur auf die abhängigen Partien zu beschränken. 

Bei einer zweiten Gruppe von Schädigungen nach Salvarsan wurden außer 
schweren Blutungen in Haut, Schleimhaut und inneren Organen auch Ver­
änderungen des Blutbftdes im Sinne einer aplastischen Anämie beschrieben. 
Einen hierher gehörigen Fall beobachtete E. FRANK 1915. 

Es handelte sich um eine 33 jährige Frau, die vor drei Monaten entbunden hatte, und 
bei der acht Tage nach einer kombinierten Kur sich eine Halsentzündung mit folgenden 
Petechien einstellte. Es folgten eine schwere Stomatitis und blutige Stühle. Unter Herz­
schwäche und Fieber kam es zum Exitus. FRANK erhob bei diesem Fall folgenden Blut­
befund. E. 1280 000, W. BI. 1200, F. i. 1, Hämoglobingehalt 25%. Die Differential­
:1!?-hlung ergab 41% polymorphkernige, 56% Lymphocyten, 3% große Mononucleäre und 
Ubergangsformen. Blutplättchen waren außerordentlich spärlich. Es fanden sich keine 
kernhaltigen Erythrocyten, keine Poikilocytose und keine Polychromatophilie. Derartige 
Blutbilder wurden auch bei Benzolvergiftungen (SANTESSON, SELLING), sowie bei Röntgen­
schädigung (TIRABoscm, der sich jahrelang ohne Schutzmaßnahmen Röntgenbestrahlungen 
aussetzte, erlag einer solchen Blutkrankheit) beobachtet. FRANK schlägt für diese, bisher 
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als aplastische Anämie bezeichnete, schwere Bluterkrankung die Bezeichnung Aleukia 
haemorrhagica vor. 

Als charakteristisch für dieses Krankheitsbild, das nicht in einer Erkrankung 
des roten, sondern des weißen Blutes seine Ursache habe, bezeichnet E. FRANK 
die hochgradige Verminderung der roten Blutkörperchen, deren Zahl oft unter 
1 000 000 im Kubikmillimeter sinkt. Dabei besteht keine deutliche Poikilo­
cytose. Polychromatophilie und basophile Punktierung können fehlen, ebenso 
kernhaltige Erythrocyten. Auffallend ist die Zahl der weißen Blutkörperchen, 
die gewöhnlich zwischen 1000 und 2000 schwankt. Dabei besteht eine hoch­
gradige Lymphocytose bis zu 60 und 80% auf Kosten der neutrophilen Leuko­
cyten. Keine Vermehrung der Eosinophilen. Das hervorstechendste Merkmal 
ist die spärliche Zahl der Blutplättchen. Da die Verminderung der Blutplättchen 
(die normal 200 000-300000, nach Untersuchungen von F. B. HoFMANN 
632 000-760 000 betragen) durch gesteigerten Zerfall in der Milz zustande 
kommt, spricht KAZNELSON von thrombolytischer Purpura. Ein ähnliches 
Blutbild konnte S. MEYER, der eine akute lymphatische Leukämie nach Ver­
wendung von Naphtalin gegen Würmer beobachtete, durch Experimente beim 
Hund hervorrufen. Nach anfänglicher Leukocytose kam es zur Verminderung 
der Erythrocyten und der Blutplättchen, später trat eine Lymphocytose auf 
Kosten der Leukocyten auf. Die Beobachtung von Jugendformen weicht aller­
dings von dem Blutbild, wie es E. FRANK beschrieben hat, ab. Hochgradige 
Erythrocytenverminderung, Leukopenie bei relativer Lymphocytose (570fo), sehr 
starke Verminderung der Hämatoblasten sahen M. VEDEL, M. GIRAUD und G. 
GIRAun. Der aplastischen Anämie (Aleukia haemorrhagica FRANK) entsprechende 
Blutbilder fand GORKE bei drei Fällen, bei denen nach Salvarsan sich ein 
"skorbutoider Morbus Werlhofii" einstellte. Er fand Neutropenie mit relativer 
Lymphocytose hochgradige Verminderung der Blutplättchen, Fehlen von 
Megalo- und Poikilocytose und Polychromatophilie, Verminderung der Erythro­
cytenzahl. Außer hochgradiger Anämie zeigten die Patienten reichliche Haut­
und Schleimhautblutungen. Die Sektion ergab Anämie der inneren Organe 
und Veränderungen des Knochenmarkes. Insbesondere war das Mark der 
Röhrenknochen und im Sternum gelblichbraun verfärbt und zeigte nur kleine 
Areoien von rotem Mark. GoRKE nimmt an, daß Voraussetzung für die deletäre 
Wirkung des Salvarsans in diesen Fällen eine lymphatische Diathese abgegeben 
habe. Schon vor GoRKE hat LEREDDE über Blutveränderungen im Sinne einer 
aplastischen Anämie nach Novarsenobenzol berichtet. J. E. MooRE und 
A. KEIDEL konnten in 14 Fällen Blutveränderungen nach Salvarsan beobachten 
und fassen sie als Reizstörung des bärnatopoetischen Apparates auf. Wenn sie 
auch im allgemeinen eine Vermehrung der Polymorphkernigen, Neutrophilen 
und Eosinophilen vermerken, so heben sie dennoch eine starke, wenn auch 
vorübergehende Zunahme der Mononucleären bis zu 34,12 und 23,5% hervor. 
In einem Fall sahen sie eine Leukopenie bis zu 600 I,. Sie bezeichnen einen 
ad exitum gekommenen Fall a]s aplastische Anämie. Über interessante Blut­
veränderungen nach kombinierter Quecksilber-Salvarsan-Behandlung und Ver­
wendung von Kollargolinjektionen berichten VILL, HERZOG und RoscHER. 
Als Ursache für den in beiden Fällen tödlichen Ausgang wurde von den Autoren 
nicht das Salvarsan, sondern das Kollargol angesprochen. Beide Fälle sind 
schon aus diesem Grund, abgesehen davon, daß in dem einen Fall kurz vorher 
ein Paratyphus überstanden wurde, nicht als Salvarsanschäden aufzufassen. 

Das Blutbild in VILLS 1. Fall, über das HERZOG und RoseHER berichten (leider Willden 
nur zwei Blutuntersuchungen vorgenommen), zeigte 9300L., 3800000 E. Die Düferential­
zählung ergab 61% Polynucleäre und 22,5% Lymphocyten mit reichlichen Jugendformen. 
Große Mononucleäre fanden sich IOOfo. Die zweite Untersuchung ergab 76 000 L. Blut­
plättchen waren kaum feststellbar. Im zweiten Fall Willden reichlich Blutbefunde erhoben; 
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und es ergab sich nach anfänglicher Leukocytose (66 000 Leukocyten mit reichlichen Jugend­
formen von neutrophilen und eosinophilen Leukocyten, zahlreichen Normoblasten und 
einer verminderten Thrombocytenzahl von 70 000) nach einem Leukocytensturz, ein Blut­
bild, das 7 200 Leukocyten (später sogar nur 4 000) Leukocyten aufwies. Erythrocyten­
zahl war 2 200 000, Thrombocyten schwanken von 21 500 bis 37 000. Gleichzeitig bestand 
eine relative Lymphocytose. 

Diese Blutbefunde deuten HERZOG und RoseHER als Übergang zu der 
aplastischen Leukämie (Aleukia haemorrhagica FRANK). Hervorzuheben ist 
aus dem Sektionsbefund die beobachtete Knochenmarksschädigung. Nebst all­
gemeiner Anämie der Organe fand sich eine Umwandlung des Fettmarkes in 
rotes Knochenmark. Bei dem zweiten Fall, bei dem intra vitam außer Haut" 
und Schleimhautblutungen auch vaginale und rektale Blutungen aufgetreten 
waren, zeigte die Sektion im oberen Drittel der Röhrenknochen rotes Mark, 
in den unteren Zweidritteln Fettmark. Hervorzuheben ist, daß nicht nur im 
Knochenmark, sondern auch im Gehirn Gefäßwandveränderungen angetroffen 
wurden. Letztere sprechen HERZOG und RoseHER als Ursache der Blutungen an. 

Die Bedeutung der Gefäßwandveränderung für die Blutung wird von 
STEPHAN, SeHRADER u. a. besonders betont. STEPHAN nimmt bei verschiedenen 
Giften und auch beim Salvarsan eine direkte Gefäßschädigung, und zwar der 
Endothelzelle an. Bei der klinischen Untersuchung zeigt sich diese in dem 
sogenannten Endothelsymptom, das in dem Auftreten von Hautblutungen 
bei nach bestimmten Regeln ausgeführter Stauung besteht. Dieses Symptom 
wurde zum ersten Male von RuMPEL und LEEDE bei Scharlach beschrieben, 
verlor aber in der Folgezeit bei dieser Affektion ziemlich an diagnostischem 
Wert. STEPHAN faßt nun das Endothelsymptom als Ausdruck der erhöhten 
Durchlässigkeit der Capillarwand gegenüber korpuskulären Elementen auf 
und deutet es als Zeichen eines pathologischen Vorganges im endothelialen 
Zellsystem. 12 Stunden nach Salvarsanverwendung fand er das Endothel­
symptom, das auch durch die Gerinnungsanalyse (Beschleunigung der Ge­
rinnungszeit im Blut der Patienten durch Zusatz von inaktivem Normalserum) 
nachzuweisen sei, stets positiv.- Im Gegensatz hierzu finden MEUNNESHEIMER 
und WrELER, daß das bei Lues II häufig positive Endothelsymptom durch 
Salvarsan zum Schwinden gebracht werden könne. STEPHAN nimmt an, daß 
die Salvarsanschädigungen, Blutungen und auch die Encephalitis haemor­
rhagica auf die durch das Salvarsan gesetzte Gefäßschädigung zurück­
zuführen seien. Er fordert die Anstellung des Endothelversuches 12 Stunden 
nach Salvarsamanwendung und mahnt, bei positivem Ausfall die Behandlung 
nur mit äußerster Vorsicht fortzusetzen. Über eigene Fälle von Salvarsan­
blutung verfügt STEPHAN nicht. Die Zahl der Blutplättchen hält er für 
bedeutungslos. 

Über die Beobachtungen STEPHANs berichtet ausführlich später SeHRADER. 
Letzterer unterscheidet zwischen direkter Gefäßschädigung, zu welcher er auch 
die Salvarsanfolgen zählt, und indirekter, wie sie unter anderem auch im 
Klimakterium nachgewiesen werden kann. Die indirekte Gefäßschädigung 
führt er auf innersekretorische Einflüsse, die auf dem Wege über die Milz die 
Durchlässigkeit der Gefäßwand beeinflussen, zurück. Zu dieser Annahme 
wird SeHRADER durch die Beobachtung geführt, daß Reizbestrahlungen der 
Milz, die zu einer Vermehrung der Thrombocytenzahl führt, das Endothel­
symptom zum Verschwinden bringt. Die Ursache des Endothelsymptoms 
sieht SeHRADER im Fehlen des von STEPHAN nachgewiesenen thermostabilen 
Gerinnungsanteiles des Serums, der ein Produkt der Endothelzellenfunktion 
darstellt. 

Nach den jüngsten Arbeiten ist die Bedeutung des Endothelsymptoms 
in der Pathogenese der Blutungen zweifelhaft geworden. Hat schon AusPITZ 
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seinerzeit aufmerksam gemacht, daß bei Blutungen das Endothelsymptom 
oft negativ ausfällt, so haben in gleicher Weise die Arbeiten von 0. MEYER, 
VoGT gezeigt, daß schon physiologische Verhältnisse für das Einsetzen des 
Endothelsymptoms maßgebend sind. W ALTERHÖFER ist es gelungen, nach­
zuweisen, daß äußere Reize nicht nur an Ort und Stelle, sondern auch entfernt 
davon beim normalen Organismus unter Stauung diese Blutungen hervorrufen 
können und daß somit eine Schlußfolgerung aus diesem Symptomenkomplex 
auf die Pathogenese verschiedener Krankheitsformen nicht zu Recht besteht. 
Es wurde daher weiterhin wieder mehr Gewicht auf die Zahl der Blutplättchen 
gelegt. G. LEDER findet sie nach Salvarsan vorübergehend vermindert, meint 
aber, daß zur Entstehung der aplastischen Anämie eine besondere latente 
Disposition erforderlich sei (lymphatische Diathese GoRKEs). Er unterscheidet 
bei der aplastischen Anämie eine Werlhofgruppe und eine anaphylaktoide bzw. 
angiopathische Gruppe. Bei letzterer sei die Blutung durch Endothelschädigung 
zu erklären. Eine ähnliche Meinung vertritt auch NEUBURGER. Er führt die 
Blutungen in der Form der hämorrhagisch(:m Diathese auf funktionelle Per­
meabilitätsschwankungen der Capillarwand zurück. Diese werden durch 
Reizung des Zentralnervensystems, das entweder durch die Lues oder durch 
das Salvarsan überempfindlich geworden ist, erklärt. 

Über Blutungen nach Novarsenobenzol berichten RABUT und OuRY. Ihr 
Fall kam unter Schleimhautblutungen, denen sich später auch Hautblutungen 
zugesellten, Hämaturie und zunehmender Körperschwäche ad exitum. Der 
Blutbefund zeigte 3 200 000 Erythrocyten, eine Leukopenie von 800-1200; 
die Differentialzählung ergab 51° I 0 N eutrophile, 30° I 0 Mononucleäre und Lympho­
cyten, 19% große Mononucleäre, Hämoglobin 75% und eine Blutplättchenzahl 
von 50-60 000. Einen der aplastischen Anämie sich nähernden Blutbefund 
erhoben LESPINNE, WYDOOGHE, WYDOOGHE und MARCEL FEROND bei zwei 
Fällen von Purpura nach Arsenobenzol. Im ersten Falle verzeichnen sie 
Leukopenie, Mononucleose, Fehlen der Blutplättchen, im zweiten Anämie, 
Hyperleukocytose, Blutplättchenverminderung. Sie heben hervor, daß der 
von ihnen erhobene Blutbefund gewissen Formen der Benzolvergiftung ent­
spricht. 

Einen einzelstehenden Blutbefund erhob CALLOMON bei einem Patienten, 
bei dem es nach einer Neosalvarsanbehandlung zu Blutungen der äußeren 
Haut und der inneren Organe gekommen war. Bei dem Falle trat infolge Lungen­
blutung der exitus ein. CALLOMON findet im Gegensatze zu den bisherigen 
Beobachtungen von Blutplättchenverminderung eine Vermehrung der Blut­
plättchen, und er stellt seine Beobachtung als athrombopenische anaplastische 
Purpura der aplastischen Anämie entgegen. 

Gleichzeitig mit einem der aplastischen Anämie entsprechenden Blutbefund 
fanden M. V EDEL, M. GrnAUD und G. GIRAUD auch eine Schädigung der Leber. 
Der Patient, der mit Salvarsan behandelt wurde, hatte früher eine Malaria 
überstanden. 

Wenn man die gesamten Beobachtungen von cytologischen Blutverände­
rungen überblickt, so ergibt sich, daß zu einer Gruppe jene Fälle zusammen­
gefaßt werden können, bei denen Blutbilder erhoben wurden, die dem von 
E. FRANK beschriebenen entweder vollkommen gleichen (FEINBERG, R. RABUT 
und P. ÜURY) oder wenigstens als Übergangsbilder gedeutet werden können 
(J. E. MooRE und A. KEIDEL, VILL, HERZOG und RoscHER, LESPINNE u. ~.). 
Einen Blutbefund, der sich von diesem Typus unterscheidet, fand F. CALLOMON. 

Über die Ursache dieser seltenen Salvarsanfolge gehen die Ansichten nur 
insoferne auseinander, als die einen die Schädigung in das Knochenmark, 
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die anderen in die Gefäße verlegen, wobei aber auch in letzterem Falle der 
primäre Angriffspunkt oft in das Knochenmark verlegt wird. Die An­
nahme, daß das Salvarsan, resp. das Arsen als Noxe anzusprechen wäre, ist 
häufiger, als die, daß die Gefäßveränderung luetischer Natur sei (CITRON 
und HIRSCHFELD). 

Das Tatsachenmaterial ist aber derzeit noch zu gering, um endgültige Ent­
scheidungen über den Zusammenhang der Blutveränderung mit dem Salvarsan 
zu treffen. Die geringe Zahl der einschlägigen Schädigungen läßt aber doch den 
Schlu{J ziehen, daß nur unter speziellen, allgemein oder lokal disponierenden, 
individuellen Momenten das Salvarsan zu Blutungen oder zu schweren Blutbild­
veränderungen in seltensten Fällen den Anstoß geben kann. Die Verschieden­
artigkeit der Blutbilder erklärt sich am besten aus verschiedenartiger indivi­
dueller Reaktionsfähigkeit. Wie JAGIC ausführt, kann dieselbe Noxe, je nachdem 
sie die Erythro- oder Leukopoese vorwiegend schädigt, zu verschiedenen Blut­
befunden führen. Dieselben Verhältnisse können gelegentlich auch beim Sal­
varsan, das JAGIC unter anderen schädigenden Ursachen anführt, vorliegen. 
Das Vorkommen einer reichlicheren Monocytose darf nicht nach seiner Ansicht 
ausschließlich für eine Schädigung des retikuloendothelialen Systems heran­
gezogen werden, da die Ableitung der Monocyten vom obigen System nicht 
bewiesen ist. NAEGELI und JAGI6 halten diese Zellen für Abkömmlinge des 
Markes. Letzterer weist insbesondere darauf hin, daß sich fast stets neben der 
Monocytose Zeichen einer leichten Markschädigung nachweisen lassen. Das 
jeweils vorliegende Blutbild ist nur "das Spiegelbild der pathologischen Vor­
gänge" und erlaubt keinen Rückschluß auf die Natur der schädigenden Noxe. 
Es ist im wesentlichen von individueller Beschaffenheit und Reaktionsfähigkeit 
abhängig. In diesem Sinne wären auch differente Blutbilder nach Salvarsan­
applikation am ehesten zu deuten. 

2. Nervöse Störungen als Salvarsanfolge. 
Schon bald nach der häufigeren Anwendung des Salvarsans wurde über 

Nervenläsionen, die mit der Arsenkomponente des Präparates in Zusammen­
hang gebracht wurden, berichtet. Es lag diese Annahme um so näher, als vom 
Arsen bekannt war, daß seine toxische Wirkung bisweilen Neuritiden, ins­
besondere Polyneuritiden, auslöse. Über eine derartige Polyneuritis berichtet 
ÜPPENHEIM auf der 5. Jahresversammlung der Gesellschaft deutscher Nerven­
ärzte in Frankfurt a. M. im Jahre 1911. Bei dem von ihm veröffentlichten 
Falle ist allerdings nicht sicher gestellt, ob vor Anwendung des Salvarsans eine 
echte Tabes oder eine Pseudotabes oder eine alkoholische Polyneuritis bestanden 
hat. Die zweimalige Verabreichung von Salvarsan hat jedenfalls das Krank­
heitsbild im Sinne einer schweren Polyneuritis verschlechtert. Ähnliche 
Beobachtungen wurden von TRöMNER, GRoss, wie BENEDEK und PoRSCHE 
angeben, sowie von S:EzARY und CHABANIER erhoben. Polyneuritis bei gleich­
zeitig bestehenden anderweitigen Schädigungen, wie Efythem, Herpes, Hyper­
keratosen der Fußsohlen sahen A. DosTROYSKY sowie W. CoRNIL und E. PIERBON 
nach Salvarsananwendung. Letztere glauben, daß eine bestehende Leber­
schädigung das Auftreten der Polyneuritis begünstigt habe. BENEDEK und 
PoRSCHE berichten über eine seltenere Form unter den peripheren Neuritiden, 
die_Neurotabes arsenicosa, währendansonst die amyotrophischen degenerativen 
Formen die häufigeren darstellen. Bei dem von ihnen beschriebenen Falle 
kam es unmittelbar nach der zweiten intravenösen Injektion von 0,45 Neosal­
varsan bei einem Patienten mit PLAUT-V IN CENTscher Angina zu Bewußtlosig­
keit, die unter Fieber acht Tage andauerte. Es folgten lanzinierende Schmerzen 
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und Schwäche in den oberen und unteren Extremitäten. Die Kraftlosigkeit 
blieb weiterhin bestehen, ebenso traten zeitweise wieder Schmerzattacken auf. 
Im klinischen Bild heben sie die ausgedehnten Störungen der oberflächlichen 
und tiefen Sensibilität, sowie die Gangstörung, die paretisch-ataktischen Typus 
aufwies, hervor und stellen in ihrem Falle die Diagnose auf eine Polyneuritis 
vom Typus der Neurotabes peripherique Dejerines. Die Ursache der Affektion 
sehen sie in der Arsenkomponente des Salvarsans. 

Es soll auf die Frage, ob nicht andere Erklärungsmöglichkeiten für das 
Auftreten der Nervenläsion zu erwägen wären, nicht näher eingegangen werden, 
da schon die geringe Zahl der einschlägigen Beobachtungen im Verhältnis zur 
weiten und reichlichen Verbreitung der Salvarsanpräparate genügend erweist, 
daß selbst bei sicherem Zusammenhang mit dem Arsen doch noch äußerst 
seltene, begünstigende Momente gegeben sein müssen und daß es erst bei Vor­
handensein dieser zu den erwähnten Nervenschädigungen kommen kann. 

Vereinzelt steht die Beobachtung von amyostatischen Symptomenkomplex 
nach Salvarsan. In dem von MATZDORF angeführten Falle kam es bei einem 
18 jährigen Mädchen, das im gleichen Jahre Grippe überstand und eine Lues 
akquirierte, nach einer nicht übermäßig dosierten Salvarsan- Quecksilber-Kur 
und zwar unmittelbar nach der letzten Salvarsaninjektion zu schweren nervösen 
Erscheinungen; die Patientin konnte nur mit Mühe nach Hause gehen, bekam 
Doppelbilder, Harn- und Stuhlverhaltung, die Sprache wurde leise, eintönig 
und in Bälde trat Zittern in den Gliedmaßen, die eigentümlich steif waren, 
auf. Aus dem Status praesens ist hervorzuheben: Starrer, maskenartiger 
Gesichtsausdruck, Herabhängen des Unterkiefers. Die Bewegungen sind nach 
allen Richtungen frei, erfolgen jedoch wie gegen einen inneren Widerstand. 
Auch bei passiven Bewegungen auffallender Rigor. Es besteht eine aus­
gesprochene Adiadochokinese, Nystagmus. Der Gang ist zitternd und schwan­
kend. Sprache gestört. Bei der Diagnosenstellung erwägt MATZDORF eine 
Herxheimer-Reaktion bei bestehender Lues cerebri, sowie die Provokation 
einer Encephalitis epidemica. Des weiteren denkt er an eine Hirnschädigung 
durch Salvarsan und will diese zurückführen entweder auf eine direkte Endothel­
schädigung der Gefäße oder aber auf toxische Schädigung durch Eiweißspalt­
produkte, wobei er sich auf eine stets auf Salvarsanapplikation folgende Leber­
alteration beruft. Letztere wäre durch die hämoklastische Krise ersichtlich. 
Daß Leberschädigungen Nervenerkrankungen auslösen können, darauf ver­
weist unter anderem die Beobachtung CoRNILs, der eine Polyneuritis nach 
schwerem mechanischen Ikterus auftreten sah und erstere mit der Leber­
funktionsstörung ursächlich in Zusammenhang bringt. Das plötzliche Einsetzen 
im Falle MAzNERB scheint aber mit der Annahme einer Leberschädigung nicht 
gut vereinbar. Wohl aber dürfte die Leberschädigung bei dem von S. A. SICARD 
beschriebenen Falle von Polyneuritis der Arme und Beine bei einer alten Frau 
vielleicht nicht ganz bedeutungslos sein. Die Patientin litt an einem chronischen 
Ikterus infolge Pankreatitis. Bemerkenswert ist die Beobachtung SICARD und 
RoGERs, daß allerdings bei täglicher, wenn auch gering dosierter Salvarsan­
applikation die Patellarsehnenreflexe bisweilen verschwanden. SICARD hebt 
diese Beobachtung auch in weiteren Arbeiten stets hervor (SICARD und HAGU­
NEAU, SICARD). Wenn MATZDORF zu dem Schlusse kommt, daß durch Salvarsan 
direkt oder indirekt das Bild eines amyostatischen Symptomenkomplexes 
hervorgerufen worden ist, so stützt er sich vor allem auf das Einsetzen der 
Erkrankung unmittelbar nach der Salvarsaninjektion. Die ätiologische Be­
deutung des Salvarsans aber ist gerade mit Rücksicht auf die vorausgegangene 
Grippe, von der die Neigung zu Gefäßschädigungen (SCHRADER) bekannt ist, 
nicht genügend sichergestellt, um diesen Symptomenkomplex als Salvarsan-
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schädigung auffassen zu können, zumal die Beobachtung emer derartigen 
Affektion, wie eingangs erwähnt, isoliert steht. 

Im Anschluß an die nervösen Störungen ist noch ein Fall von vorübergehen­
der Myopie, den G. MILIAN und PERIN beobachteten, zu erwähnen. Mit einem 
angioneurotischen Symptomenkomplex trat bei der dritten Kur neben starker 
Albuminurie eine 48 Stunden dauernde Myopie von rechts 3, links 31/2 D auf. 
Diese Salvarsanschädigung wird von den Autoren mit einer Schädigung des 
Sympathicus erklärt. 2 Fälle von transitorischer Myopie beschreiben DuPUY­
DuTEMPS und PERIN. BIELSCHOWSKY meint, die Annahme eines Spasmus 
der Akkomodation hätte durch Atropinisierung gestützt werden müssen. Es 
könnte auch eine Erhöhung des Brechungsindexes des Kammerwassers vor­
gelegen haben. 

3. Malariaprovokation durch Salvarsan. 
Eine provozierende Wirkung des Salvarsans auf eine ruhende Malaria wurde 

bis zu Kriegsende nur von MANTEGAZZA (1912), LIEBMANN (1915), E. CAILLE 
(1918) beobachtet. Über Malariatod als Salvarsanfolge berichtet als erster 
(1921) F. GLASER und fordert auf, stets nach Malaria zu forschen, wenn Fieber 
nach der ersten Salvarsaninjektion auftritt, da bei latenter Malaria tropica 
Salvarsan "nur unter den größten Kautelen" als antiluetisches Mittel zu ver­
wenden sei. Bald darauf veröffentlichte W. FISCHER zwei Fälle, bei denen es 
infolge Salvarsanapplikation zu einem Aufflackern einer Malaria in einem 
Falle mit letalem Ausgang gekommen war. Diesen reiht sich die Beobachtung 
von FERNBACH 1922 an. Auch in diesem Falle kam es durch Salvarsan zur 
Provokation einer ruhenden Malaria. In allen vier Fällen (GLASER, FISCHER, 
FERNBACH) kam es zum Aufflackern einer Malaria tropica mit letalem Aus­
gang. FERNBACH empfiehlt ebenfalls, nach Malaria zu fahnden, wenn sich 
Fieber nach Salvarsaninjektionen einstellt. Im Jahre 1922 wurde von vielen 
Autoren über durch Salvarsan provozierte Malaria berichtet (BENDA, FRIEDE­
MANN, JADASSOHN, IsAAC KRIEGER und LöwENBERG, SKLARZ, ZIEMANN). 
FRIEDEMANNs Meinung, daß ein großer Teil der Leberschädigungen nach 
Salvarsan als verkannte provozierte Malaria aufzufassen sei, schließen sich 
JADASSOHN, P. TAOHAU und ZIEMANN nicht an. Sie halten die Provokation 
der Malaria für nicht so bedeutungsvoll. Fast alle Autoren heben hervor, daß 
bei Fieber, insbesondere bei wiederholten hohen Temperaturen stets nach 
Malaria geforscht werden soll, da die Fortsetzung der Salvarsankur insbesondere 
bei provozierter tropischer Malaria schwerste Folgen nach sich ziehen kann. 
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Jod und J odalkalien. 
Experimentell-Pharmakologisches. 

Von 

JULIUS POHL- Hamburg. 

Mit 5 Abbildungen. 

Die Überfülle von unzusammenhängenden und einander oft widersprechenden 
Einzelarbeiten über die Wirkungen des Jods auf Organismen und deren Gewebs­
bestandteile beweist weniger eine sichere, universelle Leistungsfähigkeit dieses 
Elementes und seiner Verbindungen, sie ist vielmehr der Ausdruck der Un­
sicherheit, des Suchens und Tastens nach den Grundlagen, den Grundprinzipien 
seiner Wirkung. Es ist von vornherein klar, daß ein chemisch so differenter 
Körper wie Jod auf die verschiedenartigsten Bestandteile tierischer Gewebe 
einen Einfluß haben muß, und daß sich dieser je nach dem Applikationsort, 
nach dem Alter, der physiologischen Disposition, z. B. Gravidität, Erkrankungs­
art, Immunität, verschieden äußert. Die scholastische Auffassung des Jods 
als eines Alterans, als etwas den Körper tiefgreifend Veränderndes, war die 
intuitive Vorausahnung dessen, was wir heute unter die Begriffe Anderung der 
Blutzusammensetzung, der Gewebsreaktion, der Stoffwechselwirkung scheiden. 

Eine zusammenfassende Darstellung der Wirkungen dieses Elements auf 
den tierischen und menschlichen Organismus muß sich naturgemäß in zwei Teile 
sondern. Im ersten werden die chemischen und physiologischen Wirkungen 
des freien, molekularen Jods darzustellen sein (die Wirkung auf die Eiweiß­
körper, die lokal hyperämisierende, die antiphlogistische, die antiseptische 
Wirkung usw.), im zweiten ist die Jodalkali-Wirkung zu beschreiben. Hier sind 
wiederum zu sondern jene Einzelheiten, die auf Freiwerden des molekularen 
Jods zurückgeführt werden, jene die evtl. als spezielle Wiederholung allgemeiner 
Salzwirkung zu deuten sind, und jene, die die spezifische Jodalkaliwirkung dar­
stellen, also a) der Jodismus nach Jodalkalienzufuhr (homolog dem Bromismus 
nach Bromalkaliüberschwemmung), b) die diuretische, die schleimlösende Wir­
kung der Jodalkalien, c) die spezifische Stoffwechselwirkung, in ihrer Bedeutung 
für die Resorption von Exsudaten und Krankheitsprodukten, die antiluetische 
Wirkung. Die indirekte Wirkung, die das Jod durch Beeinflussung der Schild­
drüse entfalten kann, bleibe hier unberücksichtigt. 

I. Jod. 
Das Jod stammt aus dem Meerwasser, das etwa 0,001 Ofo Jod enthält 

(K. A. HOFMANN). Aus ihm speichern Algen, Tange, Schwämme das Jod in 
organischer Form (Jodospongin, Jodgorgosäure). Die Jodgorgosäure wurde 
von HENZE als Dijodtyrosin erkannt. 
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Auf Ablagerung von Seepflanzen in prähistorischen Perioden in gewissen 
Erdschichten ist das Vorkommen von Jod in solchen entspringenden Quellen 
zurückzuführen, wie z. B. Hall.in Oberösterreich, Tölz und Wiessee in Bayern. 
Das Jod wird im Großbetrieb aus der Asche der Seepflanzen gewonnen. 

Der organischen Jodverbindung des Blasentangs (Fucus vesiculosus) schreibt 
R. HuNT eine spezifisch thyreotrope Wirkung zu. In jüngster Zeit (1926) hat 
FELLENBERG den Jodgehalt des Speisesalzes, von Trink- und Flußwässern, 
von Gesteinen, Mineralien, Luft, Pflanzen und Tieren quantitativ bestimmt. 
Bemerkenswerterweise ist das Wasser einer kropfarmen Gegend 20fach jod­
reicher befunden worden als das Wasser einer kropfreichen. Eine ablehnende 
Kritik der Anschauung, daß Jodmangel Ursache des endemischen Kropfes 
sei, bringen zwei Aufsätze von OsTWALD-Zürich und von E. LIEK-Danzig (1927). 
Von Nahrungsmitteln enthielten Lebertran (also Produkt eines Seetieres!) 
die größten Jodmengen, dann die Brunnenkresse, Blattgemüse, Eier. Die 
Empfindlichkeit von Pflanzen gegen Jod in Form von Jodiden bespricht 
STOKLASA. 

Chemische Eigenschaften. Das elementare Jod stellt bei gewöhnlicher Tempe­
ratur grau-schwarze, flüchtige Krystalle von eigenartigem Geruch dar. In Wasser 
löst es sich nur wenig (ein Teil in 5500 Teilen), Molekulargewicht 127; es ist löslich 
in einer großen Anzahl organischer Stoffe wie Alkohol, Äther, Kollodium, Chloro­
form, Benzol usw. Konzentriertere, wässerige Lösungen werden erreicht durch 
Zusatz von Jodalkalien, z. B. 6 g Jodkalium, 3,5 g Jod auf 100Wasser oder Jod 
5 g, Jodkalium 10 g auf 100 Wasser (LuGoLs Lösung). Auf organische Materialien 
wirkt es teils oxydierend durch Wasserzersetzung unter Freiwerden von aktivem 
Sauerstoff, dehydrogenisierend - aus Terpen C10H16 wird Cymol C10H14 -, 

teils substituierend auf Wasserstoffatome oder Doppelbindungen lösend. Auf 
einer derartigen chemischen, denaturierenden Einwirkung beruht die Einwir­
kung des Jods auf Eiweißkörper und durch Veränderung der Eiweißkörper 
des Bakterienleibes die gewaltige, desinfektorische Wirkung des Jods. Man 
hat deshalb seit langem der Reaktion Jod-Eiweißkörper Aufmerksamkeit ge­
schenkt. BöHM und BERGER haben 1876 die Jodeiweißverbindung als sehr 
locker, schon durch Dialyse zersetzbar angegeben (S. 315, I. c.), später haben 
sich HoFMEISTER, ÜSWALD, BLUM u. a. eingehend mit der Jodierung von Eiweiß­
körpern beschäftigt. Der Jodgehalt des Jodeiweißes wechselt von 1,3 bis 2,0% 
beim Leim, 8,93% beim Eieralbumin, 13 bis 14% beim Serumglobulin und 
17,8% beim Perjodcasein von LIEBRECHT. (Näheres siehe bei KESTNER, Chemie 
der Eiweißkörper.) 

Jodeiweiß. Durch die Aufnahme des Jods in das Eiweißmolekül findet eine 
Denaturierung desselben unter Änderung der qualitativen Reaktionen statt. Das 
Jodeiweiß gibt keine Schwefelbleireaktion, keine Dimethylamidobenzaldehyd­
reaktion, keine Reaktion mit MILLONs Reagens mehr. Die Substitution findet 
unter Cystinabspaltung im Tyrosin-, Tryptophan- resp. Histidinkern des Eiweißes 
statt. Die Biuretreaktion ist im ungespaltenen Jodeiweiß positiv, in dem durch 
Lauge gespaltenen fehlt sie dem durch Schwefelsäure fällbaren Anteil (BLUM 
und STRAuss). Behandelt man Eiweiß statt in bicarbonatalka,lischer Lösung 
in ammoniakalkalischer Lösung mit Jod, also mit Jodstickstoff, so erhält man 
Produkte mit anderen Eigenschaften: sie stehen dem genuinen Eiweiß reaktioneil 
viel näher, der Cystin-, der Tryptophankern bleibt geschont. Das so erhaltene 
Jodserumalbumin enthält 6,6% Jod. Diese Jodeiweißkörper verdienen ein be­
sonderes Interesse, seitdem in der Schilddrüse ein physiologisches Jodeiweiß 
durch BAUMANN (Jodglobulin) gefunden worden ist. Derartige künstliche Jod­
eiweiße sind vielfach zu biologisch-therapeutischen Versuchen benutzt worden; 
hier sei gleich angeführt, daß nach wiederholter Verfütterung von Jodeiweiß au 
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erwachsene und junge Hunde NIKOLAIEW im ScHMIEDEBERGsehen Institut deut­
liche und andauernde Steigerung der Pulsfrequenz, z. B. von 120 auf 204, von 
150 auf 215, beobachtet hat. Respiration und Temperatur blieben unverändert. 
Derartige Erscheinungen sind auf das im Darmtractus der Tiere erfolgte Ab­
spalten von Jod zurückzuführen, keinesfalls auf Gegenwart jodierter Albu­
mosen oder jodierter Peptone im Blut und der Darmwand (0. FüRTH und 
M. FRIEDMANN). 

Jodverteilung. Das Jod ist physiologischer Bestandteil der meisten tierischen 
wie menschlichen Organe, vorwiegend in organischer Bindung. Die größten 
Werte zeigt die Schilddrüse (BAUMANN 1896). 

Die nachfolgende Tabelle ist der Arbeit von J. JusTus (1904) entnommen, 
der die zerkleinerten Organe mit Atzkali veraschte und das Jod colorimetrisch 
nach Aufnahme in Benzol bestimmte. 

Beim Kalb war nächst der Schilddrüse die Hornsubstanz der Nägel auffällig 
jodreich. 

Tabelle 1. Physiologischer Jodgehalt der Organe. 

Schilddrüse 
Leber. 
Niere ... 
Magen .. 
Haut ... 
Haare (Kopf) 
Nagel ... 
Prostata .. 
Nebenniere . 

Die Zahlen bedeuten 1/ 100 mg auf 100 g Organ. 
(Mensch.) 

976 
121 
105 
90,9 
87,9 
84,4 
80,0 
68,9 
63,6 

Lymphdrüse. 
Milz .. 
Testikel 
Pankreas 
Uterus . 
Lunge . 
Gehirn .. 
Dünndarm 
Fettgewebe 

60,0 
56,0 
50,0 
43,1 
41,3 
32,0 
20,0 
11,9 
Spuren 

Unter Verwendung der oben zitierten Methode VON FELLENBERG, nach 
der der Jodgehalt in y = 1/ 1000 mg angegeben wird, fanden W. H. VEIL und 
A. STURM (Dtsch. Arch. f. klin. Med., Bd. 147, S. 166-223) den Jodgehalt 
des Blutes im Sommer und Herbst zu 12,8 y Ofo, im Winter zu 8,3 y Ofo. 65% 
dieses Jods werden organisch, 35% anorganisch gebunden. Zugeführtes Jodkali 
ist nach 24 Stunden im Blut nur in geringsten Spuren nachweisbar, die Haupt­
mengen werden durch den Harn ausgeschieden. Thyreoidin wird im Darm 
unter teilweiser Jodabspaltung zersetzt. Untersuchung von 30 Kropfträgern 
ergab nur 70% des physiologischen Jodwertes (Hypojodämie). 

Die prinzipielle Frage, ob zugeführtes Jod an organisches Material adsorptiv 
oder chemisch gebunden wird, behandelt A. JEGLER im Modellversuch am 
Phenolwassersystem (Zeitschr. f. d. ges. exp. Med. Bd. 46, S. 486. 1925). (Die 
allerjüngsten Befunde über Jodgehalt der Organe siehe bei FELLENBERG.) 

Aus den Beziehungen des Jods zu den Eiweißkörpern erklären sich die Atz­
erscheinungen, Schorfbildungen, die freies Jod auf der Haut und den Schleim­
häuten hervorruft; ebenso die Nekrose des Gewebes nach parenchymatischer 
Injektion, z. B. in Kröpfe, seröse Höhlen, Cysten usw. Der nekrotische 
Herd führt zu eben erwünschten örtlichen, reaktiven Entzündungen und nach 
Resorption des toten Materials zu einer Schrumpfung des Gewebes. 

Antiseptische Wirkung. Eine weitere mit dem Eiweißfällungsvermögen des 
Jods parallel gehende Eigenschaft desselben ist seine antiseptische Elementar­
wirkung. 

Im Prinzip längst erkannt, hat sie in der Form der von GROSSICH 1908 ein­
geführten Jodtinkturhautpinselung vor operativen Eingriffen eine universelle 
Benützung gefunden. KüTTNER stellte fest, daß eine 50foige Jodtinktur genüge. 
Auch hat man auf das mit Alkohol angefeuchtete Operationsfeld Joddampf 
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geblasen und somit Jodtinktur in statu nascendi mit Erfolg zur Anwendung 
gebracht (JuNGELL). FEDERMANN warnt davor, die Haut vor der Jodpinselung 
mit Bürste und Seife zu reinigen, weil dadurch die in den tiefen Schichten 
der Haut liegenden Bakterien aufgerührt würden. Die Leistungsfähigkeit der 
Jodmethode illustriert anbei wiedergegebene Kurve des Bakteriengehalts der 
Haut vor, während und nach der Joddesinfektion, die der Arbeit von K. FRITSCH 
entnommen ist (Abb. l). Das Prüfungsverfahren bestand in Kolonienzählung 
auf von der Haut abgeimpften Plattenkulturen. Zweimaliger Anstrich macht 
dieJOberfläche des Operationsfeldes zwar nicht keimfrei, aber keimarm; die 
Wirkung ist nach diesem Autor weniger in der bakteriziden und fixierenden 
Kraft der Jodtinktur als vielmehr in chemotaktischer Wirkung auf Leuko­
cyten und Gewebszellen zu suchen. 

Eine Bestätigung dieser Auffassung bringen neue histologische Unter­
suchungen von K. FRITZLER an der Meerschweinchenhaut nach Pinselung 
von Jodtinktur (Mitwirkung von Alkohol!). Die von Stunde zu Stunde sich 
steigernden entzündlichen Erscheinungen, wie Hyperämie, leukocytäre Infil­

terili 
tät 

tration, örtliche Eosinophilie, Fibroblasten­
und Gewebswandzellenveränderungen wer­
den aufs genaueste festgestellt. 

Anders urteilt in letzter Zeit SEEDORF 
(Kopenhagen). Er erhielt die besten Des­
infektionsergebnisse, wenn die Haut vor 
der Jodpinselung mit Seife und Wasser 
gereinigt wurde, weil dadurch jodresistente 
Sporen mechanisch entfernt werden. Auf 
diese Weise gelang es ihm vielfach, absolute 
Keimfreiheit der Haut zu erzielen. (Näheres 
über die klinische Art der Joddesinfektion 
der Haut, Anwendung einer l 0foigen alko­

Abb.l. Bakteriengehalt der Haut vor, holischen Jodlösung siehe I. c.). während und nach Joddesinfektion. 
(Nach K. FRITscH.) Über günstige Erfolge gegenüber in 

Hautmuskelwunden von Meerschweinchen 
eingebrachte Tetanussporen durch Spülungen mit Jodalkohol berichtet 
NEUFELD. 

Fermente. Im Anschluß an die antiseptische Kraft des Jods möge ein Teil 
des experimentellen Materials über seine Einwirkung auf Fermente angeführt 
werden. 

Die antitryptische Kraft des Blutserums wird durch Jod schnell ab­
geschwächt, vielleicht durch Jodsubstitution in die antitryptisch wirkenden 
ungesättigten Fettsäuren des Serums (JoBLING und PETERSEN). Die Sacharase 
(das Rohrzucker invertierende Enzym) wird nach EuLER und LANDERGREEN 
durch 0,03 mg Jod zu 25% gehemmt, später wird angegeben, daß l g Jod 
hinreichend sei, um die Wirkung von 20,200 g Invertin auf 1/ 2 zu erniedrigen. 
Auch die Serum- und Organlipase wird nach VoLLMER, ScHMIDT und SERE­
BRIJSKI partiell bis total gehemmt. 

Da man die Immunsubstanzen wegen ihrer Zerstörbarkeit durch Hitze 
den Fermenten nahesteilen darf, so sei hier anschließend berichtet, daß nach 
DEHIO Jod in Form von Jodnatrium keinen Einfluß auf Bildung von Ag­
glutininen und Präcipitinen geäußert hat, wohl aber einen deutlichen auf die 
Hämolysinbildung im Kaninchenserum: anfangs Abnahme, später Förderung 
über die ursprüngliche Höhe. 

In bezugauf die katalytische, d. h. Wasserstoffsuperoxyd zersetzende Reak­
tion findet S. WALTON eine Förderung durch Jodide in wässeriger Lösung. 
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Eine direkte Übertragung solcher In-vitro-Befunde auf das Milieu "lebender 
Organismus" ist natürlich unstatthaft. 

Die oben erwähnten Jodeiweiße verlieren durch die Jodierung in der Rich­
tung der Präcipitinbildung den artspezifischen Charakter (PICK und 0BER­
MAYER). Ihre Fähigkeit, anaphylaktischen Shock am sensibilisierten Tiere aus­
zulösen, verfolgten ScHITTENHELM und STROBEL, leider nicht mit klarem, zu 
weiteren Schlüssen berechtigenden Resultat. Daß · auch Toxine durch Jod 
schwer verändert werden, ist fast selbstverständlich. So berichten WEINBERG 
und GoY, daß das Botulinustoxin durch Jod entgiftet wird. Wirksam war 
nur Jodtinktur. Mit jodiertem Toxin kann man Kaninchen immunisieren. 

Autolyse. Gegenstand vieler Untersuchungen ist das Verhalten des auto­
lytischen Ferments zu Jod gewesen. Im Sinne der Beobachtung WIENERS, daß 
Säurezusatz zum Material die Autolyse fördert, ist die Angabe von KEPINOW, 
daß die Leberautolyse durch Lugols Lösung verstärkt wird, und die von 
KAscHIWABARA, daß die Leber von Kaninchen, die intravenös eine Einspritzung 
von Lugols Lösung erhalten haben, nur ein spezieller Fall des allgemeinen 
Gesetzes. STOCKEY berichtet, daß die Organe von Hunden, die längere Zeit 
bis zum Tod unter KJ-Gebrauch standen, Beschleunigung der Autolyse zeigen, 
am ausgesprochenstell Leber und Niere. 

Jodnatrium hat nach ALBRECHT keinen Einfluß auf die Autolyse von Leber­
proteiden. 1923 finden STEPPHUHN und UTKIN, daß Jod einen fördernden 
Einfluß auf die Hefeautolyse nimmt, den sie als spezifisch durch Jod bedingt 
auffassen. Relative Zahlen für den Eiweißzerfall bei Wasserzusatz: 100, bei 
Zusatz von 20 ccm 1/ 100 nJ-Lösung: 121. In einer Fortsetzung dieser Versuchs­
reihe wird auch für das Blutserum, das für sich kaum oder nur schwach auto­
lysiert, eine Autolyseförderung durch Jod nachgewiesen; z. B. relative Zahl 
für den Eiweißzerfall von 100 auf 165. (Einfluß des Jods auf Leberautolyse 
siehe bei STEPPHUHN und TIMOFEYEWA.) 

Diese Versuchsresultate bieten bei weiterer Ausarbeitung vielleicht eine 
Erklärung für den erhöhten Eiweißzerfall nach Jodkalidarreichung bei Mensch 
und Tieren, vorausgesetzt, daß die Einwände, die gegen die vitale Geltung 
der Autolyse erhebbar sind, widerlegt werden, und daß der Nachweis einer 
Jodabspaltung aus diesen Salzen geführt würde. 

Resorptionssteigernde Wirkung. Nach Applikation freien Jods auf die 
Haut tritt neben der oberflächlichen Abtötung von Zellen noch eine physio­
logische Tiefenwirkung ein, der therapeutisch große Bedeutung zukommt: 
eine lokale Hyperämie, d. i. eine Erweiterung der kleinen Arterien und Capil­
laren, zu der sich leicht ein Ödem der Subcutis gesellt. Diese chemisch aus­
gelöste Hyperämie wirkt wie eine mechanisch ausgelöste entzündungswidrig, 
antiphlogistisch. Für die praktisch tausendfältig geübte Methode der Jod­
pinselung bei beginnenden oder ausgebildeten Entzündungen liefern nun 
experimentelle Arbeiten die Grundlage. WECHSBERG behandelt die Frage, wie 
sog. Gegenreize in der Nähe etablierte Entzündungen beeinflussen 1 "Zu 
diesem Zwecke injizierte er in beide Oberschenkel eines Kaninchens zuerst 
subcutan je 0,5 ccm Oleum terebinthinae, von dem bekannt ist, daß es 
eine aseptische Eiterung hervorruft. Über dem einen Injektionsort nahm er 
eine fünfmalige Einpinselung 5 Tage hintereinander mit Tinctura jodi vor. 
Da ergab sich nun zwischen dem achten und zwölften Tage, daß die ent­
standenen Abscesse unterhalb der gepinselten Stelle nicht perforiert waren und 
auch in geringeren Grenzen sich hielten, während auf der nicht gepinselten 
Seite die Abscesse perforiert waren und die Muskeln angefressen hatten. "Bei 
einer letzten Versuchsreihe spritzte WECHSBERG subcutan eine 24 Stunden 
alte Bouillonkultur von Staphylococcus pyogenes aureus ein. Drei Tage lang 

Handbuch der Haut· u. Geschlechtskrankheiten. XVIII. 46 
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dreimal täglich Pinselung. Wo gepinselt war, kein Absceß; wo nicht gepinselt 
war, kleine Abscesse zwischen Fascie und Muskulatur" (Zitat aus der Arbeit 
ERLANGERS). ERLANGER stellte auf Grund ähnlicher Gedankengänge Versuche mit 
Injektion von Farbstofflösungen und deren Schicksal nach Pinselung der darüber 
gelegenen Haut an. Die Schlußfolgerung aus den Sektionsbefunden an den Tieren 
war, daß die Resorption von in die Brusthöhle injizierten Farbstofflösungen 
unter dem Einfluß einer auf der Haut über der Brusthöhle erzeugten Entzündung 
in kürzerer Zeit vor sich geht als unter normalen Verhältnissen. Die Benützung 
der Jodlösungen zu derartigen Kuren 1 ist also wissenschaftlich begründet. 

Applikation kleiner Jodmengen (7 mg J + 5 mg JK) in Tinkturform ließ 
kein Jod in den Harn übertreten (NORMAN C. WETZEL und ToRALD SOLLMANN). 

Die nach intravenöser Injektion von Jod in Form der LuGoLschen Lösung 
ins Blut zu beobachtenden Erscheinungen sind nach der obenerwähnten Arbeit 
von R. BöHM und BERGER vitale Hämolyse, Hämaturie, Nierenblutungen, 
Bildung hämorrhagischer Exsudate. Die weiteren Befunde seien als vom Jod­
natrium ausgelöst erst später beschrieben. Im Durchschnitt vertragen Hunde 
0,02-0,03 freies Jod pro Kilo Körpergewicht, auf 0,04 pro Kilo stellen sich 
dieselben Erscheinungen ein wie nach tödlichen Dosen Jodnatrium (S. 344). 
Die Injektionen waren langsam und vorsichtigst in die Vena dorsalis pedis 
gemacht worden. Schnellere Injektionen machen selbstverständlich Blut­
gerinnungen und plötzlichen Tod. 

PELLACANI berichtet über weitere Folgen dieser (wie jeder anderen) Hämo­
lyse, als Verstopfung der Niere, Anurie, Hämaturie; auch sah er, homolog wie 
RosE (Arch. f. pathol. Anatomie, Bd. 35, S. 12), Magenerscheinungen, die mit 
der Ausscheidung von Jod durch die Magenschleimhaut zusammenhängen 
mögen. 

II. J odalkalien. 
Von Jodiden stehen die wasserlöslichen Salze Jodnatrium und Jodkalium 

in praktischer Verwendung; das letztere Salz ist schneller diffusionsfähig, daher 
vielleicht schneller resorbierbar, wohlfeiler als das Natriumsalz, aber bei seiner 
Verwendung in großen Dosen muß immer an die Möglichkeit einer Giftwirkung 
durch das Kaliumion gedacht werden. 

Resorption der Jodalkalien. Die Jodide werden von allen Schleimhäuten 
rasehest und vollständig aufgenommen und ebenso schnell und vollständig durch 
die Niere (bis neun Zehntel der gereichten Menge) und die Speicheldrüsen 
wieder ausgeschieden. Gesunde, die 0,2 g in Gelatinekapseln erhalten hatten, 
schieden das Salz deutlich bereits nach 71/ 2-15 Minuten aus, nach der Mahlzeit 
dauerte es 22-45 Minuten. Wird Jodkalium in den Mastdarm gebracht, so 
ist es nach 9 Minuten im Speichel nachweisbar (PENTZOLD und FABER). Bei 
organisch gebundenem Jod, wie in Jodeiweiß oder Jodfetten, dauert es natür­
lich länger, bevor die Jodreaktion im Harn auftritt und bevor sie beendigt 
ist, aber die Ausscheidung erfolgt auch nur in der Form von Jodalkali. Jod­
fette, welcher Art auch immer, z. B. Jodipin, Sajodin, Dijodyl, werden teilweise 
als solche resorbiert, bilden Joddepots, durch derenAbbau Jodalkali in Zirkulation 
gerät (siehe Bemerkung unter "jodorganische Verbindungen" S. 727). 

Weitere Angaben über Jodausscheidung im Harn nach oraler und intra­
venöser Injektion von Peptojodiden, Parajodguajacol, Tetrajodphenolphthalein 
finden sich bei GREENBAUM und RAIZISS (1927). 

Von K. B. LEBMANN liegen Versuche vor, nach denen die Resorption aus 
dem Darm sowohl durch das Blutgefäßsystem als auch durch die Lymphbahnen 

1 So teilt ToRALD SoLLMANN 1920 mit, daß die nach intracutaner Injektion anästhe­
sierender Substanzen auftretenden fibrösen Knoten durch wiederholte Applikation 7% iger 
alkoholischer J -Lösung resorbiert werden. 
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erfolgt. Im Magen wird nach KüLZ ein kleiner Teil als Jodwasserstoff ab­
gespalten, wird jedoch im Darm wieder gebunden. Serienbestimmungen über 
den Jodgehalt des Blutes nach Verabfolgung von Einzelgaben Jodkalium und 
nach wiederholten Einzelgaben lieferte 1917 JoH. BucHHOLZ (Kopenhagen). 
Über das Resorptionsvermögen der Vaginalschleimhaut liegt eine Studie von 
FAUCONNET unter JADASSOHN vor. Das Gesetz, daß normale unverletzte Haut 
keine Neutralsalze resorbiert (HüFNER und R. WINTERNITZ) gilt natürlich auch 
für wässerige Lösungen der J odalkalien. Kranke, der Hornschicht beraubte 
Haut resorbiert sie hingegen. Eine Bestätigung dieser Ansicht bringt eine 
Arbeit von CANALS und GmoN (Ber. d. ges. Physiol., Bd. 33, S. 472. 1926), 
wonach Jodkali aus wässeriger Lösung nicht in 10 Stunden aufgenommen 
wird, wohl aber, wenn in Emulsionsform gereicht, in geringem Umfang aus 
Fetten (Lanolin, Vaselin). 

Selbst alkoholische Lösungen werden von der Haut nur minimal resorbiert 
(WETZEL und SoLLMANN). Die entgegengesetzt lautenden Angaben von GALLARD 
gelten nur für die Kaninchenhaut und seine Versuchsbedingungen (1/ 2 stündige 
Bäder vor der Jodkalianwendung). 

Ausscheidung. Daß seröse Höhlen (Peritoneum, Pleura), parenchymatöse 
Organe (Auge, Schilddrüse) Jodalkalien resorbieren, ist selbstverständlich; die 
möglichen Schwankungen und Verzögerungen der Jodkaliresorption aus der 
Pleura und aus Pleuraergüssen beschreiben CoBET und GANTER. Wie schon er­
wähnt, wird das so rasch resorbierbare Jodkali in kürzester Zeit und fast quanti­
tativ durch den Harn ausgeschieden, so daß eine Reihe von klinischen Methoden 
zur Beurteilung der Nierenfunktion hierauf beruht. Nach intravenöser Injektion 
von 0,1 Jodkalium erscheint bei Gesunden Jod im Harn nach 3-4 Minuten, 
bei Gesunden nie später als 8 Minuten; die gesamte Ausscheidungsdauer beträgt 
14-22 Stunden (NARATH). Für Resorptionsversuche empfiehlt CoBET, die 
ersten 3 Stunden nach intravenöser Injektion zu wählen. Selbst unter dieser 
Bedingung werden in dieser Zeit von verschiedenen Personen irrfolge indi­
vidueller Unterschiede in der Leistungsfähigkeit der Niere ganz wechselnde 
Jodmengen ausgeschieden. Bei derselben Person ist jedoch die Ausscheidung 
einigermaßen gleich. Erst Unterschiede über 20% sind von Bedeutung. Nach 
AMEUILLE und SouRDEL erscheint nach intravenöser Injektion von 0,05 JK 
das Jod im Harn und Speichel gleichzeitig. 

Bei Niereninsuffizienz unterbleibt die Ausscheidung nicht nur im Harn, 
sondern auch im Speichel ( !). Die Angaben über Ausscheidung in die Galle 
resp. Leber interessieren an dieser Stelle nicht. Aus praktischen Gründen sei 
erwähnt, daß das Jod auch in die Milch, natürlich nur in geringem Ausmaß, 
übergeht. REIJST u. ScHEFFER fanden nach Verabreichung von je 10 g JK in 
500 ccm Wasser an zwei Kühe in der Milch derselben nur 0,0037%, und zwar 
nur im Milchserum, das Casein enthielt nur Spuren Jod. (Neuere, mit modernen 
Methoden (1926) erhobene Befunde über den Einfluß von Jodkalizufuhr auf Milch­
ertrag, Fettgehalt, Gewicht von Ziegen siehe bei B. BLEYER, NIKLAS, STROBEL 
und ScHARRER, Biochem. Zeitschr. Bd.170, S. 265, 277, 300 aus dem Jahr 1926.) 

Nach Versuchen von K. ScHARRER (1927) ist es möglich, durch entsprechende 
Zugaben von Jodalkali an Tiere, speziell milchende Kühe, eine konstante 
Jodierung der Milch zu erreichen. Die jodreiche Milch wird von Säuglingen 
anstandslos vertragen. 

S. auch bezügliche Angaben beiMEURER u. DucRuE (1928). Steigerung des Jodgehalts 
von 2,6 y nach 0,6 g Jodkali; 68 mg J. werden in 3 Tagen durch die Milch ausgeschieden. 

Den Übergang und Anhäufung von JK in die Cerebrospinalflüssigkeit lehrt 
folgende Tabelle, die einer Arbeit von D. CAMPBELL und W. SoNDGRASS ent­
nommen ist. 

46* 
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Tabelle 2. 

Zahl der 
Lumbalpunktion, mg pro 100 ccm 

Art der Jodiddarreichung Stunden nach 
Fälle der letzten der Cerebro-

Jodiddosis Spinalflüssigkeit 

I 
19 0 0 0 oder Spuren 
12 2-4 g täglich oral 1 0,08 
17 1 ,5 g 3 X täglich oral 1 0,38 
17 1-8 g intravenös 1/2 0,08 
24 1-8 g intravenös 1 0,28 
8 lOg intravenös 6-7 2,03 
6 10 g intravenös 18 0,20 

Daten über (leichte) Steigerung des Lymphstromes nach Jodnatrium­
injektion in die Vene finden sich bei PETERSEN und HuGHES (1926). 

Speicherung. Zwischen diesen Befunden von Aufnahme und Ausscheidung 
steht der Begriff und die Tatsachen der Speicherung des Jods. Es erhebt sich 
die Frage: Ist die Jodverteilung im Organismus eine gleichmäßige oder gibt es 
eine elektive Bevorzugung einzelner Gewebe? BoRUTTAU unterscheidet bei 
Beantwortung dieser Frage die Wirkung kleiner und großer Gaben. "Bei jeder 
Form der für Jodtherapie in Betracht kommenden Jodeinführung, ob als 
Jodalkali oder jodaliphatische Verbindung wird prozentisch am meisten Jod in 
der Schilddrüse und den lymphoiden Organen zurückgehalten, danach in den 
Ausscheidungsorganen Lunge und Nieren. Weniger retinieren Muskel und 
Knochen. Die Neuro- und Lipotropie ist bei sämtlichen, auch den aliphati­
schen Verbindungen, soweit vorhanden, relativ unbedeutend. Nur subcutan 
injiziertes Jodfett bedeutet wirkliches Joddepot". Die späteren Angaben von 
H. WINTERNITZ widersprechen jedoch überzeugend diesem Ausspruch. Die 
Fähigkeit der Schilddrüse, kleinste Mengen Jodalkali zu binden, zu verarbeiten, 
ist für die Therapie, die Prophylaxe des Kropfes von größter Bedeutung. 

1916 nimmt BüRUTTAU das Problem mit kleinen Dosen (z. B. drei Monate 
lang täglich 10 mg Jod in Form von Jodkalium) wieder auf. Zusammen­
fassend schließt er: "bei lang fortgesetzter Einverleibung (oral) kleiner Mengen 
Jod, sei es als Jodalkali, Jodeiweiß oder Jodfett, wird die überwiegende 
Menge des Jods gleichlaufend ausgeschieden, organischer Träger von Jod in 
beschränktem Maße ist nur der Lymphapparat bzw. die weißen Blutkörper; 
die Schilddrüse bewährt ihre elektive Jodaufnahme auch gegenüber kleinen 
Mengen. Eigentliche Speicherung, insbesonders in Gewebslipoiden, findet bei 
solcher Darreichung nicht statt". Anders lautet das Urteil von ÜSWALD LOEB 
in dieser Frage. Er findet nach 0,9 JK, subcutan gereicht, Verblutung nach 
33/ 4 Stunden, Gehirn, Rückenmark, Fett und Knochen jodfrei; Dickdarm, 
Dünndarm, linke Leber, Hoden und Muskel zeigten den geringsten Jodgehalt, 
einen etwas höheren Nieren, Speicheldrüsen, rechte Leber und Lymphdrüsen, 
einen noch höheren Magen und Lunge, dann folgt das Blut und an höchster 
Stelle steht die Schilddrüse (pro 1 g Dickdarm 0,01 mg, pro 1 g Schilddrüse 
2,10 mg). Durch Darreichung in lipoidlöslicher Form (Jodoform, Jodanilin, Jod­
äthyl) wird das Jod nunmehr lipotrop: Jod ist im Fett, im Gehirn nachweisbar. 
1911 untersuchte TAKEMURA die Jodspeicherung bei Kaninchen und Mäusen nach 
subcutaner Injektion von JK. In Übereinstimmung mit LüEB findet er das Gehirn 
jodfrei, Blut und Haut sind jodreich. An Tumormäusen dieselben Befunde. 

0. LoEB berichtet sodann, daß Jod bei akuter Jodvergiftung und bei chro­
nisch-therapeutischer Darreichung in den Geweben wie in syphilitischen Pro-
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dukten als Jodeiweiß gespeichert wird. Syphilitisches Gewebe enthält mehr 
Jod als das Blut. In tuberkulösen Drüsen fanden G. WELLS und E. H. HEDEN­
BURG mehr Jod als in anderen Organen. Dieser Befund sei aber nicht für Tuber­
kulose charakteristisch, sondern gelte für alle Nekrosen. 1912 veröffentlicht 
0. LOEB weitere Daten über den Jodgehalt syphilitischer Drüsen mit dem 
Resultat , daß die syphilitisch erkrankten Drüsen 3,3 mal, das erweichte 
syphilitische Drüsengewebe 6,2 mal mehr Jod enthalten als das Blut. Die 
Versuche waren mit 20 Stunden nach der letzten Jodaufnahme (lüad 200 Jod­
natrium) exstirpierten Drüsen gemacht. 

Die Angaben von WELLS und HEDENBURG bestreitet LOEB als analytisch 
anfechtbar und hält die Ansicht, daß pathologische Gewebe, insbesonders tuber­
kulöse, mehr Jod aufnehmen als normale, aufrecht. Bei der Syphilis spiele 
chemische Bindung, bei der Tuberkulose Adsorption eine Rolle. PAuL LEWIS 
und B. KRAUSS finden dann, daß tuberkulöses Gewebe, auch ohne daß experi­
mentell Jod zugeführt worden wäre, höheren Jodgehalt aufweist als normales. 
Nach JEss hat auch Carcinomgewebe eine auffallend starke Neigung, Jod zu 
speichern. Hiervon ausgehend benützt C. LEWIN eine Cerium-Jod-Verbindung 
("Introcid") mit bemerkenswerten Erfolgen zur Chemotherapie von Tumoren 
(Granulome, Carcinome). Aus Versuchen, die G. HoLLER und F. SINGER (Wien) 
an Patienten mit neoplastischen und entzündlichen Prozessen nach Darreichung 
von Mirion (abgebaute Gelatine mit 2% Jod) durchgeführt haben, ziehen 
die Autoren folgende Schlußfolgerungen: 

In höheren als den physiologischen Dosen in den Körper gebracht, speichert 
sich das Jod außer in den Schilddrüsen noch in anderen endokrinen Drüsen 
(Hypophyse), unter pathologischen Verhältnissen auch in allen krankhaft (ent­
zündlich oder degenerativ) veränderten Gewebskomplexen. Eine Spezifität 
kommt dieser Jodotropie nicht weiter zu. Entzündlich verändertes Gewebe 
speichert mit großer Vorliebe Jod, nicht aber Tumorgewebe" (1923). 

Die jüngsten Angaben über Jodspeicherung in einzelnen Organen (besonders Lunge) 
s. unter V. FELLENBERG (c.). 

Jodismus. Eine Störung dieser normalen Verhältnisse, also des bedeutenden 
Überwiegens der Jodausscheidung über die Werte der Jodspeicherung, liegt 
im Jodismus vor, dessen Erscheinungen allgemein auf Freiwerden von mole­
kularem Jod gedeutet werden: Zahlen über die Jodausscheidung im Harn 
bei, vor und ausgebrochenem Jodismus liegen von SoPHIE LIFSCHÜTZ vor. 
Sie ist der Ansicht, daß Jodismuserscheinungen auftreten können, ohne daß 
die Ausscheidung im Harn eine Beeinträchtigung erleidet (l. c. S. 371). Die 
Vorstellung des Freiwerdens von Jod in einer wenn auch schwach alkalischen 
Lösung oder in einer gepufferten Lösung, wie im Blut und Gewebssaft, 
ist ohne weitere Hilfshypothesen nicht zu verstehen (s. unten). Die Er­
scheinungen des Jodismus bestehen in akuten Reiz- und Entzündungs­
erscheinungen auf den Schleimhäuten: Bronchitis, Conjunctivitis, Rhinitis, 
Pharyngitis, Tränenträufeln, ja selbst Glottisödem werden beschrieben. (Über 
die Erscheinungen an der Haut vgl. Toxikodermien.) Antagonistisch wirken 
große Gaben Milch oder Natriumbicarbonat (6-10 g pro Tag) (RÖHMANN 
und MALACHOWSKI). FREY empfiehlt wegen der entzündungshemmenden Eigen­
schaften des Kalks bei Jodkuren Calcium jodatum zu reichen. Die Darreichung 
von sulfanilsaurem Natrium zur Bindung der das Freiwerden von Jod angeb­
lich bedingenden salpetrigen Säure ist von PAuL EHRLICH angegeben, aber wohl 
gänzlich verlassen. Nach ToRALD SoLLMANN kann nun aus einem Jodid­
jodatgemenge erst bei einer Acidität von über PH = 4 Jod frei werden, d. h. 
bei deutlich saurer Reaktion, es ist daher unmöglich, daß unter den im Körper 
durchschnittlich gegebenen Bedingungen Jod frei wird. Eine Abspaltungs-
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möglichkeit von Jod aus Jodkaliumlösungen resp. Oxydation des letzteren 
zu freiem Jod unter Mitwirkung photodynamischer Substanzen (Eosin) dis­
kutieren W. STRAUB und H. VON TAPPEINER. Daß die aufgenommenen Jod­
salze in den Körpersäften vollkommen dissoziert zirkulieren, also in Jodionen 
und Basenionen zerfallen sind, ist um so mehr anzunehmen, als durch BERG 
nachgewiesen ist, daß Jodide an andere Basen gebunden, als sie eingeführt 
wurden, ausgeschieden werden. Die Bemühungen E. J. STIEGLITZ, nach Jod­
kaliuminjektion das Jod in den Zellen mikrochemisch nachzuweisen, können 
nicht als überzeugend angeführt werden. Er versuchte, das Jod durch Über­
führung in Bleijodid oder Reduktion mit Palladiumchlorür histologisch zur 
Ausfällung zu bringen. Kontrollversuche ohne Jodkaliumdarreichung fehlen. 

Die nach intravenöser Injektion großer Dosen von Jodiden ins Blut auf­
tretenden Erscheinungen beschreibt BöHM folgendermaßen: 0,76-0,8 g Jod­
natrium pro Kilo Huud töten sicher innerhalb 12-36 Stunden. 6-8 Stunden 
lang nach der Injektion verhalten sich die Tiere wie gesunde, abgesehen von 
einmaligem oder wiederhohem Erbrechen. Nach diesem Zeitraum stellen sich 
eine rasch zunehmende Mattigkeit und Schwäche und die Erscheinungen einer 
mehr oder weniger hochgradigen Dyspnoe ein, und die Tiere gehen schließlich 
an Lungenödem zugrunde. Bei den Sektionen findet man in der Regel reich­
liche pleuritisehe Exsudate und Ödem in den unteren Partien der Lunge. Homo­
loge und noch größere Kochsalzmengen sind indifferent ( !). 

Blutdruck. Irgendwelche konstante Blutdruckwirkungen sind nach BoRUTTAU 
nicht zu beobachten; verwandt wurden an Hunden und Katzen 1/10 n-Jod­
natriumlösungen, d. h. 1,50fo Konzentrationen. Die von BüRUTTAU beobach­
teten öfteren, aber durchaus nicht regelmäßigen, geringgradigen Blutdruck­
steigerungen sind nur unmittelbar im Anschluß an die Injektion aufgetreten 
und können in keiner Weise zur Erklärung therapeutischer Effekte des Jod­
natriums herangezogen werden. 

Dem Übertritt gewisser Salzmengen ins Blut folgt immer, aber vorüber­
gehend, durch Ausgleich der gestörten endosmotischen Verhältnisse ein Ein­
strömen von Gewebsflüssigkeit ins Blut, die unspezifisch im Sinne einer Ver­
dünnung desselben wirkt. Eine ausgesprochene Blutverdünnung könnte nun 
auf zwei Momente von Einfluß sein: l. auf die Viscosität des Blutes und 
2. auf die Ausflußgeschwindigkeit oder die Weite der peripheren Gefäße. 

Da arteriosklerotische Gefäßveränderungen, spezifischer wie unspezifischer 
Herkunft, erfahrungsgemäß auf Jodide im Sinne einer Besserung reagieren, 
so hat man zur Erklärung dieses Erfolges eine Verminderung der Viscosität 
des Blutes, Verminderung der Widerstände für das Herz, Erweiterung der peri­
pheren Gefäße und hierdurch bedingte bessere Durchblutung der Organe an­
genommen (OTFRIED MüLLER und INADA bei RoMBERG). Ein heiß umstrittenes 
Gebiet! Aus letzter Zeit seien hier DEUTSCH und FROWEIN genannt, die an 
elf gesunde Personen täglich 0,5 Jodalkali durch 14-17 Tage reichten: in 650fo 
trat am Ende der Kur eine Minderung der inneren Reibung, keine solche bei 
36,30fo der Fälle ein. DETERMANN und BRÖKING sahen in Versuchen an Pferden, 
Hunden und Kaninchen keine Viscositätsänderung, ebensowenig konnte 
BoRUTTAU durch eines der therapeutisch verwendeten Jodpräparate eine kon­
stante Änderung der Blutviscosität beobachten. 

Sehr beachtenswürdig scheinen mir die Durchströmungsversuche von 
GuGGENHEIMER und FISHER am isolierten Katzenherzen (1927), schon wegen 
des als wirksam befundenen Schwellenwertes der Jodnatriumlösung: 1 : 100 000. 
Organisches wie ionales Jod erzeugte eine regelmäßige Gefäßerweiterung der Co­
ronararterien. Diese Resultate sind geeignet, die allgemein geübte therapeutische 
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Darreichung von Jodiden und jodabspaltenden organischen Verbindungen 
zwecks depressorischer Effekte zu rechtfertigen. 

Am Frosch waren in einem von mir angestellten Versuche eine 0,05 und 0,1% 
Jodnatrium-Ringer-Lösung auf die Ausflußgeschwindigkeit des Blutes aus der 
Vene ohne Einfluß. Bemerkenswert erscheint mir aber die Beobachtung von 
R. THAUSSIG, daß der hochgradig gesteigerte Blutdruck bei chronischer Blei­
vergiftung durch eine systematische Jodkur deutlich abfällt. (Von 150 mm 
Druck, gemessen mit dem Tonometer GÄRTNER, Abfall auf llO mm, in einem 
anderen Fall von 160 mm auf 80.) Die Ver­
suche HANDOVSKYs am isolierten Frosch­
herzen, die nach 1,5% Jodnatrium eine 
Zunahme des Pulsvolumens, Zunahme der 
Herzkraft ergaben, lassen sich nicht direkt 
auf den menschlichen Organismus übertragen. 

In bezug auf die diuretische Wirkung 
stehen die Jodide weit hinter dem Koch­
salz: MüNZER fand nach Injektion von 85 ccm 
einer 9,60foigen NaCl-Lösung in den nächsten 
Stunden eine Harnmenge von 227 ccm=278% 
des gereichten Volumens, hingegen nach 7 5 ccm 
100foigem Jodnatrium nur 75 ccm Harn, somit 
gar keinen diuretischen Erfolg (l. c. S. 80 u. 83). 
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Abb. 2. Jodgehalt des Blutes nach 
Darreichung von 1,5 g JK (in mg·"/o), 

also nach 27 Stunden nur Spuren. 
(Nach W. WOTTSCHALL.) 

Die diuretische Wirkung der Jodide wird traditionell von der Klinik zur 
Ausscheidungssteigerung abgelagerter Schwermetalle benützt, insbesondere des 
Bleis und des Quecksilbers. Eine experimentelle Studie über die Leistungs­
fähigkeit des Jodkalis dem Hg gegenüber lieferten F. BLUMENTHAL und R. 
ÜPPENHEIM: oral gegebenes Jodkalium (0,5 g auf 50 ccm) hemmte die Hg­
Ablagerung nach subcutan gereichtem Quecksilbersalicylat vollständig. HANZ­
LIK und PRESKO untersuchten bei Tauben, die metallisches Pb bekamen, die 
Überführung in das schwerlösliche Pb-Jodid. Es gelang ihnen hierdurch die 
Mortalität der Tiere wesentlich herunterzudrücken. 

Die schleimlösende Wirkung des Jodkalis ist nichts Spezifisches, sondern 
eme Fähigkeit aller einbasischen Neutralsalze dem Mucin gegenüber. 

mg% 

l1~~4b----r8--rrr--r-li----.-l--,----,---l I __ ~H 
0 2 6 8 10 2~ 28 30 32 36 'f8 52 58 72 75 

Stunden 
Abb. 3. Jodgehalt des Blutes nach Eingabe von 2,4 g Dijodyl (in mg-0/o), 

deutlich noch nach 60 Stunden. (Nach W. 'VOTTSCHALL.) 

Jodorganische Verbindungen werden in großer Anzahl statt der Jodalkalien 
therapeutisch benützt, seitdem nachgewiesen ist, daß sie in großem Umfang 
unverändert resorbiert, abgelagert und verarbeitet werden. Um nur einige 
zu nennen, erwähne ich Jodipin, Jodostearin, Dijodyl, Sajodin, Jothion, 
Jodival, Jodisan. Aus grundlegenden Versuchen von H. WINTERNITZ (bei 
RuBNER, Berlin) folgt, daß die Jodfette als solche in den Fettdepots des 
Körpers abgelagert werden. "Jodfette werden bei entsprechender Verfütte­
rung kaum irgendwo vermißt" (S. 437 der Arbeit H. WrNTERNITZ). 

Eine Ausscheidung der Jod-Alkalien in den Darm findet nicht statt (EllnL 
ABDERHALDEN und K. KEUTSCH, zit. Ref. WINTERNITZ). 
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Aus den Jodiettdepots gelangt das Jod als Jodalkali allmählich in Zirkulation 
und wird durch den Harn ausgeschieden. 

Die protrahierte Jodabgabe an das Blut nach Dijodylverfütterung (2,4 g) 
gegenüber der raschen Aufnahme und Abgabe nach Jodkalium (1,5 g) beweisen 
vorstehende Kurven W. WoTTSCHALLs (Abb. 2 u. 3). 

(Analytische Daten über Ausscheidung organischer jodhaltiger Körper 
durch Galle und Harn, insbesondere des für die Cholecystographie wichtigen 
Tetrajodphenolphthaleins s. bei TsuKIO HucKI [1927] u. GREENBAUM [S. 722] .) 

III. Stoffwechsel und Jodide. 
Das Hauptverwendungsgebiet der Jodide sind die entzündlichen Neu­

bildungen der tertiären Lues, Schwellungen von Drüsen und Knochen, Lym­
phome, Exsudate, Blutungen, Gewebsverdickungen aller Art, Aktinomyces­
geschwülste usw. Als unerwünschte Nebenwirkung ist bei derartigen Jodkuren 
ein partieller Schwund normaler drüsiger Organe - Hoden, Mamma -- beob­
achtet worden. (Die hierdurch angeregten Experimente siehe bei L. ADLER, 
MAJERUS und GRUMME.) Hiernach wirkt molekulares Jod schädigend, nicht 
aber Jodeiweiß und Jodalkali in dieser Richtung - hier fehlen wohl noch 
abschließende Versuche, da die klinische Erfahrung anders lautet. Ob dieser 
Differenz eine besondere Form der Jodverarbeitung im Körper entspricht, 
untersuchten 0. LoEB und L. CzEPSKI mit negativem Erfolg: sie fanden in 
beiden Fällen immer nur anorganisches Jod im Blut und den Geweben. 

Die Ursache der klinisch beobachteten Erfolge der Jodalkalitherapie, des 
Gewebsschwundes, des Gewebszerfalls, ist noch immer strittig. Gegenüber den 
völlig negativen Befunden früherer Zeit, z. B. MAGNUS-LEVY, der mit gasa­
metrischer Methodik keine Änderung des Ruheumsatzes nach Jodiden fand, 
gibt es aber heute doch eine Reihe von experimentell festgestellten Befunden, 
die einen Einfluß der Jodide auf den Eiweißbestand des Körpers erweisen. 
M. SGALITZER, der die Wirkung äquimolekularer - 1/ 3 Molek. pro Liter -
Chlor-, Brom- und Jodnatriumlösungen nach subcutaner Injektion am Kanin­
chen verglich, fand nur die Jodsalze als different, bald den Stickstoff in 
seiner Ausscheidung fördernd, bald hemmend. 

Die von diesem Autor berichtete hochgradige Leberverfettung war bei einer 
Nachuntersuchung durch mich nicht in der von ihm beschriebenen Häufigkeit 
zu erzeugen. Auch KoLMER und LuCKE fanden 1924 an Kaninchen nach 
Jodiden stomachal 0,04-0,24 p. K., zum Tode führende progrediente Gewichts­
abnahmen. 

HILDEBRANDT fand an Ratten nach kleinsten Mengen von Jodkali (0,5 
bis 10 mg) eine bedeutende Herabsetzung des Stoffwechsels (Sauerstoffver­
brauch), Dosen von 30-50 mg hingegen, die schon stark toxisch waren, lösten 
eine geringe Steigerung (3 und 60fo) desselben aus. Erfahrungen in meinem 
Institut, die in einer Arbeit von E. HESSE niedergelegt sind, ergaben nach 
Jodnatriuminjektionen stets eine prompte Steigerung des Gesamtstickstoffs 
im Harn. Statt einer Beschreibung der Versuche seien hier folgende zwei 
instruktive Tabellen der HESSEsehen Arbeit wiedergegeben. 

Die Stickstoffzunahme schwankt in zahlreichen Versuchen zwischen 500fo und 
lOOOfo; sie kommt ohne wesentliche Diurese zustande; sie betrifft überwiegend 
den Harnstoff, eine Steigerung der Phosphorsäureausscheidung geht ihr parallel. 
Ganz enorm ist die Stickstoffausscheidung resp. der Eiweißzerfall im Hunger­
zustand: der an demselben Tier durchgeführte Jodkaliversuch ergab bei normaler 
Fütterung eine Stickstoffsteigerung um 1900fo, nach 0,4 g pro Kilo per os, im 
Hungerzustand von 7500fo. Jodkalium und Jodcalcium hatten dieselbe Wirkung. 
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Tabelle 3. Weibliche Katze, 2,160 kg Gewicht. 
Nahrung: 125 g Milch, 10 g Mehl, 20 g Wasser, zweimal pro die. 

Gesamt-N N- Harn- I Körper- I 
Datum im Harn Steigerung Menge gewicht Bemerkungen 

in g in% in ccm I in g I 

6. VIII. I 0,61 
I 

-
I 

327 
I 

2160 

[0,3 g N•J + 2,0 Aq. pm kg 
7. VIII. 0,58 - 270 2100 
8. VIII. I 0,82 

I 

37 235 -
subcutan in m/3-Lösung. 

9. VIII. I 1,21 102 320 2080 -

10. VIII. 0,84 40 240 2080 -
11. VIII. 0,67 

I 

- 265 2100 -
12. VIII. 0,67 - 240 2080 -

Tabelle 4. Weiblicher Hund, 6,300 kg Gewicht. 
Nahrung: 200 g Kartoffeln, 50 g Mehl, 250 g Wasser, zweimal pro die. 

Gesamt-N N-

I 

Harn- Körper-
Datum im Harn Steigerung menge gewicht Bemerkungen 

ing in% in ccm in g 

15. I. 1,30 - 440 6300 

I = 16. I. 1,30 - 530 6300 
17. I. 1,38 6 610 6200 

1

0,3 g NaJ + 2 aq. pro Kilo 
subcutan in m/3-Lösung 

18. I. 1,38 - 500 6200 
19. I. 1,77 22 540 6200 0,5 g NaJ +2 aq. pro Kilo 

subcutan in m/3-Lö-
Sung = 50 ccm . 

20. I. 1,58 - 610 . 6200 -
21. I. 1,28 - 595 6200 -

22. I. 1,41 10 720 6200 0,6 g NaJ + 2 aq. pro Kilo 
subcutan in m/3-Lö-

1 

sung = 60ccm. 
23. I. 1,30 - 555 6400 
24. I. 2,03 36 845 6300 0,8 g NaJ + 2 aq. pro Kilo 

subcutan in m/3-Lö-

25. I. 1,34 - 630 
sung = 81 ccm. 

6300 -
26. I. 1,44 7 655 6300 81 ccm m/3 NaBr subcutan. 
27. I. 1,36 - 695 6480 -

28. I. 1,35 I - 660 6400 -
29. I. 1,47 

I 
8 760 6400 81 ccm m/3 NaCl subcutan. 

30. I. 1,36 - 740 6400 -

Mißt man an Hunden den Grundumsatz bei 24°, so ist, aber nur unter dieser 
Bedingung, eine Steigerung des Sauerstoffverbrauchs festzustellen. HESSE kommt 
zum Schluß: Große Mengen Jodsalz steigern den Grundumsatz (gemessen 
bei 24°), und zwar wird hauptsächlich Eiweiß eingeschmolzen. Ferner wurde 
Erepton unter dem Einfluß von Jodnatrium rascher und vollständiger abgebaut 
(l. c. S. 80), z. B. 64 mg Amino-N nach Ereptonlösung plus Jodnatrium gegen­
über 256 mg ohne dasselbe im Harn. Um einen der Einschmelzung von 
Gummen vergleichbaren Fall zu konstruieren, wurde die Stickstoffausscheidung 
nach intramuskulären Blutinjektionen und mit ohne Darreichung kleiner Jod­
dosen verfolgt. Die N-Ausscheidung war, wie ein Blick auf Tabelle 5 lehrt, 
nach oder während der Jodnatriumperiode immer größer als außerhalb derselben. 

Vorher war festgestellt worden, daß die gereichten geringen Jodkalimengen 
die Stickstoffausscheidung im Harn nicht wesentlich ändern. 
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Tabelle 5. Weiblicher Hund, 8,300 kg Gewicht. 
Nahrung: 200 g Kartoffeln, 30 g Mehl, 2 g Fett, 250 g Wasser, zweimal pro die. 

Gesamt-N Jodnatrium- N-Steigerung Datum zufuhr pro Kilo Bemerkungen ing per os ing 

29. VII. 1,43 - -
I 

-
30. VII. 1,42 - l - -
31. VII. 1,99 - 30 ccm Hundeblut intra-
I. VIII. 1,48 -- + 0,12 muskulär. 
2. VIII. 1,20 -

J 

-
3. VIII. 1,58 - -

4. VIII. 1,01 

I 

- -

5. VIII. 1,19 - - -

6. VIII. 1,22 - - -

7. VIII. 1,22 - - -
8. VIII. 1,74 0,1 30 ccm Kaninchenblut intra-
9. VIII. 1,81 0,2 

I 

+2,26 muskulär. 
10. VIII. 2,03 0,1 -
11. VIII. 1,56 0,2 -

Alle diese experimentellen Ergebnisse zusammenfassend, erscheint mir der 
Schluß berechtigt: Jodsalze steigern jene chemischen oder fermentativen Leistungen 
des Organismus, die in direkter Beziehung zur Aufspaltung des Eiweißmoleculs 
stehen. Parallel mit den angeführten chemischen Versuchen fielen auch histo­
logische aus. Nach BERG und STÜBEL kann man in den Leberzellen gut eiweiß­
reich gefütterter Ratten das Eiweiß als grobschollige Massen nachweisen. 
(Färbung mit Methylgrün-Pyronin.) Die nebenstehenden Abbildungen 4 u. 5 
zeigen nun deutlich Unterschiede einer normalen und einer jodbehandelten 
Rattenleber. Die Jodtiere erhielten täglich 75 mg Jodnatrium pro 100 g 
Körpergewicht. Die Jodleberzellen (Abb. 5) sind leer, das Protoplasma nur 
schwach gefärbt, die normalen Leberzellen (Abb. 4) sind mit Eiweißmassen, 
so wie es BERG und STÜBEL angeben, erfüllt. Kochsalz im Kontrollversuch 
verabfolgt, bleibt wirkungslos. Die Reaktion ist aber unspezifisch, da Adrenalin 
die gleiche Wirkung hat. 

Die eben beschriebenen experimentellen Tatsachen bedürfen nun der klini­
schen Ergänzung, sowohl am normalen als am kranken, speziell dem syphiliti­
schen Menschen. Der erste Teil dieser Forderung ist insofern erfüllt, als von 
GRABFIELD, ALPERS und PRENTISS an normalen Menschen bei konstanter Diät 
der Reststickstoff des Blutes nach dreitägiger Jodalkalifütterung bestimmt 
worden ist. Nach dreimal täglich 0,3 Jodkalium durch drei Tage fanden sie 
1 Ofoige Zunahme in folgendem Ausmaß: normal 100 N, nach dem Jodid 126, 
131, 105. Jodnatrium war in gleichem Sinne, aber weniger stark wirksam. 
Die Stickstoffbewegung im Harn gibt folgende Tabelle 6, entsprechend der 
Tabelle 5 bei GRABFIELD. 

Tabelle 6. 24- Stunden- Stickstoffausscheidung im Harn, am 2., 3., 4. Versuchs­
tag, 3mal 0,3 Jodnatrium nach der Mahlzeit. DieZahlen bedeuten GrammN. 

Tag des Versuches am Menschen 
~- --

Nr. I 
des Falles I 

I 
II 

I 
III 

I 
IV 

I 
V 

I 
VI 

15 8,3 
I 

12,8 9,4 
I 

8,6 8,7 8,7 
19 7,4 8,7 7,6 9,4 7,9 -
20 9,5 

I 
12,7 10,9 

I 
10,0 6,8 9,2 

40 9,1 9,9 9,2 11,5 8,1 8,5 



Abb. 4. Leber einer reichlich mit Fleisch ernährten Ratte. Fixiert in Alkohol absolutus. 
Pn.raffinschnitt 5 f'. Methylgrün-Pyronin. Ok. 3. Öl-Imm. ' /12• Vergr. 850fach. 

Abb. 5. Leber einer reichlich mit Fleisch ernährten Ratte. 
l<Jinmalige Darreichung von 0,33 g NaJ+2,0 Aq. pro 100 g Gewicht am Ende der Filterungsperiode 

(7 Tage). Fixiert in Alkohol absolutus. Paraffinschnitt 5 f'. Methylgrün-Pyronin-Färbung. 
Ok. 3. Öl-Imm. ' /12• Vergr. 850fach. (Nach E. HESSE.) 
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Diese Zahlen ergeben somit auch für den Menschen einen gesteigerten 
Eiweißzerfall während der Jodalkaliperiode, mit Rückkehr zur Norm nach 
derselben. 

Der gesteigerten N-Ausscheidung durch den Harn entspricht eine- vorüber­
gehende - Steigerung des Reststickstoffs im Blut. Bezügliche Beftmde im 
Menschenblut wurden von A. SLAUCK, allerdings nach massiven Dosen von 
12-18 g JK erhoben. 5 g Bromnatrium (äquivalent mit 7,5 JNa) hatten 
keinen Einfluß auf den Reststickstoff. Jodkalium wirkte stärker osmotisch 
als Jodnatrium, was. bei therapeutischer Darreichung der Jodide zu be­
achten ist. 

Der Gewebszerfall bedingenden Wirkung großer Jodgaben stehen neue 
Angaben über Gewebsansatz nach kleinen Dosen gegenüber. So fanden ST. 
WEISER und A. ZEITSCHEK (1927) nach Verabfolgung von Jodkali in Mengen 
von 125 mg pro die an säugende Schweine das Durchschnittsgewicht der Ferkel 
nach dem Absetzen beträchtlich höher als der Kontrolltiere (z. B. 18,54 kg 
die mit Jodkali gefütterten Tiere gegenüber 13,17 kg der jodfrei genährten 
Tiere). 

Auf die Milchsekretion von Kühen hatten 0,25% Jodkali im Futterkalk 
keinen wesentlichen Einfluß (s. S. 723). 

Als nächsten Ausdruck einer Stoffwechselwirkung der Jodide sollte man 
einen Einfluß derselben auf die Körpertemperatur in dem Sinne erwarten, 
daß es zu einer Steigerung derselben käme, sei es durch direkte chemische 
Wirkung, sei es indirekt durch die in Zirkulation geratenden Eiweißabbau­
produkte. Da sei nun zur Vermeidung von Irrtümern angeführt, daß auch 
massive Dosen Kochsalz, oral gegeben, am Kaninchen Temperaturschwan­
kungen um rund 1° bewirken können (siehe H. FREUND). Über ein homologes 
Jodfieber ( 1), das klinisch nach nicht stomachaler Joddarreichung beobachtet 
worden sein soll, liegen keine experimentellen Beobachtungen vor. Die Tem­
peraturzahlen KREHLS ( + 1 °) nach subcutaner Jodnatriuminjektion (5%) bei 
Kaninchen sind wohl als Normalschwankungen anzusehen. 

Eine weitere Anzahl von Beobachtungen, die einen sicheren Einfluß des· 
Jods, besonders in organischer Bindung, erkennen lassen, liegen in bezug auf 
die Förderung der Amphibienmetamorphose durch dasselbe vor. Ich führe 
nur die letzte Arbeit auf diesem mehr nach morphologischer Seite durchforschten 
Gebiete an, die von R. H. KAHN, von der ausgehend die große Literatur über 
diese Frage gefunden werden kann. Nach den Angaben dieses Autors bedarf 
es zur Auslösung einer geradezu stürmischen Entwicklungssteigerung gar keiner 
komplizierten organischen Präparate, sondern es genügt Jodmehl, also wohl 
teilweise adsorbierten Jods. (Darstellung des Jodmehls siehe S. 412 der Arbeit 
R. H. KAHNs.) 

Jodkuren am Menschen müssen mit größter Vorsicht geleitet werden, da 
bei diesem eine individuelle Überempfindlichkeit gegen Jod mit einer bedeut­
samen Änderung der Schilddrüsenfunktion bestehen kann. 

KLüSE berichtet über "Basedow" an Hunden nach intravenöser Darreichung 
von 0,03 g Jodnatrium oder Jodkalium pro Kilogramm (0,03 Dosis efficax, 
0,06-0,07 toxische, 0,08-0,09 letale Dosis); er sah Tachykardie, Tempe­
ratursteigerung, nervöse Erscheinungen, die sich bis zu Krämpfen steigern 
können, keinen Exophthalmus, keine Leukocytose, Albuminurie und Zucker­
ausscheidung; ich glaube, daß die Erscheinungen, wenn auch jenen ähn­
lich, die er nach Injektion von Schilddrüsensaft der Basedowkranken be­
obachtet hat, doch zu vorübergehend waren, um mit "Basedow" identifiziert 
werden zu können. 
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Immerhin sind die von KREHL und OsTWALD ausgesprochenen Warnungen vor 
übergroßen Jodalkalidosen vollauf zu beherzigen (siehe auch VIESSMANN [1925]). 

Die physiologischen Wirkungen der Jodate (NaJ03, KJ03) sind in einer Mit­
teilung von ÜARMELA MARCIOTTA neuerlich untersucht und es ist im Gegensatz 
zu älteren Angaben (BINZ) festgestellt worden, daß sie beim Durchgang durch 
den Körper ebensowenig wie die Chlorate reduziert werden; sie bewirken sub­
cutau an Kaninchen von 0,05, per os über 0,285 pro Kilogramm gereicht, 
Hämolyse, Nephritis, nervöse Störungen. 
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Jodbehandlung der Syphilis. 
Von 

WILHELM HEUCK- München. 

Mit 3 Abbildungen. 

Durch die moderne Chemotherapie der Syphilis mit ihrer intensiven Wirkung 
auf die syphilitischen Erscheinungen ist die Jodbehandlung seit Jahren nicht 
nur in Deutschland, sondern auch im Ausland (vgl. z. B. GAUCHER, JACQUET und 
FERRAND) zunehmend zurückgetreten. Man erinnerte sich ihrer im allgemeinen 
fast nur mehr bei sichtbaren Erscheinungen der Spätperiode oder bei luetischen 
Erkrankungen der inneren Organe, im besonderen bei Behandlung der Aortitis 
und der sog. metasyphilitischen Erkrankungen des Zentralnervensystems; aber 
selbst hierbei ist die Jodbehandlung von einem Teil der Ärzte, und unter diesen 
vor allem v0n vielen Dermatologen, in einer Weise in den Hintergrund ge­
drängt worden, daß es wirklich an der Zeit erscheint, wieder an die ausgezeichneten 
Erfahrungen zu erinnern, die schon seit den 20er Jahren des vorigen Jahrhunderts 
von den alten Ärzten BRERA, CuLLERIER, FoRMEY, LuGOL, RICORD u. a. 
mit Jodpräparaten bei Syphilis gemacht wurden, besonders, seitdem W ALLACE­
Dublin 1836 an der Hand von etwa 150 Fällen für die damalige Zeit geradezu 
aufsehenerregende Erfolge mittels Jodkalibehandlung nachweisen konnte. 

Die Gefahr, daß mit Ausbau der Hg-Behandlung, besonders seit Einführung 
der energisch wirkenden intermittierenden Kuren nach A. NEISSER u. a. 
mittels Hg-Depotpräparaten die Bewertung der Jodmedikation immer geringer 
werden müsse, lag auf der Hand, und es ist erklärlich, daß dann gegenüber 
der evidenten schnellen Einwirkung des Salvarsans - besonders in Kom­
bination mit Hg oder Bi - auf die manifesten Erscheinungen der Syphilis der 
Wert der Jodtherapie noch geringer als vorher geschätzt wurde und die An­
schauung sich bildete, daß das Jod doch nur "schwach symptomatisch" auf 
die Syphilis einwirke und - jedenfalls für die Frühperiode - eigentlich ent­
behrlich sei. 

Es war daher zweifellos ein Verdienst, daß gerade in den letzten Jahren doch 
immer wieder einmal einzelne Autoren, namentlich BusCHKE, ScHOLTZ und 
seine Schüler SAHM und ALFRED HmscH, auch FELKE u. a. daran erinnerten, 
daß das Jod keineswegs nur symptomatisch resorbierend auf die Späterschei­
nungen der Syphilis wirke, und daß auch trotz unserer schnellwirkenden 
modernen Chemotherapeutica nach wie vor Indikationen für Jodanwendung 
auch in der Frühperiode der Lues beständen. 

Zur Begründung solcher Indikationen sei auf Versuche experimenteller 'U'1tll 
chemisch-biologischer Art zur Aufklärung der Art der Jodwirkung zurück­
gegriffen. 



Jodbehandlung: Geschichtliches. 737 

Die ersten experimentellen Tierversuche zur Klärung der Art der Jodwirkung 
bei der Syphilis wurden von NEISSER vorgenommen; er berichtete über sie in 
den Jahren 1906 und 1907. 

1906 injizierte er einem Affen 60 ccm Jodipin; eine Generalisierung der vorher erfolgten 
Luesinfektion war nicht nachweisbar. 1907 äußerte sich NEISSER, daß er über die präventive 
Wirkung des Jods noch kein abschließendes Urteil sich gebildet habe, doch scheine es das 
Zustandekommen der Syphilis verhindern zu können. 1908 berichtete er über völlige 
Heilung der Syphilis bei mit Lues infizierten Tieren, und zwar wie durch Atoxyl- und 
Hg-, so auch durch Jodbehandlung; er meinte, daß zwar auch Jodpräparate Heilung 
herbeiführen könnten, sie seien aber "dem Hg und Arsen gegenüber von geringerer 
Heilkraft". 

NEISSER hielt also offenbar nach diesen Versuchen eine präventive und 
heilende Wirkung der Jodpräparate immerhin für möglich. 

TüMACZEWSKis tierexperimentelle Versuche an niederen Affen und Kaninchen 
im Jahre 1909 ergaben aber, daß die Jodbehandlung keine präventive Wirkung 
erkennen ließ: die Affen und Kaninchen erkranken nach ToMACZEWSKI "inner­
halb der normalen Zeit, auch wenn sie vom Moment der Impfung an unter einer 
kontinuierlichen intensiven Jodwirkung stehen". "Die Wirkung des Jods ist 
indirekt, aber nicht näher zu charakterisieren." 

Auch die späteren experimentellen Versuche NEISSERs an seinem Affen­
material in Sumatra sind für eine "präventive" Wirkung von Jodalkalien gegen­
über einem gleichzeitig gesetzten oder unmittelbar vorangegangenen luetischen 
Affekt nicht unbedingt beweisend. 

Bei den Versuchen NEISSERS erhielten bei gleichzeitiger Impfung 6 Tiere 5,5 g Jod­
natrium subcutan, und es entstanden trotzdem bei allen sichere bzw. wahrscheinliche 
Primäralfekte. 4 Tiere erhielten 7 g Jodnatrium subcutan, und es zeigte sich danach 
bei keinem Tier eine Infektion, doch soll bei letzteren Versuchen das Impfmaterial nicht 
gut gewesen sein. Bei einer anderen Serie wurden 2 Tiere 4 Tage nach der Impfung mit 
8,25 Jodnatrium subcutan behandelt und blieben frei von Erscheinungen, 7 Tiere erhielten 
ebenso 4 Tage post inf. Jodnatrium, jedoch intern, 2,95 bzw. 3,60 bzw. 3,95 g; dreimal 
zeigte sich ein Primäraffekt, viermal nicht. Die Jodbehandlung bei schon syphilitischen 
Tieren ergab 12 geheilte, 18 ungeheilte, wobei die Heilung zweimal durch positive Re­
inokulation und zehnmal durch negativ gebliebene Organverimpfung festgestellt wurde. 
NEISSER gibt selbst an, daß die Dosen, auf das Körpergewicht des Menschen umgerechnet, 
- 4 g = 120 g, 7 g = 210 g, 8,25 g = 250 g -ziemlich hoch waren, meint jedoch, "daß 
anscheinend großen Dosen von Jodalkalien doch eine Beeinflussung des syphilitischen 
Virus zugesprochen werden müßte". Die Ergebnisse dieser an niederen Affen vorge­
nommenen Versuche können- was auch NEISSER schon erwähnt- natürlich nicht ohne 
weiteres auf den Menschen übertragen werden, zumal ja die Affensyphilis nach NEISSER an 
sich besser auf Jodpräparate reagieren soll als die menschliche, und die Versuchsergebnisse 
NEISSERS im Hinblick auf die inzwischen weiter ausgebaute Methodik der Impftechnik 
unseren heutigen .strengeren Kontrollmöglichkeiten 1 doch nicht entsprechen, und ja auch 
Kontrollversuche mit indifferenten Stoffen von NEISSER nicht gemacht worden sind. 

LouiSE PEARCE, New York, kommt auf Grund ihrer Studien über Jodkaliwirkung bei 
experimenteller Kaninchensyphilis zu der Ansicht, daß diese Syphilis durch regelmäßige 
Anwendung von Jodkali in 1-2wöchigen Intervallen in ihrer Stärke und ihrem zeit­
lichen Ablauf geschwächt wird, und zwar mehr durch niedere als durch höhere Jodgaben. 

Von tierexperimentellen Studien der Jodwirkung seien noch erwähnt die 
Resultate von VERA PETKOVICH-HALYETSKA (Höpital St. Louis, Paris) bei 
ihren vergleichenden experimentellen Untersuchungen über die spirochätociden 
Eigenschaften von As, Bi, Hg und Jod bei der Hühnerspirillose. 

Intramuskuläre Injektionen von 0,06-0,2 g Jod (in Öl) pro kg hatten auf die Hühner­
spirillose gar keine Wirkung. 

VERA PETKOVICH-HALYETSKA kam zu dem Ergebnis, daß danach Jod wohl 
keine spirochätociden Eigenschaften habe. 

1 Die Versuche NEISSERS zeigen aber m. E. doch, daß die Beeinflussung der syphi­
litischen Depots durch Jod, aller Wahrscheinlichkeit nach der Höhe und Konzentration 
der Joddosis parallel geht. 

Handbuch der Haut- u. Geschlechtskrankheiten. XVIII. 47 



738 W. HEUCK: Jodbehandlung der Syphilis. 

Aus den erwähnten bisher vorliegenden Untersuchungen über Jodwirkung 
bei experimenteller Tiersyphilis ergibt sich somit, daß ein nennenswerter "direkter" 
Einfluß der Jodpräparate auf das syphilitische Virus sich einwandfrei noch nicht 
feststellen ließ. 

Von einer Verwendung des Jods für eine Präventivkur oder eine Abortiv- bzw. 
Frühbehandlung der Syphilis, bei der es doch auf eine sichere und spirochätocide 
Wirkung ankommt, muß also wohl abgesehen werden. 

Wenn aber auch eine "direkte" virusvernichtende Wirkung eines Medika­
mentes einwandfrei nicht festgestellt und nach allem wenig wahrscheinlich ist, 
wie bei den Jodpräparaten, so läßt sich damit meines Erachtens doch noch 
keineswegs eine "indirekte" spirillocide Heilwirkung ablehnen, wie es z. B. von 
F. LESSER - auch beim Hg - geschieht. 

Auch die souveräne und prompte klinische Beeinflussung der DE BEURMANNschen 
pseudogummösen Sporotrichoseknoten durch kleine und lange fortgesetzte J odkaliga ben, auf 
die schon GouGEROT und DE BEuRMANN hinwiesen, ist ebenso wie die Abheilung der Aktino­
mykose eine allgemein anerkannte Tatsache. Und doch sehen wir, worauf BR. BLOCH, 
STEIN u. a. mit Recht hinwiesen, Sporotrichen in 15% wäßriger Jodkalilösung- auch ihre 
Kulturen in flüssigen, lOOfo Kal. jodatum enthaltenden Medien- gut gedeihen und selbst 
Zusätze von freiem Jod ihre Entwicklung nicht hindern. Danach kann, wie BLOCH mit Recht 
betont, von direkter parasitocider Wirkung des Jods keine Rede sein, aber die therapeutische 
parasitotrope Wirkung des Jodkali ist eben doch vorhanden und ist abhängig von der Höhe 
und Dauer des maximalen JodkaUspiegels im Körper, Verhältnisse, die nach BR. BLOCH 
zweifellos auch auf die Lues übertragen werden dürfen. 

Als Beweis für das Vorhandensein einer solchen "indirekten" parasitociden 
Wirkung von Jodpräparaten muß man auch wohl die von FINGER, FRÖHLICH, 
KYRLE und PLANNER, M. ÜPPENHEIM u. a. und so auch von HEUCK nach Mirion­
injektionen wiederholt einwandfrei beobachtete JARISCH-HERXHEIMERSche 
Reaktion ansehen. Die Entscheidung der Frage, ob hier eine spezifisch spirillo­
toxische Einwirkung (HERXHEIMER und KRAUSE, THALMANN, KALB, PERUTZ, 
DREYFUS, ERHARDT) oder nur ein vasotoxischer Prozeß (HESSE, KREIBICH, 
R. MmT, ÜPPENHEIM) eintritt, ist dabei vollkommen belanglos. Jedenfalls zeigt 
diese tatsächlich nach Jod beobachtete Reaktion, daß das Jod an den Krankheitsherd 
herangekommen ist und hier eine biologische Reaktion ausübt ("lymphocytäre 
Abwehrreaktion" BERGELS), die, als unspezifischer Zellreiz, allein schon Art 
und Auftreten der Reaktion und bei weiterer Medikamentation deren Ab­
schwächung im WEICHHARDTschen Sinne erklären und zur Schädigung und 
Vernichtung der Spirochäten führen kann. 

Die in vielen Fällen nach Jodmedikation, besonders nach intravenöser Jod­
verabreichung beobachtete JARISCH-HERXHEIMERSche Reaktion berechtigt als organo­
trope Reaktion eine indirekte schädigende bzw. vernichtende Wirkung des Jods 
auf die Syphiliserreger mit größter Wahrscheinlichkeit anzunehmen. 

Für die "indirekte" spirochätenvernichtende Wirkung des Jods spricht ferner 
auch die zuverlässig festgestellte Beeinflusung der W assermannschen Reaktion, 
namentlich bei älteren LuesfällEm. Lange war man der Ansicht, daß die Jod­
therapie auch bei noch so energischer Anwendung lediglich das produktive 
luetische Gewebe, das luetische Infiltrat, abbaue, die eigentlichen Spirochäten­
depots aber unberührt lasse. "Spezifisch wirkt bei der Syphilis überhaupt 
nur das Hg, dem Jodkalium kann man nur die Rolle des Adjuvans zuschreiben" 
(BIZARD 1908). MüHSAM (1910) betont, nie einen Umschlag der positiven 
serologischen Reaktion unter Jodkaliwirkung in negative gesehen zu haben, 
und schließt daraus, "das Jodkali beeinflusse nicht die Syphiliserreger, wohl 
aber die Reaktionserscheinungen, welche der Körper selber liefert". Auch 
KAROWSKI, wie ferner FISCHER (zit. nach SAHM) sind auf Grund allerdings 
offenbar weniger Einzelbeobachtungen bei Tertiärluetikern der Ansicht, daß 
nach J odkaliverabreichung die Wa.R. positiv bleibt. Ahnlieh lautet die Äußerung 
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C:rTRONs (1914): "Das Jod wirkt nicht auf die Treponemen zerstörend und 
folglich auch nicht auf die Wa.R., oder nur so schwach, daß man es de facto 
nicht als Antisyphiliticum ansehen kann." 

Einer derartigen Unterschätzung der Jodwirkung bei Syphilis stehen aber 
nun doch die immerhin zahlreichen einwandfreien Beobachtungen über gute und 
selbst schnelle Beeinflussung der serologischen Reaktion gegenüber. 

BIZZOZERO fand, daß in einer allerdings geringen Zahl der Fälle, parallel gehend mit 
klinischer Besserung, die Seroreaktion durch J negativ wurde. BLUMENTHAL sah zwei 
Fälle lediglich nach 40 bzw. 90 g J negativ werden. F. LESSER berichtete über 5 tertiäre 
Luesfälle, von denen 3 nach J-Verabreichung negative Reaktion zeigten. HöHNE fand 
unter 6 Fällen zweimal nach 180 g J die positive Wa.R. geschwunden. ENGWER berichtete 
über drei Fälle von Lues, von denen zwei nach Jodnatr. (i. v.) seronegativ wurden. KLEM­
PERER sah bei drei Kranken mit cerebraspinaler Lues, der Dauer und Stärke der intra­
venösen Jodbehandlung parallelgehend, die Wa.R. allmählich negativ werden. PLANNER 
und KYRLE konstatierten eine Beeinflussung der Wa.R. durch intravenöse Injektionen 
des BENRÖschen Mirion, betonten die Provokationsmöglichkeit durch dieses Präparat 
und erreichten in vielen Fällen serologisch negative Reaktion. "Bei Kombination (von 
Mirion) mit Salvarsan blieb die negative Wa.R., wenn sie auch später erreicht wurde 
wie bei Hg + Salv., doch gesicherter bestehen als nach Hg + Salv." Nach Kombination 
Mirion + Salv.-Kur sahen sie unter 200 seronegativ gewordenen Fällen nur drei Sero­
rezidive nach über 3/ 4 Jahren. 

Die zahlreichsten Beobachtungen stammen aus der ScHOLTzschen Klinik: 
HIRSCH berichtete 1923 zusammenfassend über das gesamte beobachtete Material 

der mit positiver Wa.R. behandelten Fälle- 124 Fälle-, von denen im Jahre 1920 bereits 
SAHM 63 veröffentlicht hatte. HIRSCH fand, daß 58 Fälle = 47% durch die Jodbehandlung 
-meist JK, in einigen Fällen JNa und Mirion- negativ wurden, bei weiteren 16 Fällen 
= 12,9% trat eine Abschwächung der positiven Reaktion ein, und zwar bei: Fällen von 
Lues III in 34,7%, von Lues lat. d. Frühstad. in 47,8%, von Lues d. Spätstad. in 52,9%, 
von Lues lat. unbekannten Alters in 500fo, von Metalues in 58, 7%. Von den 58 negativ 
gewordenen Fällen wurden 34 nachuntersucht, 19 rezidivierten, 15 blieben negativ. Was 
die Dosis betrifft, so wurden: 48% negativ bei 30-100 g JK, 56,1% bei 100-200 g JK, 
II% bei 200-340 g JK, so daß sich nach HIRSCH die Beeinflussung der Wa.R. ganz unab­
hängig von der Größe der verabreichten Dosen erwies. Es wurde dabei betont, daß sich 
die Mirionbehandlung weder klinisch noch serologisch gegenüber anderen Jodpräparaten 
als besser erwies. ScHERHER weist darauf hin, "daß es durch entsprechend lange und inten­
sive Jodkuren allein gelingt, hartnäckige Blutreaktionen, denen gegenüber sich Hg und 
Neosalvarsan machtlos erweisen, negativ zu machen". 

GusZMANN betont (1925), daß die Jodkur auf die positive Wa.R. von auffallendem 
Einfluß sei; er sah in seinen damit behandelten Fällen günstigen Einfluß, obschon es sich 
hauptsächlich um spätlatente Luesfälle handelte, bei denen bereits vorher Salvarsan und 
Hg meist mehrmals in Anwendung gekommen war. 

JESIONEK erwähnt in der Umfrage der Med. Klinik 1926, daß das Jod häufig die 
positive Seroreaktion beeinflußt. 

HEUCK sah wiederholt einwandfrei Provokation einer vorher negativen, sowie Ab­
schwächung einer vorher positiven serologischen Reaktion; speziell erwähnt er zwei Fälle 
von älterer Lues, in denen nach 90 bzw. 100 g JK stark positive Wa.R. negativ wurde. 

Nach MARTENSTEIN und IRRGANG kommt dem Jodkali eine praktisch und theoretisch 
große Bedeutung auch auf den Au~>fall der Luetinreaktion zu. Ihre ausführliche Behand­
lung dieses Themas führt, wie auch die anderer Aütoren, zu dem Schluß, daß der Prozent­
satz der durch Jodkali bewirkten positiven Luetinreaktion doch so hoch ist, daß vor der 
Bewertung der Luetinreaktion im positiven Sinn eine Jodkalieinwirkung ausgeschlossen 
werden muß. 

Die Tatsache, daß Jodverabreichung positiven Umschlag der vorher negativen 
serologischen Reaktion provozieren kann, ebenso die Beobachtung, daß durch 
J odpräparate, namentlich in höherer Dosierung von 100-200 g Jodkalium oder 
Jodnatrium oral und auch intravenös verabreicht, besonders bei Fällen älterer 
Lues negativer Umschlag einer vorher positiven Wa.R. zu erreichen ist, muß also 
nach zahlreichen Berichten der Literatur anerkannt werden. Berichte über jahre­
lange Dauerbeobachtung solcher Resultate liegen nicht vor, ebensowenig über 
Beeinflussung von Liquorveränderungen. Wenn nun auch die negative Um­
wandlung der serologischen Reaktion noch nichts im Sinne einer Heilung beweist, 
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so ist sie uns doch im allgemeinen der Ausdruck der indirekten therapeutischen 
Beeinflussung von Spirochätendepots vielleicht durch biologische Umsetzungen 
an der Reaktionszone. 

Praktisch dürfte daher die Jodbehandlung bei der Lues einmal besonders 
da am Platze sein, wo man sich, nach dem Abbau starker Reaktionsprodukte 
durch Jod eine bessere Einwirkung auf die Spirochätenherde durch unsere 
chemotherapeutischen Antisyphilitica verspricht, wie es bei den starken Ge­
websproliferationen der Fall ist, die wir ja in der Regel in der Spätperiode 
der Lues, bisweilen aber auch schon als Manifestationen der Frühperiode 
- Periostitis, Phlebitis - sehen. Weiterhin ist die Jodbehandlung angezeigt, 
wo im Kurenintervall nach einer beendeten Kur die Rückbildung von noch vor­
handenen Reaktionsprodukten des syphilitischen Virus angestrebt wird. Un­
mittelbar vor Beginn einer Kur sowie anschließend an eine beendete Kur wird 
somit die Jodanwendung ihren Zweck am besten erfüllen (HEUCK). 

D1:e Jodanwendung ist im besonderen angezeigt: 
I. In der Periode der Frühlues: bei Sklerosen mit sehr hartem ausgedehntem 

Infiltrat, bei starkem sklerotischen Ödem, bei stark entzündlichen Phimosen 
mit hochgradiger Infiltration (Glockenschlegel), dann bei gewissen Erschei­
nungen der Eruptionsperiode: dem Eruptionsfieber, den syphilitischen Venen­
entzündungen (E. HoFFMANN, JANSON) der Sekundärperiode, wie sie von 
LESSER, JADASSOHN, MARKUSE, TöRÖK und besonders von E. HoFFMANN in Form 
von oberflächlicher, strangförmiger oder plattenförmiger (FRmoEs} Phlebitis 
bzw. als akutes und subakutes nodöses Syphilid ausführlich beschrieben worden 
sind, Erscheinungen, die mit Vorliebe unter Begleitsymptomen von Periostitis 
und Polyarthritis in der Frühperiode gar nicht sehr selten auftreten, ferner bei 
den gleichzeitig damit bisweilen vorkommenden Formen von Myositis und Tendo­
vaginitis. Auch bei ulcerierten Schleimhautpapeln empfiehlt E. LESSER die 
Anwendung des Jods. Ferner ist nach NoNNE, DREYFUS u. a. in jedem Fall 
von Syphilis des Nervensystems, auch der Frühperiode - Neurorezidive -
Jod angezeigt. Bei allen diesen Indikationen für Jodmedikation in der Früh­
periode wird man es allerdings ebensowenig, wie heute im Stadium der Spät­
lues, bei der Jodverabreichung allein bewenden sein lassen, sondern gleich­
zeitig oder nach kurzer Jodanwendung auch Hg oder Bi und Salvarsan geben. 

Zu beachten ist, daß nach vorliegenden Untersuchungsergebnissen bei gleichzeitiger 
Verabreichung von Jod und Hg mit einer mehr oder weniger erheblich verstärkten Aus­
scheidung des Hg durch die Nieren zu rechnen ist, so daß im Frühstadium der Syphilis, 
wenn eine kräftige Hg-Wirkung beabsichtigt ist, ohne besondere Indikation (s. oben) während 
der Hg-Verabreichung von Jodmedikation besser abzusehen ist. 

2. Bei den Erscheinungen von Spät- bzw. sog. tertiärer Lues. Der Abbau der 
gummösen Gewebsprodukte an Haut- und Schleimhäuten, an Periost und 
Knochen (ALBERO, DURAND, FUNFACK) läßt sich gerade hierbei schon klinisch 
selbst nach geringen Mengen des Medikamentes in ausgezeichneter Weise, oft 
staunenswert schnell verfolgen - Schwinden der nächtlichen Knochen­
schmerzen -, ebenso erfolgt auch der Rückgang der Gummata und der 
diffusen gummösen Infiltrate in den verschiedenen inneren Organen gut und 
mit überraschender Schnelligkeit, auch an den Sinnesorganen und dem 
Zentralnervensystem, sc;~lbst ohne Unterstützung durch andere Antisyphilitica. 
Wirksame Jodbehandlung sollte bei Spätlues, wie schon betont, stets unseren 
sonstigen therapeutischen Maß nahmen vorausgehen oder sie verstärken, wie es 
auch heute der Ansicht sämtlicher Kliniker u. a. CITRON, E. HoFFMANN, 
JADASSOHN, ScHOLTZ, ZEISSL- s. Umfrage der Med. Klinik 1925/26-, auch 
im Auslande s. GouBEAU, GooDMAN, JACQUET und FERRAND- entspricht. 
Selbst bei Anwendung unserer heutigen biologischen Behandlungsmethoden 
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(Malaria, Recurrens) kann eine längere Vorbehandlung mit einem Mittel wie 
Jod, das durch Abbau der pathologischen Organveränderungen, der Granu­
lome, die spezifischen Depots dem biologischen Erfassen in so ausgezeichneter 
Weise zugänglich macht, gewiß von außerordentlichem Vorteil sein. Anderer­
seits muß man jedoch heute auf Grund der experimentellen Studien und 
auch der klinischen Beobachtung sagen, daß auch noch so energische Jod­
behandlung keine Garantie gegen Rezidive gibt, so daß schwerlich damit allein 
jemand von seiner Syphilis "dauernd" befreit werden kann (C!TRON). Bei der 
Spätlues ist im Gegenteil nach unserer heutigen Anschauung mehrfach wieder­
holte, und zwar energische Jodbehandlung am Platze, jedesmal begleitet oder 
gefolgt von einer Salvarsankur in Kombination mit Hg oder Bi, falls nicht durch 
die Art der Erkrankung oder die Konstitution des Patienten besondere Vorsicht 
geboten ist. Es ist aber auch deshalb unbedingt geboten, gerade bei tertiär-syphiliti­
schen Erscheinungen Jod oder womöglich noch Hg und Bi der Salvarsanbehand­
lung vorauszuschicken, um unerwünscht starke lokale Herdreaktionen zu vermeiden; 
besonders bei Leber- und Nierenaffektionen und bei allen cerebrospinalen 
Symptomen, speziell auch bei meningealen Reizungen und Neurorezidiven 
(JADASSOHN) ist diese Vorsicht am Platze. Die Möglichkeit von ausgedehnter 
Zerstörung an syphilitischem gummös-infiltrierten Gewebe durch solch starke 
Reaktionen bei unvermittelt einsetzender stärkerer Salvarsandosierung doku­
mentiert sich z. B. deutlich bei gummösen Infiltraten des weichen Gaumens, 
wo es durch Einreißen der pathologischen Neubildung in wenigen Tagen zum 
Verlust von Gaumenbögen und Uvula kommen kann. 

Bei ungeheilter latenter Syphilis, namentlich des Frühstadiums, ist Jod­
verabreichung aber erfahrungsgemäß auch imstande, eine negative Wa.R. in eine 
positive umzuwandeln, d. h. es mobilisiert und aktiviert latente Herde. Wir ver­
wenden daher auch 

3. Jodverabreichung als Provokationsmittel zur Aktivierung latenter Herde 
des Früh- und Spätstadiums, die es für eine nachfolgende Chemotherapie -
Salvarsan + Bi oder Salvarsan + Hg - vorbereitet. Besonders das Mirion 
soll in höherem Maße als andere Präparate die Fähigkeit besitzen, latente Herde 
zu mobilisieren und in der Wa.R. zum Vorschein zu bringen (FINGER, GÄRTNER, 
KYRLE). Auf Grund derselben Überlegung dient 

4. Jod auch als unspezifisches Reizmittel zur Unterstützung und Einleitung nach­
drücklicherer Behandlung bei resistenter Syphilis des Früh- und Spätsstadiums 
(BowER, CuRSCHMANN, FABRY, FELCKE, E. HoFFMANN, SIEMENS, WYsocKI). 
Wenn die Abheilung klinischer Erscheinungen oder der erwartete Umschlag 
einer positiven Seroreaktion ausbleibt, läßt sic.h oft mit bestem Erfolg durch 
Aussetzen der bisherigen Therapie und innerliche Verabreichung von Jodkali­
ebenso wie durch Zittmann und roborierende Diät, eventuell auch durch Diät­
änderung (Rohkost) - im Sinne eines Zellreizes eine Umstimmung erreichen, 
die, namentlich bei nachfolgender Bi- bzw. Hg-Salvarsanbehandlung, dann zur 
Abheilung der vorher resistenten Erscheinungen führt. Natürlich ist damit 
nicht mit Sicherheit zu rechnen (Fälle von psoriasiformer Lues, W. SIEMENS). 
Auch hierzu soll das Mirion von besonderem Wert sein (FINGER, KYRLE). 

5. Ist Jodbehandlung angezeigt, um nach der antiluetischen Behandlung 
zurückgebliebene Indurationen an der Stelle von Primäraffekten, Papeln, 
Drüsen, gummösen Indurationen im Sinne weiterer Abheilung zu beeinflussen 
und damit den chemotherapeutischen Medikamenten besser den Weg zu einem 
dort eventuell ruhenden Virusdepot zu bahnen (GooDMAN). 

Was die Erfahrungen mit der Jodbehandlung bei spätsyphilitischen Organ­
prozessen im einzelnen betrifft, so ist die hohe Wirksamkeit der Jodsalze hierbei 
unbestritten. Das Salvarsan übertrifft zwar an Energie der Wirkung das Jod, 
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sollte aber m. E. bei Spätlues ohne Leber- und Nierenfunktionsprüfung nicht so 
hoch dosiert werden wie bei Frühlues, und es gilt bei Spät- bzw. visceraler 
Lues trotz Salvarsan auch heute noch, daß es kein besseres und gefahrloseres 
Mittel gibt als das Jod (BuscHKE). 

Die hohe Wirksamkeit der Jodsalze auf die gummösen Prozesse der Haut und 
der Schleimhaut einschließlich der gummösen Zungenprozesse ist jedem Thera­
peuten bekannt, ebenso die auf Periostitis und Ostitis, wobei auch die ganz 
schweren gummösen Knochenverdickungen, wie sie an den Malleolen, besonders 
an den äußeren und an der Tuberositas ossis navicularis hie und da zur Beob­
achtung kommen (W AELSCHs "Pes inflammatus syphiliticus"- von mir wieder­
holt bei Tabikern gesehen - ), gut von Jod beeinflußt werden. 

Bei der Syphilis maligna erweist sich bei Häufung der Rezidive und gleich­
zeitigem frühen Auftreten von inneren Organveränderungen - sog. galop­
pierende Syphilis- das Jod wie bei den spätsyphilitischen Veränderungen nach 
dem Urteil der meisten Autoren (RosT) als ganz unentbehrlich, nur sind hier 
steigende und meist höhere Dosen notwendig (ARBERO, AzouLAY, BuscHKE, 
DoEVENSPECK- tägl. intrav. Injektionen von steril. 50fo JK.-Lösung -, nach 
CARLE, KALL, MoRAWETZ bis 200 g JK; ähnliche Dosen fordern PIORKOWSKI, 
TouTON, VoGEL). Außerdem ist Hg-Salv.-Behandlung gleichzeitig oder wohl 
besser anschließend zur Erzwingung eines Dauerresultates erforderlich (KALL 
- Rezidiv 14 Tage nach Heilung trotz hoher Joddosen -). Bei Auftreten 
von Rupia- oder ulcerösen Formen der Haut hingegen- Syphilis maligna praecox 
- versagt nach den Erfahrungen der meisten Therapeuten (E. HoFFMANN, 
RosT), denen ich mich gemäß eigenen Erfahrungen anschließen muß, das Jod. 

CuBERO sah in Fällen von Syphilis maligna praecox bei interner Jod- und Hg-Ver­
ordnung und äußerlicher Anwendung von Jod-Quecksilbersalbe guten, wenn auch lang­
samen Rückgang. Hg- l~_üRAWETz), besonders Kalomelbehandlung führen hingegen 
meiner Erfahrung nach in Ubereinstimmung mit E. HoFFMANN gewöhnlich allein schon 
prompt zur Heilung, die heute ja zweckmäßig durch Salvarsan noch unterstützt wird. 
Darüber, ob das Bi berufen erscheint, bei Lues rnaligna die Jodbehandlung zu ersetzen, 
fehlen heute noch genügende Erfahrungen, wenn auch einzelne Berichterstatter (LEwo, 
LERI, RonZIEWICZ) schon prompte Abheilung nach allerdings auffallend wenigen Injek­
tionen berichten. 

Auch nach Ansicht von BuscHKE reagieren die Fälle von Lues maligna je 
nach der Form auf Jod wie auf Hg ganz verschieden. Ein völliges Versagen 
aller Medikamente hierbei (BuscHKE) dürfte meines Wissens immerhin doch 
eine Seltenheit sein. Jodismus wird bei Lues maligna auffallend häufig beob­
achtet, so von HECHT unter 9 Fällen siebenmal, er hält den Jodismus bei Lues 
maligna für ein Symptom, das auf ein Daniederliegen gewisser normaler Funk­
tionen im Organismus hindeutet. 

Was die syphilitischen Leberveränderungen angeht - nach v. RoMBERG 
etwa l6,50fo der Fälle von älterer Lues (mit kaum beachteten Beschwerden oder 
mit solchen durch gleichzeitige Perihepatitis, Cholangitis, in der geringeren 
Zahl der Fälle von Ikterus begleitet) -, so ist gerade hier die Jodbehandlung die 
wichtigste Medikation, die unbedingt der Salvarsanbehandlung voranzugehen hat. 

Wir wissen, daß in allen Stadien der Lues irrfolge der luetischen Infektion eine Krank­
heitsbereitschaft der Leber besteht und auch ohne auffallende klinische Erscheinungen 
eine Schädigung des Leberparenchyms vorhanden sein kann (ScHLESINGER). Kommt 
dann dazu eine Schwermetallablagerung, z. B. Salvarsan unmittelbar in größeren Dosen, 
während noch eine Schädigung und eine Labilität der Leberzellen besteht, so ist es ver­
ständlich, daß es hierbei durch syphilotoxische Substanzen zu schweren Funktionsstörungen 
der Leberzellen kommen kann, die sich in heftigen Beschwerden durch lokale Perihepatitis 
und hohes kontinuierliches oder intermittierendes Fieber (KLEMPERER) äußern können. 

Die Gefahr einer ungünstigen Salvarsanwirkung bei sofortiger Salvarsan­
verabfolgung besteht in gewissem Grade schon in Fällen von Frühlues, vor allem 
aber bei Spätlues, bei der doch stets die Möglichkeit einer gummösen Hepatiti3 
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sehr nahe liegt. Bei allen Formen von Lebererkrankungen auf der Basis oder im 
Verlauf der Lues, auch der gummösen, ist die Jodbehandlung durchaus gut ver­
träglich und mit der Salvarsa11{11Jplikation in vorsichtiger Dosierung zu kombinieren 
oder meiner Ansicht nach am besten der Hg- bzw. Bi- oder Salvarsanbehandlung 
vorauszuschicken (-FISCHER, HoFFMANN, ScHERBER u. a.), deren Anwendung 
dann unter genauen Funktionsprüfungen der Leber ohne Bedenken durch­
führbar ist (ScHLESINGER). GQmmöse Lebererkrank~gen erlauben meist eine 
energische Behandlung; tritt aber während dieser ein Ikterus auf, so 'ist das 
Salvarsan doch besser für einige Zeit zu vermeiden (SCHLESINGER). Bei Ver­
dacht auf akute gelbe Leberatrophie ist eine Kombination des Jods mit Sal­
varsan besser zu unterlassen, da sie ein zu großes Risiko darstellt. Bei inter­
stitiellen Formen von luetischer Lebererkrankung hat HIRSCH Bedenken hin­
sichtlich des therapeutischen Effektes. 

Nach v. RoMBERG sind die Endstadien mit atrophischer Cirrhose naturgemäß nur selten 
zu bessern, dagegen sind lange Zeit hindurch oft ausgezeichnet beeinflußbar die Fälle mit 
gleichmäßiger Vergrößerung der Leber durch diffuse interstitielle Wucherungen, die nach 
v. RoMBERG allerdings nur ein Drittel aller luetischen Leberveränderungen ausmachen. 

Beachtenswert ist, daß nach den Versuchen von F. BLUMENTHAL und K. ÜPPENHEIM 
die Ablagerung von Quecksilber in der Leber durch gleichzeitige Darreichung einer geeig­
neten Menge Jodkali verhindert wird. 

Bei der Syphilis der Nieren wird von allen Autoren, auch vonMUNK in seiner 
umfassenden Übersicht, vorsichtiges therapeutisches Vorgehen auch mit Jod 
dringend angeraten. Es kommt hierfür einmal dr.ie "akute Nephropathie" (Nephro­
pathia epithelialis) der Frühperiode in Betracht. 

Und zwar wird bei der akuten Nephropathie der Sekundärperiode (wie sie nach der 
Beschreibung zahlreicher Autoren bisweilen wenige Monate nach der Infektion mit den 
Erscheinungen stark verminderter Harnmenge, bis zu 300 ccm herab, sehr hohem Eiweiß­
gehalt- den Berichten nach selbst bis zu 28% und mehr-, vielen Cylindern mit lipoiden 
Körnchen (MuNK), Ödemen, NaCl-Retention usw. auftritt), nach MuNK am besten bei 
salzfreier Diät, unter Hebung des Ernährungs- und Kräftezustandes bei gleichzeitigen 
Entwässerungsversuchen durch Digitalis - Diuretica sind nach MuNK wegen des Reizes 
auf die degenerierten Epithelien zu unterlassen - möglichst bald zu einer spezifischen 
Therapie übergegangen, und zwar zunächst zur Verabreichung von Jodkalium, aber nur 
in kleinen Dosen von 0,5 g pro die, da Jod stark von den Nieren retiniert wird und dann 
leicht Nebenwirkungen macht. Sind die Ödeme beseitigt, so ist nach MuNK neben kleinen 
Dosen von Jodkalium, die von mancher Seite (MouKTAR) als wenig wirksam abgelehnt 
werden, auch von anderer Seite (HIRSCH, E. HoFFMANN, ZINSSER) unberücksichtigt bleiben, 
zur Hg-Behandlung, und zwar am besten zur Hg-Inunktionskur in geringerer Stärke als 
üblich- 15% Ungt. hydr. cinerei oder nur 3 g des 33%- überzugehen (GAY und VILLA 
FuERTE bevorzugen Novasurolinjektionen wegen ihrer guten diuretischen Wirkung, was 
meiner Ansicht nach aber doch Bedenken haben dürfte). Und erst, wenn die Hg-Appli­
kation einige Zeit durchgeführt und Besserung eingetreten ist, kann Salvarsan in anfangs 
kleinen, dann steigenden Dosen angeschlossen werden. Über unmittelbare Arsen- bzw. 
Salvarsanbehandlung ohne. Jod bei der frühluetischen akuten Nephropathie mit günstiger 
Wirkung berichten nur wenige (ARzT., BALTACEANU, ELLIOT, F!MIANI), da bei Versuchen 
mit unmittelbarer reiner Salvarsanbehandlung doch oft ungünstiger Verlauf dieser 
Nephrosen des Frühstadiums gesehen wird. 

Bei den subakuten Formen der syphilitischen Nephropathie des Frühstadiums 
kann allerdings wohl Jodverordnung, die auch hier nur in den genannten 
schwachen Dosen in Betracht käme, außer acht gelassen werden, ebenso wie bei 
älteren, nicht syphilitischen Nierenschädigungen bei frischer Lues. Hier stehen 
kleine ansteigende Salvarsandosen , die durchwegs gut vertragen werden 
(HIRSCH und ZINSSER) im Vordergrunde, eventuell mit nachher anschließender 
Hg-Behandlung (Schmierkur). 

Bei Nierensymptomen im Spätstadium der Lues, bei Nierengummen mit even­
tuelltm schweren Nierenblutungen (BouGERHOUT, CouRTE, SIRVOICZA u. a.) 
wird natürlich von fast allen Autoren Jodbehandlung eingeleitet mit bald 
folgender Neosalvarsanbehandlung (FELBER, IsAAK-KRIEGER, METSCHERSKI, 
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RuETE, ScHWENKENBECHER)- beide Medikamente unter Kontrolle des Aus­
scheidungsvermögens (ZINSSER) nur in vorsichtig steigenden Dosen, wie es 
vor allem auch C. HIRSCH betont. 

Über Bi-Anwendung in der üblichen Dosierung in Kombination mit Jod an Stelle 
vorsichtiger Hg-Anwendung liegen nur wenige Erfahrungen vor, jedenfalls werden wegen 
Gefahr von Nekrose der Tubuli contorti nur schwache Bi-Dosierungen angeraten (BusLEY 
und DROUET), 

Die bei Spätsyphilis so häufigen arteriosklerotischen Nierenveränderungen mit 
Hypertonie, Herzveränderungen und die Amyloidveränderungen der Nieren in der 
Spätzeit der Syphilis sollen allerdings nach v. RoMBERG nach "jeder" spezifischen 
Behandlung, also auch nach Jod, oft nur ganz unbestimmte Besserungen zeigen, 
die sich in nichts von den Erfolgen unterscheiden, die man auch sonst, d. h. ohne 
eine spezifische Behandlung durch Hebung des Gesamtbefindens und zweck­
mäßige Lebensweise erreicht. Es sind also Vorsicht und genaue Kontrolle 
angezeigt. 

Noch größere Vorsicht in der Jodapplikation ist zu fordern bei Symptomen 
von Schrumpfniere (GuGGENHEIMER und FISHER). Gerade bei schleichender 
Entwicklung einer Schrumpfniere mit positiver Wa.R., bei der nach LöHLEIN, 
MuNK u. a. eine primär-syphilitische Gefäßerkrankung anzunehmen ist, wird 
Jod oft sehr schlecht vertragen, macht leicht schwere Nebenerscheinungen­
Jodismus, Lungenödem- und man wird sich von Jod ebenso wie von anderen 
antisyphilitischen Mitteln nicht viel versprechen dürfen; jedenfalls hat hier 
auch die Jodanwendung, wenn sie überhaupt gewagt wird, gerraueste Kontrolle 
durch Funktionsprüfungen zur unbedingten Voraussetzung. Von intravenösen 
Jodinjektionen wie sie PRADO empfiehlt, ist meines Erachtens bei jeder Form 
von Nierensyphilis unbedingt Abstand zu nehmen. 

Von den Gelenkaffektionen bei Syphilitischen - nach von RoMBERG etwa 
9% älterer Luesfälle - sind es besonders die in der Eruptionsperiode meist unter 
dem Bild eines subakuten Gelenkrheumatismus bisweilen gleichzeitig mit 
Periostitiden und Erythema-nodosum Eruptionen (E. HoFFMANN, JADASSOHN) 
auftretenden einfachen, von remittierendem Fieber begleiteten Gelenkergüsse, 
bzw. Gelenkreizungen (HARTTUNG) - Synovitiden - mit ihren gegenüber 
einem akuten Gelenkrheumatismus doch meist geringem Beschwerden, die in 
der überwiegenden Mehrzahl der Fälle durch Jodmedikation schnell und gut beein­
flußt und prompt vollkommen zur Resorption gebracht werden (HARTTUNG). 

Allerdings ist das Jod auch als Heilmittel bei allen rheumatischen Leiden bekannt, 
und es ist durch den Erfolg für die spezifische Genese bei der noch oft unklaren Ätiologie 
nach KAREWSKI deshalb nichts bewiesen. 

Ein Dauerresultat dürfte jedoch hier nur durch eine anschließende energische 
Hg- oder Bi- und Salvarsanbehandlung erreicht werden, wie sie der Forderung in 
der Frühperiode entsprichii. 

Daß auch das Bi in Kombination mit Salvarsan zu Dauererfolgen bei syphilitischen 
Gelenkaffektionen beiträgt, ist anzunehmen, wenn auch über die Einwirkung des Bi allein 
auf die frühsyphilitische Gelenkaffektion wenig bekannt ist. 

Die den späteren Stadien der Lues angehörenden überwiegend oligoartikulären, 
in ihrem klinischen Bild außerordentlich vielgestaltigen Arthropathien, die 
ScHLESINGER, LASZLO u. a. zu den häufigen Manifestationen des Spätlues rechnen, 
die analog den tuberkulösen Prozessen mehr chronischen Verlauf nehmen und 
unter Destruktion des Knorpels und auch des Knochens der Gelenkenden schließ­
lich zur Zerstörung des Gelenkes und zur Contractur führen, reagieren offenbar 
auf Jod außerordentlich verschieden und in verschieden langen Zeiträumen, 
indem manche schon auf Jodverabreichung allein (GESZHI, H. LANGE), zum 
Teil auf große Dosen, 2-3 g JK oder JNa (GuszMANN}, andere erst auf 
Hinzufügen einer Hg- bzw. Salvarsanmedikation (HuzAR, KEDROW, LASZLO, 
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ScHLESINGER) günstige Reaktionen zeigen. HARTTUNG betont in seiner klassi­
schen Abhandlung über die Gelenksyphilis mit Recht, "daß für die Allgemein­
behandlung der Gelenksyphilis der Jodgebrauch neben dem Hg unbedingt am 
Platze ist", mag es sich um Erkrankungen in der Frühperiode oder mag es sich 
um ausgesprochene Prozesse der Spätperiode handeln, wo ebensowenig die Hg­
Präparate fehlen dürfen, unter denen HARTTUNG hier das Kalomel bevorzugt. 
ScHLESINGER kombiniert stets Jod, Hg und Salvarsan, wobei er "um schwer­
wiegenden HERXHEIMERschen Reaktionen vorzubeugen", ebenso wie andere 
Autoren (WYSOCKI), erst mit Jod+ Hg vorbehandelt, was sich auch meines 
Erachtens nach als das Richtige bewährt hat. ScHLESINGER warnt bei 
Behandlung der spätsyphilitischen Arthropathien ebenso wie bei Organ­
lues mit Rücksicht auf den geschwächten Gesamtorganismus vor allzu energi­
scher antiluetischer Behandlung und hat von Bi. Präparaten im Gegen­
satz zu einigen anderen Autoren (P. DURAND, GASTON) dabei wenig aus­
gesprochenen Erfolg gesehen. Wie weit eine Restitutio ad integrum möglich 
ist, hängt von dem Grad der Gelenkveränderungen ab; ScHLESINGER hält 
aber gerade bei den BpätByphilitiBchen Gelenkveränderungen die Behandlung für 
Behr erfolgreich und bedient sich mit Vorliebe dabei der intraartikulären Jod­
natriuminjektionen. 

Auch bei Bla8engeBchwül8ten syphilitischer Natur erwies sich Jod in Ver­
bindung mit Hg (DREYER, ENGEUJANN), ebenso in Verbindung mit Bi 
(MoLINA RARIGUEZ) als außerordentlich wirksam. 

Bei syphilitischen Augenerkrankungen wird durchweg die Wirkung der Jod­
behandlung gelobt. "Sachgemäße" Salvarsantherapie schädigt zwar das Seh­
organ nicht, am ratsamsten ist jedoch nach Ansicht der meisten Ophthal­
mologen intermittierende :ßg- Salvarsanbehandlung mit zwischendurch ver­
abreichten Jodgaben (lGERSHEIMER). 

GREEF, wie auch BLANKO und BussY wollen in allen Fällen inteJ;Isive Jodverabreichung 
der kombinierten Hg-Salvarsanbehandlung vorausgeschickt wissen, während die meisten 
Autoren gerade von gleichzeitiger Anwendung des Jods, und zwar meistens in stärkerer 
Dosierung (BLAAUW, BussY, MARiN) in Verbindung mit Hg oder Bi und Salvarsan Treff­
liches sahen; so BussY gegen alle herdförmigen Prozesse oder knötchenförmigen Affek­
tionen, ABRAMOWICZ gegen Iritis, BLAAUW gegen Syphilom der Iris, GENET und ARMAL 
gegen Gummen der Aderhaut bei frischer Lues, RosENSTEIN (intramuskuläre Mirion­
injektionen) gegen Keratitis parenchymatosa, Iritis, Chorioiditis, E. DE LA VEGA bei fort­
schreitender Atrophie nicht entzündeter Iris nach Chorioiditis syphilitica, BLANKO bei 
syphilitischen Veränderungen am Augenhintergrund, SICHEL bei halbseitiger Blindheit auf 
luetischer Basis. Offenbar sind die Ansichten darüber noch verschieden, ob man bei 
luetitischer Chorioiditis, Retinitis und Neuritis optica das Hg dem Jod vorziehen oder 
neben aufsteigenden Joddosen noch Hg-Salvarsanbehandlung einleiten soll, wie es in 
vorsichtiger Anwendung heute doch wohl die Mehrzahl der Kliniken tut, während bei tJber­
gang der N euritia optica in Atrophie doch wohl gemäß dem Rat der meisten Kliniker von einer 
Hg-Kur unbedingt abzuraten ist, da danach nicht selten ein Vorwärtsschreiten der Atrophie 
beobachtet wird. Über auffallend günstige Beeinflussung bei Netzhautentzündungen und 
fortschreitender Nervenatrophie besonders nach Jodbehandlung, aber auch neben anderer 
spezifischer Behandlung, berichtet eine Reihe von Autoren: AUBRY, BALiiA, GREFF -
Lipojodininjektionen -, MARiN, GIFFARD u. a., während völligen Mißerfolg bei beider­
seitiger syphilitischer Sehnervenentzündung BussY und GATE sahen. Luetische Kon­
junktivalerscheinungen bessern sich auf Jod oft rasch infolge Abscheidung des Jods durch 
die Tränendrüsen (P:rcx). 

Wenn bei. NeuritiB optica Jod gegeben wird, soll e8 nach den praktiBchen 
Erfahrungen am beBten nur in großen DoBen gegeben werden (RICK). 

Die Nebener8cheinungen am Auge nach Jodverabreichung sind allerdings oft 
unangenehm: Starke Jodacne, heftige anhaltende Jodconjunctivitis, leichte 
Entzündungsiritis usw., und erfordern ein vorübergehendes Absetzen des Jods, 
jedenfalls braucht aber auf vorübergehende Jodconjunctivitis bei Verabreichung 
großer Joddosen keine Rücksicht genommen zu werden. 
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Auch im Bereich der Oto-Rhino-Laryngologie wird bei syphilitischen Ver­
änderungen, besonders am Labyrinth, das Jod von einer sehr großen Anzahl 
von Klinikern (s. Arbeiten von BLANCHARD,. CoLARD, EscH, GALAND u. a.) 
durchweg vor Anwendung der anderen spezifischen Mittel warm empfohlen. 

"Bei den gummösen Affektionen der Schleimhaut der oberen Luftwege erweist 
sich das Jod oft als das am promptesten wirkende Mittel. 

Z. B. gebe man bei einem erweichten Gumma des harten Gaumens, das kurz vor der Per­
foration steht, zunächst sehr große Dosen Jodkali, und es wird auf diese Weise oft noch 
gelingen, die schon unmittelbar drohende Perforation abzuwenden" (G. FINDER). Dasselbe 
habe ich gefunden bei gummöser Infiltration des weichen Gaumens, wo durch fortschreitenden 
Zerfall auch die Uvula gefährdet ist, hier ist meines Erachtens, wie bereits vorher erwähnt, 
"unmittelbare" Salvarsananwendung unter allen Umständen kontraindiziert. 

Bei der Lungensyphilis, sowohl in der Form der Gummiknoten wie in der 
Form der chronischen Pneumonie, leistet die Jodbehandlung, der Salvarsan­
behandlung vorausgehend oder mit ihr kombiniert, Ausgezeichnetes; Hg ist 
zu widerraten. "Durch eine antisyphilitische Kur kann hier eine an Heilung 
grenzende Besserung erzielt werden" (F. v. MüLLER). 

Ganz unentbehrlich erscheint uns aber heute die Jodverabreichung zur Beein­
flussung der syphilitischen Erkrankungen des Gefäßsystems, der organischen 
Herz- und Aortenerkrankungen. 

Sie sind nach v. ROMBERG in etwa 70,9% aller Fälle von visceraler Lues und 15,5% 
aller Fälle von Gefäß- und Aortenerkrankungen zu finden und veranlassen durchschnittlich 
21,9 Jahre nach der Infe~tion die ersten klinischen Störungen 1. Auf deren Bedeutung 
und Häufigkeit sind die Arzte gerade in den letzten Jahren immer wieder hingewiesen 
worden- unter Betonung, daß zwar abgelaufene Prozesse auch heute nur selten beeinfluß­
bar sind, daß wir aber sehr wohl noch im Fortschreiten begriffene Prozesse zum Stillstand 
bringen können, so daß auf die Frühdiagnose- serologisches Ergebnis, Röntgenbefund­
der allergrößte Wert gelegt werden muß. 

In 20,5% der Fälle tertiärer Lues fand v. RoMBERG Schädigungen des Herz­
muskels mit entsprechenden subjektiven Erscheinungen von Arhythmie mit 
zunehmender Schweratmigkeit, Unruhe, Schwindelgefühl usw. In den Früh­
fällen dieser Krankheitsgruppe sah er unter Jodkali, aber auch unter spezifischer 
Behandlung mit Salvarsan Extrasystolen, Galopprhythmus, Schweratmigkeit, 
Cyanose auch nach monatelangem Bestand rasch und scheinbar spurlos zurück­
gehen, wohingegen bei ausgebildeter Herzinsuffizienz mit allgemeinen Kreislauf­
störungen eine spezifische Kur nach v. RoMBERGs Ansicht besser unterbleibt. 

Bei Erkrankungen der Aortenklappen, bei Coronarveränderungen mäßigen 
Grades und bei Aortenaneurysma läßt sich der Einfluß einer spezifischen Kur 
oft schon sehr bald durch Besserung der Beschwerden feststellen, z. B. Nach­
lassen der stenokardischen Anfälle, der Heiserkeit bei Recurrensschädigung usw. 

Man muß hierbei meines Erachtens doch wohl' heute die Ansicht der maßgebenden 
Internisten (HoFFMANN, v. MÜLLER, v. RoMBERG) anerkennen, daß bei Aortenlues von 
ausschließlicher Hg-Behandlung, von der noch am ehesten die vorsichtige Hg-Schmierkur 
in Frage kommt, trotzmancher gegnerischen Außerungen kein großer Nutzen im allgemeinen 
zu sehen ist, eher bisweilen Schädigungen - z. B. der Nieren bei arteriosklerotischen 
Patienten -. Es besteht hingegen meistens eine gute Salvarsantoleranz, wenn man sich 
unter Berücksichtigung des Allgemeinzustandes - Regelung der ganzen Lebensweise 

1 Die von verschiedenen Seiten vertretene Anschauung, daß seit der energischen Früh­
behandlung von seiten der Dermatologen und besonders seit der Salvarsanära die Aortitis 
erheblich zugenommen habe, ist bereits von mir (Münch. med. Wochenschr. 1927, Nr. 35), 
zum mindesten nicht als allgemein gültig, abgelehnt und darauf hingewiesen worden, daß 
jedenfalls nach dem Obduktionsmaterial des Krankenhauses München-Schwabing (Prof. 
ÜBERNDORFER) ein auffallender Rückgang der Aortitisbefunde unter den Lues-Sektionen 
seit der Vorkriegszeit von mir festgestellt ist, der bei Männern über 31 Ofo, bei Frauen etwa 
10% beträgt, und daß wir meines Erachtens die Fälle von Aortenerkrankungen, die unter 
Einwirkung unserer energischen mit Salvarsan kombinierten Kuren auftreten könnten, 
doch erst zu erwarten haben. 



Anzeigen der Jodbehandlung. 747 

(v. ROMBERG) -, vorausgesetzt, daß keine Herzinsuffizienz besteht, und Leber- und Nieren­
prüfung es gestatten, vorsichtig mit kleinsten Dosen einschleicht. Zu beachten ist, daß 
v. RoMBERG in der Hälfte der Fälle von begleitender Arteriosklerose auch arteriosklero­
tische Schrumpfniere feststellen konnte. 

Es stimmen wohl alle Kliniker darin überein, daß neben der Salvarsanappli­
kation von einer Jodmedikation die günstigste Wirkung auf den luetischen Ge­
fäßprozeß zu erwarten ist. Auch bei stärkeren Graden von Aortenaneurysmen, 
bei denen Salvarsan gar nicht oder nur mit Bedenken (Drucksteigerung) unter 
allergrößter Vorsicht gewagt werden kann, läßt sich durch periodisch immer 
wiederholte wochenlange J odverabreichung allein doch oft noch überraschende 
Besserung der Beschwerden und bisweilen auch Stillstand erreichen. 

Wenn man nun auch mit Jod (nach v. RoMBERG täglich 3,0 Kal. jodat. 
oder Sajodin oder 2,0 Jodipin in Tabletten a 0,2 ungefähr 8 Wochen hindurch 
fortgesetzt, nach einem Monat Pause Wiederholung) ebenso wie bisweilen mit Hg 
in einzelnen Fällen vorzügliche Besserung bei Aortitis mal erreichen kann, so 
sind doch die meisten Autoren- vor allem HUBERT, LENZMANN, F. v. MüLLER, 
v. RoMBERG, WEINTRAUD - der Ansicht, daß diese Wirkung des Jods viel zu 
langsam ist und sich bei längerer Beobachtung als zu schwach und meist nicht 
nachhaltig genug erweist, ferner auch, besonders in Süddeutschland wenigstens, 
wegen der Gefahr einer Jod-Basedow provozierenden Wirkung häufig Bedenken 
begegnet, so daß schon deswegen die Salvarsanbehandlung die Jodbehandlung 
immer mehr verdrängt hat, soweit nicht erstere sich als undurchführbar erweist. 

Es entspricht aber wohl der allgemeinen Erfahrung, wenn v. RoMBERG darauf hinweist, 
daß in derRegeltrotz der oft auffallenden Besserung der Beschwerden und des Gesamt­
befindens kein entsprechender Rückgang der örtlichen objektiven Veränderungen fest­
zustellen ist, weder bei einfacher Erweiterung der Aorta noch bei sackförmigen Aneurysmen. 
ScHOTTMÜLLER urteilt allerdings optimistischer; er ist der Ansicht, daß Fälle im Anfangs­
stadium im klinischen Sinne wohl ausheilen und auch schwerere Formen mit Wandschädigung 
zum Stillstand kommen können und sogar noch besserungsfähig sind; er ist, wie bei Spät­
lues überhaupt, so auch bei luetischen Gefäßerkrankungen im besonderen, der Ansicht, 
daß in Fällen, in denen wegen Spätlues oder Syphilisverdacht früher nur Jod gegeben 
wurde, eine über Jahre- wenigstens 2-3 Jahre- fortlaufende Jod-Hg-Salvarsanbehand­
lung am Platze ist, wobei er neben Salvarsan auch auf intensive Hg-Behandlung Wert 
legt und nach Abschluß der Salvarsankur für 1-2 Monate Jodkalium verabreicht. Trotz­
dem nun heute eine zunehmende Neigung besteht, swh bei der Lues des Gefäßsystems nwht auf 
die Jodverabreichung allein zu verlassen, sondern, unter Ausschluß des Hg lediglich oder vor­
wiegend mit Salvarsan kombiniert zu behandeln (BERGER, BRUHNS, GRASSMANN, HERDER, 
MocK, PULAY), so zeigen doch manche Veröffentlichungen, daß andere Autoren außer 
mit Jodmedikation doch auch noch stets - mit oder ohne Einbezug des Salvarsans -
mittels Hg behandeln (COMMATI, COTTON, DENECKE, FIESSINGER, HERBERT, HERDER, 
LEWIN, LoNCOPE, Pruc, REINHOLD, RESCH-TÖLZ, RosENTHAL, SCHLESINGER, ScHRUMPF, 
STADLER, STERNBERG, V AGUES und LAUBRY). 

Es unterliegt wohl gar keinem Zweifel, daß bei der Aortitis die Jodbehandlung 
nicht genügt, und erst seit Anwendung des Salvarsans von wirklichen Erfolgen 
die Rede sein kann, so daß eine neuzeitliche Stellungnahme zur Behandlung der 
Aortitis mehrere Salvarsankuren (nach L. BRAUN und ScHLESINGER bis zu 3 g, 
nach RoMBERG, ScHOTTMÜLLER bis zu 5 g) vorsieht. Zwischendurch, bzw. 
als Einleitungskur, wird von einem Teil der Autoren (BRUHNS, ScHLESINGER, 
ScHOTTMÜLLER u. a.) gerade hier energisch mit Bi und Jod behandelt, wobei 
dem Jodnatrium vor dem Jodkalium der Vorzug zu geben ist (wegen der herz­
schädigenden Wirkung des Kaliums) und Hg nach ihrer Ansicht besser weg­
gelassen wird, da es ältere Patienten schlechter vertragen sollen, während 
manche Autoren (so besonders F. v. MüLLER) gerade mit Rücksicht auf eine 
andere gleichzeitige viscerale Lues die Kombination mit Hg (besonders Hg­
Schmierkur), Intaktheit der Nieren vorausgesetzt, bei solchen Patienten ganz 
besonders empfehlen. 

LENZMANN weist mit Recht darauf hin, daß eine HERXHEIMERSche Reaktion, die eine 
bedenkliche Verengerung der Coronararterien an ihren Abgangsstellen mit hochgradigen 
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Beschwerden herbeiführen könne, wie es LENZMANN und CITRON berichten, unbedingt 
vermieden werden müsse. In schwereren Fällen sollte man vielleicht doch, grundsätzlich nur 
vorsichtig mit längerer Jodbehandlung beginnend, erst nachher Salvarsan in ganz kleinen 
Dosen anschließen ( GöRL und VoiGT). 

Beobachtung der Einwirkung der Jodmedikamente auf die Zusammensetzung 
des Blutbildes bei Syphilis ergab an der Hand quantitativer und qualitativer 
Untersuchungen des Blutes nach längerer Jodverabreichung progressives An­
wachsen des Hämoglobinwertes und Vermehrung der Erythrocyten bei Zunahme 
des Körpergewichtes (PERGOLA). 

Hinsichtlich der Jodwirkung auf den Kreislauf und speziell auf den Blutdruck 
fand BIX eine dauernde Blutdruckherabsetzung bei Luetikern, Hypertonikern. 

Dies hatte vor ihm tierexperimentell ZWINTZ bei Kaninchen, BucHHOLTZ bei Kon­
zentration des Blutes bis auf etwa I% gefunden, eine Beobachtung, der das neue synthetische 
Jodpräparat Jobramag (FRENIGER) bei Fällen von Arteriosklerose, Angina pectoris und 
Mesaortitis Rechnung zu tragen sucht. 

A. LEHNDORFF, dessen Mitteilungen nicht unwidersprochen blieben (siehe 
BucHHOLTZ, Arch. f. exp. Pathol. u. Pharmakol. Bd. 82, S. 532), fand nach 
Jodverabreichung eine Erhöhung des Schlagvolumens beider Herzkammern, damit 
Beschleunigung der Strömungsgeschwindigkeit und dadurch eine Besserung hin­
sichtlich der Durchblutung der Organe, da ja gerade auf der mangelnden Durch­
blutung der Organe die funktionellen Störungen, solange sich noch keine irre­
parablen organischen Veränderungen etabliert haben, beruhen sollen. 

GERHARn SAHLI und BLOoM (Klinik SAHLI), wie auch DIRSCH und FRo­
WEIN, sowie LEHNDORFF und BRUNO Nnuu halten die Herabsetzung erhöhter 
arterieller Widerstände und dadurch Senkung eines erhöhten Blutdruckes durch 
Jod für erwiesen, was neuerdings auch GuGGENHEIMER und FISHER tierexperi­
mentell bestätigen konnten, die nach intravenöser Einverleibung "geringster" Jod­
mengen im Bereich der Kranzgefäße wie auch im Gebiete der peripheren Gefäße 
direkte Vasodilatatorische Jodwirkung, damit deutliche Steigerung der Durch­
strömungsgeschwindigkeit und deutliches Sinken der registrierten Blutdruckkurve 
feststellen konnten. Das wollen zwar schon ältere französische Autoren beob­
achtet haben, die Vasodilatatorische Wirkung wurde aber v9n anderen 
(0. MüLLER und lNADA) bestritten, die, ebenso wie HERMANN EPHRAIM, nach 
längerer Jodzufuhr Abnahme der Viscosität des Gesamtblutes feststellten und 
als Folge davon ein erleichtertes Durchströmen der Capillaren annahmen 1 • 

v. RoMBERG hat als erster die Ansicht ausgesprochen, daß die Wirkung der 
Jodide bei gewissen Gefäßleiden möglicherweise auf Herabsetzung der Viscosität 
beruht. Bemerkenswert ist, daß nach den tierexperimentellen Untersuchungen 
von GuGGENHEIMER und FISHER die gefäßerweiternde Wirkung an den Coronar­
gefäßen nur dann eintrat, wenn die Konzentration des Jods in der Durch­
strömungsflüssigkeit minimal war, die untere Grenze der Vasodilatatorischen 
Wirkung wurde von GuGGENHEIMER und FISHER bei einer Jodverdünnung ge­
funden, die etwas oberhalb des normalen Jodgehaltes des menschlichen Blutes war. 
Joddosen von 15--'30 mg täglich, verteilt auf 3-6 Einzelgaben sollen angio­
spastische Zustände z. B. in Fällen von schwerer Angina pectoris ebensowenig 
zu beeinflussen vermögen, wie höhere Dosen von 0,2-0,3 g pro die. 

Über Immunsubstanzen des Organismus berichtete Dom 1909, daß im 
Anschluß an Jodinjektionen (ebenso wie nach Injektionen von Hg und Arsen) 

1 Die von HERMANN EPHRAIM nach l4tägiger Jodbehandlung bei Arteriosklerotikern 
auch nachgewiesene Erhöhung der Senkungsgeschwindigkeit der roten Blutkörperchen - die 
auch wir während der Jodbehandlung wiederholt feststellten - wurde als Bestätigung 
der MÜLLER-INADAschen Annahme einer Herabsetzung der Viscosität des Blutes aufgefaßt. 
Das Blut wird also durch die Jodtherapie leichter flüssig, aber nicht verdünnt. Die von 
HucHARD angenommene Gefäßerweiterung hat sich nicht bestätigt (ROMBERG, S. 666). 
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die Hämolysine des Kaninchenserums nach vorübergehender Abnahme im 
Verlauf von 8-13 Tagen Zunahme zeigen und schließlich sogar die ursprüngliche 
Höhe übertreffen. 

Die eminente Wirkung der Jodverabreichung auf die syph~litischen Ver­
änderungen des Nervensystems sind wohl allgemein anerkannt, und auch die 
Bewertung der Salvarsanbehandlung für die Lues des Zentralnervensystems 
hat die Jodbehandlung hier nicht verdrängen können, so daß sie hier eigentlich 
nicht aus der Mode gekommen ist. NoNNE betont z. B. ausdrücklich, daß die 
Überlegenheit des Salvarsans bei Behandlung des Zentralnervensystems gegen­
über Jod (und auch Hg) bisher noch nicht erwiesen sei. 

NoNNE verabreicht nach l oder 2 Wochen Schmierkur am Badetag jedesmal Neo­
salvarsan (Gesamt-Dosis 4-5 g) und im Intervall bis zur nächsten Kur 3 Monate hindurch 
Jod in irgend einer Form, ebenso im Intervall zwischen den weiteren Kuren. 

Auch hierbei gilt allgemein die Ansicht, daß die Jodbehandlung zweck­
mäßigerweise der Behandlung mit anderen antisyphilitischen Mitteln, um Reak­
tionen am Zentralnervensystem zu vermeiden (C!TRON}, vorauszugehen hat, und 
daß bereits allein durch das Jod eine Besserung der klinischen Erscheinungen 
vor Einsetzen eines w~:iteren Antisyphiliticums zu beobachten ist (H. MAYER}. 

Bei Neurosyphilis, der sog. Zarvierten Nervensyphilis (PLAUT) und der klinischen Form 
der cerebraspinalen Lues empfehlen Jod: ADAMSBAYER (Jodival), BrACH (Aljodan besonders 
bei Tabikern), DREIFUSS, HARRISON, HENNEBERG, PoLLAND (Jodprotämine), RoDRIQUEZ, 
der auch bei Opticusatrophie Jod bewährt fand und hervorhebt, NoNNE, der das Schwer­
gewicht nach wie vor auf Jod und Hg legt, PURVES und STEWARD, ferner ADAM, der 
ebenso wie FELDMANN und PERKEL sofort mit Hg und Jod gemeinsam behandelt wissen 
will, GoLDSCHEIDER, der Jodbäder zur Unterstützung der Schmierkur fordert, KREBS, 
ScHLÜCHTERER, die besten Erfolg der Jodbehandlung neben kombinierten Kuren bei 
luetischer Hemiplegie des Frühstadiums sahen, ebenso wie VALLEJO-NAGERA-RODIQUEZ; 
ferner empfehlen FELDMANN und PERKEL, sowie CoHEN lODfo Jodkalilösung- 50 ccm -, 
die sie intravenös verabreichen, PLAUT, der bei Spätformen der Erkrankungen des Z.N.S. 
während ;der Behandlungspausen Jod verabreicht wissen will, WEIGELDT, der Dijodyl be­
vorzugt, TREUPEL, der bei beginnenden Tabes und Paralyse Salvarsan- und Hg-Kuren 
abwechselnd mit Jod verordnet, STOKES (JNa intravenös), H. ScHMIDT, der RICORDsche 
Lösung (Hg-Jodkali) intern verordnet, ScHRAMM, der PREGLsche Lösung am Hinterhaupt 
in den Sinus spritzt, ELLIS, HoMER sowie RAUSCHMANN und SwrFT, die auf Jodbäder, 
KOROLKOFF, H. MAYER, MERCY, die auf intramuskuläre Jodipininjektionen HauptWert 
legen, ferner HAGELSTAMM, auch FARNELL, der lODfo hypertonische Jodnatriumlösung 
intravenös gibt, um schnellere Herabsetzung des intracerebralen Druckes zu erreichen, 
HENRY CoHEN, CoLLINS, DoEVENSPECK (intravenös Jodkali) u. a. 

Was nun die praktische Handhabung der Jodtherapie betrifft, so ist die erste 
Frage die der eigentlichen Dynamik der Jodwirkung. Hierzu fehlen aber heute 
noch die notwendigen pharmakologisch-physiologisch-experimentellen Grund­
lagen, und wir sind letzten Endes immer wieder noch auf Hypothesen an­
gewiesen, von denen man z. B. die von JoSEF SCHUMACHER 1 dargelegte akzep­
tieren könnte, daß bei der Jodmedikation durch besondere, von den Zellkernen 
ausgehende oxydierenden Einflüsse aus den jodhaltigen Verbindungen Jod 
abgespalten wird, und dieses sich zu Jodoform umsetzt, das wiederum aller 
Wahrscheinlichkeit nach in statu nascendi mit den Lipoiden und Lipoideiweiß­
verbindungen in chemische Verbindung tritt, eine Auffassung, für die nach 
ScHUMACHER die Beobachtung spricht, daß nicht nur bei Lues und Tuberkulose 
sondern auch beim Cardnom, da wo größere Anhäufung von Lipoidverbindungen 
nachgewiesen sind, Jod in erhöhtem Maße gespeichert werden soll. 

Wesentlich für die Frage der Dynamik der Jodwirkung scheint mir die neuer­
dings immer mehr beachtete Affinität unserer Chemotherapeutica gegenüber 
dem Bindegewebsapparat und die Auffassung, durch unsere Chemotherapeutica 
sicherer auf die Mobilisierung und Funktion der Bindegewebsabkömmlinge 

1 Dermatolog. Zeitschr. Bd. 84. 
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im Kampfe gegen Infektionserreger einwirken zu können, besonders da, wo 
es möglich ist, das Chemotherapeuticum in entsprec'b.ender Menge an den Lokali~ 
sationsstellen der Infektion und dem umgebenden mesenchymalen Granu­
lationsgewebe zu konzentrieren, wie das z. B. R. STEPHAN 1 für den Acridin­
farbstoff nachwies. Die Erfahrung zeigte, daß die Kurve des Kongorot- oder 
Trypanblaugehaltes im Blutplasma - wobei bei Gesunden I Std. nach intra­
venöser Injektion von 10 ccm I% iger Kongorotlösung 30% des Farbstoffes im 
Blut zurückbleibt - uns ein Urteil über die Funktion des retikulo-endothelialen 
Apparates abgibt. 

Auch der Effekt der "Salvarsan"behandlung scheint nach den Befunden 
von SAXL, DoNATH und KRITSCHEWSKY in enger Abhängigkeit vom Zustande 
des Retikuloendothelapparates zu stehen, WILENSKY konnte ja bei Injektion 
von 10 ccm I Ofoiger Kongorotlösung 30 Minuten nach intravenöser Salvarsan­
verabreichung starke Verlangsamung der Farbstoffausscheidung aus dem Blute 
konstatieren. 
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Klinik vorgenommenen Versuche, mittels Kongorot die 
Funktionsprüfung des Retikulaendothelapparates vor 
und nach Jodverabreichung vorzunehmen, ergaben bei­
stehende Kurven (Abb. I). 
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dung kommt; nach dreitägiger Jodverabreichung -
Jodkali per os 10,0: 200,0 3mal tgl. I Eßlöffel - ist, 
wie die schwarze, kontuinierliche Linie zeigt, der 

q. 1s .10 115 60' Retikuloendothelapparat durch Jod blockiert, so daß 
Abb. 1. Kongorotkurve im 
Plasma beim normalen -- -
und beim mit Jodkali vor­
behandelten -- Menschen. 

namentlich nach Ablauf von 30' ein starker Anstieg 
des Kongorotgehaltes bis 83% erfolgt, gekennzeichnet 
durch höheren Farbstoffgehalt im Blutplasma. Danach 
ist die Annahme bestätigt, daß ein beträchtlicher 

Teil des Jods auch bei oraler Verabreichung den retikuloendothelialen Apparat 
passiert und daß höchstwahrscheinlich doch ein wesentlicher Teil der Jod­
wirkung über den Weg des retikuloendothelialen Apparates geht. 

Dieselbe Ansicht äußert an der Hand ihrer experimentellen Studien bei 
der Kaninchensyphilis auch LoUISE PEARCE. 

Die lange Zeit geübte, doch rein empirische Medikation des Jods ist aber 
durch neuere Studien in den letzten Jahren auf eine etwas exaktere Basis gestellt 
worden: Einmal speziell die Jodtherapie bei Gefäßerkrankungen namentlich 
durch die schon vorher erwähnten experimentellen Ergebnisse über den Ein­
fluß des Jods auf Herz und Gefäßsystem an der Hand von Durchströmungs­
versueben am isolierten Katzenherzen 2, wodurch - was für beginnende 
Arteriosklerose und funktionelle Gefäßstörungen bedeutsam ist - experimentell 
der Beweis einer direkt Vasodilatatorischen Gefäßwirkung des Jods bei minimalster 
Dosierung erbracht wurde. Andererseits die gerade für die Luestherapie 
grundsätzlich wichtige Frage des Jodstoffwechsels durch die experimentellen 

1 R. STEPHAN: Über den Wirkungsmechanismus des Trypaflavins. Med. Klinik 1921. 
Nr. 17, S. 492. 

9 GuGGENHEIMER und FISHER: Med. Klinik. 1927. 
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Arbeiten über Resorption und Wirksamkeit der Jodpräparate (BaRUTTAU, BucH­
HOLZ, VEIL und STURM, WINTERNITZ, WaTTSCHALL u. a.). 

Von ganz prinzipieller Bedeutung ist hierbei ja schon seit langem die Frage, 
ob anorganische oder organische Jodverbindungen den Vorzug in der praktischen 
Anwendung verdienen - eine Frage, die, wie BaRUTTAU richtig sagt, durch die 
chemische Industrie mit ihrer Überproduktion und ihrer überstürzten ein­
seitigen Empfehlung der Vorzüge von neuen Jodverbindungen unter Ablehnung 
von älteren zu einem direkten "Jodkrieg" angewachsen ist, der dem Praktiker 
jedenfalls vielfach eine klare Übersicht allmählich ganz unmöglich gemacht 
hatte. Im Vordergrund des Interesses stand hier stets 

1. die Frage der besseren J odresorption, 
2. die der Jodspeicherung, 
3. die der Organotropie, 
4. die der Schädlichkeit der Jodverbindungen. 
Während einige Autoren (ERLENMEIER und STEIN, MATTHIEU u. a.) nur 

von der Anwendung der Jodalkalien sich ausreichende Wirkung versprechen, 
und die organischen Jodpräparate als zu schwach wirkend verurteilen, wurde 
von anderer Seite als Vorzug der organischen Jodpräparate gepriesen, daß sie 
unangenehme Jodismuserscheinungen vermeiden und mit geringerer Jod­
dosierung dasselbe erreichen, wie bei Verordnung von Jodalkalien in höherer 
Dosierung. Als wichtigster Punkt bei der Wahl eines Jodpräparates erschien stets 
die Frage der Jodresorption und Jodausscheidung. Von besonderem Interesse 
sind hier die grundlegenden neueren Arbeiten von VEIL und STURM, sowie die 
von WaTTSCHALL über vergleichende Untersuchungen des J odblutspiegels, der 
Jodresorption und der Jodausscheidung nach Jodiden, speziell Jodkali einerseits, 
und organischen Jodpräparaten, speziell Thyreojodin (VEIL und STURM) bzw. 
Dijodyl (WaTTSCHALL) andererseits. Als Durchschnittswert des physiologischen 
Blutjodspiegels wurden von VEIL und STURM 12,88 y Ofo gefunden, wobei der 
Annahme nach der "anorganische" Anteil vom Blutjod der Ernährung entstammt 
und der "organische" Jodgehalt als Schilddrüsenjod hypothetisch gedeutet wird. 
Die Resultate der Untersuchungen von WaTTSCHALL stimmen hierin mit denen 
von VEIL und STURM und BucHHaLTZ überein. JANSEN fand einen Normalwert 
von 10,0-16,2 y Ofo, MAuRER und DIETZ zwischen 4,2 und 15 y Ofo, und der erste 
der beiden letzteren sah während der Menses sowie im letzten Drittel der 
Gravidität einen Anstieg des Blutjodspiegels, der evtl. auch bei der Jodtherapie 
in diesen Stadien zu berücksichtigen sein dürfte. 

Hinsichtlich der Resorption des Jods ist nach den heute vorliegenden Ergeb­
nissen (HEFFTER, MEHRING, METZGER u. a.) anzunehmen, daß alle Jodpräparate 
im wesentlichen durch die Duodenalsaftwirkung Spaltung und Resorption erleiden. 
Nach der Einnahme von Jodalkalien passiert auch gemäß experimenteller Tier­
versuche (L. METZGER) die Hauptjodmenge unter normalen Verhältnissen größten­
teils unresorbiert den Magen und gelangt in den obersten Partien des Dünn­
darms,· im Duodenum, sehr schnell zur Resorption. 

Gelegentlich können organische Jodpräparate, wenn auch in geringer Menge, 
bereits im Magen derart verändert werden, daß anorganisches Jod schon un­
mittelbar hinter dem Pylorus nachgewiesen werden kann - bei Sajodin 
z. B. von METZGER nachgewiesen -, besonders wenn eine unerwünschte Reiz­
wirkung auf die Magendrüsen sich eingestellt hat (METZGER). 

Es ist nachgewiesen, daß es sich bei der Wirkung der Jodalkalien nur teil­
weise um direkte Salzwirkung des Jodwasserstoffions handelt, teilweise hingegen 
auch um "indirekte" Wirkung, nämlich um Steigerung der Wirkung des Schild­
drüsensekrets, nachdem das zugeführte anorganische Jod in den Geweben in feste 
organische Verbindungen übergeführt worden ist, so in der Schilddrüse, wo wir 
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es als Jodothyrin (BAUMANN) bzw. als Jodthyreoglobulin (ÜSWALD) wieder 
finden. 

In Blut und Leber konnte LoEB bei Hunden nach längerer Verabreichung von Jod­
alkalien Jod in organischer Bindung nachweisen. Die in der Schilddrüse gespeicherte 
Menge hängt nach KocHER von individuelle~ Verhältnissen und auch von pathologischen 
Zuständen des Organs ab. HUNT und SEIDEL (zit. nach HEUBNER) sahen allerdings durch 
gleiche Dosen von anorganischen Jodsalzen und organischen Jodverbindungen die indirekte, 
durch Jodothyrin ausgeübte Wirkung stärker auftreten. 

Auffallend und von Interesse ist nun, daß nach den Untersuchungen von 
VEIL und STURM die Zufuhr von Jodalkalien bei Erhöhung des anorganischen 
Teils des Jodspiegels eine Herabsetzung des organischen Blutspiegels bewirkt. 

Hierfür wird ursächlich nach VEIL und STURM entweder eine Steigerung der renalen 
Ausscheidung der organischen Blutkomponente oder ein verminderter Nachschub von 
organischem Jod aus der Schilddrüse ins Blut (Sekretstauung BREITNERs) angenommen. 
Von den organischen Verbindungen werden einige, z. B. Sajodin nach METZGER, wie schon 
erwähnt, in geringem Grad schon im Magen, sonst im Duodenum als anorganisches Jod 
reaktionsfähig gemacht, während bei anderen, z. B. Jodipin, nach METZGER im Magen 
und Duodenum Jod nie in anorganischer Bindung frei wird, und wieder andere anorga­
nisch-organische Jodverbindungen, wie das Jodocithin (nach NEUBERG) ausschließlich erst 
im Darm resorbiert werden. Die organischen Jodverbindungen, die den Magen unresorbiert 
passieren, und erst im Darm zur Spaltung kommen, haben klinisch wohl den Vorteil, daß sie 
iede intensivere Magenreizung vermeiden, während die anorganischen Jodverbindungen doch 
eine mehr oder weniger stärker reizende Auslösung von Magensekretion veranlassen. 

Den Vergleich der Resorptionswerte bei J odkaliverabreichung einerseits und 
Dijodyl als Vertreter der organischen Präparate andererseits illustrieren trefflich 
folgende aus der Arbeit von VEIL und STURM und aus der Arbeit von WaTT­

SCHALL (Klinik BRAUER) wiedergebeneu Kurven. 
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Abb. 2. Jodgehalt des Blutes nach Darreichung von organischem und anorganischem Jod. 
(Nach WOTrBCHALL.) 

Jodspiegel des Blutes nach einmaliger Darreichung von 1,5 g Jodkali in mgOfo 
und einer die gleiche Jodmenge enthaltenden einmaligen Gabe von 2,4 g Dijodyl 
( = 8 Tabletten in mgOfo) nach W OTTSCHALL: 

Nach einmaliger 1,5 g Jodkali-Verabreichung - bei intakter Nierenfunktion - zeigt 
sich übereinstimmend mit der Kurve bei VEIL und STURM nach einmaliger 0,5 g Jodkali­
verabreichung, daß schon F/2 Stunden nach der Jodkaliverabreichung der Jodspiegel 
sein Maximum erreicht hat, und daß nach 9 Stunden der größte Teil des Jods aus dem Blut 
eliminiert ist. Nach 24 Stunden zeigt der Blutspiegel nur noch minimale Spuren - dop­
pelter Normalwert - und nach 27 Stunden ist der Normalwert erreicht. Nach Verabreichung 
einer den gleichen Jodgehalt aufweisenden Menge von 2,4 g Dijodyl erweist sich die maximale 
Höhe des Jodspiegels im Blut nur etwa 1/ 2- 2/ 3 so groß, wie nach Jodkaliverabreichung und 
wird erst nach 6-10 Stunden erreicht. Im Laufe der folgenden 75 Stunden fällt der Jod­
spiegel in flacher Kurve ganz allmählich ab. 

Die Erhöhung de8 Jodspiegels nach Eingabe des "organischen" Jodpräparates 
ist also eine viellänger dauernde als die nach Jodsalzen, z. B. Jodkaliverabreichung, 
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und der erhöhte Jodgehalt ist, wenn auch sehr langsam abfallend, zweimal so lange 
nachweisbar und viel länger anhaltend als die Darmpassage dauert. 

Nach Ansicht von WaTTSCHALL kann daher der lange erhöhte Jodgehalt im Blut nicht 
von Spaltung im Darm herrühren, sondern er muß durch Abspaltung aus dem bereits im 
Gewebe resorbierten Jod aus dem dort deponierten organischen Jodpräparat herrühren. 
Der aufsteigende steile Teil der Dijodyl-Kurve soll nach WoTTSCHALLg Ansicht höchstwahr­
scheinlich dem durch den Duodenalsaft gespaltenen Dijodyl entsprechen. 

Die Jodausscheidungskurve nach Verabreichung eines "organischen" Jod­
präparates - Thyreoidin in der Kurve nach VEIL und STURM - zeigt ebenfalls 
Differenzen gegenüber der Ausscheidungskurve nach Jodkaliverabreichung. 

Jodausscheidung im Harn nach Einnahme einer einmaligen Gabe von 0,5 g 
Jodkali sowie nach Einnahme einer die gleiche Jodmenge enthaltenden Gabe von 
organischem Jodpräparat 3mal 0,1 g Thyreoidin ( = 0,5 g Jodkali) in Prozent­
gehalt der eingeführten Menge nach VEIL und STURM: 

Nach Eingabe von 0,5 g Jodkali ist im Verlauf von 24 Stunden der größte Teil, 62% 
bis 680fo, des eingenommenen Jod im Urin ausgeschieden, worauf schon HEFTER, sowie 
LoEB und VON DEN VELDEN hingewiesen hatten. Ein immerhin beträchtlicher Rest von 
32-38% ist entweder durch Haut- und Schleimhautsekrete oder durch den Kot eliminiert 
worden oder verbleibt noch länger im Körper 
als Depot retiniert. Es zeigt sich ferner 
nach VEIL und STURM, wie bereits erwähnt, 
eine Abnahme der organischen Jodmenge 
im Blut zur Zeit des maximalen J odspiegels, 
wie diese Autoren annehmen , entweder 
durch Anregung der renalen Ausscheidung 
derorganischen Blutkomponente oder durch 
Behinderung der Schilddrüsensekretion. 

Nach Verabreichung des organischen 
Jodpräparates Thyreoidin ist erst nach 4-6 
Stunden das Maximum der Jodmenge im 
Harn erreicht, nachdem schon der Beginn 
der Ausscheidung nicht so akut einsetzte 
wie nach Jodkaliverabreichung. Auch hier 
ist wie beim Blutspiegel die Kurve weniger 
steil, dafür aber länger gestreckt. 
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Abb. 3. Jodausscheidung im Harn 
nach Darreichung von organischem und 

anorganischem Jod. (Nach VEIL und STUR~!.) 

Eigentümlicherweise waren 330fo der im Urin ausgeschiedenen Jodmengen 
"organisches" Jod, 67% anorganisch gebunden rarwiegend als Jodkali, so daß 
also gemäß der Ergebnisse von VEIL und STURM Jod doch in sehr nennens­
werter Menge aus organischer Bindung durch die Darmwand aufgenommen wird, 
während andererseits ein wesentlicher Teil auch des organischen Jodpräparates 
in anorganisches Jod übergeführt wird. 

Die Ausscheidung des Jods im Urin erfolgt vorwiegend als Jodkali; auch wenn Jod­
eiweißstoffe statt Kalium- oder Natriumjodid gegeben sind (SLAUCK). LOWTZKY (zit. 
nach SLAUCK) fand Jodresorption und -ausscheidung am schnellsten für Jodtinktur, am 
langsamsten für Lipojodin; Natriumjodid stand in der Wirkung der Jodtinktur nahe, 
Jodglidine zwischen Natriumjodid und Lipojodin. 

E. FuLD und F. MüLLER wiesen darauf hin, daß kleinste Jodgaben bis etwa 0,2 g Jod 
in locker gebundener, leicht ahapaltbarer Form so gut wie restlos gespeichert werden, daß 
darüber hinausgehende Mengen Ausscheidung von Jod veranlassen. Nennenswerte Aus­
scheidung im Stuhl erfolgt vor allem nur bei sehr fester Bindung des Jods bei Jodeiweiß­
präparaten. 

Eine gewisse Speicherung des Jods findet also auch unter normalen V erhält­
nissen offenbar bei anorganischen wie organischen Jodpräparaten schon statt. 

Nach den Untersuchungen von LüEB und VON DEN VELDEN wird das Jod vor allem 
in der Schilddrüse, die ja das Hauptdepotorgan darstellt, ferner im pathologischen und 
im lymphoiden Gewebe, speziell in den Drüsen, abgelagert, weshalb ja auch schon bei 
Frühlues nach beendeter Kur eine längere Jodbehandlung zwecks Rückbildung der noch 
bestehenden pathologisch-spezifisc]:).en Infiltrate speziell auch noch bestehender Drüsen­
infiltrate bereits von den alten Arzten mit Berechtigung gegeben wurde. Auch in der 
Haut findet eine bevorzugte Speicherung statt. 

Handbuch der Haut- u. Geschlechtskrankheiten. XVIII. 48 
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Um nun anorganisches Jod der Jodide nennenswert zur Speicherung zu bringen, wie es 
die Lues erfordert, wird man jedoch in Anbetracht der starken Resorption und schnellen 
Ausscheidung gemäß obiger Kurve häufigere größere Dosen, über den ganzen Tag verteilt, 
verabreichen müssen (LoEB und BucHHOLTZ, VON DEN VELDEN). Damit ist jedoch noch 
nichts über die Wirksamkeit präjudiziert "es gibt Fälle, in denen Jodipin und Sajodin 
da wirken, wo die Jodsalze versagen oder sich als weniger wirksam erweisen, geradeso 
wie das Umgekehrte zutrifft" (WINTERNITZ). 

Dazu kommt nun, daß nach den Versuchen von LoEB und VON DEN VELDEN 
unter pathologischen Verhältnissen eine erhöhte - doppelte bis dreifache -
Speicherung des Jods in dem erkrankten Gewebe, speziell in luetisch veränderten 
Drüsen vor sich geht entsprechend dem von MARTIN- JAKOBY aufgestellten 
pharmakologischen Grundgesetz 1 über die veränderte Verteilung von Arznei­
körpern im pathologischen Milieu. 

Auch in syphilitischen Neubildungen sind nennenswerte - offenbar erhöhte - Jod­
mengen nach Jodkalium- spez. Sajodinverabreichung festgestellt worden (BONNANI). Der 
Auffassung v. D. VELDEN, daß Tumorgewebe besonders reichlich parenteral verabreichtes 
Jod speichern soll, widerspricht G. HoLLER, der ja auch die Ansicht vertritt,, daß das Jod­
speicherungsvermägen der inkretorischen Organe nur parallel ihrer Funktion gehe. Doch 
ist ja über das differente Jodspeicherungsvermögen der endokrinen Organe noch keine 
Klärung geschaffen. 

Der Inhalt des MARTIN-JAKOBYschen Grundgesetzes: Die Speicherungs­
fähigkeit eines Gewebes für ein Medikament geht parallel seiner Beeinflußbar­
keit durch dasselbe - fand sich ja auch bestätigt bei unseren quantitativen 
Untersuchungen nach Bi-Verabreichung im normalen, entzündlichen und 
luetischen Gewebe. Ganz gleich mit den LoEBschen Resultaten für Jod fanden 
wir im syphilitischen Drüsengewebe eine 6-Sfache Steigerung des Bi-Gehaltes. 

Von Interesse ist die Beobachtung SALOMONs, daß es gelingt, durch Stauung 
die Speicherung des Jods im hyperämischen Organ zu erhöhen, die meines 
Erachtens bei Behandlung distal lokalisierter spätluetischer Erkrankungen 
doch mehr als bisher berücksichtigt werden dürfte. 

Tertiär-luetische Veränderungen sollen nach J. K. MAYR regelmäßig Jod in 
reichlicher Menge speichern, d. h. es sollen in 120 Stunden nur · 50% oder 
noch weniger des aufgenommenen Jods ausgeschieden werden, gegenüber etwa 
750fo beim Gesunden. Auch bei sekundär luetischen Erscheinungen kann nach 
J. MAYR Jod in mäßiger Menge zurückgehalten werden. Die Ausscheidung 
in der Spätlatenz soll zwar vermindert, aber unregelmäßig sein; aus kleinen 
Joddosen wird nach J. MAYR im Gegensatz zu den schon erwähnten Fest­
stellungen von FuLD und F. MüLLER wesentlich weniger Jod zurückbehalten 
als aus großen, d. h. es wird mehr ausgeschieden als benötigt. Man wird daher 
nach J. K. MAYR bis an die Grenze der Jodverträglichkeit zu gehen haben, um Jod 
entsprechend der Speicherungsfähigkeit zuzuführen. 

Die Jodsalze verursachen nun nach den Tieruntersuchungen von KoLLMER und LucKER 
bei oraler wie bei intravenöser Applikation nur Gewebsveränderungen, "die als milde 
Reizungen bezeichnet werden müssen, im Gegensatz zu den Degenerationsveränderungen 
nach den übrigen Schwermetallen As, Hg, Bi". Die schnelle Resorption von seiten des 
luetischen Gewebes bzw. die Organotropie des Jods zum erkrankten Gewebe soll auf einer 
lokalen Umsatzerhöhung beruhen und auf dem indirekten Wege über den intermediären Stoff­
wechsel zustande kommen. Es zeigt sich nach den Untersuchungen von SLAUK und P AULINE 
HElMANN bei großen Gaben von Jodkali eine starke Vermehrung des Reststickstoffes und 
des Chlors. Die ausgeschiedenen Jod- scheinen zu den ausgeschiedenen Chlormengen in um­
gekehrtem Verhältnisse z1t stehen (P. HEIMANN). 

Eine weitere Änderung der normalen Jodspeicherung bzw. Jodverteilung 
gelingt nach LoEB und VON DEN VELDEN dadurch, daß es bei Verwendung von 
bestimmten sog. neuro- oder lipotropen bzw. lipoidlöslichen Jodverbindungen 

1 MARTIN JAKOBY: Über ein neues pharmakologisches Grundgesetz. Dtsch. Zeitschr. 
f. Chirurgie. Bd. 95. 1908. 
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gelingt, die Ablagerung des Jods in Fett 1 bzw. lipoidhaltigen Geweben zu ermög­
lichen bzw. zu begünstigen, die, wie das Zentralnervensystem, Fett und Knochen­
mark, sonst bei Verabreichung von Jodalkalien jedenfalls gemäß den experi­
mentellen Untersuchungen von LoEB und VON DEN VELDEN an Hunden -
selbst nach größeren Gaben - vollständig frei bleiben. 

Bei der Indikation auf das Zentralnervensystem einzuwirken wäre ja damit ein großer 
Vorteil solcher organotroper Jodpräparate gegeben. Für das Zusammenwirken von Syphilis­
toxinen und Lipoiden ist in vivo nach den Untersuchungen von FRITZ LESSER allerdings 
kein Beweis erbracht. 

Infolge .Annahme solcher Beziehungen zwischen Syphilis und Lecithin 
(Lipoiden) wurden nun zahlreiche Jodpräparate mit sog. neurotroper Wirkung, 
größtenteils Jod-Lipoid- Verbindungen in den Handel gebracht. 

Zu nennen wäre von solchen lipotropen bzw. lipoidlöslichen Jodverbindungen: das Jodipin 
von LESSER und WINTERNITZ eingeführt, das Jodostarin, ferner das Jodival, bei dem trotz 
der schnellen Ausscheidung voN DEN VELDEN eine besonders günstige Jodspeicherung im 
Nervensystem nachwies, ferner das von LOEB und VON DEN VELDEN eingeführte Lipojodin, 
dessen Anwendung LoEB empfiehlt, nachdem einige andere von ihm tierexperimentell 
sehr neurotrop befundene Jodpräparate (Jodoform, Jodanilin und Jodäther) aus Gründen 
ihrer Toxizität abgelehnt werden mußten. 

Zur Ergänzung dieser Untersuchungen möchte ich hier die an meiner Klinik 
durchgeführten Versuche registrieren über den Nachweis des Jods im Liquor. Im 
Gegensatz zu und in Übereinstimmung mit vielen anderen Autoren konnten 
wir mit der FELLENBERGsehen Methode Jod im Liquor cerebrospinalis nicht 
nachweisen, während die gleichlaufenden Kontrolluntersuchungen in Liquores 
mit vorgelegtem Jodzusatz stets positive Resultate ergaben. 

Erwähnt seien hier die Untersuchungen von HENRY CoHEN über den Eintritt von 
Jodverbindungen in den Liquor, der nach intravenöser Jodkaliuminjektion bei Tabes, 
multipler Sklerose, Meningismus und normalen Verhältnissen keinen Übertritt von Jod 
in den Liquor nachweisen konnte, dagegen wohl bei Meningitiden, bei denen auch meiner 
Ansicht nach eine besonders leichte Durchgängigkeit der Blut-Liquorschranke besteht. 

Es scheint sich nun nach anderen Berichten zu bestätigen, daß die Auf­
nahme und Ablagerung des Jods im Fett- bzw. Nervengewebe eine geringe, jeden­
falls geringere ist, als im gleichen Gewichtsverhältnis in anderen Organen, ferner 
daß Neuro- bzw. Lipotropie allein noch nichts für einen therapeutischen Vorzug 
beweist (HEUBNER),' sondern daß die klinische Wirksamkeit trotzdem bei den 
einzelnen Präparaten nach Menge, Schnelligkeit und Dauer der Resorption 
eine verschiedene ist und nur die Erfahrungstatsachen die therapeutische Indi­
kation anzeigen. 

Die Frage, welches Jodpräparat für die praktische Verwendung bei Lues das 
empfehlenswerteste ist, ist schwer präzis zu beantworten, da neben der klinischen 
Indikation auch die individuelle Bekömmlichkeit eine ganz verschiedene ist. 

Gemäß der prozentualen Ausscheidungsziffer enthält ja "von den in praktischer Ver­
wendung stehenden Präparaten" das JK am meisten Jod (76,5%), und es ist trotzmancher 
Vorzüge der verschiedenen neuen Jodweiweißpräparate nicht abzustreiten, daß mit dem 
Jodkali die ausgezeichnetsten Erfolge erreicht werden, auch bei Lues des Zentralnerven­
systems, selbst wenn im Tierexperiment eine Neurotropie nicht nachgewiesen werden konnte. 
Die Frage, ob die therapeutische Wirkung der neuen organischen Jodpräparate nicht zum 
größten Teil den Jodsalzen zu verdanken ist., in die sie bei der Resorption überführt werden, 
erscheint mir berechtigt. Ihr Vorteilliegt vor allem in der doch zumeist besseren Verträg­
lichkeit, in dem geringeren Jodismus, der durch ihren den Jodiden gegenüber meist weit 
geringeren Jodgehalt erklärlich ist. Immerhin ergeben sich an der Hand der experimentellen 
Prüfung über Resorption, Spei~herung und Ausscheidung gewisse prinzipielle Richt­
linien für die Indikation der einzelnen Jodpräparate. 

Der Forderung einer schnellen und konzentrierten hohen Jodwirkung, wie 
sie z. B. bei Erscheinungen der Spätlues gegeben ist, wird am besten länger durch-

1 WINTERNITZ fand nach Jodverabreichung das Fettgewebe jodhaltig, nicht aber 
das Fett. 

48'~< 
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geführte Applikation von hohen Dosen von Jodkali bzw. Jodnatrium in häufigeren 
Einzeldosen (evtl. in Geloduratkapseln zur Schonung von Magenreizungen 
gereicht) gerecht. Hohe Joddosen, intravenös gegeben, sollen nach Unter­
suchungen einzelner Autoren (ÜSBORNE) für kürzere Zeit eine erheblich höhere 
Jodkonzentration im Blut verursachen. Immerhin bringt andererseits natürlich 
eine größere Überschwemmung des Körpers mit Jodsalzen auch erhöhte Jodismus­
gefahr. Die geringere Gefahr solch unangenehmer Nebenerscheinungen ist aber 
zweifellos ein Vorzug der J odeiweißpräparate, während ein solcher "hinsichtlich 
der Wirksamkeit" gegenüber den Jodalkalien viellach nicht anerkannt wird. 

Besondere neurotrope Wirkung wird ihnen z. B. von FRITZ LESSER abgesprochen, 
"da sie alle im Verdauungstrakte zersetzt, in Jodkali umgewandelt werden und als solche 
zur Resorption kommen". Ein Teil, allerdings z. B. Jodglidine soll hinsichtlich der Schnellig­
keit der Resorptions- aber auch der Ausscheidungsverhältnisse - in 36---42 Stunden -
den Jodalkalien nahe kommen. Immerhin ist doch wohl nach mehrmaliger täglicher Gabe 
gemäß BoRUTTAU und BROEKING und auch nach den schon erwähnten exakten Versuche 
von VEIL und STURM und denen von WoTTSCHALL eine mehr gleichmäßige andauernde 
Jodausscheidung der organischen Jodpräparate gesichert. 

Bei der Wahl der organotropen J odpräparate, wie sie bei luetischen Erkran­
kungen des Zentralnervensystems indiziert sind, muß neben der Höhe des Jod­
gehaltes ganz besonders auf allmähliche, langsame und regelmäßige bzw. gleich­
mäßige Ausscheidung Wert gelegt werden (LoEB und VON DEN VELDEN). Eine 
andere Gruppe der organischen J odverbindungen, die der J odfettsäureverbindungen, 
z. B. Jodipin, Sajodin, zeigt nach den Untersuchungen von LoEB und VON DEN 
VELDEN ebenfalls langsamere Resorption und infolge ihrer besonders protrahierten 
Ausscheidung auch längere gleichmäßige Wirkung. 

Es wurde bei ihnen eine Neurotropie festgestellt, beim Jodipin durch LESSER, so auch 
beim Jodival, obschon hier etwas schnellere Jodausscheidung erfolgt. Bei anderen Ver­
tretern der Jod-Fettsäuregruppe hingegen (Lipojodin) soll die Resorption noch eine erheb­
liche langsamere sein, "vorausgesetzt, daß ihre Aufnahme nach einer normalen fetthaltigen 
gewöhnlichen Mahlzeit erfolgt" (LoEB und VON DEN VELDEN), während sie bei nüchterner 
Einnahme bis zu 50% in den Faeces erscheinen sollen. LoEB und voN DEN VELDEN fanden 
beim Lipojodin die Lipotropie am meisten ausgesprochen, wobei die Speicherung 3--4 Tage 
andauern soll, zum Teil aber auch viel länger, also außerordentliche Schwankungen zeigt 
in der Zeit der Speicherung, was BoRUTTAU neben dem Nachteil der oft mangelhaften 
Resorption veranlaßt, das Präparat abzulehnen. 

Es ist m. E. zu bedenken, daß bei allen sog.lipotropen Jodpräparaten die Depo­
nierung im Nervensystem nach unserer heutigen Kenntnis sehr gering ist, weshalb 
vor allem HEUBNER, aber auch LOEB und VON DEN VELDEN selbst einen thera­
peutischen Vorteil der Präparate noch in Frage stellen. Zuverlässige genaue 
"vergleichende" Untersuchungen über Resorption, Speicherung und Ausschei­
dung der verschiedenen organischen, mehr oder weniger lipotropen Jodeiweiß­
und Jodfettsäure-Präparaten untereinander liegen meines Wissens nicht vor, 
so daß es schwer ist, in rein theoretischer Erwägung dem einen Präparat vor 
dem anderen den Vorzug zu geben und ein Urteil momentan nur möglich ist: 
1. nach der Höhe der Jodkonzentration, 2. nach der klinischen Wirkung, 3 .. nach 
der Verträglichkeit des Präparates. 

Immerhin ist das Streben durch organische Jodverbindungen, besonders durch jodierte 
Eiweißpräparate, bei geringerer Jodismusgefahr mit kleinen Dosen durch eine nur allmählich 
sich steigernde Resorption und längere Remanenz annähernd Gleiches zu erreichen wie 
durch die Jodsalze, bemerkenswert und erklärt die Nachfrage nach derart therapeutisch 
einwirkenden Jodmedikamenten. 

Die Eigenschaft der "organischen" Jodpräparate, der Jodeiweißverbindungen 
und der jodierten Fette einer mehr allmählichen und nicht stürmischen Resorption 
bei größerer Wahrscheinlichkeit der Vermeidung schädlicher Nebenwirkungen, 
ihre bessere Verträglichkeit vonseitendes Magens, ihre längere Retention im Körper 
und die langsame Abgabe des Jods, ferner ihre mehr oder weniger ausgesprochene 
polytrope Alfinität gibt ihnen, "wenn kleine Jodmengen erwünscht sind", einen 
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großen Vorzug vor den klinisch so bewährten Jodiden, die ihrerseits den Vorteil 
einer schnelleren höheren Konzentration verwertbaren Jods in den Geweben· 
haben (Mo LEAN). Dieser Vorteil der "organischen" Jodpräparate wäre voll­
kommen, wenn, namentlich bei der Indikation höherer Jodgaben (Lues), auch 
die klinische Wirkung eine annähernd gleiche wäre wie die der Jodide, was im 
allgemeinen aber nicht der Fall ist. · 

Am ehestoo kann diese wirklich gute klinische Wirkung meines Erachtens noch vom 
40% Jodipin und dem 47% Dijodyl behauptet werden, das schon durch Neisser eingeführt 
und von Hoos (pharmakologisches Institut Gießen) geprüft wurde. Nach ÜELZE sollen 
bei einmaliger Darreichung 10-20%, bei längerer Verfütterung 20-30% im Körper ver­
bleiben und nur wenige Prozente des Jods durch den Kot abgehen; es ist schon nach 6 Stun­
den im Speichel nachweisbar und passiert den Magen ohne Reaktion. 

Was die V erträglichkeif der Jodpräparate angeht, so wissen wir heute, durch 
die eindringlichen und immer wiederholten Mahnungen namentlich von der Seite 
der Internisten (u. a. FR. v. MüLLER, E. v. ROMBERG und L. KREHL, BüLTEN­
STERN, ÜRTNER, SELLEI, ÜSWALD [Zürich] u. a.), sowie auch TH. KocHERs, 
daß die allergrößte Vorsicht beim Gebrauch des Jods am Platze ist, und zwar viel­
leicht ausnahmslos bei "allen" Jodpräparaten wegen der Gefahr der Thyreotoxikose, 
die ja ganz besonders in Süddeutschland und in anderen ausgesprochenen 
Kropfländern besteht, gleichviel, ob eine Vergrößerung der Schilddrüse fest­
stellbar ist oder nicht. Solche thyreotoxische Störungen, bei denen es offenbar 
unter besonderen Vorbedingungen zu vermehrter Ausschwemmung des in den 
Schilddrüsenfollikeln kolloidal abgelagerten Jods in die Blutbahn kommt, 
können durch den Gebrauch von Jod oft schon nach minimalen Mengen, selbst 
nach nur äußerlicher Anwendung (Zahnfleischpinseln - Einreiben von Jod­
salben) ausgelöst werden (RoMBERG, Krankheiten des Herzens, S. 245). 

Nachdem wir nun aber wissen, daß Funktionsanomalien vonseitender Schilddrüse, wenn 
auch nur in unmotivierten psychisch nervösen Erscheinungen (Unruhe, Erregtheit, Leistungs­
unfähigkeit, nervöse Herzerscheinungen) sich äußern können, ohne daß klinisch auch nur 
etwas Abnormes an der Schilddrüse festgestellt werden kann (Statistik FLEISCHMANN, 
KREHL), und andererseits auch nur vorübergehende geringe Jodgaben eine unaufhaltsame 
fortschreitende sekundäre Basedowisierung auszulösen vermögen (u. a. KREHL), die von 
dem klassischen Basedow mit allen seinen Symptomen [rapide Abmagerung, Aufgeregtheit, 
Unruhe, Schlaflosigkeit, Ungeduld, Tremor, Tachykardie, Leukopenie, Lymphocytose, un­
begründete Fiebereruptionen (KONRIED), Exophthalmus u. a.J schließlich nicht mehr zu 
unterscheiden ist, müssen wir auch bei strikter Indikation zur Jodverabreichung wie bei Lues 
( Aortitis u. a.) unbedingt auf ärztliche Kontrolle des Kranken während der Jodmedikation 
dringen. Auf das meist erste Zeichen des Thyreoidismus, der Pulsbeschleunigung ist be­
sonders zu achten und Jodbehandlung bei Vorliegen eines hyperthyreotischen Kropfes 
bleibt immer ein Risiko (ROTH). Thyreotoxische Störungen durch Jod gehen auf Ruhe, 
Calcium, Kälteeinwirkung auf Kropf und Herz, evtl. kleine Luminalmengen, unter Um­
ständen bei Gebrauch von Digitalispräparaten zurück. In der Rekonvaleszenz evtl. Ge­
brauch von Antithyreoidin Moebius (ROMBERG, Krankheiten des Herzens, S. 499). 

Die Verträglichkeit des Jods ist eben individuell verschieden. Die Ansicht, daß 
Syphilitiker besser Jod vertragen als Nichtsyphilitiker, wurde mehrfach geäußert (z. B. 
BoNSMANN, RoMBERG, S. 245), was meiner Erfahrung nach vielleicht nicht ganz unrichtig 
ist, wenn auch diese Auffassung von anderer Seite (JAGic) abgelehnt wird. 

Sehr beachtenswert erscheint mir bei der ausgesprochenen Jodempfindlichkeit, und ganz 
besonders wertvoll bei Verdacht auf beginnenden Basedow, die Möglichkeit der Bestimmung 
des Grundumsatzes (HELLERs) - bei uns mittels des KRoGHschen Apparates durch 
geführt- dessen Veränderung gegen die Norm mit größter Wahrscheinlichkeit mit einer 
erhöhten bzw. herabgesetzten Tätigkeit der innersekretorischen Drüsen, besonders der 
Schilddrüse in Parallele gesetzt werden kann, wenngleich hier doch auch noch manche 
Widersprüche und Unklarheiten vorliegen und die Einwirkung der Jodalkalien auf den 
Grundumsatz keine bisher stets übereinstimmende Beurteilung ermöglicht (HESSE -
Erhöhung, HILDEBRANDT - deutliche Herabsetzung des Grundumsatzes durch Jod­
natrium). Immerhin sehen wir durch Grundumsatzprüfungen heute doch bei Dermatosen, 
die mit ausgesprochener Jodempfindlichkeit einhergehen, den bisher nur durch klinische Ver­
dachtsmomente, gelegentliche Kombination mit Basedow und erhöhtem Organabbau, 
z. B. der Schilddrüse nach ABDERHALDEN, vermuteten Zusammenhang mit endokrinen 
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Störungen bestätigt. Eine solche primäre Überempfindlichkeit der Haut gegen Jod bzw. 
Jodkali ist bei der Dermatitis herpetiformis nachgewiesen, so daß auf interne Jodkaliverab­
reichung - wässerige Lösung von l-3 g Jodkali nüchtern - wie französische Kliniker 
bereits früher beobachteten, ein neuer Krankheitsschub provoziert werden kann, und zwar 
nach NAEGELI in genügender Dosis immer, ohne daß unspezifische Reaktionen bei anderen 
Dermatosen gemäß Kontrolluntersuchungen den differentialdiagnostischen Wert beein­
trächtigen sollen (KLEPPER). JADASSOHN und seine Schüler (u. a. SPITZER, NAEGELI, ELIAS­
SCHEFF, JESSNER und HoFFMANN) wiesen nun nach, daß auch bei äußerlicher Jodkalium­
anwendung- 50% Jodkalivaseline oder Jodkalibrei (KLEPPER)- eine externe Hautreizung 
- Ekzem bis Blasenbildung -, und zwar bei Applikation auf erkrankt gewesene und da­
durch idiosynkrasisch gewordene Hautpartie in jedem Falle sich zeigt, wobei Blasenbildung 
durch Jodkalisalbe als unbedingt spezifisch zu bewerten sein soll. 

Weitere Erscheinungen unerwünschter Art bei Einnahme von Jodpräparaten 
sind sehr mannigfaltiger Art: 

Jodneuralgien besonders im Bereich des Trigeminus, Supra- und Intraorbi­
talis können oft hohen Grad annehmen und sind nach MATZENADER veranlaßt 
durch Kompression innerhalb der knöchernen Kanäle. 

Des Jodfiebers wurde bereits Erwähnung getan, es ist meistens Begleit­
erscheinung einsetzender dystrophischer Erscheinungen und mit Äußerungen 
dieser (Pulsfrequenz, Unruhe, Schlaflosigkeit) verbunden. 

Jodexantheme: wie urticarielle Eruptionen, auch in annulärer Form, starke Jodacne, 
multiforme und nodöse (u. a. SHIDACHIN) Exantheme, auch bullöse Formen - sog. Jod­
pemphigus - (GOTTHEIL, HEUCK, PoLLAND, RENNEN, ZINSSER -, universeller, bullöser 
Ausschlag- usw., Jodpurpura (u. a. ARNDT), hämatogene Jodekzeme, die besonders nach 
Jodsalzen auftreten sollen (u. a. G. PETER), Jododerma tuberos. (u. a. FISCHEL und SoBOTKA, 
HALLOPEAU und TEISSEINE, A. HOFFMANN, JESIONEK, LANZ, KLINGMÜLLER, NEUMANN, 
POSPELOW jun., ROSENTHAL, STEPHENSON), TIEFENBRUNNER- nach nur 5 g Jodkali -,bis­
weilen in Variola vortäuschender Form {HEUCK), sind neben Reizerscheinungen von seiten 
der Schleimhäute (auch Beteiligung der Magenschleimhaut im Falle NEUMANN) - Jod­
schnupfen, Stirnkopfschmerzen, Speichelfluß-in überreicher Weise beschrieben. Auch über 
Todesfälle durch Glottisödem infolge Jodismus wird berichtet [2 Fälle FouRNIERs 1]. Ebenso 
wird auch über vereinzelte Fälle von schwerer akuter allgemeiner Jodvergiftung mit Organ­
schädigungen nach größeren, schnell gehäuften Dosen (HoLM, WILCOX- 190 g Jodkali 
innerhalb von 12 Tagen, d. h. 15 g ca. pro die) berichtet, ferner auch über Jodtaubheit 
(Mc. AULIFFE). Bekannt sind ja auch nach längerer, intensiver Jodverabreichung vorüber­
gehende und dauernde Schädigungen der drüsigen Organe, wie der Mamma - mit ver­
siegender Milchsekretion- der Testes - bis zur vollkommenen Atrophie und späterer Steri­
lität besonders bei Kindern (ADLER, LOEB und ZoEPPRITZ) - der Ovarien - Bindegewebs­
wucherungen (JASTRAM) -, und zwar soll längere Verabreichung von Jodiden in dieser 
Hinsicht weniger bedenklich sein als die von organischen Jodpräparaten. 

Entsprechend den tierexperimentellen Untersuchungen von KuNKEL, PEYSER u. a. 
müßte es bei solch schweren Intoxikationsformen als Wirkung des freien Jods wohl auch 
zu Zerstörung der Erythrocyten und Hämolyse kommen können; klinisch ist derartiges 
jedoch nicht berichtet, offenbar, weil die Abspaltung des Jodions auch bei hochdosierter 
Einnahme von Jodalkalien im Gewebe doch zu langsam vor sich geht. 

Ältere Patienten reagieren oft mit starker, bedenklicher Abmagerung und großem 
Kräfteverfall, selbst auf geringe Jodkaliumdosen, was wohl zu beachten ist. Es sei hier auch 
an den von MATZENAUER berichteten Fall von tuberöser Jodacne und gleichzeitiger Nieren­
schädigung erinnert, bei dem nach neuerlicher Verabreichung von 0,5 Jodkali hohe Puls­
frequenz und anschließend der Exitus eintrat. 

Welche Mengen von Jod bzw. Jodkali Jodismus hervorrufen, darüber sind 
offenbar die Erfahrungen verschieden: 

Bei Verabreichung von Jodkalidosen von 1,0-3,0 pro die beobachteten 
RöHMANN und MALACHOWSKI bei über 50% der Fälle mehr oder weniger heftige 
Reizerscheinungen. Nach BucHHEIM sollen 1,2-1,5 g Jodkali auf 1000 g 
Körpergewicht, also 1,2-1,5 pro die noch gut vertragen werden. Aber auch 
schon nach 0,2 g Jodkali wurden bereits die heftigsten Beschwerden beobachtet. 
Wieder andere meinen, daß gerade große Dosen von Jodkali, wie sie unter 
anderen HASLUND und auch JADASSOHN bei der Psoriasis anwandten, meist 

1 FouRNIER: Gaz. des höp. civ. et milit. 1889. Nr. 21. 
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gut verträglich wären. Bei 3,3 g, steigend bis zu 6 g Jodkali, sah z. B. HASLUND 
unter 50 Fällen nur 6ma.l in den ersten Tagen leichten Jodismus, was auch durch 
die Arbeit HoLMs bestätigt wird, der u. a.. zu dem Schluß kommt, daß die Schwere 
der Jodvergütung nur zum Teil bestimmt wird durch die eingenommene Menge 
des Jods bzw. sich nach der Art der Menge ändert. Während bei den Vergiftungen 
mit ganz kleinen Dosen von vielen Autoren (F. MüLLER) fast regelmäßig das 
Krankheitsbild des Jodbasedow beschrieben wird, finden sich bei mittleren 
und großen Dosen Todesfälle, die anscheinend anderer Natur sind, und die HoLMs 
mit mehr qualitativen Momenten (Verhalten. d.er Bchilddrij.sen-Reaktion des 
Gewebes auf das freie Jod) in Zusammenhang bringt. 

Die Ansicht ÜSBORNE~, daß bei der Resorption von Jodkali das Kalium in weitem 
Maße durch Ionenaustausch von Natrium ersetzt wird, und in weit höherem Maße sich 
mit den Serumproteinen verbindet als das Natrium nach Jodnatrium per os, und daß 
dadurch nach Jodnatrium Jodismus eher eintreten könne, ist vorderhand wohl nur als 
Hypothese aufzufassen. 

Das Problem des Jodismus ist heute ebensowenig geklärt, wie das der eigent­
lichen Jodwirkung. Es handelt sich meines Erachtens in Übereinstimmung 
mit der von REINEN (Bonn) geäußerten Ansicht hierbei aller Wahrscheinlichkeit 
nach um eine erhöhte Reaktion des Gesamtorganismus und der Haut bzw. Schleim­
haut auf einen bestimmten Reiz, der durch Störung der Gefäßinnervation zu 
einer wenn auch vorübergehenden Schädigung der Hautgefäße (FR. MAYER) 
führt. 

Daß hierbei Organschädigungen, die die Widerstandsfähigkeit des Organismus herab­
setzen (R. FiscHEL), und besonders solche, die wie Herz- oder Nierenstörungen- Schrumpf­
niere - eine ausreichende A uascheidung der Jodpräparate verhindern und J oai$mua begünstigen 
können, liegt auf der Hand. Bei Nierenerkrankung kann unter Umständen die Jodaus­
scheidung am ersten Tage völlig sistieren, bei unvorsichtiger weiterer Zufuhr auch relativ 
kleiner Gaben von Jod in solchen Fällen besteht die Gefahr einer kumulativen Jodschädigung 
(SLAUCK). 

FisCHEL und SOBOTKA betonen mit Recht, daß für das Zustandekommen des Jododerma 
tubersosum wie des Jodismus überhaupt die Jodretention nicht das Entscheidende sein 
könne. Dennoch glaubt TIEFENßRUNNER für das Auftreten von Jodismus, besonders aber 
von Jododerma tuberosum in fast allen Fällen eine primäre Nierenschädigung als aus­
schlaggebend betrachten zu müssen. Er beschreibt selbst einen Fall von chronischer 
Nephritis, bei dem schon nach 5,0 Jodkali, die innerhalb 4 Tagen gegeben worden waren, 
ein schweres Jododerma mit nachfolgendem Exitus auftrat. Das Fehlen von Jod im 
Harn spricht nicht gegen eine Jodintoxikation (TIEFENBRUNNER), da nach den Unter­
suchungen von WELANDER und von GEISLER Jodausscheidung auch bei höheren Dosen 
und selbst bei Nierenkranken in der Regel nach längstens 3-4 Tagen nicht mehr nach­
weisbar ist. 

Ebenso ist es erklärlich, daß Gefäßschädigungen mit erleichterter Dilfu8iQn, wie sie 
neben ehremischen Reizzu.ständen der Schleimhäute bei chronischem AlkQholabuaua vorliegen 
(BONSMANN), dann auch kokkogene Entzündungen und InfektiQnen, die eine Alteration der 
Gefäßwände durch Toxine herbeiführen (HAXTHAUSE.N), leichter JoointQxikati<men hervQr· 
rufen. Andererseits sollen auch Bedingungen, die die Abspaltung von freiem J od begünstigen 
- was zwar ScHMIEDEBERG für unbewiesen hält -, wie erhöhte Kohlensäureanhäufung 
im Gewebe, die sieb in erhöhtem Maße bisweilen in Körpersekreten und Geweben mit­
unter auch konstitutionell finden soll, oder auch ev. in pathologischer Weise von Bak­
terien gebildet wird, Jodismusgefahr erhöhen. KAEMMERER und BucHHEn.r glauben, daß 
unter besonderen Verhältnissen der Blutsauerstoff aus dem Jodwasserstoff, der durch 
Wirkung der Kohlensäure entstehe, freies Jod abspalte, und dadurch die Voraussetzung 
für eine lokale Ätzwirkung schaffe. Diese Momente, wie auch erhöhter Rhodangehalt 
des Speichels, sollen, wie gesagt, jodabspaltend auf Jodsalze einwirken (0. MuNK) und 
verschiedene Individuen und dasselbe Individuum zu verschiedenen Zeiten unterschiedlich 
giftempfindlich machen können (K. HoLM). 

Von besonderem Interesse erscheint der Hinweis von VEIL auf Beziehungen zwischen 
nervöser und endokriner Reaktion einerseits und den Ionenverhältnissen des Gewebes 
andererseits. 

Jodismuserscheinungen müßten meines Erachtens nach obiger Darstellung 
bei Verabreichung von organischen Jodpräparaten eigentlich ebenso eintreten 
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können, wie bei der Einnahme von Jodsalzen, zumal unter Berücksichtigung 
der Tatsache, daß ja die organischen Jodpräparate im Gewebe zum Teil, wie 
oben ausgeführt, in Jodide übergeführt werden, jedoch uerden eben hier der ge­
ringere Jodgehalt der organischen Jodpräparate und die geringere Jodkonzentration 
im Gewebe (s. Abb. 2 S. 752) auch weniger Nebenerscheinungen auslösen. Es sind 
ja auch schon Jodintoxikationen und Jodexantheme nach Einnahme von 
organischen Jodpräparaten beobachtet worden, z. B. auch schwere· bullöse 
Exantheme (ZINSSER). 

Interessant ist die mehrfach gemachte Beobachtung, daß in Fällen, in denen 
zuerst Alkalien, auch in kleinen Dosen, schon Jodismus hervorriefen, eine vor­
hergehende Medikation von organischem Jodpräparat, z. B. Sajodin (ANACKER), 
bewirkt, daß danach selbst größere Dosen Jodkalium gut vertragen werden. 

Die Frage, ob es möglich ist, die Nebenerscheinungen des Jodismus mit Sicher­
heit zu vermeiden, ist meines Erachtens, da diese in der Reaktionsbereitschaft 
des Organismus - angeborene oder erworbene Idiosynkrasie - begründet 
sind, mit "nein" zu beantworten. Eine individuelle Idiosynkrasie kann wohl 
nicht umgestimmt werden. 

Ob es gelingen wird, sie dadurch zu mildern oder auszuschalten, was GRUMME in theo­
retischer Überlegung bejaht, "da ja Jodpräparate hergestellt werden könnten, bei denen 
das Jod aus der organischen Bindung nach der Resorption nicht in anorganischas Jod 
übertritt, sondern irrfolge maximal gesteigerter Affinität zu Eiweiß sofort nach Freiwerden 
aus dem Molekül vom Körpereiweiß wieder organisch gebunden wird, bezweifle ich nach den 
bisherigen Erfolgen der sog. lipotropen Eiweißverbindung und deren relativ geringe Jodan· 
Iagerung als "organisches" Jod an Eiweiß sehr. 

Es bleibt aber zur Vermeidung des Jodismus wohl weiter nichts übrig, als 
einmal durch eine ganz allmähliche Steigerung der J odverabreichung eine plötzliche 
Überschwemmung des Organismus mit Jod zu vermeiden, den Organismus an 
das Medikament zu gewöhnen und die Reaktionsfähigkeit herabzustimmen. Am 
besten ist. letzteres wohl möglich durch gleichzeitige oder fast gleichzeitige Ver­
abreichung von Calciumsalzen (FREY), per os oder intravenös - (Afenil) -
oder intramuskulär - (Calcium SANDOZ). -

Von "vorbeugenden" Mitteln gegen Jodismus haben die meisten wie Extr. 
belladonnae - AuBERT, HASLUND -, Sol. Fowleri (STICKER) u. a. keine Be­
stätigung gefunden. Die bei längerem Jodgebrauch so unangenehmen Magen­
störungen werden fast sicher verhütet, wenn man sauere Speisen und Getränke 
sorgfältig vermeidet (RoMBERG, Herzkrankheiten, S. 668). Am besten scheint 
sich zu bewähren gemäß den Empfehlungen von KAYER, CAZENAVE, A. NEISSER 
u. a. das Jodkali in reichlicher Milch zu nehmen - nach RosENTHAL auf 
schnellere Eliminierung des Jods durch größere Flüssigkeitsmengen zurück­
zuführen. Als Prophylakticum gegen Joderscheinungen werden auch Natr. 
bicarb. 4-5mal tgl. 1 Messerspitze und das sulfanylsaure Natrium von EHRLICH 
4-5 g tgl. empfohlen. Besonders gegenüber den Kopfschmerzen nach Jod 
bewährt sich häufig das Antipyrin mit und ohne Bromzusatz in Form der 
NErSSERSchen Mischung: 

Kalii jodati . 10,0 
Antipyrin. . 5,0 
Kalii bromat. 13,0 
Aq. dest. ad . 200,0 
D.S. 3mal tgl. l Eßl. 

Als praktische Anwendung der Jodpräparate bei der Syphilis ergibt sich 
einmal die Möglichkeit der "percutanen Anwendung": Es handelt sich um die 
Ausnutzung der resorbierenden Fähigkeit der Haut für Jod bei Behandlung 
lokaler Prozesse, sei es, daß diese rein epidermidal (WrTTICH) oder durch 
Schweißdrüsen (RoEHRIG) gegeben ist: Gummen, ulcerierte Gummen von 
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Haut, Periost, Knochen, Hoden (STANCANELLI), Drüsenhyperplasien u. a. mittels 
der Ungt. kal. jodati - mit oder ohne Zusatz von Jod pur., des Jodvasogens 
6-10%, ferner des Jodoforms, der Tct. jodi und des Jodcalciums (WILLIAM 
MAcKIE). Fast alle Untersucher kamen bei ihren Versuchen über die "percutanen 
Resorptionsverhältnisse" des Jods zu dem Resultat, daß diese bei intakter Haut 
nur in mäßigen Grenzen bestehen, in keinem Fall aber percutane Jodeinverleihung 
interne Jodapplikation ersetzen könne (FuLD, MüLLER, KNIEPF, WETZEL­
SoLLMANN). Bei der percutanen Jodanwendung wird abgespaltenes Jod als 
Jodeiweiß oder Jodalkali aufgenommen; völlig geklärt sind diese percutanen 
Resorptionsvorgänge beim Jod heute noch nicht. Will man unter mög­
lichster Schonung der Haut eine möglichst große Menge von Jod dem Körper 
einverleiben (H. HIRSCH, C. RAVASINI, E. WALDMANN), will man eine ener­
gische Unterstützung oder einen Ersatz der internen Medikation des Jod­
kaliums, also eine schnelle und möglichst ausgiebige "percutane" Resorption 
des Jods, erreichen, z. B. wenn eine allmähliche länger dauernde Jodbehandlung 
erwünscht wird, der Magendarmkanal aber geschont werden muß, oder wenn 
Neigung zu Jodismus nach Jodkali besteht, so verdient wohl das Jothion an 
erster Stelle genannt zu werden (ScHOEPS, S. WESENBERG). 

Es enthält 80% Jod in organischer Bindung, ist als leicht verseifbarer Jodwasserstoff­
säureester löslich in Alkohol, Ölen, Glycerin, und wird wohl als Glycerin-Alkohol am 
ausgiebigsten resorbiert. Die leichte Resorbierbarkeit - in 3-5-50% konzentrierter 
Anwendung bei 3-5 Minuten langer Einreibung, evtl. nach Art einer Inunktionskur in 
Salbenform (RICHTER) - dürfte wohl darauf zurückzuführen sein, daß es als Säureester 
und infolge seiner leichten Fettlöslichkeit die Haut leicht durchdringt und sich im Unter­
hautfettgewebe ablagert, wo das Jod abgespalten wird und Verbindung mit Alkalien und 
Eiweißkörpern eingehen kann (RICHTER). Bei Resmptions- und Ausscheidungsversuchen 
(NAGELSCHMIDT, PERICCIAOLI) konnten in verschiedenen Untersuchungsreihen 38---49% 
des damit aufgetragenen Jods wieder gefunden werden, im Gegensatz zu den Befunden 
KELLERMANNs, der nur ein 15-18% Resorptionsvermögen fand und denen WESENBERGs, 
der sogar eine Aufnahme von Jodthion bis zu 5% feststellte. Der hohe Preis des Präparates 
war der ausgedehnten Anwendung bisher hinderlich. 

Bei den zur percutanen Jodanwendung im Handel befindlichen Präparaten ist ferner 
noch das Joddermasan und das Jodisapogen zu erwähnen.- Das Joddermasan der Firma 
Reiß ist ein 2% Jod enthaltender P}lenyl-Benzoylsäureester, das wegen seiner ausgeprägten 
Tiefenwirkung und seiner Reizlosig\:eit zur milden lokalen Jodbehandlung sehr geeignet 
ist, ähnlich wie das 6% Jodisapogen der Firma Schürholz wegen seiner in jedem Verhältnis 
möglichen Fett- und Wasserlöslichkeit schnell hochkonzentriert in die Lymphbahnen 
übergehen soll, und wo dann das vom Isapogen leicht spaltbare Jod in Jodkali umgesetzt 
werden soll. Unerwünschte schädliche Nebenwirkungen seien nie zu beobachten, da eine 
Kumulation von Jod in den Geweben hierbei nicht stattfindet. 

Die Resorption des Jodkali von der Haut soll nach Traubenzuckerinjektionen beschleu­
nigt und verstärkt werden (RICHTER), ebenso nach Fieberzuständen und körperlichen 
Anstrengungen (v. FELLENBERG). Es wäre hier noch zu bemerken, daß nach den Unter­
suchungen von ScHUZLE-RHoNHOF die Resorption des Jods durch die Haut, beurteilt nach 
der Ausscheidung im Speichel, im Wochenbett und während der Menstruation verzögert 
ist gegenüber der während der Gravidität und gegenüber der im Intermenstruum. 

Die percutane Verwendung des Jods in Form von Jodbädern [Kreuznach, Münster am 
Stein, Tölz, Wiessee, Dachau, Hall (Csisz, KALLOS, RESCH)] kommt nach unserer bisherigen 
Anschauung für eine starke Einwirkung von Jod auf syphilitische Veränderungen, z. B. 
für solche der Frühlues nicht in Betracht. Das Jodsalz soll nach BACHEM angeblich von 
der Haut bei Bädern nicht resorbiert werden, dagegen sprechen aber die Untersuchungen 
von CRIPPA, der schon nach einem Bad Jod im Urin nachweisen konnte und doch wohl 
auch die therapeutischen Result~tte, die selbst nach reinen Jodbädern beobachtet worden 
sind und die nicht nur Erkrankungen des Integumentes, sondern auch solche innerer Organe 
(Drüsen, Knochen) betmfen. 

Hinsichtlich der Stärk€ des Gehaltes an Jod-Ionen auf ein Kilogramm Wasser steht die Wies-
seer Quelle in Deutschland mit 34,0 mg an erster Stelle. Es folgen die übrigen Quellen: 

Die Adelheidsquelle in Heilbrunn mit 25,5 mg, 
die Tasilloquelle in Hall (Oberösterreich) mit 24,0 mg, 
die Römerquelle in Sulzbrunn mit 13,1 mg, 
die Tölzerquellen mit 1,4 mg. 
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Unsere Kenntnis der Bäderwirkung ist jedoch sehr unvollkommen und dürfte ebenso 
wie die Wirkung der Badetrinkkuren durch die neuesten Forschungsergebnisse auch gerade 
bezüglich minimalster Jodeinwirkung (GuGGENHEIMER und FISHER) auf eine ganz neue Basis 
gestellt sein, die eine Revision bisheriger A nschauungcn hinsichtlich Jodionkonzentration und 
J odwirk1tng erfordern, die durchaus nicht immer parallel zu gehen brauchen und gerade des­
wegen in ihrer differenten Wirkung bei den einzelnen Krankheiten ganz besonderer Indikations­
stellung der einzelnen Quelle bedingen. Bei Hg-Intoxikationen sind die Jodbäder ebenso 
wie die Schwefelbäder rein empirisch seit langer Zeit in Gebrauch (RESPIGHI, RESCH). 

Der Jodgehalt des Seewassers ist ein so minimaler, daß von einer physiologischen oder 
therapeutischen Verwendung desselben nicht die Rede sein kann. Unter 102 Seewasser­
analysen fanden sich nach GLAX nur in 10 Fällen Spuren von Jodkalium und Jodnatrium. 

Die für lupöse Prozesse empfohlene Methode nach PFANNENSTIEL und nach REYN, d. h. 
die therapeutische Verwendung von Jod in statu nascendi in der Haut und Schleimhaut durch 
Elektrolyse mittels einer oder mehrerer dünner in die Haut bezw. Schleimhaut gleichzeitig 
eingeführter Platiniridiumnadeln (positiver Pol bei 3-4 Minuten langer Einwirkung und 
bei 3-4 M.A., 65 V.) l-2 Stunden nach Darreichung von Jodnatriumper os auf nüchternen 
Magen- 3 g - in einer oder kurz aufeinanderfolgenden mehreren Dosen, dürfte für Lokal­
behandlung syphilitischer Prozesse ernstlich meines Erachtens nicht in Frage kommen, ebenso­
wenig die Jodiontophorese (nach WIRz). 

Auch rectale Anwendung des Jods in verschiedenster Form -Einläufe, Zäpfchen (RAUCH­
MANN) - als Antilueticum sei kurz gestreift. Trotz der warmen Empfehlungen von Jod­
kaliumklysmen (0,5-1,0 Jodkalium enthaltend) oder von Suppositorien von 0,25 g Jod­
kaligehalt, besonders bei syphilitischen Mastdarmgeschwüren durch KöBNER und dessen 
Betonung, daß die Resorptionsfähigkeit der Rectumschleimhaut für Jodpräparate ungefähr 
gleichbedeutend sei mit jener des Magens, trotz der Äußerung RABOws 1, der wie beim 
Kaliumbromat, so auch beim Kaliumjodat in rectaler Applikation sogar eine schnellere 
und bessere Wirkung fand als bei interner Verabreichung, hat sich die rectale Jodeinver­
leihung nicht durchzusetzen vermocht; besondere Vorteile scheint sie im allgemeinen nicht 
zu bieten (ÜSBORNE). Bei der rectalen Applikation des schon erwähnten Jothions konnte 
WESENBERG nach der Anwendung von Suppositorien mit 0,15-0,25 auf 2 g Kakaobutter 
schon nach 15 Minuten Jod im Harn und im Speichel nachweisen. Immerhin dürfte meines 
Erachtens diese Applikationsweise des Jods bzw. des Jodkaliums entschieden wieder Be­
achtung und Anwendung verdienen in den Fällen, in denen wegen Verdauungsstörungen 
oder Neigung zu Jodismuserscheinungen die interne Verabreichung von Jodpräparaten 
abgelehnt werden muß. 

Von den zahllosen Mitteln, die der "oralen" Verabreichung von Jod bei Syphilis 
dienen - es kommt nach dem vorher Gesagten für die Jodtherapie in erster 
Linie die Spätlues in Betracht -, stehen auch heute im Vordergrund die Jodsalze 
(Jodide), die nach dem oben Ausgeführten wegen ihres hohen Jodgehaltes, ihrer 
schnellen ausgiebigen Resorption und der entsprechend raschen und oft geradezu 
wunderbaren Wirkung auf die Produkte der Spätlues in diesem Stadium auch 
heute noch meines Erachtens zum schonenden Abbau der syphilitischen Gewebs­
produktionen unentbehrlich sind. 

Wir wissen ja auch, daß es bei konsequenter Anwendung der Jodsalze nicht nur ge­
lingt, die spätsyphilitischen Erscheinungen in schonender Weise dadurch zur Resorption zu 
bringen, sondern in vielen Fällen von Spätlues auch, nach zp,hlreichen einwandfreien 
Beobachtungen, wie dargetan, die serologische Reaktion zum Verschwinden zu bringen, 
besonders bei nachfolgender chemothera.peutischer Behan<,llung, und dann auch negativ 
zu erhalten. Die Jodsalze sind nach einer Periode der Überschätzung in der Syphilis­
therapie bei Auftauchen der organischen Jodpräparate lange Zeit unterschätzt worden. 

Von den "anorganischen" Jodsalzen haben den höchsten Jodgehalt nach Jod­
calcium (wasserfrei 86,30fo), das schon wegen des teueren Preises keine praktische 
Bedeutung hat, das Jodnatrium mit 84,6% (Trockensubstanz), Jodkalium mit 
76,50fo. Von den übrigen Jodsalzen enthält das Jodrubidium 59,80fo, das Jod­
strontium 76,5% (Trockensubstanz). Die letztgenannten Jodsalze sind jedoch 
infolge ihres geringen Jodgehaltes und höheren Preises ohne praktische Bedeu­
tung. Das Jodnatrium hat durch Ausschaltung der für das Herz ungünstigen 
Kaliumkomponente den Vorzug der besseren Verträglichkeit, ist aber infolge des 
höheren Preises gegenüber dem Jodkalium in der Praxis zurückgetreten. 

Die Jodsalze müssen nach den Mahlzeiten und, wie schon hervorgehoben, um einer zu 
frühen Abspaltung des Jods durch die Magensäure zu entgehen, mit Milch evtl. mit Zusatz 

1 Zit. nach KöBNER. 
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von Natr. bicarb. genommen werden. Die von RöHMANN und MALACHOWSKI berichteten 
klinischen Beobachtungen über Natr. bicarb.-Verabreichung als Gegenwirkung gegen die 
Jodabspaltung durch Nitrite, ebenso wie die klinischen Versuche durch Verabreichung 
von 4-6 g Sulfanilsäure im Sinne EHRLICHs die salpetrige Säure im Organismus zu 
zerstören, wie es auch KRöNIG bestätigt, erbrachten in der Tat die Möglichkeit, dem Jodis­
mus vorzubeugen bzw. ihn zu coupieren. Die Behauptung W. HEINENs bei Jodacne und 
Jodschnupfen durch tägliche Vollbäder mit l-2 Handvoll Sodazusatz auf ein Bad die 
Joderscheinungen in jedem Falle prompt beseitigen zu können trotzWeitergabedes Jodkali, 
hat bisher wenig Beachtung gefunden, REINE führt den Erfolg des Verfahrens auf Bildung 
und Entfernung des jodhaltigen Schweißes durch die Sodalösung zurück. Bei Jodidio· 
synkrasie muß versucht werden, die Ersatzmittel des Jodkalium, bezw. Jodnatrium heran· 
zuziehen (DuHoT), wie Jodcalcium, Jodfortan u. a. Auch Gemische von Jodsalzen: Jod­
kalium, Jodcalcium mit kleineren Zugaben von Jodcasein (LAFAY) wurden empfohlen, und 
evtl. als wirksam und besonders gut verträglich die Darreichung von Jodalkalien bei Be­
schränkung der Ernährung auf Milch (A. RENAULD). Bei stärkerer dauernden Unverträg· 
lichkeit der Jodide muß zu den organischen Jodpräparaten gegriffen werden. 

Bei der praktischen Anwendung der Jodsalze empfiehlt es sich mit kleinen 
Dosen - tgl. 2-3 Teelöffel einer Lösung von 5,0 : 200,0 zu beginnen und 
dann erst eine Lösung von 10,0 : 200,0 zu verordnen, von der in 3-4 Portionen 
täglich anfangs teelöffelweise, dann erst eßlöffelweise die Jodsalzlösung genommen 
wird 1. Der selten ganz ausbleibende Jodschnupfen ist bei solcher Methode des 
Einschleieheus und bei mittlerer Jodempfindlichkeit meist kurz vorübergehend 
und verschwindet bei weiterer Gewöhnung bei den höheren Dosen wieder. 
Von 0,25-1 g Jodkali oder Jodnatrium beginnend, wird man bis 2,0, evtl. bei 
Spätlues bis 4,0 g pro die ansteigen, eine Dosis, die für die überwiegende Mehrzahl 
der Fälle als Tagesdosis ausreichend ist und nur in besonders resistenten Fällen 
wird man zu 10-20 g pro die greifen müssen, zumal wir bei den hartnäckigen 
Spätluesformen der Haut wie tuberoserpiginösen bzw. ulcerösen Syphiliden, 
Framboesia syphilitica usw. heute doch erfahrungsgemäß mit Kalomelinjektionen 
oder Salvarsan die vorangegangene oder begleitende Jodwirkung in der Regel 
erfolgreich verstärken können, so daß die gewaltigen Dosen von 20 g, selbst 40 g, 
Jodkali pro die, die, wie sie LANG und auch JADASSOHN analog der Verwendung 
bei Psoriasis auch bei besonders resistenter Spätlues schon anwandten, heute 
kaum mehr in Betracht kommen dürften. 

Als Kontraindikation gegen die Anwendung der Jodide sind meines Erachtens 
anzusehen: außer besonders starker Idiosynkrasie: die Lungentuberkulose, manche 
Nephritiden - Schrumpfniere, besonders bei konzentriertem Urin - und nach 
Ansicht mancher Autoren ( GAUCHER) eventuell die Larynxaffektionen. 

An Stelle der teueren Jodalkalien wurde schon früher, dann aber aus ökonomischen 
Gründen, namentlich in der Inflationszeit, Jodtinktur empfohlen - 3 mal täglich 6 bis 
10 Tropfen - (ORLOW, A. PERUTZ, WINKLER). Französische und englische Autoren emp­
fehlen nach K. ELSBACH, 0. BESELIN Jodtinkturzusatz zur Milch, und zwar 275 g Jod­
tinktur auf 1 Liter Milch, um damit unter Umgehung von Jodidiosynkrasie das Jod gleichsam 
in den Organismus einschleichen zu lassen. Auch die Methode der internen - oralen -
Anwendung von kolloiden Jodlösungen in Form eines Suspensiom;kolloids wurde versucht 
(MAYOLY), aber offenbar nicht weiter ausgebaut, ebensowenig wie die Versuche mit LuGOL­
scher Lösung und mit PREGLscher Lösung. (Wässerige Lösung von etwa 0,04% freiem Jod 
unter Zusatz von verschiedenen Jodverbindungen.) 

Wie schon hervorgehoben, haben die "organischen" Jodpräparate, die das 
Halogen in mehr oder weniger fester Bindung enthalten und den Magen nicht 
belästigen, da sie ihn zersetzt passieren, es nicht vermocht, in der Behandlung 
der Lues die Jodide zu verdrängen. 

Von den organischen Jodpräparaten dient dem äußeren Gebrauch das Jothion. 

Für die innerliche Anwendung ist eine kaum zu übersehende Reihe von 
organischen J odpräparaten, Jodeiweißpräparaten und Jodfettsäureverbindungen 

1 In der Praxis empfiehlt sich - nach festgestellter Jodverträglichkeit - eventuell 
eine für längere Zeit reichende Verordnung von Sol Kai. jodat. bzw .Natr. jodati 50,0/250,0 
l-2mal l Teelöffel. 
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hergestellt worden, von denen ein Teil allerdings kaum mehr im Handel 
sein dürfte. Sie unterscheiden sich, worauf bei praktischer Bewertung doch in 
erster Linie gesehen werden muß, durch ihren Jodgehalt, ihre Verträglichkeit 
und vor allem durch eine mehr oder weniger gute klinische Wirksamkeit. 
Die festere oder losere Bindung des Jods an das Kernmolekül bzw. der 
mehr oder weniger große Bruchteil , der bei der Resorption direkt als 
"organisches" Jod übernommen wird - worüber ja auch heute noch keine 
volle Klarheit herrscht -, die Höhe der Jodspeicherung und der sog. Neuro­
tropie bzw. Lipotropie, sowie deren Bewertung sind heute noch mangels ein­
heitlicher exakter Untersuchungen so unbestimmte Qualitäten der einzelnen 
Präparate, daß es unmöglich ist, auf Grund der hierüber vorliegenden An­
gaben eine Auswahl zu treffen. 

Es seien hier kurz vergleichend die Zahlen über den Jodgehalt der gebräuch­
lichsten organischen Jodverbindungen und zum Vergleich auch der Jodgehalt der 
bekannte.~ten Jodsalze angeführt : 

Jodgehalt: 
Der anorganischen Jodsalze (Jodide) : 

Jodammonium . . . . . . . . 87,5% 1 

Jodcalcium (trocken) . . . . . 86,3% 2 

(wegen des hohen Preises und der 
schlechten Haltbarkeit kaum 
praktisch verwendet) 

Jodnatrium (trocken) . 
Jodkalium ..... . 
Jodrubidium . . . . . 
Jodstrontium (trocken) 
Jodtinktur .... 
Lugolsche Lösung 3 

84,6% 2 

76,5% 
59,8% 
56,5% 1 

10% 
0,8% 

1,25% 
2,5% 

Der organischen Jodverbindungen: 
Alival .. 
Lipojodin. 
Jodgorgon 
Jodostarin 
Jodival 
Dijodyl . 
Jodocoll . 
Jodipin . 
Jodversan 
Jodantracco 
J odglidine . 
Jodtropon . 
Jodhexarin 
J odocitin (jede Tablette 0,06 g Jod). 

63 % 
41 % 
58,6% 
47,5% 
47 % 
46 % 
42 % 
40 % 
38,5% 
20 % 
10% 
5 % 
5 % 

Das meist gebräuchliche, relativ hochprozentige ( 40%), klinisch ganz aus­
gezeichnet wirksame und best verträgliche organische Jodpräparat ist meines 
Erachtens doch wohl das Jodipin, das besonders rein hergestellt wird und sowohl 
in öliger Form (40 und 20%) für den subcutanen Gebrauch als auch in Tabletten 
(mit 0,05 g Jod) für die orale Anwendung im Handel ist. 

Es stellt ein Jodadditionsprodukt des Sesamöls dar, wurde von WINTERNITZ in die 
Praxis eingeführt und hat sich, wie betont, als außerordentlich wirksam erwiesen (GöTZE, 
MATTENER, TAYLOR). Für die gute Verträglichkeit des Präparates spricht auch die :Möglich­
keit seiner Einverleibung zwecks Radiographie in den Lumbalkanal (1-2 ccm), in die 
Uterushöhle, Blase (10 ccm) und in die Lungen (Bronchien 10-40 ccm), was wohl ohne 
absolute Reizlosigkeit nicht möglich wäre. Es soll bei Jodipin gemäß Tierversuchen 
(:METZGER) bei der Passage durch den :Magen und oberen Darmabschnitt niemals Jod in 
anorganischer Bindung frei werden. Als Nebenerscheinungen sind Erbrechen, Durchfall, 
Jodacne nur ganz vereinzelt beobachtet, da es kein freies Jod im :Magen und Darm abgibt. 

Ein gutes geschmackloses angeblich fest gebundenes chlorfreies Präparat 
ist das von EMIL FISCHER hergestellte Sajodin, ein in H 20 unlösliches Salz -
monojodbehensaures Calcium -, 25% Jod und 4,1% Calcium enthaltend. 

1 Jodammonium, Jodcalcium und Jodstrontium sind wegen ihrer stark hygroskopischen, 
leicht zerfließliehen Eigenschaften zur praktischen Verwendung wenig geeignet. 

2 Jodcalcium krystallisiert mit 6 und mit 3 :Mol. H 20, ersteres Präparat enthält 63,1% 
Jod, letzteres 73% Jod, das wasserfreie Salz hat 86,3% Jod; das Jodstrontium krystallisiert 
mit 6 :Mol. H 20, Jodgehalt 56,5%, es ist ebenso wie das Jodcalcium wegen der leichten 
Zerfließbarkeit schwer krystallisierbar. Jodnatrium krystalli<:Jiert mit 2 :Mol. Krystallwasser, 
Jodgehalt 68,3%, trocken 84,6%. 

3 Lugalsehe Lösung in 3 Stärken in praktischer Verwendung: Jod 1,0, Kai. jodat. 2,0, 
Aq. dest. ad 100,0 bzw. ad 200,0, bzw. 300. 
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EMIL FrsCHER und I. VON MEHRING empfahlen das Präparat für tertiäre Lues, sie gaben 
ihm den Vorzug vor den Jodalkalien ebenso wie andere Autoren (EcoLI) und sahen kräftige 
klinische Wirkung wie u. a. auch ANACKER, GuszMANN, HABICHT, HARTMANN, JuNKER, 
LuBLINSKI, Tn. MAYER, NEUGEBAUER, PrzzrNr. Ihrer Ansicht nach sollen auch bei Jod­
idiosynkrasie nie Jodismuserscheinungen auftreten, was ebenso andere Autoren betonten 
(z. B. GERONNE und E. MARKUSE, die zum Teil bis zu 6 g Sajodin p. d. verabreichten, 
GRESZMANN, KonLBACH, LA MENSA, Tn. MAYER, RoseHER u. a.); sie kommen aber nach 
anderen Beobachtern wie z. B. EscHBAUM, MARCANTONI, SussMANN und auch meines 
Erachtens nach doch schon vor, wenn auch selten und in geringem Maße. 

Ein weiteres gutes Ersatzpräparat für Jodsalze ist den Mitteilungen der 
Literatur nach das Jodival - Jodisovalerylharnstoff -, das 470fo Jod ent­
hält und das, entsprechend seiner Zusammelli'etzung, auch sedative Wirkung 
haben soll. 

Dem Präparat werden kräftige klinische Wirkung ohne Nebenerscheinungen nachgesagt 
(BOENNING, DoRN, WrLJAMOWSKI), es soll gut verträglich sein in Fällen, in denen Jodkali 
stärkere Beschwerden macht (PöHLMANN) und angeblich ausgesprochene Neurotropie 
besitzen (HESSE). 

Ferner sind noch zu erwähnen: 
Jodostarin mit 47,5% Jodgeha!t. 
Es ist ein angeblich neuro- bzw. lipotropes Präparat mit kräftiger Wirkung 

(BOENNING), besonders auch geeignet bei lancinierenden Schmerzen der Tabiker und 
Apoplektiker (E. HERZFELD und K. S. MAKLER, E. SAALFELD, STÜMPKE, WoHL), angeblich 
ohne Jodismusgefahr (STÜMPKE) und ohne unangenehmen Geschmack (BÄUMER, BECK). 
BACHEM hebt die gute Ausnutzung, die langsame Resorption und den billigen Preis hervor. 

Alival - Joddihydroxypropan - mit 63% Jodgehalt. Das Präparat soll von 
prompter Jodwirkung und wegen der Neurotropie auch bei Lues cerebri (WIESENACK) und 
den Magen-Darmkrisen der Tabiker geeignet sein, ohne besondere Nebenwirkungen zu 
zeigen (LÜDERS, ÜBERHUBER). 

Jodglidine mit 10% Jodgehalt. Es ist das erste Jodpräparat, bei dem Jod an 
nucleinfreies und reizloses Pflanzeneiweiß gebunden ist, angeblich besonders für Arthritiker 
geeignet. Es soll sehr langsam gespalten, und 80-90% sollen- bei sehr gutem, therapeu­
tischen Effekt(AUFRECHT, ÜTT, PLOEGER, ScHNELL) -durch den Harn ausgeschieden werden, 
dabei wenig Nebenerscheinungen machen (Hrnscn, LuDA, PLOEGER, STEINER, STEINS­
BERGER), während v. NoTTRAFT das Präparat weniger günstig beurteilt und auch leichte 
Reizerscheinungen (Acne, Coryza, Intestinalschmerzen, nervöse Störungen) hervorhebt. 
Auch Tn. MAYER beurteilt das Präparat in der klinischen Wirkung different. 

Dijodyl- Ricinstearolsäurejodid- 460fo Jod enthaltend. Es soll angeblich 
frei von Jodismuserscheinungen und Magenreizung sein und in Wirkung dem 
Jodkali gleichkommen (FISCHER, GüNTHER, LuFT, KüHN, ÜELZE, REINBOLDT, 
SCHULTZE). 

Jodocitin, Jodlecithineiweißverbindung, pro Tablette 0,06 g Jod enthaltend. 
Die Ausscheidung soll nach Untersuchungen von NEUBERG von mittlerer Schnelligkeit 

sein, es ist angeblich gut verträglich, wirkt appetitanregend, resorbierend, "besonders nach 
Hg-Kuren" wo Lecithinverarmung im Körper eintreten soll (BOLTENST.ERN, CHRZELITZER, 
IsAAK, P. MüLLER, WEIGELDT). 

Lipojodin, 41% Jod enthaltend, für milde Jodtherapie gemäß den Berichten geeignet. 
Es soll späte Jodaufspaltung und mit sehr kleinen Dosen sehen (A. RoTH) auch angeb­

lich auffallend energische Wirkung, speziell stärkere Lipotropie zeigen; es wird gut empfohlen 
(M. SCHMID) und soll oft noch wirksam bei Versagen anderer Jodpräparate (GERB EI, A. RoTH) 
sein und keinen Jodismus veranlassen (MoRELL, S.ArNz DE AJA, E. ALVAREZ). 

Jodantracco, 20% Jod enthaltend, Jod an Tierkohle fixiert. Es ist den Mitteilungen 
nach das einzige Präparat, das erlaubt freies Jod direkt in den Darm einzuführen und 
sehr große Dosen zu verwenden (SABBATINI). 

Jodocoll, mit 42% Jod in kolloidaler Bindung (HAYER). 
Jodgorgon, mit 58,6% Jod = jodhaltige Aminosäure = Dijodthyrosin, von SoWADE 

gleichwertig mit Jodkali und gut verträglich befunden. · 
Jodtropon, mit nur etwa 5% Jodgehalt, jedoch von guter Verträglichkeit (ent­

sprechend dem geringen Jodgehalt!) ohne Jodismuswirkungen (FR. FisCHER, JoACHIM, 
LAYSANE, ÜTZ). 

Jodhexarin = Jodcalciumurotropin mit 5% Jodgehalt. 
Durch die Verbindung mit Calcium von sekretions- und exsudationshemmender Wirkung, 

sowie vorbeugend gegen Jodismus. Wegen des Urotropingehaltes soll es wertvoll bei Liquor­
veränderungen sein (ARZT). 
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Jodfortan - Jodcalciumharnstoff, Tabletten je 1 g Jod enthaltend, ebenfalls wegen 
des Calciumgehaltes vorbeugend gegen Jodismus. 

Jodtropon, 1 Tabl. a 1,0 bei 0,05 Jodgehalt, also nur 5% Jod enthaltend. 
Testojodyl - am Bluteiweiß angekuppeltes Jod enthaltend, nach LöHE prompt 

spezifisch wirkend. 
Weitere organische J odpräparate, die weniger gebräuchlich sind, seien, soweit sie mir 

bekannt sind, im folgenden kurz angeführt: 
Aljodan 49% (BIAOH), Anogon 30% Jodgehalt, Ftjoprot, JodalbacuZ 10%, Jodalbin 

21,5% Jodgehalt, Jodfersan, Jodfessan, Jodmenin, Jodocalciril, Jodocalcit, Jodofan, Jodo­
fix, Jodol, Jodprofhämin 10% (POLLAND), Jodpyrin, Jodtransfusan, Kainon, Laktojodin 
5% Jodgehalt, Orgojodin, Projodin, Purjodal, ferner noch das Jobramag, das Jod und Brom 
in einem Molekül an Eiweiß gebunden enthält, von dem in einer Tablette neben 0,025 g 
Brom 0,01 g Jod enthalten ist, von dem die sedative Bromkomponente evtl. von Nutzen 
in besenderen Fällen sein dürfte. Die Jodpräparate mit Mikrojoddosen (Mikrojodan und 
Esjodan 1% Jod enthaltend) dürften mehr für rein arteriosklerotische und spastische Zu­
stände als bei der Luesbehandlung Verwendung finden. 

Zur Injektionsbehandlung bei Jodtherapie werden empfohlen: 
l. Für lokale Behandlung 3% Jodkaliumlösung zur Injektion in Gummata 

und deren Umgebung neben Hg-Behandlung u. a. von BoiSSEAU. 
2. Für intravenöse Injektionen: intravenöse Injektionen von lOOfo Joä­

natriumlösung 2-3mal wöchentlich je 20-50 g p. inj.; diese suchte vor allem 
KLEMPERER einzuführen. 

Als besonders geeignet bezeichnete KLEMPERER schwer zu beeinflussende Fälle von 
visceraler Lues. Die relative Unschädlichkeit so großer Dosen ist, wie KLEMPERER meint, 
nicht verwunderlich, weil das intravenös verabreichte Jodion bei dieser Applikationsart 
viel schneller ausgeschieden wird. 

Intravenöse Jodnatriuminjektionen empfehlen u. a. noch folgende Autoren: 
ENGWER: er hebt die Vermeidung von unangenehmen Joderscheinungen an Haut und 

Schleimhäuten hervor, andererseits aber auch die erhöhte Gefahr der thyreotoxischen 
Störungen. Er hält es mit Recht prinzipiell nicht für ratsam, in der Syphilisbehandlung 
größere Dosen als die üblichen zu verwenden und den intravenösen Weg zu benützen, 
für die strenge Auswahl und klinische Beobachtung Voraussetzung ist. Immerhin ist aber 
offenbar durch eine Jodbehandlung mittels der von KLEMPERER empfohlenen Infusion 
von 10% Jodnatriumlösung ein guter therapeutischer Erfolg in einzelnen geeigneten 
Fällen zu erwarten. 

Auch SoHLEBINGER verwendet bei spätluetischen Gelenkaffektionen intravenöse In­
jektionen von 5% Jodkalilösung, täglich 1 ccm. Injektionen von Jodnatriumlösungen sollen 
nach SoHLEBINGER zuweilen nooh spezifische Prozesse beeinflussen, nachdem Jodkali intern, 
Hg und Salvarsan das Höchstmaß ihrer Wirksamkeit erreicht haben, sie sollen ferner angeb­
lich auch Wa.R. und Leukoplakie bei + Wa.R. günstig beeinflussen. 

WERNIGK zieht seit Jahren intravenöse Injektionen allen anderen therapeutischen 
Maßnahmen bei Lues vor und benützt daher Hg, As und Jodnatrium in Kombination, mit­
unter auch unter Zusatz von Thiosinamin, von dem er sich besondere Wirkung auf gummöse 
Syphilide des Gehirn> und Rückenmarks verspricht. 

R. HowARD empfiehlt intravenöse Injektionen von Jodnatrium in 5-10% Lösung 
dann, wenn Jodismus bei Verabreichung per os eintritt, ehe der gewünschte Effekt erreicht 
ist. Er erwähnt einen Patienten mit Paralyse, der 475 g JNa innerhalb von 47 Tagen in 
22 Injektionen erhielt, ohne daß Jodismus auftrat, ferner benützte F. J. FARNELL IOOfoige 
hypertonische Lösung von Jodnatrium bei Syphilisfällen, die auf Jod innerlich und auf intra­
venöse Salvarsanbehandlung nicht genügend reagierten, besonders bei "Alopecia areata 
syphilitica", bei Knochen- und Periostprozessen. Er berichtet an anderer Stelle nochmals 
über 400 intravenöse Infusionen von Jodnatriumlösung, je 10% 100 g und sah sehr große 
Erfolge vor allem bei Lues cerebri und Leberlues. Salvarsan soll bei gleichzeitiger intra­
venöser Injektion von JNa-Lösung besser wirken. 

Jodnatriuminjektionen bei Tabes verwendet SOHWARTZ mit bestem Erfolg, mahnt jedoch 
zur Vorsicht bei intravenösen und lokalen Injektionen. 

ToRSSUEW injizierte 5-15% Jodnatriumlösung jeden 2. Tag und hatte sehr günstige 
Resultate bei gummöser Syphilis. 

ÜEDEN RAJKA und GYALA-BLOOH berichten neben FARNELL über Negativwerden von 
Wa.R. nach intravenösen Jodinjektionen bei einem Falle von Lues, der jeder Behandlung 
trotzte. 

Andererseits rät S.Arnz DE AJA gerade bei Patienten, die schon bei interner Verabreichung 
des Jods starke Intoleranzerscheinungen hatten, von intravenösen Jodsalzinjektionen 
wegen Auftreten von akuten Jodismuserscheinungen Abstand zu nehmen. 
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SIEMENS empfiehlt intravenöse Jodverabreichung bei salvarsanresistenten Syphiliden. 
Auch mit der Preglschen Jodlösung wurden Versuche intravenöser Applikation bei 

Lues gemacht; sie wurde reaktionslos vertragen (PREGL). Die Lösung scheint aber nach 
bisherigen Mitteilungen keinen nennenswerten Einfluß auf manifeste Erscheinungen des 
Integuments, jedenfalls nicht auf solche der Sekundärperiode zu haben (SCHREINER). Dagegen 
wurden wie bei nichtluetischen organischen Nervenkrankheiten auch bei luetischen Er­
krankungen des Zentralnervensystems Injektionen in den Sinus am Hint6rhaupt mit PREGL­
scher Lösung bei guter Verträglichkeit und angeblich günstiger Wirkung gemacht (ScHRAMM). 

Die Überzeugung, daß alle therapeutischen Eingriffe bei der Lues eine "Änderung im 
kolloidalen System des Organismus" (LUITHLEN) auslösen, ließ KYRLE und FINGER das 
Mirion in die Behandlung der Syphilis einführen. Es stellt eine 2% kolloidale Jodlösung 
dar, die beliebig oft intramuskulär verabreicht werden kann, bei der nach KYRLE eine ganz 
besondere Speicherung am Orte manifester Herde auffiel, und die nie Zeichen von Jodismus 
auslösen soll. Die häufigen Herxheimerreaktionen und serologischen Provokationen weisen 
auf eine besondere Reizwirkung des Präparates gegenüber luischen Herden hin (KYRLE, 
MRAS). Die Anwendung des Mirion wird immer mit andernAntilueticis kombiniert, und für eine 
Kur werden 20-25 Injektionen von je 3-5 ccm intramuskulär in zweitägigen Intervallen 
gegeben, dazwischen jeden 5. Tag Salvarsan 0,15-0,3 g bis zur Gesamtdosis von 3- 4 g. 
Das Hauptindikationsgebiet ist die Spätlues; und zahlreiche Autoren berichten über gute 
klinische und auch serologische Erfolge, wobei der serologische Umschlag zum Negativen 
erst nach längerer Zeit, dann aber als Dauerresultat eintreten soll, wie eingangs in dem 
Abschnitt über Jod und Beeinflussung der serologischen Reaktion erwähnt (BRANDENBURG, 
GÄRTNER, KRATTNER, KYRLE, KYRLE und FINGER, KYRLE und PLANNER, MRAs, PLANNER). 
Entgegen diesen so günstigen Feststellungen sprechen die Beobachtungen von HAJOS und 
FERENCE URBAN, die nach IQ-.20 Injektionen keine Beeinflussung der luetischen Mani­
festationen, im Gegenteil noch positiven Spirochätenbefund und Ausbleiben eines sero­
logischen Erfolges mitteilen. Hier ist auch der Fall von MRAs zu erwähnen, bei dem sogar 
nach Verabreichung von ausschließlich 80 ccm Mirion das Exanthem immer wieder auf­
flackerte, die Genitalpapeln sich äußerst träge epithelisierten und der Spirochätenbefund 
positiv blieb. 

In großem Maßstab wurden nun bei Fällen, die Jodsalze nicht vertrugen, 
besonders aber bei älterer, namentlich visceraler Lues J odipininjektionen gemacht, 
und zwar subcutan von der 20 oder 400foigen Jodipinlösung jeden 2. Tag l bis 
2 ccm. Zwecks Anlage eines Jodipindepots sollen in mehrtägigen Intervallen 
5-lO ccm verabreicht werden. 

Wo "schnelle" Jodwirkung erforderlich ist, dürfte das Jodipin ungeeignet sein; hier muß es 
durch Jodkali ersetzt oder mit ihm kombiniert werden (FRESHWATER), weil nur ein kleiner 
Teil des Depots pro die resorbiert wird, so daß der Körper nach Jodipineinspritzungen mehr 
unter milder gleichmäßiger Jodwirkung lange Zeit steht. Die Urteile, daß eine anhaltende 
Jodwirkung auf den Organismus mit Hilfe von Jodipininjektionen nicht zu erreichen sei 
(STENNER), widersprechen jedoch der sonstigm Erfahrung. Nach den Untersuchungen 
von PETERS (Dissertation Gießen 1905) z. B. soll es stark am Ort der Einspritzung 
haften und dort einer langsamen Zersetzung und Resorption verfallen, so daß es sehr wohl 
geeignet erscheint, bei Injektionen an Ort und Stelle lang dauernde lokale Wirkung zu 
entfalten (PETERS). 

LusTWERK berichtet über Neuritis optica und Tabes dorsalis, die durch eine dreimonat­
liche Jodipininjektionskur- bis 450 ccm von 25% Jodipinlösung- subjektiv und objektiv 
gebessert wurden. 

Weiter wurden für intravenöse Injektionen benützt: 
Alival in 50% Lösung. 
"Es wird außer von EMMERT und BETTER u. a. von LÜDERS empfohlen, der ausschließlich 

intramuskuläre Injektionen benützte, die angeblich vollkommen schmerzlos waren; er gab 
bei der ersten Kur bei manifesten syphilitischen Symptomen täglich l-2 ccm, bis Heilung 
eintrat, dann weiterhin l-2mal wöchentlich Injektionen. Für latente Lues nach Hg-Salvar­
sanbehandlung mit noch subjektiven Beschwerden, wie Cephalam, sollen wenige Injektionen 
einer 50% Alivallösung genügen. 

Auch Jodhexarin, die bereits genannte Jodcalciumverbindung, die schon bei oraler 
Jodanwendung erwähnt wurde, ist zur intravenösen Behandlung empfohlen worden. . 

Auf jeden Fall ist meines Erachtens bei intravenöser J odverabreichung ganz 
besondere Vorsicht am Platze und vor Beginn einer Jodinjektionskur Prüfung 
auf Thyreoidismus und Jodismusneigung dringend ratsam. 

Über "cutane" Darreichung von Jodpräparaten in der Kinderheilkunde 
berichtet Lll'SCHÜTZ (Wien). 
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Von neueren wasserlöslichen organischen Jodpräparaten für parenterale 
Jodtherapie wäre noch zu nennen: das Jodisan-Bayer = Hexamethyldiamin­
isopropanoldijodid, etwas über ll,80fo Jod enthaltend. 

Es ist nicht an Kohlenstoff, sondern an Stickstoff gebunden, es soll infolgedessen weder 
die starke Dissoziation organischer Jodsalze zeigen, noch die ungenügende und verzögerte 
Jodabspaltung organischer Verbindungen, bei denen Jod an C gebunden ist. Das Präparat 
wurde für Lues, besonders tertiäre Lues, Leber- und viscerale Lues, Lues cerebrospinalis, 
Neurolues (H. LANG KAMATA), syphilitische Meningitis, syphilitische Endarteriitis und 
Aortitis empfohlen in angeblich schmerzlosen su bcutanen Injektionen, am besten in tief subcu­
taner (RETZLAFF), in intramuskulärer und intravenöser Applikation (eine Ampulle= 2,2 ccm 
= 0,4 Jodisan = 0,236 Jod, jeden 2. bis 3. Tag (H. LANGE), evtl. auch 2 mal täglich je 
l Ampulle (SIMON). Das Präparat soll in dieser Verordnung wirksam, haltbar, gut verträg­
lich, nie von Jodismuserscheinungen gefolgt sein (u. a. BODEN, RETZLAFF, H. SIMoN). Einige 
beobachteten besonders gute Wirkung b~i Gefäßlues (z. B. HALLERMANN), andere besonders 
bei Gelenkerkrankungen syphilitischer Atiologie. 

Von anderen Jodverbindungen mit Schwermetallen in der Luestherapie 
seien angeführt : 

1. Jodverbindungen mit Quecksilber. 
Protojoduret hydrarg. bzw. Hydrarg. jodat. flav. in Pillenform oder als 

Pulver 1, bei der Behandlung der kongenitalen Lues der Säuglinge viel benutzt, 
später ersetzt durch Sublimatinjektionen nach :ß:EUBNER und nach STOSCHER, 
heute wohl völlig verdrängt durch die ausgiebige, viel kräftigere und nach­
haltiger wirkende Hg-Inunktionskur und Bi-Injektionen in Kombination mit 
Salvarsan. 

Sozojodol- Quecksilber: als Streupulver, in Tablettenform 3 mal täglich 
1-2 Tabletten und in wässeriger Lösung zur Injektionstherapie bei Lues 
verwendet, heute verlassen. 

Quecksilberbijodid: In Injektionen tgl. 1 cg oder tgl. 2 cg, 2 Serien zu je 
20 Injektionen mit 10 Tagen Pause in der französischen und englischen Literatur 
(SPILLMANN, PoPE) vereinzelt erwähnt. 

Merjodin: Bijodphenol-p. = sulfosaures Quecksilber, jede Tablette neben 
33 mg metall. Hg 0,0021 Jod enthaltend, l-3mal tgl. 1 Tabl. - Eine Kur 
von 150 Tabletten soll angeblich einer Hg-Injektions- oder Inunktionskur 
gleichkommen (MATZENAUER, ERDÖS-Großwardein). 

2. Jodverbindungen mit Wismut: 
Quimby. Eines der ersten Bi-Präparate, ein französisches Fabrikat, das 

in Deutschland schon wegen der - jedenfalls bei den ersten Präparaten meiner 
Beobachtung- nach häufigen begleitenden Nierenreizungen wenig Verwendung 
finden dürfte. 

3. Zahlreich sind die späteren Jodchinin-Bi-Präparate, die im Ausland im 
Gebrauch sind und u. a. als "Bismiodin" (z. B. von GLAVAN bei Augensyphilis, 
von SAIDAC und ÜPRESCU u. a.) oder als Jod-Chinin-Bismut bekannt sind. 
Es injizierten u. a. das Präparat mit angeblich bestem Erfolg: AUBRY, AzouLAY, 
GusZMANN und RuBEN, MARINESCU, TARDO-CASTELLO, ferner FüRMANECK und 
BEUTL, die bei über 2000 Injektionen in allen Stadien, besonders bei gummöser 
Lues, gute Erfolge und Negativwerden von Wa.R. ohne Nieren-, Darm- oder 
Zahnfleischschädigungen sahen. 

Ebenso ist das deutsche Präparat "Spirobismol", eine 3,40fo Bi enthaltende, 
sehr gut eingeführte Jodchininbismut-Verbindung, das neuerdings auch in 
klarer öliger Lösung als "Spirobismol solubile" in den Handel gebracht und 

1 Hydrarg. jodat. flav. 0,01 
Sacch. lact. 0,3 
D. tal. Dos. No. XXX. 
S. 2 mal tgl. 1j 2 Pulver im l., 3--4 mal tgl. 1/ 2 Pulver im 2. und 3. Lebensjahr. 
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in der Wirkung dem Bismogenol bzw. Embial den Mitteilungen nach gleich­
wertig ist. 

Seine Resorptionsverhältnisse wurden besonders von HELENE GRUMACH 
im Tierexperiment röntgenologisch und chemisch-analytisch untersucht. Sie 
fand für das Spirobismol die kürzeste Resorptionszeit. Bei nachfolgender 
Malariabehandlung ist wegen des Chiningehaltes das Präparat besser zu ver­
meiden. 

Das Bimutoyatren (Behringwerke), intramuskulär und intravenös anwendbar 
- 2 mal wöchentlich 1 ccm. In die Luestherapie eingeführt wegen seines Bi­
Gehaltes. Ein Präparat, von dem die reine Yatren-Komponente (Jodoxychinolin­
sulfosäure) 36,2% Jod enthält; nach den Untersuchungen von JocHMANN 
soll bei dem Präparat nur eine abgemilderte Jodwirkung in Betracht kommen, 
Jodismus danach noch nicht beobachtet worden sein. Immerhin dürfte die 
Kombination von Jod mit Bi (z. B. Spirobismol, Bismutoyatren) in der Bi­
Behandlung älterer Lues (spez. Neurolues, Lues III) wegen der gleichzeitigen 
Wirkung zweier bewährter Antiluetica meines Erachtens immerhin beachtens­
wert sein. 

5. Kolloidales Jodsilber: Jod-Silber-Hydrosal Heyden etc. 
VoiGT injizierte es intravenös bei Lebertumoren, er verwendete eine 1 Ofoige 

Lösung von 5-20 ccm aufsteigend und betont die Notwendigkeit frisch 
zubereiteter Lösungen. 

6. Kurz erwähnt seien noch: Jodarsen-Verbindungen: Jodelarson, besonders 
bei schwächlichen und anämischen Kindern empfohlen (GEBHARD) und Arso­
jodin mit angeblich hohem Jodgehalt (HINTZ), dann das Jodarsatropin = Jod­
arsenverbindung mit Extr. Belladonnae (H. KITAJY), Präparate, die für die 
Luesbehandlung selbst wohl ohne Bedeutung sind, aber als Roborans zwischen 
den Kuren Verwendung finden können. 

Auch Jod-Salvarsan, unmittelbar vor der Injektion durch Mischung von Neosalvaran 
mit einer in besonderer Weise hergestellten Jodlösung hergestellt (L. Dun) soll ähnlich 
der Hg-Salvarsan-Mischspritze nach LINSER als einzeitige intravenöse Jod-Salvarsan­
behandlung gut verträglich sein und auf Spirochäten und Luessymptome gute Wirkung 
haben. Genügende Nachprüfungen scheinen mir aber zu fehlen. 

In gleichem Sinne wurde auch das Soluesin, jedoch unter Weglassung des Natr.-arsenicos­
gehaltes als Mischspritze in Verbindung mit Neosalvarsan zur intravenösen Injektion 
empfohlen (P. v. SziLLY und T. HALLY). Ähnlichen Überlegungen folgte HoEPFNER bei 
der Empfehlung seiner zweizeitigen Jod-Neosalvarsanbehandlung, bei der er der intra­
venösen Verabreichung von 20--40 ccm der sog. "Dunschen Jodlösung" am nächsten Tag 
eine Injektion von 0,45--0,6 Neosalvarsan folgen läßt, wobei häufig Fieberreaktion 
erfolgen soll. 

7. Ebenso seien nur genannt die mannigfachen Präparate der Jodeisenver­
bindungen, von denen ich die Jodferratase (v. ZEISSL), die Jodeisenstrychnin­
verbindung nach LIEDEN (Kalium jodat. 30,0, Ferri citric. ammon. 4,0, Strychnin. 
nitr. 0,02, Elaeossach. ment. pip. 5,0, Flor. anis. ad 120,0, D.S. 3mal tgl. 1 Tee­
löffel= 1,0 Jodkali allein oder mit Sir. simpl. aa) sowie der Sir. ferri jodati, 
den ich bei Behandlung der Lues congenita zwischen den Kuren als Roborans 
(3 mal tgl. 1 Teelöffel) gerne verordne. 

Wenn auch anzunehmen ist, daß bei der jetzt üblichen energischen chemo­
therapeutischen Behandlung der Frühlues die so häufige Indikation zur stärkeren, 
längeren Jodbehandlung, wie sie für die Spätperiode der Lues gilt, immer mehr 
eingeschränkt wird, so wäre es meines Erachtens gerechtfertigt, der Jodtherapie 
auch im Frühstadium der Lues entsprechend den eingangs gegebenen Indi­
kationen doch wieder weit mehr Beachtung als bisher zu schenken. 

Handbuch der Haut· u. Geschlechtskrankheiten. XVIII. 49 
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Die anderen Antisyphilitica. 
Experimentelle und klinische Ergebnisse. 

Von 

ALFRED PERUTZ-Wien. 

Die heute übliche Behandlung der Syphilis mit Quecksilber-, Jod-, Arsen­
und Wismutpräparaten ergibt in der Regel so zufriedenstellende Resultate, 
daß kaum die Notwendigkeit besteht, andere, speziell ältere Verfahren heran­
zuziehen. Wenn aber die theoretische und chemotherapeutische Forschung 
und die praktische Medizin sich noch immer bemühen, neue Antiluetica zu 
finden, alte Behandlungsmethoden von neuen Gesichtspunkten aus der Therapie 
der Lues nutzbar zu machen, so geschieht dies deswegen, weil es noch immer 
Fälle gibt, die Ausnahmen bilden, Kranke, welche eine gegen die genannten 
Antiluetica refraktäre Syphilis aufweisen. 

Aber die Kenntnis anderer Antiluetica ist nicht nur für den Theoretiker 
von Bedeutung, sondern auch für den Praktiker wichtig, da er dadurch Richt­
linien erhält, nach welchen er sich bei jenen Fällen halten kann, bei denen 
seine bisherige Therapie versagt. Nicht nur jene Syphilisfälle, deren äußere 
Erscheinungen auf die gewohnte Therapie nicht zurückgehen, können als 
;,refraktär" bezeichnet werden, sondern, wie FELKE betont, auch die viel 
häufigeren, "bei denen lediglich die positive Serumreaktion ein Persistieren 
der Spirochäten anzeigt". Seit der Einführung des Salvarsans ist zwar die 
Zahl der Kranken, die sich gegen die übliche Behandlung resistent erweist, 
wesentlich zurückgegangen, doch gibt es, wie später auseinandergesetzt werden 
soll, noch immer eine ganze Reihe von Fällen, bei denen man mit unserer Be­
handlung nicht das Auslangen findet. Und gerade die Kenntnis der Syphilis­
behandlung der "Ausnahmsfälle", der Syphilis, die nicht schulmäßig verläuft, 
ist nicht nur für den Praktiker, sondern auch für den Pharmakologen und 
Chemotherapeuten von Wichtigkeit. Es ist dies ein Problem, das zum Nach­
denken zwingt und Einblick gewährt in die Pharmakadynamik unserer Anti­
luetica. 

Zur Behandlung der Syphilis wurden eine Unmenge von Präparaten, sowohl 
Metalloide, Metalle, organische Substanzen und pflanzliche Drogen als auch 
die Methoden der spezifischen und unspezifischen Immunitätsbehandlung 
herangezogen. Ich will nur auf einen Ausspruch von LINNE hinweisen, den 
ALMKVIST zitiert: ,..Es ist sehr merkwürdig mit der Syphilis. Ich möchte 
beinahe glauben, daß alle Gifte diese Krankheit heilen." Im Nachfolgenden 
seien hier nur die wichtigsten Antiluetica erwähnt 1. 

1 Es werden in diesem Abschnitt die Quecksilber-, Jod-, Wismut- und Arsenpräpa­
rate nicht besprochen. 
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A. Chemische Substanzen. 
I. Metalloide. 

In die Gruppe dieser Substanzen gehören der Schwefel, das Antimon, das 
Arsen und das Jod. 

a) Schwefel. 
Der Gebrauch von Schwefelthermen (Aachen, Aix in Savoyen, Baden bei 

Wien, Bareges u. a.) gegen Syphilis hat sich bis zum heutigen Tage erhalten. 
Man hatte früher die irrtümliche Vorstellung, ·daß der Schwefel "wie ein Prüf­
stein auf bestehende latente Syphilis wirkt, indem durch den Schwefel das 
Quecksilber im Körper gebunden wird und dadurch eventuelle Syphiliserschei­
nungen hervortreten würden". Es ist sicher, daß der Gebrauch von Schwefel­
bädern - allerdings nicht von diesem Gesichtspunkte aus - nach beendeter 
Quecksilberapplikation, ganz besonders nach einer Schmierkur, günstig auf den 
Organismus einwirkt, doch soll über die Wirkung des Schwefels in diesem Sinne 
hier nicht berichtet werden. 

In der englischen und französischen neuen Literatur wird über günstige 
Erfolge berichtet, die mit einer organischen Schwefelverbindung bei Syphilis 
erzielt wurden. Man zog sie aus folgender theoretischer Überlegung heran: 

Während die übliche Luestherapie die Oxydation im Körper begünstigt, 
verwendete MAc DoNAGH ein Präparat, das die Reduktion fördert. Dieses 
organische Schwefelpräparat ist das Intramin. Nach MERCK dürfte es mit der 
von A. W. HoFMANN hergestellten und von K. A. HoFFMANN 1894 als Ortho­
Diamidophenyldisulfid von der Formel 

S-S 
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charakterisierten Substanz identisch sein. Sie hat also eine dem Salvarsan 
ähnliche KonstitutionsformeL Intramin soll zur Bildung einer Reduktase 
Veranlassung geben. Diese von MAc DoNAGH vorgeschlagene Therapie, für 
das erste Stadium der Syphilis zunächst einen Sauerstoffüberträger, als welchen 
er das Ferrisalz der p-Aminobenzolsulfosäure (Ferrivin) verwendet, und für 
das zweite Stadium eine reduzierende Substanz (Intramin) zu benützen, wurde 
von MATHEU einer klinischen Nachprüfung unterzogen. Mit diesem Verfahren 
erzielte dieser Autor nicht nur sehr gute therapeutische Resultate, sondern 
es sollen dadurch auch Salvarsanintoxikationen vermieden werden. MATHEU 
behandlt die Lues nach folgend3m Schema: Alle fünf Tage Injektion von Neo­
salvarsan, dann 2-3 ccm Intramin, hierauf wieder 2-3 Neosalvarsan­
einspritzungen. 

Auch LuzADDER empfiehlt das Intramin, weil es verhindert, daß Queck­
silber und Arsen einen toxischen Einfluß auf das Nervensystem ausüben. Nach 
EHRECK schafft Intramin einen für die Entwicklung der Spirochäten ungünstigen 
Nährboden, während Salvarsan die Spirochäten direkt abtötet. SIMON gibt 
es bei Salvarsan-Intoxikationen. 

b) Tellur. 
LEVADITI und NrcoLAU konnten bei der experimentellen Kaninchensyphilis 

und bei der spontanen Kaninchenspirochätose durch metallisches· Tellur, durch 
lösliche Tellursalze und durch eine zyklische Tellurverbindung (Äthylcyclo­
tellurpentation) ein Verschwinden der Spirochäten und ein rasches Abheilen 
der Krankheitsprodukte erzielen. Bei der spontanen Kaninchenspirochätose 
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war die Wirkung des Tellurs geringer als bei der experimentellen Kaninchen­
syphilis. In vitro tötete Natriumtellurit Hühnerspirochäten in einer Konzen­
tration 1 : 100, Naganatrypanosomen bei einer Verdünnung 1 : 10000. Durch 
Zusatz von Kaninchenleberextrakt wurde die parasiticide Wirkung des Tellurs, 
im Gegensatz zu derjenigen des Arsens und des Wismuts im Reagensglasversuch 
nicht gesteigert. FouRNIER und LEVADITI machten therapeutische Versuche 
mit drei Tellurpräparaten: einer 20% Telluremulsion, einem 10% Tellurbijodid 
und einem 5% Jodchinintellur. Diese drei Präparate brachten die syphilitischen 
Erscheinungen schnell zum Verschwinden, die Spirochäten waren nach 3 bis 
6 Tagen nicht mehr nachweisbar, die Seroreaktionen wurden rasch günstig 
beeinflußt. Als Nebenerscheinungen war ein knoblauchartiger Geruch zu ver­
zeichnen und eine bläuliche Verfärbung der Haut, besonders an den dem 
Licht ausgesetzten Stellen. Die Einspritzungen erfolgten intramuskulär, in 
3-4 tägigen Intervallen. Dosierung 0,5-1,0-1,5 ccm. In letzter Zeit ver­
wendeten FouRNIER, LEVADITI und Gu:ENoT bei 40 Fällen von Früh- und Spät­
lues metallisches Tellur in 20% Suspension in Traubenzuckerlösung, in 10°/0 

Ölsuspension als Tellurtrioxyd, als Tellurbijodür und als Tellurjodchininver­
bindung. Tellur erwies sich zwar als ausgezeichnetes Syphilisheilmittel, steht 
aber wegen seiner Nebenerscheinungen und der durch sie bedingten geringen 
Dosierbarkeit dem Wismut und Salvarsan nach. Vorläufig kommt es für die 
Behandlung der menschlichen Syphilis nicht in Betracht. 

c) Antimon. 
Ähnlich wie die Arsenderivate wirken die Antimonpräparate auf die Try­

panosomen. SALM ON war der erste, der Antimon bei Syphilis verwendete: 
Präventive Injektionen von organischen löslichen Antimonpräparaten schützen 
Affen vor einer nachträglichen Syphilisinfektion. Auch beim Menschen bewirkt, 
wie dies die ersten Versuche von SALMON zeigten, die Injektion von Antimon­
verbindungen Involution der manifesten syphilitischen Symptome; doch 
kommt es sehr bald zu Rezidiven. 

Schon vorher hatten BRODEN und RODHAIN als zufälligen Nebenbefund 
erhoben, daß bei zwei Negern, die eine papulöse Syphilis hatten, nach Anwendung 
von Brechweinstein die klinischen Symptome der Lues schwanden. Ferner 
verwendete DuBOIS Tartarus stibiatus und Tartarus anilinostibiatus bei der 
experimentellen Kaninchensyphilis. 

Experimentelle Untersuchungen über organische Antimonpräparate wurden 
zunächst von UHLENHUTH und HüGEL vorgenommen. Diese Autoren stellten 
eine Reihe organischer Antimonverbindungen her, die sie bei Hühnerspirillose 
und bei Mäusedourine verwendeten. HüGEL erzielte mit einem Acetylderivat 
der p-Aminophenylstibinsäure günstige Resultate bei Kaninchensyphilis. Auch 
bei drei Fällen menschlicher Syphilis konnte er "eine gewisse günstige Heil­
wirkung" feststellen. 

TEICHMANN konnte finden, daß die Antimonverbindungen sich insofern 
nicht analog den Arsenverbindungen verhalten als Veränderungen des Moleküls, 
die beim Arsen zu einer wesentlichen Entgiftung oder zu einer verstärkten 
Heilwirkung führen, diese Wirkung bei den entsprechenden Antimonpräparaten 
nicht haben. Über Toxizität und· trypanozide Wirkung von Antimonverbin­
dungen mit 3- bzw. 5-wertigem Arsen berichtet BocK. Aus seinen Unter­
suchungen ergab sich, daß das Antimosan, ein dreiwertiges an ein Brenzcatechin 
gebundenes Sb-Präparat, auf weiße Mäuse und Ratten bei subcutaner Ein­
spritzung in einer Dosis tödlich wirkt, in der ein oxydiertes Antimosan, bei dem 
das Antimon fünfwertig ist, noch beschwerdelos vertragen wird. BocK schloß 
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daraus, daß im Organismus Oxydationsvorgänge stattfinden, die von dreiwer­
tigen zum fünfwertigen Sb führen. Das oxydierte fünfwertige Antimosan besitzt 
~eine trypanociden Eigenschaften mehr; selbst 20mal größere Mengen als 
beim Antimosan versagen. In dem V erhalten dieser Körper sieht BocK eine 
Analogie zu dem der 3- und 5-wertigen EHRLICHsehen Arsenpräparate, bei denen 
auch ein oxydativer Entgiftungsprozeß im Körper vor sich geht. 

Die Angaben von SALMON wurden zunächst von QUEYRAT und DEMANCHE 
nachgeprüft. An der Hand von vier Fällen stellten diese Autoren fest, daß 
die syphilitischen Efflorescenzen auf Antimonbehandlung bald schwinden, 
daß es aber fraglich sei, ob eine Wirkung auf das Virus überhaupt vorliegt oder 
ob die Antimonwirkung nur eine reine Gefäßwirkung sei. Aus den klinischen 
Untersuchungen von MAc DoNAGH über Antimon bei Syphilis ergibt sich, daß 
die Antimonsalze den Arsenpräparaten nahestehen. DuBOIS fand, daß kleine 
Dosen von Antimon-· und Arsensalzen, die allein keinen kurativen Effekt auf 
die Syphilis ausüben, kombiniert eine Heilwirkung zu entfalten imstande sind. 
P. EHRLICH und KARRER haben kombinierte Arsenostibinoverbindungen 
hergestellt, die eine Heilwirkung auf mit Trypanosomen infizierte Tiere aus­
üben. Ob Kombinationen aus Mitteln derselben Gruppe für die menschliche 
Syphilis zweckentsprechend sind, ist nach NEISSER auf Grund der EHRLICH­
sehen Chemoreceptorenvorstellung recht fraglich. 

MAc W ALTER empfahl auf Grund 15 jähriger Erfahrung das Stibium sul­
furatum (Stibiumpentasulfid) in Dosen von 0,06-0,12 pro Kilogramm Körper­
gewicht. Er gab es zwei Monate hindurch in Verbindung mit Quecksilber und 
sah bei den nach diesem Verfahren behandelten Fällen niemals Nervenerkran­
kungen auftreten. 

TsuzuKI und seine Mitarbeiter befaßten sich eingehend mit der Antimon­
behandlung der Lues. TsuzuKI, GoTo, NoMACHI und KIDA empfahlen unter 
dem Namen "Antiluetin" ein Kalium-Ammonium-Antimonyl-Tartrat. Sie 
fanden, daß es namentlich in Kombination mit Quecksilber und Jod sehr gute 
Resultate gibt. Es soll dem Neosalvarsan überlegen sein. Sie geben es subcutan. 
Als Gesamtdosis berechneten sie auf 50 kg Körpergewicht 0,75 g, bei schwerer 
Lues 1,5. TsuzuKI, IsHIBUGASE, HAGASHI und HTANO berichten über gute 
Erfolge, die sie mit dem Antiluetin allein oder mit anderen Antilueticis kom­
biniert erzielten. Das Antiluetin hatte sich SAKURANE und YAMADA im 
primären und tertiären Stadium gut bewährt, doch blieben Rezidive auch bei 
guter symptomatischer Wirkung nicht aus. Zu ähnlichen Ergebnissen kam 
auch TAKAHASHI. 

Später empfahl TsuzuKI die intravenöse Anwendung seines Antituetins: 
0,75 g dieser Substanz auf 50 kg Körpergewicht werden in 30 ccm 0,6ofoiger 
NaCl-Lösung gebracht und bis zur vollständigen Lösung erwärmt. Hierauf 
erfolgt Zusatz von 10 Tropfen 1,50foiger Ammoniaklösung. Es werden drei Tage 
täglich oder jeden zweiten bis dritten Tag 10 ccm dieser Lösung intravenös 
eingespritzt. Nach der Injektion soll der Kranke vier Stunden das Bett hüten. 
Kontraindikationen dieser Therapie sind Herzfehler, Myokarditis, Sklerose 
der Koronararterien und Nierenleiden. Das Antiluetin soll immer zusammen 
mit Jod und Quecksilberpräparat~n gegeben werden. In Japan wurden über 
30 000 Fälle damit behandelt. · 

Da, wie erwähnt, diese Antimonpräparate mit Quecksilber kombiniert 
verwendet werden sollen, stellte TsuzuKI durch Verwendung des Tartrat­
Kalium- Ammonium- Antimonoxyd mit dem neutralen Sulfonsäurenatrium­
salicyl- Quecksilber unter dem Namen N eoantiluetin ein Präparat her, das 
neutral reagiert, wasserlöslich ist und das Quecksilber komplex gebunden 
enthält. 

50* 
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CAWSTON verwendete den Tartarus stibiatus und gab täglich oder jeden 
zweiten Tag 0,1 in 3 ccm NaCl-Lösung gelöst. 

Auch CH:oPRA und NAPIER zogen Antimon zur Syphilistherapie heran. 
Ebenso SrciLIA, der Stibenyl mit Hg-Bi-Jodur kombiniert gab. 

RAMSIN und ScHNITZER stellten fest, daß bei der Antimonbehandlung 
der mit Nagana infizierten Mäuse auch. bei Verwendung schon zum Teil toxischer 
Dosen, Rezidive auftreten; dagegen konnten sie niemals Rückfälle beobachten, 
wenn sie diese Tiere mit der dem Arsacetin entsprechenden Antimonverbindung 
( Stibenyl) behandelten (Stibenyl ist para-acetyl-aminophenylstibinsaures Na­
trium). Nach PHILIP MANSON-BAHR wirkt es gut bei Trypanosoma gambiense 
und Kala-Azar. HuGo MüLLER prüfte das Stibenyl bei menschlicher Syphilis 
und fand eine zweifellose, aber den üblichen Quecksilbermethoden unterlegene 
Wirkung gegenüber den Erscheinungen der Frühsyphilis. 

UHLENHUTH, MULZER und HüGEL untersuchten eine ganze Anzahl organischer 
Antimonpräparate. Das Benzolsulfon- und das Urethanderivat des p-amino­
phenylstibinsauren Natriums erwies sich als besonders wirksam bei Trypano­
somen und Spirochäten. 

KoLLE, HARTOCH, RoTHERMUNDT und ScHUMANN stellten fest, daß Antimon­
trioxyd bei Nagana, Dourine und Schlafkrankheit der Mäuse in 100% der 
Fälle Dauersterilisation bewirkt, metallisches Antimon und seine unlöslichen 
Verbindungen in 60% Heilung machen. P. EHRLICH und KARRER haben 
kombinierte Arsenostibino- und Arsenobismutoverbindungen dargestellt, von 
denen erstere Heilwirkung auf mit Trypanosomen infizierte Tiere haben. 

Ganz abfällig äußert sich MARTINO über die Antimonpräparate; er fand 
11m Menschen die absolute Unwirksamkeit der Stibiumsalze. 

An dieser Stelle mag auch ein Antimon-Arsenpräparat angeführt werden, 
das in Frankreich als Ersatz des Salvarsans benutzt wird, das "Präparat 102" 
von DANYSZ, das unter dem Namen Luargol in den Handel kommt. Es soll 
ein Bromsilber-Arsenobenzol sein, dem Antimonchlorid zugesetzt ist, ein orange­
gelbes, wasserlösliches Pulver, das zum Gebrauch in physiologischer NaCl­
Lösung aufgelöst wird. 

Wenn wir diese Ergebnisse rekapitulieren, so sehen wir, daß die Wirkung 
des Antimons, bzw. seiner organischen und anorganischen Verbindungen einiger­
maßen der des Arsens ähnelt, sie ist nur viel schwächer. Die experimentelle 
Wirkung auf Trypanosomen, Spirillosen und auf die Mäusedourine ist sicher­
gestellt. Auch auf die experimentelle Syphilis des Kaninchens üben diese 
Präparate einen Heileffekt aus, während ihre Wirkung bei der Lues des Menschen 
fraglich ist. Die organischen Antimonverbindungen, die eine dem Salvarsan 
analoge chemische Konstitution besitzen, sind dem Salvarsan unterlegen. Die 
verschiedenen Trypanosomenstämme sind in ihrem Verhalten gegen Arsen­
und Antimonpräparate sehr verschieden. Einzelne Stämme sind gegen Arsen 
fast unempfindlich (FLEISCHMANN). Das Antimon scheint noch nicht in der 
entsprechenden chemotherapeutischen Bindung vorzuliegen, um als spezifisches 
spirillocides Antisyphiliticum bei der Lues des Menschen herangezogen zu 
werden. 

li. Metalle. 
1. Gruppe des Magnesiums. 

In diese Gn1ppe gehören zwei Metalle, resp. ihre Salze, die als Antiluetica 
Verwendung gefunden haben: das Zink und das neuerdings zur Luesbehandlung 
herangezogene Cadmium. 
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Nach PRoKSCH wurde das Zink von HANKE (als salzsaures Zink) anfangs 
des 19. Jahrhunderts zum innerlichen Gebrauche gegen Syphilis empfohlen. 
GRECO berichtet, daß es einen günstigen Einfluß auf gewisse Symptome der 
Lues ausübt, daß es aber den anderen Antisyphiliticis nachsteht. Seine Toxität 
ist gering. Die Maximaldosen betragen (für die intravenöse Einverleibung): 

0,023 für Zinkjodür, 
. 0,02 für Zinkvalerianat, 

0,03 für Zinksalicylat. 

Die Verwendung des Cadmiums als Antilueticum ist ganz neuen Datums. 
KocHMANN stellte zunächst experimentelle Versuche mit Cadmiumsalzen an. 
Alle Cadmiumverbindungen fällen Eiweißkörper des Serums. Bei starken 
Konzentrationen wirkt Cadmium auch auf die Lipoide ein, indem es Cholesterin 
aus seinen kolloidalen Lösungen ausfällt. Auch Lecithinaufschwemmungen 
werden gefällt. In hohen Konzentrationen tritt eine Zusammenballung der 
roten Blutkörperchen ein, in geringeren kommt es zu Hämolyse. Während 
die hämolytische Wirkung in vitro groß ist, wird sie in vivo beim lebenden 
Tier vermißt. 

Die Hefegärung wird durch Cadmiumverbindungen stark gehemmt, 
Protozoen 41werden durch ganz schwache Konzentrationen von Cadmiumchlorid 
(1: 300 000) abgetötet, dagegen werden Bakterien verhältnismäßig wenig 
beeinflußt. 

Auf die quergestreiften Muskeln wirkt Cadmium lähmend. Auf Frösche 
ist es stark wirksam, bei 0,03 g pro kg Tier erfolgt der Tod. Bei weißen Mäusen 
ist 0,02 g (pro kg Tier) die Dosis letalis. Bei Kaninchen ist die Toxizität ungefähr 
die gleiche. Bei oraler Applikation ist sie beim Kaninchen verhältnismäßig 
gering. Bei intravenöser Einverleibung steigt zunächst der Blutdruck und 
fällt dann in geringem Maße. Im akuten Versuch gehen die Tiere durch Atem­
lähmung zugrunde. 

Cadmium gehört seinen chemischen und physikalischen Eigenschaften, 
sowie seiner pharmakologischen Wirkung nach in die Reihe der Schwermetalle 
und ähnelt vielleicht am meisten dem Zink und dem Quecksilber. 

Als Antisyphiliticum wurde es bisher kaum herangezogen. Nur FROST 
gibt an, daß er sich vom Cadmium eine ähnliche Wirkung wie vom Wismut 
erhofft. 

Auf Grund der KocHMANNsehen Befunde versuchte GROUVEN das Cadmium­
subsalicylat (Cadmiol) als Antilueticum zu verwenden. Er gab es in 10°foiger 
öliger Suspension 0,5-1 ccm zweimal wöchentlich intraglutäal. Außer 
gelegentlich vorübergehenden Albuminurien und Temperaturerhöhungen wurden 
keine Nebenwirkungen beobachtet. Die therapeutischen Ergebnisse bleiben 
bei reiner Cadmiumbehandlung hinter der Quecksilber- und Wismutwirkung 
zurück. So wurde eine positive W a.R. nicht beeinflußt, dagegen war bei 
kombinierter Cadmium-Salvarsanbehandlung die Beeinflussung der Seroreaktion 
auffallend. Auch LuCKE berichtet, daß das Cadmiol die Syphilis in allen Stadien 
beeinflußt, aber nur in Verbindung mit Salvarsan. Dagegen meint NoBL, daß 
es in der üblichen Dosierung den Wettbewerb mit den anderen metallischen 
Verbindungen nicht aufnehmen kann, zumalessehr schmerzhaft ist. GALEWSKY 
sah nach intramuskulärer Injektion dieses Präparates eine Nekrose auftreten, 
die inzidiert werden mußte. SÄINZ DE AJA sah weder eine Beeinflussung der 
klinischen Erscheinungen noch des serologischen Befundes. LEVADITI, NrcoLAu 
und NAVARRO-MARTIN untersuchten verschiedene Cadmiumpräparate (metal­
lisches Cadmium, Cadmiumhydroxyd, Cadmiumchlorid, Cadmiumnatriumtartrat). 
Sie zeigten bei mit der Spirochaeta cuniculi infizierten Kaninchen keinerlei 
Heilwirkung und keine spirochäticiden Eigenschaften. Auch KrsLITCHENKO 
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verwendete das Cadmiol. Die therapeutischen Erfolge waren wenig zufrieden­
stellend. Außerdem zeigten sich in mehreren Fällen starke Nebenerscheinungen 
(Appetitlosigkeit, Temperaturanstieg, Zahnfleischentzündungen, Lungenembolie), 
so daß er zu der Annahme kam, daß eine Einführung des Cadmiums in der 
Syphilistherapie nicht wünschenswert erscheint. 

2. Gruppe des Silbers. 
KoLLE und RITZ fanden, daß Injektionen von kolloidalem Silber die Proli­

feration der Spirochäten in den Geweben von Kaninchen verhüten. Während 
AunRY und DALous bei intravenöser Einspritzung einer 1 °foigen Lösung von 
Argentum colloidale keine Erfolge bei Syphilis sahen, bewährte sich v. NüTT­
HAFFT die intravenöse kolloidale Silberinjektion bei Syphilis: von einer 20foigen 
Lösung wurden anfangs 2--4 ccm eingespritzt und die Dosis bei jeder folgenden 
Einspritzung um 1 ccm bis 10 ccm gesteigert. Diese Dosis wurde bis zum Ver­
schwinden der Erscheinungen beibehalten. Die Erscheinungen gingen rasch 
zurück. Die Spirochäten schwanden am 3. bis 5. Tag. 

3. Gruppe des Eisens. 
MAc DüNAGH versuchte auf Grund theoretischer Anschauungtll Mangan 

zur Luestherapie heranzuziehen. Das Mangan "heilt zwar die Syphilis, doch 
ist es dem Salvarsan unterlegen". 

Daß Eisenpräparate bei kachektischen Luetikern zur Hebung des Allgemein­
befindens verwendet wurden, braucht nicht erst betont zu werden. 

4. Goldgruppe. 
Zu Anfang des 19. ,Jahrhunderts stand das Gold, das von PARACELSUS als 

Antisyphiliticum eingeführt wurde, in großem Ansehen. JEAN ANDRE CHRESTIEN 
empfahl 1811 ein Präparat, welches er "dreifaches salzsaures Salz von Gold 
und Natrium" nannte, als vorzügliches Mittel gegen Syphilis, doch verschwand 
es nach dem Tode CHRESTIENs ziemlich schnell aus der therapeutischen Schatz­
kammer der Syphilidologie (ALMKVIST). 

In neuererZeitbehandelten BRUCK und GLÜCK sieben Kranke und GRÜN­
BERG vier Luetiker mit intravenösen Einspritzungen von Aurum-Kalium 
cyanatum. Dieses Präparat übte namentlich auf die Spätformen einen günstigen 
Einfluß aus, während im ersten und zweiten Stadium der Lues seine Wirkung 
an die eines kräftigen Quecksilbersalzes erinnert. BuRZI fand, daß durch die 
Aurum-Kaliumcyanat-Einspritzungen manifeste Luessymptome rasch schwan­
den. Sowohl Sklerosen als auch maculöse, pustulöse und ulceröse Syphilide 
reagierten leicht und gut. Doch sind die Gefahren der Intoxikation, welche 
die Anwendung dieses Präparates mit sich bringt, zu groß, als daß dieses Mittel 
Eingang in die Therapie finden könnte. Auch DouLCET findet, daß Goldchlorid 
bei Spirillosen und Syphilis -wirksam ist, ebenso TRUFFI. Experimentelle Unter­
suchungen über Goldsalze stammen von LEVADITI, GIRARD und NmoLAu, 
die fanden, daß Goldnatriumthiosulfat bei Kaninchensyphilis eine Heilwirkung 
zeigt. FouRNIER und MoLLARET gaben es bei 18 Fällen von primärer und 
sekundärer Lues in Dosen von 0,25 bis 1 g zweimal wöchentlich (Gesamtmenge 
5 bis 7 g) intramuskulär oder intravenös. Die Spirochäten verschwanden schnell, 
ebenso die positive Wa.R. Doch ist die intramuskuläre Einspritzung dieses 
Präparates sehr schmerzhaft, die intravenöse macht Fieber, Übligkeiten und 
scharlachartige Hauterscheinungen. In einer späteren Mitteilung berichteten 
FoURNIER und MoLLARET, daß die intramuskuläre Einspritzung einer öligen 
Suspension dieses Präparates sich bekömmlicher und wirksamer als die wässerige 
erwies. 
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Die Tatsache, daß innerhalb der letzten Jahre Wismut, Vanadium, Gold 
und Cadmium für die Luestherapie empfohlen wurde, spricht allem Anschein 
nach gegen die sichere Wirkung der einzelnen Mittel. HEYMANN behauptet, 
daß, wie Jod und Arsen, auch Gold bei solchen Hauterscheinungen der Lues 
besonders wirksam ist, die klinisch der Tuberkulose ähnlich oder mit ihr kombi­
niert sind. Platin ist weniger wirksam als Gold, und dieses weniger als Wismut. 
Wenn diese Forschungen auch praktisch ohne Bedeutung sind, so lassen sie doch 
die eigenartige Erscheinung erkennen, daß die antiluetische Kraft mit dem 
Atomgewicht zu fallen scheint: Bi (208), Hg (200), Au (197,2), Pt (195,2), Cd 
(112), eine Beobachtung, die auch von LEVADITI hervorgehoben wird. 

5. Gruppe des Wismuts. 

Vanadium. 

Die Untersuchungen von PROESCHER, SEIL und STILLIANS waren die Ver­
anlassung, Vanadiumsalze gegen Syphilis zu verwenden. 

Soweit mir aus der Literatur ersichtlich, wurden folgende Untersuchungen 
über Vanadium ausgeführt. BoKORNY fand, daß bei zwölfstündiger Einwirkung 
von Vanadinsäure, dem Anhydrid des Vanadiumpentoxyds (V20 5 ), das Hefe­
protoplasma in seiner Vermehrung gehemmt ist, nicht aber die Wirkungsfähig­
keit der Zymase und des Invertins. RoHDEN faßte die Wirkung des Vanadiums 
als die eines Sauerstoffüberträgers auf. 

Von der Idee ausgehend, daß Vanadium im periodischen System neben dem 
Arsen liegt und daher ihm ähnliche physiologische Wirkungen haben dürfte, 
hat man anorganische Verbindungen des Vanadiums therapeutisch verwendet 
(FRÄNKEL). GuiLLAUMIN gab das Vanadarsin, eine Verbindung von Vanadium 
mit Arsen, gegen Chlorose und Malaria. 

Im Jahre 1917 fanden PROESCHER, SEIL und STILLIANS, daß Vanadium­
salze eine schädigende Wirkung auf die meisten Mikroorganismen ausüben; 
während das Trypanosoma equiperdum und die Spirochaeta N ovyi nicht beein­
flußt wurden, gelang es diesen Autoren, das Trypanosoma Brucei und die Spiro­
chaeta pallida nachhaltig zu schädigen. Es gelang ihnen bei syphilitischen 
Kaninchen, durch eine einzige Einspritzung die Spirochäten innerhalb 24 Stunden 
zum Schwinden zu bringen. Auch die Erfolge bei der menschlichen Syphilis 
waren gute. F. WINKLER konnte bei lokaler Behandlung syphilitischer 
Efflorescenzen feststellen, daß die Vanadiumpräparate die Spirochäten ver­
nichten. Später konnte er feststellen, daß durch intravenöse Natriumvanadinat­
Einspritzungen die Malariaplasmodien aus dem Blute verschwinden, wodurch 
das Fieber nachläßt. Ganz besonders bleiben chronische Malariafälle, welche 
trotz Chininbehandlung immer wieder Fieberattacken zeigten, nach einigen 
Vanadiuminjektionen fieberfrei. Er hält aber das Vanadium für kein spezifisches 
Antilueticum. 

L. FouRNIER, LEVADITI und ScHWARTZ bestätigten die Angaben der früher 
erwähnten amerikanischen Untersucher und fanden, daß Vanadiumsalze sowohl 
bei der experimentellen Kaninchensyphilis als auch bei der Lues des Menschen 
stark spirochäticide Wirkung entfalten. Für Kaninchen beträgt bei subcutaner 
Einspritzung die Dosis toxica 0,035-0,04, die Dosis tolerata 0,028-0,03, die 
Dosis curativa 0,015-0,02 pro kg Körpergewicht. Der chemotherapeutische 
Index ist daher 1:2. Bei Versuchen an Menschen zeigte es sich, daß die Spiro­
chäten nach 1-2 Einspritzungen verschwanden. Es wurden vom Kalium 
tartrovanadinat 10-12 Einspritzungen zu 0,10-0,15, von Natriumsalz ebenso­
viele Injektionen zu 0,15-0,20 gegeben. 
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CoPELLI fand , daß Vanadium elektiv parasitotrop wirkt und bei der 
experimentellen Kaninchensyphilis bessere Resultate als das von ihm unter­
suchte Phosphor und Antimon gibt. Gleichzeitig zeigte er, daß die Kombi­
nation dieser Elemente eine viel stärkere Wirkung als die einzelnen Metalle 
entfaltet. 

Mit einer 12% Vanadium enthaltenden Verbindung stellte NEUENDORF 
Versuche an und fand, daß es eine auffallend starke und rasche Wirkung bei 
der Sekundärlues aufweist, daß jedoch die Nebenwirkungen, die bei der An­
wendung dieses Präparates auftreten, stärker als bei der Wismutbehandlung 
der Syphilis sind. 

KRÖSL berichtete über Resultate, die er bei der Behandlung der Lues mit 
Northovan (Natriumorthovanadinat) erzielte. Er fand, daß nur das Natrium­
orthovanadinat eine ganz ausgezeichnete Wirkung auf die Lues des Menschen 
ausübe ["diese lediglich durch das Natriumorthovanadinat erreichten Erfolge 
waren die Veranlassung, kein Neosalvarsan mehr an unserer Klinik 1 zu ver­
wenden"], während andere Vanadiumsalze, wie Natriumhexavanadinat und 
Natriumtetravanadinat, die von FouRNIER und von STILLIANS verwendet 
wurden, diese Erfolge vermissen lassen. KRÖSL gab das Northovan entweder 
allein oder mit einer Schmierkur kombiniert oder mit Spirozid in Form intra­
venöser Einspritzungen (lü-15) zu 0,05 in 3 ccm destilliertem Wasser gelöst. 
Während die Schleimhautlues ganz besonders gut reagiert, makulöse Exantheme 
rasch verschwinden, pustulöse und psoriatiforme Syphilide weniger schnell 
vergingen, wurde die Wa.R. nicht gut beeinflußt. GoLDSCHLAG ist der Ansicht, 
daß das N orthovan auf die spezifischen Schleimhauterkrankungen heilend 
wirkt, während es weder die Hauterscheinungen der Sekundärperiode noch 
die Seroreaktion beeinflußt. E. FREUND gibt es, wie KRösL und MERK, mit 
Spirozid kombiniert: Jeden zweiten Tag 3 ccm Northovan (= 0,05 Natrium­
orthovanadinat) intravenös (im ganzen fünf Injektionen). An den injektions­
freien Tagen vier Spirozidtabletten (im ganzen 60) auf die Hauptmahlzeiten 
verteilt. ZIELER verwendet das Vanasan, ein Natriumvanadinat. lOOfo Auf­
schwemmung dieser Substanz wird intramuskulär gut vertragen und ist in 
Gaben bis zu 4 ccm 2-3mal wöchentlich verwendet worden. Die Wirkung 
auf die Spirochäten ist gut, die klinischen Erscheinungen werden nur langsam 
beeinflußt. 

KoLLE ist der Ansicht, daß Vanadium sicherlich einen Einfluß auf die 
Syphilis ausübt, daß aber das optimal wirksame Präparat noch nicht ge­
funden sei. 

Es sei hier noch anhangsweise die Chrombehandlung der Syphilis erwähnt. 
Äußerlich wurde die Chromsäure, mitunter auch in Kombination mit Argentum 
nitricum zur Ätzbehandlung hartnäckiger Schleimhautsyphilome benützt. 
Innerlich wurde Kalium bichromicum von französischen Autoren (RoBIN, 
VICONTE, DoLBEAU) zur Allgemeinbehandlung der Lues verwendet. Trotz der 
Ablehnung durch BoECK wurde das "Chromverfahren nach Dr. GüNTZ" haupt­
sächlich von "Laienbehandlern" herangezogen. Eine wissenschaftliche Unter­
suchung der Wirkung des Chroms bei Syphilis erfolgte durch FREI an der 
JADASSOHNschen Hautklinik. In einer Reihe von experimentellen Unter­
suchungen an syphilitischen Kaninchen konnte er eine Heilwirkung des Kalium­
biehrornats nicht feststellen, sondern eine unwesentliche symptomatische Wir­
kung. Auch HARTMANN stellte in der Frankfurter Dermatologischen Vereinigung 
einen Kranken vor, der von einem Kurpfuscher mit Chromtabletten behandelt 
worden war und der an einer schweren syphilitischen Iritis litt. 

1 Innsbrucker Universitäts-Hautklinik des Professor MERKt. 
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III. Organische Substanzen. 
Es sei hier die von Wo. PAULI empfohlene Rhodantherapie erwähnt, welche 

die luetische Cephalgie günstig beeinflußt. 0. SACHS schlug Urotropin zur 
Behandlung der Lues vor, da er beobachten konnte, daß es syphilitische Gewebs­
produkte im Sinne einer Rückbildung beeinflusse. DEMITRESCO berichtete 
über zwei durch intrave,nöse Urotropineinspritzungen "geheilte Fälle von 
Lues". PoMARET und TRINK behandelten aber zwei Fälle mit floriden Syphilis­
manifestationen mit täglichen Urotropineinspritzungen ohne jeden Erfolg. 
Die Spirochäten schwanden nicht. RAVAUT und RABEAU gaben einem Kranken 
durch 11 Tage 300 ccm einer lOOfoigen Urotropinlösung, ohne daß ein Rückgang 
der äußeren Erscheinungen oder eine Änderung der positiven Wa.R. eingetreten 
wäre. Sie lehnen das Urotropin sowohl als Specificum als auch als Adjuvans 
in der Syphilistherapie ab. 

BuscHKE und LEISSNER berichteten über gute Wirkung, die sie in zwei 
Fällen von hartnäckigen syphilitischen Geschwüren durch lokale Anwendung 
von Pyrogallussäure erzielten. Durch Quecksilber-, Wismut-, Jod- und 
Salvarsanbehandlung konnten die Geschwüre in keinerlei Weise beeinflußt 
werden; erst durch Anwendung von Pyrogallolvaselin in steigender Konzen­
tration (2-5-30%) wurde Heilung erzielt. 

IV. Chinin und Farbstoffe. 
Chinin. 

Soweit ich die Literatur übersehen kann, stammt die erste Anregung, 
Chinin zur ätiotropen Therapie der Syphilis heranzuziehen, von KAHANE, 
wiewohl schon in früheren Jahrhunderten die Rinde des Chinabaumes unter 
anderem bei luetischen Knochenschmerzen vielfach verordnet wurde. So wurde 
um 1850 Cortex chinae gegen sekundäre Lues verschrieben (THULKE). KAHANE 
faßte (1905) die Syphilis als Protozoenerkrankung auf und schlug daher vor, 
das Malariamittel Chinin bei Lues zu verwenden. Er verordnete: 

Chinin. sulf. 
Methylenblau ää 6,00 
Acid. arsenicos. 0,03 
Extr. et. succ. liquiric. q. s. ut fiant pill. Nr. XXX. 

Er ließ dreimal täglich eine dieser Pillen nehmen. Doch scheint diese Angabe 
in Vergessenheit geraten zu sein, weil MoRGENROTH und HALBERSTÄDTER 
sich darüber wunderten; daß dieses Alkaloid bei Protozoenerkrankungen so wenig 
Beachtung gefunden hat. Nun konnte LENZMANN am 25. Kongreß für innere 
Medizin in Wien 1908 berichten, daß er durch intravenöse Chinininjektionen 
einen günstigen Einfluß bei Behandlung der Syphilis sah. Bei sekundären 
Erscheinungen fand er ein auffallend rasches Zurückgehen der luetischen Mani­
festationen. Ebensogut reagierte die maligne Lues selbst da, wo andere Mittel 
nicht vertragen wurden. NAPP konnte die Berichte von LENZMANN bestätigen: 
Von 22 intravenös behandelten Chininfällen zeigten 18 ein günstiges Ergebnis, 
ebenso H. C. FRENCH. SEIFERT dagegen wendete sich gegen eine Chininbehand­
lung der Syphilis. An Stelle des salzsauren Chinins empfahl dann LENZMANN 
das milchsaure Chinin: 

Chinin lactic. 10,00 
Natr. chlorat. 0,80 
Aqu. destillat. 100,00. 

Er injizierte zunächst 0,2 Chinin. lact. intravenös, um bis auf 0,5 Chinin 
zu steigen. NEUGEBAUER kombinierte das Chinin mit Arsacetin oder mit Queck­
silber und Arsacetin. 
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Diese Angaben der Chininbeeinflussung der Lues waren so vielversprechend, 
daß NEISSER daran ging, sie einer experimentellen Nachprüfung bei der Affen­
lues zu unterziehen. Es sei hier die Versuchsanordnung NEISSERs wiedergegeben: 

l. Prä ven ti vv ersuche (bei Affen). 

Die V ersuche wurden 'Medikament undl Zahl Impferfolg 
vorgenommen Gesamtdosis der V ersuche P.A. [Kein P.A. 

Cum infectione . Chinin 0,4 8 8 -
Intravenös . bimuriat 0,5 2 2 -

6 Tage post infectionem . Chinin 3,75 - - -
Erst subcutan, dann intern 2 
7 Tage post infectionem intern Chinin. 3,25 2 9 -
8 Tage post infectionem sub- 9 

cutan Chinin 2,00 9 4 -
2 ver-

I 
dächtig 

I 

2. Heil versuche (bei Affen). 

Die V ersuche Dosis I Zahl / P.A. Organprüfung 
wurden vorgenommen der Versuchelheiltnicht! abgeheilt negativ I positiv 

I 

I 

I 

I 
Post P.A. O,IO I I I - - I 
Intravenös O,I5 I - I I - -

0,25 3 I I 
I 

2 I - l 
0,30 4 I 2 2 I - I 

I 9 I 4 5 I - I 3 

Diese Versuche ergaben kein eindeutiges Resultat: Bei 9 Fällen gelang 
es fünfmal die Impfsklerose zur Heilung zu bringen. 

In der weiteren Folge wurde von BREITMANN berichtet, daß die Kombination 
von Chinin und Antipyrin (Chinopyrin) ein wirksames symptomatisches Anti­
lueticum sei. Er injizierte Chinin 0,3, Antipyrin 0,2 täglich subcutan. FELIX 
MENDEL erwähnt, daß das Kombinationsprodukt von Acetylsalicylsäure und 
Chinin ( Aspach in) in zwei Fällen von syphilitischen Kopfschmerzen, bei denen 
Jodkali und Quecksilber keine Besserung veranlaßten, auffallend schnell wirkte. 
KowALSKI heilte einen Fall von Syphilis gravis, der gegen Quecksilber, Arsen 
und Jod refraktär war, durch Viochin. Auch IwANOW hebt die Wirkung des 
Chinin bei maligner Lues hervor. ADLER empfahl die Chininbehandlung und 
glaubt durch dieses Mittel den Ausbruch der progressiven Paralyse bei Syphilis 
verhindern zu können, doch steht PFISTER dieser Methode sehr skeptisch 
gegenüber. 

ScHERESCHEWSKY teilte in der Berliner dermatologischen Gesellschaft 
(22. Oktober 1920) folgendes Behandlungsschema mit: Die Kranken erhielten 
2-3 Tage lang alle zwei Stunden 0,3-0,5 Chinin. muriat. innerlich in der 
Gesamtdosis von 4-6 g bis zur Behinderung der Beweglichkeit der Spirochäten. 
Dann bekamen sie Neosalvarsan. Lokal wurden Mullkompressen mit 700foigem 
Alkohol appliziert. Die Spirochäten verschwanden sehr rasch. ScHUMACHER 
erklärt die Erfolge durch die chemische Affinität der Chininpräparate zur 
Nucleinsäurekomponente der Zellkerne. 

Auch die von MoRGENROTHund seinen Schülern hergestellten Chininderivate 
wurden zur Syphilisbehandlung herangezogen. STARKE sah, daß eine Kom­
bination von geringen, an sich unwirksamen Mengen Salvarsan mit Optochin 
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( = Äthylhydrocuprein) und Natriumsalicylat bei der Recurrensinfektion der 
Maus einen gewissen, wenn auch vorübergehenden Effekt erkennen ließ. Bei 
der Übertragung der Befunde auf den Menschen trat ein relativ rasches Ver­
schwinden der Spirochäten und der sekundär syphilitischen Erscheinungen ein. 
FRIEDLÄNDER berichtet, daß das Eucupin (Isoamylhydrocuprein) die mensch­
liche Lues leidlich gut beeinflusse, aber dem Neosalvarsan und dem Queck­
silber unterlegen sei. Die 20foige ölige Lösung des basischen Eucupins in Ver­
bindung mit Quecksilbersalicylat unterstützt die Quecksilberwirkung und 
wirkt anästhetisch. 

ScHERESCHEWSKY und HüGEL stellten Versuche an, Chinin als Prophy­
lakticum zu verwenden. Wurde eine luetische Papel halbiert, die eine Hälfte 
durch lO Minuten in eine gesättigte Chinin. muriat.-Lösung gebracht und beide 
Hälften an symmetrischen Stellen der Augenbrauen von Affen überimpft, 
so ging die Chininpapel nicht auf, während die andere Papelhälfte ein positives 
Resultat ergab. ScHERESCHEWSKY empfahl eine 400foige Chininsalbe. Auch 
W ORMS erwies sich Chinin als wirksames Prophylakticum, dem eine stark spiro­
chätotrope Wirkung zukommt. 

V ersuche, verschiedenartige 
Farbstoffe 

zu verwenden, waren bei den Experimenten, die NEISSER vornahm, ergebnislos. 
Auch mit Parafuchsin, einem Trimethylmethanfarbstoff, den EHRLICH als 
außerordentlich wirksam bei Nagana fand, wurden keine Erfolge erzielt 
(NEISSER). 

Die Erfolge, die in experimenteller und kurativer Hinsicht mit einzelnen 
dieser Präparate erreicht wurden, haben mehr als nur theoretisches Interesse; 
wenn auch einzelnen der hier aufgezählten Antilueticis eine nur ephemere 
Bedeutung zukommt und bei anderen die Resultate durch die Anreger dieser 
Methoden allzu optimistisch dargestellt wurden, so bleiben immerhin noch eine 
Anzahl Substanzen zurück, die es wichtig erscheinen lassen, im gegebenen 
Falle herangezogen zu werden. 

Jedem Syphilidologen sind Fälle bekannt, bei welchen die übliche Therapie 
versagt, Fälle, die später gegen diejenigen Gifte refraktär werden, durch welche 
sie vorher noch gut beeinflußt wurden. Es ist sicherlich angezeigt, bei einer 
antiluetischen Kur verschiedene, gegen den Erreger gerichtete Substanzen 
anzuwenden, andererseits Mittel in Reserve zu haben, die bei hartnäckigen 
Erscheinungen herangezogen werden können. Ich erinnere daran, daß einzelnen 
dieser hier besprochenen Substanzen gewisse Indikationen zugeschrieben werden, 
so dem Vanadium die Beeinflussung der Schleimhauterscheinungen, dem 
Cadmium die Beeinflussung der Wa.R. Es sind dies Momente, die sicherlich 
gegebenenfalls von Nutzen sein können. Möglicherweise ist aber die Form, 
in der alle diese Körper bisher herangezogen wurden, noch nicht die beste. 
Vielleicht werden chemotherapeutische Versuche noch manches ändern und 
gut machen können, ähnlich wie aus dem Arsen zunächst das Atoxyl, dann das 
Arsacetin und schließlich das Salvarsan wurde. Eine ausgesprochene spiro­
chätotrope Wirkung, die experimentell gefunden und klinisch erhärtet wurde, 
kommt ja den meisten dieser Körper zu; es wird sich darum handeln, die optimal 
wirksame Verbindung herzustellen, um so den vollen Erfolg erzielen zu können. 

B. Die sogenannten ,,Holztränke". 
Die Verwendung der pflanzlichen Antisyphilitica hat im Laufe der Jahr­

hunderte die verschiedentlichste Beurteilung erfahren. Der Volksmedizin 
entstammend und besonders gelegentlich gegen die Schulmedizin ausgespielt, 
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von dieser zum Teil verworfen, tauchten sie dann als Geheimmittel auf. Einzelne 
von ihnen erlangten einen so guten Ruf, daß sie "offizinell" als Antiluetica heran­
gezogen wurden und sich bis auf die heutigen Tage, bald vergessen, bald in 
neuem Gewande wieder entdeckt, erhalten konnten. 

Eine Aufzählung aller in dieser Hinsicht verwendeten Drogen zu geben, 
würde zu weit führen. Ich verweise auf die diesbezügliche Arbeit von THULKE. 

Hier soll nur das Guajac-Holz und die Radix Sarsaparilla besprochen werden, 
über die neuere Arbeiten vorliegen und die heute noch zur Therapie der Syphilis 
herangezogen werden, während die Radix (Tuber) Chinae, die zur Chinarinde 
keine Beziehungen hat und von der den Sarsaparillen nahe verwandten Pflanze 
Smilax China L. stammt, in Europa nicht verwendet wird. Wohl schätzen sie 
die Chinesen als Mittel gegen Lues (L. KoFLER). Unter dem Namen Ginseng 
wird, ebenfalls in China, seit uralter Zeit das Rhizom der Araliacee Panax 
Ginseng, auch eine Saponindroge, bei Syphilis verwendet. 

a) Guajac-Holz. 
Lignum Guajaci ist das Holz von Guajacum officinale. Nach den Unter­

suchungen von FRIBOES sind im Holz, in der Rinde und in der Wurzel je zwei 
Saponine, über die später zu sprechen sein wird, enthalten: eine Saponinsäure 
und ein neutrales Saponin. Auch in den Blättern findet sich ein neutrales 
Saponin und eine Saponinsäure, die aber von den vorhergehenden verschieden 
sind. FRmöES hält das Guajac für völlig indifferent. 

Als das Guajac in Europa auftauchte, wurden "Ausdrücke der höchsten 
Entzückung, die sich bei manchen Ärzten und Laien bis zur Verzückung 
steigerten, gebraucht, mit denen man von dem neuen Mittel sprach und schrieb. 
Man nannte es darum auch Lignum sanctum, Spes hominum, Gloria novi mundi" 
(PROKSCH). ULRICH VON RuTTEN schrieb, daß er sich durch das Guajac-Holz 
"de novo homo factus ac renatus" fühle. PARACELsus (zitiert nach PROKSCH) 
behauptet aber dagegen, "daß das Holtz kein fixum morbum heylt". 

Heute ist es noch ein Bestandteil des "Holztees", der Species lignorum. 

b) Sarsaparilla-WurzeJ. 
Eine ähnliche Begeisterung wie das Guajac-Holz löste die Sarsaparillawurzel 

aus; später behielt sie ihren Ruf nur als Specificum gegen veraltete und viel­
fach mit Quecksilber behandelte Formen der Syphilis. 

Die Sarsaparillawurzel stammt aus den in Zentral- und Südamerika 
heimischen Arten der Eusmilax. Die Differenzierung der einzelnen Handels­
sorten ist oft schwer, da nur die Wurzeln ohne Stengel und Blätter in den Handel 
gebracht werden. 

Der Verbrauch von Sarsaparillawurzeln war bis knapp vor dem Kriege, 
wie KoBERT 1912 angab, ein sehr ausgebreiteter. Aus seinen Berechnungen 
geht hervor, daß die jährlich für den Import der Sarsaparillawurzel aus ihrer 
Heimat in die Kulturländer ausgegebene Summe sich auf weit über 50 Millionen 
Mark beläuft. Ursprünglich war sie auch ein Spezialartikel der FuGGER in 
Augsburg. 

Ein wesentlicher -Bestandteil der Sarsaparillawurzel sind die Saponine. 
Unter dem Namen "Saponine" 1 faßt man eine Gruppe pflanzlicher Stoffe 

zusammen, die sich durch eine Reihe gemeinsamer Eigenschaften auszeichnen. 
Es sind dies glykosidische Substanzen, deren wässerige Lösungen beim Schütteln, 

1 Neuere zusammenfassende Arbeiten über Saponine: R. KoBERT, ergänzt durch 
SIEBURG, L. KoFLER, W ASICKY, ferner die ausgezeichnete Monographie von L. KoFLER 
( daselbst Literatur). 
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wie schon der Name andeutet, stark schüumen. Sie wirken schon in starker 
Verdünnung hämolytisch, haben einen kratzenden Geschmack, sind in großen 
Gaben brechenerregend und wirken in kleinen Dosen anregend auf die Speichel­
sekretion. Danach sind sie als allgemeine Zellgifte anzusehen, deren Angriffs­
punkt im Cholesterin und Lecithin liegen dürfte, da sie mit diesen Substanzen 
Bindungen eingehen. Einzelne Saponindrogen, wie z. B, die Radix Senegae 
und Radix Primulae werden als Expektorantien (R. JoACHIMOWITS) verwendet, 
andere, wie z. B. die Herba herniaria und die Radix Ononidis wurden als Diuretica 
gebraucht, während die Radix Sarsaparillae das bekannteste Antisyphiliticum 
der Saponindrogen ist. Die neuesten chemischen Untersuchungen über die 
Saponine der Sarsaparillawurzel stammen von KAUFMANN und FucHs. Sie 
fanden zwei Arten von Saponinen: alkohollösliche und alkoholunlösliche. Sie 
fassen die Saponine allgemein als Glykoside von Terpenabkömmlingen auf. Die 
Saponine sind therapeutisch einander nicht qualitativ gleichzusetzen (WASICKY). 
So bewirkt die intravenöse Injektion von aus Primula elatior und Primula 
vulgaris hergestellte Primulasäure bei Kaninchen eine Ausschwemmung kern­
haltiger Erythrocyten im Blut, während dies die aus Primula veris hergestellte 
Primulasäure nicht macht (KoLLERT, KoFLER und SusANI). Es sei hier auf 
den jüngst von KoFLER und KAuREK festgestellten interessanten Befund ver­
wiesen, daß nämlich Saponine imstande sind, die Resorption verschiedener 
Substanzen (Strophantin, Calcium, Traubenzucker und Insulin [LASCH und 
BRüGEL]) zu beeinflussen. 

Die klinischen Erfolge, die man mitunter bei der Behandlung der Lues 
mit Decoctum Zittmanni, das hauptsächlich aus Sarsaparillawurzeln besteht, 
erzielt, veranlaßten PERUTZ und LASCH experimentell-pharmakologische Unter­
suchungen über die Wirkung der Sarsaparillawurzel vorzunehmen, nachdem 
KoFLER und seine Mitarbeiter auf die Wichtigkeit der Saponine für die Therapie 
hinwiesen. Sie verwendeten zu ihren V ersuchen einen wässerigen Extrakt 
von Sarsaparillawurzeln. Die Wirksamkeit der einzelnen Extrakte wurde, 
den Angaben KoFLERs entsprechend, jeweils aus dem hämolytischen Index, 
welcher von den in der Sarsaparilla enthaltenen Saponinen abhängig ist, 
beurteilt. Eine Titrierung der Droge mittels Vornahme der Bestimmung des 
hämolytischen Index war deswegen notwendig, weil nach Angaben KoFLERS 
und W ASICKYs nicht jede Sarsaparilla den gleichen Gehalt an Saponinen zeigte. 
Gleichwohl war der Saponingehalt von Alter und Provenienz der Wurzel 
unabhängig. Da es aber notwendig schien,. um exakte Versuche vornehmen 
zu können, bestimmte Mengen des Medikamentes einverleiben zu können, 
mußte ein vorher genau eingestelltes Präparat verwendet werden. Die zu den 
Versuchen herangezogene Sarsaparilla wurde jeweils auf einen hämolytischen 
Index von l: 250 eingestellt. 

Um die Frage der Wirkungsweise der Radix Sarsaparillae zu studieren, 
mußte zunächst festgestellt werden, ob diese Droge überhaupt bei interner 
Verabreichung vom Magen-Darmtrakt aus resorbiert wurde. Als Kennzeichen 
der erfolgten Resorption der Saponine der Radix Sarsaparillae wurde die Ver­
änderung des Gesamtcholesterinspiegels im Serum und gewisse cytologische Ver­
änderungen im Sinne des Auftretens kernhaltiger roter Blutkörperchen angenommen. 

Die Steigerung des Serumcholesterins läßt aber zwei Deutungen zu: erstens 
wurde nach den Arbeiten BRESCIANrs, die auf Veranlassung KYRLEs an der 
FINGERsehen Klinik in Wien vorgenommen wurden, ferner durch die Unter­
suchungen RoTHENBERGER-NATHANs u. a. festgestellt, daß nach wirksamen 
Salvarsan-, Quecksilber- und Mirioninjektionen als therapeutischer Effekt 
eine Steigerung des Serumcholesterins auftritt, zweitens wurde nach den bisher 
vorliegenden Untersuchungen bei intravenöser Verabreichung von Saponinen 
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eine Hypercholesterinämie festgestellt; ferner wurde erhoben, daß kernhaltige 
rote Blutkörperchen bei Saponindarreichung im Blute der Kaninchen erscheinen. 
Dieser Befund wurde von BAYER und GAISBÖCK bestätigt. 

Eine Untersuchung des Harnes auf dessen hämolytische Wirkung nach 
Verabreichung von Sarsaparilla wurde aus dem Grunde unterlassen, weil darüber 
ziemlich divergente Angaben bestehen: FRIBOES und FIEGER konnten Saponin­
hämolyse nach Verfütterung von großen Dosen Saponin im Harn nachweisen, 
während BAYER und GAISBOECK diesen Befund bei den verschiedenen Saponinen 
nicht erheben konnten, ebensowenig wie KoFLER, KoLLERT und HAUPTMANN 
und KoFLER, KoLLERT und GRILL. Das Serumcholesterin wurde nach der 
Methode von AuTENRIETH und FuNK bestimmt. 

Nun konnte PERUTZ und LASCH zeigen, daß nur große Dosen Sarsaparilla 
eine Steigerung des Serumcholesterins veranlassen, also resorbiert werden, 
Dosen, welche an und für sich schon die Darmschleimhaut beeinträchtigen. 
Wurden aber dem Sarsaparillaextrakt noch Mittel beigegeben, welche den 
Magentrakt in seiner Funktion beeinflussen, so wurde die Resorption verstärkt. 
Dies gilt ganz besonders für das Kalomel (siehe die klinischen Beobachtungen 
von Mo~TGOMERY und WoLFF). 

Kaninchen- Versuchs- verabreichtes 
Cholesterin in Milligramm 

I Rotes 
gewicht dauer Medikament vor- I nach-r verändert Blutbild 

her her 
I 

2600 g 6 Tage 0. Kontrolltier 0,84 0,78 -0,06(ca. 7%) normal 
2700 " 6 " Kalomel 0,04 g 1,0 1,01 + 0,01 (ca. 10fo) " 2700 " 6 " 

Jalapae 2,0 g 0,91 0,91 -
" 3100 " 6 " 

I Sarsa parillae 3,5 g 0,78 0,83 + 0,05 (ca. 80fo) " 
3350 " 11 i 11,3 g 0,78 0,96 + 0,18 (ca. 250fo) Erythro-

" " blastose 

2700 " 6 " 2,6 g 0,80 0,93 + 0,13 (ca. 180fo) " Jalapae 1,2 g " 
2500 " 11 Sarsaparillae 8,6 !!: 0,80 1,09 + 0,25 (ca. 36%)1 

" Jalapae 3,2 g " i 
3400 " 6 Sarsaparillac 3,3 g 0,76 0,84 + 0,08 (ca. 110fo) · 

" Kalomel 0,035 g 

I 

: " 
3100 " 11 "I 

Sarsaparillae 10,5 g 0,76 I 1,11 + 0,35 ( ca. 460fo) Kalomel 0,075 g 
I " 

Bei V ersuchen an Menschen konnte gezeigt werden, daß nur ein gewisser 
Prozentsatz mit Steigerung des Serumcholesterins reagiert (ca. 430fo). 

Die Steigerung des Serumcholesterinwertes nach oraler Verabreichung 
von Sarsapanlla kann auf zwei Momente zurückgeführt werden: l. als Zeichen 
der Resorption der Saponine in die Blutbahn, 2. könnte die Vermehrung des 
Serumcholesterins bei Luetikern als Ausdruck eines therapeutischen Effekts 
der antisyphilitischen Therapie durch Sarsaparilla gewertet werden, wie dies 
BRESCIANI auf Anregung KYRLEs bei der Quecksilber-, Salvarsan- und Mirion­
therapie feststellte. 

Die Lipoide und speziell das Cholesterin spielen ja bekanntlich bei Immuni­
tätsvorgängen eine nicht unbeträchtliche Rolle. Es sei an die Hemmung der 
Kobragift- und Saponinenhämolyse durch Cholesterinzusatz erinnert, ferner 
an die Theorie der Wa.-R., dann an die Bedeutung des Cholesterins für die 
Ausflockungsreaktion bei Lues, wie sie zuerst von HERMAN und PERUTZ fest­
gestellt wurde und später von SACHS-GEORGI, METNICKE u. a. für ihre Aus­
flockungsreaktion der Syphilis übernommen wurden. Ferner soll nach GRIGAUT 
dem Cholesterin eine antitoxische Funktion zukommen. 
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Welche wohl von diesen beiden Annahmen die richtigere sein dürfte, ist 
vorläufig nicht mit Sicherheit zu entscheiden. Doch dürfte auf Grund der 
vorhergegangenen Tierversuche die letztere Annahme die wahrscheinlichere 
sein, denn nach diesen V ersuchen treten deutliche Zeichen von Resorption 
der Sarsaparillasaponine nur dann auf, wenn die Magen-Darmschleimhaut 
in ihrer Funktion irgendwie gestört ist. Andererseits findet die Annahme des 
therapeutischen Effektes in den Beobachtungen KYRLEs eine Stütze, welcher 
fand, daß die Reaktionsfähigkeit der Luetiker auf medikamentöse Behandlung 
sehr variabel ist und von "guten" und "schlechten" Reagierern bezüglich des 
therapeutischen Effektes spricht. Mit dieser Ansicht könnte das Auftreten 
von Hypercholesterinämie nur in einem bestimmten Prozentsatz (43,1) der 
untersuchten Fälle in Einklang gebracht werden. 

Ob Sarsaparilla resp. deren Saponine bei der antiluetischen Therapie als 
ätiotrope Heilmittel wirken, soll dahingestellt bleiben, obwohl WoRMS die 
spirochäticide Wirkung von Saponinen auf die Spirochaeta pallida - aller­
dings nur in vitro - feststellen konnte. 

Meiner Ansicht nach stellt die Sarsaparillatherapie eine unspezifische Behand­
lung der Lues dar, im Sinne einer oralen Reiztherapie, wie dies PRINZ für die 
interne Methylenblau- und Yatrenbehandlung annimmt, oder im Sinne einer 
"Fernwirkung", wie dies FRÖHLICH und WASICKY schon 1921 festlegten. Diese 
Ansicht stiinmt mit den Angaben FINGERS überein, daß das Decoctum Zittmanni 
"im weitesten Sinne des Wortes ein Roborans ist, das alle Ulcerationen - mögen 
sie syphilitischer, lupöser oder skrofulöser Natur sein - heilt". Mit der An­
schauung, daß das Decoctum Zittmanni ein unspezifisches Mittel der anti­
luetischen Therapie darstellt, steht auch die Annahme in Übereinstimmung, 
daß die Änderung des Cholesterinspiegels der Ausdruck einer veränderten 
Funktion der Abwehrkräfte im 'Organismus sein kann. 

Wenn man also die alte Vorschrift des Decoctum Sa·rsaparillae pharmaka­
dynamisch zu analysieren trachtet, so sind zwei wirksame Substanzen darin 
festzustellen: l. Sarsaparillae, 2. Kalomel. Sarsaparilla allein kann bei guten 
Reagierern schon einen therapeutischen Effekt ausüb~n, seine sichere Resorption 
erfolgt aber erst, wie aus den Tierversuchen von PERUTZ und LASCH ersichtlich 
ist, bei Beigabe eines darmreizenden Mittels, als welches sich am zweckmäßigsten, 
wie empirisch festgelegt und experimentell erwiesen wurde, Kalomel eignet. 
Die geringe Menge des verabreichten Quecksilbers allein ist nicht imstande, 
die Veränderung im Organismus hervorzurufen, die die Sarsaparilla macht. 
Da fernerhin die Quecksilbergaben im Kalomel für eine antiluetische Therapie 
zu gering sind, glaubte man, das Quecksilber, wie aber gezeigt wurde zu Unrecht, 
aus der Vorschrift des Decoctum Sarsaparillae entfernen zu müssen. 

Die Wirkung des Decoctum Zittmanni resp. der Sarsaparillawurzel ist die 
eines oralen Heizkörpers, die Zittmannkur eine orale Reiztherapie. Ähnlich dürfte 
auch die Wirkung des Guajac-Holzes, das ja auch Saponine enthält, und der 
übrigen saponinhaltigen Antiluetica zu erklären sein. 

Man verwendet zwei Decocta Zittmanni - ein mildes und ein starkes. 
Die Vorschrift des Decoctum Zittmanni fortius lautet: 

Radicis Sarsaparillae 500,0 
Infund. c. aqua fervida 35 000,00 
digere per horas 24 
Dein coque et adde intra saccul. lintea 
Sacch. albi 
Aluminis crudi ää 30,00 
Calomel 2,00 
Cinnabar. 5,00 

Coque ad coloratur. 10000,00 
Sub finem coct. adde 
Seminis anisi vulgar. 
Seminis foeniculi ää 20,00 
Fol. Sennae 
Rad. liquir. ää 60,0 
Exprim. per pannum. Cola. 
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Das Decoctum mitius besteht aus: 
Rad. Sarsaparillae 250,00 
Adde specieb. e Decoct. 
fort remanent, coque cum 
Aq. fontis 60000,00 
Ad rem. 10000,00 
Sub finem ecoct. adde 

LANG gab ein Decoctum 8arsaparillae 

Cort. fruct. citri 
Sem. cardamom. min. 
Cort. cassiae 
Cort. cinamomi 
Rad. Liquir. ää 15,0(} 
Exprim. per pannum. Cola. 

inspissatum an, das nach folgender 
Vorschrüt bereitet wird: 

Rad. Sarsaparillae 300,00 
post macerat. per duas horas cum 
Aq. fontis 2000,00 
fiat Decoct. inspissat. colorat. 150,00-200,00 
Adde Saccharini 0,01. 
S. 2-3 Eßlöffel täglich. 

FuLDA empfahl das Zittmannin, ein "Decoctum Sarsaparillae in Tabletten­
form". Jede Tablette soll "die wirksamen Bestandteile von 50 g Decoctum 
Sarsaparillae compositum" enthalten. 

Das Decoctum Zittmanni wurde von dem königl. polnischen und kurfürstlich 
sächsischen Leibarzt JoHANNES FRIEDERICUS ZITTMANN (1671-1757) als 
Geheimmittel angewandt. . Ursprünglich war es ein Universalmittel, die 
Zusammensetzung wurde erst von THEDEN mitgeteilt (zitiert nach R. FREUND). 

Nach der alten Vorschrüt sollen 300 g Decoctum warm morgens nüchtern 
getrunken werden und die gleiche Menge des schwachen Decoctum abends 
kalt. Die Kur dauert 18 Tage. Die Diät sei knapp und reizlos. Es soll alles 
vermieden werden, was eine vermehrte Darmperistaltik hervorrufen kann, 
da das Dekokt an und für sich abführend wirkt: fünf bis sechs Entleerungen 
täglich sind in der ersten Woche nicht selten. 

Vom LANGsehen Dekokt werden 2-3 Eßlöffel täglich, vom Zittmannin 
2-3 Tabletten im Tag verabreicht. 

In der alten Vorschrüt war, wie berichtet, Quecksilber enthalten, doch 
wurde die Quecksilberbeigabe verworfen, weil ZANTL die Menge Quecksilber 
zu gering und ungleichmäßig fand. 

Die alte klinische Literatur über ZITTMANN will ich übergehen und nur 
einige neuere Arbeiten erwähnen. 

MAc GowAN berichtete über die Heilung eines quecksilberrefraktären Falles 
von Gumma, ebenso SACK. RAu empfahl, es bei konstitutionell geschwächten 
Individuen zu geben. FREUND gab es in sehr schweren Fällen, in denen Queck­
silber und Jod versagte. CuLLINGWOltTH "heilte" 10 Fälle von Syphilis nur 
mit 8yrupus 8arsaparill4e. RoTHSCHUH erzählt, daß die Syphilis der Indianer 
so leicht verläuft, daß sie nur mit den einheimischen gebräuchlichen Abkochungen 
von Sarsaparillawurzeln und Guajac-Holz heilt. MoNTGOMERY empfiehlt die 
alte Vorschrüt des Decoctum Zittmanni, die Kalomel und Zinnober enthält, 
bei alten Fällen zu verwenden, die auf Quecksilber und Jod nicht mehr 
reagieren. ZEISSL gibt das Zittmann den durch "unvernünftigen Quecksilber­
gebrauch" in der Ernährung heruntergekommenen Kranken. HECHT brachte 
durch Zittmann einige Fälle von Lues maligna, die gegen die übliche Therapie 
refraktär waren, zur Heilung. BoGROW berichtet, daß in Rußland die Sarsa­
parillawurzel als Volksmittel gegen Lues in Form eines Kräuteraufgusses, das 
noch Senna und Hydrargyrum bijodatum enthält, verwendet wird. 

WoLFF hat vom Decoctum Zittmanni mit Zusatz von Kalomel und Zinnober 
sehr günstige Erfolge gesehen, während ein Dekokt ohne Quecksilber nicht 
die mindeste Wirkung entfaltete, eine Beobachtung, die ja durch die experi­
mentellen Untersuchungen von PERUTZ und LASCH theoretisch begründet 
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erscheint. MuLZER hält dagegen das Zittmanndekokt für ganz entbehrlich, 
während TrzNENKO das ZrTTMANNsche Dekokt zur Anregung der Abwehr­
reaktionen des Organismus verwendet. 

RASCH benützt mit Vorteil das Sarsaparilladekokt. Er glaubt, daß die 
Kopenhagener Spitäler zur Zeit die einzigen sind, an denen die Sarsaparillakur 
noch gebührend geschätzt wird. Bei ulceröser refraktärer Lues sah MAc DoNAGH 
Gutes vom Zittmann, dessen Kenntnis, wie LEVEN, der diese Arbeit referierte, 
bemerkt, leider immer mehr schwindet. Die Erfolge sind allerdings nicht 
dauernd, aber es tritt nach der Zittmannkur eine erhöhte Wirksamkeit für Sal­
varsan wieder ein. Auch H. ScHLESINGER gibt bei spätsyphilitischen Erkran­
kungen der Gelenke monatelang mäßige Dosen von Decoctum Zittmanni 
(100-200 g täglich). 

BERTARELLI teilte beim internationalen Dermatologen-Kongreß in Rom 
1912 zwei schwere Fälle von Syphilis mit, die er durch das PoLLINrsche Mittel 
- einen dem Decoctum Zittmanni ähnlichen Holztrank - heilte; im ersten Falle 
kam es nach Anwendung von Salvarsan zu einem jeder Therapie trotzenden 
Rezidiv, im zweiten Falle war die Salvarsananwendung wegen des schlechten 
Allgemeinzustandes kontraindiziert. Auch 0PPENHEIM berichtet über eine 
therapieresistente ulceröse Syphilis, die durch Decoctum Zittmanni sympto­
matisch geheilt wurde. 

RECUPERO teilt die Heilung eines Falles von gummöser Syphilis mittels 
Sarsaparilla mit, dessen antiluetische Behandlung mit verschiedenen Mitteln 
erfolglos war. Nach CARTIA hat das PoLLINische Dekokt eine sichere Wirkung 
bei der malignen Syphilis mit schwerer Kachexie und bei den destruktiven 
Spätformen der Haut und der inneren Organe. CARTIA meint, daß es direkt 
auf die Spirochäten wirkt, was aus den häufigen HERXHEIMERschen Reaktionen 
zu sehen sei. Auch die Wa.R. wird oft günstig beeinflußt. Auch PASINI lobt 
dieses Mittel. Nach NEUMANN ist die Formel des PoLLINrschen Mittels: 

Rad. Sarsaparillae 
Rad. Chinae nodos. ää 15,­
Putam. nuc. jugland. 75,00 
Lap. pumicis 
Stibii sulf. crud. ää 7,50 
Cocque cum acqua font. 1050,00 ad colorat. 350,00. 
S. Im Laufe eines Tages zu trinken. 

Das "Farmaco Pollini" ist nach BELLINI nach einem alten Rezept hergestellt, 
das in die Hände des Mailänder FRANCESCO PoLLINI gelangte. 

Die experimentell erhobenen Befunde geben uns eine Erklärung für die 
klinischerseits festgelegten Behandlungsresultate bei der Holztranktherapie. 

Wir sehen, daß das Decoctum Zittmanni überall dort wirkt, wo entweder 
die Lues a priori in einer malignen Form auftritt oder wo wir gezwungen sind, 
von der üblichen Therapie abzuweichen, teils weil eine Idiosynkrasie gegen 
die gewöhnlichen Antiluetica besteht, teils weil der Kranke gegen Quecksilber, 
Salvarsan, Wismut und Jod refraktär geworden ist. Ebenso erzielen wir mit Zitt­
mann Erfolge, wenn wir dieses Mittel Patienten geben, die durch lang dauernde 
Kuren oder anderweitige Störungen im Allgemeinbefinden heruntergekommen 
sind. 

Zwei Forderungen hat ein gutes Sarsaparilladekokt zu erfüllen: l. Muß 
im Dekokt Quecksilber vorhanden sein, um eine Resorption der Saponine zu 
ermöglichen, 2. muß das Dekokt, um eine konstante Wirkung zu entfalten, 
"biologisch titriert", auf einen bestimmten hämolytischen Index dauernd ein­
gestellt sein. 

Die Sarsaparillawurzel wirkt bei allen diesen Fällen nicht nur als "Roborans 
im weitesten Sinne", wie es FINGER annimmt, sondern als. Stimulans, als 
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unspezifisches Mittel, um die spezifischen Funktionen wieder anzuregen. Es 
wirkt , wie PERUTZ und LASCH annehmen , als "oraler Heizkörper", ähnlich 
wie eine parenterale Eiweißinjektion, als omnicelluläres Anregungsmittel. 

Daß die orale Reizkörpertherapie nicht so kräftige Reaktionen auslösen 
kann wie die parenterale Behandlung ist klar. Daß die Wirkung. auch langsamer 
vonstatten geht, liegt im Wesen der Applikationsart. Sie ist die mildeste Form 
der Protoplasmaaktivierung .. Das Decoctum Zittmanni wird überail dort wirken, 
wo der Organismus nicht mehr befähigt ist, Abwehrstoffe gegen Lues zu bilden. 
Aber weder Sarsaparillawurzel noch andere unspeztfische Reizkörper können 
veranlassen, daß eine Neu- oder Frischbildung von Antikörpern erfolgt. 

Von diesem Gesichtspunkte aus betrachtet, können wir sowohl die Erfolge 
als auch die Mißerfolge der Holztranktherapie verstehen und daraus die Indi­
kationen für ihre Anwendung ableiten. Daß das Decoctum Zittmanni ursprüng­
lich ein Universalmittel war, ist ja begreiflich, da ja jede Proteintherapie keine 
spezifische, gegen einen Erreger gerichtete Behandlungsart darstellt. Milch­
injektionen wirken gegen Gonorrhöe, Trichopbytie usw. Auch in puncto Lues 
facht es die daniederliegende Antikörperproduktion zu erneuter Tätigkeit 
an. Ist sie einmal im Gange, dann erweist sich der quecksilber- oder salvarsan­
refraktäre Fall wieder für dieses Medikament empfänglich. Von diesem Ge­
sichtspunkte aus betrachtet, verdient die Behandlung mit Decoctum Zittmanni 
wieder herangezogen zu werden. Sie wird - bei richtigem Verständnis der 
Dynamik seiner Wirkung und richtiger Auswahl der Indikation - auch heute 
noch bei manchen Fällen, wie seit Jahrhunderten, sicherlich wieder Vorzüg­
liches leisten. 

C. Die immunbiologischen Behandlungsmethoden. 
Als solche sind hier die spezifische Therapie, und zwar die Serum- und 

Vaccinebehandlung und die unspezifischen Behandlungsarten zusammen­
gefaßt. 

I. Spezifische Therapie. 
a) Serumbehandlung der Syphilis. 

V ersuch einer passiven Immunisierung. 

Die Serumbehandlung der Syphilis ist leider nur ein bisher mißglückter 
Versuch einer passiven Immunisierung geblieben. 

Als in den 90 er Jahren des vorigen Jahrhunderts die Serumtherapie der 
verschiedenen Infektionskrankheiten ihren Siegeslauf begann, war es der selbst­
verständliche Wunsch, diese Behandlungsmethode auch der Syphilis nutzbar 
zu machen. Damals waren die Verhältnisse noch ganz besonders ungünstig, 
weil der Erreger noch nicht bekannt und eine Übertragung der Lues auf Tiere 
noch nicht gelungen war. 

Es fehlten somit alle Bedingungen, welche von vornherein ein Gelingen 
dieses Unternehmens aussichtsreich erscheinen ließen. Auf einige wenige Tat­
sachen baute sich eine mühevolle Arbeit auf. 

Man ging zunächst von der natürlichen Immunität der Tiere gegen Syphilis 
aus, verwendete, als diese Versuche resultatlos verliefen, Sera von Kranken 
der Sekundär- und Tertiärperiode, weil man das Blut dieser Luetiker für 
besonders reich an Immunkörpern hielt und versuchte schließlich, das Blut­
serum von Tieren zu verwenden, die vorher "syphilisiert" waren, denen man 
vor der Blutentnahme syphilitische Gewebsstücke oder Syphilitikerblut ein­
gespritzt hatte. 
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Es seien hier nur die wichtigsten Arbeiten wiedergegeben. 
FEULARD war der erste, der Serum von Hunden Syphilitikern einspritzte. 

Die Ergebnisse seiner Behandlung entsprachen nicht den Erwartungen. PIER­
LEONE ToMASOLI faud, daß das Serum von Lämmern und Kälbern die Er­
scheinungen der Syphilis schneller und besser heile als die bis dahin üblichen 
Behandlungsmethoden, was aber KoLLMANN nicht bestätigen konnte, da von 
18 Fällen 16 negativ verliefen. 

RICHET, H:ErucoURT und TRmouLET und GILBERT und FoURNIER machten 
Tieren Einspritzungen des Serums von Syphilitischen in der Blüte der sekun­
dären Erscheinungen, von der Voraussetzung ausgehend, daß in dieser Krank­
heitsperiode das Serum maximale Mengen des syphilitischen Toxins enthalten 
müsse. Das Serum dieser so behandelten "syphilisierten" Tiere wurde Kranken 
eingespritzt. 

PELLIZZARI injizierte das Serum von Syphilitikern aus der sekundären und 
tertiären Periode, hatte dabei negative Resultate, während CoTTREL mit diesem 
Verfahren nicht unzufrieden war. Mit dieser Methode konnte MAzzA Erfolge 
eigentlich nicht ausschließen. 

ANDERSON erzielte mit der Serumbehandlung syphilisierter Tiere, ebenso 
TARNOWSKY und NEISSER mit der Serumbehandlung im allgemeinen keine 
Resultate; auch ein Versuch von TARNOWSKY und JAKOWIEW mit Serum 
mercurialisierter Tiere Erfolge zu erzielen, schlug fehl. 

Einen neuen Weg versuchte LEONE LEVI einzuschlagen: Von dem Gedanken 
ausgehend, daß das syphilitische Virus durch lange Zeit an der Stelle des Primär­
affektes und in den regionären Drüsen festgehalten wird, ehe es in den Körper 
übergeht, und daß an diesen Stellen Antitoxine erzeugt werden, welche, vom 
Körper aufgenommen, ihn immunisieren, behandelte LEVI Primäraffekte zu 
wiederholten Malen mit dem Thermokauter. Das Serum dieser so vorbehandelten 
Patienten wurde zwei Syphilitikern eingespritzt. Bei einem Falle wurde "voll­
ständige Heilung" erzielt, bei einem anderen wurde die Syphilis "außerordent­
lich abgeschwächt". 

CHARMEIL behandelte mit normalem Serum junger Rinder. Nach jeder 
Injektion entstand hohes Fieber. Die Symptome besserten sich. W:E;VIOROVSKY 
benützte das Serum von Luetikern des Tertiärstadiums und sah Besserung 
der Erscheinungen. 

Da BuTTE annahm, daß in den Lymphdrüsen Heilstoffe gegen Syphilis 
vorhanden seien, behandelte er Luetiker mit Lymphdrüsenextrakt normaler 
Kühe. 

PiccARDI stellte an vier Patienten Versuche über die Beeinflussung der 
Syphilis durch menschliches Blutserum an. Dieses Serum stammte von einer 
"syphilisimmunen CoLLESschen Mutter". Sämtliche Versuche fielen negativ 
aus. MooRE benützte auch mit negativem Erfolg die Amnionflüssigkeit "COLLES­
scher Mütter". Auch LICHATSCHEFF, der Patienten mit Kantharidenpflaster­
blasenflüssigkeit von tertiären Luetikern behandelte, erzielte keine positiven 
Ergebnisse. 

APPEL und PAULSEN hielten die Pseudodiphtheriebacillen für die Erreger 
der Syphilis. Sie immunisierten mit Kulturen dieser Bacillen Pferde und Ziegen 
und erhielten mit diesem Serum Erfolge. Da aber WXLSCH fand, daß das 
PAULSENsche Serum sich für Meerschweinchen pathogen erwies, stellte er keine 
Versuche an Menschen an. 

Mit einem "Serum antisyphilitique von CHAMPAGNE" konnte SMmJAGIN 
nur negative Befunde erlangen. 

METSCHNIKOFF und Roux erzielten bei Affen mit einem Affenserum Erfolge, 
die aber MALHERBE an acht Patienten nicht bestätigen konnte. 

51* 
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BosE verwandte Serum von Hammeln, die mit Luesblut "immunisiert" 
waren. Das Serum, das Fieber erzeugte, schwächte die syphilitischen Eruptionen 
ab und verhütete Rezidive. 

Risso und CrPoLLINA machten mit dem Blut unbehandelter Syphilitiker, 
welche sich in voller Sekundärperiode befanden, Hunden und Ziegen Injektionen. 
Am wirksamsten erwies sich das Hundeserum. 

ENGEL "immunisierte" Kaninchen mit Blutserum von Syphilitikern. Dieses 
Serum erzeugte Fieber und reizte intensiv die syphilitischen Symptome der 
damit behandelten Luetiker. 

MATZOKIN berichtete, daß er mit dem Serum von QuERY drei Luetiker 
von ihren Symptomen befreite. Auch PETERS erzielte überraschende Erfolge 
mit der Behandlung nach Qu:ERY. BlRCENA fand, daß das Serum antitoxisch 
u_nd bakteriolytisch wirkt. NouRNEY empfahl dieses Serum. SICILIA wünscht 
die Behandlung der Primärsyphilis mit dem Query-Serum nur auf jene Fälle 
beschränkt, die andere antisyphilitische Mittel nicht vertragen. CoRVISA 
berichtete über unglückliche Zufälle bei dieser Behandlung, so daß er zu den 
gewöhnlichen Methoden übergehen mußte. LA RosA fand bei einem jahrelang 
damit behandelten Kranken die Wa.R. noch positiv. 

NEISSER stellte in Java groß angelegte Versuche mit verschiedenster Ver­
suchsanordnung, sowohl mit lebendem als auch mit totem Virus (Organbrei­
emulsion von lueskranken Affen, Blut von lueskranken Menschen und Affen­
extrakte von syphilitischen Produkten) bei verschiedener Versuchstechnik an, 
wobei als Serumspender Pferde, Rinder, Hammeln und Affen verwendet wurden, 
Versuche, die aber zu einem negativen Ergebnis führten. 

BROWNING und LINTZ führten folgende "autogene Impfbehandlung" durch: 
Liquor cerebrospinalis wurde bei spezifischen Erscheinungen des Nerven­
systems, wo noch Zeichen aktiven Fortschreitens vorhanden waren oder die 
Möglichkeit bestand, Krankheitsmaterial zu eliminieren, eingespritzt. Sie 
gaben 25-30 ccm Flüssigkeit. Gegen Ende der ersten Woche zeigte sich 
Besserung der Symptome. Bei allen Fällen fiel es ihnen auf, daß die Darm­
tätigkeit wesentliche Fortschritte machte. 

ScHARNKE und RuETE fanden, daß weder Serum noch Liquor von Luetikern 
zu einer Agglutination der Spirochäten führt, hingegen wurde eine immobili­
sierende Wirkung beobachtet. 

NouRNEY empfahl zur Immunitätsbehandlung der Lues eine einmalige 
Venenblutinjektion (" Vebli"). DELBANCO wendet sich gegen dieses Verfahren 
und warnt, sich bei Syphilis allzusehr auf die allergischen Kräfte des Organismus 
zu verlassen. Auch EVENING lehnt die Venenblutinjektion ab. 

Es seien an dieser Stelle noch zwei Sera erwähnt, die in letzter Zeit in 
gewissem Sinne das Interesse an sich zu ziehen verstanden haben: das Query­
Serum und das Lamaserum gegen Syphilis. Die theoretischen Grundlagen des 
Query-Serums, auf das schon früher bei Besprechung der älteren Literatur ver­
wiesen wurde, stehen in krassem Gegensatz zu den heute allgemein anerkannten 
·Anschauungen über das Wesen der Syphilis und seines Erregers. Qu:ERY 
hält einen "polymorphen Bacillus" für den pathogenen Mikroorganismus der 
Lues. Sein Serum wird dadurch gewonnen, daß QuERY bei Affen wieder­
holt Injektionen von filtrierten Fleischbrühkulturen seines Bacillus vornimmt. 
Was also dieser Autor zu Immunisierungszwecken verwendet, ist nicht das 
syphilitische Virus, weshalb natürlich auch keine "spezifischen Gegengifte" 
gebildet werden können. 

Aber nicht nur die theoretischen Grundlagen dieser Serumtherapie sind 
falsch, auch die mitgeteilten Krankengeschichten sind nicht überzeugend. 
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Die eingangs erwähnten günstigen Berichte von MATZOKIN, PETERS, BARCENA, 
NouRNEY sowie von SICILIA sind wohl sicherlich nicht als absolut eindeutig 
zu bezeichnen. Obwohl das Serum schon seit langer Zeit besteht, spielt es in 
den führenden syphilidologischen Kreisen Frankreichs keine Rolle. B. BLOCH, 
der diesbezügliche Erkundigungen daselbst einzog, äußert sich dahin, "daß 
das Query-Serum weder in einer dermatologischen Gesellschaft noch in den 
Pariser Hospitälern je Gegenstand einer ernsten Mitteilung gewesen ist." Es 
sei hauptsächlich durch die politischen Journale bekannt geworden. Er per­
sönlich habe es nie angewendet; bei damit behandelten Kranken, die er gesehen 
habe, seien bemerkenswerte Resultate nicht vorhanden gewesen. Von deutschen 
Syphilidologen sind LEDERMANN, F. LESSER, LEIBHOLZ und PINKUS zu einer 
völligen Ablehnung dieses Serums gekommen; sie warnen eindringlichst vor 
seiner Anwendung, da diese, wie dies auch CoRVISA betont, schwere Schädigungen 
nach sich ziehen könne. MANTEUFEL, RICHTER und W ORMS untersuchten tier­
experimentell das Qu:ERY-Serum. Diese Versuche ergaben, daß das QuERY­
Serum ebensowenig Einfluß auf die Kaninchensyphilis ausübt wie das zur Kon­
trolle verwendete normale Pferdeserum. 

JAUREGUI und LANCELOTTI. berichten über Erfolge, die sie mit einem vom 
Lama (Auchenia lama) gewonnenem Serum erzielten: das Lama ist ein für 
Syphilis sehr empfindliches Tier und die Lamasyphilis ist für den Menschen 
sehr gefährlich. Schon die alten Inkas besaßen Kenntnis von der leichten 
Übertragbarkeit; daher gab es in den mexikanischen, peruanisoben und 
bolivischen Reichen Gesetze, welche die Sodomie mit den härtesten Strafen 
belegten. Da die Syphilis häufig von den Lamas ("Huanacos") erworben wurde, 
nannte man die Lues "Huanti". Angesichts dieser Befunde wurde von HEYMANN 
die Möglichkeit erörtert, daß die Syphilis hier nicht venerischen Ursprunges 
sei, was BARTHELEMY sogar den Vorschlag zu machen veranlaßte, die Lues 
"Lamaphilis" zu bezeichnen. JAUREGUI und LANCELOTTI gelang es angeblich, 
Lamaweibchen durch direkte Berührung mit einem Mann, der einen Primär­
affekt hatte, zu infizieren. Doch hatte schon KAPFF auf dem 14. internationalen 
Amerikanistenkongreß in Stuttgart 1904 darauf hingewiesen, daß eine bei den 
südamerikanischen Lamas sehr verbreitete Krankheit Ähnlichkeiten mit der 
menschlichen Syphilis hätte. 

Der Verlauf der experimentellen Lamasyphilis gestaltet sich nach den Mit­
teilungen von JAUREGUI und LANOELOTTI folgendermaßen: nach etwa 20 Tagen 
bildet sich an der Impfstelle ein typischer Schanker, dem nach 40-50 Tagen 
ein aus Roseola und Papeln bestehendes Exanthem folgt. An den Schleim­
häuten bilden sich Plaques muqueuses. Es besteht auch ein der Alopecia areolaris 
ähnlicher Haarausfall. Die biologischen Reaktionen sind positiv; nach der 
Sekundärperiode, die 5-6 Monate dauert, folgt eine Tertiärperiode, die sich 
durch schuppende und krustöse Papeln, Gummen der Leber und der Niere 
kennzeichnet. Auch das Lungengewebe erkrankt syphilitisch. An den Organen 
des Kreislaufes tritt Hypertrophie des linken Herzens, Aortitis und Endarteriitis 
obliterans der kleinen und kleinsten Gefäße auf. Nach 25-30 Monaten sind 
nervöse Symptome zu konstatieren: fortschreitende Lähmung der Extremitäten, 
Krämpfe und Contracturen. In wenigen Tagen erfolgt dann der Tod. Abortus 
und kongenitale Lues wurde bei der Lamasyphilis ebenfalls beobachtet. 

JAUREGUI und LANOELOTTI vermochten die Lamasyphilis angeblich auch 
durch Passage weiter zu züchten. Bis Ende Dezember 1924 hatten sie 150 Passagen 
erreicht. Auch die Kultur der Lamaspirochäten soll ihnen geglückt sein, die 
bisher durch 300 Passagen geführt wurde. Diesen Autoren gelang es, ein Lama­
immunserum herzustellen; beim Lama wird durch die Zufuhr dieses Serums 
die Syphilis geheilt. Es soll ein Maximum an Antikörpern besitzen. 
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Bezüglich der experimentellen Lamasyphilis wäre zu bemerken, daß MuLZER, 
der gemeinsam mit NoTHHAAS darüber Versuche anstellte, keine positiven 
Ergebnisse erzielen konnte. Das , Tier wurde an der Glans nach Scari­
fication durch Einreiben menschlichen syphilitischen Materials zu infizieren 
versucht. Nach 5 Wochen ging das Lama an einer interkurrenten Krank­
heit ein. Am Orte der Impfung waren bis dahin keine manifesten Erschei­
nungen der Impfung aufgetreten. Es fand sich keine Veränderung an den 
Drüsen, auch die Hoden waren vollständig normal. Das zur Impfung ver­
wendete Material war hochvirulent, da eine Übertragung auf einen Affen 
und auf drei Kaninchen, die gleichzeitig mit dem Lama infiziert wurden, 
ein positives Ergebnis hatte. 

Auch HoFFMANN und ZURHELLE sowie BoSELLINI in Rom konnten experi­
mentell keine Lamasyphilis erzeugen. HoFFMANN und ZuRHELLE arbeiteten 
mit einem hochvirulenten Truffi-Stamm, BosELLINI stellte Serienversuche an 
20 Lamas an. Auch LoMBARDO und ToRNABUONI, sowie PASINI konnten 
die Syphilis auf das Lama nicht übertragen. 

Diese Befunde, die unabhängig voneinander in Hamburg, Bonn, Rom und 
Mailand erhoben wurden, stehen in krassem Widerspruch zu den vielversprechen­
den Berichten der beiden südamerikanischen Autoren. Da kein Grund vorliegt, 
die jahrzehntelangen Arbeiten von JAUREGUI und LANCELOTTI a limine abzu­
weisen, andererseits MuLZER und NoTHAAS sowie HoFFMANN und ZuRHELLE 
nur mit einem Tier gearbeitet haben, BosELLINI, der seine Untersuchungs­
ergebnisse allerdings bisher nur brieflich an HoFFMANN in Bonn mitteilte, an 
20 Tieren Versuche vornahm, so könnte als Grund dieser divergenten Ergebnisse 
vielleicht möglicherweise angenommen werden, daß die in Europa befindlichen 
Versuchstiere weniger oder gar nicht für die experimentelle Syphilisinfektion 
empfänglich gewesen sein dürften. 

Aber auch die kurative Bedeutung des Lamaheilserums hat verschiedene 
Beurteilung gefunden. JAUREGUI und LANCELOTTI hatten mit der Lamaserum­
therapie sehr schöne Resultate erzielt. Dod;ms erzielte gute Erfolge bei primärer 
und sekundärer Syphilis. PIEBANGELl teilte mit, daß 6 Fälle von Tabes dorsalis, 
die durchschnittlich 30-40 Seruminjektionen erhalten hatten, in weitgehendem 
Maße gebessert wurden. Demgegenüber kam CHABROUX in einer ausführlichen 
und exakten Untersuchung zu dem Ergebnis, daß syphilitische Schleimhaut­
erscheinungen nicht beeinflußt werden, es wurden viele Rezidive festgestellt, 
nie aber ein Negativwerden der Serumreaktionen. 

Nach MuLZER enthält das Lamaserum überhaupt keine Antikörper. Er 
konnte weder Agglutinine noch Präcipitine nachweisen; auch der Anaphylaxie­
versuch am Meerschweinchen schlug fehl. Bei der experimentellen Kaninchen­
syphilis erwies sich das Lamaserum als unwirksam. Auch bei drei Luetikern 
hatte MuLZER keine Erfolge, so daß er zu dem Schlusse kam, daß die Ver­
wendung des Lamaserums für die menschliche Syphilis nutzlos , wenn nicht 
sogar gefährlich sei. Es konnte auch durch exakte Tierversuche keine spe­
zifische Wirkung des Serums nachgewiesen werden. Die "Erfolge" mit dem 
Lamaserum sind ähnlich denen mit anderen "Heilsera gegen Syphilis": sie 
sind bedingt durch das parenteral eingeführte artfremde Eiweiß ohne eine 
spezifische Wirkung zu haben und wirken, wenn überhaupt, lediglich als 
unspezifische Reizkörper. 

Wenn wir die Erfolge betrachten, die alle Autoren mit der Serumtherapie 
der Syphilis erzielten, so müssen wir leider sagen, daß die passive Immuni­
sierungsbehandlung ein pium desiderium geblieben ist. Es wurde unendlich 
viel Zeit und Mühe verwendet und das Endresultat: die gelegentliche Beein­
flussung gewisser Fälle. Wenn aber trotzdem einige Autoren (APPEL und 
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PAULSEN, ENGEL, NouRNEY, Risso und CIPOLLINA, WEWIOROWSKY u. a.) 
über Befunde berichten, die sie veranlaßten, eine Serumtherapie der Syphilis 
zu empfehlen, so ist dies nur damit zu erklären, daß die Injektion artfremden 
Eiweißes als unspezifischer Heilfaktor wirkte. Dafür spricht die von BosE 
beobachtete Temperatursteigerung und das Auftreten lokaler Reaktionen an 
den syphilitischen Erscheinungen, über die ENGEL berichtet. Doch hielt keines 
dieser Sera einer kritischen Nachprüfung stand, keines vermochte in die Therapie 
der Syphilis Eingang zu finden. MuLZER scheint recht zu behalten, wenn er 
auf Grund experimenteller Ergebnisse, die er gemeinsam mit UHLENHUTH 
und NüTHHAAS vornahm, zu dem Schluß kam, daß eine Serumtherapie der 
Syphilis aussichtslos zu sein scheint. 

b) Aktive Immunisierung. 
Vaccinebehandlung der Syphilis. 

Versuche, die Syphilis wie die Variola zu behandeln ("Syphilisation"), 
wurden zuerst von PETIT-RADEL 1812 gemacht. Diese Methode bestand darin, 
prophylaktisch oder auch bei schon ausgebrochener Syphilis serienweise Schanker­
gift den Kranken einzuimpfen. Die prophylaktische Einimpfang hätte ja den 
Kranken syphilitisch gemacht und kurativ kaum Immunität veranlaßt. Über 
die "Syphilisation" schreibt NEUMANN: "Als Resultat stellt sich heraus, daß 
die Syphilis hierbei ausnahmsweise und nach langer qualvoller Behandlung 
schwindet, aber nicht durch die Syphilisation, sondern während derselben. 
Die Methode ist demnach schmerzhaft. Die Syphilis wird leicht auf andere 
übertragen." 

Von anderen älteren diesbezüglichen Verfahren sei erwähnt, daß auch 
Impfversuche mit Kuhpockenlymphe vorgenommen wurden (JELTZINSKI). 
HACKER berichtet nämlich, daß während der Vaccination "die sonst schnell 
fortschreitende und um sich greifende Lokalsyphilis stillstand". 

Soweit ich die Literatur übersehe, stammen die ersten, auf immunbiologischer 
Grundlage fußenden Versuche, die Syphilis durch aktive Immunisierung zu 
beeinflussen, von 0. KREN. Er machte diesbezüglich erfolglose Versuche, 
indem er neun Affen, die Impfsklerosen hatten, mit homologen Sklerosen­
aufschwemmungen zu immunisieren trachtete. Bei acht Tieren trat Lues auf. 

Eine wichtige Beobachtung wurde von METSCHNIKOFF und Roux im darauf­
folgenden Jahr mitgeteilt. Bei ihren Versuchen fanden sie eine Abschwächung 
des menschlichen Syphilisvirus durch Passage durch mehrere Affengenerationen. 
Gegen diese Beobachtung wandte sich ganz besonders NEISSER. 

Nun berichteten KRAus und SPITZER, daß es ihnen gelungen sei, durch 
Einverleibung wässeriger Extrakte von Sklerosen Ausbleiben der konsekutiven 
Lueserscheinungen zu bewirken. Einer der so behandelten Patienten reinfizierte 
sich nach 21/ 2 Jahren. Sie gingen, auf gewisse Ähnlichkeiten der Syphilis mit 
der Lyssa gestützt, von der Idee aus, daß wiederholte aktive Immunisierung 
beim Affen das Entstehen eines Primäraffektes nicht verhindern kann, doch 
möglicherweise eine aktive Immunisierung post infectionem die allgemeine 
Durchseuchung verhüten könne. Doch erzielten KREIBICH und BRANDWEINER, 
die diese Angaben nachprüften, Mißerfolge.· EHRMANN wies darauf hin, daß 
~r schon Fälle zu beobachten Gelegenheit hatte, die trotz Initialsklerose keine 
Sekundärerscheinungen aufwiesen und doch Luetiker waren. Einer dieser 
Patienten erkrankte später an Tabes. Das Ausbleiben von Sekundärerschei­
nungen würde demnach nicht für Heilung sprechen. 

Bei Versuchen an Tieren konnte NEISSER keine kurative Wirkung bei aktiver 
Immunisierung feststellen. 
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Nach NAKANO gibt die aktive Immunisierung durch Vorbehandlung von 
Kaninchen mit Spirochätenkulturen keine Resultate, ebensowenig konnte er 
Erfolge von einer Spirochäten-Vaccinebehandlung beim Menschen feststellen. 

GROUVEN suchte durch eine aus den SowADEschen Spirochätenmisch­
kulturen gewonnene Vaccine syphilitische Kaninchen therapeutisch zu beein­
flussen. Er konnte allgemeine und lokale Reaktionen feststellen, entsprechend 
denen nach Alttuberkulin bei Tuberkulösen. Ein Heilerfolg war augenscheinlich. 
Wenn auch bei dem einen nur in ganz geringem Maße , behandelten Tiere 
21/ 2 Monate nach der Vaccination ein verdächtiges, aber vorübergehendes 
Exanthem erschien, erfolgte doch bei einem anderen Tiere eine völlige Heilung 
des lokalen Prozesses, ohne daß ein Rezidiv auftrat. 

Zu wesentlich anderen Ergebnissen kam GROSSGLIK, als er zu Immunisierungs­
zwecken ein bis dahin therapeutisch noch nicht verwendetes Präparat, einen 
alkoholischen fetalen Luesleberextrakt, heranzog. Die Einspritzungen wurden 
subcutan vorgenommen. Bei mehreren Kranken stellte sich eine Allgemein­
reaktion ein, bestehend in Fieber, Schweißausbruch, allgemeiner Schwäche. 
Diese Reaktion setzte am Abend ein und hielt bis zum nächsten Morgen an. 
Es wurden 66 Fälle aller drei Stadien der Lues behandelt. Die Ergebnisse 
seiner V ersuche gipfeln in folgenden Punkten: Der alkoholische Fetalluesle ber­
extrakt wirkt spezifisch auf die Produkte der Syphilis ein, ähnlich wie Queck­
silber, Jod und Salvarsan. Er steht ihnen jedoch, was Schnelligkeit, Intensität 
und Zahl der beeinflußten Fälle anlangt, unverhältnismäßig nach. Die Wirkung 
des Extraktes war am auffallendsten bei sekundär-rezidivierender, viel geringer 
bei tertiärer, am geringsten bei rezenter Lues, wobei im Sekundärstadium 
die Hauterscheinungen sich besser beeinflussen ließen als die Syphilide der 
Schleimhaut. Ulcerierte Gummen reagierten unvergleichlich günstiger als die 
geschlossenen :Formen. Am hartnäckigsten erwiesen sich die syphilitischen 
Erkrankungen des Periostes und der Knochen. 

Bei Untersuchungen über die Luetinreaktion konnten R. MüLLER und 
PLANNER feststellen, daß tertiäre Veränderungen eine prompt einsetzende 
Heilungstendenz aufwiesen. Weiter teilten diese Autoren mit, daß es ihnen 
gelungen sei, bei einem Falle von maligner Lues, der durch viele Wochen ver­
geblich mit über 5 g Neosalvarsan behandelt worden war, durch eine einzige, 
mit Luetinbehandlung kombinierte Neosalvarsaninjektion eine Abheilung der 
syphilitischen Efflorescenzen zu bewirken. Ferner berichtete PLANNER über 
die Heilung eines Falles von ausgedehnten gummösen Geschwürenambehaarten 
Kopf und der Schultergegend, periostalen Gummen der Schläfengegend, der 
Clavicula und Tibia, die er nach drei Injektionen von 0,2 Luetin erzielte. 

Bevor auf die Besprechung des "Luetins" eingegangen werden soll, sei er­
wähnt, daß wir zwei Arten von Kutireaktionen kennen, mit denen eine Haut­
diagnose der Syphilis vorgenommen wurde: die ursprüngliche, von N OG UCHI 
angegebene, die mit Spirochätenkulturextrakt angestellt wird und die von 
FISCHER und KLAUSNER beschriebene, bei der das Antigen aus luetischem 
Gewebe besteht. Die merkwürdige Stellung dieser beiden Reaktionen zueinander 
wurden eingehender von R. MüLLER und R. 0. STEIN studiert, die feststellen 
konnten, daß die beiden wichtigsten Differenzpunkte die längere Inkubations­
zeit bei der Impfung mit K ulturluetin ist, ferner das Aufgehen der Impfung 
mit Organluetin, im Gegensatz zur Kulturluetinprobe nur im Tertiärstadium 
erfolgt. 

Das Organluetin wird aus verschiedenen Geweben hergestellt: fetale syphi­
litische Leber, Pneumonia alba-Lunge, syphilitische Lymphdrüsen, Impfsklerosen 
und aus syphilitischen Kaninchenhoden. 
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HILGERMANN und KRANTZ versuchten eine aktive Immunisierung mit 
Spirochäten enthaltendem Reizserum und Aufschwemmung von breiten Kon­
dylomen zu erzielen. Die Kondylomaufschwemmung wurde auf 50-54° erwärmt 
oder durch Zusatz von Formalin auf 37° erhitzt. Diese Vaccine wird subcutan 
oder intracutan eingespritzt. Nebenerscheinungen konnten diese Autoren nicht 
beobachten, nur traten lang dauernde Herdreaktionen auf. Sie beobachteten 
ein schnelles Schwinden der syphilitischen Symptome. 

PERUTZ berichtete über einen Fall von maligner Lues, der sich gegen die 
übliche antiluetische Therapie resistent verhielt und durch fünf intracutane Organ­
luetininjektionen symptomatisch geheilt wurde. Interessant war das Verhalten 
der Seroreaktion im Blute dieses Kranken. Die ulcerösen Syphilide traten bei 
negativer Wa.R. auf, nach der zweiten Luetineinspritzung wurde die Komplement­
bindungsreaktion schwach positiv, und nun begann auch die Rupia syphilitica 
deutliche Heilungstendenz zu zeigen. Nach der dritten Einspritzung war sie 
komplett positiv und blieb in dieser Intensität noch drei Monate bestehen. 

In letzter Zeit stellte PLANNER die an der Klinik FINGER mit Luetin be­
handelten Fälle zusammen. Es waren dies acht Patienten mit tertiärsyphili­
tischen Symptomen und eine Kranke mit zerfallenden Papeln. Bei diesen 
Patienten gab PLANNER Luetin zumeist intracutan, bei einigen setzte er mehrere 
Impfstellen. Bei fast allen trat entweder vollständige Heilung oder eine wesent­
liche Besserung der Symptome auf mit Ausnahme der Kranken, die an Papeln 
litt. Bei einem Falle war die Wa.R. zunächst schwach positiv, dann im Ver­
laufe der Luetinbehandlung mittelstark und zum Schlusse komplett positiv. 
Bei einem anderen Falle wurde die anfänglich negative Wa.R. im Verlaufe 
der Behandlung positiv. In letzter Zeit gab PLANNER das Luetin intravenös. 

Mit nativem Spirochätenmaterial, gewonnen aus Sekret von Primäraffekten 
sowie aus Lymphdrüsenpunktat, versuchte HILGERMANN eine Immunisierungs­
therapie durchzuführen, Versuche, die, wie berichtet, schon seinerzeit von 
R. KRAUS und L. SPITZER in ähnlicher Weise vorgenommen wurden. 

Mit einem Organluetin, das BussaN herstellte, behandelte M. WOLF zwei 
Fälle von tertiärer Lues. 

Wenn wir uns die Erfolge, die einzelne Autoren mit der Vaccinebehandlung 
der Syphilis erzielt haben, vor Augen halten, so müssen wir sagen, daß dieses 
Verfahren bei entsprechender Indikationsstellung Aussicht auf Erfolge verspricht, 
Erfolge, die eigentlich ganz im Gegensatze zu den theoretischen Ergebnissen 
von NEISSER und seinen Mitarbeitern stehen. Der menschliche Körper bildet, 
auch wenn dies heute nur als Hypothese behauptet werden kann, sicherlich 
gegen die eingedrungenen Spirochäten Schutzstoffe. Die Behandlung der 
Syphilis hat, wie die Therapie jeder Infektionskrankheit, ganz allgemein 
gesprochen, zwei Momenten Rechnung zu tragen, zunächst ätiotrop vorzugehen, 
die Spirochäten zu vernichten. Dies geschieht durch die Arsenobenzole. Die 
parasitotrope Fähigkeit des Salvarsans als dessen Haupteigenschaft steht 
außer Zweifel. Dann aber hat die Therapie zu trachten, den Organismus zu 
einer Antikörperproduktion anzuregen, oder ihn zumindest in seinem natür­
lichen Bestreben zu unterstützen, sich der eingedrungenen Krankheitserreger 
zu erwehren. Diese Aufgabe kommt vor allem dem Quecksilber zu. Theoretische 
Gründe (FINGER, MEYER und GoTTLIEB, LESSER, BuseHRE und SKLARZ, 
BLASCHKO, ZIELER u. a.), experimentelle Ergebnisse (PASINI, SANDMANN, 
E. HoFFMANN, BENTIVENGA und CoRINI, KREIBICH, DoHI, NEUBER u. a.), 
sowie klinische Beobachtungen (SIGMUND, JACQUET und DEBAT, EHRMANN, 
BRUHNS und LUMME, DREUW, PERUTZ, HECHT, BRÜNAUER u. a.) bekräftigen 
dies zur Genüge. Auch für das Wismut scheint ein ähnlicher Wirkungs­
mechanismus zu bestehen (NEUBER). 
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Nun kann es vorkommen, die einschlägigen Fälle beweisen dies hinlänglich, 
daß unter gewissen Bedingungen und Voraussetzungen die Antikörperproduktion 
daniederliegt und durch unsere gewöhnlichen Mittel (Salvarsan, Quecksilber 
und Wismut) nicht zu heben ist, daß dann die Syphilis maligne Formen annimmt 
und Erscheinungen zeigt, die mitunter noch als besonderes Stigma einer mangeln­
den Schutzstoffproduktion eine negative Seroreaktion aufweisen, Fälle, die 
dann als "arsenfest und queckE<ilberrefraktär" gelten. Für diese Fälle eignet sich 
ganz besonders die Vaccinetherapie der Syphilis. So genügten bei den von 
MÜLLER und PLANNER sowie von PERUTZ mitgeteilten Fällen einige Luetin­
einspritzungen, um die Abwehrreaktionen, vielleicht spezifisch, zu beeinflussen, 
sie wieder in Gang zu setzen, wodurch das früher unwirksame Salvarsan wieder 
zu wirken begann, also zu veranlassen, daß aus einer "salvarsanrefraktären 
Syphilis" eine auf Arsenobenzol wieder normal reagierende Lues wurde. Und 
gerade die Behandlung dieser therapierefraktären Fälle bildet das Hauptindikations­
gebiet für eine spezifische Vaccination. 

Die Fälle von MÜLLER und PLANNER, HILGERMANN, WoLF, sowie der Fall von 
PERUTZ zeigen nun die prinzipiell wichtige Tatsache, daß es durch Vaccination 
gelingt, besonders tertiärluetische SymptCYme in ganz ausgesprochener Weise derart 
zu beeinflussen, daß sie zur Heilung kCYmmen oder sich zum mindesten wesentlich 
bessern. Sie zeigen ferner, daß der Organismus derart "umgestimmt" werden 
kann, daß er; der sich früher den üblichen Antilueticis gegenüber refraktär verhielt, 
nun auf Salvarsan, Quecksilber und Wismut wieder ansprechbar wird. 

Wenn man aber andererseits die eingangs erwähnten negativen Befunde, 
die KREIBICH, BRANDWEINER, NEISSER u. a. erhoben, mit den letztgenannten 
Ergebnissen vergleicht, so muß vor allem die merkwürdige Tatsache auffallen, 
daß, abgesehen von den SPITZERsehen Fällen, gerade jene Syphilitiker auf 
die aktive Immunisierungstherapie gut reagierten, die sich im Tertiärstadium 
ihrer Erkrankung befanden. Primäre und sekundäre Syphilis lassen sich schein­
bar gar nicht oder fast gar nicht beeinflussen. (Wie PLANNER richtig hervorhebt, 
ist bei den Fällen von GROSSGLIK die Gegenüberstellung der durchschnittlichen 
Spontanrückbildungszeiten verschiedener Exantheme gegenüber den vaccinierten 
Fällen wenig überzeugend. Sie geben so geringe Unterschiede, daß Schlüsse 
daraus nicht ohne weiteres gezogen werden dürfen.) 

Weiche praktische Bedeutung kommt der Luetintherapie zu 1 Es sei zunächst 
betont, daß das Luetin (und ähnliche Vaccinen) unsere bisherigen Antiluetica 
weder verdrängen soll, noch verdrängen kann, daß wir eigentlich noch weit davon 
entfernt sind, eine immunspezifische Therapie der Lues restlos durchführen 
zu können. 

Die Wirkungsweise des Luetins ist eine ganz andere als die des chemo­
therapeutischen parasitotropen Salvarsans. Durch Salvarsan sind wir imstande, 
bei fast 100% der Primäraffekte Heilung zu erzielen, wenn sie rechtzeitig zur 
Behandlung kommen. Bei diesen Fällen, wo das Medikament die Spirochäten, 
die noch nicht in den entfernten Geweben verankert sind, direkt trifft, wo bei 
noch negativen Seroreaktionen 1 den immunbiologischen Vorgängen keine 
dominierende Rolle zufällt, kann durch die Chemotherapie allein, ohne daß 
andere Abwehrreaktionen des Organismus in Anspruch genommen werden 
müssen, Heilung erzielt werden. Aber auch der Chemotherapie sind gewisse 
Grenzen gezogen, über die sie schließlich nicht hinaus kann. In den späteren 
Stadien der Syphilis sind die Heilungschancen nicht mehr so gute. In diesem 
Stadium kommt es nicht nur auf das chemotherapeutische Agens allein an, 

1 Es sei hier auf eine Mitteilung von PERUTZ über die Bedeutung der Seroreaktionen, 
ganz besonders der Ausflockungsreaktion nach HERMAN und PERUTZ, für die Prognose 
der Syphilis verwiesen. 
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es spielen hier noch eine Menge anderer Faktoren eine wichtige Rolle, Faktoren, 
die man unter dem vielleicht nicht ganz klaren Sammelbegriff "Abwehrreaktionen 
des Organismus" subsummiert. 

Während aber das Salvarsan ätiotrop gegen die Spirochäten gerichtet ist, 
ist die Dynamik des Luetineffektes eine ganz andere. Der Angriffspunkt des 
Luetins ist wie der jeder spezifischen Vaccine der früher erwähnte zweite Faktor, 
die Beeinflussung dieser "Abwehrreaktionen des Organismus". Gerade bei 
jenen Stadien der Syphilis, gerade bei jenen malignen Formen dieser Erkrankung, 
wo dieser Faktor aus uns unbekannten Gründen einer Steigerung, einer Förderung 
bedarf, wo also das Salvarsan versagen muß, weil nicht so sehr die Spirochätose 
als die allgemeine Kachexie die Malignität des Falles bedingt, wo das immun­
unspezifische Quecksilber nicht imstande ist, spezifisch anzugreifen, bei allen 
diesen Fällen wird die spezifische Vaccine spezifische Reaktionen auslösen und 
Besserung oder Heilung bewirken und so veranlassen, daß, wenn diese Abwehr­
kräfte einmal im Gange sind, Quecksilber, Wismut und Salvarsan dann wieder 
ihre Schuldigkeit erfüllen. 

Die jüngsten mit der Vaccinationstherapie gemachten Erfahrungen beweisen, 
daß wir im Luetin ein Mittel besitzen, das, wenn aus den früher dargelegten Gründen 
die übliche Therapie versagt, imstande ist, bei tertiärer oder maligner Syphilis 
die Heilung anzuregen oder sie wesentlich zu beschleunigen ( cf. PERUTZ). 

Wenn wir die Resultate der aktiven und passiven Immunisierungstherapie 
der Syphilis miteinander vergleichen, so sehen wir, daß die Serumtherapie 
ausschließlich oder fast immer nur zu Versagern führte, während die Vaccination 
doch bei gewissen Formen der Syphilis günstige Resultate zeitigte. Es sollen hier 
alle jene Fälle der Serumtherapie, die auf mangelhafte Technik, auf Trug­
schlüsse und falsche Voraussetzungen aufgebaut waren, ausgeschaltet werden, 
ferner alle jene der Serumtherapie zugeschriebenen Erfolge, die aber auf un­
spezifische, auf artfremde Eiweißwirkung oder auf übermäßig optimistische 
Einstellung der Beobachter beruhend, aufgefaßt werden müssen. Es bleiben 
dann nur noch die Versager übrig. Es ist ja möglich, daß, wie bei den Anfängen 
der Luetinbehandlung, nicht die entsprechenden Fälle der Serumtherapie 
zugeführt wurden. Immerhin müssen wir derzeit sagen, daß die Behandlung 
der Lues mittels eines "spezifischen" Serums vorläufig zu keinem Resultate 
geführt hat. Anders die Vaccinetherapie. Auch hier ursprünglich Versager oder 
Resultate, die nicht eindeutige Befunde ergaben, bis bei geänderter, verbesserter 
Technik und richtiger Auswahl der Fälle dann immerhin beachtenswerte Erfolge 
erzielt wurden. 

Aber auch für die Luetinbehandlung kommt nur eine gewisse Zahl von 
Fällen in Frage, vor allem die therapieresistenten Kranken und die Fälle von 
Syphilis maligna. 

Eine Heilung der konstitutionellen Syphilis nur durch immunbiologische 
Vorgänge scheint heute noch ebenso unmöglich zu sein wie die ausschließlich 
medikamentöse, chemotherapeutische Behandlung dieses Stadiums der Krankheit, 
ohne daß dabei diese immunbiologischen Vorgänge helfend und unterstützend 
eingreifen. 

C. Tinspezifische Behandlnngsverfahren. 
(Proteinkörper-, Fieber- und Infektionstherapie der Syphilis.) 

Beim Studium der spezifischen Vaccinebehandlung von Infektionskrank­
heiten ergab es sich, daß durch unspezifische Mittel gleiche oder zumindest ähn­
liche therapeutische Effekte erzielt wurden wie durch eine spezifische Behandlung. 
Durch diese Befunde wurde einerseits die Spezifizität der Wirkung immun-
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biologischer Vorgänge in Frage gestellt, andererseits der Therapie der Infektions­
krankheiten, ganz besonders jener, deren Erreger unbekannt oder nicht züchtbar 
ist, neue Bahnen gewiesen. Es wurde somit festgestellt, daß durch parenterale, 
d. h. nicht durch den Magendarmtrakt erfolgende Einverleibung verschiedenster 
Eiweißarten Wirkungen erzielt wurden, die denen in Analogie zu setzen sind, 
welche man durch Immunbehandlung erreicht. 

'Als Proteinkörpertherapie bezeichnet man die medikamentöse Einverleibung 
von Eiweiß auf parenteralem Wege, wobei die parenterale Zufuhr von artfremdem 
Eiweiß ebenso wie eine spezifische Vaccination wirkt. Sie bildet ein Beispiel 
für die Erzielung eines spezifischen Effektes durch unspezifische Maßnahmen. 

Wiewohl die Verwendung unspezifischer Mittel zu therapeutischen Zwecken 
uralt ist - es sei an das Haarseil, an den Aderlaß, das Kunstgeschwür, den 
Brennkegel, das Zugpflaster erinnert -, wurde das Prinzip der Proteinkörper­
therapie eigentlich erst seit 1916 bewußt angewendet. Ganz besonders haben 
sich um diese Behandlungsart R. ScHMIDT sowie SAxL für die interne Medizin, 
für die Venerologie R. MüLLER verdient gemacht. (Bezüglich der Vaccine­
und parenteralen Eiweißbehandlung bei Haut- und Geschlechtskrankheiten 
sei auf einen zusammenfassenden Fortbildungsvortrag von PERUTZ, bezüglich 
der allgemeinen Proteintherapie auf das Buch von PETERSEN verwiesen.) 

Da das bei dieser Behandlungsmethode auftretende Fieber für das wesent­
liche Prinzip dieser Therapie gehalten wurde, versuchte man durch fieber­
erzeugende Substanzen, auch solche nicht eiweißartiger Natur, die Protein­
körpertherapie durch die Fieberbehandlung zu ersetzen. 

Aus der klinischen Erfahrungstatsache des günstigen Einflusses inter­
kurrenter akuter Infektionskrankheiten auf den Verlauf der Lues und ganz 
besonders der progressiven Paralyse ging die Behandlung der Haut- und Nerven­
lues mit Infektionskrankheiten (Malaria, Recurrens) hervor. 

a) ProteiDkörpertherapie und Fieberbehandlung der Syphilis. 
Es war das große Verdienst KYRLEs, auf die Bedeutung des unspezifischen 

Heilfaktors in der Syphilistherapie hingewiesen und in systematischer Weise 
diesbezügliche Untersuchungen angestellt zu haben. 

Es ist eine alte Beobachtung, daß fieberhafte Erkrankungen den Verlauf 
der Syphilis günstig beeinflussen [FINGER, LANG u. a. 1]. So berichtet NEUMANN, 
daß unter dem Einflusse einer interkurrenten Pneumonie ein maculöses Syphilid 
abklang, um nach Ablauf derselben allerdings in gewöhnlicher Stärke wieder 
zu erscheinen. PETROMSKI sah Syphilide unter dem Einflusse von Typhus, 
Variola und Erysipel sich rück bilden. BoGROW konnte für Flecktyphus, ScHERBER 
für Variola finden, daß diese Krankheiten anfänglich einen resorbierenden, 
dann einen verschlechternden Einfluß auf den Verlauf der Syphilis ausüben. 
RuDOLPH berichtete, daß Erysipel sowohl auf schwere Sekundärformen als auch 
auf gummöse Prozesse einen äußerst günstigen Einfluß ausüben. Nach RuGE 
beeinflussen fieberhafte Erkrankungen den Verlauf der Syphilis insoferne, 
als bei diesen Fällen mehr tertiäre Hauterscheinungen als Visceral- und Nerven­
lues auftreten. Die Frage der Einwirkung des Fiebers auf Syphilis wurde in 
letzter Zeit experimentell durch R. WAGNER und F. BREINL angegangen. Diese 

1 Dies gilt übrigens nicht nur für die Syphilis. Bekannt ist, daß sich inveterierte Granu­
lome, Cancroide und Sarkome irrfolge eines überstandenen Rotlaufes zurückbilden. LöwY 
berichtet über günstige Einwirkung der Masern auf die epidemische Meningitis, VEIEL 
über günstige Beeinflussung der Gicht durch eine überstandene Ruhr. NEUDA stellte bei 
Luetikern eine Besserung der Wa.R. und des Liquorbefundes nach Influenza fest, ebenso 
STRASSBERG. Andererseits geben nach MATKO Malaria und Influenza, Scharlach und 
Influenza, Tuberkulose und Masern eine schlechte Prognose. 
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Autoren versuchten die experimentelle Syphilis des Kaninchens durch die 
Infektion derselben mit dem Virus des Rocky Mountain fever zu beeinflussen 
und die Wirkung dieses der Malariaimpfung beim Menschen entsprechenden 
Verfahrens festzustellen. In einem Falle war eine sichere Heilung nachweisbar, 
bei 4 Kaninchen wahrscheinlich, einmal heilte der Primäraffekt, aber ohne Steri­
lisierung, häufig verschwanden die Syphilome, in einigen latenten Fällen ergab 
sich eine Nichtsterilisierbarkeit, kein Einfluß auf die Syphilome zeigte sich bei 
2 Tieren und in einem Falle kam es zu einer Provokation. 

In jüngster Zeit beobachteten BuscHKE und FREYMANN, daß toxische 
Salvarsanexantheme einen günstigen Einfluß auf den Verlauf der Syphilis aus­
üben. Sie meinen, daß nicht nur das bei den Exanthemen auftretende Fieber 
heilsam wirke, sondern daß auch für die Lues "die Vorgänge in der Haut von 
höchster Bedeutung sein müssen, daß auch gegen die Syphilis die Abwehr­
kräfte wenigstens zum Teil in der Haut bereitet werden". Diese bedeutungs­
volle Beobachtung wurde von GouGEROT, BRUCK, KuTZINSKI, KYRLE, LEWI, 
KLAAR, KuzNITZKY und LAUGNER, RITTER und MoRSBACH, STÜRMER, STÜMPKE, 
FABRY und WoLF, HüBNER, RosENTHAL bestätigt, während LESSER, BIRN­
BAUM, BouTELIER, DECRON und SALLE, BENVENISTE, GoLAY und SILVESTRE, 
KLEINSCHMIDT, NANDER sowie SEDLA.K und FoNTANA dagegen Stellung nehmen. 
Auch ZIELER und BIRNBAUM stehen dieser Beobachtung skeptisch gegenüber. 
Nur in einzelnen Fällen, also nicht regelmäßig, wurde eine günstige Beeinflussung 
durch toxische medikamentöse Exantheme berichtet von BERING, KRoTT, 
TROEBS, ZIELER, STüMPKE u. a. Diese sich widersprechenden Beobachtungen 
haben darin ihre Erklärung, daß, wie BuscHKE anzunehmen geneigt ist, eine 
Salvarsandermatitis nicht nur günstig, sondern auch verschlechternd auf den 
Verlauf der Syphilis wirken kann, oder den Ablauf der Krankheit gar nicht 
zu beeinflussen braucht. Die Wirkung fieberhafter Exantheme stehe in Ein­
klang mit dem ARNDT-SCHULZschen biologischen Grundgesetz, nach dem Sub­
stanzen in kleinen Dosen erregende, in großen lähmende Eigenschaften ent­
falten. Wenn man die Fälle von Lues, die im Verlaufe ihrer Behandlung eine 
toxische Dermatitis mitgemacht haben - es dürften ungefähr 100 diesbezügliche 
Fälle in der Weltliteratur erwähnt sein -, und die alle ungenügend behandelt 
wurden, weiter verfolgt, so ergibt sich, daß die größere Mehrzahl derselben 
durch längere Zeit hindurch (2 Fälle standen über 6 Jahre in Evidenz) rezidiv­
frei geblieben ist. Die Annahme ist nicht von der Hand zu weisen, daß Salvarsan­
bzw. Quecksilberexantheme auf den Verlauf der Lues im Sinne eines un­
spezifischen Heilfaktors günstig einwirken. 

Soweit ich die Literatur überblicke, war PETRINI DE GALATZ der erste, 
der am Londoner Kongreß 1896 die praktische Konsequenz der Beobachtung 
der günstigen Beeinflussung der Syphilis durch fieberhafte Erkrankungen 
zu ziehen versuchte: Er schlug vor, bei Syphilis "Injektionen von Nuclein, 
Pepsin, Myrosin, Emulsin, kurz solchen Substanzen, welche fiebererregend 
wirken, zu versuchen, um zu sehen, ob die erhöhte Temperatur einen günstigen 
Einfluß ausübt". Allerdings wurde diese Anregung nicht beachtet, so daß 
LuiTHLEN in einer diesbezüglichen Publikation bemerkte, daß man erstaunt 
sein müsse, daß noch niemand daran ging, die therapeutische Wirkung erhöhter 
Körpertemperatur für die Beeinflussung der Syphilis heranzuziehen. Zur 
unspezifischen Fiebertherapie der Lues empfahl SzELLE die gleichzeitige In­
jektion von Gonoyatren und Neosalvarsan. Diese Behandlung löst energische 
Fieberreaktionen aus und soll einer Malariakur gleichwertig sein. Sie läßt sich 
ambulatorisch in allen Stadien der Syphilis durchführen und ist gefahrlos. 
Das Gonoyatren wird in der Mischspritze mit Neosalvarsan vermengt gleich­
zeitig eingespritzt. 1-6 Stunden nach der Injektion setzt das Fieber, mit 
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Schüttelfrost beginnend, ein und dauert 3-10 Stunden. SzELLE empfiehlt 
folgende Dosierungstabelle: 

Tag 

I 
3 
6 
9 

12 
15 
18 
21 
24 
28 
32 
36 
40 
45 
50 
55 

4% Gonoyatren 
(50 Mill. Keime in ccm) 

10 Mill. 
20 " 
40 " 
50 " 
50 " 
75 " 
75 " 

100 " 
100 " 
100 " 
120 " 
140 " 
150 " 
150 " 
150 " 
150 " 

Neo-Salvarsan 

0,15 
0,15-0,30 
0,15-0,30 
0,15-0,30 
0,15--0,30 
0,15-0,30 
0,15--0,30 

0,30 
0,30 
0,45 
0,45 
0,45 
0,45 

0,45--0,60 
0,45--0,60 
0,45-0,60 

C. STERN versuchte, allerdings durch Anregung der Leukocytose, bestehende 
Erscheinungen der Syphilis zur Rückbildung zu bringen. Es gelang ihm auch 
durch Nucleinsäureeinspritzungen "ohne jegliche Quecksilberanwendung, ledig­
lich unter Maßnahmen, die erfahrungsgemäß Hyperleukocytose erzeugen, 
luetische Erscheinungen zum Schwinden zu bringen". 

Die ganze Frage, ganz besonders die Behandlung der Lues des Zentral­
nervensystems wurde von einem anderen Gesichtspunkte angegangen, als 
WAGNER-JAUREGG, der schon seit dem Jahre 1887 die Wichtigkeit fieberhafter 
Erkrankungen für den Verlauf einiger Psychosen betonte, die klinischen 
Beobachtungen und zahlreichen Vorschläge planmäßig in die Tat umsetzte. 
(Bezüglich der entsprechenden Literatur sei auf das ausgezeichnete Buch von 
GERSTMANN, sowie auf die Monographie von BENEDEK und von DATTNER 
und KAuDERS bezüglich der Lues auf die Monographie von MATUSCHKA und 
RosNER und auf das Buch von VONKENNEL verwiesen.) Über die Ergebnisse 
dieser Untersuchungen berichteten BöcK und PILCZ. Ganz besonders bedeutungs­
voll waren die Mitteilungen von PILcz und MATTAUSCHEK, die katamnestisch 
feststellten, "daß von 241 Luetikern, welche in den ersten Jahren nach dem 
Primäraffekt irgendeine fieberhafte Infektionskrankheit durchgemacht hatten, 
kein einziger später der Paralyse verfiel, während dieses eben erwähnte Moment 
bei keinem der später paralytisch gewordenen Luetiker in der V argeschichte 
vorgelegen hatte". 

Sehr bemerkenswert sind auch die diesbezüglichen Ergebnisse von BEHDJET 
und NAZIM CHAKIR. Sie sahen im Kriege (1910-1921) in der Türkeitrotz der 
zahlreichen Fälle von Syphilis, bei Leuten, die dem körperlichen und seelischen 
Elend ausgesetzt waren, und wenig oder gar nicht behandelt wurden, nur selten 
Fälle von Nervensyphilis, auch bei den Intelektuellen. Unter 865 Fällen zeigten 
nur 30fo nervöse psychische Affektionen. Und gerade diese 3% hatten im Gegen­
satz zu den übrigen 97% nicht an fieberhaften Krankheiten gelitten. Sie führen 
die Gründe auf die Häufigkeit der Malaria zurück. 

In Verfolgung seiner Bestrebungen empfahl dann WAGNER-JAUREGG die 
Behandlung der progressiven Paralyse mit Tuberkulin. 

Für die Behandlung der Frühlues wurde das unspezifische Verfahren zunächst 
kaum herangezogen. M. BIACH war der erste, der über die von W AGNER-JAUREGG 
und seinen Schülern empfohlene Tuberkulinkur auch bei Haut- und Schleirn­
hautlues berichtete, nachdem schon PILcz - allerdings vom Standpunkt der 
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Metaluesprophylaxe - eine diesbezügliche Anregung gab. BIACH konnte fest­
stellen, daß die Erfolge parallel mit den Fieberreaktionen gehen und daß das 
Tuberkulin auf die durch die Spirochaeta pallida hervorgerufenen Veränderungen 
gewebsverkleinernd wirkt. Dann wies KYRLE auf die Bedeutung des Fiebers 
als Heilfaktor in der Syphilistherapie hin, daß nämlich die klinisch festgestellte 
Tatsache der günstigen Einwirkung interkurrierender Fieberzustände während 
einer Syphiliskur mit Erfolg in jedem Falle von sekundärer Syphilis herangezogen 
werden könne. WEISS gab bei 10 Fällen von Lues gleichzeitig Milch- und Queck­
silberinjektionen; bei keinem Falle konnte er aber ein rascheres Abklingen der 
manifesten Erscheinungen feststellen. Auch die Wa.R. blieb refraktär. In 
einem Falle konnten sogar nach einer Serie von sechs Milchinjektionen zu 
10 ccm und zehn Einspritzungen von Hydr. salicyl. noch Spirochäten in der bereits 
überhäuteten Sklerose nachgewiesen werden. ScHREINER dagegen verwendete 
Milch- und Peptoninjektionen neben der spezifischen Behandlung und fand, 
daß nicht nur die luetischen Erscheinungen, sondern auch die Wa.R. rascher 
beeinflußt wurden. GouGEROT stellte fest, daß die Kombination der Protein­
und Salvarsantherapie gute Resultate liefert. Auch DuHoT empfahl die Kom­
bination von Neosalvarsan mit ergotropen Mitteln. ERSETTIG sowie CAPELLI 
und SIGNORELLI verwendeten Typhus- und Choleraimpfstoff bei 14 bzw. 4 Fällen 
von Lues und erzielten sowohl klinische als auch serologische Erfolge. 

Hier setzten nun die systematischen Untersuchungen KYRLEs ein, die sich, 
vom Mirion angefangen, bis zur Malariatherapie der Lues entwickelten. Mirion, 
ein Dijodhexamethylentetramingelatinat, wurde von FRÖHLICH als praktisch 
ungiftig befunden. Er konnte feststellen, daß es in den luetischen Geweben 
gespeichert wird. KYRLE und PLANNER fanden, daß die kombinierte Hg-Sal­
varsan-Mirion-Therapie ganz ausgezeichnete Resultate liefert. Allein gegeben, 
ist es imstande, eine JARISCH-HERXHEIMERsche Reaktion auszulösen, eine 
Beobachtung, die von ÜPPENHEIM, BusACCA und zum Teil von URBAN bestätigt 
wurde. NANDER, RosENSTEIN, MRAs, Zot,LSCHAN, KRATTER, PrNI und MA­
TUSCHKA erzielten wie KYRLE und PLANNER mit diesem Präparat gute Resultate. 
Es darf natürlich nicht dabei vergessen werden, daß Mirion nicht ein anti­
luetisches Mittel wie Salvarsan, Wismut oder Hg ist, sondern ein Heizkörper, ist, 
und daß es, wie ja auch fuJos feststellte, keinen direkten Einfluß auf die Spiro­
chäten auszuüben befähigt ist. Diejenigen Autoren, die mit der Mirionbehandlung 
der Syphilis Erfolge erw.arteten, wie sie sie von einem Antilueticum zu sehen 
gewohnt waren, haben das Mittel von falschen Voraussetzungen aus angewendet 
und wurden natürlich enttäuscht (HAJOS, GÄRTNER, BoELSTRA, WERTHER). 
Die Jodwirkung allein kommt, worauf KYRLE hinwies, bei diesem Präparat 
nicht zur Geltung, sondern hauptsächlich die Reizwirkung der kolloidalen Gelatine 
verstärkt die Salvarsantherapie. 

Ähnlich dürfte das J odhexarin wirken, bei dem ARzT gute Erfolge bei Spät­
formen der Lues sah. 

In diesem Zusammenhang sei das Hg-Präparat Diphasol genannt, das 
BRüNAUER und OsTWALD wegen seiner besonderen kolloid-chemischen Eigen­
schaften zur spezifisch-unspezifischen Behandlung der Lues empfahlen und 
mit dem LöwENFELD und WOLF gute Resultate erzielten. 

Wie erwähnt, räumt KYRLE dem unspezifischen Heilfaktor bei jedem anti­
luetischen Verfahren einen möglichst weiten Spielraum ein. Er mißt der Mit­
hilfe des Organismus die größte Bedeutung für den Endeffekt jedes therapeutischen 
Unternehmens bei. 

Die weitere Folge brachte eine Reihe von Arbeiten, die sich mit der un­
spezifischen Behandlung der Lues befaßten. So berichtete DEmo, daß durch 
die Peptonbehandlung bei einigen Fällen die Symptome einer frischen Syphilis 
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schwanden. BARILE empfahl die Proteintherapie mit der üblichen Behandlung 
kombiniert, um rasch luetische Symptome zu beseitigen. GREENBAUM und 
WRIGHT fanden, daß Einspritzungen von 40fo Milch-Eiweiß-Suspension den 
Verlauf von Syphilis günstig beeinflussen. Auch RussEL HERROLD beobachtet, 
daß die Proteintherapie resistente Syphilis günstig beeinflußt. M. ScHOLTZ 
mißt der nichtspezifischen Therapie (Malaria-Milch-Serum-Injektionen) eine 
große Bedeutung für jene Fälle bei, bei denen der richtige Zeitpunkt für die 
Salvarsantherapie versäumt wurde. ScHALLINGER empfiehlt die Eigenblut­
behandlung, mit Salvarsan kombiniert, bei alten Luesfällen zu verwenden. 
Er injiziert 24 Stunden nach einer Salvarsaninjektion 5-10 ccm Eigenblut 
intraglutäal. URECHIA und MIRALESOU verwenden Bierhefe. Auf Grund 
einer Theorie, der zufolge sich um die von den Antikörpern angegriffenen Spiro­
chäten ein Wall von Ödemflüssigkeit bildet, empfiehlt HERB die Verwendung 
hypertonischer Zuckerlösungen. Bei Einspritzung dieser Lösung mit Neo­
salvarsan 0,20 schwanden die Spirochäten innerhalb 6-16 Stunden aus den 
Efflorescenzen, während bei Kontrolluntersuchungen (mit Neosalvarsan 0,40 
allein) diese noch nach 24 Stunden nachweisbar blieben. Auch FINGER weist 
auf die Wichtigkeit der Kombination spezifischer und nicht spezifischer Mittel 
hin, während MucCI jede Einwirkung der Proteintherapie auf die floride Syphilis 
leugnet. MRAS und RAUPENSTRAUCH versuchten die Lues mit dem von 0. FISCHER 
zur Therapie der Metalues empfohlenen Phlogetan zu behandeln. Sie fanden 
aber, daß die vielfach berichtete kurative Wirkung dieses Präparates meta­
luetischen Symptomen gegenüber seiner prophylaktischen überlegen ist. DARIER 
konstatierte, daß Milchinjektionen die Wirkung der spezifischen Behandlung 
vervielfachen, auch ScHERBER und ÜLIN empfehlen eine unspezifische Be­
handlung. 

Die günstige Wirkung, die ÜLIVER und Kows mit Gelatine-Salvarsan er­
zielten, dürfte auf die unspezifische Komponente (Gelatine) zurückzuführen sein. 

AHLSWEDE fand, daß die Reizkörpertherapie das Fibrinogen im Blute bei 
Syphilis vermehrt, ebenso den antitryptischen Titer, die antihämolytische 
Kraft des Serums, sowie die Senkungsgeschwindigkeit der roten Blutkörperchen. 
Nebenher geht eine Zunahme der Eiweißzerfallsprodukte, welche die Suspension 
der roten Blutkörperchen und der Kolloide regulieren. Die unspezifische 
Therapie soll die Bildung der natürlichen Abwehrstoffe reizen, sie soll die 
Syphilistherapie in den seropositiven Fällen ergänzen. GREENBAUM bestätigte, 
daß sich die Syphilide nach Eiweißinjektionen rückbilden. 

Gewisse Verfahren der Strahlenbehandlung der Lues dürften ja auch mit 
der Anregung der Antikörperproduktion in Zusammenhang gebracht werden 
können. So empfahl HESSE die Lichtbehandlung als Unterstützung der bis­
herigen medikamentösen Therapie. HESSE ging von der Voraussetzung aus, 
daß die Haut die Hauptbildungsstätte der Antikörper sei, die durch Licht­
bestrahlung zu erhöhter Tätigkeit angeregt werden müsse. Auch RASCH äußert 
sich über die Wirkung des Sonnenlichtes bei Lues günstig. DouTY empfiehlt 
die Freiluftbehandlung im Frühstadium der Lues, BALLICO das ultraviolette 
Licht. Auch RAVAUTI, BASCH und LAMBLING erzielten mit der Phototherapie 
scheinbar gute Resultate, wiewohl eine raschere Rückbildung manifester 
Sekundärsymptome nicht erfolgte. JACOBI berichtete, daß eine maligne Lues, 
die gegen Salvarsan, Quecksilber und Wismut refraktär war, durch 14tägige 
allgemeine Höhensonnenbestrahlung heilte. Auch BREIGER, BRUCK und RITTER 
treten für die Einschaltung einer Lichttherapie in die antiluetische Kur ein. 
LICCIARDI will bei Luetikern, die er mit Lichtbädern und Schmierkur behandelte, 
bessere Resultate gesehen haben, als bei solchen, die nur eine Schmierkur 
erhielten. 
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Gegen diese Ansichten wandte sich aber ScHINDLER. Er suchte durch 
Erzeugung von Erythemen die Abwehrkräfte der Haut zu mobilisieren, doch 
konnten dadurch weder luetische Eruptionen provoziert werden, noch zeigte 
sich dabei irgendeine Beeinflussung der Wa.R. Auch BALLICO konnte keine 
Beeinflussung der Seroreaktion durch Ultraviolettbestrahlung feststellen; 
Wmz sah sogar anhaltende Therapieresistenz nach Röntgenbestrahlung. 

Zur Unterstützung der Syphilisbehandlung empfahl HüBNER eine Schmier­
seifeneinreibungen der Brust- und Rückenhaut. Er erzielte damit eine Haut­
reizung, die "zu verstärkter Immunkörperbildung führt". Der Erfolg bestand 
in einem rascheren Negativwerden der Wa.R. 

In diesem Zusammenhang sei auf die Schmierkur mit Unguentum hydrargyri 
cinereum verwiesen. Sie übt nicht nur eine durch das Quecksilber bedingte 
Wirkung, sondern auch einen unspezifischen Reiz aus. JARISCH erzielte bei 
52 Kranken mit florider Syphilis durch Behandlung mit einer "unspezifischen 
Schmierkur", mit einer Salbe, die Terpentinöl und Salicylsäure, aber keine 
Spur Quecksilber enthielt, und in der üblichen Art wie die graue Salbe appliziert 
wurde, genau dieselben Erfolge wie mit Unguentum cinereum. MERK betonte, 
daß bei der Schmierkur das Reiben an und für sich ein wertvoller Teil der 
Kur sei. Auch ÖLZE betrachtet die Schmierkur als spezifisch-unspezifische 
Reiztherapie. Von diesem Gesichtspunkt betrachtet erscheint die Forderung 
gerechtfertigt, jeden Luetiker im Verlaufe seiner Behandlung eine Schmierkur 
durchmachen zu lassen. E. HOFFMANN schlug eine "esophylaktische Schmierkur" 
vor: der Patient reibt die gesamte Körperoberfläche, auch Gesicht und Fuß­
sohlen, mit einer Salbe ein, die Terpentin und grüne Seife enthält, und der zur 
Erhöhung der mechanischen Reizwirkung noch Kieselgur zugesetzt wird. Zur 
Verhütung metaluetischer Affektionen des Nervensystems empfahl S. ADERBACH 
eine stark hautreizende Behandlung im Frühstadium der Syphilis. 

b) Malariatherapie der Syphilis 1• 

Die Proteinkörper- und Fieberbehandlung der Lues beeinflußte sicherlich 
bis zu einem gewissen Grade den Ablauf dieser Erkrankung, nur waren die 
Erfolge zu inkonstant. Als WAGNER-JADREGG die Malariaimpfbehandlung 
der progressiven Paralyse inaugurierte (Literatur siehe bei GERSTMANN}, war 
KYRLE der erste, der auf Grund dieser Ergebnisse auf Anregung der Wiener 
psychiatrischen Klinik (s. DATTNER) diese Behandlungsart für die Früh- und 
Latenzperiode der Syphilis in systematischer Weise heranzog. (Auf die Erfolge, 
die KYRLE und andere Kliniker mit diesem Verfahren erzielten, soll später ein­
gegangen werden.) MAc DoNAGH berichtet über zwei diesbezügliche Fälle: ein 
Kranker mit Lues maligna hatte ulceröse Gummen, welche einen Teil des 
Septums und einen Nasenflügel zerstörten. Alle Behandlungen mit Arsen und 
Quecksilber blieben erfolglos. Er wurde deshalb mit Malaria inokuliert, welche 
am 13. Tage manifest wurde und drei Wochen später durch Chinin geheilt 
wurde. Die völlige Abheilung der Gummen setzte bereits in der zweiten 
Fieberwoche ein. Der zweite Fall betraf einen Kranken mit einem ulcerierten 
Zungengumma, das zwei Monate nach der Infektion auftrat. Da auch bei diesem 
Patienten die Salvarsantherapie versagt hatte, wurde eine Malariakur vor­
genommen, die eine solche Umstimmung bewirkte, daß nun Arsen- und Wismut­
behandlung Heilung des Prozesses veranlaßten. 

ScHERBER und ALBRECHT kamen auf Grund ihres Beobachtungsmaterials 
zu dem Ergebnis, daß die Malariatherapie im Sekundärstadium nur nach voraus­
gegangener entsprechend intensiver Behandlung und bei positivem Liquorbefund 

1 Es wurde die Neurolues in diesem Abschnitt nicht berücksichtigt. 

Handbuch der Haut- u. Geschlechtskrankheiten. XVIII. 52 
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in Anwendung zu bringen ist; doch kann die Malaria die Entwicklung von 
sehr hartnäckigen Rezidiverscheinungen der Haut bewirken. ScHERBER, der 
sich eingehend mit der Malariatherapie der Syphilis befaßte, berichtet über die 
Resultate von 150 mit Malaria behandelten Syphilisfällen, die über 3 Jahre 
in Beobachtung standen. Von den komplett positiven Fällen wurden durch 
die Malariabehandlung, der mindestens zwei, zumeist noch mehr spezifische 
Kuren vorausgegangen waren und eine energische Wismut-Salvarsan-Kur folgte, 
280fo negativ, 61 Ofo wesentlich gebessert, 11 Ofo wurden nur in geringem Maße 
beeinflußt. Von den von vorneherein nur irrkomplett positiven Fällen wurden 
720fo negativ, 220fo gebessert, 70fo blieben so ziemlich unbeeinflußt. Bei seinem 
Material beobachtete er nur einen klinischen Rezidivfall, der "trotz intensiver 
spezifischer Therapie immer wieder rezidivierende gummöse Periostitiden 
verschiedener Lokalisation zeigte, deren Zustandekommen nur durch eine 
Änderung der Immunitätsverhältnisse und eine ungewöhnliche lokale Virulenz­
steigerung des Virus zu erklären ist". Die wichtigste Forderung, die ScHERBER 
auf Grund seiner Erfahrungen aufstellt, ist die, daß jede Impfmalaria mit einer 
entsprechend intensiven, in mehreren Kuren wiederholten Vor- und Nachbehandlung 
(Salvarsan, Wismut, Spirozid) kombiniert werde, "weil dadurch die Heilwirkung 
wesentlich gesteigert, die Zukunft des Patienten weitmöglichst gesichert und 
Rezidive verhindert werden". 

Bei luetischen Ohrenerkrankungen fand 0. BECK, daß das Gehör durch die 
Malariakur nicht gebessert wird, wohl aber gehen die Schwindelanfälle zurück, 
und der Vestibularapparat zeigt normale Werte. 

Bezüglich luetischer Nervenkrankheiten sei auf die Darstellung in diesem 
Handbuche, Bd. XVII/I, verwiesen. 

In den Sitzungen der "Deutschen dermatologischen Gesellschaft" in München 
(Mai 1923) und der deutschen Naturforscher- und Ärztetagung in Innsbruck 
(28. September 1924) berichtete KYRLE über die klinischen Erfahrungen bei 
der Malariabehandlung der Syphilis, die er an einem Materiale von 500 Kranken 
gewinnen konnte. Hinsichtlich der alten und ältesten Luesstadien ist die 
Beeinflussung des Liquors in der Regel unverkennbar. Sie tritt um so deutlicher 
hervor, je jünger die Syphilis ist. Die kombinierte Malaria-Salvarsan-Therapie 
ist eindeutig allen anderen Kuren weit überlegen. Während aber der Liquor­
befund sich gut beeinflussen ließ, zeigte eine größere Zahl älterer latenter Lues­
fälle die Eigentümlichkeit, daß die Wa.R. im Blute positiv verblieb. Sehr 
günstige Erfahrungen sammelte KYRLE bei der Malariatherapie der sekundären 
Lues, die Liquorveränderungen aufwies. Bei der systematischen Behandlung 
dieses Stadiums der Syphilis kam KYRLE zu dem Ergebnisse, "daß die Resultate 
alles übertreffen, was wir mit den bisher in der Klinik geübten Methoden erzielen 
konnten". Auffallend war der Mangel an Rezidiven sowohl klinischer als sero­
logischer Natur. Unter 205 mit Malaria behandelten Sekundärluischen des 
ersten Krankheitsjahres sah KYRLE drei Rückfälle. Sie betrafen alle Kranke, 
welche "die Kur nicht beendet, d. h. im Anschlusse an die Malaria nicht ent­
sprechend mit Salvarsan gespritzt wurden". Ein Fall kam mit frischer Sklerose 
zum zweiten Male zur Behandlung. Als bemerkenswerten Punkt führt KYRLE 
weiter an, daß die schönen Erfolge durchwegs durch einmalige Behandlung 
erzielt wurden. 

KYRLE kommt auf Grund seines Beobachtungsmateriales zu dem Schlusse, 
daß "jeder Syphilidologe, der die Vorteile der Malariatherapie einmal kennen 
gelernt hat, sie wird nicht mehr missen wollen". Auch BERING äußert sich 
sehr optimistisch. Die Malariakur zeigt bei der Sanierung des Liquors eine 
bedeutende Überlegenheit gegenüber allen anderen Behandlungsmethoden. 
Sie ist bei vorsichtiger Auswahl als ungefährlich zu bezeichnen. Eine Gefahr 
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der Malariaübertragung auf die Umgebung besteht nicht. Sämtliche Fälle 
von krankem Liquor wurden günstig beeinflußt. Die klinische Besserung geht 
mit der Besserung des Liquorbefundes einher. Die pathologisch-anatomischen 
Befunde, die STRÄUSSLER und KosKINAS sowie NAKAMURA nach der Malariakur 
bei progressiver Paralyse erhoben haben, entsprechen den klinischen Remissionen. 
MEISSNER ist der Ansicht, daß jeder Lueskranke, dessen Liquortrotz energischer 
Behandlung P/2 Jahre nach der Infektion noch Krankheitsveränderungen 
aufweist, einer kombinierten Malaria-Salvarsankur zugeführt werden soll, 
eine Ansicht, die auch FINGER vertritt. Weniger günstige Resultate sah 
V. MucHA. Bei 21liquornegativen mit Malaria behandelten Fällen beobachtete 
er 5 Rückfälle, darunter ein einwandfreies Meningorezidiv. HESSE schließt 
abgelaufene und ruhende Fälle, sowie Aneurysmen von der Malariabehandlung 
aus. Bezüglich der Sanierung des Liquors ist auch GENNERICH skeptisch. 
E. HoFFMANN ist nicht geneigt, die Malariatherapie zu einer regelmäßigen 
Anwendung derselben, wie es KYRLE vorschlägt, heranzuziehen. Er ist der 
Ansicht, daß die Malariabehandlung ein eingreüendes Verfahren darstellt, 
das allerdings von den Kranken gut vertragen wird. Das Wesen der Salvarsan­
Malaria-Kombinationstherapie besteht darin, daß sie eine durch Weckung 
aller Abwehrkräfte biologisch ad maximum gesteigerte Salvarsanbehandlung 
ist, und dadurch gestattet,, alle natürlichen für den Organismus verfügbaren 
Abwehrreaktionen zu mobilisieren. TüMISKA, der die Syphilis des ersten und 
zweiten Stadiums mit Malaria behandelte, gewann den Eindruck, mit dieser 
Methode die Lues heilen und Metalues verhindern zu können. Auch HAUCK 
weist auf den hohen Wert des unspezüischen Faktors in der Luestherapie, 
wie er ihn in der Malariabehandlung sieht, hin. Bei Arthrolues tardiva erzielte 
H. ScHLESINGER Erfolge. Nach JAGI~ und SPENGLER wird die Malariatherapie 
bei Mesaortitis luetica gut vertragen. Der objektive Befund wird nicht wesentlich 
geändert, der subjektive, namentlich die anginösen Beschwerden, wird in der 
Hälfte der Fälle gebessert. In letzter Zeit berichtete PLANNER über die Er­
gebnisse der Malariatherapie an der FINGERsehen Klinik in Wien. Die über­
wiegende Mehrzahl der Fälle sekundärer Lues blieb bei mehr als dreijähriger 
Beobachtungszeit klinisch und serologisch symptomfrei. Doch wurden auch 
klinische und serologische Rezidive dieses Krankheitsstadiums gesehen. Bei 
Vergleich mit anderen Methoden scheint die Malariabehandlung die besten 
Resultate zu liefern. Die Frage nach der prophylaktischen Wirkung auf das 
Zentralnervensystem und die Liquorreaktionen muß, da die Beobachtungszeit 
von 3-4 Jahren zu kurz ist, noch in suspenso bleiben. Die Heilung der sekun­
dären Syphilis wird durch die Malariatherapie nicht gewährleistet, so daß eine 
strikte Indikation für die frühsekundäre Lues nicht besteht. 

Die Statistik der FINGERsehen Klinik in Wien wurde nach KYRLEs Tod 
von MATUSCHKA und ROSNER mitgeteilt. Die Beobachtung erstreckt sich auf 
einen Zeitraum von über fünf Jahren und ergab nachstehende Befunde: 
Bei der Frühlues ist die Malariakur imstande die S.Wa.R. in 99,1% der Fälle 
negativ zu machen und so zu erhalten. Der Liquor wird in allen Fällen 
negativ, wenn er vor der Kur positiv war. Serologische Rezidive gehören 
zu den größten Seltenheiten, die Zahl der klinischen Rezidive ist größer. -
Bei der Spätlues sind die Erfolge nicht mehr so gut. Die Seroreaktionen 
können auch trotz der Malariakur unbeeinflußt bleiben und dies um so 
eher, je älter die Lues ist. Doch sind die Erfolge, die durch diese Methode 
erzielt wurden, größer als durch andere Verfahren. In diesem Stadium gelang 
es durch eine Malariakur in 61% der Fälle die S.Wa.R. auf negativ zu 
bringen und in weiteren 27,1% die Reaktion abzuschwächen. Serorezidive 
konnten MATUSCHKA und RosNER nicht beobachten. Auch der Liquor älterer 

52* 
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Luetiker läßt sich durch eine Malariatherapie gut beeinflussen (55,70fo). Die 
Anzahl der Fälle betrug 501. 

VoNKENNEL gibt aus der HEUCKschen Klinik in München folgende Übersicht: 

Malaria und spezifische Nachbehandlung 
mit Vorbehandlung ohne Vorbehandlung 

109 Fälle 46 Fälle 
Lues I (seropositiv) 

79 % Lues II (manifeste Lues) 
Lues latens (Frühlatenz) 
Lues latens (Spätlatenz) 
Lues congenita 

1~ :jo l 
90,50/: Heilung 
73,5% 

100 % l 
46,3% Heilung 
75 % 

40 % 34 % 

ARzT und FuHS geben nachfolgende Zusammenstellung: 

Gesamtzahl der malariabehandelten Luesfälle: 130. 
Indikation: Positiver Liquor mit und ohne klinische Nebenerscheinungen. 

Lues II :n Lues latens 56 (44%) jLues III 6 Lues cerebri 5 Tabes 12 Progr.Paralyse 20 
(24%) davon 1 (4°f0) (4%) (9%) (15% 

Frühlatenz 8 (14%) j 
Spätlatenz 48 (86%) 

1 

Davon repunktiert 32 (250fo). 

Lues II 91 Lues latens 7 (22%) \Lues III 11Lues cerebri 01 Tabes 31 
(28%) Frühlatenz 3 (43%) (3%) (0%) (3%) 

Spätlatenz 4 (57%) 

Paralyse 12 
(38%) 

Lues II 
negativ: 6 

gebessert: 2 
unverändert: 1 

Ergebnisse der Repunktion: 

Frühlatenz I Lues Ill I Tabes dorsalis 
gebessert: 3 1 gebessert: 1 . gebessert: 3 
Spätlatenz · 

gebessert: 4 

Paralyse 
gebessert: 11 

unverändert: 1 

KoNRAD erzielte an der KERLsehen Klinik in Innsbrück folgende Resultate: 
Zahl der behandelten Fälle 22. 

Lues II I Frühlatenz I Spätlatenz I Lues III I Tabes dors. 
(5) (2) (7) 1 (3) (2) 

Zur Repunktion erschienen: 11. 
Lues II I Frühlatenz I Spätlatenz I Lues Ill I Tabes dors. 

(2) (2) (4) (1) (1) 

Ergebnis der Repunktion: 

Lues II I Frühlatenz I Spätlatenz I Lues IIII Tabes dors.l 
negativ: 1 negativ: 1 negativ: 4 negativ: 1 gebessert: 1 

gebessert: 1 gebessert: 1 unverändert: 1 

Paralyse I Lues cong. 
(2) (1) 

Nach den Erfolgen, welche WAGNER-JAUREGG und seine Schule durch die 
Behandlung der progressiven Paralyse mittels der Malariainokulation erzielte, 
war der Gedanke naheliegend, andere Infektionskrankheiten zu Behandlungs­
versuchen heranzuziehen. So versuchten 1919 PLAUT und STEINER auf Grund 
der biologischen Verwandtschaft der Spirochätenarten untereinander und der 
"Überlagerung der Immunität" die Recurrensimpfung der progressiven Paralyse. 
Zur Infektion wurde die mittelafrikanische Spirochaeta Duttoni verwendet, 
deren Wirtstier eine afrikanische Zeckenart, Ornithodorus moubota, ist. Die 
Überimpfung kann entweder von Patient zu Patient erfolgen oder man ver­
wendet Blut damit infizierter Ratten oder Mäuse. An den psychiatrischen 
Kliniken wurde diese Behandlungsart vielfach herangezogen (s. GERSTMANN, 
sowie BENEDEK), so von MüHLENSund KIRSCHBAUM, WEYGANDT, WEICHBRODT 
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und JAHNEL, WERNER u. a. Nach den übereinstimmenden Berichten ist die 
Impfrecurrens im allgemeinen eine gutartige Infektion und verläuft gewöhnlich 
ohne Zwischenfälle. Während der Fieberperiode erfordert die Herztätigkeit 
eine genaue Kontrolle. Die von PLAUT und STEINER theoretisch erhofften 
Erwartungen, besonders bezüglich der Immunitätsverhältnisse, haben sich 
nicht erfüllt. GEESTMANN ist der Ansicht, daß ein Vergleich der Ergebnisse 
der Malaria tertiana- und der Recurrensinfektionsbehandlung keinerlei thera­
peutischen Vorteile der letzteren gegenüber der ersteren erkennen läßt. Es 
scheinen eher die Heilaussichten der Impfrecurrens gegenüber denen der Impf­
malaria in mancherlei Hinsicht zurückzubleiben, so daß von den meisten Autoren 
die Impfbehandlung mit Malaria tertiana der Recurrenstherapie vorgezogen 
wird. (Bezüglich der Immunitätsverhältnisse bei SpirochätenkJ;ankheiten, 
besonders bei der experimentellen Mäuserecurrens sei auf die interessanten 
Untersuchungen von BuscHKE und KRo6 hier nur kurz verwiesen.) 

Die Schwierigkeiten, welche gelegentlich bei der Malaria- und Recurrens­
therapie beobachtet werden, veranlaßten SALOMON, BECK, THEILER und ÜLAY 
an der psychiatrischen Klinik der Harvard-Universität in Boston die Rattenbiß­
krankheil zur Behandlung der progressiven Paralyse zu verwenden. Sie stellten 
fest, daß der Sodoku leicht künstlich vom Tier auf den Menschen übertragbar 
sei, eine Allgemeinreaktion unter Auftreten von hohem Fieber hervorruft, 
eine Antikörperproduktion bewirkt und leicht durch Salvarsan zu beheben 
ist. Das Serum ist imstande, Rattenbißspirochäten in vitro zu töten. Bei einigen 
damit behandelten Paralytikern wurden klinische und serologische Besserungen 
erzielt. Um das Gefahrenmoment, das ein Arbeiten mit virulentem Material 
mit sich bringt, zu umgehen, wurde von DREYFUS und HANAU das Saprovitan, 
ein aus harmlosen Saprophyten hergestelltes lebendes Bakterieneiweißgemisch, 
für die Paralysebehandlung herangezogen. 

Wenn wir uns ein Bild über die Erfolge, welche durch die Malariatherapie 
erzielt wurden, zu machen versuchen, so müssen wir - soweit heute, wegen 
der Kürze der Beobachtungsdauer, ein Urteil gerechtfertigt ist - folgendes 
feststellen: bei einer großen Anzahl therapierefraktärer Fälle gelingt es, ein­
wandfreie Besserungen zu erzielen, Besserungen, die sich hauptsächlich in der 
günstigen Beeinflussung der biologischen Reaktionen im Serum und im Liquor 
cerebrospinalis manifestieren. Ob diese Ergebnisse Dauerresultate sind, kann 
naturgemäß heute noch nicht festgestellt werden. Das eine scheint sicher zu 
sein, daß durch die Malariainokulation Veränderungen im Organismus statt­
finden, Umstimmungen, die bewirken, daß Quecksilber, Wismut und Salvarsan 
nachträglich eine Wirksamkeit entfalten, die sie vorher nicht mehr auszuüben im­
stande waren. Wir finden hier im Prinzip ähnliche Verhältnisse, wie wir sie bei 
der Syphilisbehandlung mittels Decoctum Zittmanni oder Luetin kennen gelernt 
haben: die therapierefraktäre Syphilis wird der Behandlung wieder zugänglich 
gemacht. Eignen sich die Holztranktherapie und die spezifische Vaccination 
mehr für die Behandlung der refraktären Haut- und Schleimhautlues, mehr 
für die Lues ulcerosa praecox oder für die Syphilis maligna, so ist die Malaria­
inokulation vornehmlich die Therapie der refraktären sero- und liquorpositiven 
Syphilis. Sie ist das kräftigste unspezifische Verfahren, das eine Mobilisierung 
der Abwehrreaktionen gegen das syphilitische Virus veranlaßt. Ob man durch 
eine Malariabehandlung der Frühlues imstande ist, eine Nervenlues zu verhüten, 
kann derzeit noch nicht mit voller Sicherheit gesagt werden. 

Die Angaben KYRLEs über die Malariatherapie der Lues, wurden, wie er­
wähnt von einer Reihe von Autoren bestätigt (BERING, MuLZER, ScHERBER, 
VoNKENNEL, RITTER und VÖLKER, ARzT und FuHs, ScHOTTMÜLLER, DEL­
BANCO, KoNRAD, KERL, BERDE u. a.). Andererseits verteidigt HoFFMANN seine 
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Maximalfrühbehandlung. ScHOLTZ sieht keinen Grund seine Therapie aufzu­
geben. BuscHKE und LANGER halten die Malariatherapie für ein ziemlich ein­
greifendes Verfahren. Demgegenüber berichtet ToMISKA, den Eindruck gewonnen 
zu haben, mit dieser Methode die Lues heilen und die Metalues verhindern zu 
können. Auch LENARTOWICZ hält die Frühbehandlung der Lues mit Malaria 
in therapeutischer und prophylaktischer Hinsicht für bedeutungsvoll und die 
Resultate als aussichtsreich und ermutigend. PETBANICH empfiehlt die Malaria­
behandlung für Fälle von später Lues, die auf Salvarsan nicht mehr reagieren. 

Wenn auch die Resultate bei der Behandlung der Syphilis mit Malaria 
durchwegs als günstig zu bezeichnen sind - die Beobachtungsdauer ist aller­
dings noch zu kurz, die Zahl der behandelten Fälle noch zu klein, um ein ab­
schließendes Urteil über dieses sicherlich nicht indifferente Heilverfahren geben 
zu können- so muß doch daran festgehalten werden, daß nicht jeder Fall wahllos 
dieser Therapie zugeführt werden soll. Es ist sehr zu begrüßen, daß RITTER 
und VöLKER die Indikationsstellung für die Malariabehandlung abgegrenzt 
haben. Sie geben folgende Anzeigen an: 

I. Absolute Indikation: 
a) solche Fälle von Lues, bei denen die S.Wa.R. trotz intensiver Be­

handlung nicht negativ wird; 
b) alle Fälle mit pathologisch verändertem Liquor. 

II. Relative Indikationen: 
a) Zellzahlen von 11j 3- 20j 3 , bei denen die Eiweißreaktionen negativ, 

schwach positiv oder nur eine von beiden positiv ist; 
b) positiver Ausfall der Eiweißreaktionen bei auffallend hohem Druck 

und normaler ZellzahL 
Je älter eine Lues ist, um so mehr wird aus diesen beiden letztgenannten 

relativen Indikationen eine absolute. MULZER gibt folgende Indikationen 
für eine kombinierte Malariabehandlung an: l. Fälle älterer Syphilis mit 
resistenter S.Wa.R. und pathologischen Liquorveränderungen. 2. Therapie­
resistente klinische Erscheinungen sekundärer und tertiärer Syphilis. 3. Neuro­
rezidive. 

Es ergibt sich die Frage nach dem wirksamen Prinzip der M alariatherapie. 
Es sei zunächst auf die Befunde von WEICHBRODT und JAHNEL und auf die 
Beobachtung JAHNELS, der auf das Fehlen der Spirochäten bei Paralytikern 
mit prämortalem hohen Fieber aufmerksam machte, verwiesen. PLAUT und 
STEINER meinen, daß durch "Überlagerung der Immunität" malariaspezifische 
Immun- und Abwehrstoffe erzeugt werden, die nicht nur gegen die neue Infektion 
wirksam sind, sondern vielleicht vermöge einer gewissen Gruppenverwandtschaft 
der Malariaplasmodien und der Spirochäten auch einen hemmenden Einfluß 
auf das weitere Wachstum der Spirochäten ausüben. REESE undPETERhalten 
weder das Fieber noch die Leukocytose als das wirksame Prinzip. PLEHN glaubt, 
daß durch die untergehenden Plasmodien, die schubweise bei jedem Anfall 
ins Blut gelangen, eine artfremde Eiweißwirkung zustande kommt. WEYGANDT 
und KIRCHBAUM sind der Ansicht, daß zugleich mit der Bildung von Malaria­
immunkörpern auch eine Anregung und Mobilmachung von gegen das syphi­
litische Virus gerichteten Abwehrstoffen erfolgt. HoFF und SILBERSTEIN fanden, 
daß durch eine Malariakur der Gehalt der Bakteriotropine für Staphylokokken, 
Streptokokken und Colibacillen im Serum und Liquor steigt, daß es zum Über­
tritt von Cholera- und Typhusagglutininen vom Blut in den Liquor kommt 
und daß durch die Einwirkung von Liquor und Leukocyten behandelter Fälle 
die Spirochäten nach zwei Stunden unbeweglich und schließlich zerstört werden, 
während Liquor und Leukocyten unbehandelter Fälle keine Wirkung auf die 
Spirochäten ausüben. Ferner konnten sie zeigen, daß bei Überimpfversuchen 
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auf Kaninchen luetische Hodenpartikelchen, die der Wirkung von Liquor 
und Leukocyten behandelter Fälle ausgesetzt waren, ihre Infektionstüchtigkeit 
einbüßten, während luetische Gewebspartikelchen, die der Wirkung von Leuko­
cyten und Liquor unbehandelter Fälle ausgesetzt waren, vollkommen infektions­
tüchtig blieben. Auf der Höhe des Impfmalariafieberanfalles konnten DoNATH 
und HEILIG eine Aminosäurevermehrung im Liquor finden. Auf Grund früherer 
Untersuchungen dieser Autoren wurde festgestellt, daß sich bei künstlich 
erzeugten Fieberzuständen bei Mensch und Tier eine beträchtliche Aminosäure­
vermehrung im Blute nachweisen ließ. Im Gegensatz dazu fehlte dieser Befund 
in Anfällen von Impfmalaria. Es zeigte sich nun, daß auf der Höhe des Fieber­
anfalles eine Aminosäurevermehrung im Liquor am stärksten bei Impfmalaria, 
weniger stark bei Impfrecurrens und Typhusvaccine, gar nicht nach Milch­
injektionen sich nachweisen ließ. ZIMMER meint, daß es sich bei der Malaria­
therapie nicht um eine omnizelluläre Leistungssteigerung, sondern vielmehr 
um eine elektive Wirkung auf Zell- und Organsysteme handelt, die sich in 
einem krankhaften Reizzustand befinden. DELBANCO glaubt, gestützt auf die 
Versuche von MEYER, BoRCHARDT und KIKUTH, welche bei entmilzten Ratten 
jedesmal einen tödlichen Verlauf der von der Entmilzung latenten Bartonellen­
Infektion feststellen konnten, an eine Aktivierung der Milz von der dann die 
entsprechende Produktion der Abwehrkräfte vor sich gehe. Er ist der Ansicht, 
daß eine derartige Aktivierung der Milz vielleicht auch durch Reizbestrahlungen 
hervorgerufen werden könne, welche dann die Malariaimpfung zu ersetzen 
vermöchten. RuGE ist der Ansicht, daß wahrscheinlich dem Fieber und den 
Malariaparasiten eine gewisse spezifisch wirkende Rolle nicht abgesprochen 
werden könne. "Mögen von den Hypothesen, die im übrigen mit den 
theoretischen Grundlagen, der in der modernen Medizin infolge der WEICH­
HARUTschen Protoplasmaaktivierung, ScHMIDTschen Proteinkörpertherapie, der 
ZIMMERsehen Schwellenreiztherapie u. dgl. allgemein angewendeten unspezifi­
schen Behandlungsmethoden in naher Berührung stehen, diese oder jene die 
richtige oder etwa der Vorgang ein anderer (Förderung der Phagocytenbildung, 
direkte spirillocide Wirkung des hohen Fiebers) sein, jedenfalls darf man aus 
der weitgehenden Rückbildung der infiltrativen Veränderungen des Hirngewebes 
im Gefolge der Malariabehandlung ein Zugrundegehen oder Unwirksamwerden 
oder wenigstens eine Hemmung und Verminderung der biologischen Aktivität 
der Spirochäten durch die Infektionstherapie schließen" (GERSTMANN). Trotz 
dieser vielen Hypothesen können wir uns noch keine klare Vorstellung über 
die Wirkung der Malariaimpfbehandlung machen. Sicher ist, daß das Fieber 
nicht das Wesentliche ausmacht. Er stellt, wie GERSTMANN meint, den 
"Indicator für die Stärke der Vitalreaktion des gesamten Organismus auf die 
aktuelle Infektionskrankheit" dar. Von dieser Reaktionsstärke hängt der 
eigentliche Heileffekt ab. 

Methode der 1l1alariaimpfbehandlung. Die Technik der Malariaimpfung, 
wie sie an der Wiener psychiatrischen Klinik von WAGNER-JAUREGG geübt 
wird, gestaltet sich nach GERSTMANN folgendermaßen: Es wird die Malaria 
tertiana 1 gewählt, eine Infektionskrankheit, die keine großen Gefahren bietet, 
deren Verlauf man beherrschen kann und die auf einfache therapeutische 

1 Man unterscheidet bekanntlich drei verschiedene zur Gattung Plasmodium gehörende 
Parasiten, welche verschiedene Formen der Malaria verursachen: den Erreger der Febris 
tertiana, das Plasmodium vivax, den Erreger der Febris quartana, das Plasmodium malariae 
und den Erreger der Febris tropica, das Plasmodium immaculatum. Nur die beiden erst­
genannten Parasiten, die recht typische Krankheitsbilder hervorrufen, lassen sich in kürzester 
Zeit durch Chinin beeinflussen, worin sie in ausgesprochenem Gegensatz zum Plasmodium 
immaculatum stehen. 
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Maßnahmen zurückgeht. Ganz ungeeignet, weil gefährlich, ist die Malaria tropica. 
Bei einem· Malariakranken wird nur klinisch und mikroskopisch festgestellt, 
daß seine Erkrankung tatsächlich einen Tertianacharakter hat, dann daß dieser 
Kranke noch nie mit Chinin behandelt wurde. Auf der Höhe eines Fieberanfalls 
werden 2-4 ccm Blut aus der Vene entnommen und dem Impfling in unver­
änderter Form subcutan unter die Rückenhaut eingespritzt. Es empfiehlt sich, 
das Unterhautzellgewebe nach verschiedenen Richtungen hin zu verletzen, 
um durch Gefäßschädigungen möglichst viel Eingangspforten für den Eintritt 
des Impfmaterials in die Blutbahn zu schaffen. Die Einspritzung kann auch 
intravenös (3-6 ccm) erfolgen. 

Eine weitere wichtige Vorsichtsmaßnahme empfahl MÜHLENS: Man muß 
sich überzeugen, ob der zu Impfende Chinin gut verträgt, ob nicht eine Chinin­
idiosynkrasie vorliegt, da nach einer Mitteilung WEYGANDTs ein Fall an Chinin­
idiosynkrasie starb. Zur Malariablutkonservierung empfahlen HoRN und 
KAUDERS die Blutkörperchen zu waschen und mit dem inaktivierten Serum 
des Patienten zu versetzen. Mit so konserviertem Virus gelang die Über­
tragung noch nach 62 Stunden. 

Die Malariaimpfbehandlung erfolgt demnach durch Übertragung von Mensch 
zu Mensch mit Umgehung des Malariaparasitenwirtes, der Anopheles. Die Ent­
wicklung der Plasmodien vollzieht sich also nicht durch Sporogonie, sondern 
durch Schizogonie im Blute des geimpften Patienten. 

Fast immer geht die Malariaimpfung nach einer Injektion plasmodien­
haltigen Blutes an. 

Die Inkubationsdauer der Impfmalaria beträgt bei der subcutanen Methode 
durchschnittlich l-2 Wochen ( GERSTMANN gibt als Minimum 3 Tage, als Maximum 
4 Wochen an), bei der intravenösen Applikation ist die Inkubationszeit wesentlich 
kürzer (2-20 Tage). Um die Inkubationszeit möglichst zu verringern, wird die 
Malariainokulation intravenös vorgenommen (MATUSCHKA und RosNER, ARzT 
und FuHS, VoNKENNEL, RITTER und VöLKFR, KoNRAD u. a.), wobei aber, 
wie ARzT und FUHS erwähnen, die Gruppenzugehörigkeit des Spenderblutes 
ohne Einfluß auf die Inkubationsdauer ist. Einem Kranken, der im zweiten 
Fieberanfall steht, wird womöglich auf der Höhe des Fiebers oder unmittelbar 
nach einem Anfall 5 ccm Blut aus der Cubitalvene entnommen und in dieser 
Menge dem Einzuimpfenden intravenös eingespritzt. Die Menge des Blutes, 
das injiziert wird, scheint für den Effekt der Impfung keine Rolle zu spielen. 
ARZT und FUHs geben 3-5, KoNRAD an der KERLsehen Klinik 5, RITTER und 
VöLKER 6-8 ccm. In den meisten Fällen geht die erste Impfung an, selten ist 
eine ein- bis mehrmalige Wiederholung nötig. Während der Inkubationszeit 
können prodromale Temperaturschwankungen auftreten. Bezüglich der Über­
tragungsmöglichkeit sei auf die Experimente von GEMMA BARZILAI-VIVALDI und 
0. KAUDERS verwiesen. Sie fanden, daß die Impfmalaria durch Anophelinen 
nicht übertragen werden könnte, da die Parasitenstämme als gametenfrei zu 
betrachten sind, so daß bei der Malariaimpfbehandlung die Gefahr der Über­
tragung durch Mücken in epidemiologischer Beziehung als ausgeschlossen zu 
bezeichnen ist. Im Blute von Patienten mit Impfmalaria konnten DöRR und 
KrnscHNER sowie KAUDERS Plasmodien in verschiedenen Entwicklungsstadien 
feststellen. Nie aber konnte CuBONI geschlechtliche Formen nachweisen. 

Das Bild der Impfmalaria ist ein ganz eigenartiges. Die Anfälle setzen 
mit Schüttelfrost ein und enden mit Schweißausbruch. Die meisten Fälle 
von"Impfmalaria zeigen bei Beginn einen Tertianatypus; vom 4. bis 5. Fieber­
anfall an verkürzen sich die Intervalle und haben dann einen Quotidianatypus. 
Die Temperatur erreicht eine Höhe von 40----41,5°. Im allgemeinen nimmt 
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die Impfmalaria einen viel milderen Verlauf als die natürliche Malaria. Über 
einen etwas abweichenden Verlauf der Impfmalaria berichtet MRAS. 

Man läßt die Patienten 8-10 ausgesprochene Fieberanfälle durchmachen. 
Manche Autoren ·(DREYFUSS und HANAU, DRIVER) lassen die Kranken 15-19 
Anfälle durchmachen und glauben dadurch bessere Erfolge erzielen zu können. 
Tritt aber rascher Kräfteverfall auf oder sind Erscheinungen von Herzinsuffizienz 
oder schwere gastrointestinale Störungen vorhanden, dann muß man sich 
mit einer kleineren Anzahl von Anfällen begnügen. Auf jeden Fall ist während 
des Fiebers auf die Herztätigkeit besonders zu achten und durch Verabreichung 
von Gardiacis (zweimal 10 Tropfen Tinct. Strophant.) zu unterstützen. Eine 
milde Digitalisvorbereitung während der Inkubationszeit wird als oft nützlich 
empfohlen. Um den Kranken bei der enormen Belastung des Herz- und Gefäß­
apparates während der Fieberanfälle vor einem Kollaps zu bewahren, sind 
Campherpräparate (Cardiazol, Hexeton) beim Schüttelfrost gegeben worden. 
Auch auf den Digestionsapparat ist zu achten. Ikterus gilt als Zeichen zum 
Abbruch des Fiebers. Sinkt der Blutdruck unter 80 mm Hg, so liegt ein 
Anzeichen zur Unterbrechung der Kur vor. Nach MüHLENS ist eine dauernde 
Kontrolle des Parasitenbefundes im Blute unerläßlich. Bei "septischer Über­
schwemmung" muß die Malariakur sofort unterbrochen werden. Ebenso bei 
rapidem Sinken des Hämoglobingehaltes. Eine sehr unangenehme Neben­
erscheinung ist das Erbrechen, das bei schweren Fällen während jeden Anfalles 
auftreten kann. Ru GE empfiehlt die ZIEMANNsche Chloroform- Medikation: 

Chloroform. 5,00 
Gummi arabici 
Sacchari ää 10,00 
Aq. ad Emulsionern 100,00 
S. 1 Eßlöffel, evtl. nach 1/ 2 Stunde 1 weiterer. 

Wenn die gewünschte Anzahl von Fieberanfällen erreicht ist, wird die Malaria­
kur durch Ohininverabreichung unterbrochen. Die Impfmalaria ist gegen Chinin 
weit empfindlicher als die natürliche Malaria. Der Patient bekommt während 
der ersten drei Tage innerlich zweimal täglich 0,5 Chinin. bisulfur., dann an 
den vier folgenden Tagen je einmal Chinin 0,5. Die Gesamtmenge Chinin 
beträgt demnach 5 g im Verlaufe einer Woche. Zugleich mit der Chinin­
darreichung kanu mit der Neosalvarsankur begonnen werden. RuGE gibt 
7 Tage je 0,2 Chinin. hydrochlor. 5 mal im Tag. KoNRAD kupierte die 
Impfmalaria dadurch, daß er dem Kranken zweimal 0,5 Chinin. bisulf. in 
mehrstündigen Intervallen durch 2 Tage intravenös einspritzte. Im Anschluß 
an die zwei intravenösen Chinintage gab er noch durch 3 Tage 3 X 0,5 Chinin 
per os. ARzT und FUHS verabreichten in 8-stündigem Intervall zwei intra­
venöse Injektionen von je 5 ccm einer lOOfo Chinin bisulfur.-Lösung, daran 
schlossen sich am nächsten Tag eine Neo-Salvarsaneinspritzung zu 0,45, am 
3. Tag zwei weitere Chinin-Injektionen wie am ersten Tag an. Zum Abstoppen 
der Anfälle empfahl REINEMANN das Silbersalvarsan, SPIETHOFF und V ALENCE 
und ToMASELLI das Stovarsol. SroLI sowie MüHLENS empfahlen das synthetisch 
hergestellte Chinolinderivat Plasmochin: dreimal täglich eine Tablette zu 0,02, 
dann 3 Tage Pause, dann weitere 4 Tage Plasmochin, und unter Einhaltung 
dieser Pausen wurde die Behandlung 4-6 Wochen fortgesetzt. 0. FISCHER 
empfiehlt das Plasmochin bei Fällen von schwerer Chininidiosynkrasie. Was 
die Gefahr der Rückfälle anlangt, sei hervorgehoben, daß Rezidive im Gegensatz 
zu den natürlichen Infektionen mit Tertiana selten sind, vor allem wenn die 
Gesamtmenge des verabreichten Chinins nicht zu klein ist (nach GORKE 20fo). 
An der Klinik FINGER in Wien wurde kein einziger Fall von Malariarezidiv 
beobachtet (MATUSCHKA und RosNER). - ARzT und FuHs sahen bei nahezu 
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50% ihrer Fälle ein Spontanerlöschen der Impfmalaria (zwischen 5. und 
10. Anfall), KoNRAD (Beobachtung an der KERLsehen Klinik) in ungefähr 
20% meist erst nach dem 7 .-8. Anfall. 

Für die Behandlung der Lues gilt folgendes Schema: Zunächst bekommt 
der Kranke innerhalb vier Wochen eine Gesamtmenge von 3,0 g Neosalvarsan 
intravenös, worauf die Malariakur in der früher geschilderten Weise durch­
geführt wird. Hierauf wird Chinin (5,0 g) und gleichzeitig eine Reihe intra­
venöser Neosalvarsaneinspritzungen (in der Gesamtmenge von 3 g, eventuell 
darüber) verabreicht. Bei der Behandlung der Frühlues legt ScHERBER, wie 
bereits erwähnt, das Hauptgewicht darauf, daß jede Impfmalaria mit einer 
entsprechend intensiven, in mehreren Kuren wiederholten Vor- und Nach­
behandlung (Salvarsan, Quecksilber, Wismut) kombiniert werde. 

Bezüglich der Gefahren meint KYRLE, daß bei richtiger Auswahl des Materials 
keine bestehen. Kranke, die einen gewissen Grad von Kachexie darbieten 
Qder Zeichen einer Herzmuskelentartung aufweisen, sind von dieser Behandlung 
auszuschließen. Von seinem Material verlor KYRLE nur zwei Fälle, ARzT und 
FuHS hatten bei einer Gesamtzahl von 130 malariabehandelter Luesfälle einen 
'Todesfall zu verzeichnen, MATUSCHKA und RosNER, welche in ihrer Monographie 
über das weitere Schicksal der KYRLEschen Fälle berichteten, verloren 3 Kranke 
.durch den Tod. Als unangenehme Komplikation, die zum Tode führen kann, 
gilt das Schwarzwasserfieber und die Chininidiosynkrasie (ScmLLING und Joss­
MANN, WEYGANDT, TARGOWLA und C:EMAC). MüHLENS berichtet, daß ein aller­
dings marantischer Kranke unter profusen Blutungen sämtlicher Schleim­
häute infolge Chininüberempfindlichkeit starb. 

Eine weitere unangenehme, nicht vorauszusehende Komplikation ist die 
Milzruptur, von der bisher bereits 7 Fälle (TRÖMMER und BALZER, ADELHEIM, 
WEYGANDT, ALEXANDER, HERMANN, BACHMANN) beschrieben wurden. Da 
diese Zahl im Vergleich zu den sonst bei Malaria berichteten Milzrupturen 
(3: 30 000) recht hoch ist, meint RuGE, daß die weiche Milz der künstlichen 
Malariker offenbar gegen irgendwelche Traumen viel empfindlicher als die harte 
Milz der anderen Malariker sein müsse. 

Um unangenehme Zwischenfälle bei der Malariabehandlung zu vermeiden, 
hat es sich die Klinik FINGER in Wien (und diesen Standpunkt vertreten die 
meisten Autoren) zum Prinzip gemacht, Patienten mit Erkrankungen des 
Herzmuskels, der Aortenklappen (Aneurysma!), ferner Phthisiker und Kachek­
.tische von der Behandlung auszuschließen. Ebenso ist bei fettleibigen Personen 
Vorsicht am Platze (MATUSCHKA und RosNER). Nach ScHERBEB bildet hohes 
Alter eine Kontraindikation. Nach MucHA überstanden schwangere Frauen 
die Malariabehandlung ihrer Lues gut und gebaren danach gesunde Kinder, 
eine Beobachtung. die aber ARZT und FuHs nur teilweise bestätigen konnten, 
da sie über eine Gravide im 2. Monate berichteten, bei der es nach 8 Anfällen 
zu einem Abortus kam. 

Keine Kontraindikation bilden Fälle mit kompensiertem Vitien, darunter 
auch Mesaortitis (JAGIC und SPENGLER). 

Von Nebenerscheinungen, die im Verlaufe einer therapeutischen Impf­
malaria auftreten können, werden erwähnt: Erbrechen und Diarrhöen (RUGE, 
MATUSCHKA und RoSNER u. a.), erhebliche Anämien (ÜTTO FISCHER), Ikterus 
(FiscHER, MüHLENS), akute hämorrhagische Nephritis (ARZT und FuHS), Nasen­
bluten (MüHLENS und KIRSCHBAUM). ScHERBEB macht auf die Gefahren eines 
Auftretens von Larynxödem aufmerksam, zumal MATUSCHKA und RüSNER 
gelegentlich nach einigen Fieberanfällen Ödeme an den unteren Extremitäten 
auftreten sahen. Ferner berichten diese Autoren über gelegentliches Vorkommen 
von Herpes nasalis und labialis und starkem Gewichtsverlust. 
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Wenn wir die Kontraindikationen zusammenfassen, welche bei der Durch­
führung einer Malariabehandlung zu beachten sind, so ergeben sich nach RuGE 
folgende Gesichtspunkte: 

I. Absolute Kontraindikationen: 
a) aktive Tuberkulose, 
b) fieberhafte Zustände aller Art, 
c) Kachexie, 
d) inkompensierte Vitien, Erkrankungen des Herzmuskels, der Aorten­

klappen, Aortitis valvularis und Aneurysma, 
e) Chininidiosynkrasie. 

II. Relative Kontraindikationen: 
a) Dekompensationen, 
b) chronische Erkrankungen wie Diabetes, Nephritis, 
c) starke Fettleibigkeit, 
d) Schwangerschaft, 
e) Arteriosklerose. 

Wenn wir diese Gefahrenmomente berücksichtigen, dann kann die Malaria­
behandlung als ein relativ ungefährliches therapeutisches Verfahren bezeichnet 
werden. 

Noch einige Worte zur Frage, ob die Malariabehandlung der Syphilis ein 
Gefahrenmoment für die Umgebung abgeben könne. Dieses Thema war be­
kanntlich Anlaß für eine sehr interessante Wechselrede im Hamburger Ärztlichen 
Verein am 22. Februar 1927. Theoretisch muß gesagt werden, und darin hat 
MARTINI recht, daß eine Ansteckungsgefahr durch Vorhandensein von Gameten 
im Blute der Impflinge möglich ist, daß also theoretisch die Möglichkeit besteht, 
daß durch Anopholen eine Malaria von den künstlich infizierten Kranken 
auf Gesunde übertragen wird. Praktisch hat sie, wie dies ScHOTTMÜLLER betont, 
keine Bedeutung, da dies bisher noch nicht beobachtet wurde. Wenn auch die 
Eigentümlichkeit des Wiener Stammes, keine Gameten zu bilden (BARZILAI­
VIVALDI und KAUDERS), vielleicht nur für den Wiener Stamm zutrifft, so muß 
darauf verwiesen werden, daß die Impfmalaria einen wesentlich gutartigeren 
Charakter zeigt als die Malaria tertiana und daß sie "wegen der Kürze der 
limitierten Krankheitsdauer die Bildung von Gameten beschränkt bzw. gar 
nicht zur Entwicklung kommen läßt" (ScHOTTMÜLLER). Wenn auch die Ein­
wände von MARTINI, FiscHER, DELBANCO theoretisch zu Recht bestehen, so muß 
mit ScHOTTMÜLLER gesagt werden, daß die Malariabehandlung der Syphilis 
und Paralyse, wenn sie unter gewissen Kautelen (Anstaltsbehandlung, FISCHER) 
vorgenommen wird, für die Bevölkerung keinen Schaden in sich birgt. 

Wenn wir zum Schlusse den Standpunkt wiedergeben, den die führenden 
Wiener Kliniker (ARZT, FINGER, KERL, RIEHL) derzeit vertreten und der von 
den meisten anderen Autoren akzeptiert wird, so sei zunächst hervorgehoben, 
daß es unbedingt notwendig ist, die Syphilis möglichst früh und möglichst gründ­
lich mit unseren wirksamsten Mitteln (Salvarsan, Quecksilber, Wismut) zu be­
handeln. Für die Behandlung der hartnäckigen serum- und liquorpositiven 
Lues eignet sich ganz besonders die Salvarsan-Malariatherapie. Diese Behand­
lungsmethode übertrifft, wie es schon KYRLE feststellte, alle bisher geübten 
Behandlungsverfahren. Erst eine Beobachtung, die sich auf Jahre erstreckt, 
wird zeigen, ob der Erfolg einer gelungenen Liquorsanierung ein dauernder sein 
wird, wodurch das erstrebte Ziel, die sichere Verhütung schwerer luogener 
Nervenerkrankungen, auch erreicht sein wird. 

Die Malariabehandlung der Lues und ganz besonders der Syphilis des 
Zentralnervensystems bedeutet sicherlich einen großen Fortschritt, wiewohl 
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die Methode noch ausgebaut werden muß, ehe sie Allgemeingut der Ärzte 
werden soll. Die Erfolge sind, speziell bei der Paralyse, aber derartige, daß 
GERSTMANN das Dogma der Unheilbarkeit der progressiven Paralyse durch 
die Malariatherapie für überwunden hält. 

Wie sind die früher geschilderten Befunde der spezifischen und unspezifischen 
Behandlung der Lues für eine praktische Anwendung in der Syphilistherapie 
zu verwerten ? Die "therapeutische Hilflosigkeit in gewissen Fällen von Lues" 
(KYRLE) brachte es mit sich, daß immer wieder neue Vorschläge zur Behandlung 
dieser Erkrankung auftauchten. Mit der Zeit gehend, fast jeder Mode in der 
Medizin unterworfen, wurden verschiedene Vorschläge gemacht. Zunächst 
wurden neue Kräuter und Teearten empfohlen, dann wurden neue chemische 
Verbindungen, Metalle und Metalloide der Reihe nach durchprobiert, schließlich 
wurden die Ergebnisse der Serologie und Chemotherapie für die Syphilidologie 
therapeutisch herangezogen. Alle diese Bestrebungen, neue Heilkörper, neue 
Methoden zu finden, entsprachen einer inneren Unzufriedenheit, der Unzu­
länglichkeit der bisherigen Verfahren. 

Aber gerade die Mißerfolge bei der bisher geübten Behandlung der Syphilis 
waren es, die zum Nachdenken herausforderten, weil sie uns blitzartig mit einem 
Schlage die Mängel unserer Therapie beleuchteten und zeigten, was wir mit 
unserer Therapie nicht zu leisten imstande sind. Wenn wir einerseits die glänzen­
den Resultate betrachten, die eine Abortivbehandlung der Syphilis mit Salvarsan 
zu liefern vermag, andererseits die Versager wahrnehmen müssen, die eine 
noch so gründliche und noch so energisch durchgeführte Therapie aufweist 
und diesen beiden therapeutischen Resultaten die Fälle von Selbstheilung 
der Syphilis gegenüberstellen, so sind wir zur Annahme gezwungen, daß bei 
der Behandlung der Lues noch ein wichtiger Faktor, der den Erfolg verbürgt, 
eine dominierende Rolle spielt: die individuelle Disposition des Organismus 
mit seinen Abwehrreaktionen. 

Es ""ird uns verständlich, warum die rechtzeitig gut durchgeführte Abortiv­
behandlung der seronegativen Lues immer gelingt. In diesem Stadium haben 
wir nur die Spirochäten zu vernichten, ohne auf den Organismus diesbezüglich 
Rücksicht nehmen zu müssen. Die negativen Seroreaktionen zeigen, daß 
noch keine reaktiven irreversiblen und irreparablen Veränderungen im Gesamt­
organismus erfolgt sind. In diesem Stadium kommt es nicht auf die Mit­
wirkung des Organismus an: das Salvarsan heilt in fast 100% der Fälle die 
Syphilis dieses Stadiums. 

Anders bei den späteren Stadien der Lues. Jetzt ist die Krankheit eine 
"konstitutionelle", und nun spielen die unter dem mehr minder glücklich 
gewählten Sammelnamen "Abwehrreaktionen des Organismus" bezeichneten 
Faktoren eine individuell bedeutende Rolle. Der Organismus kann allein der 
Syphilis Herr werden - die Selbstheilung der Lues. FRITZ LESSER meint, daß 
nicht die Quecksilberkuren, sondern die Immunitätsverhältnisse den Ablauf der 
Syphilis beeinflussen. Er nimmt ja jede in der Vorsalvarsanära gelungene 
Heilung der Lues als "Selbstheilung" an. Oder es genügen einige wenige 
kombinierte Kuren, um eine definitive Heilung zu erzielen, oder aber die Heilung 
bleibt aus trotz intensiver und oftmaliger Behandlung. In diesem Stadium 
ist es von Wichtigkeit - da wir heute kein objektives Maß für die Reaktions­
fähigkeit des Organismus besitzen -, Methoden in der Hand zu haben, die 
es ermöglichen, bei therapierefraktären Fällen im weitesten Sinne, wie sie 
FELKE auffaßt, helfend einzugreifen. Oft werden schon milde Anregungsreize, 
wie die immer wieder neu empfohlenen Hunger-, Durst- und Lichtverfahren 
von Nutzen sein. Auch die Schmierkur wirkt sicherlich nicht nur durch die 
Applikation von Quecksilber allein, sondern auch durch Reizung des Hautorgans, 
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das dadurch zur "Antikörperproduktion" angeregt wird, w1e dies HüBNER 
durch die Schmierseifenbehandlung erreichen wollte. 

Bei den Fällen von Syphilis maligna, bei denen der Organismus und seine 
Abwehrapparate daniederliegen, bewähren sich alle jene Maßnahmen, welche 
als spezifische oder unspezifische Reizverfahren aufgefaßt werden: als mildestes 
das Decoctum Zittmanni im Sinne einer oralen Reiztherapie, dann die Protein­
körperbehandlung, die Fiebertherapie und als mächtigstes die Malariabehandlung 
der Lues. 

Wenn das Salvarsan heute als einziges Mittel gilt, um die primäre Syphilis 
zu heilen, so sind wir durch Heranziehen, sei es unspezifischer Heilfaktoren, 
sei es spezifischer Mittel (Vaccine) in der Lage, die konstitutionelle Syphilis im 
günstigen Sinne zu beeinflussen. Und die Berücksichtigung des unspezifischen 
Heilfaktors ist ja schließlich nur die moderne, biologische Umschreibung des 
alten Satzes: Nicht die Syphilis ist zu behandeln, sondern der Syphilitiker. 
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Die physikalische Behandlung der Syphilis. 

Von 

CARL ALBIN HOFJi'MANN. 

Gibt es überhaupt eine physikalische Behandlung der Syphilis im engeren 
Sinne ? Das heißt, können wir annehmen, daß die Syphilis allein durch die 
Mittel, welche wir physikalische nennen: Luft, Wasser, Licht, Elektrizität ohne 
Beihilfe von pharmakologischen Mitteln behandelt und geheilt werden kann ? 

Das ist der alte Streit zwischen Mercurialisten und Antimercurialisten, 
in dem die Wagschale immer tief zugunsten der ersteren sich geneigt hat. Die 
Syphilis kann unzweifelhaft von selbst unter dem Einfluß einer vernünftigen 
Hygiene allein heilen, dies muß prinzipiell anerkannt werden - aber ebenso 
sicher ist, daß praktisch diese Therapie völlig ungenügend genannt werden 
muß, daß praktisch eine Behandlung durch physikalische Mittel allein nicht 
geübt werden kann, ja nicht geübt werden darf. 

Es gibt also eine physikalische Therapie der Syphilis nur insoweit, als die 
physikalischen Mittel bei der Behandlung eine beihelfende Rolle spielen, die 
pharmakologische Methode ist die herrschende, maßgebende. Deswegen sind 
aber die physikalischen Mittel keineswegs als nebensächlich zu betrachten. 

Die Fortschritte der pharmakologischen Forschung in neuerer Zeit waren 
derart überwältigend, daß es zunächst galt, ein klares Bild von ihrer praktischen 
Leistung zu bekommen. Vordem die Wirkungsgrenzen von Salvarsan und Wis­
mut zu übersehen waren, traten die physikalischen Behandlungsmethoden in 
den Hintergrund. Der Gedanke an die Möglichkeit, die Krankheitsursache im 
Körper zu vernichten, mußte die Therapeuten in erster Linie beherrschen. 

Heute kennen wir die Leistungsfähigkeit dieser Mittel und ihre Grenzen 
einigermaßen. Wir wissen, daß auch bei ihrer Anwendung die endgültige Ver­
nichtung der Erreger zweifelhaft bleibt, ja vielfach offenbar mißlingt. So 
erstreben wir nun die Wirksamkeit der Mittel zu erhöhen, indem wir die 
erkrankten Organe empfänglicher für dieselben machen, oder indem wir dem 
Körper Wege bahnen, die ihn instand setzen, seine Abwehrkräfte besser ein­
zusetzen. 

Wir wissen außerdem, daß die Anwendung der wirkungsvollen Medikamente 
keineswegs indifferent für den Organismus ist und daß daher die Kranken 
der "Übung und Schonung" während und nach den spezifischen Kuren bedürfen, 
daß wir die Funktionen des Körpers kräftigen, anregen oder beruhigen müssen. 

Diese notwendigen Vervollkommnungen jeder antisyphilitischen Behandlung 
erzielen wir durch Anregung des Stoffwechsels, Betätigung der Sekretionen, 
Erhöhung und Kräftigung der Energie des gesamten Zellenlebens. Diese Quali­
fikationen besitzen aber die physikalischen Mittel in ausgezeichnetem Maße. 
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So ist es logisch begründet, daß jetzt die physikalische Therapie der Syphilis 
wieder stark in den Vordergrund tritt, daß das Interesse der Ärzte sich ihr 
in besonderem Maße zuneigt. 

Dies Interesse wird nicht vorübergehend sein. Die Forschung auf dem Gebiet 
der Infektionskrankheiten zwingt heute den Therapeuten sich immer ernster 
ins Gebiet der physikalischen Therapie zu vertiefen, deren Bedeutung für die 
Behandlung dieser Krankheiten, und nicht zum mindesten für die Behandlung 
der Lues, einstweilen überhaupt noch nicht abzusehen ist. 

1. Die Wirkung der physikalischen Therapie 
bei der Behandlung der Syphilis. 

Die physikaliehe Therapie der Lues unterstützt die spezifische Behandlung 
und ermöglicht unter Umständen sogar erst ihre Wirkung. 

Die physikalische Therapie dient zur Roborierung des Körpers. Sie macht 
ihn widerstandsfähiger und geeigneter, sich schädigender Momente zu ent­
ledigen. Abhärtung durch physikalische Mittel wird von den Menschen je 
nach Geschmack und Vermögen durch Sport, Gymnastik, Hydrotherapie, 
Reisen reichlich betrieben. Selbst unachtsame Anwendung dieser Faktoren 
ist meist den Menschen bekömmlich, weil der Organismus für solche mit Luft­
wechsel, Bewegung, Hautreizen verbundene Einwirkungen sehr anpassungs­
fähig ist, nicht weil diese Erholungsmaßnahmen, ärztlich ausgedrückt, diese 
Heilmittel, harmlos sind. GoLDSCHEIDER hat darauf hingewiesen, daß wir es 
mit sehr differenten Mitteln zu tun haben, die für den Organismus eine Be­
lastung bedeuten. Namentlich, wenn wir sie bei älteren oder gar kranken Indi­
viduen ärztlich verwenden wollen, müssen wir sie genau kennen und auf das 
sorgfältigste dosieren. Je eingreifender und damit auch unter Umständen 
wirkungsvoller die Maßnahmen sind , desto leichter kann auch statt der 
Roborierung durch Überbelastung eine Schwächung eintreten. 

Die Abhärtung und Kräftigung des Körpers geht Hand in Hand mit der 
Erfrischung der Psyche. Das Gefühl der Behaglichkeit, das der Mensch z. B. 
nach Schwitzprozeduren und Bädern hat, ist ein wertvoller therapeutischer 
Faktor und ein Indicator für den Wert und die Güte unserer Verordnung. 
Das gleiche gilt für die Badeorte. Klima, Licht, Luft, Landschaftsbilder wirken 
erfrischend, anregend oder beruhigend. Die Annehmlichkeit des Kohlensäure­
bades, der Geschmack des Salzbades, der Geruch von Erde und Wald geben 
ein Gefühl von Wohlbehagen, Sauberkeit und Gesundheit. Nicht der geringste 
Teil der guten Wirkungen von Klima- und Badekuren kommt auf das Konto 
der Psyche. Daher müssen auch bei Auswahl dieser Mittel die Psyche, die 
Veranlagung, die Liebhaberei des Patienten berücksichtigt werden. 

Sehr beachtenswert ist die Wirkung der physikalischen Therapie bei Be­
handlung einer Syphilis in Fällen, in denen eine chronische anderweitige Erkran­
kung komplizierend vorliegt. Hier kann die spezifische Behandlung außer­
ordentlich schwierig werden, und doch muß nach Möglichkeit versucht werden, 
sie energisch durchzuführen, denn auch das komplizierende Leiden erfordert 
zu seiner Behandlung dringend die Heilung der Syphilis. 

Namentlich in Fällen frischer Lues wird man die physikalische Behandlung 
vollkommen auf das komplizierende Leiden einstellen können und wird, wenn 
man dieses bessern kann, günstigere Bedingungen für die Durchführung einer 
antisyphilitischen Kur bekommen. Man wird aber auch, da die physikalische 
Behandlung eine unspezifische Behandlung ist, direkt durch die den anderen 
Leiden augepaßten Heilmethoden geeignete Reize für die Behandlung der Lues 
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erhalten. Die Reize der physikalischen Mittel bewirken bei der Luestherapie 
unter anderem, daß geringere Mengen Medikament bedeutendere Wirkungen als 
größere Mengen ohne dieselben entfalten. Die geeignetste physikalische Therapie 
für diese Fälle ist die Behandlung in Badeorten. Eine spezifische Kur, die auf 
keine Weise in der Heimat wirkungsvoll durchführbar war, kann in manchen 
Fällen im Badeorte vollkommen glatt und erfolgreich verlaufen. 

Bäder und Trinkkuren beeinflussen den Stoffwechsel. Durch die Anregung 
des Stoffwechsels, oder des Stofftransports (ARNOLDI) wird eine verstärkte Aus­
scheidung der bei der Behandlung augewandten Medikamente bewirkt. Dies 
ist für heiße Bäder, warme oder beiße Schwefelbäder und Heißluftbehandlung 
schon 1889 von BoROWSKY an TARNOWSKYs Institut nachgewiesen. Der 
mercurialisierte Körper kann nach Ansicht BoROWSKYs durch jede Form von 
Hitze vollkommen von seinem Quecksilber befreit werden. Für Lichtbehandlung 
gilt nach BREIGER dasselbe. Eine nach einer Kur nicht mehr nachweisbare 
Quecksilberausscheidung tritt durch den Gebrauch der genannten Bäder wieder 
auf - siehe auch BERESTOWSKYs Beobachtungen an den Schwefelthermen 
des Kaukasus. Stomatitiden durch Quecksilber und Wismut (PIERRE SALLES} 
heilen bei ihrer Benutzung schneller. Die Anwendung von Hitze ist ein 
Präventivmittel, das erlaubt, eine Quecksilberkur bei zu Hydrargismus Dispo­
nierten durchzuführen. 

Die Verstärkung der Ausscheidung ist bedingt durch Mobilisierung von 
Quecksilber, das im Organismus zurückgehalten wurde. Durch die Mobilisation 
kann dieses aber auch wieder wirksam werden, und so kann eine Wasser­
kur eine Syphilis heilen, allerdings nicht durch Wasser, ein Fall, der sicher 
häufig eingetreten ist und auf dessen Konto viele Heilungsresultate der Wasser­
kuren zu beziehen sein werden (FINGER, MALMSTEN). Die Vorkuren der Hydro­
therapeuten - WINTERNITZ und PINGLERS - gehen zum Teil auch von dieser 
Überlegung aus : Vorhandenes Quecksilber soll zunächst ausgeschieden werden 
und dabei eventuell seine Wirkung entfalten. Dann erst soll in der Hauptkur 
neues Quecksilber zugeführt werden. 

Wir wissen, daß Quecksilber - und ebenso Arsen und Wismut - zum 
größten Teil während und schnell nach der Kur ausgeschieden werden, daß 
aber Reste im Körper zurückbleiben, die zu chronischen Intoxikationen führen 
können und die für die weitere Behandlung störend sind. Bei Nebenwirkungen 
hat auch NEISSER die Wichtigkeit der promptem Elimination betont, während 
ihm sonst die Retention des Quecksilbers ganz wertvoll erschien. Wir halten 
die retinierten Medikamente mindestens für wirkungslos, meist sogar für schäd­
lich (FINGER). Wir fordern ihre möglichst vollkommene Ausscheidung (TouTON, 
F. KISCH u. a.). 

Ein sehr wichtiger Faktor bei der Behandlung der Syphilis ist der durch 
die physikalische Therapie bedingte Hautreiz und damit der Einfluß auf das. 
autonome Nervensystem. 

Die Forschung und die Praxis können sich nicht mit der chemischen Therapie 
begnügen, da dieselbe wohl die Ansteckungsfähigkeit und damit die Ausbreitung 
der Syphilis sehr beträchtlich einschränkt, das schon erkrankte Individuum 
aber nicht mit Sicherheit heilen kann. Man hat sogar behauptet, daß starke 
chemotherapeutische Behandlung die Abwehrkräfte des Organismus schwäche 
(FINGER, WILMANNS) und dadurch die Syphilis zu einer für Nerven- und 
Gefäßsystem gefährlichen Krankheit mache, ein Gedankengang, der allerdings 
unseren wissenschaftlichen und praktischen Erfahrungen zuwiderläuft. 

Auf eine Infektion reagiert der Körper mit einer Umstimmung seiner Gewebe, 
die nach v. PIRQUET mit Allergie bezeichnet wird. Die Umstimmung oder 
die Allergie stellen in letzter Linie teleologisch die Heilbestrebung des Körpers 
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dar (BLOcH). Es werden dabei Vorgänge ausgelöst, die die krankmachenden 
Erreger schädigen oder sogar abtöten. Dieser letztere Fa.ll tritt bei der Lues 
im allgemeinen nicht ein. Die Reaktion, die den Primäraffekt darstellt, genügt 
nicht, um die Krankheit zu coupieren. Die Syphilis nimmt ihren Fortgang, der 
sich zunächst durch Auftreten der sekundären Symptome dokumentiert. Das 
sekundäre Exanthem stellt einen viel mächtigeren allergischen Faktor als der 
Primäraffekt dar, In seinem Verlauf wird die Weiterentwicklung der Spiro­
chäten unterbrochen. Unter diesem Exanthem tritt eine scheinbare Heilung 
ein, die Lebewesen verschwinden aus Blut und Organen, und mit ihnen ver­
liert sich der Ausschlag. Reste virulenter Erreger bleiben aber in irgend einer 
Form im Organismus zurück und breiten sich bei gegebener Gelegenheit wieder 
aus. Der Körper reagiert abermals mit einem Exanthem, das im allgemeinen 
weniger intensiv auftritt entsprechend der geringeren Aussaat von Keimen. 
In späteren Stadien ist die Menge der Erreger sehr klein, die Reaktionskraft 
des Körpers jedoch unter Umständen s.ehr groß. Es treten tertiäre Erschei­
nungen auf. Auch sie sind nicht imstande, die Spirochäten vollkommen 
auszurotten. 

Diese Allergie können wir unterstützen. Geht mit energischen, auf die Aus­
heilung gerichteten Bemühungen des Organismus eine sachgemäße, spezifisch 
auf den Erreger gerichtete Therapie Hand in Hand, so müssen wir annehmen, 
daß wir die besten Chancen zur Heilung der Lues haben. Ohne medikamentöse 
Therapie wird der Körper nicht mit der Syphilis fertig, ohne energische Be­
mühungen des Organismus der Krankheit Herr zu werden, werden wir durch 
Medikamente allein keine Gesundung erreichen (ZIELER). 

Die Tendenz zur Selbstheilung hat zunächst jeder erkrankte Organismus 
(Allergie). Wie stark diese aber ist, können wir nicht beurteilen, sie kann unter 
Umständen völlig mangelhaft sein. Wir werden sie also besonders beachten 
und durch unsere Therapie unterstützen. · 

Die Anregung der Reaktionsfähigkeit des Organismus wird zunächst natur­
gemäß durch jede sachgemäße Tonisierung erreicht. Diät, Sport, Klimawechsel, 
Höhen- und Seeklima, Bäder sind die großen Mittel, mit denen wir den 
Organismus auffrischen, den Stoffwechsel neu beleben. Neben dieser allgemeinen 
Roborierung unterstützen wir die Heilungsbestrebungen durch die unspazifische 
Reiztherapie. Diese kann durch parenterale Eiweißtherapie, Fiebertherapie oder 
Hautreiztherapie durchgeführt werden, die wahrscheinlich nur äußerlich und 
in der Energie ihrer Wirkung verschiedene Behandlungsmethoden sind. Bäder, 
Klima, Sport sind aber Hautreizmittel. Nach G:ERONNE, ScHOBER, ZIMMER, 
FAVARGER, MALIVA, VoLLMER u. a. ist die Wirkung der parenteralen Eiweiß­
therapie und der Bädertherapie, also der Hautreize, dieselbe, nach STAEHELIN 
ebenso die des Höhenklimas. (Das dabei fehlende Auftreten von Leukocytose 
erklärt er sich durch die viellangsamere und gleichmäßigere Wirkung des Höhen­
klimas). Nach STAHL, STAHL und ScHMEGG, STAHL und BAHN haben wir es 
mit einer Einwirkung auf das autonome Nervensystem zu tun. Hierbei macht 
sich Vagotonisierung besonders geltend. Von ihnen sind untersucht worden 
Fichtennadel-, Voll-, Kohlensäure-, Jod-, Licht- und Vierzellenbäder. Überall 
erhielten sie dieselben Resultate. Nach E. F. MüLLER führen parasympathische 
Impulse zu Erweiterung der Gefäße in einem Entzündungsgebiet und zu An.­
reicherung. der Leukocyten im Gebiete dieser Gefäßerweiterung. 

Den eindeutigsten Erfolg einer unspazifischen Behandlung auf eine syphi­
litische Erkrankung haben wir in der Behandlung der Paralyse durch Impf­
malaria. Daß auch die Malariabehandlung in die Gruppe der oben genannten, 
gleich den Hautreizen wirkenden, unspazifischen Heilmittel gehört, müssen 
wir zunächst annehmen. 
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Nach WAGNER-JAUREGG reichen Versuche der Paralysebehandlung mit Natrium nu­
cleinicum und mit Tuberkulin auf das Jahr 1890 zurück, dann wurden Versuche mit Milch­
injektionen, Vaccinen usw. gemacht. Seit dem Jahre 1900 wurde das kombinierte spezifisch­
unspezifische Verfahren angewandt, z. B. Tuberkulin und Quecksilberkur; bei diesen 
Versuchen, die über Jahre fortgesetzt wurden, erwiesen sich die Proteinkörper als am 
wenigsten wirksam, bessere Erfolge wurden mit Tuberkulin und Vaccinen erreicht. 
Die Erfahrung, daß auffallende Besserungen der Paralyse bei akuten fieberhaften Infek­
tionBkrankheiten beobachtet wurden, drängte aber zu ihrer therapeutischen Anwendung. 
Im Jahre 1917 wurde von WAGNER-JAUREGG die Behandlung mit Einimpfung von Malaria 
unternommen, die zu den bekannten auffallenden Erfolgen führte. So konnte NoNNE im 
Jahre 1926 berichten, daß er bei Kombina.tion von spezifischer Behandlung mit Malaria 
in 25-30% Heilung der Paralyse erzielt hat. 

Auch zur Behandlung der Lues wurde die parenterale Eiweiß- und Fiebertherapie 
herangezogen. E. FINGER wandte in dem Bestreben, neben der spezifischen Kur die 
Selbstheilungstendenz des Organismus anzuregen, um die schweren Nerven- und Gefäß­
krankheiten im Verlauf der Lues zu beschränken, das Luetin an. KYRLE kam durch seine 
Untersuchungen zu den Resultaten, daß Fieber bei der Behandlung der Lues die Menge 
der spezifischen Antisyphilitica einzuschränken erlaubte und harnäckige Wa.R. negativ 
machte. Allerdings darf man die Eillßchränkung des Antisyphiliticums nur mit großer 
Vorsicht, bei gleichzeitiger Beobachtung der Leukocytenzahl - also auch nur bei "guten 
Reagierern" (KYRLE, CLODI und MATUSCHKA) - vornehmen, da auf der anderen Seite 
bei vermindertem Quecksilber und parenteraler Milchinjektion KYRLE bei 6 Fällen 
viermal schwere Mep.ingorezidive beobachtete. Er stellte die Forderung auf: "Wenn wir 
durch biologische Anderung im Gewebe Virus mobilisieren, so müssen wir auch alle 
Bestrebungen darauf richten, letzteres durch energische spezifische Behandlung zu ver­
nichten." Neben parenteralem Eiweiß hatte er auch gute Resultate mit Mirion. Im Jahre 
1924 berichtete er über seine Resultate mit Malariabehandlung der Lues, mit der er "über­
raschende" Erfolge erzielte und die er als die stärkste Form der Auswirkung der nu­
spezifischen Therapie bezeichnete. Die Darstellung der parenteralen Eiweißtherapie gehört 
zu dem von PERUTZ bea,rbeiteten Abschnitt (siehe diesen Band S. 8ll). 

Zur Malariabehandlung der Lues haben sich zunächst nur wenige Praktiker ent­
schließen können(BERING, ScHERBER, E. HoFFMANN, v. BERDE u. a.). Die parenterale Eiweiß­
therapie wird dagegen vielfach ganz systematisch neben der spezifischen Therapie an­
gewandt. Ich erwähnte oben schonE. FINGER und zitiere hier noch folgende Autoren: AHLS­
WEDE, BARILE, ÜLIN, GREENBAUM und WRIGHT, AuERBACH, SALOMON, NoNNE und RuNGE. 

Durch Fieber und Hautreiz wirken vielleicht auch auf den Verlauf der Syphilis die 
toxischen Exantheme (Salvarsan, Quecksilber - BuseHRE und FREYMANN, RITTER und 
MoosBACH) und die akuten fieberhaften Krankheiten und infektiösen Exantheme (außer 
Malaria: Scharlach, Flecktyphus, Pneumonie, Erysipel usw. -I. LöwY, BooRow, VAICIUSKA, 
STÜCKGOLD, MATTAUSCHEK und PILcz, viele Beobachtungen zurückreichend bis 1870 -
NONNE), wenngleich die kluge und sachliche Kritik von KLEINSCHMIDT und BuscHKE' 
Erwiderung keineswegs übergangen werden sollen, hier aber nur erwähnt werden können. 

Die exakte Erforschung der Wirkung der physikalischen Therapie bei der 
Syphilis steht erst in ihrem Anfang. Zu einem Ausbau und einer Verwendung 
gehört aber auch die Erkenntnis der physikalischen Methoden und ihrer Wirkung. 
Diese will ich jetzt skizzieren. 

2. Die Mittel der physikalischen Therapie. 
a) Schwitzprozeduren und Hitzebehandlung. 

Schwitzprozeduren wurden schon von GRÜNEECK Ende des 15. Jahrhunderts 
zur Syphilisbehandlung herangezogen (PROKSCH) und sind in den folgenden 
Zeiten viel angewandt worden. PRIESSNITZ hat sie später in sachgemäßer 
Weise mit hydrotherapeutischen Maßnahmen kombiniert und dadurch gleich­
zeitig roborierende Reaktionen erzielt. Hierauf komme ich zurück. Schwitz­
prozeduren können durch feuchte Hitze in Dampfbädern oder heißen Wasser­
bädern, durch trockene Hitze in elektrischen Lichtbädern oder mit primitiveren 
Heißluftapparaten vorgenommen werden. Ferner werden heiße Sandbäder 
verwandt und Kuren mit diaphoretischen Mitteln, unter denen die Kur mit 
ZrTTMANNs Dekokt die gebräuchlichste ist. 
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Schwitzprozeduren durch feuchte Hitze sind als die eingreifendsten zu 
betrachten, da die Feuchtigkeit der Umgebung eine Abkühlung der Haut durch 
die Schweißverdunstung verhindert. Ihre Wirkung besteht nach LAQUEUR 
in einer intensiven Steigerung der Stoffwechselvorgänge und Änderung der 
Zirkulation im Sinne einer energischeren Durchblutung der Organe, in Puls­
beschleunigung, Blutdruckerhöhung usw. Dadurch kommt es , wie man 
annimmt, zu einer Entgiftung des Organismus, nach NAGELSCHMIDT wahr­
scheinlich auch zu einer Anregung der Abwehrvorrichtungen gegenüber Infek­
tionen. Diese Prozeduren kommen nur für robuste Individuen mit gutem 
Herzen und in gutem Ernährungszustand in Frage. Sie wirken im allgemeinen 
appetitvermindernd (F. A. HoFFMANN). Milder sind die Heißluftbäder, aller­
dings muß man Bäder verwenden, bei denen sich der Kopf außerhalb des Heiß­
luftraumes befindet. Durch das römisch-irische Bad wird ebenfalls eine starke 
Wärmestauung hervorgerufen, und zwar durch höhere Temperaturen als bei 
den römisch-russischen Bädern. Die Sandbäder, die NAGELSCHMIDT eingehend 
beschreibt, sind eingreifende· Prozeduren, die aber durch die Möglichkeit der 
Anpassung an den einzelnen Fall, z. B. durch die Größe der vom Sand be­
deckten Körperfläche, die Widerstandskraft des Herzens, den Blutdruck usw. 
in hohem Maße zu berücksichtigen gestatten. Nach NAGELSCHMIDT erreicht 
die Wärmestauung höchstens 1/ 2 Grad. Der ganze Körper ist nach dem Sand­
bade krebsrot, die Diaphorese eine starke. E. ScHACH'!' (Assuan) teilt mir mit, 
daß die Nubier im Sudan die Syphilis so behandeln, daß sie den Kranken 
für 2-3 Tage in den heißen Wüstensand eingraben und ihm Kräutertee zu 
trinken geben. 

Häufig werden Schwitzprozeduren mittels interner Therapie durchgeführt, 
und zwar wählt man bei der Luesbehandlung meist das geringe Mengen Queck­
silber enthaltende ZrTTMANNsche Dekokt (siehe die Abhandlung von PERUTZ 
in diesem Bande). 

Die Hitzeeinwirkung auf die Syphilis bespricht MAURIAC eingehend. Er 
empfiehlt sie für schwere, immer rezidivierende Fälle. Er stützt sich auf die 
Arbeiten aus TARNOWSKYs Institut und führt für Allgemeinbehandlung mit 
Hitze die Arbeiten von BoROWSKY an: Heiße Bäder und heiße Luft vergrößern 
die Ausscheidung des Quecksilbers durch den l.Jrin. Sie können den mercuriali­
sierten Körper vollkommen vom Quecksilber befreien. Nach BoROWSKY sind 
heiße Luftbäder, die die Ausscheidung des Quecksilbers auch durch die Schweiß­
drüsen bewirken sollen, allen anderen Bademethoden überlegen. Eine gleich­
zeitige Behandlung der Syphilis mit Quecksilber und Hitze mache eine Kur 
wirksamer als Quecksilberbehandlung allein. Hitzebehandlung allein aber 
(1-2 Bäder täglich 14 Tage lang) konnte keine vollkommene Heilung ergeben. 
Betreffs der lokalen Hitzewirkung erwähnt MAuRIAC die Arbeit von KALASHNI­
KOFF (TARNOWSKYs Institut) : Luetische Läsionen ·aller Stadien verschwinden 
durch Hitze von 47,2-47,7 Grad schneller ( !) als durch Quecksilberbehandlung. 
Beide kombiniert wirken am schnellsten. Bei Rezidiven wurden mit Hitze 
behandelte Stellen weniger ergriffen als andere Stellen. Bei Eruptionen bleiben 
Bezirke, auf die lokal Hitze eingewirkt hat, oft frei von Exanthem (PERUTZ). 
WEICHBRODT und JAHNEL brachten Hörleusyphilis bei Kaninchen, die wiederholt 
auf 43 Grad Körpertemperatur im Thermostaten erhitzt wurden, zur Ab­
heilung. ScHAMBERG heilte luetische Primäraffekte bei Kaninchen in 14 Tagen, 
deren Körpertemperatur täglich durch heiße Bäder von 1/ 4 Stunde Dauer um 
5-6 Grad erhöht wurde. Reagensglasversuche ergaben, daß die Motilität der 
Spirochäten nach einer Erwärmung von: 6 Stunden auf 41 Grad ganz aufhörte. 
Auch FRAZIER erhielt vereinzelt Heilung der Kaninchensyphilis durch heiße 
Bäder und langsameren.Verlauf der Menschensyphilis bei Gebrauch von Bädern 
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von 42 Grad, die die Körpertemperatur auf 39,5-41,5 Grad zu erhöhen imstande 
sind. Die Dauer dieser Bäder betrug 20 Minuten. 

Bei schwer beeinflußbaren Fällen und Formen von Augenlues ist die Hitze­
behandlung üblich. lGERSHEIMER gibt an, daß bei Erkrankung eines Auges 
eine energische Quecksilber-Salvarsankur das zweite Auge nicht vor späterer 
Erkrankung sicher bewahrt. Neben der spezifischen Behandlung soll mit 
Roborantien, Schwitzkuren, subconjunctivalen NaCl-Injektionen, Milchinjek­
tionen (L. MüLLER, zitiert nach lGERSHEIMER) und BIERscher Stauung be­
handelt werden. Bei gleichzeitig bestehender Tuberkulose empfiehlt er eine 
Tuberkulinkur, die seiner Erfahrung nach das Allgemeinbefinden hebt und 
den schleppenden Verlauf der Hornhautentzündung günstig beeinflußt. DIMMER 
empfiehlt bei Keratitis interstitialis die lokale Anwendung von heißem Wasser­
dampf, eventuell mit Zusatz von Sublimat. 

b) Hydrotherapie. 
Wasser bei äußerer Anwendung wirkt nach MATTRES in dreifacher Form 

als mechanischer, chemischer und thermischer Reiz. Bei Anwendung der 
Hydrotherapie haben wir es in der Hauptsache mit dem thermischen Reiz 
zu tun, in zweiter Linie mit dem mechanischen, während bei den baineothera­
peutischen Maßnahmen alle drei Faktoren eine Rolle spielen. Jede Einteilung 
ist gekünstelt. Schwitzprozeduren und Mineralbäder sind keine von der Hydro­
therapie streng getrennten Gebiete. 

Betreffs der physiologischen Wirkung der Hydrotherapie als thermischen 
Reizes halte ich mich an LAQUEUR. 

Das kalte Bad bewirkt zunächst durch Kontraktion der Hautgefäße eine geringe Er­
höhung der Innentemperatnr, die aber bei länger dauernder und intensiver Kältewirkung 
zu einer Herabsetzung der Temperatur führt. Verbindet man das kalte Bad mit Friktionen, 
so werden die Hautgefäße dilatiert und die Innentemperatur sinkt. Ein warmes Bad be­
wirkt Wärmeabgabe durch Erweiterung der Hautgefäße. Sie wird erschwert, da gleich­
zeitig vermehrter Schweiß nicht verdunsten kann. So kann e3 hierbei unter Umständen 
zu Wärmestauung kommen. 

Die Reizintensität richtet sich (MATTHES) nach der Entfernung der Temperatur des 
Wassers von der Indifferenzzone, nach der Schnelligkeit der Temperaturveränderung, 
nach der Größe der betroffenen Fläche, nach der Empfindlichkeit gegen die Hautreize 
und scheinbar nach der Da,uer des Reizes. 

Die Wirkung auf das Gefäßsystem bedingt die Reaktion. Kälte macht Kontraktion 
der Hautgefäße und sekundär Dilatation. Dieser Vorgang tritt um so stärker ein, je 
rascher und intensiver der Kältereiz war. Tritt die Reaktion nicht ein, so verträgt der 
Körper die hydrotherapeutische Prozedur nicht. Man kann aber ihr Auftreten durch be­
stimmte Prozeduren unterstützen. 

Wärme macht Erweiterung der Hautgefäße, Wärme über 40 Grad vorher kurze Gefäß­
kontraktion. 

Lokal angewandt macht Kälte sowohl wie Wärme gleichsinnige Reaktion der ganzen 
Körperoberfläche. Die großen Abdominalgefäße reagieren umgekehrt wie die Hautgefäße. 
Die Gefäße von Gehirn, Niere und Milz reagieren konsensuell der Haut. 

Kälte verlangsamt, Wärme beschleunigt die Pulsfrequenz. Kälte tonisiert das Herz, 
Wärme macht es schlaff. Kalte Bäder erhöhen den Blntdruck, der sich bei der reaktiven 
Gefäßerweiterung senkt. Indifferente Duschen wirken bei geringem Druck blutdrucksenkend. 

Wärme von 37-40 Grad setzt nach anfänglicher Erhöhung den Blutdruck herab. 
Je weiter vom Indifferenzpunkt, desto länger dauert die initiale Blutdruckerhöhung. 

Hitzeprozeduren steigern die Herzarbeit beträchtlich, namentlich die Zahl der Herz· 
kontraktionen. Mechanischer Reiz erhöht dabei noch die Ansprüche an das Herz. 

Der respiratorische Stoffwechsel wird durch intensive Kälteprozeduren erhöht, mechani­
sche Reize wirken in demselben Sinne. 

Nur sehr intensive, länger dauernde Kälteprozeduren machen Vermehrung der Zer­
setzung stickstoffhaltiger Substanzen. Bei den üblichen kalten hydriatischen Prozeduren 
(z. B. Halbbädern) werden die stickstoffhaltigen Substanzen besser ausgenutzt, ihr Abbau 
ist ausgiebiger! Daneben wird die Nierenzirkulation angeregt. 
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Führt Wärmewirkung zur Erhöhung der Körpertemperatur, so werden die Oxyootionen 
erhöht, zunächst die der stickstofffreien Substanzen, dann aber auch die des Eiweißes. 
Gleichzeitiger Hautreiz erhöht dabei die Stoffwechselwirkung. 

Täglich applizierte Heißluft- oder Dampfkastenbäder erhöhen die Zahl der roten Zellen 
im Gesamtblut. Kälte und Wärme lokal machen mäßige Vermehrung der Leukocyten. 

Die Wirkung der heißen Maßnahmen auf EntzündungBproze88e tritt weniger durch die 
Leukocytose ein als durch die Vermehrung der hakterleid wirkenden Lymphe durch das 
Blut. (Hier kann ich LAQUEUR nicht ganz folgen.) 

Der Einfluß auf die Sekretionen tritt vor allem an den Schweißdrüsen hervor. Das 
Schwitzbad macht starke Anregung der Zirkulation und damit Strömung in den Lymph­
bahnen, was von besonderer Bedeutung für die ReBorption pathologischer ExBuoote und 
für die Au8Bcheidung pathologischer Produkte ist. 

Die HarnBekretion wird durch alle blutdrucksteigemden Maßnahmen vermehrt, doch 
bei gesunder Zirkulation nur zeitweise, ohne Vermehrung der 24stündigen Harnmenge. 

Die Gallenab8onderung wird vermehrt durch inneren Gebrauch von heißem Wasser 
und durch heiße Bäder. 

Die SenBibilität der Hautnerven wird erhöht durch kurze Kälte- und Wärmeeinwirkungen, 
während lange Einwirkungen sie herabsetzen. Nach GOLDSCHEIDER hemmt die Erregung 
der Wärmenerven die Reizung der Schmerznerven. 

Kurze Kälteapplikation kräftigt die Funktion der peripheren Nerven, erhöht die Erreg­
barkeit der Reflexbahnen, macht ein Gefühl der Erfrischung und Kräftigung, während 
Wärme beruhigend einwirkt, Ermüdung befördernd. Dagegen wird durch intensive Wärme 
die allgemeine Erregbarkeit erhöht. 

Kurze Kälteeinwirkung erhöht die MuBkelleiBtung, namentlich bei gleichzeitigen mecha­
nischen Einwirkungen. Kurze Hitze beseitigt die Ermüdung. Indüferente Wärme setzt 
die Muskelkraft herab. Sehr kalte Bäder schwächen namentlich anämische Individuen. 

Die glatte MuBkulatur (Magendarmtrakt) wird durch kurze Kälteapplikation erregt, 
durch länger dauernde Wärme beruhigt. 

Kälte macht tiefe InBpiration und lange ExBpiration. Länger dauernd vertieft sie die 
Atmung. Intensivere Wärme macht ebenfalls zunächst tiefe Inspiration, dann frequente 
oberflächliche Atmung. lndüferente beruhigende Prozeduren können die Atmung ver­
langsamen. 

Mechanisch benutzt man den Wasserdruck, indem man den Wasserauftrieb 
verwendet zu Bewegungsübungen in den sog. kinetatherapeutischen Bädern 
(v. LEYDEN und GoLDSCHEIDER). -

Der Gebrauch von Bädern bei der Therapie der Lues reicht weit zurück. 
Um 1500 behauptet PINTOR, daß warme Bäder die Heilung der Lues befördern 
und daß Kaltwasserkuren unzweckmäßig wären. 

Zunächst hat man die Hydrotherapie in der Hauptsache zu Schwitzproze­
duren herangezogen. Dann hat PRIESSNITZ, als reiner Antimercurialist die 
Schwitzprozeduren mit Kaltwasserbehandlung kombiniert. Sein objektiv 
denkender Schüler PrNGLER hat neben energischer Wasserbehandlung die 
Quecksilberbehandlung herangezogen und uns so eine noch heute verwendbare 
Hydrotherapie der Syphilis geschaffen. Die früher immer breit erörterte Frage 
(PINGLER, WrNTERNITZ, JULrus MüLLER), ob die Efflorescenzen der Syphilis 
bei der Wasserbehandlung allein abheilen können, interessiert den Arzt bei der 
heutigen Kenntnis der Krankheit nicht mehr. Auch die Diagnose wurde von 
PRIESSNITZ z. B. gar nicht exakt gestellt. Ich kann diesen Punkt hier über­
gehen (s. a. S. 840). 

Die Wirkung der Hydrotherapie auf die Syphilis müssen wir aus der Wirkung 
der Hydrotherapie auf den Organismus, wie ich sie oben kurz geschildert habe, 
ableiten. Bei Auftreten bestimmter Symptome, die hydrotherapeutisch anzu­
greifen sind, wird die Wahl der Methode nicht schwer sein. Wollen wir die 
Hydrotherapie als allgemeinen Reiz verwenden, so ist sie auch dazu hervor­
ragend geeignet. Die Kuren, wie sie WrNTERNITZ und PINGLER angewandt 
haben, sind wertvoll zu kennen, gehe deshalb näher auf sie ein. 

W. WrNTERNITZ stellte seine kombinierte Kur mit Quecksilber und Hydro­
therapie nach dem Gesichtspunkte auf, daß die Hydrotherapie die Haut­
funktion anregen soll, Harnstoff und Schweiß sollen energisch ausgeschieden 
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werden, Stoffwechsel und Ausscheidung der Stoffwechselprodukte gefördert 
werden. Komplikationen werden durch die Hydrotherapie gleichzeitig mit­
behandelt. Der Körper wird tonisiert und für die Einwirkung der Medikamente 
empfänglicher, so daß man mit viel kleineren Dosen Quecksilber bei einer wirk­
samen Kur auskommt, als ohne Hydrotherapie. Salivation beobachtet man 
dabei nur selten. 

WINTERNITZ ließ die Patienten eine Vorkur machen, die aus kräftigen thermischen 
und mechanischen Reizen, erweichenden, blähenden, macerierenden, erwärmenden Pro­
zeduren bestand. Bei der Hauptkur spielten die Schwitzprozeduren die Hauptrolle, die 
jeden zweiten oder dritten Tag vorgenommen wurden, wenn sie nicht durch verminderten 
Kräftezustand des Organismus sich verboten. Hierbei wurde entweder die Wärmeabgabe 
verhindert, als eingreifendstes Verfahren durch die Kotzeneinpackung, oder es wurde 
durch Alkohol- oder Wasserdampfbäder Wärme zugeführt. Jede schweißerregende Prozedur 
mußte mit einer wärmeentziehenden Prozedur abgeschlossen werden. Um lebhafte Reak­
tionen zu erzielen, wurden kurz niedrige Temperaturen mit mechanischen Reizen ver­
wandt. Während der Kur wilrde eine mäßig entziehende Diät eingehalten und die Wasser­
zufuhr genau geregelt. Die spezifische Behandlung wurde gleichzeitig durchgeführt. "Große 
Körpergewichtsschwankungen deuten darauf hin, daß die Rückbildung und Anbildung 
nicht nur das Zirkulations-, soudem auch das stabilere Organeiweiß betreffen dürfte. Ist 
nun das syphilitische Virus, wie es scheint, mit dem Organeiweiß in Verbindung, so wird 
es bei den so sehr gesteigerten Ausscheidungen, vielleicht mit diesen, rascher den Organismus 
verlassen" (WINTERNITZ). 

PINGLER ging von der Vorstellung aus, daß das Wasser alle Wege freimachen soll und 
die syphilitischen Indurationen, die sich dem Eindringen des Quecksilbers entgegenstellen, 
lockern und resorbieren soll. Neben Hydrotherapie verlangte er sportliche Betätigung, 
namentlich Bergsteigen, bei sparsamer, an plastischen Stoffen armer Nahrung. Ferner 
ließ er eine Massage der Drüwntumoren ausüben. Jod und Quecksilber bleiben nach 
seiner Ansicht durch das Wasser lange wirkungsfähig und werden dann prompt aus. 
geschieden. Zur "Lockerung der Indurationen" machte PINGLER eine Vorkur, bestehend 
aus kühlen Halb- und Sitzbädern bei karger Diät. Hierbei kamen die Kranken schnell 
herunter. Dann begann die Hauptkur. Sie bestand in Diät, Quecksilberinunktionen und 
Bädern. Bei der Kur verfolgte er das Prinzip, mit möglichst wenig Hg auszukommen. 
Es wurde mit kleinen Dosen geschmiert, bis eine Wirkung eintrat, dann wurde Queck­
silber ausgesetzt und gebadet, bis die Wirkung aufhörte. Darauf begannen wieder 
Inunktionen. PrNGLER verlangte aber, daß lange Quecksilber angewandt würde. An 
diese Hauptkur sollte sich eine Nachkur schließen, die in kühlen Bädern und möglichst 
knapper vegetarischer Diät bestand. Als Bßder dienten namentlich Halbbäder, denen in 
der Anstalt nasse Einpackungen vorausgeschickt wurden. Als Ersatz konnte auch das Sitz­
bad verwandt werden. Bei beiden Arten von Bädern ließ er ständig frottieren. 

Geschwüre in Mund und Rachen wurden mit frischem Wasser, eventuell mit HgCl2-

Zusatz, gereinigt, Genitalgeschwüre und Bubonen mit täglich drei Sitzbädern von 16-18° 
und feuchten Kompressen behandelt. 

Die Behandlung wurde sehr individualisiert. Um Quecksilber- oder Jodschädigungen 
von syphilitischen Prozessen zu unterscheiden, wurde zunächst während der Vorkur nicht 
mit Quecksilber behandelt. Bei chronischen Syphilitikern wurden auch später Medika­
mente besonders vorsichtig verordnet. Lag Syphilis gleichzeitig mit Quecksilberintoxikation 
vor, so wendete er nur die Wasserkur an, das durch dieselbe mobilisierte Quecksilber genügte 
zur Heilung. In der Mobilisierung des Syphilisvirus sah er den Grund für die Wirksamkeit 
der kombinierten Hg-Wasserkur, und sie war für ihn von hohem Wert als diagno­
stisches Reagens betr. Heilung einer Lues. Er ging so weit, daß er, wenn zwei volle 
Kuren bei ihm gemacht waren und zwischen den Kuren syphilitische Symptome nicht 
mehr aufgetreten waren, den Heiratskonsens gab. 

Hydrotherapie muß in Kombination mit der chemischen Therapie verwandt 
werden, um die Konstitution der Kranken zu kräftigen, um sie resistenter 
gegen jede Art von Einwirkung zu machen. Man verordnet dazu kühle Duschen, 
kalte Abreibungen und Schwimmbäder, deren Dosierung entgegen dem all­
gemeinen Brauch, namentlich in vorgerückterem Alter, besondere Beachtung 
geschenkt werden muß. Soll das Hauptaugenmerk auf die Ausscheidung der 
Medikamente gerichtet sein, will man ihre unnötig lange Retention im Körper 
verhindern, so verwendet man heiße Bäder mit nachträglichen Schwitzprozeduren, 
namentlich russisch-römische Bäder, bei denen mit heißem Wasser, Schwitzen, 
Massieren ein nachträgliches kaltes Bad verbunden wird als tonisierende 
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Maßnahme für die Haut und eine Liegezeit, um eine Überanstrengung des 
Körpers zu vermeiden. Will man erweichend auf syphilitische Indurationen 
oder auf Infiltrate nach Injektionen einwirken, kann man statt der heißen 
Ganzbäder auch Lokalbäder, z. B. Sitzbäder, verordnen, die man vor dem 
Schlafengehen nehmen läßt und bei denen man ohne Abtrocknen ins Badetuch 
eingehüllt, im Bett nachschwitzen läßt. Stärkere Hautreize regen die Heilungs­
bestrebung des Körpers an. Wir brauchen sie in den Fällen, die gegen chemische 
Behandlung resistent sind, bei denen Drüsenschwellungen oder positive Wasser­
mannreaktion nicht schwinden wollen, und bei Erkrankungen der Sinnesorgane 
oder des Nervensystems. Sie werden erreicht durch Kombination der oben 
erwähnten Behandlungen mit Frottierungen oder durch Zusätze zum Bade­
wasser, womit wir schon das Gebiet der Balneologie streifen. 

SADGER (Wien-Gräfenberg), der über eine große Erfahrung verfügt, hebt 
die Vorteile der Hg-Wasserbehandlung zusammenfassend hervor. 

MAURIAC empfiehlt die Hydrotherapie als unterstützende Behandlung bei 
Gehirn-, Rückenmark-, Nervenkrankheiten und besonders bei Anämien. 

Arteriitisehe Insu-lte im Gehirn werden zunächst wie Apoplexien behandelt 
(NoNNE). Dann zieht man spezifische Kuren heran und zur Besserung der 
Folgen der Nekrosen im Gehirn Hydrotherapie und andere physikalische 
Maßnahmen. Hierbei spielt neben der thermischen die mechanische Wirkung 
des Wassers eine Hauptrolle. 

NoNNE verlangt bei Syphilis des Nervensystems besonders auf Kräftigung 
des Nervensystems gerichtete Maßnahmen: Hygiene des Organismus, robo­
rierende Hydrotherapie, kräftige Kost, Enthaltsamkeit von sog. Anregungs­
mitteln und geistiger Anstrengung. Unterstützend behandelt er mit Licht, 
Luft, Sonne. 

Zu hydrotherapeutischen Maßnahmen bei Tabes bedient sich RIEDER der 
Halbbäder mit höheren Anfangstemperaturen, die mehr beruhigend wirken, 
kurz dauernder kühler Abreibungen, wenn erfrischende Wirkungen bei kräftigen 
vollblütigen Kranken auf das Zentralnervensystem durch Erregung der Haut­
nerven erstrebt werden. STINTZING verwendet prolongierte laue Vollbäder 
ohne nachfolgende thermische oder mechanische Reize zur Beruhigung, nament­
lich bei Schmerzen der Tabiker (ebenso STRASSER, KREBS, ToBIAS). Bei Folge­
zuständen von zentralen Lähmungen und lanzinierenden Schmerzen bei Tabes 
gebraucht LAQUEUR die Duschemassage, für die Aachen, in Frankreich Aix­
les-Bains einen besonderen Ruf genießen. Zur Behandlung von schlaffen und 
spastischen Lähmungen bei Tabes und Syphilis des Zentralnervensystems 
wird man die "kinetotherapeutische" Wirkung der Bäder heranziehen. 

c) Klima. 
Während die Hydrotherapie und die Balneotherapie viel und schon lange 

Zeit zur Behandlung der Syphilis herangezogen sind, ist die Klimatotherapie 
bis jetzt im ganzen weniger beachtet worden, rückt aber zur Zeit wegen der 
damit in Verbindung stehenden Fragen in den Brennpunkt des Interesses_ 

Der Einfluß des Klimas auf den Organismus besteht in der Hauptsache 
in seiner Wirkung auf das vegetative Nervensystem und die endokrinen Drüsen, 
und zwar über psycho-vegetative und sensitiv-vegetative Reflexe (GLASER). 
Klimareize sind also auch unspezifische Reize, die über das vegetative System 
den Gesamtorganismus beeinflussen (siehe oben S. 841). Sie wirken durch 
Veränderung des Atmungsmechanismus, Veränderung des Gefäßtonus, sowohl 
der Hautgefäße als der großen Gefäße und damit Änderung der Blutverteilung, 
der Blutströmung, des Blutdrucks und der Herzarbeit (A. LoEWY). Auch die 
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Stoffwechselwirkungen sind nach GLASER auf Reizung des vegetativen Stoff­
wechselzentrums zu beziehen. 

Die Physiologie des Klimas ist äußerst reichhaltig und kompliziert. Ich 
glaube nicht, daß eine kurze Übersicht hier wertvoll sein kann. Zum Studium 
der Verhältnisse verweise ich auf die spezielle Literatur, in erster Linie auf 
die zusammenfassenden Arbeiten von A. LüEWY, NEUBERG und PINCUSSEN, 
F. MüLLER und B. BERLINER. 

So können wir uns sofort der Syphilis zuwenden. 
Gibt es ein für die Lues günstiges oder ungünstiges Klima ~ 
Die Syphilis ist auf der ganzen Erde in allen Klimaten heimisch, doch zeigen sich 

Differenzen in ihrem Verlauf in verschiedenen Gegenden. Diese zu kennen erscheint 
mir wichtig, um sie unter Umständen therapeutisch verwenden zu können. 

Jede Anregung des Körpers, also auch jeder Klimawechsel, der für den 
Organismus kräftigend und erholend ist, unterstützt selbstverständlich unsere 
Syphilisbehandlung. Daß Fälle von schwerer gummöser Lues, die gegen anti­
syphilitische Behandlung refraktär sind, nach einem Aufenthalt in Wald- und 
Gebirgsgegend (PELON) bei erneuter spezifischer Kur ohne weiteres heilen, 
haben wir alle beobachtet. Doch wird niemand behaupten, daß speziell das 
Waldklima nun besonders segensreich für Luetiker sei. Ebenso gute Erfolge 
wird ein Wüstenklima, ein Seeklima, ein Hochgebirgsklima ausüben können, 
wenn dasselbe überhaupt für den betreffenden Patienten ein übendes, unter 
Umständen auch schonendes Klima ist, jedenfalls aber kein unbekömmliches. 
Auch letzteres kann manchmal durch seine Nachwirkung sehr heilsam sein, 
doch kann man sich auf Nachwirkung eines Klimas nur einlassen bei ganz 
besonderer Kenntnis desselben betreffs seiner Wirkungsart, eine Kenntnis, 
die Ärzte einer bestimmten Gegend oder bestimmter Badeorte öfter besitzen. 
An und für sich gilt als Regel, daß man bei Unverträglichkeit eines Klimas 
die Klimakur abbrechen lassen muß. 

Die Persönlichkeit des Patienten muß für die Wahl des Klimas ausschlag­
gebend sein. HELLFACHs Einteilung in Wärmenaturen, Kältenaturen, Kontrast­
naturen und Ausgleichsnaturen kann uns dabei zu Hilfe kommen, ebenso die 
Studien über die Klimawirkung. DETERMANN sagt in seiner Abhandlung über 
das Wüstenklima, daß konstitutionelle Momente vielmehr entscheidend sind 
für die Wahl eines Klimas als der Name einer Krankheit. Eventuell kann bei 
Berücksichtigung der Persönlichkeit die Wahl durch komplizierende Krank­
heiten bestimmt werden. 

Besonderer Besprechung bedürfen aber, wegen eventuell ungünstiger Ein­
wirkung auf die Syphilis das Tropenklima, wegen unter Umständen günstiger 
Faktoren das Wüstenklima und das Hochgebirgsklima. 

Im Jahre 1902 hat ScHEUBE betreffs der warmen Länder an der Hand 
eigener Beobachtungen, der Literatur und einer brieflichen Rundfrage fest­
gestellt, daß man von einer besonderen tropischen Syphilis nicht sprechen 
kann, daß der Ablauf der Syphilis in den exotischen Ländern bei Europäern 
im allgemeinen der gleiche ist wie in Europa. Bei den Eingeborenen dagegen 
pflegt er rascher zu sein. Sekundäre Erscheinungen treten zurück, schwere tertiäre 
Formen werden schon wenige Monate nach der Infektion beobachtet. Man kann 
dafür die Wärme mit verantwortlich machen, darf aber die hygienischen Ver­
hältnisse vieler exotischer Länder nicht vernachlässigen, auch nicht den Um­
stand, daß die Eingeborenen meist unbehandelt sind und erst spät in die Hand 
des weißen Arztes kommen. Zu etwas anderen Resultaten kommt ZUR VERTH. 
Auch nach ihm ist der Ablauf der Syphilis bei den Eingeborenen der Tropen 
beschleunigt. Sekundäre Symptome treten aber nicht zurück, tertiäre Formen 
sind trotzdem häufig. Auffallend selten ist die kongenitale Syphilis. Bei Europäern 
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verläuft nach ZUR VERTH die Syphilis im allgemeinen schwerer als in der 
Heimat, aber nicht schneller. Gehirnerkrankungen, auch Paralyse, sind bei 
ihnen häufig. Über denselben schweren Verlauf der Syphilis wie in den Tropen, 
über Bilder von ausgedehnten Zerstörungen berichtet KuczYNSKI aus Urga in 
Mittelasien, einem ausgesprochenen Kontinentalklima. Die Lues der Ein­
geborenen reagiert, wie ScHEUBE selbst in Japan und Andere auch in den 
Tropen festgestellt haben, sehr prompt auf antisyphilitische Behandlung, 
während die Heilung der Lues in Mittelasien trotz Salvarsanbehandlung den 
Ärzten recht große Schwierigkeit bereitet (KuczYNSKI). 

Immerhin finden sich bei den Eingeborenen der Tropen recht schwere, 
mit Narbencontracturen und Mutilation heilende Formen (JEANSELME, fran­
zösisch Hinterindien), aber lediglich Formen von Haut-, Knochen- und Gelenk­
syphilis, während Schleimhaut, innere Organe und Gefäßsystem (JUNGMANN 
und HALL) meist ganz verschont bleiben. Nach SCHEUBE werden hingegen in 
einzelnen exotischen Ländern Aortenerkrankungen auffallend häufig beobachtet, 
wobei indessen klimatische Faktoren wohl weniger eine bedeutungsvolle Rolle 
spielen, da sich diese Häufigkeit in Japan und in der Türkei, in Madeira und in 
.Ägypten, in Haiti, im Süden von Britisch Indien und in Brasilien findet, also 
eigentlich in allen Arten warmer Klimate. 

Besonders beachtenswert ist, daß Tabes und Paralyse in allen tropischen und 
subtropischen Ländern mit ihrer unzivilisierten Bevölkerung, auch bei stark ver­
breiteter Lues und sehr mangelhafter Behandlung selten vorkommen oder sogar 
unbekannt sind (ScHEUBE 1902, JEANSELME 1901, v. DUHRING, Kleinasien 1902). 
Diese Tatsache bleibt auch für die späteren Untersucher bestehen (A. MARIE, 
.Ägypten 1922, LACAPERE, Nordafrika 1922, ZUR VERTH und zusammenfassend 
namentlich S:EzARY 1926. KuczYNSKI [1926] äußert sich leider nicht über Tabes 
und Paralyse in Mittelasien). Allerdings weist S:EzARY nach, daß seit etwa 
10 Jahren die Lues bei den exotischen Völkern auch schon anfängt, die Formen 
der nervösen Lues anzunehmen (ebenso A. MARIE, ZUR VERTH u. a.). S:EzARY 
zieht daraus den Schluß, daß der Verlauf der Lues durch die Jahrhunderte der 
ist, daß sie zuerst als floride, nicht neurotrope, namentlich Haut- und Knochen­
syphilis auftritt, um sich später in eine diskretere, neurotrope Lues zu wandeln. 
Er macht dafür Immunitätsverhältnisse verantwortlich, ähnlich WrLMANNS, der, 
von derselben Beobachtung ausgehend, anregt, die Beeinträchtigung der Immu­
nität durch unsere spezifische Therapie nicht zu übersehen. Auch WEICHBRODT 
und MENZE haben sich mit diesen Fragen beschäftigt. ZuR VERTH führt an, 
daß vielleicht der Umstand einen Einfluß ausübt, daß Gehirnzentren, die bei 
Europäern durch Paralyse zerstört werden, bei den Eingeborenen zu kümmer­
lich entwickelt sind. Ferner erwähnt er, daß Andere die Meinung vertreten, 
daß die der Tabes oder der Paralyse verfallenen Individuen mangels sorgfältiger 
Behandlung schon an schwerer tertiärer Lues vorher zugrunde gehen. 

Somit ist nun allerdings zur Zeit über das Thema Klima und Syphilis nichts 
Exaktes auszusagen. Es verschlingen sich Klimafaktoren, Völkerimmunität, 
Hygiene, Behandlung zu einem unentwirrbaren Knäuel. Es scheint aber fest­
zustehen, daß der Einfluß des warmen Klimas auf die Behandlung nicht un­
günstig ist im Gegensatz zum kontinentalen Klima. Der Einfluß namentlich 
des trockenen, warmen Klimas jedoch, z. B. des Wüstenklimas von .Ägypten 
auf die Behandlung der Syphilis ist nach übereinstimmenden Angaben der 
in jenen Ländern praktizierenden Ärzte auffallend günstig (G. HEIM). 

Speziell zur Klärung dieses Punktes habe ich mich mit Dr. E. ScHACHT 
(Baden-Baden, Assuan) in Verbindung gesetzt!. Aus seinen Angaben aus den 

1 Für die bereitwillige, ausführliche und sachliche Auskunft danke ich Herrn Kollegen 
SOHACHT an dieser Stelle noch ganz besonders. 

Handbuch der Haut- u. Geschlechtskrankheiten. XVIII. 5~ 
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Jahren 1924 und 1926 geht hervor, daß im trockenen, heißen Klima, ihm 
persönlich sind Ägypten und Mesopotamien bekannt, die Syphilis sicher leichter 
als in Deutschland verläuft im Gegensatz zum feuchten, heißen Klima, und zwar 
sowohl bei Eingeborenen als bei Europäern. Unter seinem Material von 
4000 Patienten in Assuan hat er keinen Fall von Tabes oder Paralyse gesehen, 
ebensowenig in Bagdad. Im Winter 1923/24 in Assuan hat ScHACHT keinen 
Fall von tertiärer Lues gesehen. Frische Fälle heilten unter Salvarsan rapid 
schnell - dieser relative Begriff bekommt dadurch Wert, daß SCHACHT im 
Sommer in Baden-Baden praktiziert, also ständig ein Vergleichsmaterial hat-. 
Lanzinierende Schmerzen verschwinden gewöhnlich in Assuan (siehe auch 
DETERMANN); eine Tabes kommt dort oft zum Stillstand, wie überhaupt 
refraktäre Fälle, und zwar allein ( !) durch das Klima, "Hochgebirgsluft und 
Licht in der Ebene", Sonne und Trockenheit. 

Ich glaube durch diesen Bericht wertvolles Material beizubringen, um der 
Aufklärung des Problenis Klima und Syphilis näherzukommen. Viele Fragen 
sind noch zu beantworten: Können wir bei charakteris~ischem Klima praktisch 
mit bestimmtem Verlaufstypus rechnen, hat der klimatische Faktor auch 
eine Wirksamkeit auf den Erreger? Exakte Forschungen und Statistiken 
sind nötig, um diese Fragen zu klären. 

Wenden wir uns der Praxis zu. Man verwendet Klimabehandlung zur 
Erholung nach oder zwischen den Kuren, oder in geeigneten Badeorten auch 
während der Kuren. Anregend und übend sind das Hochgebirge, die Wüste, 
die Nord- und Ostsee. Hierhin schickt man Kontrastnaturen mit stabilerem 
Nervensystem. Schonend sind das Waldklima und das Mittelgebirge, man 
wählt sie bei Ausgleichsnaturen, die labiler sind. Milde sind namentlich die 
Ufer der Alpenseen. Im Frühjahr und Herbst die oberitalienischen Seen, im 
Sommer die nördlichen großen Wasserbecken und nicht zu vergessen die kärntner 
Seen, die, in den Bergen südlich des Hauptkamms gelegen, uns das Klima dieser 
Gebirgsseite, ausgeglichen durch die großen Wasserflächen bieten (Millstädter 
See, 580 m). 

Die nördlichen Gestade des Mittelmeers sind klimatisch etwas kontrast­
reicher. Durch frühes Frühjahr und langen Herbst sind sie wertvoll. Ihr Klima 
ist im allgemeinen kein so ausgesprochenes Schonungsklima, wie das der ober­
italienischen Seen. 

Schwer beeinflußbare Lues heilt nach geeigneter Klimakur und nachheriger 
Wiederaufnahme der Behandlung, eventuell Behandlung in dem geeigneten 
Klima. Dasselbe gilt für die äußerst schwierigen Fälle mit Kopfschmerzen 
und anderen funktionellen Symptomen und positivem oder auch negativem 
Liquor, die jeder energischen Behandiung, die durchaus am Platze ist, durch 
Unverträglichkeit unserer antisyphilitischen Medikamente trotzen. Bei orga­
nischen Nervenerkrankungen peripheren und zentralen Ursprungs, "die auf 
übende Eigenschaften anderer Klimate von vornherein ungünstig ansprechen", 
verwendet man das indifferente Niederungsklima (VAN ÜORDT), im Winter 
südliche Kurorte. GLAX läßt in Abbazia lauwarme Seebäder und Einpackungen 
vornehmen. Bei geeigneten Konstitutionen, wenn äußere Gründe nicht dagegen 
sprechen, wird man namentlich in inzipienten Fällen von Tabes Ägypten 
(Assuan, Luksor) in Betracht ziehen. Nach KoLLARITZ ist auch das Hochgebirge 
für Tabes geeignet. Allerdings sollen hier die Kuren unter Umständen jahrelang 
fortgesetzt werden, was freilich auch bei anderen Kuren nötig ist. Dabei kommen 
mitunter vehemente Progressionen vor, die sofortige Unterbrechung der 
Kur verlangen. Zu große körperliche Schwäche und Ataxie verbieten Höhen­
kuren von selbst. An sich hält auch STAEHELIN das Hochgebirge nicht für 
kontraindiziert bei Tabes. 
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d) Bäder. 
Die Balneotherapie ist das hervorragendste der physikalischen Mittel der 

Syphilisbehandlung. Mineralbäder, Klimareize, Ausspannung von Beruf und 
Umgebung sind ihre wirksamen Faktoren. Hydrotherapeutische und elektro­
medizinische .Maßnahmen werden im weitesten Maße bei den Kuren heran~ 
gezogen. 

Der Zweck des Lebens im Badeorte ist die Gesundung. Die Lebensführung 
muß auf dieses Ziel vollkommen eingestellt werden. Die Resultate werden dann 
Kosten und Entbehrungen reichlich aufwiegen. 

Die Balneotherapie als unterstützende Behandlung schafft dem Patienten 
körperliche Erholung, geistige Abwechslung, seelische Erfrischung. Sie bringt 
ihn aus der Atmosphäre des Alltags. Sie erneuert und verjüngt durch Pflege 
des Körpers und seiner Funktionen den Menschen und hilft somit seine Wider­
standsfähigkeit gegen Krankheiten erhöhen, sie regt den Stoffwechsel an und 
verstärkt die Aufnahmefähigkeit für Medikamente. Der durch die Syphilis 
zerrüttete Allgemeinzustand des Kranken wird durch die Mineralbäderkur 
wieder hergestellt (DARIER, GoUGEROT, PELON). 

NEISSER empfahl die Bäderbehandlung bei Syphilis und äußerte sich dahin, 
daß zu ihrer Behandlung alle Bäder gleichwertig sind und in allen Stadien der 
Krankheit anwendbar, daß man die Auswahl der Badeorte im großen und 
ganzen den Patienten überlassen kann, vorausgesetzt, daß sie Orte wählen, an 
denen vollkommen sachgemäße Behandlung und Beobachtung gewährleistet 
sind. Dazu fügen wir die Bedingung, daß sie bei einer Wahl von Orten mit 
differentem Klima oder differenten Quellen ihre Konstitution genügend berück­
sichtigen. Wir haben es oben als besonders glücklichen Umstand hervorgehoben, 
daß wir Badekuren komplizierenden Leiden, wenn solche bestehen, vollkommen 
anpassen können, und dabei für die Behandlung der Syphilis nur Vorteile 
haben werden. 

Wir ziehen Badeorte in Betracht in Fällen, in denen die Syphilis bei der 
gewöhnlichen Behandlung nicht ausheilt, in Fällen, in denen eine positive 
Blut- oder Liquoruntersuchung nicht weichen will oder ständig rezidiviert 
- unter Umständen mag auch die Infektionsquelle zu bestimmten Besorgnissen 
Veranlassung geben. Des weiteren brauchen wir sie bei Intoleranz gegen unsere 
spezifischen Antisyphilitica (GouGEROT, BoRY, PELON, C. A. HoFFMANN), 
kurz immer, wenn wir zur Heilung einer kräftigen Reaktion des Körpers bedürfen. 

Hierbei hat die Bäderbehandlung die Bedeutung eines Hautreizes, dessen 
Wirkung bei richtiger Dosierung so bedeutend sein kann, daß wir mit spezifischen 
Kuren neben hautreizender Bäderbehandlung die besten, ja unerwartete 
Resultate erzielen können. 

Einen beträchtlichen Hautreiz üben die Schwefelbäder aus. Namentlich 
die Schwefelthermen (Aachen, Aix-les-Bains) hat man schon frühzeitig zur 
baineologischen Behandlung der Lues herangezogen. Ob dabei dem Schwefel 
chemisch eine besondere Wirkung zukommt, steht nicht fest, nach Ansicht 
vieler Forscher ist es als wahrscheinlich zu betrachten (ARNOLDI), da Schwefel in 
den Bädern inhaliert, und durch die Haut resorbiert wird (MALIWA). Jedenfalls 
glaubt FLEISCHMANN, daß im Blute zirkulierende Hydrosulfitionen Schwefel­
methämoglobin bilden, das Ausfall an oxydabler Substanz bedingt und so 
vielleicht eine Anregung zur Blutneubildung geben kann. Nach MEYER und 
SCHÜTZ liegen keine Tatsachen vor, die auf eine pharmakologische Wirkung 
des HS-Ions in den Mengen, in denen es in den Schwefelquellen vorkommt, 
hinweisen. 

54* 
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MALrw A glaubt einen deutlichen Einfluß des Schwefels auf den intermediären 
Eiweißstoffwechsel feststellen zu können. 

Nach P:EGOT, BAZIN, MAuRIAC, DESMOULIERES, BERTIER, DARDEL, DEs­
MOULIERES und CHATIN, F. KISCH, PELON kommt dem Schwefel in den Schwefel­
bädern die Eigenschaft zu, im Körper ausfallende, unlösliche Verbindungen 
von Queck.'!ilberalbuminaten zu verhindern, bzw. sie in Lösung zu bringen. 
Latentes Quecksilber kommt dort wieder in die Zirkulation, und zwar in dem 
Maße, daß es sogar als Medikament wirksam werden kann (E. FINGER). Auch 
die Eigenschaft, latente Lues manifest zu machen (siehe unten Abschnitt 4), 
schreibt FINGER besonders den Schwefelbädern zu. 

Schwefel ist ein Heilmittel bei Anämien (BORY, PELON, GouGEROT) und 
Störungen des Ernährungszustandes (PELON), Affektionen, die sich entsprechend 
ihrer Häufigkeit oft mit Syphilis komplizieren und ihre Heilung erschweren. 
Namentlich wenn diese Zustände mit der Lues oder der antisyphilitischen 
Behandlung in direkter Beziehung stehen, wird man ganz besonders Schwefel­
bäder in Betracht ziehen. Denn Schwefel ist auch ein Heilmittel gegen chronische 
Metallvergiftungen, und bei chronischen Quecksilberintoxikationen sind 
Schwefelbäder immer das hauptsächlichste Medikament gewesen. In letzter 
Zeit sind Schwefel und Schwefelbäder gegen Intoxikationen nach Kuren be­
sonders von MoLINERY und SPIETHOFF erwähnt worden. SARATEANU kann 
nach seinen Beobachtungen diese Wirkung der Schwefelbäder allerdings nicht 
zugeben. 

Eine spezifische Wirkung auf die Syphilis kommt dem Schwefel aber nicht 
zu. Entsprechend der metallentgiftenden Eigenschaft ist die Möglichkeit 
wiederholt ventiliert worden, daß der Schwefel die Wirkung wenigstens 
der Quecksilberschmierkur ungünstig beeinträchtigt durch Bildung von un­
löslichem Schwefelquecksilber. NEISSER, FINGER, WITTNER, BRUCK, BRUHNS 
stehen auf diesem Standpunkt, den GRABOWSKI, WINCK.LER, ScHUSTER 
angreifen. NEISSER stützt seine Ansicht auf Tierexperimente, ScHUSTER führt 
seine Beobachtungen bei Patienten an, nach denen bei Kombination von Queck­
silberschmierkur mit Aachener Schwefelkochsalzthermalbädern größere Mengen 
Hg im Urin ausgeschieden wurden als ohne die Schwefelbäder. Jedenfalls 
wird die Schmierkur in den Bädern in der Hauptsache verwandt (REUMONT, 
LEDERMANN, JESIONEK). PELON in Luchon gebraucht, wie auch NEISSER 
empfahl, Injektionen, oder er läßt das Quecksilber innerlich einnehmen. 
L. WEISS (Eilsen und Wiesbaden) schreibt mir persönlich" Quecksilberinjektions­
kuren - im Gegensatz zu Schmierkuren - treten in den Schwefelbädern ganz 
zurück, weil man eben die Umstimmung des kranken Organismus von der 
Haut aus anstrebt" (siehe auch E. HoFFMANN, ÜELSE, RESCH - Jodseifell­
friktionen - ). Der Umstand, daß im allgemeinen größere Dosen Hg in 
den Schwefelbädern vertragen werden und daß selbst bei großen Dosen Hg 
Salivation und Mundentzündung dort zu den Seltenheiten gehört, was bereits 
WEIGHAN im 18. Jahrhundert in Bareges beobachtet hat, deutet darauf 
hin, daß ein Teil des eingeschmierten, eingeatmeten und an den Schleim­
häuten ausgeschiedenen Hg durch Schwefel unwirksam und unschädlich ge­
macht wird; daß aber die Kur an sich unwirksam wird, davon kann gar keine 
Rede sein. 

Wir haben in allen Gegenden der Erde reichlich Schwefelquellen, vielfach 
heiße, starke Schwefelquellen. Ich führe eine Anzahl der bekannteren euro­
päischen Quellen hier an mit der Höhenlage, der Temperatur der warmen 
Quellen und dem titrierbaren Gesamtschwefel nach HINTZ und GRÜNHUT 
in alphabetischer Reihenfolge: 
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Tabelle der Schwefelquellen. 

I üfuierbarer I Ges.·Schwefel 
ginlkg 

.Aachen, 175 m 0,024 Kochbrunnen 66,8°. 
0,023 Pockenbrünnchen 39,7°. 
0,008 Kaiserquelle 55°. 
0,006 Rosenquelle 47°. 

.Aix-les-Thermes, Ariege, 718m O,Oll8 große Schwefelquelle etwa 
60 Quellen 

.Allevard, Isere, 465 m 0,035 
v. 22-77,5°. 
kalt 

.Amelie les bains, Pyrenees-orien- A. I. b. hat 
tales, 276 m 0,0077 Aragoquelle 22 Quellen 

von20-61o. 
Baden bei Wien, 231 m 0,012 . Ursprung 34,8°. 

O,Oll5 Josefsbad 35,7°. 
O,Oll4 Frauenbad 35,6°. 
O,Oll3 Leopoldsbad 32,5°. 
O,Oll Johannis bad 32,5° 
0,010 Peterbad 35,5°. 
0,009 Engelsbad 33,5°. 
0,009 Sauerhofbad 35,5° 
0,0086 Karolinenbad 34,7°. 
0,008 Peregrinibad 29°. 

I 
0,007 Mariazellerbad 27°. 

Bareges, Hautes-Pyrenees, 1250m 0,019 Tambur 45°. 
0,015 Entree Therme 
0,012 neues Bad kalt 

Barzun bei Bareges 0,013 
Bentheim, Prov. Hannover, 90 m 0,021 alte Quelle '' Berthemont-Roquebilliere, See-

alpen 0,0133 
BolZ, Württemberg, 410 m 0,012 " Brussa, Kleinasien, 150 m 0,312 Therme des großen Bades. 
Cauterets Hautes-Pyrenees, die starken 

930 m 0,010 Caesarquelle Schwefel-
quellen von 

C. sind 
36-58° heiß. 

Challes, Savoyen, 280 m 0,213 grande source kalt 
Deutsch-.Altenburg, Niederöster· 

reich, 173 m 0,061 Schwefelquelle 23,9°. 
Eaux-Bonnes, Basses-Pyrenees, 

750 m 0,01 Source vielle 33°. 
Eilsen, 69 m 0,047 Julianenquelle kalt 

0,044 Georgenquelle " Engkien les Bains bei Paris, 50 m 0,044 Pecherle " 0,044 Source du lac " 0,028 Deyeux " 
Fiestel, Westfalen 0,046 Trinkbrunnen und Bade-

quelle " 0,040 Augenbrunnen " 
Gamarde, Landes 0,018 
Gazost, Hautes-Pyrenees 0,015 
Gögging, Niederbayern, 346 m 0,017 Stink er " Graus d'Olette, Pyrenees-orientales 0,010 St. Andre 
Guagno, Corsica 0,01 
Gurnigel, südl. Bern, 1159 m 0,056 Schwarzbrünnli 
Ha"ogate, Yorkshire (Nord-Eng- 0,107 starker Montpellier 

land), 55 m Schwefelbrunnen kalt 
0,092 alter Schwefelbrunnen " 
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Tabelle der Schwefelquellen (Fortsetzung). 

titrierbarer I 
Ges.·Schwefel 

ginlkg 

Harrogate, Yorkshire (Nord-Eng- 0,0413 / starke Hospital-Schwefel- kalt 
land) 55 m quelle 

" 0,0199 milder Montpellier 
Schwefelbrunnen 

" 0,014 milde Hospital-Schwefel-
quelle " 0,008 starkes Schwefel-Spa 

" Haßfurt, Unterfranken, 220 m 0,0055 untere Quelle kalt 
0,0055 obere Quelle 

" Herkulesbad bei Orsowa, 168 m 0,054 Elisabethquelle 54° 
0,045 Szaparyquelle 48° 

Heustrich, Berner Oberland im 
Kandertal, 780 m 0,030 kalt 

Hohenems, Vorarlberg, 429 m 0,026 kalt, 18°. 
Höhenstadt, Niederbayern, 350 m 0,01 Parkbrunnen kalt 

0,009 Königsbrunnen 
" Innichen, Pustertal, 1336 m 0,069 Schwefelquelle 
" l8chl, Salzkammergut, 468 m 0,078 Salzbergschwefelquelle 
" J akobeny bei Kimpolung (Buko- 0,0128 untere Quelle kalt 

wina), 825 m 0,0123 obere Quelle 
" Kreuth, oberhalb des Tegernsees, 0,10 Stinker kalt 

850 m 0,089 Schwaighofquelle 
" Labassere, Hautes-Pyrenees 0,019 

La Caille, Haute Savoie 0,009 
Langenbrücken, Baden, 138 m 0,020 Waldquelle " 0,018 Schwefelquelle 

" 0,006 Kurbrunnen 
" Langensalza, Unstruttal, 201 m 0,042 Schwefelquelle 
" Ledde, Westfalen 0,028 Hermannsquelle i. Garten " 0,027 Hermannsquelle i. Haus 
" Lenk, Kanton Bern, Ober-

Simmental, 1105 m 0,064 Balmquelle kalt 
Les Escaldas, Pyrenees-orientales 0,0116 
Limmer bei Hannover 0,0111 Schwefelquelle kalt 
Lostorj, Schweiz, Aretal 0,188 Quelle A I " 0,149 Quelle B 

" Lubien, Galizien, 298 m 0,097 Ludwikaquelle 
" Luchon, Haute-Garonne, 625 m 0,032 Bayen 66°. 

0,032 Borden I 49°. 
0,027 Borden III 49°. 
0,024 Bosquet 430, 

Lußnitz, Kärnten, 650 m 0,0098 Schwefelquelle kalt 
Marlioz, Savoyen 0,017 
Molitg, Pyrenees-orientales, Molitg hat 

450 m 0,0074 Lloupia I 10 Quellen 
von 21-37°. 

Montbrun les bains (Dröme) 0,009 Felsenquelle 
Montmirail, Vaucluse 0,0117 kalt 
Nenndorf, 71 m 0,061 Gewölbequelle j kalt 

0,057 Trinkquelle I " 0,024 Badequelle ! 

" 0,011 Soldorier Sole " Niemirow, Galizien, 257 m 0,058 Mariaquelle : 

Oldesloe, Holstein, 18 m 0,024 Schwefelquelle kalt 
Pardd-Czevicze, 200 m 0,014 
Piotigorsk, Kaukasus, 280 m 0,010 Alexandro Jamolow die Quellen 

von P. sind 
29--47° heiß. 

Pustomyty, Galizien, 300 m I 0,095 kalt 
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Tabelle der Schwefelquellen (Fortsetzung). 

I titrierbarer 

I 
Ges.-Schwefel 

g in 1 kg 

i 
I Ratzes, Bad, nördlich des Schiern, ! 

Südtirol, 1207 m 0,075 Schwefelquelle 20-60° 
Saint Sauveur, Hautes-Pyrem\es, 0,015 Hountalai 

750 m 0,011 Damenquelle 34°. 
Salzhausen, Oberhessen, 150 m 0,027 Schwefelquelle kalt 
Salzschlirf, Hessen-Nassau, 250m 0,0096 Schwefelquelle " San Stephano, Bezirk Parenzo, 

Küstenland und Tal des muriatische Schwefel-
Quieto, 20m 0,024 quelle 29,2°. 

Sandefjord am Oslofjord 0,045 muriatischeSchwefelquelle 
Schimberg, Kanton Unter-Wal den, 

1425 m 0,017 Schwefelquelle kalt 
Schinznach, Aargau, 343 m 0,056 Schwefelquelle 34,3°. 
Sebastiansweiler, Württemberg, 

471 m 0,059 obere Quelle kalt 
Spalato, dalmatinische Küste, 

3-60m 0,069 Schwefeltherme 22°. 
Stabio, Kanton Tessin, 385 m 0,109 
Stachelberg, Kanton Glarus, 

664 m 0,058 
Steinhoff, Tirol bei Arzl, 1100 m 0,0063 Schwefelquelle kalt 
Sulz a. Peißenberg, Oberbayern, 

615 m 0,006 Schwefelquelle " Swoszowice bei Krakau, 350 m 0,047 Napoleonquelle " 0,045 Hauptquelle 
" 

Tennstedt, Prov. Sachsen, 144m 0,029 Schwefelquelle 
" Truskawiec, Galizien,Nordabhang 

Eduardaquelle der Karpaten, 405 m 0,205 " 0,032 Surowcanquelle " 
Warasdin-Töplitz, Kroatien, 

282m 0,006 570 
Weilbach, Hessen-Nassau, 134m 0,00711 Schwefelquelle kalt 
Wiessee am Tegernsee, 730 m 0,105 21,2° 
Wipfeld, Unterfranken, 175 m 0,048 Ludwigquelle kalt 

Über die Schwefelbäder in Spanien schreibt SÄINZ DE AJA. Ich nenne noch 
in den Vereinigten Staaten die berühmten heißen Schwefelquellen: Hot Sulphur 
Springs, Colorado; Hot Springs, Virginia; Hot Springs, Arkansas. Desgleichen 
gibt es Quellen in Dakota und Californien. In Afrika haben wir unter anderen 
Heluan, Windhuk und Warm bad. In Asien möchte ich nur die durch die 
Beschreibung von BAELZ (Tokio) allgemein bekannten Quellen von Kusatsu 
in Japan erwähnen, wegen ihrer besonders hautreizenden Wirkung. Sie sind 
54 Grad heiß und enthalten im Liter 1,8 freie Schwefelsäure, 0,8 Salzsäure, 
1,5 schwefelsaure Tonerde, 0,25 schwefelsaures Eisen und etwas Schwefel­
wasserstoff. Es werden in ihnen bis 5 Bäder täglich genommen von höchstens 
3 Minuten Dauer. Der starke Hautreiz - die Patienten verlassen das Bad 
krebsrot, und heftige Dermatitiden sind an der Tagesordnung - kann außer­
ordentliche Wirkungen bei Syphilis erzielen. Bei Apoplexiegefahr, Neuritis 
und Tabes sind die Quellen kontraindiziert (BAELZ). -

Der wirksame Faktor der Schwefelbäder ist für uns in erster Linie der Haut­
reiz. Somit seien die starken Quellen von Wiessee, Kreuth, Nenndorf, Sebastians­
weiler, Wipfeld, Eilsen besonders hervorgehoben. Wegen seiner heißen, reichlich 



856 C. A. HoFFMANN: Die physikalische Behandlung der Syphilis. 

schwefel- und kochsalzhaltigen Quellen will ich nochmals an Aachen erinnern, 
das als Badeort berechtigterweise Weltruf genießt, ähnlich wie Schinznach 
in der Schweiz, das mildere Baden bei Wien und die 45° heißen Schwefel­
calcium enthaltenden Quellen von Aix-les-Bains. 

Der wirksame Hautreiz ist aber nicht an den Schwefel gebunden. In haut­
reizender und angeblich ebenfalls Quecksilberalbuminat lösender Wirkung (PAw­
LOFF, F. KrscH) stehen die Kochsalzbäder mit den Schwefelbädern in einer Linie. 
Vor allem erwähne ich die heißen Thermalbäder von Baden-Baden (206 m, 
0,2% Kochsalz, Temperatur: Ursprung 68,6°, Friedrichsquelle 62,8°), und Wies­
baden (117m hoch, 0,5-0,7% Kochsalz, Kochbrunnen 65,7°). Beide, namentlich 
aber Wiesbaden, sind durch ein mildes Klima ausgezeichnet und eignen sich 
im Gegensatz zu Wiessee, Nenndorf, Eilsen, die ausgesprochene Sommerkurorte 
sind, besonders zu Kuren im Frühjahr, Spätherbst und auch Winter. Für die 
Anwendung dieser Bäder bei Tabes treten nebst vielen anderen in neuerer 
Zeit KREBS, ToBIAS, BADT ein. 

Dann wären die Jodquellen zu nennen, die ebenfalls bei der Syphilisbehand­
lung eine große Rolle spielen. Um als spezifisches antisyphilitisches Heilmittel 
zu genügen, sind die Jodmengen in den Wässern wohl zu gering, aber die gute 
Wirkung auf späte Formen von erworbener und angeborener Syphilis steht 
fest. Empfohlen sind sie in letzter Zeit von ARNOLDI, GoLDSCHEIDER, NoNNE, 
C. A. HOI<'FMANN, von FEHR bei Augen- und 0. HEUBNER bei Kindersyphilis, 
von HIRSCHL und MARBURG bei Nervenlues (s. nebenstehende Tabelle). 

Kuren in Jodbädern sind angreifend. Ihr Erfolg besteht häufig in der 
Nachwirkung, der allerdings recht beachtenswert sein kann. Ich habe selbst 
bei debilen Patienten gute Resultate gesehen, habe andererseits aber auch 
bei Patienten von guter Konstitution erlebt, daß sie in den Jodbädern 
überanstrengt worden sind. In verzweifelten Fällen wird man selbst bei 
Erschöpfungszuständen eine Kur im Jodbad versuchen können. Die Erfolge, 
die unter Umständen dadurch zu erzielen sind, wiegen die Mißerfolge auf. Um 
die Überanstrengung zu vermeiden, werden auch schwächere Jodbäder gern 
verwandt, so Sodenthai im Spessart und Kreuznach, namentlich bei Kindern. 

Nach LIEVEN sowohl, wie nach GoCHT und DEBRUNNER verdienen die 
alkalischen Quellen bei der Behandlung der Syphilis vor allen anderen den 
Vorzug wegen ihrer Eigenschaft, die Haut für eingeriebenes Quecksilber 
besonders aufnahmefähig zu machen. n'AMATO gibt an, durch Trinkverordnung 
alkalischer Wässer die vasomotorische Reaktion auf Neosalvarsan, wenigstens 
in einzelnen Fällen verhindern zu können. Es wären zu nennen Neuenahr 
(92 m, alkalischer Thermalsäuerling, 34,2°, großer Sprudel) neben den vielen 
kalten alkalischen Quellen in Deutschland und die alkalischen arsenhaltigen 
Thermen von Flombieres (Vogesen, 450 m, Temperaturen bis 71 °). 

Bei Komplikationen mit Erkrankungen der Luftwege oder auch des Magen­
darmkanals verordnet man die bis 50° heißen alkalisch-muriatischen Quellen 
von Ems (80 m). Speziell zur Behandlung von Kranken mit Affektionen des 
Magendarmkanals und der großen Drüsen verwendet man die kalten erdig­
sulfatischen Kochsalzsäuerlinge von Kissingen (250 m) oder die heißen (Sprudel 
73,8°) Wässer von Karlsbad (374m). Die Karlsbad ähnelnde Quelle von Bertrich 
(165 m) hat eine Temperatur von 32,7°. 

Bei Erkrankungen von Herz und Gefäßen bzw. bei Kombination von Lues 
mit derartigen Affektionen sind besonders hervorragend unter den deutschen 
Bädern die bis 34,4° warmen kohlensäurereichen NaCl-Thermen von Nauheim 
(144m), während die nicht minder berühmten ganz ähnlichen bis 33,4° warmen 
Quellen von Oeynhausen (71 m) namentlich bei Rückenmarksaffektionen, 
Tabes und bei Erkrankungen der peripheren Nerven mit besonders gutem 
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Tabelle der Jodquellen (nach HINTZ und GRÜNHUT)e 

Jodion (J') 
grinlkg 

Arva Polhora I 0,041 Solquelle 
Castrocaro 0,121 Solquelle 
Challes, Savoyen, 280 m 0,0105 grande source kalt 
Conneautville (Pennsylvanien) 0,0226 sog. Bitterwasser 
Csiz 0,0428 neue Quelle 

0,0308 alte Quelle 
Darkau, Tschechoslowakei, 234 m 0,0384 Royerquelle " 0,0224 Darkauer Quelle " Dessa Molong (Java) 0,814 gesättigte Solquelle 
Goczalkowitz, Kreis Pleß, 266 m O,Oll3 Mariaquelle " 
Hall, Oberösterreich, 376 m 0,029 Bohrloch I a " 0,0279 ErzherzoginMarie-V alerie-

quelle " 0,0263 Tassiloq uelle " H eilbrunn, 800 m 0,0255 Adelheidq uelle " lwonicz, Kleinpolen, 410 m 0,019 Karlsquelle " 
Lipik, Slavonien, 154 m 0,0121 64°. 
Luhatschowitz, Tschechoslowakei, 

254m O,Oll5 Luisenquelle kalt 
Rabka, Galizien, 520 m 0,0388 Rafaelquelle " 0,0386 Madenquelle " 0,0321 Krakusquelle " Rymanow, Galizien, 400 m 0,012 Titusquelle " Salsomaggiore, Italien bei Parma 0,06 Solquelle 
Saxon, Wallis, 478 m 0,09 Jodquelle ~ 

Seeg, Schwaben, 854 m 0,0148 Madenquelle " Sulza, Ilmtal, 148 m 0,019 Kunstgrabenquelle " Sulzbrunn, Schwaben, 87 5 m 0,0131 Römerquelle " Tölz, 657 m 0,001 Bernhardsquelle " Wiessee a. Tegernsee, 730 m 0,034 21,2°. 
W ildegg im Aaretal, 357 m 0,0333 Jodquelle nur versandt, 

bzw. in Schinznach ge-
trunken 

Zablacz (Tschechoslowakei), 260 m 0,127 \Jodquelle I kalt 

Erfolg verwandt werden. (Vor Anwendung dieser Quellen bei Aortitis warnt 
ScHRuMPF.) 

Die Akratothermen wirken durch ihre Temperaturen und ihren Radium­
gehalt. Die Quellen von Warmbrunn (345 m) sind 43,1° (neue Quelle), von 
Wildbad (Württemberg, 430 m) bis 39,5°, die Quelle von Wildbad-Trarbach 
(127m) 35° heiß. ERB sah bei Tabes von indifferenten Thermen nur gelegentlich 
Nutzen bei sehr eretischen Naturen mit Hyperästhesie, starken Schmerzen 
und Krisen. Er verwandte als höchste Temperatur 32-33°, ließ 8-10 Minuten 
baden, 3-4 Bäder in der Woche. ScHAFFER empfiehlt die indifferenten Thermen 
zu lauwarmen Bädern, ebenso HmscHL und MA.RBURG. 

His und GunzENT betonen die schmerzstillende Wirkung des Radiums, 
das durch Inhalation im Sanatorium, durch das Badewasser eventuell bei den 
stärksten radioaktiven Quellen, auch durch Trinken von gelöster Radiumemanation 
aufgenommen wird. Diese schmerzstillende Wirkung ist auch zur symptoma­
tischen Behandlung der lanzinierenden Schmerzen bei Tabes anwendbar. 

Stärkere radioaktive Quellen, die sich auch zu antisyphilitischen Kuren 
eignen, sind: Baden-Baden namentlich die Büttquelle, Karlsbad, Kreuznach 
(Radium-Solbad), Landeck (Radium-Schwefelthermalbad), Münster a. Stein 
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(117 m Radium-Sol-Thermalbad), Teplitz-Schönau (280 m, radiumhaltige 
alkalische Therme), Wiesbaden. Dazu möchte ich noch Wildbad Gastein 
(1045 m) und Ragaz-Pfäfers (525 m) als radiumhaltige Akratothermen anführen. 

Die bisher genannten Bäder verwendet man in der Hauptsache, um in ihnen 
antisyphilitische Kuren durchmachen zu lassen. Nur in Ausnahmefällen wird 
man die Bäder zwischen einzelnen Kuren verordnen, um kombinierende Leiden 
zu behandeln, das Allgemeinbefinden zu heben, namentlich aber die Ausscheidung 
der bei den Kuren augewandten Medikamente zu vervollkommnen. 

Zwischen den spezifischen Kuren wird man zu roborierender Behandlung 
gern die Eisen- und Arsenquellen gebrauchen lassen (FINGER, BoRY). Die kohlen­
säurehaltigen (z. T. auch salzreichen) Stahlbäder (Schwalbach [318m], Kniehis­
bäder [484 m], Kudowa [400 m], Elster [480 m], Frauzensbad [450 m], Schuls­
Tarasp [1200 m], St. Moritz [1775 m]) üben nach ERB eine den kohlensäure­
haltigen Solthermen gleichende Wirkung aus. Will man die blutbildende und 
tonisierende Wirkung der Stahlbäder und des mit ihnen verbundenen Genusses 
reiner Gebirgsluft ausnutzen, so empfiehlt er sie besonders. 

Tonisierend wirken ferner Seebäder, die zur Erholung zwischen den Kuren 
mehrfach empfohlen werden. Die Konstitution des Patienten wird den Aus­
schlag geben, ob Nordsee oder Ostsee, ob warnie Seebäder oder südliche Meere 
zu verordnen sind. Nach ScHAFFER sind Seebäder bei Tabes ohne Nutzen, 
stärkerer Wellenschlag schädlich. 

e) Licht. 
Durch lokale Belichtung wird die Heilungstendenz syphilitischer Ulcerationen 

unters!fitzt. Das gilt sowohl für die Bestrahlung mit Sonnenlicht im Hoch­
gebirge (BERNHARD) als für künstliches Licht (BREIGER). Die lang dauernde 
aktive Hyperämie soll die Entzündungsprodukte leichter zur Resorption bringen 
(HESSE, dessen Deduktionen von ScHINDLER angegriffen werden). 

Röntgenstrahlen empfahl FRANK ScHULTZ namentlich bei den brettharten 
syphilitischen Infiltraten der Unterlippe. IlARTTUNG gibt an, daß durch Röntgen­
oder Finsenlicht die Resorption syphilitischer Muskelherde unterstützt wird. 
FRANZ BLUMENTHAL hat dagegen nach Röntgenbehandlung bei Gummen 
Zunahme des Zerfalls und schnelles Weiterwuchern gesehen. Wrnz berichtet 
direkt von einer "Therapieresistenz" bei Fällen von primärer, sekundärer und 
tertiärer Lues nach vorhergehender Röntgenbestrahlung. KLEINSCIDVIIDT hat 
zwei Fälle von tabischem Mal perforant du pied mit Röntgenlicht bestrahlt 
mit 3 mm Aluminiumfilter. In beiden Fällen sah er rezidivlose Heilung. GALLINO 
und TERRADA wandten angeblich erfolgreich in einem Falle Röntgentiefeu­
therapie des Dorsolumbalteils des Rückenmarks bei tabischen lanzinierenden 
Schmerzen an. 

Eindeutiger sind die Erfolge bei Ganzbestrahlungen, wenn man die Be­
strahlung als Hautreiz neben der spezifischen Behandlung anwendet; Ich 
benutze die künstliche Höhensonne in schweren Fällen von Lues bei Kindern 
und alten inveterierten Formen bei Erwachsenen. Für den Arzt der Großstadt 
ist dies die einfachste Methode, Hautreize therapeutisch zur Anwendung zu 
bringen. Mit dieser kombinierten Behandlung sehe ich Resultate, die eine 
einfache spezifische Therapie meines Erachtens nicht erzielen kann. Angeregt 
wurde ich dazu durch HAUPTMANN, der angibt, durch Höhensonnenbestrahlungen 
bei der Therapie der Paralyse ähnlich gute Resultate wie durch Malariabehand­
lung gesehen zu haben. RAJKA und RADNAI konnten durch energische Quarz­
lampenbestrahlungen hartnäckig resistierende Wassermannreaktionen negativ 
bekommen. 
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Das Licht hat Einfluß auf den Stoffwechsel und auf das Blut (NEUBERG 
und PrncusSEN, HoBERT). Aus Experimenten geht hervor, daß eine Einwirkung 
des Lichts auf die Fermente feststeht (0. ÜPPENHEIMER, BERING) und ultra­
violettf's Licht die Toxine alteriert (siehe NEUBERG und PrNCUSSEN). Es tritt 
eine Vermehrung der Stickstoffausscheidung auf (PINCUSSEN); im Anfang ist 
die Harnsäure- und Purinbasenausfuhr vermehrt (WIENER). Quarzlampen­
bestrahlung senkt den Blutdruck (HAssELBALCH, BACH, RoLLIER, STEVEN) 
und ultraviolettes Licht erhöht die Erregbarkeit des Atemzentrums (HASSEL­
BALCH und LINDHARD). Lichtbäder verändern den Serumkalkspiegel (ROTHMAN 
und ÜALLENBERG) und wirken auf den Gasstoffwechsel (KESTNER, PEEMÖLLER 
und PLAuT). Der Blutzuckerspiegel sinkt, und die Zuckertoleranz wird erhöht 
(RoTHMAN, PINCUSSEN; praktisch verwertet von BERNHARD). Schließlich 
greifen Bestrahlungen auch in den Vitaminstoffwechsel ein (Ismno). Es wird 
nicht erstaunen, daß solch vielseitigen Wirkungen sehr beträchtliche Reaktionen 
des Körpers entsprechen. 

f) Elektrizität. 
Elektrische Bäder, Gleichstrombäder, faradische Bäder, sinusoidale Bäder 

werden für unsere Zwecke als Hautreiz wirken. Bei Verwendung dieser 
Prozeduren namentlich bei Tabes und Syphilis des Zirkulationssystems ist 
zu beachten, daß bei eretischen Menschen recht unangenehme Erregungs­
zustände auftreten können (NAGELSCHMIDT). Um so günstiger wirken die 
Bäder bei depressiven Naturen. Im Vierzellenbad herrscht bei schwächeren 
Strömen der sedative Effekt vor, während stärkere Ströme Reizwirkungen 
machen. 

Nach NAGELSCHMIDT setzt das galvanische Vollbad den Gefäßtonus herab, 
(plethysmographische Untersuchungen) es führt zu einer Tonisierung der 
großen Gefäße. Das Gleichstrombad wirkt in der Regel blutdruckerhöhend, und 
bedeutet eine Übung für das Herz. Dasfaradische und sinusoidale Bad wirken 
als Schonungstherapie, von denen das erstere milder ist. Es ist indiziert bei 
Herzschwäche, Intoxikation, Kompensationsstörungen. Das sinusoidale Bad 
ist energischer und daher kontraindiziert bei Nierenaffektionen mit erhöhtem 
Blutdruck. 

Allgemeinbehandlung mit Diathermie bewirkt Temperaturerhöhung, Ableitung 
des Blutes vom Splanchnicusgebiet in die Hautgefäße, ferner eine Herabsetzung 
des Blutdrucks, wenigstens nach den Angaben der meisten Untersucher 
(KowARSCHIK). Man beobachtet eine der Temperatursteigerung entsprechende 
Zunahme von Puls- und Respirationszahl, die aber im Vergleich zu der bei allen 
anderen Hitzeprozeduren sehr gering ist (KowARSCHIK). Die ausgesprochen 
schmerz- und krampfstillende Wirkung des hochfrequenten Stromes verwenden 
wir erfolgreich bei lanzinierenden Schmerzen, Magen-, Darm- und Blasenkrisen 
der Tabiker (RIEDER), wobei die Technik besonders zu beachten ist wegen der 
Störungen der Patienten in der Temperaturempfindung. Die Galvanisation des 
Rückenmarks wird von E. MüLLER und ToBlAS kurz erwähnt, von STINTZING 
die lokale galvanische Behandlung. HENNEBERG glaubt von einer faradischen 
Behandlung der Blasenschwäche vielleicht einen Erfolg erwarten zu können 
(s. a. ToBIAS). 

Über dielontophorese oder besser die Elektroendosmose berichtet STOCKER 1916, 
daß sie zuerst von WIRTZ in der Ophthalmologie angewandt ist bei Iritis luetica 
und Keratitis parenchymatosa. STOCKER hat bei letzterer Erkrankung Er­
fahrungen gesammelt und berichtet über bedeutsame Erfolge bei recht hoffnungs­
los erscheinenden Fällen. Er verwendet Chlor- und J odionen, beides Anionen, 
an der differenten Elektrode. 
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g) Gymnastik, Massage, Bewegungstherapie. 
Bewegung und Ruhe, Gymnastik, Sport, Massage werden bei der Syphilis­

behandlung nach den allgemeinen der Konstitution und dem Gesundheits­
zustand des Patienten entsprechenden Regeln verordnet werden. Sie wirken 
als Hautreiz durch die frische Luft, durch die dabei übliche leichte Bekleidung, 
die der Witterung und den sonstigen Umständen entsprechend möglichst gering 
sein soll. Sie wirken durch Muskeltätigkeit und Anregung der Atmung auf 
den Stoffwechsel. Diese Anregung ist nicht gering. So atmet nach ZuNTZ 
ein Mensch in absoluter Ruhe etwa 5 I Luft in der Minute, beim Bergaufsteigen 
20-50 I. Bei horizontaler Bewegung wird vom Menschen für die Fortbewegung 
von l kg um l m Weg eine chemische Energie aufgewendet, welche 0,21-0,3 mkg 
äquivalent ist. Beim Bergsteigen beträgt sie für l mkg Steigarbeit 3,0-3,3 mkg. 
Daneben findet eine Zunahme der Muskelsubstanz statt. 

Bedeutungsvoll sind diese Feststellungen für die Behandlung syphilitischer 
Erkrankungen des Herzens und des Nervensystems. GoLDSCHEIDER sagt: 
"Die Bewegungstherapie beugt bei richtiger Ausführung der Herzinsuffizienz 
vor." Sie ist eine Übung für kranke und konstitutionell schwache Herzen, 
wie sie besser und individueller dosierbar gar nicht gedacht werden kann. Diese 
Therapie hat aber, wie jeder, der Sport getrieben hat, weiß, und wie die oben 
genannten Zahlen von ZuNTZ dartun, sowohl schwache als auch stärkste Reize 
zur Verfügung, die Dosierung ist also ein dringendes Erfordernis und muß 
sachkundigsten Händen anvertraut werden. 

Für Erkrankungen der Nerven und die Tabes hat FRENKEL-HEIDEN eine 
systematische Therapie ausgearbeitet, die in zweckmäßigen Bewegungsübungen 
besteht und bei ständiger Anwendung dem Tabiker die ataktischen Beschwerden 
in hohem Grade nehmen kann. Betreffs der Einzelheiten oieser Therapie, die 
vielfach unter anderen von LEYDEN, GoLDSCHEIDER, JACOB modifiziert worden 
ist, verweise ich auf ScHAFFER in LEWANDOWSKYs Handbuch der Neurologie, 
STINTZING in PENZOLDT und STINTZINGs Handbuch der Therapie und auf GocHT 
in ScHWALBEs therapeutischer Technik. 

Die einfachsten und vielleicht wertvollsten Übungen lassen sich durch 
ein paar Kreidestriche ohne weiteres improvisieren, was 0. FoERSTER empfiehlt, 
der sie in keinem Fall von Tabes unterlassen wissen möchte. Die Übungen 
sollen lehren, das verlorene Bewegungsgefühl durch andere Sinne zu ersetzen, 
oder auch nach STINTZING den Willen antreiben, alles noch Erhaltene aus­
zunutzen. 

Diese Übungen müssen sachgemäß ausgeführt werden. Sie müssen streng 
individuell verordnet und geleitet sein, Überanstrengung muß absolut ver­
mieden werden, wobei zu beachten ist, daß den meisten Tabikern das Ermüdungs­
gefühl fehlt. 

Massagebehandlung ist bei Tabes und syphilitischen Nervenerkrankungen 
häufig am Platze. Die sachgemäße, mit der Hand ausgeführte Massage wird 
man zunächst allen komplizierten Modifikationen vorziehen. Die Thermo­
massage nach GoLDSCHEIDER, namentlich aber den Gebrauch von elektrischen 
Massageapparaten, z. B. den Sanaxapparat, ziehen viele geschickten Masseure 
zu ihrer Arbeit mit heran. 

3. Anwendung der pltysikalischen Therapie bei Lues. 
Wenn wir uns die Wirkung der physikalischen Therapie bei der Lues klar­

gemacht haben, werden wir erstreben, sie in jedem Fall, den wir zu behandeln 
haben, in der einen oder anderen Form anzuwenden. In der Mehrzahl der Fälle 
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greifen wir naturgemäß auf die einfachsten Verordnungen zurück und müssen 
uns für die Lebensweise bezüglich Arbeit, Diät, Spaziergänge, Sport, Gymnastik, 
unserer Patienten interessieren. Wir werden uns nach Möglichkeit der Forderung 
der alten bedeutenden Syphilistherapeuten anschließen und werden von unseren 
Patienten verlangen, daß von den notwendigen Kuren einige, mindestens eine 
in einem geeigneten Badeorte vorgenommen wird. Des weiteren werden wir 
unser Augenmerk auf die Erholungsreisen richten und versuchen, unseren 
Einfluß dahin geltend zu machen, daß zur Erholung möglichst der Konstitution 
des Patienten augepaßte Gegenden und Klimate aufgesucht werden. Ich 
erinnere an die oben erwähnten Wärme-, Kälte-, Ausgleichs- und Kontrast­
naturen HELLPACHS. Namentlich Berichte über frühere Reisen der Patienten 
werden uns wertvollen Aufschluß darüber geben, welche Klimate, welche 
Unternehmungen den einzelnen Persönlichkeiten vorzuschlagen sind. 

Fälle, in denen die Syphilis unserer Behandlung trotzt, können wir leichter 
in bestimmter Richtung beeinflussen. Fälle, die mit Leichtigkeit auf unsere 
Therapie reagieren, müssen wir besonders im Auge behalten. Bei ihnen werden 
wir nur vereinzelt Kuren in Badeorten durchsetzen können. Es ist sicher nicht 
gleichgültig, ob ich eine Kur in einem Badeorte mache, ob ich im Anschluß 
an eine Kur eine Reise ins Hochgebirge unternehmen lasse, oder ob ich bei 
einem durch die Reise frisch gekräftigten Organismus eine Kur durchführe. 
Der Patient wird aber in vielen Fällen die Notwendigkeit beweisen, daß der 
Arzt sich nach geschäftlichen und anderen Lebensbedingungen richten muß. 
Gibt der Arzt nun seine Zustimmung dazu, daß überhaupt keine Reise statt­
findet, so muß er sich bewußt sein, daß besondere Maßnahmen, wie Schwitz­
prozeduren, Hydrotherapie, Lichtbehandlung, die er in der Heimat von seinen 
Patienten fordert, nur ausnahmsweise sorgfältig durchgeführt werden, wenn 
nicht besondere Symptome den Kranken selbst ständig in Aufregung halten. 

GoLDSCHEIDER weist darauf hin, daß physikalisch-therapeutische Maß­
nahmen Belastungen sind und daher die Dosierung vorsichtig gehandhabt werden 
muß, daß die Reize Stoffersatz veranlassen und Regulierungen aufdrängen 
und daß zu starke Reize ein Manko bewirken können, das zu Schädigungen 
führt. Die Reize dürfen aber auch nicht zu schwach sein, wenn sie einen 
Effekt haben sollen. Mancher durch langes Siechtum gekennzeichnete Organismus 
macht einen sehr schwächlichen Eindruck und ihm wird durch zu vorsichtige 
Verordnungen nur wenig oder gar nicht genützt, während etwas energischere 
Maßnahmen sehr gute Resultate erzielen können. Es bleibt dem Arzt oft nichts 
übrig, als aus der Umgebung, der Berufstätigkeit des Patienten seine Schlüsse 
zu ziehen, die Anamnese und sogar die Selbsteinschätzung mit heranzuziehen. 
In der Hauptsache wird ihn die Erfahrung leiten. Er wird versuchen müssen 
und aus Erfolgen und eventuellen Fehlgriffen lernen. 

Bei der Durchführung der Kur ist auch bei einer anfänglichen, durch die 
Maßnahmen bedingten Schwächung das psychische Gefühl des Patienten 
betreffs Bekömmlichkeit, Wohlbefinden, Annehmlichkeit der Prozeduren ein 
wertvoller, für den Arzt notwendiger Indicator. Er ist aber nur von diesem 
richtig verwertbar. Der Patient muß also auch im Badeort stets unter ärzt­
licher Aufsicht stehen. Neben eingehenden Vorschriften über die Verwendung 
der physikalischen Mittel muß seine Lebensweise, vor allem die Diät geregelt 
werden. 

Wir wissen, daß die konstitutionelle Syphilis mit stärkerem Eiweißzerfall 
einhergeht. Eine allgemein roborierende Diät ist also notwendig. Hunger­
kuren, wie sie vor SIGMUND und RICORD geübt wurden, sind nicht angebracht, 
trotzdem durch Eiweißzerfall eine energische Stoffwechselanregung hervor­
gerufen wird und so auch Resultate durch Hunger- und Durstkuren erzielt 
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worden sind. Kombinierende Stoffwechselkranhkeiten, Adipositas müssen nach 
den Vorschriften der inneren Medizin diätetisch berücksichtigt werden. Dabei 
ist zu beachten, daß nach JuLIUS MüLLER Quecksilber den Stoffwechsel ver­
langsamt. Er ließ aus dem Grunde bei Quecksilberkuren Nahrungs- und Flüssig­
keitsaufnahme herabmindern. Bei Erkrankungen der Niere empfahl er Milch 
und Lebertran. Bei Gefäßveränderungen und namentlich bei Arteriosklerose 
hielt er sich an HEINRICH BocKs Vorschriften, um Schädigungen des Gefäß­
systems zu vermeiden, nach denen überreichliche Fleischnahrung verboten 
ist, namentlichRostbeef, Beefsteak, Wild, währendKalbfleisch, mageres Schweine­
fleisch, Geflügel, Ham:rnelfleisch, Leber usw. erlaubt sind. Ferner sind Hülsen­
früchte und schwere Kohlsorten zu vermeiden. Getränke schränkt man bei 
Arteriosklerose ein. Lebersyphilis erfordert reichliche Kohlehydratzufuhr neben 
dem Salvarsan (HARRISON). Besonders vorsichtig soll man Magen-Darmsyphilis 
behandeln ( J. PAL). Bei alten Syphilitikern mit Geschwüren, Ausschlägen, leichter 
Albuminurie und Neuralgie hat F. A. HoFFMANN eine fettreiche Diätform oft 
gute Dienste geleistet. In Fällen alter konstitutioneller Syphilis mit starken 
Drüsenschwellungen und Hautausschlägen hat er Gutes von der ScHROTTsehen 
Kur gesehen, die nach JüRGENSEN durch Zugabe von 1/ 2 bis 3h Pfund Fleisch 
täglich eventuell gemildert werden kann. Bei den schweren Neuralgien der 
Tabiker hat F. A. HoFFMANN im Vegetarismus "ein wertvolles, oft das beste 
Mittel, welches wir haben", schätzen gelernt. In neuerer Zeit legen wir auch 
auf die Berücksichtigung der Vitamine in der Nahrung bei chronischen In­
fektionskrankheiten, namentlich der Kinder (P. REYHER), großen Wert. 

Bei kongenitaler Syphilis ist nach FINKELSTErN eine sachgemäße künstliche 
Ernährung, wenn Muttermilch nicht gereicht werden kann, nicht besonders 
zu fürchten. Bei Frühgeburten, Debilen und Säuglingen mit schweren visceralen 
Erscheinungen ist Frauenmilch notwendig und eventuell abgezogen aus der 
Flasche zu geben. Die Mütter oder die Ammen müssen zweckmäßig mit Fett­
milch ernährt werden. Sie sollen Lebertran als Zusatz erhalten (ERICH MüLLER). 
Es ist wichtig zu erwähnen, daß Rezidive der Lues bei Rauchern und Menschen, 
die gern scharf gewürzte Speisen essen, meist im Munde auftreten. Dement­
sprechend sollen reizende Speisen und Getränke, ebenso das Rauchen ver­
mieden werden; das letztere muß während der Kuren, wegen der Eigenschaft 
von Quecksilber und Wismut Stomatitis zu machen, ganz besonders gefordert 
werden. Jodkali haben vorsichtige Therapeuten (z. B. SENATOR) immer in 
Milch verordnet. 

4. Kontraindikationen gegen die physikalische 
Therapie der Lues. 

An die Spitze dieses Abschnittes möchte ich NEISSERS Worte setzen: "Soweit 
ich mich habe überzeugen können, haben alle meine Kranken, in welchem 
Stadium der Syphilis sie sich auch befanden, nur V orteile von energischen, 
in irgendwelchem Bade gemachten Kuren gehabt." 

Ich habe bei der Besprechung der physikalischen Heilmittel, die für die 
Behandlung der Lues in Frage kommen, die Wirkungen der Mittel auf den 
Organismus angeführt, so daß spezielle Indikationen und Kontraindikationen 
sich am besten aus dem Studium jenes Teiles ergeben. 

In der älteren Literatur finden sich Hinweise auf die provokatorische 
Wirkung namentlich von Quellen mit differenten Bestandteilen und differenten 
(heißen) Temperaturen. Diese provokatorische Wirkung wurde vielfach ver­
wandt zum Nachweis, ob eine Lues ausgeheilt war. P:EGOT (Luchon) und FINGER 
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erwähnen sie nebst vielen anderen. MAuRIAC widerrät sie, da sie im Vergleich 
zu ihrer Gefährlichkeit zu wertlos wäre. Im ersten Jahre einer Syphilis hält 
er sehr heiße Bäder, namentlich heiße Schwefelbäder, für kontraindiziert. 
Auch in der Syphilishydriatik spielt die provokatorische Wirkung eine Rolle, 
wo sie als besonderer Vorzug angesehen wird. JuLms MüLLER hält bei frischer 
sekundärer Lues sehr differente Bäder, wie Marienbad, Kissingen, Karlsbad usw. 
für kontraindiziert. Dagegen hat NEISSER auch im Frühstadium die ver­
schlimmernde und provokatorische Wirkung bei Bäderbehandlung weder 
gesehen, noch fürchtet er sie. F. KrscH empfiehlt direkt den Gebrauch der 
Glaubersalzwässer bei sekundärer Lues. BoRY meint, daß starke Schwefel­
bäder nur im Beginn einer Syphilis verordnet werden dürfen, in späteren Stadien 
soll man sich an die milderen Quellen halten. Ihm erscheint Cauterets emp­
fehlenswerter als Luchon. 

Bei unserer heutigen sehr vollkommenen chemischen Syphilistherapie er­
streben wir, wie oben auseinandergesetzt, direkt die Mobilisation des Virus, 
wenigstens in den früheren Stadien, während wir dem Schlummern des Virus 
nicht mehr trauen. Wir müssen aber bei unserer Behandlung der Mahnung 
von KYRLE eingedenk bleiben, daß wir, wenn wir Virus mobilisieren, auch 
alle Energie aufwenden müssen, es zu vernichten. Dies entspricht der heute 
ziemlich allgemeinen Ansicht der Syphilistherapeuten, daß nur energische 
Behandlung angebracht ist und zum mindesten bei Verwendung von Salvarsan 
lasehe und zu geringe Behandlung gefährlicher ist als gar keine Behandlung. 

Ich denke, daß diese Abhandlung bewiesen hat, daß eine Zusammenfassung 
der physikalischen Therapie notwendig war. Die physikalische Behandlung 
ist für den Luestherapeuten nicht mehr nur ein Ausweg in besonders schwierigen 
Fällen, sie durchdringt die Luestherapie wie die Therapie jeder anderen 
Krankheit.· 

Das Ziel der physikalischen Therapie der Syphilis ist, den Körper in einen 
Zustand zu versetzen, daß er jeden Krankheitsherd störend empfindet und 
durch seine Einrichtungen angreift, wobei ihm dann die spezifische Therapie 
die Mittel liefert, die Erreger in diesen Herden abzutöten. 

Die physikalische Therapie, richtig angewandt, ist ein gangbarer Weg, 
viele Fälle von Lues zur Ausheilung zu bringen. 
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Allgemeine Behandlung der Syphilis. 
Abortivbehandlung. 

Von 

JOH. WERTHER-Dresden. 

I. Allgemeine Vorbemerkungen. 
Die Syphilis ist enorm verbreitet, besonders in den Großstädten. Ihre Ver­

breitung ist hauptsächlich an die Betätigung des Geschlechtstriebes gebunden, 
der weit mächtiger als die Impulse des Verstandes und unabänderlich ist, 
weil von ihm das Bestehen des menschlichen Geschlechts abhängt. Diese Be­
gleiterin des Geschlechtslebens, welche ein Feind der Menschheit ist, heftet 
sich an die Sohle des Ergriffenen und läßt ihn nicht so leicht los. Die Seuche 
bleibt 3-4 Jahre lang in hohem Grade übertragbar. Sie geht durch die Placenta 
auf die zweite Generation und auch auf die dritte über. Sie schädigt den Nach­
wuchs an Qualität und Quantität. 

Die Syphilis ist eine chronische Spirochätose von verschiedenem Verlauf 
und verschiedener Dauer, die den ganzen Organismus in Mitleidenschaft zieht, 
welche über Jahrzehnte zu Rückfällen führen kann, je länger sie dauert, desto 
mehr die Gesundheit beeinträchtigt und bei 30% der Befallenen das Leben 
durch il1re Spätformen und Nachkrankheiten verkürzt. So vernichtet die Syphilis 
Gesundheit, Wohlstand und Familienglück des einzelnen und verschlechtert 
die Volksgesundheit und den Volks bestand. Sie hat demnach eine hohe soziale 
Bedeutung. Der ärztliche Stand hat den Dienst an der Volksgesundheit als 
seine höchste Aufgabe erkannt. Er soll die Gesamtheit vor der Weiterverbreitung 
der Seuche schützen und den einzelnen sobald als möglich in ein nicht über­
tragbares Stadium überführen und ihn gleichzeitig vor den schweren Nach­
krankheiten so gut als möglich schützen. 

Wie schwierig diese Aufgabe ist, wird klar werden, wenn sie nach allgemeinen 
Gesichtspunkten erörtert wird. Das Gewissen des Arztes verlangt, allgemeine 
Grundsätze bei dieser Aufgabe zu gewinnen und sich klar zu sein, warum er das 
eine tut und das andere läßt. Er will und soll nicht handwerksmäßig nach einem 
Schema handeln, sondern wissenschaftlich denken und den einzelnen Fall er­
fassen, durchschauen und zum Besten lenken. Diese Grundsätze darzustellen, 
ohne sich auf Ausführung in der Praxis, auf Chemisches oder Experimentelles 
einzulassen, halte ich für den Begriffsinhalt der "allgemeinen BehandJung". 
Die allgemeinen Fragen der Behandlung gehen mit zahlreichen ungeklärten 
und umstrittenen Problemen zusammen. Diese knüpfen sich an die Fragen: 
Was erstreben wir mit unserer Behandlung? Was erreichen wir mit unseren 
Mitteln? Wann, warum, wielange sollen wir behandeln? Ja, Behandeln oder 
Nichtbehandeln, das ist oft die schwierigste Frage. Die hier einzuschlagenden 
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Probleme erfordern ein Spezialstudium und doch kann der Facharzt nicht die 
Behandlung der Syphilis für sich allein beanspruchen. Dem praktischen Arzt 
kann die Syphilis nicht aus der Hand genommen werden, weil sie ihm täglich 
begegnet, sogar öfter, als er es bemerkt. Er muß sich mit der Pathologie, 
der Diagnose, der Klinik der Syphilis vertraut machen, den Wert der Labo. 
ratoriumsmethoden kennen, er muß die Abwehr- und Schutzkräfte des Körpers 
berücksichtigen, sein therapeutisches Rüstwerk .beherrschen und gegenüber 
dem Ansturm der zahlreichen neuen Präparate Grundsätze bewahren. 

Leider finden wir diese einfache Forderung in der Praxis nicht erfüllt. Die 
genitalen und extragenitalen Infektionen werden oft übersehen. Die Primäraffekte 
auf der Tonsille oder am Fingernagel werden zwar immer geschäftig behandelt, 
aber vielfach nicht erkannt, die indolenten Drüsenschwellungen nicht aufgesucht, 
die Kopfschmerzen der Eruptionsperiode mit Pyramidon behandelt, die Roseola 
als Medikamentenausschlag gedeutet, und manchmal stellt der Patient eher 
die richtige Diagnose. als der Arzt. Oft genug wird wochenlang der Verdacht 
eines extragenitalen Primäraffektes besprochen, aber leider gewartet, bis 
die Wa.R. positiv ausfällt. Anderseits wird immer wieder einmal ein Nicht­
syphilitischer als syphilitisch behandelt - auf Grund vorgefaßter Meinung 
und versäumter Dunkelfelduntersuchung. Viele Augenmuskellähmungen werden 
nur elektrisiert, vielleicht noch mit Strychnin injiziert und nicht als syphilitisch 
erkannt. Wieviel Aspirin und Morphium wird vertan, ehe die hinter Rheuma­
tismus und Magenschmerzen stehende Tabes erkannt wird. Gummata werden 
vom Chirugen nur chirurgisch behandelt, d. h. ausgekratzt. Vielleicht wird 
an Syphilis gedacht und das Serum eingeschickt. Die Reaktion fällt negativ 
aus, "folglich" wird nicht spezifisch vorgegangen. 

Diese Übelstände beruhen auf Unzulänglichkeit der Ausbildung. Diese 
kann unmöglich nur auf der Universität erworben werden, sondern fordert eine 
stetige eigene Weiterbildung und geistige Verarbeitung der Erfahrungen. Daran 
fehlt es häufig. Ein amerikanischer Autor tadelt auch die ethische Unzuläng­
lichkeit seiner Kollegen, die sogar die Ängstlichkeit der Patienten ausnützen 
,und sie nicht wegen einer Syphilis, sondern wegen ihrer Dollars antisyphilitisch 
behandeln. Das alles ist nicht die wahre Höhe gegenüber der Verantwortungs­
schwere: einerseits gilt es, den Kranken vor Tabes, Paralyse oder Aneurysma 
zu schützen, anderseits auf ihn nicht unnötige psychische Belastungen zu häufen, 

Die Entdeckung der Spirochaeta pallida und ihre relativ leichte Sichtbarmachung im, 
Dunkelfeld ist die überragende wissenschaftliche Entdeckung in der Syphilidologie. 
Hier gibt es kaum Zweifel wie beim Salvarsan und der Seroreaktion. Jede Läsion am 
Genitale und jede durch ihre Dauer und ihr Aussehen oder sonstige Umstände verdächtige 
extragenitale Läsion erfordert die Untersuchung. Die Spirochaeta pallida hat Eigenbewegung 
und vermehrt sich durch Teilung. Sie kann sich durch die Endothelion der Lymphgefäße 
und Venen hindurchbohren. An den Arterien wird dieser Weg durch den Innendruck 
erschwert (EHRMANN). Die Parasiten können sowohl von außen hinein als auch von innen aus 
ins Gewebe wandern. Schon vor der Entwicklung der Sklerose kommen kleinere Mengen 
in die Zirkulation, die Hauptmenge jedoch erst nach dem Schwellen der regionären Lymph­
drüsen. Die Ausbildung der Sklerose geht langsam vor sich. Sie ist die erste Abwehr­
erscheinung des Körpers gegen die Eindringlinge. Leider erreicht sie nur eine Verzögerung 
des weiteren Fortschritts; denn nach dreiwöchigem lokalen Kampf dringt in der Regel 
die Spirochäte bis zu den Drüsen vor. Die Anschwellung derselben bildet den zweiten 
Wall und ist also ein günstiges Anzeichen für die Abwehrtätigkeit des Körpers; aber auch 
sie reicht nur so weit, um die allgemeine Aussaat um einige Wochen hinauszuschieben. Je­
doch sind in dieser Zeit immunisatorische Kl:äfte am Werk; denn auf die allgemeine Aus­
saat in Haut und Organen reagiert das Terrain allergisch, d. h. anders als die Stelle, wo das 
Gift in den Körper eindrang. 

Am Ort der Sklerose sind die Freßzellen am Werke. EHRMANN hat die Phagocytose 
nach LEV ADITI dargestellt und gefunden, daß sich nicht nur Leukocyten, sondern auch die 
Endo- und Perithelien daran beteiligen. Die Abbau- und Absterbeerscheinungen der Spiro­
chäten hat weiterhin BERGEL untersucht und als hauptsächlichen Antistoffbildner die 
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Lymphocyten erkannt. Die relative Lymphocytose im Blute bei Syphilis, die Lympho­
cyten und Plasmazellen im kranken Liquor, die Lymphocytenanhäufung in der Sklerose 
und den sekundären Efflorescenzen sind natürliche Kampfmittel des Körpers. Die Spiro­
chäten haben nach BERGEL lipoide Leibessubstanz, die Lymphocyten aber eine Lipase, 
welche als fermentativer Antikörper diese Substanz abbaut. Er hat ferner beobachtet, 
daß der Zerfall der Spirochaeta pallida bei diesem Kampf ein ungleicher ist. Es bleiben 
auch hier resistentere Formen übrig, wenn die anderen lytisch zerfallen und verschwunden 
sind. Die Spirochäten brechen endlich in die Blutbahn ein. Es erfolgt eine Aussaat und 
die Infektion des ganzen Organismus. Der Aufenthalt im Blut dauert nur kurz. Anders 
als bei der Recurrensspirochätose oder der Framboesie oder Hühnerspirochätose bevorzugt 
die Spirochaeta pallida die Gewebe und kehrt nur hin und wieder ins Blut zurück, nicht 
in jedem Falle. Die Mehrzahl der Autoren glaubt an eine einmalige Aussaat, aber NEISSER 
war anderer Meinung. Nach ihm kann im späteren Verlauf von irgendwelchen Spirochäten­
herden eine neue Aussaat stattfinden. Dieser Modus wurde durch die positiven Blut­
verimpfungen, die HOFFMANN bis zum 283. Tage glückte, bewiesen. Von der ersten Aus­
saat ab kann die Syphilis als eine chronische Sepsis betrachtet werden. Sie ist eine innere 
Krankheit, die sich zunächst noch auf der Haut manifestiert. Sie erfordert nunmehr vom 
Arzt die Berücksichtigung aller Organe: Blut, Herz und Gefäße, Blutdrüsen, Nerven, 
Leber, Niere usw. Der Infektion folgen die Krankheitssymptome. Exantheme erscheinen, 
deren Morphen der Höhe der Spirochätenmetastase im Hautquerschnitt, der Massigkeit 
der Infektion und der Art der Reaktion entsprechen: akute Entzündung mit Hyperämie, 
Ödem und Infiltrat bei vielen Spirochäten, chronische Entzündung mit Granulations­
gewebe und eventuell Riesenzellen bei wenigen Spirochäten. Die Haut wird durch diese 
Reaktion zum Grabe der Spirochäten. Sie machen nun einen Wechsel zwischen Schlummer­
zustand, wo sie mehr als Saprophyten anzusehen sind, und erneuter Vegetation durch. 
Im Schlummerzustand erfolgt keine Reaktion seitens des Organismus. Die Krankheit 
ist latent. Bei erneuter Aktivität erfolgt ein Rezidiv, sei es in Form eines Exanthems auf 
der Haut, sei es in Form eines Anfalles bei der Paralyse (JAHNEL 1918). Die neue Vege­
tationsform hat nach Ansicht P. EHRLICHs besondere biologische Eigenschaften. Das 
Vermögen, solche neue Formen zu bilden, ist der Syphilis als rezidivierender Krankheit 
eigentümlich, im Gegensatz zu der Hühnerspirillose, die nur eine Wuchsform zeitigt (P. EHR­
LICH). Es kann bei ersterer spontan erlöschen. 

Die Wichtigkeit der sekundären Exantheme geht daraus hervor, daß sie als Produkte 
des Kampfes zwischen Organismus und Spirochäten anzusehen sind, infolgedessen, soweit 
sie nicht deletäre Nebenwirkung haben, der Vernichtung der Spirochäten dienen und günstig 
sind. Wie die Abwehrerscheinungen in den gleichzeitig infizierten inneren Organen im 
Frühstadium anatomisch beschaffen sind, entgeht unserer Kenntnis. Wir können die 
Sekrete, das Blut und den Liquor prüfen und haben damit einen Spiegel der inneren Vor­
gänge, z. B. die Lymphocytose im Blut und im Liquor, die Wa.R., die Hyper­
bilirubinämie, die Linksverschiebung der Neutraphileu nach ScHILLING, die Erythrocyten­
senkung, Eiweiß oder Lipoidsediment im Urin, oder wir können die Schwellung der großen 
Bauchdrüsen fühlen, wie z. B. beim kongenitalsyphilitischen Säugling. Die inneren Organe 
werden jedenfalls gleichzeitig mit der Haut infiziert, und zwar im Frühstadium meist mit 
der reparablen, entzündlichen Form, später jedoch mit degenerativen und nekrotisierenden 
Formen. Letztere treten primär im zentralen Nervensystem, an Leber, Nebenniere oder 
Hypophyse auf. 

Die Rezidive gehen von den Spirochätenresten aus. In besonders deutlicher Weise 
können wir das an den R!!erosionen der Sklerose nach ungenügender Salvarsanbehandlung, 
wie sie zu Beginn dieser Ara erlebt wurde, sehen. Schon vorher hatte THALMANN die Auf­
merksamkeit auf die skleroseähnlichen Sekundäraffekte gelenkt, nachdem es ihm geglückt 
war, durch intensive regionäre Behandlung mittels Sublimatinjektionen den Ausbruch 
der Sekundärerscheinung hinauszuschieben und den Ablauf zunächst regionär zu gestalten. 
Auch die Mono- und Neurorezidive sprechen eine deutliche Sprache. Diese Rezidive gehen 
von Spirochätenresten der ersten Aussaat aus, die der natürlichen oder künstlichen Ab­
tötung entgangen sind und deren Expansionstrieb nur für wenige Wochen geschwächt ist. 
In den Narben der Primäraffekte und den Pigmentresten der Haut haben EHRMANN und 
andere lange nach der Heilung Tiefenspirochäten dargestellt. 

Wir müssen die Hautmanifestationen für günstig erklären. Sie sind ein Zeichen der 
Allergie des Hautorganes. Vielleicht werden Antikörper für die inneren Organe aus der 
Haut geliefert. Einen klinischen Beweis hierfür konnte KYRLE beibringen, indem er bei 
Ablauf von Hautgummen ein spontanes Rückgehen pathologischer Liquorveränderungen 
beobachtete. Der Antagonismus zwischen der Syphilis der Haut und des zentralen Nerven­
systems spielt eine gewisse Rolle. Gummata sollen bei .Tabes selten vorkommen und 
das reichliche Auftreten sekundärer Hautmanifestationen wird seltener von Tabes oder 
Paralyse gefolgt. Viele Tabiker und Paralytiker können sich keiner Früherscheinungen 
erinnern. 
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Die Infektiosität und Vererbbarkeit ist eine langdauernde und für die Behandlung 
maßgebend. Die sekundären Erscheinungen sind, wenn sie offen sind, in hohem Grade 
kontagiös. Gewöhnlich kann mit ihrem Erscheinen drei Jahre, im Maximum fünf Jahre 
lang gerechnet werden. Das Gumma, dessen erstes Auftreten nicht selten im 7. Jahre 
nach der Ansteckung beobachtet wird, ist selbstverständlich auch spirochätenhaltig, aber 
der Sitz der Gummata ist für die Umwelt in der Regel nicht so gefährlich wie der Sitz der 
sekundären Syphilide an der Schleimharrt des Mundes und der Genitalien. Die Zahl der 
Spirochäten im Gumma ist geringer und ihr Sitz bei offenen Gummen mehr in der Tiefe 
als an der Obel:'fläche, jedoch sind auch Übertragungen im gummatösen Stadium beobachtet 
worden. Die Übertragbarkeit auf die Descendenz ist langdauernd und das Auftreten syphi­
litischer Nachkommenschaft unregelmäßig. Die placentare Übertragung kann noch nach 
Jahrzehnten eintreten, nach Vorausgang langer Latenz der Syphilis und nach syphilisfreier 
Descendenz. Es handelt sich bei solchem Vorkommen um eine erneute Aussaat von 
Restspirochäten. Die Übertragung auf die Enkel ist seit TARNOWSKY noch von anderen 
gesehen worden. Jahrzehnte spielen für die Lebensfähigkeit der Spirochäten, wenn sie 
sich eingenistet haben, keine Rolle. Die Metaluiker werden im allgemeinen für unkontagiös 
gehalten, jedoch haben RAVEN (1914) und NoNNE vermutet, daß sie länger kontagiös als 
andere Syphilitiker bleiben können, in Anbetracht der Syphiliserkrankungen, welche in 
den Familien derselben festgestellt wurden, obgleich die Eheschließung lange Zeit nach 
dem abgeschlossenen sekundären Stadium erfolgt war. Das Vorkommen von Spirochäten­
trägern, welche in den Tonsillen ( GuszMANN), im Cervicalkanal oder der Harnröhre (DORA 
FucHs, TRosT) Spirochäten haben, ohne klinisch krank zu sein, erhöht die Kontagiosität, 
wenn auch diese Befunde sehr selten sind. Auch können sich bei Tieren (Kaninchen) in 
der makroskopisch durchaus intakt erscheinenden Hornhaut Spirochäten lange Zeit virulent 
erhalten (LEv ADITI, YAMANoucm). EBERSON gelang es, bei Kaninchen nach Abheilung 
aller klinischen SymP.~ome 5 Monate nach der Infektion mit makroskopisch völlig freiem 
Hodenmaterial eine Ubertragung auf ein gesundes Kaninchen zu erreichen, und BROWN, 
PEARCE, ~OLLE und MuLZER wiesen während der latenten Syphilis der geimpften Kanin­
chen die Ubertragbarkeit ihrer Poplitealdrüsen nach. 

Die Kontagiosität und der Spirochätennachweis in den erwähnten seltenen Fällen 
sind für die Behandlung von Wichtigkeit. Hier gibt die Rücksicht auf die Umwelt den 
Ausschlag für die Behandlungsmethoden, namentlich in der Frage der Hospitalisation im 
Frühstadium, die zwangsweise bei unsozialen und leichtfertigen Menschen zu erfolgen hat, 
bei der Pflege der Säuglinge, deren Kot und Nasenschleim massenhaft Spirochäten ent­
hält, bei der Ammenwahl mit Rücksicht auf gummatöse Beingeschwüre bei negativer 
Seroreaktion, bei der Behandlung von Ehekandidaten vor der Eheschließung und später, 
wenn sie bei scheinbarer Gesundheit syphilitische Früchte erzeugt haben. Die Langlebigkeit 
der Spirochäten ist verhängnisvoll. Warum heilt die Framboesie auf eine Salvarsandosis 
und die Syphilis nicht? Was schützt die Spirochäten vor dem spirochätentötenden Sal­
varsan? Bei jener vegetieren die Spirochäten im Blut, bei der Syphilis halten sie sich nur 
kurze Zeit im Blute auf. Dann nisten sie sich in den Geweben ein. Die Gewebe schützen 
sie mehr oder weniger vor dem auf dem Blutwege zugeführten Salvarsan. Die Einnistung 
ist eine verschiedene und auch mehr oder weniger vorteilhafte. Eine Existenz im Gewebe 
ohne Gewebsreaktion ist möglich und wird besonders beim Neugeborenen gesehen, wo 
die massenhaften Spirochäten im reaktionslosen Gewebe liegen. Abwehrkräfte, die zu 
einer Reaktion führen, fehlen hier. Wir haben eine Anergie der Gewebe vor uns. Meistens 
aber wird das Gewebe reagieren. Aus der Art dieser Reaktion ergibt sich das Schicksal 
der Spirochäten und des Kranken. Diese Reaktion ist eine immunbiologische Erscheinung. 
Die Allergie gibt den Rezidiven ihre Formen. Die Antikörperbildung wird als eine Leistung 
der Zelle angesehen. Diese ist mehr oder weniger aktiv und einer Reizung durch die Be­
handlung zugängig. Im Blutwasser der Syphilitischen haben sich jedoch ebensowenig wie 
im Liquor Antikörper gefunden (NEISSER und andere). Die Frage, welcher Art die Anti­
körper sind, welche sich bei der Syphilis wirksam zeigen, ist noch offen. Während kom­
plementbindende und agglutinierende, unspezifische Antistoffe erwiesen sind, sind Prä­
cipitine und solche parasiticider Natur fraglich (SEITZ). 

Die Haut ist das große Immunitätsorgan und ihre Benutzung als solches 
gleichsam unbewußt schon lange in Schwung, aber in den letzten Jahren mehr 
und mehr erkannt und gewürdigt. Der Antagonismus zwischen Erkrankung 
der Haut und der inneren Organe wird von HAUPTMANN so ausgedrückt: "Sie 
bewahrt durch ihre biologischen Funktionen die lebenswichtigen inneren Organe 
vor Keimen, so daß sie den Kampf nur mit einem kleinen Teil oder einem ge­
schwächten Teil zu bestehen haben." Die Immunität der Haut ist regionär ver­
schieden, was aus Tierversuchen hervorgeht. Bei kleinen Affen haften die 
Spirochäten nur im Hodensack oder den Augenbrauen, an anderen Bezirken 
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nicht. Die Hautimmunität ist histiogen. Bei den T.richophytieen und Tricho­
phytiden, die immunbiologisch zur SyphilisAnalogieen haben, sind die histiogenen 
Antikörper durch BLOCHs Transplantationsversuche erwiesen. Auch die Haut­
tuberkulose, die Allergie derselben bei wiederholter Aussaat, bei der Impfung 
und ihre Reaktion auf Tuberkulin ist analog. Der Abwehrmechanismus hängt 
also von sessilen Vorgängen ab. 

Die Immunität der Innenorgane ist zweifellos ebenfalls verschieden. Die Hoden sind 
sehr empfänglich bei Impfungen der Tiere wie bei der Syphilis der Menschen, was Verf. 
besonders an kongenitalsyphilitischen Neugeborenen beobachtet hat. Das Gehirn und 
das Rückenmark reagieren ganz anders als die Haut. Hier scheinen die Gewebe sich 
der Spirochäten weniger zu erwehren als vielmehr sich ihnen anzupassen. Die Para­
siten werden inaktiv und reaktivieren sich zeitweise. Das Parenchym entzündet sich 
nicht primär, sondern degeneriert (NISSL und ALZHEIMER). Anders als das Parenchym 
reagieren die Blutgefäße und Meningen, der mesodermale Anteil des Zentralnervensystems, 
und unabhängig voneinander. Das Zentralnervensystem kann als immunschwach be­
zeichnet werden. Die Tabes und Paralyse, die 10-15 Jahre nach der Infektion ausbrechen, 
beruhen auf einer schleichenden Degeneration. Die Lymphopenie der Paralytiker geht 
parallel (6-20% nach SKALWEIT). Die ungenügende Beeinflussung durch die Behandlung 
beruht darauf, daß das Organ nicht mitwirkt. Es bestehen also Verschiedenheiten im 
Verhältnis der Organe zum Virus. Wir müssen daraus zum Teil die Verschiedenheiten des 
Syphilisverlaufes unter Einwirkung unserer Therapie erklären, aber auch Vers~ieden­
heiten in der Massenhaftigkeit und der Virulenz der Spirochäten kommen dafür in Frage. 

Wiederholte Infektion führt zu den Erscheinungen der Superinfektion. Z. B. sah ich 
einen Kranken mit initialer Sklerose am Finger und Superinfektion am Penis. Letztere war 
einige Tage nach der Fingerinfektion erworben und führte zu einer deutlich abgeschwächten 
Reaktion. Auch sollen Prostituierte nicht öfter an tertiären Symptomen und Paralyse 
erkranken als andere, wenn sie auch schlecht behandelt worden sind. Hier können wieder­
holte Syphilissuperinfektionen einen günstigen Verlauf infolge Steigerung der Abwehr 
im Charakter der sekundären Reaktion verursacht haben. In der Regel und nach der bis­
herigen Anschauung geht die Veränderung der Hautreaktion gegen Superinfektion so weit, 
daß die Haut gegen neues Virus refraktär ist, solange die Syphilis aus der ersten Infektion 
noch nicht geheilt ist. Nach EHRLICHs Lehre machen die im Körper restierenden Spiro­
chäten eine Mutation durch und sind biologisch dann ein verändertes Antigen und ein 
neuer Stamm, welcher gegen die vorgelegten Antikörper fest ist. Sie machen ein Rezidiv, 
wenn sie aus der Schlummerlatenz zu neuer Vegetation erwachen, weil der Körper gegen 
diesen mutierten Stamm nicht refractär ist. Sind aber alle Spirochäten· im Körper ver­
nichtet, dann ist er für eine Reinfektion empfänglich. 

Die Frage der neurotropischen Virulenz, der N eurotropie, ist im Tierexperiment von 
MuLZER wohl entschieden und bejaht, da von mit dem MuLZER-Stamm geimpften Tieren 
SO% liquorkrank wurden bei geringem Primäraffekt, und die mit TRUFFI- oder KOLLE· Stamm 
geimpften Tiere bei gleicher Technik liquorgesund blieben, während Primäraffekt und 
lokale Lymphdrüsen stark ausgebildet waren, auch Hodenaffinität dabei ausgesprochen 
war. Analog wiesen BuseHRE und KRo6 Neurotropie der Recurrensspirillen nach. Nach 
PLAUT und MuLZER kann die Spirochäte lange nach der Infektion erst eine Umwandlung 
in eine solche mit neurotropen Eigenschaften durchmachen, wofür auch klinische Erfah­
rungen sprechen, nämlich die Verschiedenheit des Verlaufs von Fällen gleicher Virusquelle. 
Von Klinikern neigt besonders NoNNE dazu, ein Virus mit besonderer Affinität zum Nerven­
system anzunehmen. Auch JADASSOHN (1924) erkennt sie an, warnt jedoch, sich auf eine 
oder die andere Meinung festzulegen. Bei genauer Beobachtung der Kranken ergibt sich 
die Notwendigkeit, Übergänge zwischen neurotropen und dermotropen Stämmen an­
zunehmen, anderseits von einer irgendwie bedingten hochgradigen Disposition zur par­
enchymatösen Nervensyphilis bis zum ausgesprochenen Refraktärsein. 

Auf die individuelle Reaktion des Organismus ist hauptsächlich der verschiedene klini­
sche Verlauf der Syphilis zurückzuführen. Sie kann kurz und leicht und schmerzlos ver­
laufen, sie kann aber auch eine Jahrzehnte dauernde Kette von Schmerzen und Krankheit 
sein, sie kann ausheilen, sie kann auf mannigfache Weise den Tod herbeiführen. Die ex­
tremen Fälle sind Immunitätshöhe und Immunitätsschwäche. Im ersteren Fall heilt die 
Krankheit spontan ohne Behandlung oder mit sehr geringer Behandlung aus. Von LANG 
(s. Vorlesungen 1896) wurde schon hervorgehoben, daß eine Syphilis lokal verlaufen kann 
mit Sklerose und später einem Gumma am Ort der Sklerose, sonst ohne Allgemein­
erscheinungen, oder auch nur regionär, d. h. nur in der Nähe der Sklerose erscheinen 
Metastasen sekundären Charakters. Dieser Verlauf gleicht dem bei Impftieren. Die Durch­
seuchung bei denselben wurde durch Verimpfung der Organe nachgewiesen, blieb aber 
klinisch latent. Bei Immunitätsschwäche zeigt sich die Syphilis in maligner Form; sie 
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erzeugt schon im Frühstadium Fieber und Kachexie. Die Gewebe sind hinfällig und neigen 
zu weitgehendem schnelleren Verfall, ohne daß ein deutliches Infiltrat entsteht. Auch 
die Toxinwirkungen, Glieder· und Kopfschmerzen, Schlaflosigkeit treten in stärkerem 
Maße hervor, weil ihnen hier kein Antitoxin entgegentritt. Dabei ergaben Tierimpfungen 
mit den Spirochäten dieser Fälle kein von der Norm abweichendes Verhalten der Erreger. 
Also, nur seitens des Organismus liegt ein abweichendes Verhalten vor. In der Mitte dieser 
Extreme liegen die regulären Manifestationen. Auf die erste Aussaat reagiert der Organismus 
mit Roseola in großer Zahl der Flecken, und zwar symmetrisch angeordnet, am Rumpf 
den Rippen, besonders den Arterien folgend. Später sind die Rezidivreaktionen geringer 
an Zahl, aber intensiver infiltriert, entsprechend geringeren Antigenmengen im Herde, bis 
schließlich im tertiären Stadium die Zahl noch kleiner wird. - So sieht die typische allergi­
sche Form aus, in der sich der Körper gegen die Eindringlinge und ihr Gift wehrt. Im 
natürlichen Verlauf werden die Spirochäten immer weniger: erstens, was die Zahl derselben 
im Gesamtorganismus anbelangt, zweitens, was die Zahl der Krankheitsherde, drittens, 
was die Zahl der Spirochäten im einzelnen Herde anbelangt. 

Wir müssen daraus schließen, daß der immunisierende Einfluß der Spiro­
chäten, je älter die Krankheit wird, desto stärker sich äußert und Widerstände 
gegen ihre Vermehrung und Verbreitung sich einstellen. In manchen Fällen 
heilt so die Natur die Syphilis besser als wir es mit unseren modernen Mitteln 
vermögen. Wir müssen also aus dem natürlichen Verlauf zu lernen versuchen. 
In östlichen Ländern, wo eine eingreifende Behandlung nicht üblich ist, wird 
dieser Ablauf häufiger beobachtet, und als Folge davon wird das relative Frei­
bleiben der inneren Organe immer wieder betont. Gerade die modernste Be­
handlung, die mit Salvarsan, weist uns auf diese Verhältnisse hin. Mit dem 
Salvarsan hofften wir mit P. EHRLICH einen großen Erfolg zu erzielen. Theo­
retisch waren wir dazu berechtigt; denn das Salvarsan erwies sich als ein spiro­
chätocides Mittel von noch nicht dagewesener Wirkung. In der Praxis aber 
ergeben sich aus der Reaktion des Gewebes auf das Virus eigenartige erschwerende 
Verhältnisse. Der Angriff des Salvarsans auf die Spirochäten wird durch die 
Gewebsreaktion aufgehalten. Die Parasiten sind in Infiltrat eingeschlossen, 
unter Umständen in Narben verkapselt. Der Wirkung der Freßzellen entgeht 
auch eine Anzahl derselben. Diese akkommodieren sich an das Gewebe, sie nisten 
sich ein, sie unterliegen vielleicht der biologischen Mutation oder verändern 
gar ihre Vegetationsform in einer nicht bekannten Weise und werden unter 
Umständen gegen unsere Behandlung mit diesem oder jenem oder allen che­
mischen Mitteln resistent (KYRLE). 

Unsere Behandlungsbestrebungen werden daher auf die Berücksichtigung 
des Organismus in seiner mannigfachen Änderung während des Lebens hin­
gedrängt. Die frühere anatomische Richtung hatte die Heilkunde nihilistisch 
gemacht. Die rein bakteriologisch-ätiologische Richtung, die alle Krankheits­
erscheinungen aus dem Verhalten der Krankheitskeime zu erklären suchte, 
hatte unseren Horizont eingeengt. Jetzt tritt die Biologie beinahe in den Mittel­
punkt der Behandlung. Mindestens erweitert sie unseren Horizont und lehrt uns 
erkennen, was wir mit der chemischen Therapie leisten können und was nicht. 
Schon frühzeitig hat E. FINGER, gewissermaßen reaktionär gegen das Salvarsan, 
auf diese Verhältnisse hingewiesen, in vollkommener Weise aber bis zu seinem 
frühzeitigen Tode tat es KYRLE. Aber auch FRITZ LESSER hat energisch durch 
vorurteilsfreie Analyse von Fällen, die mit ganz wenig Salvarsan, mehr noch 
solcher, die mit nur wenig Quecksilberbehandlung geheilt wurden, mitgewirkt. 

Aus diesen Betrachtungen sind schon gewisse Möglichkeiten und allgemeine 
Grundsätze für die Behandlung abzuleiten. Wir entnehmen daraus, daß das 
Virus in verschiedenen Stadien der Syphiliserkrankung in verschiedenem Grade 
für unsere Mittel angreifbar ist, am besten aber, ehe es sich in den Geweben 
festgesetzt hat, daß die Mithilfe des Organismus von größter Bedeutung ist, 
daß die allergischen Erscheinungen an der Haut Heilungsvorgänge sind, die 
nicht nur für das Hautorgan, sondern auch für die inneren Organe von Belang 
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sind. Die Konstitution und die Disposition des Körpers haben maßgebenden 
Einfluß auf dieselben und, wie später auseinanderzusetzen ist, auf die Wirkung 
unserer chemischen Mittel. 

Das Ideal unserer Behandlung soll in jedem Stadium, welches wir in Be­
handlung bekommen, sein, den Körper von den Spirochäten zu befreien, ihn 
zu sterilisieren. Der Einfluß einer wirksamen Behandlung läßt sich an folgendem 
kontrollieren: An dem Verschwinden der Spirochäten aus den Manifestationen, 
soweit sie an der Oberfläche erreichbar sind, ferner an der Heilung der Sym­
ptome, an dem Negativwerden der Seroreaktionen und der Liquorreaktionen, an 
dem Ausbleiben von Rückfällen. Aber auch die Contagiosität und die Übertrag­
barkeit auf die Descendenz, an denen der Kranke, seine Umgebung und die 
Menschheit Interesse haben, sollen ausgelöscht werden. Können wir dies alles 
mit unserer Behandlung erreichen ? Wie können wir das erreichte Ziel feststellen ? 
Für das Behandlungsmaß ist die Beantwortung dieser Fragen natürlich nötig. 
Die Möglichkeit der Heilung ist zweifellos. Ich brauche nur an die Reinfektionen 
zu erinnern, die namentlich in der Salvarsanzeit häufig genug beobachtet worden 
sind, aber für die Praxis, zur Beantwortung der alltäglichen Frage des Kranken 
"Bin ich geheilt?" brauchen wir andere Kriterien. Können wir im einzelnen Falle 
sagen: "Der Kranke ist sicher geheilt"? Noch heute gibt es gewichtige Stimmen, 
welche das leugnen. Besonders sind es die Enttäuschungen nach der Abortiv­
behandlung, welche das Vertrauen erschüttert haben. Später wird festgestellt 
werden, unter welchen Bedingungen wir Heilung für sicher halten können, aber 
im allgemeinen bleibt unsere Vorhersage nur eine W ahrscheinlichkeitsvorhersage. 

Die Symptomlosigkeit ist das trügerischste Anzeichen für Heilung und ist 
leider für das Laienurteil das ausschlaggebende.- Nachdem 10 Jahre symptom­
los verflossen sind, kann die Tabes sich melden, nach 15 Jahren die Paralyse, 
nach 20 Jahren pflegt das Aneurysma ausgebildet und klinisch nachweisbar 
zu sein, nach 30 und 40 Jahren und mehr, die ohne Symptome verlaufen sind, 
können Gummata erscheinen. Für den Erfahrenen sind das keine Seltenheiten. 
Hier soll nun die Seroreaktion eingreifen. Das Verdienst der Schöpfer derselben, 
der Franzosen BoRDET und GENGOU, der Deutschen WASSERMANN, NEISSER 
und BRUCK ist gewiß ein großes; denn die positive Reaktion ersetzt uns eine 
fehlende Vorgeschichte, klärt daher die ignorierte Syphilis auf, erleichtert unsere 
Diagnose in zahlreichen Fällen und gibt uns auch unter Umständen Hinweise 
auf Notwendigkeit der Behandlung. Aber der negative Befund hat für die 
Heilungsfrage eine ganz untergeordnete Bedeutung, im Gegensatz zur Meinung 
des Publikums und mancher schlecht orientierter Ärzte. Die W a.R. kommt 
für die Diagnose des Primäraffektes nicht in Betracht. Dieser elementare 
Satz ist noch nicht Allgemeingut des ärztlichen Wissens. Sie wird positiv, wenn 
der Organismus auf die Spirochätendurchseuchung reagiert hat: sie hinkt ihr 
also nach. In dem Reizserum der Sklerose soll sie früher vorhanden sein als 
im Blutstrome (BRAGIN 1925). Zur positiven Reaktion im Blutwasser ge­
hört ein gewisses Quantum von Reaginen. Ist ein Syphilisherd klein oder 
abgekapselt, so liefert er nicht genug Reagine an das Serum und die Wa.R. 
im Serum ist dann negativ. Sitzt dieser kleine Herd an einer lebenswichtigen 
Stelle, so ist der Syphilitische sehr krank und stirbt an seiner Syphilis 
bei negativer Wa.R. Liegt der Herd im Bereich sensibler Nervenbahnen, so 
kann der Schmerz trotz der Kleinheit des Herdes sehr groß sein und der staunende 
Laie wundert sich, daß er negative W a.R. hat. Sitzt aber der Herd an einer 
nicht lebenswichtigen Stelle und nicht gerade an sensiblen Nervenbahnen und 
nicht an der sichtbaren Oberfläche, so kann unter Umständen der Syphilitische 
100 Jahre alt werden und den größten Teil seines Lebens eine positive Wa.R. 
haben (Fall von BoAs). 
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Die meist unrichtige Bewertung der Wa.R. durch die Laien und der un­
günstige Einfluß auf ihre Psyche in einem Fall bei der positiven, im anderen 
bei der negativen, legt dem Arzte nahe, die Ergebnisse für sich zu behalten. 

Für die Behandlung ist eine Grundlage zu gewinnen aus den fluktuierenden 
Deutungen der Wa.R. und der Flockungsreaktionen, auf Grund welcher zu 
beantworten ist: Muß die positive Reaktion als syphilitisches Symptom behandelt 
werden 1, wann 1, wann nicht 1 Wieweit kann die negative Wa.R. als Heilungs­
anzeichen angesehen werden 1 Was für Stoffe sind die Reagine 1 

Die ursprünglich von WASSERMANN und seinen Mitarbeitern vertretene Antigen-Auti­
körpertheorie konnte nicht gehalten werden. Die Gründe sind bekannt. Die Reaktion 
ist ein physikalisch-chemischer Prozeß zwischen normalen Extraktlipoiden und labilen 
Serumglobulinen mit konsekutivem Komplementschwund. Das trifft auch auf die SACHS­
GEORGI-Reaktion und MEINlOKEsche Trübungsreaktion zu, welche zu 95% in ihren Ergeb­
nissen mit denen der Wa.R. übereinstimmen. Sie sind alle Lipoidbindungsreaktionen. 
Die Sachs-Georgi-Reaktion schwindet im Laufe der Behandlung langsamer als die Wa.R. 
Das ist ein Vorteil derselben. 

JACOBSTHAL (in MEIROWSKY und PINKUS, Die Syphilis, 1923) zerlegt den Prozeß bei der 
Wa.R. wie folgt: Die Serumlabilität befördert die Reaktion und entsteht durch die chronische 
Infektion. Dadurch, daß sie im Reagensglas durch Zusatz von Aminosäuren zum Serum 
künstlich erzeugt werden kann, wird sie als Abbauvorgang gekennzeichnet. In der Haupt­
sache hängt die Wa.R. mit dem gesteigerten Lipoidstoffwechsel zusammen, der für die 
Syphilis charakteristisch ist und durch den Reiz des Erregers in den Krankheitsherden 
eintritt. Gegen diese Lipoide bilden sich in den Organflüssigkeiten, Reizserum, Kammer­
wasser bei Iritis, Gelenkergüssen und im Liquor Antikörper, die rasch wieder verschwinden 
können, sobald der Reiz aufhört. Nach BERGEL sollen das Lueslipoid, das von den Spiro­
chäten stammt, und die amboceptorartige Lipase, welche aus den Lymphocyten stammt, 
die Wa.R. geben. Die Lipase wird bei der Reaktion durch das Komplement aktiviert. 
Schon vor BERGEL haben WASSERMANN und LANGE an den Lymphocyten des paralyti­
schen Liquor die Quelle der Reagine festgestellt. Abweichend hiervon glaubt SCHUMACHER, 
daß Lipoid-Eiweiß-Verbindungen und lipoproteolytische Fermente als Antikörper zusammen­
wirken. Die Reaktion geht übereinstimmend mit diesen Lehren der entzündlichen lympho­
cytären Abwehrerscheinung parallel und ist demnach ein biologisches Symptom der Er­
krankung, aber auch nur eines wie auch die Papel und die Roseola; und auch dies eine 
Symptom kann unter Umständen fehlen, trotz der Syphilis. Sehr gut erklären sich die 
negativen Reaktionen bei primärer Lues, weil die Abwehrkräfte trotz der Infektion noch 
nicht am Werke sind, und bei Gehirnsyphilis, weil der Krankheitsherd entweder klein 
oder so abgeschlossen ist, daß die Reaktionsstoffe nicht in das Serum gelangen. Der malignen 
Lues fehlen zum Unheil des Kranken die Abwehrkräfte, die Wa.R. zeigt deshalb negativ 
an. Besonders charakteristisch, aber trügerisch ist die negative Reaktion im Wochenbett, 
trotzbestehender sekundärer Syphilis und ebenso bei Neugeborenen, deren Mutter während 
der Schwangerschaft Syphilis hatte. In beiden Fällen ist vielleicht Abwehrschwäche die 
Ursache. Bei der Mutter kommt noch der Blutverlust hinzu. 

Eine positive Wa.R. kann spontan, d. h. ohne Arzneibehandlung negativ 
werden, wenn der Kampf zwischen Spirochäten und Abwehrkräften ruht, wenn 
erstere vernichtet sind oder wenn sie in ein inaktives Ruhestadium eingetreten 
sind. Wenn die negative Reaktion während einer Behandlung in eine positive 
umschlägt, kann dieser Umstand als ein günstiges Zeichen angesehen werden, 
insofern als die positive W a.R. einen Prozeß anzeigt, der zur Heilung führen 
kann. Aber dieser Prozeß hat nicht immer einen günstigen Ausgang. Wir sehen 
dieses Umschlagen bei der absichtlichen Provokation im latenten Stadium und 
bei der unspezifischen Reiztherapie. Der Gesunde gibt eine solche Reaktion 
nicht, der Syphilitische aber dann, wenn die Spirochäten noch nicht aus dem 
Körper verschwunden sind und die Gewebszellen auf sie reagieren. 

Der Praktiker muß wissen, daß bei einer beträchtlichen Anzahl von Syphilis­
fällen eine negative Wa.R. zu erwarten ist. FÖNSS (1916) fand bei manifester 
unbehandelter Syphilis im sekundären Stadium sogar 6% negativ, im tertiären 
220fo. BERING (1909) fand bei monosymptomatischer tertiärer Lues in be­
handelten und unbehandelten Fällen 63% negativ. ZIELER (1918) stellte im 
frühen sekundären Stadium 1% negative Wa.R. fest, aber bei latenter Syphilis 
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des Frühstadiums im Durchschnitt 500fo, d. h. 40-60% je nach Behandlung und 
Infektionsalter. Bei Spätsyphilis fand er, falls es sich um umschriebene Herde 
handelte, 30--40%, bei ausgedehnteren Herden und visceraler Syphilis 200fo. 

Die Wa.R. ist für die Prognose und für die Behandlung mit Vorsicht zu 
verwenden. Die positive Wa.R. ist nur ein Symptom, als solches je nach der 
augenblicklichen Lage des Falles, nach dem Alter der Infektion, nach der voraus­
gegangenen Behandlung und nach den sonst noch vorhandenen Symptomen 
verschieden zu bewerten. Als einziges Symptom ist sie im Frühstadium öfter 
eine Indikation zur Behandlung als im Spätstadium, vor allem, weil erfahrungs­
gemäß im ersteren Falle durch Behandlung eher ein dauerndes Negativsein 
erzielt wird als im letzteren. Im Spätstadium ist ihr alleiniges Vorhandensein 
manchmal sogar bedeutungslos, nämlich, wenn keine weiteren Krankheits­
zeichen vorhanden sind und der Fall aus der Gefahrzone der Paralyse und des 
Aneurysma heraus ist. Die positive Wa.R. bei Prostituierten und sonstigen 
unsozialen Elementen beiderlei Geschlechts kann nicht eine Zwangsbehandlung 
begründen, wenn diese Menschen das papulöse Stadium überschritten haben; 
denn dann liegen keine sozialhygienischen Gründe zu einer Zwangsbehandlung 
mehr vor. Gefühlsmäßig wird sogar von KYRLE die Meinung formuliert, daß 
man im Spätstadium noch nicht wisse, was die positive Wa.R. anzeigt, oder 
daß sie etwas anderes anzeige als im Frühstadium. Vor der übermäßigen Be­
wertung wird unter diesen Umständen mehrfach gewarnt und ein Amerikaner 
spricht sogar von "Wassermann-Wahn" (Wassermann -crazy). 

Besondere Indikationen sind die folgenden: Im Fall eines W a.R. - positiven 
und sonst symptomlosen Vaters eines syphiitischen Kindes oder im Falle eines 
Wa.R. - positiven und sonst symptomlosen Kindes syphilitischer Erzeuger ist 
durch die positive W a.R. strikte die Behandlung angezeigt. 

Das Negativwerden der Wa.R. ist nicht nur auf Rechnung unserer Behand­
lung zu setzen, sondern auch des natürlichen Ablaufs. Das spontane Negativ­
werden stellen STOKES und DES BRISAY am Material eines diagnostischen In­
stituts fest. 30% davon waren unbehandelte Syphilisfälle, die von selbst im 
Laufe der Zeit negativ geworden waren. Nach DIND geht die Zahl der positiven 
Fälle zwischen sekundärem und tertiärem Stadium ohne Behandlung von 
IOOOfo auf 60-64% herab. Das darf uns natürlich nicht verleiten, eine nach­
gewiesene Syphilis dem natürlichen Abwehrmechanismus allein zu überlassen. 
Es könnte höchstens bei hohem Infektionsalter und hohem Lebensalter riskiert 
werden. Auf die natürlichen Abwehrkräfte dürfen wir nicht blindlings ver­
trauen; denn sie sind wechselhaft und allein nicht zureichend und arbeiten nur 
mit sehr langer Zeit. Diesen Standpunkt nehmen die Homöopathen und so­
genannten Naturärzte und Kurpfuscher zum Schaden der Allgemeinheit nicht 
ein. Sie pflegen unser Bestreben bei der Abortivbehandlung, das darauf hinaus­
geht, die W a.R. nicht positiv werden zu lassen, als gewaltsame Unterdrückung 
der natürlichen Selbstwehrmittel zu schmähen (J. PoLLAK). 

Die Flockungsreaktion nach VERNES ist nach Meinung der Franzosen für 
die Beurteilung des Behandlungserfolges der Wa.R. überlegen, während sie 
für die Diagnose gleichen Wert habe. 

VERNES hat das System der Syphilimetrie aufgestellt: "Mit Skala und Kurve stellt er 
das allmähliche Negativwerden während der Behandlung exakt dar. Das wirkt auf Patienten 
und Arzt überzeugend und ermutigend zur energischen Fortsetzung der Kur bis 0,0" (DIND). 
Dieses psychische Moment dürfte richtig beurteilt sein. Die Vernes-Reaktion wird all­
mählich, die Wa.R. brüsk negativ. Während z. B. die letztere noch gleichmäßig ++ 
anzeigt, kann die Vernesflockung von 0,50 auf 0,34 zurückgehen, oder von 0,71 auf 0,29, 
und während die Wa.R. negativ anzeigt, kann die Vernesflockung noch zwischen 0,04 
und 0,00 schwanken. Unter anderen empfiehlt DrND diese Syphilimetrie als Behandlungs­
grundlage, aber es ist zu bezweifeln, daß dieser graduelle Abfall die Regel ist, besonders 
wegen der Schwankungen der persönlichen Abwehr. - Auch die Sachs-Georgi-Flockung 
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macht brüske Veränderung durch. Sie wird namentlich, wie Verf. beobachtet hat, am 
Ende der Behandlung, zwischenhinein plötzlich und auf kurze Zeit wieder positiv. VERNES 
hat in Frankreich viele Anhänger. Sein "Atlas der Syphilimetrie", seine "25 000 Fälle", sein 
"Institut prophylactique" und "la loi des trois huits" sind populär. ,.Die Organisation 
ist glänzend, die Schlagworte praktisch, die Methode der optischen und colorimetrischen 
Darstellung allein schon theoretisch falsch aufgebaut" (JACOBSTHAL). 

Das Gesetz der drei Achten besagt, daß ein Fall als geheilt betrachtet werden 
kann, wenn er innerhalb 8 Monaten nach der letzten Arsenikalienbehandlung 
dreimal teinte 8 ( = negativ) im Blut und am Schlusse auch im Liquor hat. 
Die negative Wa.R. kann, auch wenn sie wiederholt negativ ausfällt, eine latente 
oder okkulte Syphilis keineswegs absolut ausschließen. Leider begnügt sich das 
Publikum damit, aber der Arzt darf es nicht ohne weiteres. Er würde sonst 
Heilung annehmen, wo nur Scheinheilung vorhanden ist. 

Von manchen wird die Luetinreaktion, welche von N OGUCHI stammt und 
die Haut als Testobjekt benutzt, als eine Ergänzung der Wa.R. angesehen. 

Noch ist diese Reaktion von zweifelhaftem Wert; denn Technik, Kontrollen, Ver­
schiedenheit der Luetine, je nach der Abstammung von einer Reinkultur oder Mischkultur 
oder von Organen, verschiedene Grundsätze beim Ablesen machen ei:r;J; Vergleichen unmög­
lich. Ihr positiver Ausfall mit Knötchen und urticariellem Hof ist eine Uberempfindlichkeits­
reaktion. Im Frühstadium ist sie fast nie vorhanden, ihre prognostische Bedeutung daher 
zu dieser Zeit Null. KA.FKA fand die Luetinreaktion bei Paralyse in 520fo der Fälle, aber bei 
Lues cerebri in 900fo positiv. Der negative Ausfall zeigt nach ihm bei Kachektischen oder 
Neugeborenen oder am Beginn des sekundären Stadiums mangelnde Abwehr oder Ein­
wirkung nicht wirksamer Antigenmengen an und kann zu therapeutischen Maßnahmen 
zwecks Steigerung der Abwehrkräfte oder auch der Antigenmengen auffordern. - HILGER­
MANN hat die Luetinreaktion in allen Stadien im Gefolge einer besonderen Behandlungs­
methode, auf die später noch zurückzukommen ist, positiv werden sehen. 

Nach FLEISCHMANN kann die Luetinreaktion positiv sein, ehe die Wa.R. im Serum 
oder Liquor positiv ist. Anwärter zur Metalues haben positiven Liquor bei negativer Luetin­
reaktion. Dagegen zeigt positive Luetinreaktion bei positivem Liquor Tendenz zur Heilung 
an. Bei positiver Luetinreaktion und gesundem Liquor ist Gefahr für das Nervensystem 
ausgeschlossen. In diesem Falle hält NoNNE weitere Liquoruntersuchungen für unnötig. 
Vielleicht wird durch ausgedehnteren Gebrauch eines guten Reinkultur-Luetins das Ver­
hältnis der Hautimmunität zu den syphilitischen Erkrankungen innerer Organe noch mehr 
aufgeklärt werden. 

Die Tatsache, daß trotz negativer Seroreaktion der Liquor oft pathologisch reagiert, 
zwingt uns, dem Liquorbefund einen großen Einfluß auf unsere Behandlung zu geben. 
Die Notwendigkeit der Liquorkontrolle wird jetzt in allen Ländern anerkannt. Die Furcht 
vor derselben ist wenig berechtigt. Der Meningismus ist viel seltener, wenn man sich der 
von WECHSELMANN empfohlenen möglichst dünnen Hohlnadeln bedient, die aus einer 
Führungsnadel mit langem Schliff und einer Punktionsnadel mit kurzem, meiselförmigen 
Schliff besteht. Diese müssen aus Platiniridium, nicht aus Stahl hergestellt sein, damit das 
Lumen nicht durch ~ost unwegsam wird. Der Liquorabfluß geht langsamer vor sich, und 
die zurückbleibende Öffnung ist so klein, daß das Nachsickern geringer ist als bei den bisher 
üblichen Hohlnadeln. Die Liquorpunktion ist trotzdem keine Methode der Sprechstunde, 
und doch stiftet leider ihre Unterlassung oft großen Schaden. Sie ist nicht nur aus wissen­
schaftlichen Indikationen, sondern aus rein praktischen notwendig, weil der Abschluß der 
Behandlung vom Liquorzustande abhängt. Aus sozialhygienischen Gründen ist sie vor 
der Eheschließung angezeigt. Die Bedeutung der krankhaften Liquorreaktionen, ihre 
Entstehung, ihre Beeinflußbarkeit durch die Behandlung und auch ihr spontaner Ablauf 
muß allgemeiner Wissensbestand der Ärzte werden. 

Der Liquor hat keine direkte Berührung mit dem Blut und ist chemisch wie biologisch 
ganz verschieden. Er ist normalerweise fast zellen- und eiweißfrei. Während das Blut­
serum 80fo Eiweiß und 1027 spez. Gew. hat, hat der Liqvor 0,03% Eiweiß und 1005 spez. 
Gew. Zwischen Serum- und Liquorreaktionen besteht kein Parallelismus. Die Infektion 
des Liquor geschieht auf dem Blut- oder Lymphwege mit der ersten Aussaat des Virus. 
Die Spirochäten können auch längs der Nerven von der Peripherie bis zum Zentrum wandern 
(EHRMANN), ein Weg, der bei Schankern am Kopf besonders kurz ist. Den Spirochäten 
folgt eine vermehrte Liquorabsonderung, welche sich durch erhöhten Druck kundgibt; 
dann die Lymphocytose, deren Auftreten sich Plasmazellen bei progredienter Erkrankung 
anschließen, ferner die Globulinvermehrung, die GENNERICH auf die destruktiven Prozesse 
an den Hirnhäuten bezieht, und der Liquorumbau, den wir mit Kolloidreaktionen nach­
weisen. Diese haben nach KYRLE einige Analogie zur Wa.R. des Serums, jedoch ist nach 
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EPSTEIN noch unentschieden, wieweit ·spezifische, von den Spirochäten herrührende Reak­
tionsprod1}kte oder ein charakteristisches Gemisch von Eiweißkörpern daran beteiligt 
sind. Ausnahmsweise bei schweren Erkrankungen der Meningen, Paralyse und akuten 
andersartigen Meningitiden filtrieren der Normalhammelblutamboceptor oder gar das 
Komplement des Serums in den Liquor über. 

Hieraus geht hervor, daß die Untersuchung des Liquor uns in einfacher 
und direkter Weise Aufschluß über die Erkrankung im Liquor und seiner nächsten 
Umgebung gibt. Sie ist deshalb wichtig, weil diese Veränderungen nicht durch die 
Serumreaktion angezeigt werden können und daher häufig bei negativer 
Serumreaktion auftreten, ferner, weil sie den klinischen Symptomen seitens des 
Zentralnervensystems vorausgehen. Man bezeichnet dieses Stadium als Liquor­
lues (NAST) oder histologisches Meningorezidiv (GENNERICH). Diese Ver­
änderungen sind beeinflußbar, und zwar, je früher sie festgestellt und an­
gegangen werden, desto leichter. Im Spätstadium können sie der Therapie 
trotzen. Daraus ergeben sich, je nach ihrer Bewertung, therapeutische Indi­
kationen. Wir müssen in den krankhaften Liquorveränderungen die ersten 
Anfänge der spezifischen Erkrankung des Zentralnervensystems sehen. Iso­
lierte Gummen im Parenchym, welche auch am seltensten vorkommen, und die 
cerebrale Endarteriitis färben am wenigsten auf den Liquor ab. Logischerweise 
sind diese Anfänge bei unserer Voraussage und bei unseren therapeutischen 
Maßnahmen zu berücksichtigen. Aber wir wissen auch, daß diese Veränderungen 
spontan wie die Exantheme der Haut zurückgehen können. Eine einmalige 
Untersuchung im sekundären Stadium verliert daher an prognostischem Wert. 
Sie ist nur einer Momentaufnahme zu vergleichen. Nach KYRLEs umfangreichen 
Untersuchungen treten die Liquorschädigungen in der überwiegenden Zahl der 
Fälle im ersten Jahr der Erkrankung auf. Im zweiten Jahr ist noch mit der Mög­
lichkeit zu rechnen und am Ende des dritten tritt eine Konstanz ein. Negative 
Liquoren werden dann in der Regel nicht positiv und positive bleiben positiv, 
wenn sie sich überlassen werden, sind aber noch therapeutisch beeinflußbar. 
Nehmen wir im Eruptionsstadium maximal (mit F. LESSER) in 80-90% aller 
Fälle Liquorveränderungen an, so sind im Ende des dritten Jahres etwa 30% 
vorhanden. Am Ende der Krankheit stehen Paralyse und Tabes mit 10-150fo. 
Die Mehrzahl der Autoren bringen letztere mit der meningealen Frühinfektion 
in Zusammenhang. Sie meinen, daß die Metaluiker diejenigen von den 90% 
werden, welche diese Frühinfektion nicht überwinden können. Sie konservieren 
ihre Spirochäten an unzugänglichen Stellen bis zur späteren Weiterentwicklung. 
Man beschuldigt für den schleichende Verlauf die Abwehrschwäche des Zentral­
nervensystems oder eine abgeschwächte Virulenz des Spirochätenstammes, die 
nur relativ schwache Abwehr auslöst, oder einen besonderen Spirochätenabbau 
(HAUPTMANN), der extracellulär mit Entwicklung nekrotisierender Toxine 
ablaufen soll. Dagegen nimmt FRITz LESSER an, daß die 10%, welche im 
Frühstadium normalen Liquor haben, später an Metalues erkranken, weil sie, 
obgleich infiziert, keine Abwehrreaktion von seiten des Zentralnervensystems 
zeitigen können oder weil sie eine Spirochätenverschleppung im Spätstadium 
erleiden. Diese Ansicht F. LESSERS scheint aus der Theorie und nicht aus 
Liquorerfahrung geboren. LESSER bezweifelt deshalb auch den prophylaktischen 
Nutzen der Liquorkontrolle. Die Möglichkeit einer späteren Aussaat wird 
auch von GENNERICH im Anschluß an Meningorezidive angenommen. KYRLE 
dagegen hält die einmalige Aussaat für die Regel. 

Negative Liquorbefunde trotz bestehender Zentralnervensystemsymptome 
kommen ebenfalls vor. Einesteils können es Narbensymptome sein. Sie bedürfen 
keiner spezifischen Behandlung, z. B. isolierte Pupillenstörung (DREYFUS). 
Anderseits kann an besonders schwache Abwehrreaktion gedacht werden, 
wenn trotz negativen Liquors in der Spätlatenz Metalues eintritt (P APPENHEIM). 
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Diese seltenen negativen Befunde schmälern in keiner Weise die Wichtigkeit 
der Liquoruntersuchung für die Behandlung und besonders für die Prophylaxe 
der Metalues. 

Die Bewertung der einzelnen Reaktionen ist bei den Autoren verschieden: 
Die Lymphocytose, welche allen syphilitischen Nervenerkrankungen eigen ist, 
bedeutet Abwehrreaktion der Meningen. DELBANCO bezeichnet diese als Roseola 
der Meningen. HAUPTMANN sieht sie sogar schon von 5 Zellen ab als spezifisch 
für aktive Lues an, nicht etwa als ein Residuum, da diese Abwehrreaktion nach 
Abtötung der Spirochäten aufhört. Ihr Vorhandensein muß nach HAUPTMANN 
zur Behandlung auffordern. NONNE läßt sich durch geringe und mittlere Lympho­
cytose nicht beeinflussen und sieht sie als harmlos an, z. B. bei neurasthenischen 
Beschwerden alter Syphilitiker. 40% davon haben nach NoNNE mäßige Lympho­
cytose. Dagegen sprechen Plaszmaellen und Phase I gegen Neurasthenie. Erstere 
kommen nach NoNNE bei abgelaufenen oder in Rückbildung begriffenen Pro­
zessen nicht vor. Die Globulinreaktion deutet auf Abbau der Meningen. 
Von Phase I geringeren Grades (nur Opalescenz) hält NoNNE auch nichts. Bei 
stärkerer Trübung fragt er sich: liegt ein stationärer oder progredienter Fall 
vor? und behandelt nur den letzteren spezifisch. Bei positiver Wa.R. mit stärkerer 
Globulinreaktion ist auch für NONNE die Diagnose syphilogener Erkrankung 
sichergestellt. Der isolierten positiven Wa.R. gegenüber, welche nach den meisten 
Autoren Aktivität des Prozesses beweist, nimmt NONNE in der Frage, ob sie 
Behandlung indiziert, auch eine isolierte Stellung ein, sowohl beim Serum wie 
auch beim Liquor. Bei letzterem ist sie bei ihm in schwächeren Graden (1,0) 
nicht maßgebend. Die Kolloidreaktionen, welche nicht zu den NoNNEsehen 
4 Reaktionen gehören, sind nach KYRLE u. a. sehr wichtig für die Prognose 
der Syphilis. Bleibt die Goldsolreaktion positiv, so drohen Rezidive. 

DREYFUS (1920) identifiziert schwer pathologischen Liquor mit aktiver 
progredienter Lues. Die Liquorbeschaffenheit ist ihm das entscheidende Moment 
für die Therapie in allen Stadien der Nervensyphilis. Auch LEREDDE (1925) 
bezeichnet als Ziel der antisyphilitischen Behandlung nicht nur, gesunde 
Verhältnisse im Blut, sondern auch im Liquor zu erreichen. Wenn der Liquor die 
geringste Veränderung zeigt, wird von ihm die Behandlung fortgesetzt. 

So stehen sich verschiedene Meinungen entgegen. Die Extremen lehnen die 
Laboratoriumsmethoden überhaupt ab. So HuGHMANN: "Der Arzt soll 
sich nicht von einem Reagensglas vorschreiben lassen, wann er mit der Be­
handlung aufzuhören hat." Andere heben negativistisch nur die Schwächen 
der Methoden vor, und SALOMON zitiert den geringschätzenden Ausspruch eines 
Norwegers, die Liquoruntersuchung sei ein neuer Industriezweig. Wir werden 
uns von diesen Methoden zwar nicht beherrschen lassen, aber wir bedienen uns 
derselben bei der Behandlung der Syphilis zum Wohle der Kranken. 

Die Provokationen der Reaktionen in Serum und Liquor bei latenter 
Lues spielen eine große Rolle für Prognose und Therapie. GENNERICH, M:rLIAN, 
NEISSER und andere sind Paten dieser Methoden. Meist wird das Salvarsan 
dazu benutzt und von GENNERICH für wirksamer als Hg gehalten, aber auch 
jeder unspezifische Reizkörper ist dazu geeignet; denn man sieht die Provokation 
sowohl nach Hg und Bi als auch nach Vaccinen, nach Impfmalaria, Milch- und 
sogar nach Eigenblutinjektionen. Die Zellaktivität wird durch all diese Mittel 
gesteigert und d:e Abwehrreaktionen treten von neuem in Erscheinung. Man 
muß sich daher ihrer bedienen, um bei negativen Reaktionen in der Latenz 
Heilung oder Scheinheilung zu trennen. NONNE wendet dagegen ein, daß auch 
das spontane Schwanken der Reaktionen etwas Häufiges sei. Das schwächt für 
uns nicht den Vorteil ab, daß wir zu einem bestimmten Zeitpunkt, wo wir sie 
brauchen, die Provokation hervorrufen können. Bei Nervenlues warnt er vor den 
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schädlichen Folgen mit dem Schlagwort" Quieta non movere", entsprechend seiner 
Neigung zum Abwarten und seinem Vertrauen auf die Selbsthilfe in Grenzfällen. 
Die aktiveren Therapeuten NEISSER, JADASSOHN u. a. fürchten diese Provokation 
weniger als die Spätrezidive. Die Erfahrungen ZIELERB (1926) haben ergeben, 
daß bei bestehender Syphilis mit zunächst negativen Befunden in der Rückeu­
marksflüssigkeit ein positiver Befund in 18% der Fälle durch die Behandlung, 
und zwar nicht durch Salvarsan provoziert wird, aber bei weiterer Behandlung 
meist wieder schwindet. Das vermeintlich hergestellte Gleichgewicht zwischen 
den Immunitätskräften und der Virulenz des Virus, das wir nach NoNNE u. a. 
nicht stören sollen, ist demnach recht schwanliend und unzuverlässig. 

Es ist klar, daß die Grundsätze der Behandlung nicht auf Reaktionen allein 
aufgebaut werden können. Das wäre armseliger Schematismus; sondern die 
Totalität des Falles, das Infektionsalter und stattgehabte Behandlung, klini­
scher Befund, alle Laboratoriumsreaktionen, Provokationsergebnisse, Kon­
stitution und Mentalität müssen studiert werden. Danach ist das Maß der 
Behandlung und die Heilungsaussicht zu beurteilen. 

II. Besonderheiten der Heilmittel. 
Nachdem bisher der Verlauf der Syphilis, die natürlichen Abwehrkräfte 

und die Methoden, mir denen wir den Stand der Krankheit und ihrer Heilung 
beurteilen, allgemein erörtert wurden, sind nun unsere antisyphilitischen Mittel 
der allgemeinen Betrachtung zu unterziehen. Welches sind unsere Heil­
mittel1 Wie wirken sie auf die menschliche Syphilis, auf die Spirochäten, die 
Symptome, das Serum, den Liquor, auf den Verlauf der Erkrankung 1 Wie ist 
ihre Dauerwirkung 1 Wie unterscheiden sich die verschiedenen Mittel nach 
Nutzen und schädlichen Nebenwirkungen 1 

Im Vordergrund des Interesses steht das Salvarsan. Seine Entdeckung kann als die 
Höhe der Chemotherapie bezeichnet werden. Die Antriebe zu EHRLICHS Entdeckung waren 
die ätiotrope Richtung der Therapie, die Mißerfolge mit Desinfektionsmitteln, welche das 
Protoplasma angrüfen und das Gewebe zerstörten, und die Entdeckung der spirillociden 
Fähigkeit des Atoxyls durch UHLENHUTH (1907). PAUL EHRLICH erkannte mit BERTHEIM 
die chemische Konstitution des Atoxyls als eines Aminoderivats der Phenyl-Arsinsäure und 
die Möglichkeit, dasselbe durch Substitutionen am Benzolkern vielfältig zu variieren, ferner 
die Bedeutung der Seitenketten im Benzolrest für den therapeutischen Effekt und die toxi­
sche Wirkung und suchte und fand auf Grund dieser Erkenntnis einen chemischen Körper 
von optimaler Heilwirkung, welcher die Gewebe schonte und die Parasiten traf, das Salvarsan. 

Der Erfolg des Salvarsans wurde zunächst an Hühnerspirillose gesehen. Die Spirillen 
verschwanden in wenigen Stunden aus dem Blute und die Tiere wurden gesund. Auch 
bei der Brustseuche der Pferde, bei Recurrens und Framboesie der Menschen war dieser 
Erfolg schlagartig und bestätigte, daß das Salvarsan ein echtes ätiotropes Mittel ist und 
eine Sterilisatio magna bewirken kann, wenn es an die Spirillen heran kann. In theoreti­
scher Hinsicht schien damit die Frage der Chemotherapie bei Syphilis gelöst, in praxi 
stellten sich manche Schwierigkeiten ein. Bei der Wirkung des Salvarsans auf die Spiro­
ehäten herrscht das alte Gesetz: corpora non agunt nisi fixata. - EHRLICH sah sie als eine 
chemische Bindung an: Bestimmte lebenswichtige Teile des parasitären Protoplasma ver­
ankern den schädlichen Stoff wie die Granulationen des Leukocytenprotoplasma, welche 
Träger gewisser Partialfunktionen der Zelle sind, gewisse Farbstoffe elektiv binden. So 
konnte z. B. EHRLICH nachweisen, daß das Trypanosoma Brucei, mit Trypanrot behandelt, 
seinen Blepharoblast einbüßt. 

Es entstanden nacheinander mehrere Salvarsanpräparate. Der chemotherapeutisch:' 
Index, das Verhältnis der Dosis curativa zur Dosis maxima bene tolorata (c : t) bezeichnet"• 
den Wert der gefundenen Präparate. Bei 1 : 1 ist die heilende Gabe die eben noch ver 
tragene, während man bei 1 : 30 nur 1/ 30 der größten vertragenen Dosis zur Heilung braucht 
Der spirochätentötenden Wirkung bei richtiger Dosis stehen nun abschwächender Effek 
subtherapeutischer Dosen und eigentümliche Reizwirkung kleiner Dosen gegenüber, 
derzufolge die Spirochäten beweglicher werden, sich vermehren und sogar disseminieren 
können (FREI, VON NoTTHAFT, STOKES). EHRLICH bezeichnet diesen Effekt als oligodyna­
mischen Konträreffekt. Dementsprechend kann unter Umständen eine zweiphasige Wirkung 
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beobachtet werden. In der ersten Reizphase die negative, in der zweiten Heilungsphase 
die positive. Die Salvarsanwirkung ist eine komplizierte. Es vermag die Spirochäten im 
Reagensglasversuche nicht zu töten. Das unveränderte Salvarsan ist demnach nicht das 
parasiticide Agens. Eine Zellenmitwirkung ist notwendig, um es zu aktivieren. Gift­
geschädigte Zellen sind dazu untauglich. Hungerzustand setzt ihre Mitwirkung herab 
(FELKE und SILBERSTEIN), während eine gewisse Reizung der Zellen tauglich für die Mit­
arbeit bei der Salvarsanwirkung ist. Darüber wird später noch zu sprechen sein. Hier 
sei an den lehrreichen Versuch mit Röntgenschädigung erinnert, der von Wrnz herrührt. 
Dieser sah an vier Fällen, daß Röntgenbestrahlung der Lymphdrüsen und Sklerosen die 
Resistenz gegen Salvarsan erhöhte, so daß ungewöp.nliche Anstrengungen zur Heilung 
nötig ·waren. Außerdem war in zwei Fällen auch Überempfindlichkeit gegen Salvarsan 
die Folge. Röntgenstrahlen wirken lähmend auf die Zellkerne und dadurch wurde diesen 
die Reaktionsfähigkeit auf das Antilueticum genommen. 

Zu dieser therapeutisch so wichtigen Frage der Zellenmitwirkung sei noch erwähnt, 
daß FREI folgendes fand: Bei durch Festbinden geschädigten Kaninchen verschwanden 
die Spirochäten aus den Primäraffekten, wenn sie mit Salvarsan behandelt wurden, lang­
samer als bei unbeeinflußten Tieren. Das Festbinden hatte Temperaturerniedrigung und 
einen verminderten Stoffwechsel zur Folge. Demnach ist der normale Stoffwechsel für 
die zu fordernde Zellenmitwirkung bei der Salvarsantherapie notwendig. 

ScHUMACHER gibt neuerdings auf Grund histochemischer Forschung folgende Er­
klärung der Spirillocidie des Salvarsans: Durch die 002 des Blutes soll eine Salvarsan­
base entstehen. Diese wird von der Lipoidsäure der Spirochäten gespeichert und verbindet 
sich damit zu spirochäten-lipoidsaurem Salvarsan. Nach dieser Bindung treten die reduxo­
phoren Gruppen, z. B. NH2, in Wirkung. Die Spirochäten gehen durch Sauerstoffentziehung 
darauf zugrunde. Die Wechselwirkungen zwischen Salvarsan und Organismus und zwischen 
Salvarsan und Virus sind noch nicht endgültig erklärt, aber für die Behandlung geht so 
viel hervor, daß der Organismus bei der Spirochätentötung mitwirken muß, und daß 
verschiedene Grade dieser Mitwirkung zur Erklärung von Erfolgen und Mißerfolgen der 
Salvarsantherapie in Frage kommen. 

Des weiteren hat KoLLE an syphilisinfizierten Kaninchen beobachtet, daß die schlag­
artige Salvarsanwirkung, wie sie am Anfang der Infektion beobachtet wird, im Verlaufe 
derselben nachläßt, so daß später mit 20 Injektionen nicht das erreicht- werden kann, was 
am Anfang mit 3 Injektionen erreicht wird. Die Reaktionsfähigkeit des Körpers hat sich 
also dann geändert. EHRLICH hob dabei die Mithilfe des Ictus immunisatorius hervor, 
der bei frischer Infektion eintritt, bei älterer aber infolge einer Umstimmung im Tier oder 
Menschen nicht mehr. Dieser Nachlaß der Wirkung zeigt sich in späteren Krankheits­
stadien darin, daß anstatt einer Tötung nur eine Entwicklungshemmung der Spirochäten 
erreicht wird. Der Rückgang der klinischen Symptome ist durchaus noch nicht Heilung. 
Statt Heilung haben wir Latenz erreicht, statt Dauerwirkung nur eine momentane. Im 
günstigen Falle kommen dann die Phagocyten zu Hilfe, welche die geschwächten Spiro­
chäten abbauen und auflösen. Im anderen Falle hört die abschwächende Salvarsanwirkung 
auf, wenn das Mittel ausgeschieden ist. Danach erholen sich die Erreger, vermehren sich 
und breiten sich von neuem aus. 

Neben der spirochätociden Wirkung wird dem Salvarsan noch die roborierende Wirkung 
des Arsens zugeschrieben, erkennbar an der guten Gewichtszunahme der Kranken. Schon 
FINGER tat dies (1912). Dieser Autor glaubte, daß das Salvarsan nur über das Infiltrat 
auf das Virus wirke, analog dem Hg, und nicht direkt auf das Virus, besonders weil es im­
stande ist, auf verschiedene chronische entzündliche Infiltrate, Lupus, Lepra, Psoriasis, 
Lichen ruber direkt einzuwirken, von dem Virus ganz unabhängig, weiter auch deshalb, 
weil die Salvarsanwirkung auf die Infiltrate nicht von deren Spirochätengehalt, sondern 
von ihrem Bau abhängt. Dieser Umstand beruht auf einer die Abwehrkräfte des Gewebes 
steigernden Wirkung des Salvarsans, welche FINGER mit Recht erkannt hat. Diese besteht 
aber nel:)en der nicht zu bestreitenden direkten spirochätentötenden Wirkung. Das Salvarsan 
macht auch Hyperleukocytose im Blut. Es regt ferner die Phagocytose an, wenigstens in 
kleineren und mittleren Dosen (NEuBER). Es verursacht auch einen gewissen Zellzerfall 
in den Infiltraten (KRZYSZTALOWICZ 1911), letzteren vielleicht durch Veränderung von 
Osmose und Ernährung - also ein chemisch-physikalischer Vorgang. 

Die Wirkung auf die Spirochäten ist natürlich davon abhängig, daß diese für das 
im Blut kreisende Salvarsan erreichbar sind. Daraus ergibt sich ein grundlegender Unter­
schied der Salvarsanwirkung im frühesten Stadium der Infektion und bei Rezidiven. Im 
ersteren, zeitlich sehr begrenzten Stadium ist Sterilisatio magna denkbar, im späteren 
Stadium nicht. Die in Narben, Gewebe oder Reaktionsprodukten oder abseits von Blut­
gefäßen, z. B. im Hirnparenchym, oder in engen Knochenkanälen, z. B. Canalis Fallopiae, 
oder in obliterierten Vasa vasorum oder Endarterien eingenisteten Spirochäten kann das 
Salvarsan nicht ohne weiteres erreichen. Die Aorta und die Meningen sind hinsichtlich 
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ihrer Blutversorgung nach GENNERICH nicht so günstig gestellt wie Gewebe mit allseitiger 
Blutversorgung. Dadurch wird die Leistungsfähigkeit des Salvarsans begrenzt. Die Be­
handlung muß in diesen Fällen noch nach anderen Mitteln greifen. 

Kleine Sklerosen und Papeln überhäuten sich nach 1 oder 2 Injektionen von 
Salvarsan, größere Sklerosen pflegen in 10-12 Tagen geschlossen zu sein. 
In harten Narben können jedoch Spirochätenreste zurückbleiben (FISCHL, 
E. HoFFMANN). Von sekundären Efflorescenzen leisten lichenoide Knötchen 
und massige Papeln der Frauen gewöhnlich längeren Widerstand, während die 
tertiären Formen und besonders die rasch zerfallenden der Lues maligna .über­
raschend schnell heilen. 

Besonders auffallend ist die Salvarsanwirkung, wenn die Fälle sich vorher 
gegen Hg und Jod refraktär erwiesen hatten. Bei visceraler Lues muß man sich 
oft mit der stabilisierenden Wirkung auf den Prozeß begnügen. 

Der Einfluß des Salvarsans auf die Wa.R. ist im Frühstadium meist ein 
prompter, im Spätstadium weniger, bei Lues congenita tarda am unsichersten. 
Sie bleibt unter Umständen unbeeinflußbar. Mit der Erreichbarkeit der Krank­
heitsherde geht die Veränderung der Wa.R. parallel. Minimale Spirochätenreste, 
die an sich nicht genug Reaktionsstoffe für eine positive Wa.R. geben, werden 
durch erneute Salvarsaninjektion zur Auflösung gebracht. So erklärten schon 
EHRILCH und BENARIO die Provokation der Wa.R. durch Salvarsan. Wir sehen 
sehr häufig, daß eine negative Wa.R. im Laufe der Kur positiv, eine schwach 
positive stark positiv und erst im Laufe der weiteren Behandlung allmählich 
negativ wird. Es ist klar, daß es dem Therapeuten nicht auf ein rasches, 
sondern auf ein dauerndes Negativwerden ankommen muß. 

Trotz mancher Unzulänglichkeiten ist das Salvarsan zu einer Wohltat der 
Menschheit geworden, allein dadurch, daß es die Herde der primären und sekun­
dären Syphilis rascher als die anderen Mittel der Überhäutung zugeführt und 
die Weiterverbreitung der Seuche damit eingedämmt hat. Das ist ein großer 
sozialhygienischer Gewinn. Hierauf ist . die an vielen Stellen verschiedener 
Länder festgestellte Abnahme der Infektionen zu beziehen. Die Häufigkeit 
der Infektionen bewegt sich auf einer sichtlich absteigenden Linie (ScHERBER 
1925). K. ULLMANN (1926) stellt auch ein Sinken der Luesfrequenz, besonders 
der initialen Stadien, fest. Seit 1922 kamen ihnen in Kassen- und Privatpraxis 
kaum 1/ 3 soviel Fälle wie vor 1922 zu Gesicht. Die Universitätslehrer haben 
oft nicht genügendes Studienmaterial für die Studenten. Aus einer Zusammen­
stellung von GALEWSKY ersieht man, daß in Lausanne die Zahl der poliklinischen 
Lues I-Fälle von 21% im Jahre 1919 auf 2% im Jahre 1924, in Genf von 105 im 
Jahre 1919 auf 26 im Jahre 1922 sich vermindert hat. Dasselbe hören wir aus 
Dänemark, Belgien und Holland. 

Nehmen wir eine von vielen Statistiken zur Hand über die Erfolge der Sal­
varsanbehandlung, und zwar die von RUGE, weil sie sich auf ein relativ gleich­
artiges und einheitlich mit Neosalvarsan und Hg behandeltes und gut beobachtetes 
Material stützt: Ergebnisse der Luesbehandlung bei derMarine nach Beobachtung, 
die sich auf 3 Monate bis 4 Jahre erstreckt. RuGE teilt seine Fälle ein: 

Gruppe A: Seronegative Lues I. 
Gruppe B: Lues I mit kurzer seropositiver Phase während der Behandlung. 
Gruppe C: Lues I, die nur einmal vor der ersten Injektion positiv war und 

dann negativ wurde. 
Gruppe D: Lues I und II, Fälle von allgemeiner Durchseuchung mit posi­

tiver Wa.R. bei Beginn der ersten Kur. 
In Gruppe A (228 Fälle) wurden alle mit 2 Kuren geheilt = 1000fo. 
In Gruppe B (71 Fälle) mit durchschnittlich 2,9 Kuren bleiben 98,6% 

rezidivfrei. 
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In Gruppe C (27 Fälle) mit durchschnittlich 2,3 Kuren bleiben 98,5% 
rezidivfrei. 

In Gruppe D (300 Fälle) mit durchschnittlich 3,5 Kuren bleiben 88,3% 
rezidivfrei. 

Vergleichen wir mit diesen günstigen Ergebnissen diejenigen vor der Salvarsan­
zeit, so ergibt sich: 

l. Abkürzung des sekundären Stadiums. 
2. Vor der Salvarsanzeit waren Abortivheilungen selten. JoHN (1909) konnte 

aus der Literatur 30 einwandfreie Fälle zusammenstellen. Das ist gegenüber 
der Zahl von Abortivheilungen mit Salvarsan gleich Null. Die Frühfälle sind 
bei RUGE zu 98% und die Vollfälle sekundärer Lues zu 880fo rezidivfrei ge­
blieben. Diese Resultate sind noch besser als F. LESSER feststellt, wenn er sagt: 
"Nach der Salvarsaneinführung bleiben 800fo rezidivfrei, vorher bekamen 800fo 
Rezidive." ScHOLTZ und WILLMERS hatten 1921 von Lues li-Fällen durch eine 
kombinierte Kur 90% geheilt, während lOOfo rezidivierten, durch eine Hg-Kur 
jedoch nur 170fo, durch mehrere Hg-Kuren 370fo. Allen Statistiken hängen 
Mängel an. Die Beobachtungen sind für endgültige Schlüsse zu kurz. Trotz­
dem sind sie zum Vergleiche der Vor- und Nach-Salvarsanzeit brauchbar. 

Für den einzelnen Kranken ist die Salvarsantherapie nicht so geradlinig 
zu günstiger Höhe ansteigend gewesen. Der einzelne hat hierbei für die Gesamt­
heit Opfer bringen müssen, und wir mußten erkennen, daß die Behandlung der 
Syphilis mit dem Salvarsan nicht einfacher, sondern schwieriger geworden ist. 
Den genannten Vorteilen stehen ungünstige Veränderungen im Verlauf der 
Syphilis gegenüber: Erstens die ungleiche Wirkung auf die verschiedenen Or­
gane und Gewebe. Das Salvarsan dringt nicht in jeden Herd ein, sondern fließt 
manchmal vorüber. Die Herde in der Haut sind leichter erreichbar, als die in 
den inneren Organen. Die Zellen, welche den Liquor sezernieren, gestatten 
nach P. EHRLICH nur einer beschränkten Anzahl kleinmolekularer Substanzen 
den Durchlaß. Das Salvarsanmolekül ist nicht klein genug, infolgedessen wirkt 
es auf den Liquorraum schwächer. Besonders ungünstig sind in dieser Beziehung 
die Stellen, wo die meningeal umkleideten Hirnnerven die Schädelkapsel ver­
lassen. Andere Medikamente, z. B. das Urotropin, welches ein kleineres Mole­
kül hat, gelangen eher in den Liquor. Ein zweiter Nachteil ist die Unterdrückung 
der Schutzstoffbildung durch Abtötung der Spirochäten. Im Falle der totalen 
Sterilisation können wir natürlich auf die Abwehrkräfte verzichten, aber in den 
Fällen der unvollkommenen Sterilisation entbehren wir sie. Je kleiner der 
Spirochätenrest ist und je größer die Fläche der entseuchten Partie ist, desto 
größer ist die Expansionskraft dieses Restherdes, wenn er zu wachsen anfängt 
und durch Abwehrkräfte nicht gehindert wird. Monorezidive und Neurorezidive 
sind die Folge davon. Daraus erklären sich die pessimistischen Äußerungen 
mancher Autoren. PusEY (Chicago) sagt: "Das früh gebrauchte Salvarsan 
bringt eine gefährliche Situation hervor. Die Antikörperbildung kommt nicht auf 
das möglichste Maximum. Das Salvarsan ist gefährlich, wenn es nicht die radi­
kale Ausrottung der Infektion bewirkt. Deshalb ist es erst 3 Monate nach der 
Infektion anzuwenden. Bis dahin hat der Körper die ganze Immunität, deren 
er fähig ist, entwickelt." ScHAMBERG führt die Tatsache an, daß bei intra­
testikulär geimpften Kaninchen das Virus größere Tendenz zur Generalisation 
zeigt, wenn das Tier 2 Wochen nach der Impfung kastriert wird, weil dadurch 
die Bildung von Antikörpern gegen die Infektion verhindert wird. Diese Tatsache 
sei im Hinblick auf die Excision des Primäraffektes beachtlich. Wer die ersten 
Jahre der Salvarsanzeit mit durchlebt hat, und zwar an einem Krankenhaus, wo 
die Fälle von verschiedener Vorbehandlung zusammenfließen, hat über Neuro­
rezidive Erfahrungen sammeln können. Verfasser faßte 1914 ihre Erscheinungs-
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formen so zusammmen: Die leichtesten äußern sich mit Kopfschmerzen, 
Schwindel und Ohrensausen. Ersterer wird häufig im Nacken geklagt. Diese 
Symptomentrias weist mit Sicherheit auf Neurorezidiv und erheischt sofortige 
Behandlung, Dazu kommt ferner Schlaflosigkeit. Manchmal ist diese das einzige 
Symptom der cerebralen Erkrankung. Die zweite Form sind die lokalisierten 
Erscheinungen seitens der Hirnnerven. Drittens treten nicht selten Dämmer­
zustände von kürzerer oder längerer Dauer auf. Schon flüchtige Anfälle, in denen 
das Bewußtsein für einen Moment schwindet, die Kranken einen Moment nicht 
wissen, wo sie sich befinden, sind charakteristisch. Dazu kommen Epilepsie, 
nicht selten in peripherlachen Muskeln nach JACKSON-Typus beginnend, und 
Demenz verschiedener Art. Diese Neurorezidive pflegten im Durchschnitt 
4-6 Wochen, nach GENNERICH 33-35 Tage nach dem Ende der ersten Kur 
bei Kranken aufzutreten, die sich im sekundären Frühstadium in Behandlung 
begeben hatten. · 

Bisweilen können während der Kur schwere zentrale Erkrankungen, z. B. 
Meningoencephalitis oder Meningomyelitis auftreten, welche auf fortgesetzte 
spezifische Behandlung hin wieder heilen (WERTHER). Sie stehen .nach ihrer 
Genese zwischen den Reizerscheinungen nach der ersten Salvarsandosis und den 
N eurorezidiven. Wahrscheinlich ist die immmiisatorische und die das Salvarsan 
aktivierende Mithilfe im Zentralnervensystem viel schwächer als in der Haut. 
Das Salvarsan wirkt dann reizend, es kommt zu Ödem und zu Ausfallserschei­
nungen, welche heilen, wenn das Ödem wieder schwindet. 

In überzeugender Weise ergab sich aus der Kritik der Neurorezidive, daß 
eine ungenügende Salvarsanbehandlung stattgefunden hatte. GENNERICH 
war einer der ersten, welche energisch größere Salvarsan-Gesamtdosen an­
wendeten. Er konnte dann in 500 Fällen feststellen, daß Neurorezidive ausblieben. 
Er betonte auch die Notwendigkeit einer in der 4. Woche einsetzenden Nachkur, 
nm den Neurorezidiven vorzubeugen. Die Deutung der Neurorezidive als Sal­
varsanvergiftungen, welche im Anfang ·der Beobachtungszeit lautbar wurde, 
beruhte auf der durch die trüben Atoxylerfahrungen irregeleiteten Mentalität 
der Beobachter. Die Rezidive entsprachen vollständig denen der Quecksilber­
zeit, nur die Häufigkeit und das Auftreten innerhalb weniger Wochen nach der 
ersten Kur waren das Besondere. Allgemein wurde der Schluß gezogen, daß im 
Frühstadium eine ungenügende Salvarsanbehandlung schlechter ist als gar 
kein Salvarsan. Auch die verzettelten Dosen, d. h. in Intervallen von einer 
Woche oder mehr verabreichten Salvarsaninjektionen wirken bei frischer Sy­
philis in gleicher Richtung. Ein solcher Behandlungsrhythmus verhindert nicht 
die Weiterentwicklung der meningealen Infektionen. Ein Beispiel, welches 
Verfasser beobachtete, möge dieses beleuchten: 

Ein Kranker, der sich im Oktober infiziert hatte, bekam vom 21. 12. bis 15. 3. -
das sind 84 Tage- 12 mal Quecksilber und 6 mal Neosalvarsan dos. JII, im Durchschnitt 
also mit 14 tägigem Intervall. Am Schlusse dieser Kur hatte er eine ausgesprochene 
Meningitis: Kopfschmerzen, Erbrechen, Nackensteifheit und Druckpuls (36). Am 30. 3. 
zeigte der Liquor 600 mm Druck, 1552 Lymphocyten, 466 Leukocyten, der 4., 6. und 7. Hirn­
nerv zeigten nacheinander Paresen. Der Kranke wurde durch intensive Kalomel- und 
Salvarsanbehandlung in 68 Tagen geheilt und sein Liquor saniert. 

Ein weiterer Nachteil des Salvarsans wird in der Änderung des Syphilis­
verlaufs gesehen, welche darin besteht, daß sich Gummata und Metalues in 
einem früheren Infektionsalter einstellen sollen als vorher. Der V er lauf könnte 
als präoocierter bezeichnet werden. Die Monorezidive sind namentlich gummatös. 
Ihr Auftreten wird im ganzen selten beobachtet, namentlich nachdem man die 
Frühsyphilis kombiniert und mit mehreren Kuren zu behandeln angefangen hat. 

Die Lues cerebrospinalis hat bei mit Salvarsan behandelten Fällen nach einer 
Statistik PETTEs eine kürzere Inkubationszeit als bei überhaupt nicht oder mit 
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Hg behandelten Fällen. Das wissen wir auch von den Neurorezidiven her. 
Wie steht es aber nun mit dem frühzeitigen Auftreten der Metalues oder gar 
mit dem häufigen Auftreten derselben? NoNNE hat Paralyse 4-5 Jahre 
nach der Infektion beobachtet. PLAUT sah solche im 4. Jahre bei einem 
Fall, der im Frühstadium nur zwei Salvarsaninjektionen erhalten hatte. Weitere 
ähnliche Beobachtungen sind nicht anzuzweifeln, aber damit ist nicht die 
absolute Zunahme konstatiert. BoNNHÖFFER meint sogar, daß die Früh­
paralyse in der Salvarsanzeit nicht häufiger geworden sei. Andere be­
weisen mit Statistiken den Rückgang der Paralyse. Die scheinbare Zunahme 
nach dem Krieg wurde viel diskutiert und mit psychischen und körper­
lichen Traumen in Verbindung gebracht. Die ganzen Probleme der Metalues 
haben in intensiver Weise die Aufmerksamkeit erregt und sind noch nicht zu 
eindeutiger Lösung gelangt. Über den Einfluß der Behandlung belehren uns 
folgende Statistiken: PETTE zeigte 1920 an der Hand von 484 Tabes- und 
280 Paralysefällen, daß die Mehrzahl derselben aus den nichtbehandelten 
Luetikern hervorgehe. FELIX PINKUS (1924) konnte demonstrieren, daß 
Salvarsan keine Tabeszunahme im Vergleich zur Behandlung ohne Salvarsan 
bedinge. Er stellte aus dem Material der Landesversicherungsanstalt Berlin 
1700 vor mehr als lO Jahren Infizierte zusammen. Unter diesen waren 122 voll 
ausgebildete Tabiker. In einer zweiten Gruppe von 3000 Prostituierten, die 
mehr als lO Jahren infiziert waren, fanden sich 135 Volltabiker. Es ergab sich: 

Von allen Syphilitischen . . . . . . . . . . . . . . 
Von den Tabikern waren überhaupt nicht behandelt . 
Nur mit Hg behandelt ............. . 
Nur mit Salvarsan behandelt .......... . 

I. II. 
7,2% Tabes 4,40fo Tabes 

l3,50fo SOfo 
7,25% 3,70fo 
2% 20fo. 

Diese wertvolle Zusammenstellung von 4700 Syphilitischen überrascht 
durch ihre Eindeutigkeit und übertönt das Kampfgeschrei für und wider Sal­
varsan mit der klaren Schlußfolgerung, daß das Salvarsan weniger Tabes zur 
Folge gehabt hat als jede andere Methode. FINGER hat behauptet, daß seit 
1910 ein rapider Umschwung im Krankheitsbilde der Syphilis eingetreten sei: 
Abnahme der Haut- und Schleimhauterscheinungen, bei Zunahme von Tabes, 
Paralyse und Aortitis. Diese Behauptung ist nicht bewiesen. 

Was die Häufigkeit der Aortitis anlangt, so hatte früher LENZ (1913) mit 
Hilfe des Leichenmaterials eine Statistik aufgestellt, aus der hervorging, daß 
25% aller Syphilitiker eine Aortenerkrankung bekommen. BRUHNS (1926) 
stellte unter 200 Spätsyphilitikern das gleiche Erkrankungsverhältnis fest. 
Unter den Gesundgebliebenen fanden sich mehr gut Behandelte als unter den 
Aortitiskranken. Er fand keinen Anhaltspunkt dafür, daß das Salvarsan die 
Aortitis häufiger macht. GüRICH (Hamburg-Eppendorf) wies 1925 an der Hand 
der Sektionsbefunde E. FRÄNKELs aus den Jahren 1914--1924 eine Zunahme der 
Aortitis und eine Abnahme der tertiären Syphilis nach. Diese Zunahme hatte 
E. FRÄNKEL schon 1911-1912 in Harnburg bemerkt, also zu einer Zeit, wo 
der Salvarsaneinfluß nicht in Frage kam. Die Behauptung von der Zunahme der 
Aortitis zur Salvarsanzeit ist demnach auch nicht bewiesen. 

Trotz dieser beruhigenden Feststellungen ist für die meningealen V erände­
rungen ein ungünstiger Einfluß der Salvarsanbehandlung nicht zu verkennen. 
Gerade die Liquorbefunde beleuchten die großen Schwierigkeiten, welche mit 
der Salvarsanbehandlung der sekundären Lues verknüpft sind. Die Infektion 
des Liquor ist schon bei Lues I durch die Reaktionen nachweisbar: Nach 
GENNERICH in 30fo (1922), nach KüHRS bei seronegativer Lues I in ll Ofo, bei 
seropositiver in 140fo. Diese Veränderungen schwinden nach KoHRS prompt bei 
kombinierter Behandlung. Anders bei Lues II: Die Liquorveränderungeil 
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nehmen in ihrem Verlauf mit und ohne Behandlung zu. Der Höhepunkt ist 
nach KöNIGSTEIN im 10. Monat, nach KoHRS im 2. Jahr erreicht. Am Ende des 
3. Jahres nimmt KYRLE keine Neuerkrankungen mehr an. Komplizierter werden 
die Verhältnisse durch den Einfluß der Behandlung. Bei unbehandelter Früh­
syphilis fand GENNERICH in 480fo, nach einer Hg-Behandlung in 380fo, nach 
Salvarsanbehandlung in 60% Meningorezidive. Nach einer anderen Statistik 
GENNERICHs fand sich in anderwärts vorbehandelten, von ihm wegen Rezidivs 
untersuchten Fällen nach einer kombinierten Kur in 63% der Fälle, nach 
einer Hg- und einer kombinierten Kur in 370fo, bei im ersten Stadium un­
behandelten, später kombiniert behandelten Fällen in 25% kranker Liquor. 
Auch nach BERNARD und RuELLE hat die alleinige Salvarsanbehandlung die 
meisten Liquorveränderungen zur Folge. KoHRS stellte im ersten Jahr der 
Lues II ohne Behandlung in 370fo, nach der Behandlung in 540fo, im 2. Jahre 
in 64% und im 3. Jahre in 41% krankhafte Liquorbefunde fest. Auch die 
Zahlen ScHÖNFELDs bestätigten die Zunahme bei den Behandelten im Ver­
gleich zu den Unbehandelten, maximal in den ersten 4--8 Monaten nach der 
Ansteckung (550fo), von da Abnahme. Mit Recht stellte demnach GENNERICH 
fest, die Mehrzahl der meningealen Veränderungen käme durch den Einfluß der 
Therapie auf den Syphilisverlauf zustande. KYRLE sagte 1920 nach Liquor­
untersuchungen an 1230 Prostituierten mit latenter Lues: "Unsere bisherige 
Therapie kann das Schicksal der Liquorpositiven nicht ändern." Es ist ein Glück, 
daß nicht jede sogenannte Meningolues zu Erkrankungen oder gar zu Metalues 
führt, sondern ein guter Teil spontan zurückgeht. Die Vis medicatrix naturae 
ist hier die Stärkere. Aber trotzdem ist die Berücksichtigung der Liquor­
befunde in der Frühperiode wegen der Prophylaxe der Neurorezidive und der 
Metalues nötig. Blindlings vertrauen können wir nicht auf die spontane Heilung, 
sondern wir müssen die erwähnten schlechten Liquorbefunde durch inten­
sivere Behandlung zu verhüten suchen . 

. Die Giftwirkung des Salvarsans ist eine geringe, entsprechend der Prüfung 
des chemo-therapeutischen Index, die EHRLICH und seine Nachfolger an gegen 
1000 Arsenikalien vorgenommen haben. Man erinnere sich, daß eine Patientin 
WEIGELDTs, welche an Tuberkulose und Syphilis litt, aus Versehen eine Pferde­
dosis {3,0 g) auf einmal erhielt und sie gut vertragen hat, ferner daß die 44jährige 
Bademeisterin, von der FRIEDMANN berichtet, per os an 6 aufeinanderfolgender 
Tagen täglich 0,3 Neosalvarsan in einem Glas Wasser eingenommen hat. Nach 
10 Minuten verspürte sie etwas Leibschmerzen, am 3. Tage erst Durchfälle. 
Sie befand sich hinterher wohl. Nach dieser Kur verschwanden die Oxyuren. 
Die damit einverleibte Menge von 0,408 Arsen erwies sich als ungiftig, dank 
der Entgiftung durch die besondere Bindung im Benzolkern. Die Ausscheidung 
des Salvarsans durch Darm und Niere ist eine rasche. Der größte Teil wird 
in einigen Stunden, kleine Organdepots (Milz, Knochenmark, Leber) innerhalb 
von Monaten ausgeschieden. Nur bei abnormen Organen kommt es zur Retention, 
Summation und vielleicht zum Abbau zu giftigen Stufen. 

Die sogenannte Salvarsankommision, Köln 1920, stellte auf 18 815 In­
jektionen einen Todesfall an Encephalitis und Hirnödem fest. Dies muß als die 
einzige nicht vorauszusehende und unvermeidliche tödliche Wirkung betrachtet 
werden. Sie stellt den höchsten Grad der Anaphylaxie oder Schutzlosigkeit der 
Gehirnzellen dar. Bei denjenigen Meldestellen, welche grundsätzlich nicht über 0,6 
hinausgingen, war diese Gefahrenchance 1:162 800. Bei denen, die grundsätzlich 
über 0,6 hinausgingen, l: 3000. Neosalvarsan hatte die wenigsten Todesfälle. 

Die häufigsten Erscheinungen von Intoleranz gegen Salvarsan sind die vaso­
motorischen Anfälle, die immer gut ablaufen. Sie beruhen auf einer vasomoto­
rischen Übererregbarkeit und kommen bei andersartigen intravenösen Injektionen 
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auch vor. Zu ihrer Vorbeugung werden Afenil und Adrenalin empfohlen. Oft 
genügt es, vor der Injektion 50 Tropfen Recvalysat zu geben, wie SPIETHOFF 
empfohlen hat. Die Verwendung physiologischer Kochsalzlösung und noch 
besser 1 Ofoiger Normosallösung erzielt eine Toleranzerhöhung. Mäuse vertragen 
eine sonst sicher tödliche Dosis in N ormosallösung. Auch die sogenannte pro­
batorisehe 1/ 10-Dosis am Tage vor der Hauptdosis ist zu empfehlen (JADASSOHN, 
WIESENACK, KoLLE). Eine allgemeine Überempfindlichkeit, die sich in schlechtem 
Allgemeinbefinden, Kopfschmerzen, Erbrechen und Fieber äußert, ist auf eine 
Widerstandslosigkeit des gesamten Organismus zu beziehen und hindert uns, 
das Salvarsan zur Zeit weiter zu gebrauchen, während der Herpes zoster auf 
eine Widerstandslosigkeit bestimmter Ganglien hinweist. Beobachtungen 
von cerebraler Intoleranz zwingen uns anzunehmen, daß die Zellen des Groß­
hirns überempfindlich sind, weil sie irgendeines Schutzmechanismus beraubt sind. 
Verfasser hat früher schon beobachtet und durch CAESAR veröffentlichen lassen, 
daß Alkoholiker bisweilen mit schweren Erscheinungen auf Salvarsan reagieren. 

Verfasser hat ferner schon früher Epilepsie und Gehirnerschütterung in 
der Anamnese von Fällen festgetsellt, die cere brale Intoleranzerscheinungen 
aufwiesen. Vor kurzem erst reagierte ein solcher Kranker mit seronegativer 
Lues I auf Salvarsan-Natrium IV mit epileptischen Anfällen. Er erwies sich bei 
mit Neosalvarsan in einschleichenden Dosen fortgesetzter Behandlung tolerant. 

Ein Kellner, welcher sofort nach Altsalvarsan 0,4 mit vasomotorischem Shock, nach 
einigen Stunden mit Kopfschmerz, Übel und Schwindel reagierte, verfiel am 9. Tage in 
Koma und starb an Encephalitis. Ein zweiter und ein dritter verfielen nach der zweiten 
Salvarsandosis in einen Status epilepticus. 

Die Toleranz des einzelnen Individuums für Salvaran und namentlich die Ver­
teilung desselben im Organismus, worauf SCHLOSSBERG-ER hinweist, wird durch 
viele interkurrierende Faktoren beeinflußt: schon die viscerale Lues hat Anreiche­
rung in erkrankten Gewebsbezirken zur Folge, aber auch alle anderen Infektions­
krankheiten wie Grippe, Angina, Ruhr, bei Kaninchen Sepsis. Da Intoleranz­
erscheinungen nicht immer nach der ersten Dosis eintreten, so wird man in 
manchen Fällen durch sorgfältige Beobachtung, Befragung nach dem subjektiven 
Befinden und Gewichtskontrolle rechtzeitig die Intoleranten herausfinden 
und vor weiterem Schaden bewahren. Besonders leicht ist die Entdeckung 
eines beginnenden Salvarsanerythems und doch, wie oft wird gerade dieses 
Ereignis übersehen, so daß weiter eingespritzt wird, eine Summation der Reize 
eintritt und sich schwere Dermatosen entwickeln. Solche kamen besonders 
häufig in der Kriegszeit zur Beobachtung, wo die Menschen nervös und durch 
Hunger und schlechte Kost heruntergekommen waren. Ferner kommen sie 
häufiger nach Kombinationen von Hg und Salvarsan als bei reinen Salvarsan­
fällen vor. Das Na. thiosulfuric., welches beginnende Erytheme kupiert und 
schwere Formen verhindert, verdient die wärmste Empfehlung. 

In einigen Fällen scheint die Haut erhöhte Krankheitsbereitschaft zu besitzen. 
So wurden Salvarsanerytheme beobachtet, die von Reizungen der Haut durch 
Leukoplast oder durch vorhergehende Röntgenbestrahlungen ausgingen. In­
toleranzerscheinungen von seiten des Magens und Darmes sind in der Regel 
geringfügig. Der Äthergeruch reizt manche Kranke zum Erbrechen und kann 
ausgeschaltet werden, indem die Patienten sich bei der Injektion die Nase zu­
halten oder aber eine Zigarette anzünden oder durch Benutzung heißen (40°) 
Wassers zur Salvarsanlösung. Eine hämorrhagische Nephritis ist sehr selten 
nach Salvarsan und Verfasser unter Zehntausenden von Injektionen nur ein 
einziges Mal nach Altsalvarsan vorgekommen. 

Die Dosierung des Salvarsans erfordert eine gewisse Mindestmenge. Wir ver­
meiden nach Möglichkeit, mit kleinen Dosen die Spirochäten zu reizen oder nur zu 
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schwächen, sondern streben danach, die Spirochäten abzutöten und durch den 
Rhythmus unserer therapeutischen Schläge verhindern wir, daß sich ab. 
geschwächte Reste von einer Injektion zur anderen erholen, vermehren und 
ausbreiten. 

Im Lues I-Stadium wird mit großen Dosen die höchste Wirkung des Sal­
varsans erstrebt. Eine einschleichende Behandlung kommt nur in Betracht, 
wenn lokale Reaktionen (HERXHEIMERsche Reaktion) oder Provokationen 
vom Zentralnervensystem zu befürchten sind oder wegen Organerkrankungen 
z. B. der Leber und des Darmes Intoleranzerscheinungen verhütet werden sollen 
oder früher schon dagewesen sind. 

Die Wahl des Salvarsanpräparates hängt in der Hauptsache von persönlichen 
Erfahrungen ab. Exakte Unterschiede geben der chemotherapeutische Index 
und das Allsscheidungstempo an. Ein Vergleich der Wirkung, besonders was 
die Dauerwirkung anbetrifft, ist bei dem proteusartigen Verlauf der Syphilis 
schwer möglich. Der eine Autor rühmt z. B. die gute Verträglichkeit des Sulf­
oxylats, der andere hat bei der ersten Behandlungsreihe von 10 Monaten vier 
schwerste Intoxikationen erlebt (BRUCK und SoMMER). Wenn auch die Ursachen 
kompliziert und nicht nur im Mittel zu suchen sind, so geht man doch in Zu­
kunft gefühlsmäßig nicht gern mit einem Präparat um, mit dem man einmal 
schlechte Erfahrungen gemacht hat. Sogar das unbequeme Altsalvarsan hat 
noch Anhänger: ScnoLTz glaubt, damit ein längeres Verweilen im Blute und 
einen stärkeren Flüssigkeitsaustausch zwischen Blut und Gewebe zu erreichen. 
Er fand bei Neosalvarsan öfter Intoxikationen als bei Altsalvarsan. Da­
gegen führte BRUCK an, daß bei zehntausend Neosalvarsaninjektionen keine 
Schädigung auftrat. Das Neosalvarsan ist wegen der Löslichkeit in 1-2 ccm 
Wasser besonders bequem. HoFFMANN und Verf. halten das Salvarsan-Natrium 
für dem Altsalvarsan am ähnlichsten an Wirkung, während Neosalvarsan weniger 
giftig, aber auch weniger wirkungsvoll ist. GENNERICH sah bei gleichalterigen 
Primäraffekten, daß Salvarsan-Natrium wirksamer ist als Neosalvarsan, und 
auch PFAUNDLER erklärt das erstere für wesentlich überlegen. 

Kombinationsmittel wurden schon von EHRLICH hoffnungsvoll beurteilt, 
weil sie die Parasiten an 2 Receptoren angreifen. Das Silbersalvarsan ist ein 
biologisch verstärktes und außerdem durch Silber aktiviertes Altsalvarsan. 
Im Tierversuch übertrifft es an Wirksamkeit das Altsalvarsan um das Doppelte, 
das Neosalvarsan um das Dreifache. Sein chemotherapeutischer Index ist 
1:30 im Vergleich zu 1:10 des Altsalvarsans. Das Silbersalvarsan wird haupt­
sächlich bei Lues I empfohlen. DREYFUS bevorzugt es bei Lues cerebrospinalis. 
Bei Neosilbersalvarsan wächst das Ausscheidungsgefälle mit zunehmender Zahl 
der Injektionen, worauf vielleicht beruht, daß ZIELER (1922) auch bei größeren 
Gaben dieses Präparats geringere Nebenwirkungen als bei den übrigen fand. 
Durch die Zahl der Präparate ist die Möglichkeit des Wechselns gegeben. Das 
ist ein Vorteil, weil Kranke, die auf das eine, z. B. Salvarsan-Natrium, ein Erythem 
bekommen, in der Regel ein anderes Präparat vertragen. 

Eine Steigerung der Salvarsanwirkung wurde durch Hinzugabe von Trauben­
zucker (30-500foige Lösung bis 30 g) von STEJSKAL und PRANTER, sowie 
von ScHOLTZ erwartet, weil es unter seinem Einfluß zu einem starken wechsel­
seitigen Austausch von Flüssigkeit und Salzen zwischen Gewebe und Blut 
kommt. Außerdem ist die protoplasmaaktivierende Wirkung des Trauben­
zuckers von Vorteil, weil sie die Zellen zu gesteigerter Abwehr reizt (ScHOLTZ 
und RICHTER). Das Gemisch ergab ein schnelleres Verschwinden der Oberflächen­
spirochäten als bei einer gleichen Dosis Neosalvarsan ohne Zucker. Auch das 
französische Präparat "Esparseno" enthält Traubenzucker. Dieser Zusatz 
soll ferner nach DuHOT angioneurotischen Shock verhüten und nach russischen 
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Autoren (KRITSCHEWSKY und ANTONOMOW, EFRON und FELDMANN) auf große 
Dosen entgiftend wirken. Nach K. HEYMANN soll es sich dabei um einen 
Kolloidschutz handeln. 

DieApplikationsart der Salvarsane ist in der Regel intravenös: eine Wohltat 
für die Kranken gegenüber der intramuskulären Altsalvarsanverabreichung! 
Aber nicht zu vergessen ist, daß Neosalvarsan oder Silbersalvarsan, in 1 ccm 
Wasser oder weniger gelöst, recht gut intramuskulär gegeben werden kann. 
Hauptsächlich bei Frauen oder bei Säuglingen und kleinen Kindern mit 
"schlechten" Venen ist diese Verabreichung in wöchentlichen Zwischenräumen 
angezeigt. Manche Autoren empfehlen sie bei Nervenlues und in der Spätlatenz, 
wenn sie eine anhaltende schwache Wirkung beabsichtigen. Auch das schmerz­
hafte Sulfoxylat hat WEICHBRODT Paralytikern intramuskulär eingespritzt. 
Das Neosalvarsan wird zwar sechsmal rascher als Altsalvarsan aus einem intra­
muskulären Depot resorbiert, dafür ist aber die Gewebsschädigung am Ort 
der Injektion geringer. Es entsteht keine Nekrose wie nach Altsalvarsan oder 
Salvarsan-Natrium. 

Die rectale Salvarsanverabreichung ist vielfach versucht worden. Sie macht 
Reizerscheinungen des Darmkanals und zeitigt wegen der mangelhaften Re­
sorption (BLASCHKO) keine befriedigenden Erfolge. Salvarsan in Pillen, Kapseln 
oder Lösungen per os gegeben, hat mangelhaften Effekt (BLASCHKO, KoLMER, 
SCHAMBERG), aber neuerdings sind Stovarsol und Spirocid- französische und 
deutsche Bezeichnung für dasselbe Chemikale- als gut verträgliches und wirk­
sames internes Mittel eingeführt worden. Es wird besonders als Präventiv­
mittel empfohlen (LEVADITI, BRuHNS, PINKUS, RosENTHAL u. a.). ÜPPENHEIM, 
MERK u. a. rühmen seine Verwendbarkeit in noch größerem Umfange. 

Am Schlusse der Salvarsanbesprechung sei noch des neuen Arsenobenzol­
präparates Albert 102 gedacht, dessen angebliche Vorzüge bisher nicht bestätigt 
wurden. ZIELER beurteilt es wie folgt: "Es bringt die Spirochäten erst in der 
doppelten Zeit als das Salvarsan zum Verschwinden und scheint geradezu die 
natürlichen Heilkräfte an ihrer Entfaltung zu hindern." Neben dem Arsen 
werden noch dem Antimon, Tantal, Vanadium und Wismut - sämtlich im 
periodischen System der Reihe des Stickstoffs angehörig - Heilkräfte gegen 
Infektionskrankheiten nachgesagt. Außer dem Bi haben sie bisher keine An­
hänger gefunden. Das Northovan wurde von MERK und KROESL empfohlen, 
aber nur kombiniert mit Spirocid. Verf. hat es allein ausprobiert und unbrauch­
bar gefunden. Von Antimonpräparaten hat er dieselbe Ansicht gewonnen. 
Auch Uran, Zink, Cadmium, Gold und Platin sind als Syphilisheilmittel 
untersucht worden. 

Dem Wismut kommt nach dem Arsen die wichtigste Rolle zu. Seine thera­
peutische Wirkung steht dem Salvarsan am nächsten und übertrifft die des 
Hg, wozu noch seine größere Verträglichkeit kommt. Die Wirksamkeit von 
Salvarsan, Bi und Hg bei Syphilis verhält sich nach MILIAN wie 10:7:4, nach 
GouGEROT wie 10: 7: 6. Die Wirkung der Metalle Hg und Bi auf die Syphilis 
ist eine andere als die des Salvarsans. Das letztere wirkt oft dort, wo die ersteren 
nicht wirkten, und umgekehrt wirken erstere manchmal heilend, wenn Sal­
varsan versagt hat. Die rasche Verminderung der Spirochätenzahl, zum min­
desten der Oberflächenspirochäten, die unserer Dunkelfelduntersuchung zu­
gängig sind, die Verkürzung des sekundären Stadiums, die Herabsetzung der 
Rezidive und der Spirochätenherde bis zur Abortivheilung werden nach 
Hg nicht annähernd so oft beobachtet wie nach Salvarsan. Im Gegenteil: 
Hg verhindert nicht Rezidive, man kann sogar unmittelbar nach beendeter 
Hg-Kur eine Roseola erscheinen sehen. Es wirkt langsamer und verhütet 
dadurch im Frühstadium eine Provokation, die dem Zentralnervensystem 
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gefährlich werden kann. Die W a.R. wird nach Salvarsan langsamer negativ 
und schwankt am Schluß einer größeren Kur, so daß man schließen muß, es 
kommen einzelne bis dahin dem Salvarsan entgangene Herde noch zur Ein­
schmelzung. Bei Hg dagegen wird die positive Wa.R. rascher negativ. Es kommen 
Fälle zur Beobachtung (FuNFACK, aus der Klinik des Verf.), wo vom Ver­
schwinden der Spirochäten, selbst der Oberflächenspirochäten, nicht die Rede 
sein konnte und doch die Wa.R. rasch negativ geworden war. Diese klinischen 
Erfahrungen zwingen uns anzunehmen, daß das Salvarsan und die Metalle 
an verschiedenen Punkten angreifen: Das eine an den Parasiten, das andere 
an den Infiltraten. Das eine wirkt daher ätiotrop, das andere dagegen sympto­
matisch. NEISSER sprach 1911 dem Hg eine schwache parasitentötende Wirkung 
zu und zwar auf Grund seiner Versuche an syphilisierten Tieren. Solche Er­
fahrungen sind nicht ohne weiteres auf Menschensyphilis zu übertragen. Wenn 
eine spirochätentötende Wirkung in Frage kommt-, so ist sie sicher nur gering und 
langsam und kommt wahrscheinlich indirekt zustande. Eine dem Sublimat 
ähnliche, desinfizierende Wirkung ist wegen der starken Verdünnung in den 
Körpersäften auszuschließen. Es kommen noch folgende Möglichkeiten in 
Betracht: Die Resorption der Infiltrate wird angeregt. Diese Wirkung ist 
sichtbar. Sie wurde von BLASCHKO vertreten und von FREI (1923) an Kaninchen­
versuchen bestätigt. NEUBER meinte, das wäre eine indirekt parasiten­
tötende Wirkung; denn, wenn das Haus zusammenbricht, so erschlägt es 
auch die Insassen. Das letztere trifft nicht ganz zu; denn oft genug werden 
in der Narbe noch Spirochäten gefunden. v. WASSERMANN (1921) glaubte, 
daß das Hg die Spirochäten indirekt schädige, indem es den Lipoidstoffwechsel 
der Zelle verhindere. Sie brauchen Lipoid als Existenzoptimum und reizen 
die Zelle· an, solches zu bilden. ScHUMACHER redet von einem besonderen 
chemischen Prozeß. Die Luesspirochäte ist nucleinsäurefrei und soll aus 
basischem Eiweiß bestehen, welches nur wenige Hg-Ionen binden kann. Dagegen 
hat das syphilitische Gewebe in seinen Lymphocyten viel nucleinsäurereiche 
Zellen, nach denen die Hg-Ionen (ebenso wie die Jod-Ionen) hinstreben. Hierdurch 
wird Hg im Infiltrat aufgespeichert. Der Lymphocytenzerfall ist nach BERGEL 
die erste Hg-Wirkung. Hierdurch wird Lipase frei, welche die Spirochäten 
allmählich auflöst. Meist werden sie nicht in ihrer Gesamtheit abgebaut. Daher 
sehen wir keine abortive Heilung durch Hg. 

Metalle sind in kolloider Lösung imstande, Reaktionen zu beschleunigen, 
z. B. die Bindung von Toxin mit Antitoxin. Sie steigern die Fermentwirkung 
nach Art eines Katalysators, was SenADE schon 1902 zur Erklärung der Hg­
Erfolge und in Anbetracht der geringen Konzentration annahm. Sie steigern 
ferner im allgemeinen den Stoffwechsel, namentlich durch Sauerstoffübertragung 
(ScHUMACHER) und die Nierenausscheidung, besonders tun das Kalomel und 
Novasurol. 

Die Metalle als Protoplasmagifte reizen die Zellen. Sie aktivieren dadurch 
die Abwehr gegen Infektionen. Dies zu beweisen, haben sich zahlreiche Autoren 
experimentell bemüht. Nach KREIBICH steigern schwache Sublimatdosen, 
vernichten größere die Bakteriolysine. ScHOLTZ wies Erhöhung des Gärungs­
vermögens an Hefezellen, NEUBER Steigerung der Phagocytose, Agglutination 
und Komplementbildung, Dom solche des Hämolysins nach. BLEYER und 
MULZER konnten zeigen, daß Hg die Bildung baktericider Stoffe gegen Cholera­
vibrionen vermehrt. Die Steigerung der Immunität durch Metalle im allgemeinen 
ist dadurch erwiesen. Diese direkte Reizwirkung auf die Zelle, welche indirekt 
zur Schädigung der Spirochäten führt, befriedigt am meisten zur Erklärung 
unserer klinischen Erfahrungen. FINGER kam 1912 in seinen "Gedanken über 
die Wirkung unserer Antisyphilitica" zu diesem Ergebnis, besonders auf Grund 
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klinischer Betrachtungen. Nach ihm ist Hg ein Stimulans für die Schutzstoff­
bildung und für die Resorption und nicht parasiticid. Das Infiltrat geht prompt 
zurück. Die Spirochäten nehmen allmählich und diesem Rückgang parallel 
ab, nicht etwa rascher, was bei direkt parasitentötender Wirkung der Fall 
wäre, und nicht so plötzlich, wie wenn sie chemotherapeutisch getroffen 
würden. Spirochätenreiche Schleimhautpapeln bilden sich sogar rascher zurück 
als spirochätenarme im Handteller. Die aktive Rolle (nach MEYER und GOTT· 
LIEB) kommt dabei den Zellen zu, welche avid gegen das Hg sind und es ins Ge­
webe hineinziehen, wie überhaupt jede Wirkung eines Medikaments auf ein 
Gewebe ein aktiver Vorgang des letzteren ist. So äußert das Hg seine Wirkung 
nur in dem und über das Infiltrat. Der Endeffekt hängt also von der Organismus­
mitwirkung ab. Im Infiltrat selbst wirkt noch eine den Gewebszerfall begünsti­
gende Komponente. 

Die Reizkörperwirkung des Hg wird auch von alters her gegen nicht spezi­
zifische Erkrankungen gebraucht, so gegen tuberkulöse Meningitis und Iritis 
und gegen Sehnervenerkrankung. BuscHKE und SKLARZ erinnern daran. Neuer­
dings wird es bei Warzen und Papillomen wirksam gefunden. 

Immer wird diese aktivierende Wirkung an kleinere und mittlere Dosen 
gebunden sein, denn bei gesteigerten Dosen tritt Schädigung im Protoplasma 
ein (SCHREIBER 1914), 

Über einzelne Präparate ist hier nichts zu sagen. Manche Autoren halten 
noch am Hg fest, z. B. erklärt BusCHKE (1924) das Kalomel für das beste 
Antisyphiliticum. Vielleicht führt die Zukunft zu einer verbesserten und 
kräftiger wirkenden Form des Hg. Zur Zeit aber hat das Bi ihm den Rang ab­
gelaufen, in erster Linie, weil seine Suspensionen schmerzlos an der Einspritzungs. 
stelle sind und an Nebenwirkungen auf Zahnfleisch, Magen und Darm dem 
Patienten viel weniger zumuten als die Hg-Suspensionen. Seine antisyphili­
tische Wirkung ist so gut, daß PrNKus darüber sagt: "Die schmerzlose Bi­
Einspritzung ist bestimmt der des schmerzhaften Kalomel gleich." Die Reiz­
wirkung auf die Schutzkräfte des Organismus, das Erfordernis der Organismus­
mitwirkung sind bei Bi und Hg gleich. 

Es ist das Verdienst LEVADITis (1921) gewesen, die Welt mit Bi als Anti­
syphiliticum bekannt zu machen, nachdem vorher RoBERT und . SUTTON seine 
antiparasitären Eigenschaften bei Geflügelspirochätose entdeckt hatten. 
GrEMSA heilte auch ·Naganamäuse mit Tribismutyltartrat. Lipoidlösliche Prä­
parate von gesteigerter Wirkung, weil sie lipotrop sind, kommen für die Syphilis 
des Zentralnervensystems besonders in Betracht. Bei der Wirkungsprüfung 
im Tierversuch fand LEVADITI, daß Kalium-Natrium-Bismut-Tartrat im Reagens­
glas nicht spirochätentötend war, aber wohl nach Zusatz eines Organextraktes, 
das an sich wiederum vollkommen unwirksam war. Das ist eine neue Form, 
in der die Notwendigkeit der Organismusmitwirkung für den Heileffekt sich 
zeigt. Auch taucht das noch weiter zu prüfende Problem auf, ob Bi, ähnlich 
dem Salvarsan, unter Mitwirkung des Organismus direkt spirochätentötend 
wirken kann. 

Die toxischen Erscheinungen nach Bi sind gering. Die Bi-Ablagerungen 
am Zahnfachrand bei Pyorrhöe oder längs der Lymphbahnen der Schleimhaut 
und die Epitheliurie sind harmlos. Wenn Cylinder im Urin auftreten, so pflegen 
sie trotz Fortsetzung der Bi-Injektionen wieder zu schwinden. Die Nieren ge­
wöhnen sich demnach an die Bi-Schädigung (HEIMANN-TROSIEN 1925). Ein 
einzelner Fall von Nephritis mit Nekrose der Tubuli contorti bei einem Säug­
ling ist bekannt; geworden (FRANKE 1924), während andererseits ein Fall bei 
zehnfacher Überdosierung (BRUCK) ohne schädliche Folgen und ein anderer bei 
zwanzigfacher (PRATER) nur mit Stomatitis und leichter Nephritis davonkam. 
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Überdosierung von Hg in demselben Verhältnis hätte wahrscheinlich das Leben 
gekostet. 

Wenn wir Hg und Bi vergleichen, so ist theoretisch die Wirkung eine gleiche, 
praktisch aber scheint Bi günstiger zu sein. Es vermag z. B. die latenten Herde 
besser aufzustöbern, und die Wa.R. wird langsamer negativ als bei Hg. Rezidive 
werden besser verhütet. Schon 1923 erklärte Verfasser (Münchener Kongreß), 
die Bi-Therapie deshalb über das Hg stellen iu müssen. Die Oberflächenspiro­
chäten schwinden manchmal nach der ersten Bi-Injektion, so daß manche Autoren 
deshalb an eine spirochätocide Wirkung glauben (KÖNDGEN und MEISSEN). 
BERING berichtet über 13 gelungene Abortivheilungen mit Salluen, jedoch hat 
Verf. gerade dieses Präparat wegen der mangelhaften Verhütung von Rezidiven 
aufgegeben. Erwähnt sei, daß im allgemeinen sowohl bei Hg als auch bei Bi die 
intravenösen Applikationen gelöster Präparate geringere Heilwirkungen haben 
als die Suspensionen, welche intramuskulär gegeben werden und größere Rema­
nenz haben. Nach Novasurol z. B. verschwinden die Spirochäten erst, wenn 
5--10 Injektionen gemacht sind. Seine Ausscheidung ist in 3 Wochen beendet. 
Große Dosen Novasurol konnten gegeben werden, ohne daß die Spirochäten 
beeinflußt wurden (WEISE bis 2,98 g Hg in summa). FuNFACK und NEGENDANK 
berichten Ähnliches. Die Metallpräparate sind um so wirksamer, je langsamer 
sie ausgeschieden werden. Kleine Depots sind wirksamer als große intravenöse 
Dosen. Die Bi-Depots waren bis ll Wochen nachweisbar (KOLLE). Kumu­
lationswirkung ist nicht zu befürchten wegen der geringen Giftigkeit. Im Harn 
sind nach Wochen noch Spuren von Bi nachweisbar, während die Ausscheidung 
in den Liquor, die anfänglich behauptet wurde, sich nicht bestätigt hat. Die 
Remanenz des Hg ist bedeutend größer. Ausscheidung von Hg konnte noch nach 
Jahren nachgewiesen werden (LOMHOLT). Aus diesen Gründen kann das Bi in 
jedem Lebensalter bei Säuglingen und Greisen, und bei allen Erscheinungen der 
Syphilis angewendet werden. BRUCK (Kattowitz) und STOELTZER (Halle) be­
zeichnen bei der Behandlung der Säuglingssyphilis das Bi als dem Hg in jeder 
Beziehung überlegen. 

An der Erforschung der Jodwirkung hat sich die Wissenschaft neuerdings nicht 
so interessiert gezeigt. Das Jod spielt gegenüber Salvarsan, Hg und Bi eine unter­
geordnete Rolle. Es wird als symptomatisch wirkendes Mittel im gummatösen 
Stadium und gegen Kopfschmerzen und Neuralgien des Frühstadiums gegeben. 
Es ist auffallend, daß es sonst bei Lues I und II nicht hilft, sondern nur im 
Stadium der vorgeschrittenen Allergie. JADASSOHN schreibt dem Allergiestadium 
einen Einfluß auf die Therapie zu. Eine vorbeugende Wirkung wird dem Jod 
allgemein abgesprochen. Es wird rasch resorbiert, dringt mit Leichtigkeit in 
alle Gewebe ein und wird in Krankheitsherden gespeichert, worauf BENKO und 
KYRLE bei Mirion besonderen Wert legten. Auch BERGEL betont die hohe 
Jodspeicherung in dem stark lipoid-eiweißhaltigen Gumma. Das Eiweißmolekül 
zerfällt durch Jodbindung. Deshalb bilden sich die Gummen zurück (THAL­
MANN). Aber es wirkt auch wahrscheinlich aktivierend auf die Zellen. Der 
größte Teil des Jods wird in 48 Stunden durch den Harn ausgeschieden. Trotz­
dem macht es am häufigsten Intoleranzerscheinungen. Sie werden jedoch 
höchstens bei Basedowkranken bedenklich. 

Neben der chemischen Therapie müssen wir die Vis medicatrix naturae nicht 
außer acht lassen und nach Kräften unterstützen.· Jede Zellschädigung ist 
ein Reiz für Ersatzbildung im normalen wie im krankhaften Zellverbrauch. 
Der Organismus strebt darnach, sich selbst zu erhalten und tritt gegen einen 
Krankheitsprozeß mit Abwehr- oder Heilkräften auf. Es gibt Fälle, die trotz 
intensiver Salvarsanbehandlung nicht wassermann-negativ werden wollen, 
ferner solche, die von der gleichen Quelle, also mit dem gleichen Virus infiziert 
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sind, die auch gleichzeitig und gleich intensiv behandelt worden sind, aber 
doch verschieden verlaufen. Der eine heilt aus, bleibt gesund, der andere be­
kommt Rezidive. Da kann der verschiedene Verlauf nur von der verschiedenen 
Mitwirkung des Organismus abhängen. Solche Erfahrungen lenken die Auf­
merksamkeit auf das biologische Verhältnis zwischen Spirochäten und Gewebe, 
welches den Verlauf der Krankheit bestimmt. Die Syphilistherapie muß 
daher nicht nur vom Standpunkt der Chemotherapie betrachtet werden. In 
unserem Eifer, die Spirochäten mit Salvarsan zu töten, dürfen wir die natürlichen 
Abwehrkräfte nicht unbeachtet lassen, namentlich bei Salvarsanversagern. 
Das Ideal wäre, wenn wir aktiv oder passiv Immun-Therapie treiben könnten, 
wenn wir auch die lokale Gewebsallergie, die z. B. im Gehirn durch die Spirochäten 
nicht hervorgerufen werden kann, heben könnten. Wir würden dann wenigstens 
den gesteigerten Fortpflanzungsdrang der Spirochäten, welcher zu paralytischen 
Anfällen führt, hemmen können. Auf die neuzeitliche Bestrebung zu immuni­
sieren, wird unten zurückzukommen sein. Zur Zeit haben wir keine Immun­
therapie von Wirksamkeit und müssen den Ersatz bei den unspezifischen Reiz­
körpern suchen. Mit diesen wird der Angriff auf das reaktionsschwache Ge­
webe gemacht und die Abwehrtätigkeit desselben angeregt. 

Das wirksamste Mittel in dieser Beziehung ist die Malariaimpfung. Sie 
wurde von den Psychiatern bei der Paralyse mit Erfolg angewandt. Die Sy­
philidologen sehen naturgemäß die Vorstadien der Paralyse und suchen die 
Erfahrung der Psychiater bei diesen auszunützen; denn was bei den ausgebildeten 
Zentralnervensystemerkankungen hilft, muß wohl auch bei den Vorstufen helfen. 
Das sind zunächst die meningealen Infektionen, die wir bei der Liquorkontrolle 
lange vor den klinischen Erscheinungen erkennen und der Prophylaxe der ver­
hängnisvollen Nervenlues wegen bekämpfen. Deshalb sind Liquoruntersuchung 
und Malariaimpfung die wichtigsten Ergänzungen der Salvarsantherapie. 
Leider stoßen hier Theorie und Praxis gegeneinander. Was im Krankenhaus 
möglich ist, .ist in der Praxis nicht durchführbar. Deshalb sind Zusammen­
arbeit beider zum Zwecke der Kombination einer ambulanten Behandlung 
mit eingeschobener klinischer Impfmalaria wünschenswert. In dem Bestreben, 
den Syphilitischen zu helfen, müssen sich die praktischen Ärzte und die Kranken­
hausärzte die Hand reichen. Es ist hier nicht in die Einzelheiten der Reizkörper­
therapie einzugehen, aber die allgemeine Wirkung und die allgemeinen Indi­
kationen ·müssen erörtert werden. 

Schon HIPPOKRATES und GALEN wußten (nach BUMKE zitiert), daß fieber­
hafte Erkrankungen den Verlauf von Psychosen günstig beeinflussen können. 
In neuerer Zeit (1854) hatte JACOBI bei Verblödungsprozessen künstliche Ab­
scesse erzeugt und später LunwiG MEYER bei Paralyse. 1902 haben ScHIELE 
und v. HALBAN den günstigen Einfluß von Pneumonie, Otitismedia und profusen 
Eiterungen auf Paralyse nachweisen können. Es folgten dann die berühmten 
Katamnesen von PrLCz und MATTAUSCHEK und v. WAGNER-JAUREGGS Erfolge 
mit Tuberkulin, nucleinsaurem Natrium und Malaria. 1923 berichtete KYRLE 
in München über die ersten 100 Fälle, die er der Malariabehandlung unterzogen 
hatte. Die Malariaimpfung ist das hervorragendste Beispiel der Reiztherapie .. 
Es kommen noch weitere unspezifische Heilfaktoren in Betracht, die KYRLE 
1922 zusammengeiaßt hat. Von Vaccinen wurden Typhus- und Gonokokken­
vaccinen, ferner Tuberkulin probiert , von Proteinkörpern Casein , N ovo­
protin u. a. Die Eigenblutinjektion kann bisweilen augenblickliche Erfolge 
zeitigen, wie etwa das Zurückgehen eines Skierödems (eigene Beobachtung) 
oder Linderung der Schmerzen, jedoch ist es kurzsichtig, das Eigenblut als 
Syphilisbehandlung von fabelhafter Wirkung für sich allein zu preisen, wie es 
PoLLACK tut. Außer Malaria- wurde auch Recurrensimpfung zur Behandlung der 
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Paralyse mit Erfolg benutzt. Sie wird aber von der Malaria durch die 
Zahl der Fieberanfälle und die Möglichkeit der Wiederimpfung übertroffen, 
während bei der Recurrens die zurückbleibende Immunität die Wiederimpfung 
verhindert. Alle diese Methoden sind durchaus nicht berufen, die spezifischen 
Mittel zu ersetzen; denn die unspezifischen, für sich allein angewandt, ergeben 
wohl momentane Einwirkungen, aber keine Dauererfolge. Die Spirochäten 
sollen durch die Reiztherapie freigemacht und Objekt der darauffolgenden 
energischen Salvarsantherapie werden. Diese Kombination stellt die moderne 
Behandlung der Syphilis dar. Das zugänglichste Mittel ist nächst dem Eigen­
blut die Kuhmilch. R. MÜLLER hat ihre Anwendung bei der sekundären 
Syphilis sogar als Prophylakticum gegen eine spätere Nervenerkrankung 
empfohlen. AHLSWEDE gibt zu Beginn jeder Kur 10 ccm einer Milch-Eiweiß­
lösung und wiederholt diese alle 10 Tage während der spezifischen Therapie. 
Seit Jahren wird die Milch in der Dresdener Klinik angewandt. Sobald die 
positive Wa.R. bei der ersten Kur sich hartnäckig erweist, dann werden von der 
6. Woche ab an Stelle des Bi am Tage vor jeder Salvarsaninjektion lO ccm 
Milch injiziert, bis die Wa.R. und die Sachs-Georgireaktion negativ werden. 

Die Wirkung der unspezifischen Reizkörper ist eine allgemeine Steigerung 
der Zelltätigkeit. Nach WEICHARDT wirken intermolekulare Eiweißspalt­
produkte, in kleinen Dosen parenteral beigebracht, anregend auf die blut­
bildenden Organe, auf die Blutkatalysatoren, das Temperaturzentrum, den 
Stoffwechsel, die endokrinen Drüsen und auf die Antikörperbildung. CLA.us 
glaubt, daß die Eiweißkörper besonders gut das Nervengewebe beeinflussen, 
da sie Euphorie und Aufhellung des Sensoriums machen. Nach AHLSWEDE 
vermehren sie auch das Fibrinogen, wodurch die Serolabilität gesteigert und die 
Erythrocytensenkung beschleunigt wird, ferner den antitryptischen Titer und 
die antihämolytische Kraft des Serums. 

Die Malaria mit ihrem stürmischen akuten Verlauf ruft die Heilkräfte inten­
siver auf den Plan als die Syphilis mit ihrem chronischen Verlauf. Das Fieber 
der Malaria selbst bildet auch Eiweißzerfallsprodukte in Blut und Liquor (Amino­
säuren nach v. WAGNER-JAUREGG). Da auch die Spirochäten durch den Reiz 
ihrer Zerfallsprodukte die Bildung von natürlichen Abwehrstoffen begünstigen, 
so wirken beide Faktoren in der gleichen Richtung verstärkend. Gute Fieber­
anfälle sind daher prognostisch wichtig. Eine direkte Wirkung des Fiebers 
auf die Spirochäten ist nicht anzunehmen. Dazu ist es nicht hoch genug. WEICH· 
BRODT und JAHNEL (1919), welche Kaninchen mit Seroturnsyphilis überhitzten, 
fanden, daß die Spirochäten erst bei 43° unbeweglich wurden und verschwanden. 
Mit der Entfieberung stellen sich starke Schweiße ein, die ihrerseits von günstiger 
Mitwirkung auf Ausscheidung und Stoffwechsel sind, und nach der Entfieberung 
erleben wir einen rapiden Wiederaufbau, wenigstens bei kräftigen Individuen. 
Das Blutbild kehrt zur Norm zurück, das Körpergewicht ersetzt sich in 14 Tagen. 
Die Geimpften fühlen sich wohler als zuvor und sehen gut aus. Im Gegensatz 
zur Anopheles-Malaria ist nie die Spur einer Kachexie zu bemerken. 

Der Erfolg bei der Syphilisbehandlung ist beträchtlich. Mehrere Wiener 
Syphilidologen glauben, daß die Malariabehandlung die spätere Erkrankung 
des Zentralnervensystems verhindern werde (ScHERBER 1925). v. WAGNER· 
JAUREGG sagt, daß, wenn man im Frühstadium der Paralyse die Malaria­
behandlung einleite, man in IOOOfo Heilung erzielen könne. Ein Paralytiker, 
der 2 Jahre rezidivfrei geblieben ist, bedarf keiner weiteren Behandlung. 
Bei Tabes empfiehlt er die Malariaimpfung im präataktischen Stadium. 
Bemerkenswert ist , daß die klinische Besserung eher eintritt als die der 
Serum- und Liquorreaktionen. Diese nehmen zunächst häufig zu und werden 
manchmal erst im Laufe von Jahren negativ. Manchmal persistieren die 
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krankhaften Reaktionen trotz voller Remission der Paralyse, namentlich die 
Wa.R. im Liquor (GERSTMANN, KIRSCHBAUM). FINGER und KYRLE (1926) da­
gegen berichten, daß ihnen die Sanierung bei spätlatentem positiven Liquor mit 
Malaria und Salvarsan stets gelungen sei, und daß sich diese Behandlungsweise 
allen anderen überlegen zeigte. Nach den letzten Versuchen KYRLEs an frischer 
primärer und sekundärer Lues scheint es möglich, diese mit einer einzigen Sal­
varsan-Malaria-Salvarsankur in 12 Wochen definitiv auszuheilen. 

Die Impfmalaria stellt eine Reiztherapie dar, welche lebende Parasiten 
parenteral einführt. Mit diesem therapeutischen Schritt sind wir aus einem 
Stadium der Furcht vor den lebenden Bakterien in ein neues Stadium ein­
getreten. W. BöHME zieht lebende Mikroorganismen zu prophylaktischen und 
therapeutischen Zwecken heran. Er erreichte Diphtherieschutz durch Jenneri­
sierung mit lebender Diphtherielymphe. Es ließ sich auch mit Mäusetyphus­
bacillen auf diesem percutanen Wege eine absolute Immunität gegen be­
stimmte Infektionsdosen erzielen. REITER fand auch, daß "stumme Infektion" 
mit untertödlichen Dosen die Immunisierung günstig vorbereitet. BöHME 
löste sich von der Spezifitätsforderung und erprobte ein Saprophytengemisch, 
dessen intravenöse Injektion Fieber auslöst, ohne sonst ernste Schädigung zu 
setzen, an Tieren. Es ist das Saprovitan des "Sächsischen Serumwerkes". 
Nach kurzem Kampf des Organismus mit den lebenden Bakterien um den 
vitalen Vorrang verfallen die Bakterien restloser Vernichtung, "wobei Abwehr­
kräfte wohl in ganz gleicher Weise mobilisiert werden wie im Ernstfalle einer 
Infektion". Die Resorption der Abbauprodukte ruft Fieber hervor, welches 
parallel der injizierten Dosis geht und damit bemessen werden kann. Dem 
Kampf folgt eine Aufbauperiode mit Regenerationsmöglichkeiten, ähnlich der 
nach überstandenem Typhus. ScHLAYER und DREYFus haben klinisch mit 
Saprovitan gearbeitet. Es ist jedoch noch nicht bewiesen, daß dieses Ver­
fahren mit der Malariaimpfung konkurrieren kann. 

Vor Jahren prophezeite DuJARpiN: "Man wird versuchen, eine anallergische 
Syphilis in eine allergische, besser heilbare umzuwandeln, indem man künstlich 
die Sensibilität des Kranken gegen seine eigenen Spirochäten erhöht." Solche 
Bestrebungen haben nun eingesetzt. Eine Nutzanwendung der Jennerisierung 
zog SAGEL, indem er Paralytiker mit lebenden Stämmen von Spirochaeta pallida 
behandelte. Vor ihm ist mehrfach ausgesprochen worden, daß die Immun­
schwäche der Paralytiker nach einer kausalen Behandlung, einer aktiven Im­
munisierung verlange, wenn man eine ideale Therapie treiben wolle. So hat 
ScHARNKE die subcutane Verimpfung von Paralytikergehirn versucht. Er 
hatte gefunden, daß paralytischer Liquor häufig stärker und schneller die 
Syphilisspirochäten immobilisiere als das paralytische Serum. Daraus folgerte 
er, daß das Paralytikergehirn von dem übrigen, im wesentlichen spirochäten­
freien Körper bei der Bildung von Schutzstoffen im Stich gelassen würde. 
HAUPTMANN dachte an von Tieren oder von Menschen mit starken Hautmani­
festationen gewonnene Immunsera. NEISSER (Beiträge zur Pathologie und 
Therapie der Syphilis) mußte feststellen, daß weder mit Vaccinen aus Tier­
passagen ein Impfschutz gegen Syphilis zu erzielen war, noch eine passive 
Immunisierung durch Serum vorbehandelter Tiere einen Effekt auslöste. Auch 
andere (WEYGANDT, Verf.) haben Serum Sekundärsyphilitischer versucht 
und unwirksam gefunden. EBERSON behauptet, daß das Luetikerserum erst 
nach Jahren spirochätocide Eigenschaften entwickelte (zit. nach ARNING). 

Neuerdings ist das Lamaserum berühmt geworden (JAUREGUI und LANCE­
LOTTI 1925). Spirochäten sollen durch Lamapassage in ihrer Virulenz verstärkt 
werden und das Lamaserum ein Maximum von Antikörpern besitzen. Bei 
40 Menschen soll das Lamaserum einen milderen Verlauf der Sekundärperiode 
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veranlaßt haben. Sechs davon blieben während einer längeren Beobachtung 
gesund. Nachprüfungen dieses Serums durch E. HoFFMANN und MuLZER 
hatten jedoch negative Resultate. 

Im allgemeinen ist von passiver Immunisierung durch Seruminjektion bei 
einer chronischen Infektionskrankheit nicht viel zu erwarten, weil die zuge­
führten Antikörper, die an ein dem Behandelten artfremdes Eiweiß gebunden 
sind, innerhalb der ersten Wochen wieder ausgeschieden werden. Wo ein langer 
Impfschutz erzielt werden soll, ist die aktive Immunisierung mit Impfstoff 
zu versuchen. Größte Dosen sind nötig, um das in die Zellen eingedrungene 
und fortwährend neugebildete Gift unschädlich zu machen. Es ist ferner die 
cutane Impfung der subcutanen vorzuziehen, weil sie stärkere Immunitäts­
vorgänge auslöst, was wir von der Sporotrichose und Trichophytie her wissen. 
Nach N EISSERS Zeit ist die Möglichkeit, mit Spirochätenreinkulturen zu 
arbeiten, eingetreten und die Furcht vor der Superinfektion nicht nur gewichen, 
sondern in die Hoffnung umgewandelt, dadurch die Allergie zu steigern und 
den Verlauf einer immunschwachen Erkrankung zu bessern. NEISSER stellte 
schon an gewissen klinischen Beobachtungen fest, daß der tertiäre Zustand 
des Gewebes durch viele Spirochäten gleichsam überwunden werden kann, 
daß die Massigkeit der Spirochäten eine Differenz im Umstimmungsgrade 
bedinge. VoLK und SPITZER machten aktive Immunisierungsversuche durch 
Superinfektion bei frischer Syphilis. Sie erreichten damit eine Änderung des 
Verlaufs, aber keine Heilung. Auch PLANNERS Versuche mit Organluetin zeigten, 
daß eine Vaccinebeeinflussung besteht. Er beobachtete Herdreaktionen und 
Besserung bei tertiären Symptomen, wenn er große Immunisierungsfelder, 
bis zu 30 Quaddeln, anlegte. Sekundäre Affektionen blieben refraktär. Nach 
PLANNER kann die Vorbehandlung mit Luetin die Wirkung der Chemotherapie 
steigern. Auch R. MüLLER erwähnt bei resistenten Fällen eine vorteilhafte 
Umstimmung mittels Organluetins, nack welcher Salvarsan wieder wirkte 
und Heilung brachte. 

HILGERMANN impfte bei Frühsyphilis mit Kulturen und mit nativem Material 
und glaubte auch hier eine Steigerung der Immunkräfte und damit eine wesent­
liche Wirkungssteigerung für nachfolgende Chemotherapie erreicht zu haben. 
Er betont, daß natives Material Leukocyten enthält, welche sofort Abbau­
arbeit verrichten, ferner reichliche Zerfallsprodukte der Spirochäten selber 
und entsprechende Reaktionsprodukte des Organismus. Durch die gleich­
zeitige Injektion der Spirochäten und der spezifischen Antikörper kann eine 
schnelle Bakteriolyse eintreten und einer Weiterverbreitung Einhalt geboten 
werden. Die Steigerung der Immunkräfte bemißt HILGERMANN an der Luetin­
reaktion. Er erreichte allmählich mit seinem Luetin im sekundären Stadium 
positive Reaktion. Hiergegen steigen Zweifel auf. Nachprüfung und Vergleich 
sind erschwert wegen der Verschiedenheit der Luetine (Organ-, Mischkultur-, 
Reinkultur-Luetin), durch die Ungewißheit über die benutzten Kontrollen 
und die subjektive Färbung bei der Ablesung der Ergebnisse. Auch zeigt sonst 
das Luetin nicht die Höhe der Abwehrkräfte im sekundären Stadium, sondern 
die Umstimmung des Gewebes mit Neigung zur Nekrose im tertiären Stadium an. 

SAGEL (1926) berichtet über lO "verlorene" Paralysefälle, die er mit lebenden 
Pallidastämmen intracutan geimpft hat. Er sah 7 klinische Besserungen. Die 
Impfungen verliefen reaktionslos (was vorauszusehen war, da nach STEINER 
und nach PLAUT und JAHNEL therapeutisch unbeeinflußte Paralytiker in keiner 
Weise inokulierbar sind). Nach mehreren Pallidaimpfungen, in einem Fall 
nach einmaliger, im Durchschnitt nach drei Monaten, trat Besserung ein. 
Sogar die biologischen Reaktionen besserten sich ! Am Blutbilde, wenn es in 
"wenigstündlichen" Intervallen studiert wurde, konnte nach der Impfung eine 
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Leukocytenkampfkurve gefunden werden! In dieser Richtung der aktiven 
Immunisierung zum Zwecke der Bildung antitoxischer Heilkräfte bewegen 
sich die modernsten therapeutischen Bestrebungen, die sicher der Nachprüfung 
bedürfen, aber ihrer auch wert sind. 

Eine besondere Stellung nehmen die Immunisierungsversuebe BERGELS ein, 
weil sie sich speziell auf seine Lehre von der lymphocytären Lipase stützen. 
Extrakte von lymphocytären Exsudaten oder Organen (Mesenterialdrüsen) 
brachten die Syphilis der Tiere zur Ausheilung und ermöglichten daher sogar 
Reinfektion, ja durch prophylaktische Vorbehandlung mit diesen Extrakten 
konnte das Angehen einer Infektion verhütet werden. Sie enthalten außer 
lipolytischen auch proteolytische Antikörper und wirken deshalb nach BERGEL 
auch auf die abgebauten, ihrer Fetthülle beraubten und chemisch veränderten 
Spirochäten des tertiären Stadiums, auf welche das Salvarsan nicht mehr so 
eingestellt ist, wie auf mit unverletzter Hülle versehene. Die praktischen Folge­
rungen aus den BERGELseheu Versuchen hat die Zukunft zu ziehen. 

Auch J. ScHUMACHER will die Fermentproduktion zum Zwecke der hydro­
lytischen Aufspaltung des Spirochäten-Lipoproteins anregen. Aus der Hefe 
gewinnt er Lipoid-Eiweißverbindungen, welche eine biochemisch-spezifische 
(im Gegensatz zur bakteriell-spezifischen) Wirkung auszuüben vermögen. 
Nach ihm wirkt die Malariatherapie auf demselben Weg, indem durch Zerfall 
von roten Blutkörperchen und anderen Gewebszellen Lipoid-Eiweißverbin­
dungen entstehen. 

Die Lipoide gelten im allgemeinen beim Heilungsproblem als bedeutungsvoll; 
sie spielen in der Lehre H. MucHs eine große Rolle. Lipoidlösung (gallen­
saures Lecithin) soll Antikörper von großer Reaktionsbreite bilden. Nach 
LEUPOLD und BoGENDÖRFER verbindet sich das Cholesterin des Blutes mit 
Bakterientoxinen und macht sie unschädlich. Es wird gleichzeitig im Blute 
verbraucht. Eine Lipoidanreicherung ist daher am Platze. Gelöste Lipoide 
werden teilweise· schon in der Mundhöhle aufgesaugt und gestatten daher nach 
MucH eine perlinguale Reiztherapie. 

Unter dem Gesichtspunkt einer Reiztherapie werden neuerdings alte 
Methoden betrachtet, so das ZITTMANN-Dekokt als perorale Reiztherapie von 
PERUTZ: die Magenschleimhaut nimmt, wenn sie durch den Kalomelzusatz 
gereizt wird, die Saponine auf. 

Aber vor allem kommen hier die Methoden, welche die Haut reizen, in Be­
tracht. BusCHKE und FREYMANN haben sie in das Licht moderner Erkenntnis 
und wissenschaftlicher Begründung gerückt. Sowohl die Strahlen wie die Ein­
reibungen und Badekuren sollen das empfindliche Immunisationsorgan der 
Haut reizen. Die Reaktionen sind zum Teil nicht geklärt und nicht dosierbar. 
Sie steigern sich von leichter Hyperämie bis zur Hautentzündung, welche einen 
veränderten und vermehrten Stoffwechsel und die Produktion von Zellabbau­
stoffen zur Folge haben. Letztere wirken wiederum als Reizkörper. Die uralte 
Schmierkur reizt die Haut wie eine Massage. JARISCH hatte das schon im Jahre 
1895 betont und an 52 Patienten mit florider Syphilis Einreibungen mit einer 
Terpentin und Salicylsäure enthaltenden Salbe machen lassen, welche ähnliche 
Wirkungen wie die Hg-Schmierkur hatten. ENGEL-REIMERS bevorzugte ranzige 
graue Salbe wegen ihrer Reizwirkung. MERK und JESIONEK legen den größten 
Wert auf die systematische Massage bei den Einreibungskuren. SALOMON (1920) 
und HüBNER (1921) verzichten auf das Hg und lassen täglich 10 g Schmierseife 
auf Brust und Rücken einreiben. Auch E. HoFFMANN erstrebt eine Aktivierung 
der gesamten Haut mit einer Salbe, die Terpentin, Grünseife und Kieselgur 
enthält, und nennt dieses V erfahren "esophylaktische Schmierkur". 

Handbuch der Haut- u. Geschlechtskrankheiten. XVIII. 57 
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Die gute Wirkung der Hg-Schmierkur, bei der nur geringe Mengen des 
Pharmakon eindringen, läßt sich durch die neuerdings gewonnene Erkenntnis 
erklären, daß die cutane Anwendung die Wirkung der Pharmaka potenziert 
(E. F. MüLLER). 

Auch die Strahlen verschiedenster Energie werden zur Syphilisbehandlung 
herangezogen (HESSE, BREIGER, RITTER). Die Erfahrungen bei der Tuberkulose­
behandlung haben die Sonnenstrahlen als Reizkörper schätzen gelernt. Die 
Heilerfolge der Quarzlampe bei Rachitis demonstrieren ihre Einwirkung auf 
den Mineralstoffwechsel. Bei allen Strahlenwirkungen haben wir eine Summe 
von kontinuierlichen Reizen von längerer Nachwirkung, vielleicht kombiniert 
mit einer spezifischen Lichtwirkung, die in der Natur bei der C02-Assimilation 
im Chlorophyll und bei der Pigmentation eine Rolle spielt. 

Von Badekuren kommen außer den bei den Japanern beliebten heißen 
Sandbädern besonders die in Bad Tölz in Oberbayern und in Hall in Österreich 
in Frage. Die Schwefelquellen aller Länder werden von alters her von den 
Syphilitikern bevorzugt. Die Badeärzte rühmen die Kombination von Schwefel­
Trink- und Badekuren mit Einreibungen als vortrefflich, einesteils wegen der 
Vermehrung der Metallausscheidungen, welche neuerdings von DELBANCO und 
E. F. MüLLER betont werden. Durch den Schwefel werde ein Reiz auf die Haut 
ausgeübt, und die Ausscheidung der Metalle auf dem Wege über das autonome 
Nervensystem angeregt. In den Schwefelbädern wird bei Hg-Inunktionskuren 
niemals Speichelfluß beobachtet (AXEL WINCKLER). Mehr noch: Es soll bei 
Syphilis ein Schwefelhunger der Gewebe vorhanden sein, da HUGO ScHULZ 
(Greifswald) in der Aorta und Hohlvene eines Syphilitikers weniger Schwefel 
fand als bei dem Durchschnitt der menschlichen Aorten und Hohlvenen. Etwas 
besser fundiert scheint mir die Erfahrung, daß parenteral einverleibter Schwefel 
eine Stoffwechselsteigerung zur Folge hat. Nach E. MEYER-BISCH und E. BASCH 
(1921) bedingt er eine vermehrteN- und S-Ausscheidung für einige Tage, und 
zwar von letzterem mehr als der injizierten Menge entspricht. Ferner schreibt 
SPIETHOFF der Aachener Kaiserquelle eine provozierende Schwefelwirkung zu, 
wie sie bei Lues auch durch Injektion von 0,10 Sufrogel erreicht wird. Ferner 
soll der Schwefel Katalysator für die schwefelhaltigen hochwertigen Eiweiß­
körper sein und reguliert ihren Abbau. 

Die Stoffwechselsteigerung kommt ferner bei den seit alters her gebrauchten 
Hunger-, Durst- und Schwitzkuren in Betracht, die neuerdings als unspezifische 
Heilfaktoren bei Einzelnen wieder mehr in Ansehen kommen. SALOMON (1922) 
befürwortet ihre Beachtung unter Aufwerfung der Frage: "Mit wie wenig 
Salvarsan kommen wir bei der Heilung der Syphilis aus, wenn wir bei visceraler 
Syphilis geeignete Diät und allgemeine Maßnahmen beobachten?" Verf. 
möchte betonen, daß alle Stoffwechselkuren und unspezifischen Heilfaktoren 
nur Nebendienste bei der Syphilisbehandlung tun. 

Für die Behandlung der Syphilis stehen alles in allem 3 Gruppen von Mitteln 
zur Verfügung: Solche, die direkt Spirochäten angreifen, solche, die indirekt 
auf sie einwirken, indem sie die Reaktionsprodukte angreifen und abbauen, 
und solche, welche auf den Organismus im allgemeinen einwirken. 

III. Anwendung der Heilmittel. 
Abortivbehandlung. 

Nachdem der biologische Ablauf der Syphilis und die Wirkungsweise der 
antisyphilitischen Mittel erörtert sind, müssen wir fragen: "Wann wenden 
wir diese Mittel an, und wie können wir unsere Behandlung den biologischen 
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Bedürfnissen des einzelnen Falles anpassen 1" Zuerst muß der Situation gedacht 
werden, wo der Arzt sich fragen muß: "Soll ich überhaupt behandeln oder nicht 1" 
Diese tritt angesichts einer verdächtigen Läsion am Genitale ein. Es kann eine 
harmlose sein ohne Spirochäten. Es kann eine Primärerosion ohne den klinischen 
Charakter der Sklerose sein, welche Spirochaeta pallida enthält. Es kann ein 
Ulcus molle sein, in dem noch eine Mischinfektion schlummert. Das Dunkelfeld 
entscheidet! Ohne Diagnose keine spezifische Behandlung! Das dürfte jetzt 
die allgemeine Forderung sein, nachdem die Meinungen vielfach hin- und her­
geschwankt haben und temperamentvolle Autoren sogar für die Salvarsan­
behandlung jedes Ulcus molle plädierten. RrEOKE (1919) hielt dieser Meinung 
folgendes entgegen: "Der diagnostische Sinn des Arztes wird durch kritik­
loses Drauflosbehandeln abgestumpft. Anderseits wird die Psyche des Kranken 
oft ganz grundlos durch die Vorstellung einer Infektion auf Jahre hinaus 
belastet." RIEOKE fordert für eine antisyphilitische Kur strenge Indikations­
stellung. 

Als die Vorzüge des Stovarsol und des gleichen deutschen Präparats "Spiro­
cid" (Nr. 594 der EHRLICHsehen Arsenikalienreihe) bekannt wurden, lenkte 
sich die Aufmerksamkeit auf die Fälle, bei denen eine Infektion wahrscheinlich 
stattgefunden hat, aber noch nicht sichtbar ist, sei es, daß sie durch den Ge­
schlechtsverkehr oder intimes Zusammenleben mit einem zweifellos kontagiösen 
Syphilitiker oder durch Verletzung mit infizierten Gegenständen in diese Gefahr 
geraten sind. Nach LEVADITI (1923) schützt das Stovarsol das Kaninchen und 
den Affen vor der Spirochätenerkrankung, wenn es zwei Stunden bis sieben Tage 
nach einer massiven Infektion gegeben wird, während Kontrolltiere erkrankten. 
Die Versuche an Menschen bewiesen, daß Stovarsol in der Dosis von 2 g, wenn 
es 5 Stunden nach der Infektion gegeben wird, vor der Erkrankung bewahrt. 
In Anbetracht dieser Wirksamkeit würde es eine tadelnswerte Unterlassung 
sein, dieses Mittel zur Syphilisverhütung nicht heranzuziehen (BRUHNS und 
ProARD 1925). So kam es zur Präventivbehandlung von Menschen, die gar 
keine Läsion am Genitale haben. Besonders kommen Eheleute in Betracht, 
wenn der Partner Syphilis an anderer Stelle erworben hat. In zweiter Linie 
ist diese Prophylaxe bei Prostituierten am Platze. Bel. solchen hatte F. LESSER 
während des Krieges in Warschau schon eine vorbeugende Behandlung erprobt: 
Er hatte ihnen jeden Monat eine Salvarsaninjektion gegeben. Der zu erwartende 
Ausbruch einer Syphilis wurde verhindert. Nach der Präventivbehandlung 
ist weitere Beobachtung nötig; denn es könnte sich anstatt Sterilisation nur 
eine Veränderung des Verlaufs ergeben, z. B. bei sehr abgeschwächtem Virus 
ein verspäteter Ausbruch der Primärefflorescenz oder eine sekundäre Syphilis, 
die sich nur durch Kopfschmerzen oder nur durch positive W a.R. dokumentiert 
("Syphilis d'emblee" oder "Syphilis ohne Kopf"). 

Die gleiche Frage, "Behandeln oder Nichtbehandeln 1" liegt vor angesichts 
der Neugeborenen, die von einer frisch-syphilitischen Mutter ausgetragen worden 
sind und weder Manifestationen noch positive W a.R. zeigen. In diesem Falle 
nimmt Verfasser eine Infektion auch als wahrscheinlich an und hält die Prä­
ventivbehandlung für angezeigt. 

Nicht unumstritten ist die Berechtigung, scheinbar gesunde Neugeborene 
von frisch syphilitischen Müttern zu behandeln. Die Diagnose ist unmög­
lich, wenn klinische und serologische Zeichen nicht vorhanden sind. In 
einigen sonst ganz symptomlosen Fällen der hier in Betracht kommenden 
Neugeborenen hat Verfasser Knoten im Hoden oder Nebenhoden festgestellt 
und als erstes Symptom der kongenitalen Lues betrachtet. Ist das Neu­
geborene unter der Geburt infiziert, so haben wir gleich nach der Geburt 
den größten Erfolg von unserer Behandlung zu erwarten und dürfen die 
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Gelegenheit nicht verpassen. Wir sollen lieber einmal ein Kind zuviel be­
handeln als zu wenig, gerade in Anbetracht der schweren Heilbarkeit der kon­
genitalen Lues und anderseits der Tatsache, daß die Neugeborenen Bi und 
Salvarsan gut vertragen. Intoleranz gegen Bi ist Ausnahme, und solche gegen 
Salvarsan hat Verf. noch nie bei Neugeborenen gesehen. Diese Ausnahme 
von der Regel: "Ohne sichere Diagnose keine antisyphilitische Behandlung!" 
wird von E. HOFFMANN energisch verteidigt. Wir gehen nach ihm schon bei 
der Verhütung der kongenitalen Lues einen anderen Weg, indem wir bei syphi­
litischen Schwangeren den Fetus mitbehandeln, ohne zu wissen, ob er Lues 
hat oder nicht. Die Fortführung dieses Prinzips ist die Behandlung des sym­
ptomfreien Neugeborenen, welches infolge des Besteheus einer hochinfektiösen 
Syphilis der Mutter vor, während oder nach der Geburt im höchsten Maß 
gefährdet, erscheint. Auch H. RIETSCHEL sagt in seinem Lehrbuch: "Ist die 
Mutter bei der Geburt sicher luetisch, so ist eine prophylaktische Kur bei dem 
anscheinend gesund geborenen Kinde angezeigt." Als entgegengesetzte Meinung 
zitiere ich J. HuSLER (1924, Referat): "Keinesfalls können wir uns dem Vor­
schlag eines Autors anschließen, daß alle von syphilitischen Müttern Geborenen 
unterschiedslos zu behandeln seien. Wir wissen, daß Gesunde in Anzahl darunter 
sein können und halten für deren Ausscheidung die somatische und serologische 
Untersuchung für ausreichend genug." 

Noch einmal in der Spätlatenz, wo nach Jahrzehnten sich noch eine positive 
Wa.R. findet, fragt sich der Arzt: "Behandeln oder Nichtbehandeln 1" Wir 
haben für den Ausbruch der Tabes und Paralyse eine ziemlich sichere zeitliche 
Begrenzung. Wir können ein Aortenaneurysma durch Röntgenuntersuchung 
in dem zweiten Jahrzehnt ausschalten. Wenn ein Syphilitischer den Gefahren­
zonen dieser schweren Nachkrankheiten entronnen ist und bei sonstiger Gesund­
heit nur positive Wa.R. hat, so kann man von einer Behandlung absehen und 
sich auf Beobachtung beschränken. A. SeRALEK (Nebraska 1925) appelliert 
in solchen Fällen an den gesunden Menschenverstand. Dieser gebietet dann, 
eine abwartende Politik innezUhalten, nicht die Hilfsmittel zu verschwenden, 
solange keine Krankheitserscheinungen da sind, und den Körper damit zu 
übersättigen, wie es bei Schablonenbehandlung geschieht. "Die Laboratoriums­
befunde dürfen die persönliche Erfahrung und klinische Untersuchung nur 
ergänzen, nicht verdrängen." 

Wie steht es nun mit den verschiedenen Anwendungsformen unserer anti­
syphilitischen Mittel1 Salvarsan bleibt, obgleich es die anfangs darauf gesetzten 
Hoffnungen enttäuscht hat, das HauptmitteL Daß jemand heute noch das 
Hg als wichtigstes Antilueticum bezeichnet und das Salvarsan als symptoma­
tisch wirkendes Mittel noch gelten lassen will, ist überraschend. Vielleicht 
ist es der Stolz auf seine höchst originelle Methode, welcher SouTHON (Kansas 
1924) zu dieser Äußerung bewegt. Er appliziert täglich 3-5 g graue Salbe 
auf die Fußsohlen, wo Wärme und Reibung ohne Zutun vorhanden sind, auf 
die Dauer von P/2 Jahren und erachtet dieses Verfahren in vielen Fällen für 
ausreichend. 

Das Salvarsan tötet die Spirochäten, aber ein Teil entgeht ihm, und 
es hemmt die Antikörperbildung. In unserem Eifer, die Spirochäten zu 
töten, dürfen wir nicht übersehen, daß wir gegen die Rezidive die Antikörper 
brauchen, welche, wie der Verlauf der unbehandelten Syphilis lehrt, die Spiro­
chätenanzahl vermindert, und daß wir zur Anreicherung der Antikörper die 
verschiedenen Reizmittel zur Verfügung haben. Im ersten Beginn der In­
fektion, wo wir die Spirochäten fassen können, ist daher Salvarsan strikte 
indiziert und Verzicht auf die Antikörper möglich. Im ferneren Verlauf, 
wo die Spirochäten beginnen, sich einzunisten, müssen wir beide Prinzipien 
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verfolgen, also kombinieren, und im Spätstadium kommt in erster Linie die 
Forderung, die schon teilweise eingetretene spontane Heilung durch Steigerung 
der natürlichen Abwehrkräfte zu fördern. Je höher das Alter der Syphilis, 
desto kleiner ist die Möglichkeit, sie radikal durch Medikamente zu heilen 
und desto mehr müssen wir das Zusammenwirken dieser mit der Allergie im 
Auge behalten. 

Wenden wir nun eine maximale Behandlung an, so kann sie der Kranke 
nicht immer vertragen. Die Rücksicht auf Intoleranzerscheinungen ruft dem 
Arzt ein "nil nocere !" zu, und an Stelle einer maximalen Behandlung muß 
er sich nach einer besseren, bzw. der besten Behandlung umsehen, welche den 
Kranken schont und die Krankheit heilt, also eine individuelle Behandlung 
suchen. Er wird dabei finden, daß dies viel schwerer ist als theoretisch die 
Forderung zu verteidigen, daß der Kranke behandelt werden muß, bis alle 
Reaktionen negativ sind. Schema und Individualisierung, Theorie und Praxis 
stoßen aufeinander. "Wie töte ich die Spirochäten und erhalte die Antikörper?" 
Da behauptet ein alter Arzt, daß seine Kranken, welche er nicht spezifisch 
behandelt hat, weniger an Tabes und Paralyse erkranken und anderen in der 
Abwehr überlegen seien. Wenn der Schlendrian so etwas behaupten kann, 
wozu dann Energie? Wo liegt der Fortschritt der Neuzeit? Die Erkenntnis 
und Erfassung des rechten Augenblicks für die größte Energie ist der Fort­
schritt gegen früher. Der Arzt, der den Anfang der Krankheit in die Hände 
bekommt, muß sie früh erkennen, muß das Ganze bedenken und aufs Ganze 
gehen ! Die Frage: "Was ist eine genügende oder gute Behandlung ? " kann 
a priori nicht beantwortet werden; denn, was für den einen genügt, kann für 
den zweiten, gleichartigen Fall ungenügend sein, weil im zweiten der Organismus 
nicht mitwirkt. Eine Behauptung wie die GRAVEs (St. Louis), daß nach heutigen 
Begriffen nur 1/ 10 der Syphilitiker genügend behandelt werden, berücksichtigt 
diese Relation nicht. Im Anfang muß an die maximale Verträglichkeit heran­
gegangen und kann eine Überbehandlung nicht immer vermieden werden, 
weil wir nicht wissen, wieviel genug ist. Die Überbehandlung eines jungen 
Individuums im Anfang der Syphilis ist das kleinere Übel, die Paralyse, die 
verhütet werden soll, das größere. Auf der anderen Seite ist die Frage berechtigt 
und nötig: "Welches Mindestmaß bedürfen wir zur Heilung in den einzelnen 
Stadien?" Diese Frage hat E. HoFFMANN schon 1915 aufgeworfen und er­
örtert, unter Berücksichtigung einerseits des Schematismus einer chronisch­
intermittierenden Behandlung, anderseits der größten Heilungsaussicht der 
Frühlues in der Neuzeit. "Man muß den Mut haben," sagt er, "aufzu­
hören zu behandeln, wenn die Prüfung des Falles es erlaubt." Das Fest­
halten an dem Schema der chronisch- intermittierenden Behandlung macht 
die Lösung der Frage unmöglich, welches das zureichende Mindestmaß für 
jedes Stadium ist. 

Die Anwendungsformen unserer Mittel sind folgende: Reine Salvarsankur, 
reine Bismut-Kur, reine Reiztherapie und Kombinationen dieser Mittel. Bei 
den Kombinationen können die Mittel gleichzeitig oder aufeinanderfolgend 
angewendet werden. Die Behandlung kann kontinuierlich oder chronisch 
intermittierend stattfinden. Alle diese Wege haben Vorteile und Nachteile. 

Am Anfang seines Besteheus wurde Salvarsan allein gegeben. Noch jetzt 
sind einige Kliniker der reinen Salvarsankur in ausgedehnter Formtreu geblieben. 
NAEGELI hat das Für und Wider im Handbuch KüLLE und ZIELER ausführlich 
bearbeitet. Das schnelle Schwinden der Spirochäten in 3-15 Stunden nach 0,3 
Neosalvarsan, das rasche Heilen der Efflorescenzen haben einerseits zur Über­
schätzung des Salvarsans geführt, anderseits hat das Quecksilber an Ansehen 
eingebüßt, als man einsah, daß es nur symptomatisch wirken kann, daß es daher 
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zur Zeit der größten Heilungschance allein minderwertig und im Frühstadium 
überflüssig, ja nach einzelnen Beobachtungen sogar schädlich ist. STEYSKAL (1918) 
glaubt nämlich gefunden zu haben, daß die Spirochäten aus Primäraffekten 
durch Salvarsan schwerer vertrieben werden, wenn der Fall vorher mit Hg 
behandelt ist, als wenn er unbehandelt ist. F ANTL wies im Dunkelfeld 
Ähnliches nach. Er fand, daß Spirochäten von Hg-Fällen ihre Beweglichkeit 
länger behielten als von unbehandelten. Auch STÜRMER stellte 1918 fest, 
daß nach einmaliger Kur von Lues I die Fälle am häufigsten rezidivierten, 
welche mit Hg vorbehandelt waren. 

Als Anhänger der reinen Salvarsankur seien WECHSELMANN, F. LESSER, 
SPIETHOFF und DIND genannt. Mißerfolge bei reinen Salvarsankuren werden 
von diesen Autoren als unterdosiert erklärt. DrND geht in der Gesamtdosis 
einer Kur bis 42 g, je nach dem Sitz der Syphilis (Arterien, Nerven), dem Alter 
der Infektion und den persönlichen Schutz- und Abwehrkräften. Als Vorteil 
der reinen Salvarsanbehandlung kann anerkannt werden, daß sie seltener zu 
Salvarsanerythemen führt als jede Kombination (WECHSELMANN). Eine 
lange Zeit hindurch fortgesetzte Salvarsankur wird besser vertragen als eine 
lange Hg-Kur, bei welcher die Protoplasmaschädigungen in Frage kommen. 
Nach F. LESSER hat die reine Salvarsankur einen erkenntnistheoretischen 
Vorteil; denn die kombinierten Kuren wirken irreführend in der Beurteilung 
der Ausheilung, da die Wa.R. durch Hg früher negativ wird als durch Salvarsan, 
ohne es dauernd zu bleiben. Die durch Salvarsan allein negativ gewordene 
wird seltener in positive umschlagen als die durch kombinierte Behandlung 
negativ gewordene. Dadurch kann die reine Salvarsantherapie nach LESSER 
die durch eine Kur heilbaren und die unheilbaren Fälle herausfinden. Bei 
letzteren bleibe die Wa.R. auch bei reiner Salvarsanbehandlung positiv. Die 
fast allgemein geübte Kombinationsbehandlung hat die Austragung dieses 
Problems verhindert. 

Auch andere Medikamente, vor allem zur Zeit das Bi, werden allein ver­
wendet. Bei der Spätlues kann man in Anbetracht der Unwahrscheinlichkeit 
einer Sterilisation auf das kausal wirkende Salvarsan verzichten. Anderseits 
wird das Bedürfnis einer milden Kur, welche durch Intoleranz die Kranken 
am wenigstens belästigt, durch Bi erfüllt. Auch andere Gegenanzeichen können 
Ausschaltung von Salvarsan verlangen, z. B. die Leberlues. Reine Bi-Kuren 
können bei seropositiven Fällen ohne klinische Erscheinungen in der Spät­
lues und bei Sicherheitskuren mit seronegativem Befund empfohlen werden. 
Verf. ist überzeugt, daß auch Neugeborene mit Bi allein präventiv erfolg­
reich behandelt werden können. 

Die Reiztherapie wird nicht selten allein empfohlen, namentlich bei Tabes und Paralyse 
von solchen Autoren, welche diese beiden als refraktär gegen Salvarsan erklären, besonders 
NoNNE. SAGEL hat die aktive Immunisierung als alleinige Kur bei Paralyse inauguriert. 

Daß zahlreiche Anhänger der Bade-, Stoffwechsel-, Hunger- und Durstkuren liD­

kombiniert behandeln und Zulauf, sogar Erfolge haben, beruht darauf, daß man in vielen 
älteren Fällen sich mit symptomatischer Heilung und gegenüber der Rezidivmöglichkeit 
mit Abwarten begnügen kann. 

Demgegenüber ist die meistgeübte eine kombinierte Behandlung. Soweit 
es sich um Kombination mit Salvarsan handelt, so wurde sie aus Mißerfolgen 
der reinen Salvarsanbehandlung geboren. Die Monorezidive, der Reduxschanker, 
die Reinfektionen, die vielfach bezweifelt und als Reduxschanker oder Sekundär­
affekt (THALMANN} gedeutet werden, die Neurorezidive und der. Spätikterus, 
alle diese Rezidive der Salvarsanära werden durch die Kombination von Sal­
varsan mit Bi oder Hg verhütet. Es wird also durch Kombination eine größere 
Sicherheit erzielt. Die Kombination muß eintreten, wo die Heilungschance 
des frühesten Stadiums nicht mehr vorhanden ist oder wo die Energie für eine 
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maximale Salvarsankur fehlt. Nach KoLLEs Ansicht, die er aus E~perimenten 
gewann, wird das Hg vom Salvarsan auf dem Wege seiner Affinitäten zu den 
Spirochäten und den syphilitischen Geweben mitgerissen. Die kombinierten 
Mittel greifen an verschiedenen Punkten an und erzielen dadurch eine ge­
steigerte Wirkung. Das eine greift direkt die Spirochäten an (Med. d'attaque 
nach DIND), das andere setzt die Schädigung indirekt fort (d'entretien). 
Die Vorzüge der Kombination gegenüber den nur mit Salvarsan, aber in un­
genügenden Mengen, oder nur mit Hg durchgeführten Behandlungen zeigen die 
Zahlen GouBEAUs. Von 629 Syphilisrückfällen waren 625 nur mit Salvarsan 
oder mit Hg behandelt, dagegen 4 kombiniert. 

Natürlich ist auch durch die verschiedene Speicherung in den Organen eine 
gegenseitige Behinderung der Ausscheidung möglich. Schädliche Nebenwirkungen 
können sich auch kombinieren. Hg kann die Nieren schädigen, deren Intaktheit 
für die Toleranz des Salvarsans nötig ist (Nierensperre, WECHSELMANN und 
EICKE). Jodkali anderseits beschleunigt die Ausscheidung von Hg-Depots 
aus der Leber (BLUMENTHAL und 0PPENHEIMER) und auch die Ausscheidung 
von Salvarsan. An Versuchstieren, die einer gleichzeitigen Hg-Zufuhr unter­
zogen wurden, führten schon viel kleinere Dosen von Salvarsan zu Nieren­
schädigung und Anurie als bei den Kontrolltieren. E. FRÄNKEL und ULRICH 
fanden in der Tat durch Organanalysen einer Leiche, die zu Lebzeiten in 
Salvarsan etwa 500 mg As und 220 mg Hg in Form von Hg salicyl. erhalten 
hatte, daß As starke· Affinität zur Leber (30,2 mg As) und in zweiter Linie 
zur Niere (15,4 mg) hat. Im Gehirn fand sich nur 1,5 mg As. Das Hg war haupt­
sächlich in der Niere (9,6 mg) gespeichert, während sich in der Leber nur 5,1 
fanden. Die Häufung von Salvarsanerythemen bei Hg-Salvarsankombination 
entspricht dieser Erfahrung. Hg kann ferner, wenn es vorher allein verabreicht 
wird, ein Hg-Exanthem und eine Überempfindlichkeit erzeugen, die auch gegen­
über dem darnach gegebenen Salvarsan weiterbesteht. Das Hg ist zweifellos 
reicher an unangenehmen Nebenwirkungen als das Bi und wird daher mit 
Recht aus der kombinierten Behandlung mit geringen Ausnahmen verdrängt. 
Selbst das stark wirkende Kalomel büßte an Wertschätzung ein. So rühmt 
SALo (Finnland) die geringen Nebenwirkungen und die überragende Heil- und 
Dauerwirkung des Bi, die ihn veranlaßte, das Kalomel fallen zu lassen. Er 
erachtet die kombinierte Bi-Neosalvarsanbehandlung als die zuverlässigste 
und energischste. 

Auch die Mischspritzenbehandlung LINSERs ist Kombination. Sie bestach durch 
ihre Bequemlichkeit. Sie kann aber nicht die nachhaltige Wirkung einer mit Depotbildung 
verbundenen Kombinationskur haben. Sie ist daher als unzulänglich bezeichnet worden 
E. HoFFMANN und STREMPEL). 

Von SMECHULA (Klinik STÜMPKE) stammt eine Statistik über die Unter­
schiede in den Wirkungen und Nebenwirkungen der Salvarsan-Bi- und Salvarsan­
Hg-Behandlung. Er konstatiert durch erstere Kombination eine schlechtere 
Beeinflussung der positiven Wa.R. In bezugauf die Rezidive bemerkte er keine 
wesentlichen Unterschiede. Er zieht deshalb die Hg-Salvarsankur bei kräftigen 
Leutim vor, obgleich dabei häufiger Schädigungen auftraten. Gerade wegen 
des häufigen Vorkommens von Dermatitis, Stomatitis und Gastritis sind Ver­
fasser und viele andere zu Bi + Salvarsan übergegangen und legen weniger 
Wert auf den schnellen Umschlag der positiven Wa.R. bei Hg. Wie gut die 
Bi-Salvarsankm: vertragen wird, beweist eine Zusammenstellung der Körper­
gewichtszunahmen von 100 beliebig herausgegriffenen Männern, die vom Verf. 
im Krankenhause energisch mit Salvarsan + Bi behandelt worden waren. 
Davon haben 70% 1-6,5 kg und 24% bis 1 kg zugenommen, während nur 
bei 8% keine Zunahme des Gewichts zu verzeichnen war. 
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Eine noch größere Bedeutung hat die Kombination der spezifischen Mittel 
mit unspezifischen Methoden gewonnen. Einen großen Wurf bedeutet die 
Herbeiziehung der Malariaimpfung durch FINGER und KYRLE. Schon auf der 
Innsbrucker Naturforscherversammlung (1925) konnte letzterer Fälle anführen, 
die früheren Methoden (bis 40 g Salvarsan) getrotzt hatten und durch die 
Impfmalaria normal geworden waren. KYRLE sagt sich nun, daß, je früher 
die Impfmalaria in die Behandlung eingeschaltet würde, desto besser die Heilungs­
aussichten wären. Er impfte auch die frische Syphilis. Seine Hoffnungen be­
stätigten sich. Von 250 Fällen konnten 45 nach 6-18 Monaten kontrolliert 
werden und zeigten sich von klinischen, serologischen und liquorpathologischen 
Befunden frei. Von den 250 wurden nur 3 Fälle mit Rezidiven bekannt. Bei 
dieser Kombination wurde das Prinzip der wiederholten Kuren aufgehoben 
und in einer Folge 3 g Neosalvarsan, dann Impfmalaria mit 8--10 Fieber­
anfällen und nach Kupierung sofort 3-5 g Neosalvarsan gegeben. Das stellt 
eine kontinuierliche Behandlung von 3-4 Monaten dar, aber es ist nur eine 
Kur und diese heilte die Syphilis in der Mehrzahl im ersten Jahre. In der Um­
frage der "Medizinischen Klinik" 1925 äußerten sich FINGER und KYRLE über 
diese Kombination wie folgt: "Heute ist sie im Betriebe unserer Klinik zur 
Methode der Wahl geworden. Mehr als 1500 Fälle aller Syphilisstadien sind 
in dieser Weise durchbehandelt und die glänzendsten Erfolge erzielt. Das 
gilt nicht nur von der alten liquorpositiven Lues mit oder ohne Nervensymptome, 
wo wir das Verfahren als "unbedingt indiziert" bezeichnen möchten, sondern 
auch für die alten seropositiven Fälle und vor allem für die große Zahl frischer 
und älterer sekundärer Lues. In allen Fällen sekundärer Lues, von der sero­
positiven Sklerose bis zu den späteren Rezidiven, wird damit mehr geleistet 
als mit der in Übung stehenden chronisch intermittierenden Behandlung." 
Die Autoren bezeichnen am Schlusse den Erfolg der Malariabehandlung auf 
pathologischen Liquor als so sicher und die Gefahr von Rückfällen als so gering, 
daß sie nach "unserer bisherigen Erfahrung" praktisch nicht ins Gewicht fallen. 

Leider ist diese Methode nur klinisch anwendbar. Sie wird im Mittelpunkt 
des Interesses bleiben. BERING (Essen) hat sie verfolgt. Auch Verf. hat gegen 
200 Fälle in dieser Weise behandelt. Die Methode wird gut vertragen, die Nach­
untersuchungen und Dauerbeobachtungen fehlen jedoch noch. 

Die Kombination unserer Mittel kann erfolgen, indem man sie entweder 
gleichzeitig oder nacheinander gibt. In der ersten Form ist sie intensiver, und 
diese wird daher dort, wo wir aufs Ganze gehen müssen, am Anfang der sekun­
dären Lues, am Platze sein. Bei dem Nacheinander kommt dem zweiten und 
dritten Mittel die Rolle des Aufräumers von Resten zu oder die der Reserve, 
wenn das erste fehlgeschlagen hat. Gewöhnung und Kumulation werden dabei 
verhütet. Die Kur wird in die Länge gezogen und zu einer kontinuierlichen 
Kur mit wechselnden Mitteln. Ihr gegenüber steht die chronisch intermittierende 
Behandlung oder das "traitement successif". FouRNIER kreierte dasselbe und 
gab durch drei Jahre hindurch Kur auf Kur mit Pausen von 4--6 Wochen. 
Vor ihm hatten WALLACE (1836), PHILIPPE RICORD und HuTCHINSON kon­
tinuierlich mit Hg-Pillen behandelt. Die intermittierende Behandlung verfährt, 
wie sich v. n. PFORTEN ausdrückt, mit den Spirochäten wie die Katze mit der 
Maus: Anpacken und Wiederlaufenlassen! Die kontinuierlich Behandelnden 
stellen sich vor, daß sie den Spirochäten keine Erholungspause lassen. Einzu­
wenden ist, daß nicht alle Mittel die Spirochäten angreifen, sondern nur das 
Salvarsan. Für die Reihenfolge der Mittel gibt es Indikationen, worauf schon 
bei KYRLES großer Kur hingewiesen wurde und später noch einmal zurück­
zukommen ist. ALMK.VIST begrüßt das Salvarsan, weil es ihm eine kontinuier­
liche Behandlung mit wechselnden Mitteln unter Vermeidung der Übelstände 
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der RrcoRnschen Dauerkur ermöglicht. Die interne Behandlung RrcoRDs 
gewährleistete ihm keinen Erfolg, da er bei vielen so behandelten Patienten 
feststellte, daß sie nach drei Jahren noch positive Wa.R. hatten. ALMKVIST gibt 
Salvarsan bis dos. VI, dann Hg, dann Bi, dann wieder Salvarsan mit Jodkali 
nebenher, jedes Mittel1-F/2 Monate lang. Die ganze Behandlung dauert bei der 
abortiven Kur 31/ 2 Monate, bei Frühlues 7 Monate ("kurze kontinuierliche 
Behandlung") und bei Spätlues 14 Monate ("lange kontinuierliche Behandlung"). 
Das Jodkali hat bei schwächerer Wirkung größere Durchdringungsfähigkeit 
und soll deshalb zu den restierenden, schwerer zugänglichen Spirochätenherden 
vordringen. ALMKVIST nimmt an, daß diese kontinuierliche Behandlung kräf­
tiger als die chronisch intermittierende sei; jedoch, da theoretische Annahmen 
in der Medizin immer unsicher sind, auch wenn sie selbstverständlich erscheinen, 
läßt er die praktische Erfahrung von 8 Jahren entscheiden, die für seine Methode 
spricht. Er hält Serumkontrolle und vollkommene Untersuchung jährlich 
einmal durch 10 Jahre, besser aber das ganze Leben hindurch, für nötig. 

Auch GouBEAU ist für eine kontinuierliche Behandlung. Er gibt bei sekun­
därer Syphilis Salvarsan, Hg und Jod ohne Pausen nacheinander, aber bei 
primärer gibt er sie gleichzeitig. Er nennt seine Kur "Tripelkur". Sie ist 
eine Serie von 7-8 Wochen Salvarsan, 5-6 Wochen Hg und 4 Wochen Jod­
kali, in Summa mindestens 4 Monate anhaltend. Solche Serien sollen sechsmal 
in drei Jahren bei sekundärer und tertiärer Syphilis, welche noch unbehandelt 
waren, wiederholt werden! Primäre Syphilis, wenn seronegativ, wird von ihm 
1 Jahr lang mit 4 Tripelkuren behandelt, wobei Hg und Salvarsan gleichzeitig 
verabfolgt werden. Keines der drei Mittel soll bis zur Sättigung des Organismus 
gegeben werden. Die Tripelkur wird dann gut vertragen. 

Der Amerikaner CASSELMANN (New Jersey 1925) übt an seiner Klinik die 
kontinuierliche Behandlung mit wechselnden Mitteln nach folgendem "Rota­
tionssystem" : An der Klinik werden 4 Wochen hindurch Salvarsan, 4 Wochen 
danach Bi, dann 4 Wochen Hg-Einreibungen angewendet. Jeder Zugang tritt 
in das V erfahren ein, das gerade an der Tagesordnung ist und geht mit der 
Rotation weiter. Man könnte es auch mit dem Paternosteraufzug vergleichen, 
in welchen man in jedem Stockwerk eines Hauses und zu jeder Zeit einsteigen 
kann. Bei Kranken mit sehr infektiösen Affektionen macht CASSELMANN eine 
Ausnahme. Diese werden mit Salvarsan anbehandelt und treten darauf in das 
Rotationssystem ein. Die erwähnte Reihenfolge wird kontinuierlich· fortgesetzt: 
16 X 4 Wochen schreibt CASSELMANN vor. Ruhepausen sind nicht nötig! Wenn 
dann die Wa.R. noch positiv ist, geht es ein Jahr lang so weiter. Für die 
Durchschnittsdauer dieser Behandlung wird festgestellt: Bei primärer Syphilis 
1 Jahr, bei sekundärer F/2 , bei älterer F/2-2 Jahre. Dieser Modus ist das 
Schema in krassester Form! Von individueller Anpassung kein Wort! Dafür 
tritt die Routine ein, die dem Hospitalarzt Zeit und Kraft spart. 

In anderer Weise will BALZER eine Kontinuität der Salvarsanwirkung 
erreichen. Er will die rasche Ausscheidung des intravenös gegebenen Mittels 
vermeiden, indem er es intramuskulär gibt. Irrfolge der Schwellung und Ex­
sudation ist die Aufsaugung des Depots eine langsame, so daß lange Zeit kleine 
Salvarsanmengen zirkulieren und eine Therapia sterilisans fractionata zu erhoffen 
ist. BALZER gibt zweitägig Dosen von 0,1--,--0,2, insgesamt bei Männern 4-5, 
bei Frauen 3-4 g, auch zum Zwecke der Abortivheilung im seronegativen 
Primärstadium. Seine Mittel sind Novarsencibenzol, Galyl und Sulfarsenol. 
Dieser Salvarsankur, welche 4-6 Wochen dauert, wird eine Komplementärkur 
mit Bi angeschlossen. Nach Wiederholung dieser Serie ist die Abortivkur 
beendet, wenn die Seroreaktion immer negativ war. Diese Kur mutet durch die 
Depotschmerzen den Kranken viel zu. Der Autor will durch die kleinen 
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Intervalle die geringen Dosen ausgleichen. In der Frühsyphilis werden aber 
große Dosen gebraucht. Diese Depotbehandlung kann daher nur bei Spätsyphilis, 
besonders wassermannbeständiger, ihren Platz haben. Auch BALZERB Lands­
mann, L. BoRY, verurteilt diese Methode, da durch kleine kontinuierliche Dosen 
eine an sich nicht sterilisierend wirkende Behandlung nicht wirksamer werde. 

Auch DrNDs Ideal ist eine kontinuierliche Behandlung mit Salvarsan. Er 
will den Körper damit imprägnieren. Er gibt, mit VERNES übereinstimmend, 
im Durchschnitt bei Lues I lO Injektionen, bei Lues II mit normalem Liquor 20, 
mit pathologischem Liquor 30-40 Injektionen. Jedoch fügt er hinzu: "Manche 
Fälle verlangen das Fünf- bis Zehnfache an Salvarsan wie an Hartnäckigkeit 
und Energie des Arztes, bis sie sterilisiert sind." 

Die Abortivheilung der Syphilis ist das wichtigste Kapitel der ganzen Syphilis­
behandlung. Wir verstehen darunter die dauernde Heilung der Syphilis im 
Primärstadium mit einer Kur. Sie wurde schon früher mit der Excision des 
Primäraffektes erstrebt, aber vergebens. Heutzutage wird der Excision höch­
stens noch der symptomatische Wert der Entfernung eines Depots zuerkannt. 
ZrELER verlangt, wo sie angängig ist, die Ausschneidung der Sklerose, 1 cm 
im Gesunden, und pinselt die offengelassene Wunde zweitägig mit T. jodi . 
.Andere bezweüeln den Wert der Excision, weil nicht vermieden werden 
kann, daß Spirochätenreste in der Narbe zurückbleiben. Die Abortion kann 
die Excision entbehren. Ihre Stärke beruht auf der Frühdiagnose und 
der Wirkung des Salvarsans. Beides ermöglicht einen vorher nicht dagewesenen 
Erfolg für den einzelnen Kranken und für die Gesamtheit. Denn, wenn in 
vielen Fällen der Infektion im lokalisierten Stadium schnell Einhalt geboten 
wird, so erhellt ohne weiteres, daß eine große Anzahl von Infektionsherden 
ausgeschaltet und der Ausbreitung der Krankheit auf diese Weise entgegen­
gearbeitet wird. Früher konnte die Diagnose nur aus klinischen Erscheinungen 
in einem vorgeschrittenen Stadium gestellt werden. Dann erfolgte die Behand­
lung mit dem nur symptomatisch wirkenden Quecksilber. Daher glückte eine 
Abortivbehandlung nicht. Jetzt ist die Möglichkeit gegeben, mit Salvarsan 
den infizierten Körper zu sterilisieren, und in keinem Stadium der Krankheit 
sind die Aussichten der Heilung wieder so gute wie im Primärstadium, so daß 
dieses die wahre Domäne des Salvarsans, wo es unersetzlich ist, genannt werden 
kann. Der Grundsatz heißt in diesem Stadium: "Sterilisieren! Nicht mit 
symptomatischer Behandlung sich begnügen!" Bei energischer und zielbewußter 
Befolgung dieses Grundsatzes wird das schlimme Ende der Syphilis verhütet. 
Die Abortivheilung schließt die Prophylaxe von Tabes, Paralyse und Aortitis 
ein. Von dieser ersten Kur hängt demnach das Schicksal des Syphilitikers ab. 

Die schlagartig einsetzende Wirkung des Salvarsans kommt dem Bedürfnis 
der Sachlage entgegen. Die Spirochäten sind im Begriff, von der Einbruchsstelle 
auszuschwärmen. Das Salvarsan soll sie dabei abfassen. Es gilt den "Wettlauf 
mit den Spirochäten", wie GouGEROT sagt. Wenn wir im Spätstadium dem 
Salvarsan nicht mit Bestimmtheit eine Überlegenheit über die symptomatisch 
und stimulierend wirkenden Mittel zusprechen. können, hier ist es anders, wo 
die Spirochäten noch nicht generalisiert sind, sondern in den Blut- oder Lymph­
wegen sich vorschieben oder noch inaktiv in den Geweben liegen. Sie werden 
in diesem labilen Zustande vom Salvarsan erreicht und vernichtet. Die Blut­
infektion ist zwar schon frühzeitig nachgewiesen. Die Initialsklerose ist die 
Anmeldung eines Gastes, der sich schon längst in der betreffenden Wohnung 
befindet (GERBER). WECHSELMANN erwähnt einen Patienten, der sich kurze 
Zeit nach dem Auftreten der Sklerose aus Verzweiflung den Penis an der Wurzel 
abschnitt und doch syphilitisch wurde. Aber die frühen Ausstreuungen sind dem 
Salvarsan noch leicht zugänglich. STÜRMER konnte experimentell nachweisen, 
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daß der Primäraffekt mit Drüsenschwellung nur 1/ 6 der Salvarsandosis zur 
Sterilisierung braucht, die in der ausgebildeten zweiten Periode notwendig 
ist. Demnach sind diese Fälle trotz Drüsenschwellung und Blutaussaat in 
Hinsicht auf die Sterilisation um das Sechsfache günstiger gestellt als die der 
sekundären Periode. BuseHRE hat lange Zeit dieser Wirkung des Salvarsans 
skeptisch gegenübergestanden und ihm nur symptomatische Wirkung zuge­
standen. Die anfänglichen Mißerfolge bei zu geringer Dosierung, die Konsta­
tierung einer Paralyse nach mißglückter Abortivheilung waren dabei maß­
gebend; aber es dürfte sich anders verhalten, da die Experimente KoLLEs an 
Tieren zeigten, daß das Salvarsan anders als alle Antisyphilitica wirkt. KoLLE 
erreichte bei Kaninchen mit drei massiven Dosen noch innerhalb 40 Tagen 
nach der Infektion in 80% Abortivheilung, während er mit Hg innerhalb 
14 Tagen nur in 300fo, mit Bi nur in 20% Heilung erreichte. Die Kontrolle der 
Heilung beruhte auf den NEISSERschen Grundsätzen: "Erfolgreiche Reinfektion 
oder erfolglose Organverimpfung." Dadurch ist die Möglichkeit der Abortiv­
heilung auch für den Menschen bewiesen, wie auch ZIELER ausspricht. Die 
überragende Fähigkeit des Salvarsans bei der Abortivbehandlung ergibt sich 
aus der Rückschau auf die Anstrengungen, welche mit Hg gemacht wurden. 
NEISSER griff zur chronisch intermittierenden Behandlung, GENNERICH (1911) 
zu drei Kalomelkuren, welche kaum erträglich sind, und die Gesamtresultate 
waren doch bescheiden. Man denke. an die Seltenheit der Reinfektion und die 
oben erwähnten Ergebnisse J OHNEs. 

P. EHRLICH glaubte, daß die direkte Salvarsanwirkung noch durch den 
Ictus immunisatorius gesteigert werde, welcher mit der ersten ordentlichen 
Salvarsandosis eintritt. Durch den Spirochätenzerfall werden Toxine frei, 
welche spezifische Schutzstoffbildung anregen. REITER lehnt diese Ansicht 
ab, da durch Salvarsan die erreichbaren Spirochäten so stark zerstört würden, 
daß ihre antigenen Eigenschaften verloren gingen. 

Die Allergie spielt meines Erachtens bei den Abortivfällen noch keine wesent­
liche Rolle. Trotzdem wird vielfach vor der Vernichtung derselben gewarnt. 
"Der größte Nachteil des Salvarsans bei der Abortivbehandlung", sagt PusEY, 
"ist, daß es die Entwicklung der Syphilis unterbricht und doch nicht alle Herde 
abtötet. Die Bildung von Antikörpern erreicht deshalb nicht das Maximum 
des Möglichen, die Herde aber fangen wieder an zu proliferieren, und der Ver­
lauf der Syphilis wird ernster, als wenn sie nicht mit Salvarsan behandelt worden 
wäre. Man soll deshalb erst drei Monate nach der Infektion mit Salvarsan 
beginnen, bis dahin Hg anwenden." Also verzichtet dieser Autor 1925 auf 
die Abortivbehandlung. LEON CowEN sagt dagegen (1926): "Der Kranke soll 
gleich am Anfang die maximale Salvarsanbehandlung erhalten, welche er, 
ohne Schaden zu leiden und ohne Schwächung der Antikörperproduktion seiner 
Zellen ertragen kann." Dem muß entgegengehalten werden, daß das Salvarsan 
im abortiv augefaßten Stadium die Spirochäten ausrotten soll. Nach dem 
ersten Ictus immunisatorius wird die antigene Substanz immer spärlicher werden. 
Das Resultat ist: Schluß der spezifischen Antikörperbildung. Wenn wir chemo­
therapeutisch sterilisieren, müssen wir auf diese verzichten. Die reinen Lues I­
Fälle werden durch Salvarsan allein geheilt. Bei den Rezidiven brauchen wir 
die Allergie und haben Grund, über mangelnde Allergie zu klagen. 

Sind dies die allgemeinen Grundlagen, die uns zu abortivem Vorgehen 
berechtigen, so kommt es bei der praktischen Ausführung auf die richtige Aus­
wahl der Fälle und auf die richtige Salvarsananwendung an. Der positive Spiro­
chätenbefund ist immer conditio, sirre qua non. Jede Genitalläsion ist sofort 
mit Hilfe des Dunkelfeldes zu untersuchen. Der Arzt darf keinen Tag versäumen, 
wenn er sich nicht durch Unterlassung schuldig machen will an Paralyse, Tabes 
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oder Aneurysma (JADASSOHN). Jeder Tag der Verzögerung kann die Prognose 
des Falles ändern. Daher ist die sofortige Untersuchung ebenso geboten, wie 
in einem diphtherieverdächtigen Anginafalle der sofortige Abstrich zur kul­
turellen Untersuchung. EDDLENSON redet in Anbetracht der günstigen Ge­
legenheit von "golden hour of opportunity". 

Der Spirochätennachweis glückt bis zum 10. Tage des Sklerosebesteheus 
sicher, bei älteren Sklerosen nicht immer. Am 21. Tage post infectionem ist die 
Sklerose meist typisch ausgebildet. Vorher finden wir eine Erosion, eine herpes­
oder ekzemähnliche Affektion, in denen stets Spirochäten nachweisbar sind. 
Bei Frauen entgeht leider dieses Stadium häufig der Entdeckung. Sie kommen 
daher viel weniger als Männer für die Abortivheilung in Betracht, besonders 
Ehefrauen, die sich nichts vorzuwerfen haben. Ein Teil hat den Primär­
affekt vielleicht im Cervicalkanal oder Endometrium, was neuerdings im An­
schluß an die Spirochätenbefunde im Cervixsekret vermutet wurde, früher 
aber schon bei der Besprechung des Infektionsmodus der Colles-Mütter von 
RIETSCHEL in Betracht gezogen wurde. Eine weitere Möglichkeit ist, daß die 
Spirochäten die unverletzte Schleimhaut der Scheide durchwandern (MuLZER). 

Die richtige Auswahl der für die Abortivbehandlung geeigneten Fälle hat 
ZIELER in vielen Veröffentlichungen geklärt. Das Infektionsalter darf höchstens 
30 Tage sein. Der Schanker darf höchstens lO Tage bestehen. Die Schwellung 
der Lymphdrüsen, w·elche in der 4.-5. Woche nach der Ansteckung eintritt, 
schließt Erfolge der Abortivkur nach ZIELER bereits aus. Wenn das Infektions­
alter nicht genau festzustellen ist, entscheidet dieses Symptom gegen die Abortiv­
kur. STÜRMER rechnet die Lymphdrüsenschwellung mit zur primären Krank­
heitsperiode und nennt Primäraffekt, Drüsenschwellung und Blutinfektion bei 
negativer Seroreaktion den "Primärkomplex". Seine Behandlung besteht dem­
entsprechend in zwei Kuren. Die Wa.R. spielt eine große Rolle. Jeder positive 
Ausfall schließt Abortion nach ZIELER aus, ebenso tut das die positive Schwan­
kung, die während der Behandlung auftreten kann und nicht übersehen werden 
darf. Man muß auf sie wöchentlich zweimal fahnden. Die Fälle, welche dabei 
dauernd negativ bleiben, werden als "echte" oder "reine" Abortivfälle bezeichnet. 

Die Bedeutung der positiven W a.R. für die Abortion ist aber umstritten. 
Biologische Gründe sind es nicht, die ihr hier eine wichtige Rolle zuweisen, 
sondern nur praktische und klinische; denn es ist ein unbewiesenes Dogma, daß 
die Abortion nur bei seronegativen Fällen gelingt. Die positive W a.R. ist abhängig 
von der Gewebsreaktion auf die Spirochäten und zwar von einer gewissen 
Intensität derselben und nicht von der Generalisation. Sie zeigt, wie schon 
WASSERMANN sagte, an, daß die Spirochäte Gewebsbewohner geworden ist. 
Das ist sie, streng genommen, schon in der Sklerose und in den Lymphdrüsen. 
Die W a.R. kann daher recht früh schon eintreten, am frühesten am 21. Tage 
nach der Ansteckung. Man kann in diesem Falle die Abortion nicht für aus­
sichtslos erklären. Auch wurde die positive Wa.R. im Reizserum der Sklerose 
nachgewiesen, ehe sie im Blutwasser auftrat. In der Regel fällt ihr Eintritt 
ins zweite Inkubationsstadium, bei Schankern am Frenulum früher als bei 
solchen an der Glans, bei jenen in der 3.-5. Woche, bei diesen in der 6.-8. 
(EICKE, ZIMMERN). Anderseits kann sich die positive Wa.R. verzögern und selbst 
erst nach der Roseola eintreten. Ein sicherer Rückschluß auf das Alter der 
Infektion ist also aus ihrem Auftreten nicht möglich und eine Trennung der 
Vor- und Nach-WASSERMANN-Periode, wie sie WASSERMANN selbst betont 
hat, führt zu Irrtümern. GoLAY (Genf) erkennt ihre Wichtigkeit für die Therapie 
ebenfalls nicht an und führt aus: "Die Krankheit entwickelt sich in gleichmäßiger 
Progression. Bis zum Auftreten der Roseola vergehen etwa 70 Tage. Die Aus­
saat geht ihr um 10-15 Tage voraus. Das Erscheinen der positiven Wa.R. 
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.geht ihr aber in der Regel um 20 Tage voraus, bei Bändchenschankern erheblich 
früher." In dieser Beziehung wichtig ist ihm die Erfahrung, daß Schwangere, 
welche in den letzten zwei Monaten der Schwangerschaft infiziert werden, 
noch gesunde Kinder gebären. Das kaiUl nur so erklärt werden, daß vor dem 
60. Tage die Virusgeneralisation nicht eingetreten ist. GüLAYs Statistik der 
Abortivheilungen ergibt, daß, wenn auch die Heilung mit der Entfernung vom 
ersten Auftreten des Schankers an Schwierigkeit zunimmt, doch die Heilungs­
kurve beim Eintreten der positiven Wa.R. keine Zacke macht. Diesen Aus­
führungen steht die Meinung ZIELERB entgegen, daß die allgemeine Durchseuchung 
"zweifellos" früher vorhanden sei als die positive Wa.R. 

Diese verschiedenen Ansichten zeigen, daß die Wa.R. keinen absoluten 
prognostischen Wert für die Abortion hat. Mit Recht klagt SPIETHOFF, daß 
sie nicht fein genug sei. Das Infektionsalter ist also die Hauptsache. Da dasselbe 
anamnestisch selten sicher zu bestimmen ist, so tritt die Zeit vom ersten Auf­
treten der Sklerose an ihre Stelle. 

Das Eintreten von Spirochätenfieber nach der ersten Salvarsangabe wird 
von ZIELER auch als Zeichen einer ausgebreiteteren Infektion angesehen und 
soll später positive Schwankungen der Wa.R. kaum vermissen lassen. Verf. 
hat in diesem Falle die positive Schwankung trotz wöchentlich zweimal vor­
genommener Untersuchung nicht beobachtet und möchte im Gegensatz zu 
ZIELER das Spirochätenfieber sogar als ein willkommenes Zeichen dafür an­
sehen, daß ein Ictus immunisatorius der Abortion zu Hilfe kommt. 

Die strenge zeitliche Begrenzung des für die Abortion geeigneten Stadiums 
ist als eine Reaktion auf die Anzweifelungen der Abortion nötig gewesen. Gegen­
über einer positiven Schwankung kann man sich etwas freier verhalten; denn 
man hat einen Ausgleich durch Verlängerung oder Kombination der statt­
findenden Kur. 

Die Abortivbehandlung muß nicht nur frühzeitig einsetzen, sondern auch 
energisch sein und lange genug andauern. Wir dürfen die Heilung nicht dem 
Zufall überlassen, sondern der bewußte Wille der Abortivheilung muß der Kur­
verordnung aufgeprägt werden. Die Salvarsananwendung muß sofort nach der 
Diagnosestellung begonnen werden, und zwar ohne Vorbehandlung mit Hg 
oder Bi. Ein Beginn mit letzteren Mitteln würde nicht in den Plan der auf 
Spirillocidie eingestellten Abortion gehören. Ich erinnere an FANTL und STÜR­
MER, die dabei sogar eine abschwächende Wirkung auf das Salvarsan fanden. 
Bei Hg fällt auch der Ictus immunisatorius weg. Ferner fordert die energische 
Behandlung: nicht kleine Dosen von Salvarsan, welche den Ictus immunisa­
torius verscherzen, sondern Beginn mit hohen Dosen: dos. IV bei Männern, 
!fos. III oder IV bei Frauen. Die probatarische 1/ 10-Dosis kann vorausgeschickt 
werden. Der Rhythmus der therapeutischen Schläge darf nicht schleppend 
sein, sondern zweimal wöchentlich ist es nötig zu injizieren, und die Gesamtdosis 
betrage mindestens 4,5-7 g Neosalvarsan oder Salvarsannatrium. Vor starken 
Mitteln ist in dieser Lage nicht zurückzuschrecken; denn, wenn Großes erreicht 
werden soll, in diesem Falle die Verhütung der Weiterverbreitung und die Ver­
hütung von lebensgefährlichen N achkrankheiten, so muß eine Gefahrenquote 
mit in Kauf genommen werden. Die Einwürfe der Allzubedenklichen, die bei 
allen neuen Methoden mit dem Kassandraruf reagieren, kommen nicht in Be­
tracht. Wohl hat ÜLTRAMARE einen Fall mit einer Salvarsandosis geheilt, der 
10 Jahre hindurch beobachtet werden konnte und negativ blieb. Auch F. LESSER 
konnte 1919 Abortivheilungen mit 2-3 Neosalvarsandosen melden, die 3 bis 
41/ 2 Jahre beobachtet waren. Er hat sogar nach 0,5 Altsalvarsan eine Heilung 
8 Jahre lang, nach 0,4 eine solche 6 Jahre lang beobachten können: Solche 
Erfolge steigern das Vertrauen zu reinen Salvarsankuren, aber sie können nicht 
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vorausgesagt werden. Wir können die untere Grenze unserer Salvarsangesamt­
dosis nicht danach bestimmen, sondern wir müssen eine Überbehandlung ris­
kieren, weil es gilt, möglichst viele Kranke vor Siechtum zu bewahren 
Intoleranzerscheinungen schwerer Art, z. B. Hirnödem, sind gerade bei den 
Primärfällen am wenigsten beobachtet worden. Um eine große Gesamtdosis am 
Anfang der Kur zu konzentrieren und doch jede Gefahr abzuschwächen, geben 
SCROLTZ und SPIETHOFF Salvarsanserien am l., 2. und 3. Tage in mittlerer 
Dosis. Verfasser gibt dreimal mit zwölfstündiger Pause dos. III und übt dieses 
Verfahren im Krankenhaus seit lO Jahren, ohne je Intoleranz erlebt zu haben. 
ÜELZE hat mit Untersuchung des Spirochätenzerfalls und -schwundes an der 
Oberfläche und in abgeschlossenen Efflorescenzen gefunden, daß die Parasiten 
bei 0,15 Salvarsan nach zwei Tagen niemals verschwunden waren, nach 0,3 
nur in der Hälfte der Fälle, nach 0,45 meist gänzlich. Erst bei 0,6 zeigte sich 
der volle therapeutische Effekt, der durch weitere Steigerung nicht beschleunigt 
wurde. Auch SPIETHOFFs vergleichende Erhebungen ergaben die größere Zahl 
der Heilung bei Dosen von 0,6-0,75 im Vergleich zu 0,4-0,5. Der Miß­
erfolg kleiner Anfangsdosen war nicht durch Vergrößerung der Gesamtdosen 
wieder gutzumachen. Mit der großen Anfangsdosis soll der Ictus therapeuticus 
maximus in allen Fällen erstrebt werden. Die Injektionen müssen Schlag auf 
Schlag erfolgen, in Berücksichtigung der schnellen Ausscheidung und des Grund­
satzes, die Spirochäten, wenn sie mit dem ersten Schlage nur geschädigt wurden, 
nicht zur Ruhe und Erholung kommen zu lassen! 

Die Gesamtdosis ist schwer zu fixieren. Der Endeffekt ist nicht sichtbar 
zu machen, wie bei einer Entfettungskur mit der Wage oder bei der Ent­
fieberung mit dem Thermometer. Die Gesamtdosis ist daher unter Vermeidung 
des Zuwenig und des Zuviel rein empirisch festzusetzen. Die Gewährleistung 
der Dauerheilung ist dabei im Auge zu behalten. Jede Schwäche der Kur, 
des Arztes oder des Patienten setzt die Sicherheit herab und bestraft sich. 
Die Minimaldosis betrage 4,5 Salvarsannatrium oder Neosalvarsan! Die Aus­
wahl der Fälle muß insofern auf die Dosierung Rücksicht nehmen, als schwäch­
liche, sonst noch kranke und alte Leute von der Abortivheilung auszuschalten 
sind. Besonderes Gewicht legt ZrELER auf die genaue Untersuchung der 
Widerstandsfähigkeit, während sonst gerade in diesem Stadium diese Bedenk­
lichkeit nicht geteilt wird, handelt es sich ja doch meist um jugendliche 
Individuen. 

Die Anzweiflung der Abortionsmöglichkeit auf Grund eingetretener Rück­
fälle rief eine strenge Kritik heraus, an der besonders GENNERICH, ZrELER und 
LESSER mitwirkten. Diese war lehrreich und klärte die Frage, welche Fälle 
für die Abortivkuren geeignet wären. Die Fälle von MEIROWSKY und LEVEN, 
7 Fälle mit 3 Neurorezidiven, machten Aufsehen. Das Dogma von der 
Abortivheilung der primären seronegativen Lues müßte aufgegeben werden, 
hieß es. Dabei stellte sich heraus, daß das Infektionsalter in diesen Fällen 
nicht beachtet und die Behandlung unzureichend gewesen war, da sie 
5-8 Neosalvarsaninjektionen innerhalb von zwei Monaten bekommen hatten. 
Ein wöchentliches Intervall, welches hierbei durchschnittlich herauskommt, 
ist für die Abortion zu groß. Ähnliche Mißerfolge wurden von KERL, BLANCK, 
MULZER und anderen veröffentlicht. Es waren darunter minimale Salvarsan­
dosen, besonders bei KERL, und meist Fälle mit ausgesprochenen Drüsen­
schwellungen, so daß die Mißerfolge nicht zu verwundern waren. BLANCK begann 
seine Behandlung 5 Wochen nach der Infektion und gab zweimal wöchentlich 
dos. II. Das Infektionsalter war also zu hoch und die Einzeldosen zu klein. 
Alle Mitteilungen über mißglückte Abortivheilung sind daher (nach ZIELER) 
danach zu beurteilen: erstens, wie alt die Infektion gewesen ist, zweitens, ob 
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die Behandlung stark eingesetzt hat und eine ausreichende gewesen ist, drittens, 
ob die Wa.R. fortlaufend geprüft worden ist. 

Als Kriterium der Heilung nach der Abortivkur dienen Nachbeobachtung, 
Provokation und Kontrolle der Wa.R. und des Liquors. Letzterer wird manch­
mal auch im Primärstadium positiv gefunden. GENNERICH hat sogar 7% genannt. 
Also ist die Liquorkontrolle nötig. N EISSER verlangt im Frühstadium 4-5 mal 
in P/2 Jahren ohne vorangehende therapeutische Beeinflussung negative und 
nach Provokation nicht umschlagende Wa.R. E. HoFFMANN erklärt die Abortiv­
fälle für geheilt, wenn F/2 Jahr nach Kurbeendigung klinisch und serologisch 
nichts Krankhaftes nachzuweisen und der Liquor gesund ist. RosT fordert 
eine zweijährige Nachbeobachtung als das mindeste und unbedingt Liquor­
untersuchung. ZrELER kontrolliert die Wa.R. im ersten Halbjahr monatlich, 
dann 3 Jahre lang aller 2-3 Monate. Er fordert Salvarsanprovokationen 
am Ende des ersten und zweiten Jahres und nimmt Heilung an, wenn beide 
negatives Serum ergeben haben und außerdem der Liquor einige Wochen nach 
beiden Provokationen negativ ist. GENNERICH hält PJ2 jährige, HECHT 3/ 4 jährige 
Kontrolle für genügend, während die französische Gesellschaft für Dermatologie 
und Syphiligraphie lO Jahre für genügend hält. Bei diesen theoretisch begrün­
deten Förderungen ist die' Psyche des Patienten nicht unbeachtet zu lassen. 
Zu weitgehende Forderungen werden nicht befolgt. Die Patienten bleiben aus. 
Mit diesem Umstande ist zu rechnen. Da die Statistiken, die weiter unten 
angeführt werden, Rückfälle verzeichnen, so ist eine größere Sicherheit der 
Erfolge nur durch eine Überbehandlung zu erreichen, am besten durch die Länge 
der ersten und einzigen Kur. Die Patienten sind in der Mehrzahl eher zu einer 
längeren Kur als zu zwei Kuren geneigt. Eine Anzahl von Autoren sind anderer 
Meinung und lassen der ersten Kur noch eine zweite Sicherheitskur folgen. 
Streng genommen paßt diese zum Charakter einer Abortivkur nicht, sondern 
schwenkt schon zu einer chronisch intermittierenden Behandlung hinüber. 
Sie ist psychologisch betrachtet ein Ängstlichkeitsprodukt und wird, je nach 
dem Temperament des behandelnden Arztes, gemacht oder nicht. Bei der 
Statistik RosTs (1921) ergab sich, daß 9 Therapeuten die Abortivheilung mit 
einer Kur für möglich hielten, 13 dies bezweifelten und mindestens zwei Kuren 
befürworteten. 

Für die reine Salvarsan-Abortivkur sind WECHSELMANN, SPIETHOFF, HERX­
REIMER, NAEGELI, KREFTING, LESSER, GoLAY, Verfasser u. a., weil sie 
grundsätzlich Salvarsan, richtig angewandt , für zuverlässig und Hg oder 
Bi, zum mindesten im Beginn der Abortivkur, für nicht nur überflüssig, 
sondern falsch halten. SPIETHOFF sieht in nicht wenigen Fällen zur Evidenz 
bewiesen, daß sich die zwei gleichzeitig augewandten Mittel in der Auswirkung 
im Wege sind und ihre gleichzeitige Anwendung allein die Ursache für den voll­
ständigen therapeutischen Mißerfolg der Kur ist. Er gibt daher erst Salvarsan 
und dann Bi. Andere Autoren schwanken und sagen: "Man kann, man kann auch 
nicht kombinieren. Vielleicht ist es vorsichtiger, Salvarsan und Bi gleichzeitig 
anzuwenden, jedenfalls aber, wenn die Wa.R. eine positive Schwankung zeigt" 
(E. HoFFMANN). Eine dritte Gruppe befürwortet durchweg die Kombination 
Init Hg oder Bi, so ScHOLTZ und SILBERSTEIN, NATHAN, GENNERICH. BoAs 
und ScHOLTZ (dieser in früheren Publikationen) legen besonderen Wert auf die 
Kombination mit Inunktionen. 

Die Wahl des Salvarsanmittelpräparates ist auch hier wechselnd. Einzelne 
Autoren sind dem Altsalvarsan treu geblieben und sehen seine Wirkung als 
unerreicht an, DUHOT und MoLDAVAN sogar in intramuskulärer Verabreichung, 
in intravenöser SPIETHOFF, KREFTING, BoAs und ScHOLTZ. Die meisten haben 
sich jedoch abgewandt, weil die Löslichkeitsverhältnisse von Salvarsannatrium 
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und Neosalvarsan günstiger sind. Silbersalvarsan, das von KoLLE für das 
wirksamste gehalten wird, hat sich nicht so eingeführt wie die beiden vor­
genannten Präparate. Es wird jedoch von NATHAN und GALEWSKY, Sulfoxylat 
von FABRY und JESIONEK bevorzugt. 

Diesen allgemein gehaltenen Erörterungen seien zur Illustration einige 
spezielle Behandlungspläne verschiedener Autoren angefügt. Jedes Schema ist 
ein Notbehelf, und in der großen Zahl der verschiedenen Schemata drückt sich 
eine Schwäche aus. Das Primärstadium ist das wichtigste und die Prognose 
leider das schwierigste dabei, weil wir doch nicht mit Klarheit die Biologie jedes 
einzelnen Falles durchschauen. Wenn wir aber nicht individualisieren können, 
so haben schematische Richtlinien ihre Berechtigung. Die folgenden Schemata 
sind zum Teil der Umfrage der "Medizinischen Klinik" (1925) entnommen: 

KREFTING behandelt mit 5 Infusionen Altsalvarsan dos. 0,3-0,6. Intervall 14 Tage. 
FINGER und KYRLE geben reine Salvarsankur, insgesamt 5-6 g. "Hg ist seit Jahren 

ganz ausgeschaltet." 
G. ScHERBER gibt reine Salvarsankuren und zwar jede zu 3 g. Die zweite Kur 3 Wochen 

nach Abschluß der ersten, die dritte längstens 4 Wochen nach der zweiten. Intervalle 
7 tägig. Hauptwert wird auf die rasche Folge dieser Kuren gelegt. Gesamtdauer 9 Monate. 

F. PINKus behandelt nur mit Salvarsan, und zwar 50 Einzeldosen auf drei Monate ver­
teilt, täglich bis dreitägig. Wiederholungen auch mit Bi, aber nicht kombiniert, solange 
der Kranke keinen Widerstand leistet. 

E. PicK: reine Salvarsankur, nach sechs Wochen Sicherungskur, jeden 4. Tag 0,45 bis 
0,6 Neosalvarsan, insgesamt 4,5-6 g. 

ZIELER (1925) gibt Neosilbersalvarsan, Einzeldosen von 0,3--0,45, Gesamtdosis 
3-5 g, oder gibt Neosalvarsan 4---7 g, bei Frauen 4---5 g. Die Abortivkur kann mit Sal­
varsan allein vorgenommen werden. An anderer Stelle empfiehlt ZIELER noch eine zweite 
Salvarsankur, wenn der Primäraffekt älter als drei Wochen war, und zwar vier Wochen 
nach beendeter erster Kur. Bei einem Infektionsalter von mehr als vier Wochen und bei 
positiver Serumschwankung kombiniert er. 

WERTHER behandelt im Krankenhaus entweder mit Salvarsanserien ( Salvarsannatrium 
dreimal dos. III innerhalb 24 Stunden; nach je 8 Tagen zweite und dritte gleiche Serie) 
oder: drei mal dos. IV innerhalb einer Woche. Nach je einer Woche Pause wird die 
Serie zweimal wiederholt. Nur bei positiver Schwankung Kombination mit Bi in den 
Pausen zwischen den Salvarsanserien und unter Umständen eine weitere Sicherheitskur. 

F. LESSER (1921): dreimal dos. IV innerhalb 8 Tagen, 3-5 Injektionen insgesamt. 
RIECKE gibt 1-2 intensive Kuren nur mit Silbersalvarsan. 
ZINSSER gibt reine Salvarsankuren und GALEWSKY reine Neosilbersalvarsankur, in 

jedem Fall eine zweite Kur nach 6 Wochen. 
ScHOLTZ gibt Aitsalvarsan in Serien: Am ersten Tag 0,2--0,3, am zweiten Tag 0,3, 

am 3. Tag 0,2--0,3, vom fünften Tag ab Bi-Behandlung, und zwar an zwei aufeinander­
folgenden Tagen zweimal Doppeldosen Bismogenol oder Spirobismol. Zweiter gleicher 
Bi-Schlag nach achttägiger Pause, dritter und eventuell vierter nach zehntägigen Pausen, 
dann zweiter Salvarsananschlag wie am Anfang und anschließend noch einmal 2-3 Bi­
Schläge wie vorher, aber in Pausen von etwa 14 Tagen. Als Abschluß eventuell zur Sicherheit 
noch ein dritter kleiner Salvarsanschlag. 

STÜRMER (Schema der Klinik RosTs 1924): Zwei Kuren mit fünfwöchiger Pause. Jede 
Kur wie folgt: Salvarsannatrium dos. IV (bei Frauen dos. III) zehnmal mit 4 Tagen Pause. 
Von der 4.-7. Dosis ab Hg-Salicyl gleichzeitig, von der 8. Dosis ab gleichzeitig Mercinol 
0,07-0,1, eine Woche nach der 10. Salvarsaninjektion die 4. Mercinoldosis. 

GRIESBACH und MEYERHOFF (UNNAB Klinik, Hamburg) geben Neosalvarsan 0,45 am 
l. und 4. Tag, 0,6 am 7. und 10. Tag, 0,75 am 13., 16. und 19. Tag, insgesamt 5-6 g in 
einem Monat. Dann 6 Wochen lang Bi, 3 mal wöchentlich. Nur bei seropositiver Lues I 
eine zweite Kur nach achtwöchiger Pause, bestehend aus 15 mal Bi und 5 g Neosalvarsan. 

SPIETHOFF gibt entweder reine Spirocidkur, 5 Touren von je 7 Tagen, bei Mä.nnern 
täglich 4, Frauen täglich 3 Tabletten in Wasser gelöst, I Stunde vor dem Morgenfrühstück. 
Nach der ersten Tour 4 Tage, nach der anderen Touren 7 Tage Pause, oder er gibt am 1., 
2. und 3. Tage der Kur je 0,45 Neosalvarsan, vom 5. Tage an Bi innerhalb der ersten 2 Wochen 
der Bi-Kur dreimal in der Woche, innerhalb der folgenden 2 Wochen zweimal in der Woche 
eine Injektion. In den nächsten 4 Wochen in der Woche eine Injektion. Serumkontrolle 
bei der ersten und dritten Salvarsaninjektion, bei der 2., 5., 8. und 12. Bi-Injektion. 

E. HoFFMANN gibt mindestens eine maximale Salvarsan-Bi-Kur: Je 10-12 mal 0,6 
Salvarsannatrium oder Neosalvarsan bei Mä.nnern, 0,45, eventuell auch 0,6, bei Frauen. 
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BoAs kombiniert Altsalvarsan 0,6 mit Inunktionen. 
JESIONEK kombiniert Altsalvarsan mit Schmierkur und gibt 2-3 solche "vollwertige" 

Kuren. 
HAUCK, v. ZuMBUSCH, BRUHNS, M. ÜPPENHEIM kombinieren. 
Die Folgen der Abortivbehandlung sind aus folgenden Statistiken zu ersehen: 
ScHERHER sagt: Alle nach seinem Schema Behandelten sind, wenn sie kontrolliert werden 

könnten, klinisch, serologisch und liquorologisch frei geblieben. 
ScHOLTZ hatte in der großen Mehrzahl der Fälle Heilung erreicht, ohne Sicherheitskur. 
LESSER in fast 1000fo. 
SPIETHOFF: I. a) Bei Lues I seronegativ mit hohen Anfangsdosen (Altsalvarsan 0,4 bis 

0,5, Neosalvarsan 0,6---0,75) 100% Heilung, fast drei Jahre beobachtet. 
I. b) Mit abgestuften Dosen 820fo. 
II. a) Bei seropositiver Lues I bei hohen Anfangsdosen 900fo. 
II. b) Bei abgestuften Anfangsdosen 86%, obgleich bei den letzteren die Gesamtdosis 

doppelt so groß war als bei den Fällen mit großer Anfangsdosis (6,3 : 3,3 g). 
RuGE bei 228 seronegativen Fällen 100% Heilung mit zwei Kuren. 
ScHOLTZ in der Privatpraxis 100% Heilung, in der Poliklinik 85,1 Ofo. 
HoFMANN und MERGELSBERG stellten nach zehnjähriger Erfahrung der Bonner Klinik 

1921 bei 91 Fällen 4 Rückfälle fest, die auf unvollkommene Kur zurückzuführen waren 
(95,6%), 1923 bei 71 Primärfällen, bis zu 11 Jahren beobachtet, zwei Rückfälle (970fo). 

HECHT 90% Heilung. 
MuTSCHLER (Würzburg 1924) 19 Abortivfälle. 100% geheilt. 
KREFTING: 169 seronegative Fälle blieben geheilt, 221 seropositive zeigten 19 Rückfälle. 
BoAs bei 336 Fällen 26 Rückfälle. 
GoLAY stellt folgende Statistik zusammen: 107 Schanker, behandelt mit mindestens 

5 g Neosalvarsan, bei Beginn der Behandlung in den ersten 10 Tagen des Schankerbesteheus 
ergeben 16% Rückfälle. Bei Beginn zwischen 10. und 20. Tag 34% Rückfälle, zwischen 
20. und 30. Tag 45,50fo, zwischen 30. und 35. Tag 60% Rückfälle. 

Die RosTsehe Zusammenstellung von 3000 Abortivbehandlungen (1921) enthielt 1602 
seronegative Fälle, unter denen in 15% Rezidive bekannt geworden sind. 

Man sieht aus dieser Zusammenstellung, wie verschieden die Bemühungen 
sind, um zu einem Ziel zu gelangen und wie verschieden, selbst bei Anwendung 
der gleichen Methode, die Erfolge sind. Autoren mit den besten Erfolgen 
(ScHOLTz, LESSER, MuTSCHLER, SPIETHOFF, KREFTING) haben ihre 100% 
Heilung auf sehr verschiedenen Wegen erzielt. Der eine erreicht mit 2 Kuren, 
was der andere mit 5 Injektionen, der eine mit Salvarsan allein das, was 
der andere mit Salvarsan und Bi erreicht hat. Der Eine, obgleich er in den 
ersten 10 Tagen des Schankerbesteheus begonnen hat, hat 16% Rückfälle, 
der andere keine. Man sieht, wie schwer Statistiken vergleichbar sind. 
Die Fälle sind zu verschieden und jeder einzelne hat seine Besonderheiten, 
je nach dem Komplex: Virus- Konstitution- Therapie und dem Komplex: 
Kranker -Behandlung- Arzt. Die Dauer der Beobachtung ist verschieden und 
oft nicht angegeben und sogar meist nicht lange genug, um den letzten Einwand 
vollständig zu entkräften, daß die Metalues nicht vollständig ausgeschlossen 
werden könne. Die Tatsache aber, daß hier und da lOOOfo Heilung festgestellt 
worden sind, genügt;, von einem großen Erfolg des Salvarsans zu reden und in 
ihm eine Wohltat für die Menschheit zu erblicken. 

Im folgenden sind die allgemeinen Grundsätze im weiteren Verlauf der Sy­
philis zu erörtern: 

l. Die sekundäre Lues mit dem ersten Exanthem, die meist mit noch bestehen­
dem Primäraffekt in Behandlung tritt, und als sekundäre Frühlues, kurz 
Lues I + II, bezeichnet wird. 

2. Die Rezidive, die meistens schon vorbehandelt sind. 
3. Die Latenz. 
Die Aussaat der Spirochäten erreicht allmählich die Höhe der Durchseuchung. 

Dem würde eine allmähliche Vergrößerung der Salvarsankur entsprechen, 
wie es LESSER empfiehlt, indem er seiner Anfangsdosis von 5 mal Salvarsan 
bei positiver Wa.R. eine Sicherheitsquote von 3 Dosen zulegt. Die Einfachheit 
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dieser Methode ist bestechend, aber, da die Prognose mit jedem Tag wegen des 
unerkennbaren Grades der Durchseuchung innerer Organe ungewisser wird, 
erfordert die Sicherheit nach Ansicht der meisten Ärzte größere Anstrengung. 
Das Behandlungsmaß der sekundären Frühlues wird durch Kombination mit 
Hg oder Bi, durch Verlängerung bei kontinuierlichen Methoden oder durch 
Wiederholungen der Kur erweitert. Hg kann im allgemeinen zur Zeit als durch 
die Bi-Präparate übertroffen angesehen und beiseite gelassen werden. Das 
Bestreben, auch die sekundäre Frühlues mit einer Kur radikal zu heilen, steht 
obenan. Es ist festzustellen, daß dies mit einer kontinuierlichen maximalen 
Kur in den meisten Fällen zu erreichen ist. Es geht auch an, diese maximale 
Behandlung durch minimale Pausen in 2 oder 3 Kuren zu zerlegen. Die Situation 
ist mit dem HoFFMANNsehen Schlagwort: "Die Frühheilungschance muß 
ausgenützt werden," trefflich gekennzeichnet. 

Für die kontinuierliche Behandlung gibt es einige gut begründete Typen, 
die nicht die einfache Multiplikation der Abortivkur darstellen und sie uferlos 
ausdehnen. Die Behandlungsdauer muß begrenzt werden durch die Kontrolle 
des Serums, des Liquors und die Provokationen. Das Ziel der Behandlung ist 
auch hier Vernichtung der Spirochäten. Das Salvarsan bleibt deshalb noch 
Hauptmittel, aber wir dürfen nicht mehr auf die Mitwirkung des Organismus 
verzichten, weil mit jedem Tag nach Positivwerden der Wa.R. die Spirochäten 
aktiver werden, sich in den Geweben einnisten und dort proliferieren. Deshalb 
müssen wir alle Mittel zur Hand haben und in geeigneter Weise anwenden, 
welche die Schutz- und Abwehrkräfte stimulieren. Auf der Höhe der Durch­
seuchung muß zu Beginn der Kur die Vorbehandlung mit Bi gefordert werden, 
weil Salvarsan die Antikörperbildung einschränkt. Viele Autoren üben diese 
Vorbehandlung aus (ZuMBUSCH, 0PPENHEIM, FRASER, WERTHER u. a.). Die 
brüske Einschränkung der Antikörperbildung kann durch Expansion der zen­
tralen Spirochäten verhängnisvoll werden und sich in Provokationserscheinungen 
oder Neurorezidiven äußern, während durch die Vorbehandlung eine anfäng­
liche Steigerung der Antikörperbildung erreicht wird. Das sogenannte "Nach­
innentreiben" der Syphilis oder die Allbehandlung mit Konträreffekt sind stets 
durch eine fehlerhafte Behandlung verursacht. Die Gesamtdosis des Salvarsans 
muß in der ersten Kur gesteigert werden, bis die positive W a.R. negativ ist. 
In Fällen, wo sich die positive Wa.R. hartnäckig erweist, muß bis 6, bis 8, bis 10 g 
Salvarsan gegangen werden und, nachdem Bi in seiner durchschnittlichen Ge­
samtdosis gegeben worden ist, durch intramuskuläre Milchinjektion, 10 ccm, 
im Wasserbad sterilisiert, ersetzt werden. Aolan und Abijon sind schmerzloser. 
Die Milch macht zwar am ersten Tag Schmerzen, ist aber mit einem Fieber­
anstieg verbunden, der vorteilhaft ist, weil er die Zellaktivierung steigert. Die 
Kombination des Fiebermittels Saprovitan oder die Einschaltung von Impfmalaria 
kommen ebenfalls in Betracht. Das erstere ist das mildere Verfahren, kann sogar 
ambulant angewendet werden und wird durch gleichzeitiges Salvarsan nicht 
unmöglich gemacht wie die Impfmalaria. Eine solche maximale Behandlung 
setzt natürlich einen widerstandsfähigen Organismus voraus. Bei geschwächten 
und alten Leuten muß die Kur zerlegt werden und die Behandlung mehr chro­
nisch intermittierend sein. Die Vorbeugung von Rezidiven fordert im sekundären 
Frühstadium noch eine zweite und dritte Kur, auch wenn die Wa.R. schon nach 
der ersten Kur negativ war. Manche Therapeuten fordern für eine "gute Be­
handlung" 5 Kuren, z. B. BERING. So wird man am besten um die Klippe, durch 
die Therapie im Liquor Schaden anzurichten, herumkommen. Es ist immer zu be­
denken, daß ungenügende Salvarsanbehandlung schlechtere Liquorverhältnisse 
zeitigt als gar kein Salvarsan und sogar auch schlechtere als eine ungenügende 
Hg- oder Bi-Behandlung. 
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Einen besonderen Standpunkt nimmt in dieser Frage PICK ein. Alle halb­
wegs geeigneten Fälle will er für die Abortivbehandlung mit Salvarsan reserviert 
wissen, aber bei nicht hierzu geeigneten Fällen verzichtet er auf den Versuch 
einer maximalen Behandlung und Sterilisation, sondern erstrebt die Herbei­
führung der Allergie, indem er die Sekundärerscheinungen abwartet und sich 
aller Mittel zur Anregung der Hautallergie, u. a. der Inunktionen, bedient. Die 
Salvarsantherapie im sekundären Stadium führt nach seiner Meinung zu Anergie 
des Zentralnervensystems und diese zu Metalues. Auch FINGER hat aus gleichem 
Grunde noch 1925 geraten, mit der Kur erst nach Entwicklung des ersten Exan­
thems anzufangen. Die Behandlung der Lues II ist dann nach PICK und FINGER 
nur eine symptomatische, während die meisten Autoren danach streben, 
die sekundäre Lues symptomatisch und ätiotrop zu behandeln. Kurz darauf 
hat sich FINGER der großen Salvarsan-Malaria-Salvarsankur angeschlossen. 

WECHSELMANN erklärt kurz und klar, daß er nur Salvarsan, nie andere Präparate 
benutzt und die Frühlues mit langdauernden Salvarsankuren behandelt. Positive Wa.R. ist 
stets Indikation zur Fortsetzung der Kur. Als Fortsetzung gibt er unter Umständen jahre­
lang alle 3--4 Wochen eine Salvarsandosis. Auch ZINSSER nimmt nur Salvarsan. SPIETHOFF 
sucht grundsätzlich das Ziel in einer Kur zu erreichen. Der Amerikaner THOMAS gibt 
ebenfalls zunächst reine Salvarsanbehandlung. Erst von der 12. Woche ab greift er zu Bi. 
Er behandelt zwei Jahre lang kontinuierlich! Die neueste Methode KYRLES und FINGERS 
stellt eine in einem Zuge durchgeführte spezifisch-unspezifische Kur dar. Sie soll alle bis­
herigen Methoden überragen, weil sie überhaupt eine Liquorerkrankung nicht zustande 
kommen läßt und die Prophylaxe späterer Viscera!- und Nervenerkrankungen gewähr­
leistet. Einer Verallgemeinerung dieser Kur in der Praxis stehen leider unüberwindliche 
Hindernisse im Wege. 

Dagegen ist ein anderer Behandlungsmodus für die Praxis geeigneter. Das 
ist die maximale Frühbehandlung E. HoFFMANNs. Sie nimmt Rücksicht auf 
die praktische Ausführbarkeit. Sie sucht das Zuwenig ebenso wie das Zuviel 
zu vermeiden. Sie trägt den Indikationen des Individuums wie der Allgemeinheit 
Rechnung. Von vornherein war E. HoFFMANN bestrebt, gegenüber der scha­
blonenhaften, chronisch intermittierenden Behandlung zu einem klaren, der 
Sachlage und dem Falle augepaßten Kurmaß zu gelangen. "Wir müssen den 
Mut haben, nach einem bestimmten Behandlungsmaß auszusetzen. Nur so 
ist die Auffindung eines ausreichenden Behandlungsmaßes erreichbar, während 
das Festhalten an der schematischen, chronisch intermittierenden Behandlung 
die Lösung dieser wichtigen Frage unmöglich macht" (1917). Aus diesem Grunde 
hat HoFFMANN schon bei der Behandlung der primären Lues an einer' Kur 
mit maximalem Ausmaß festgehalten, im Gegensatz zu PINKUS u. a., und 
griff nur bei starker Induration oder starker Leistendrüsenvergrößemng und 
vorgeschrittener Infektionsdauer (6 Wochen) zu einer Sicherheitskur. Er hob 
früher hervor, daß ein größerer Prozentsatz der sekundären Lues durch eine 
Kur geheilt würde und man deshalb auch hier die Abortivheilung als zu er­
strebendes Ideal ansehen und diese Frühheilungschance mit allen Kräften 
ausnützen müsse. Er steigert die Zahl der Kuren bis auf 3, ohne in eine chronisch 
intermittierende Behandlung zu verfallen. 1923 empfahl er 2 maximale, durch 
kurze Pausen von 5-6 Wochen getrennte Kuren grundsätzlich bei seropositiver, 
primärer und sekundärer Frühlues. Bei älteren Fällen von Lues II fügt er nach 
drei Monaten eine dritte Kur hinzu. Das ist sein "Dreikurensystem", welches 
er und seine Mitarbeiter in zahlreichen Veröffentlichungen verteidigt haben. Es 
wird in diesen auf den grundsätzlichen Unterschied gegenüber der chronisch 
intermittierenden Behandlung hingewiesen, indem es die erwiesene früh­
sterilisierende Salvarsanwirkung auch in diesem Stadium ausnutzt. Jene gründet 
sich auf den Gedanken, da wir das Mindestmaß dessen, was zur Heilung aus­
reichend ist, in jedem einzelnen Falle nicht genau kennen, den Körper des Kranken 
mehrere Jahre lang der Einwirkung der spezifischen Mittel in 5-6 Kuren 
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auszusetzen und ihm so im Laufe der Zeit ein für viele Infektionen beträchtliches 
Plus über die zur Heilung ausreichenden Mengen zuzuführen. Die maximale 
Frühbehandlung dagegen beschränkt sich auf ein klar umrissenes Kursystem, 
welches nötig und ausreichend erscheint, um die frische Lues dauernd zum Er­
löschen zu bringen. "Auch die Rücksicht auf die Psyche der Kranken, besonders 
des großstädtischen Krankenmaterials, zwingt uns,'' sagt HoFFMANN, , ,möglichst 
nicht über ein Jahr hinaus zu behandeln und die Kurzeit möglichst zusammen­
zudrängen. Der Abstand zwischen der ersten und zweiten Kur soll5-6 Wochen 
betragen. In Übereinstimmung mit GENNERICH legen wir die zweite Kur ab­
sichtlich so nahe an die erste heran, um sie sicher noch in die der ersten Kur 
folgenden negativen Phase der W a.R. und vor ein erneutes Aufflackern von 
restierenden Spirochätennestern fallen zu lassen. Sollte die Wa.R. oder eine andere 
serologische Reaktion vor oder während der zweiten Kur wieder vorübergehend 
positiv geworden sein, so würde erst die dritte Kur als Sicherheitskur gelten". 
Verf. möchte anführen, daß er aus der Praxis heraus zu den gleichen Grund­
sätzen gelangt ist. Die zweite Kur hält er jedoch schon nach 4 Wochen für 
nötig, weil nach 6 Wochen die Rezidive schon da sein können, denen sie vor­
beugen sollen. Er benennt diese Kur "Nachkur". Mit diesem Ausdruck soll 
die Zugehörigkeit zur ersten Kur vom Beginn der Behandlung an dem Kranken 
eingeprägt werden. Nachkur ist ein populärer Ausdruck aus der Badearzt­
sprache. Man findet schon im Unterbewußtsein des Kranken ein latentes 
Entgegenkommen. Die dritte Kur nach dreimonatiger Pause bezeichnet Ver­
fasser als Sicherheitskur. 

Dieselben Grundsätze der maximalen Ausnützung der Frühheilungschance 
überträgt E. HoFFMANN konsequent auch auf die kongenitale Lues, wie schon 
bei der Präventivbehandlung besprochen wurde. Die Lues congenita leistet 
in vielen Fällen der Behandlung hartnäckigen Widerstand, besonders die positive 
Wa.R. bei sonstiger Symptomlosigkeit. Deshalb ist die Behandlung so früh 
als möglich, wo die positive Wa.R. noch labil ist, in Angriff zu nehmen. Die 
Behandlung der Mutter am Ende der Schwangerschaft ist gewissermaßen schon 
der Anfang der Behandlung für die Frucht. 

Das Vorgehen E. HoFFMANNs kann in seiner klaren und begründeten Form 
als vorbildlicher Behandlungstyp der sekundären Lues bezeichnet werden. 
Eine klinische und serologische Überwachung mit Prüfung des Liquors muß 
dieser Behandlung natürlich folgen. Sie verhindert mit großer Sicherheit 
ansteckungsgefährliche Rezidive. "Eine chronisch intermittierende Behandlung 
mit den beliebten schwächeren Kombinationskuren und größeren Intervallen, 
deren jahrelange regelmäßige Durchführung oft auf Schwierigkeiten stößt, 
kann auf Grund der klinischen Erfahrungen gleiches nicht leisten" (E. HoFF­
MANN 1923). Nach früheren Feststellungen E. HoFFMANNs bleiben 5-100fo, 
nach späteren 10-15% mit Resten übrig, namentlich mit Liquorveränderungen. 
Diese müssen natürlich weiterbehandelt werden, wobei namentlich die Impf­
malaria heranzuziehen ist. 

Verf. schätzt seine Heilungen der sekundären Frühlues mit Kur und Nachkur 
auf 750fo der Fälle. Eine dritte Kur bedeutet also bei 750fo eine Überbehandlung. 
Diese ist aber als das kleinere Übel zu betrachten im Vergleich zu dem Schaden 
ihrer Unterlassung, infolge deren 250fo Rezidive bekommen. 

STÜRMER empfiehlt für das sekundäre Frühstadium mindestens drei Kuren nach Art 
der bei Lues I angegebenen mit 5 Wochen Pause. 

ScHERBER zieht die Impfmalaria bei Lues II heran, weil sie äußerst wirksam und zum 
Teil unentbehrlich ist. 

JESIONEK gibt mit seinen Vorschrüten ein Beispiel der chronisch intermittierenden 
Behandlung, die rein schematisch ist und erhebliche Ansprüche an die Ausdauer der Kranken 
stellt. Im ersten Jahre drei Kuren, im zweiten Jahr zwei Kuren, im dritten Jahr eine Kur. 
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Für die Gesamtdosis einer Kur hat JADASSOHN folgende Zahlen als Wirkungsminimum 
angegeben: Neosalvarsan 5-6 g bei Mä.nnern, 4-5 g bei Frauen, Salvarsannatrium 5 g 
bei Männern, 4 g bei Frauen, Neosilbersalvarsan 5 g und 4 g, Silbersalvarsan 1,75 g 
und 1,5 g, Altsalvarsan 4 g und 3 g. 

Das Stadium der Rezidive hat den Höhepunkt der Körperdurchseuchung 
überwunden. Ein großer Teil der Spirochäten und ihrer Herde ist durch die 
natürlichen Heilkräfte und meist auch durch vorangegangene Behandlung ver­
nichtet. Die zurückgebliebenen proliferieren und zeitigen einen Rückfall. Je 
älter die Lues, desto fester sind die restlichen Herde eingenistet, desto mehr 
brauchen wir die stimulierenden Mittel, welche die Gewebsreaktion verkleinern 
und die Spirochäten indirekt schädigen und für den direkten Angriff des Sal­
varsans freimachen. In erster Linie müssen wir daher in diesem Stadium den 
Grundsatz stellen: "Die Organismusmitwirkung steigern!" Die Möglichkeit, 
daß von einem Rezidivherde eine allgemeine Aussaat wieder ausgeht, ist vor­
handen. Sie wird durch die Rezidivroseolen bewiesen. Durch unangebrachte 
chirurgische Eingriffe, z. B. Auskratzen von Gummen, kann sie hervorgerufen 
werden. Um diesem Umstande vorzubeugen, wird im allgemeinen auch Sal­
varsan, eventuell in Depotform, gegeben und die Kur ein-, zweimal wiederholt. 
Wenn jedes Rezidiv die Gefahr der Wiederaussaat hätte, müßten wir jedes 
Rezidiv wie frühe sekundäre Syphilis behandeln, also mit unserer Behandlung 
von vorn anfangen. Dieser Standpunkt wird besonders für die Rezidive im papu­
lösen Stadium vertreten. Später kann man damit rechnen, daß die Zahl der 
Spirochäten "von selbst" schon abgenommen hat und weiter abnehmen wird, 
besonders unter immunitätssteigernder Behandlung. GouGEROT meint: "Nach 
dem ersten Jahr ist die Salvarsanindikation nicht mehr imperiös." Bei Spät­
rezidiven müssen wir überlegen, ob eine große sterilisierende Behandlung, eine 
Sterilisatio chronica, versucht werden soll oder ob eine Beschränkung auf die 
symptomatische Behandlung und im übrigen Abwarten am Platze ist. Unter 
Umständen ist bei chronischen alten Prozessen Hg oder Bi wichtiger als Sal­
varsan, und wir müssen uns in solchen Fällen die bessere Wirkung so erklären, 
daß es überhaupt nicht möglich ist, mit Salvarsan an die Spirochäten heran­
zukommen. HAUSMANN (1925) und HIRSCHBERG (1920) halten das Hg bei 
Sehnervenentzündung qnd Netzaderhautentzündung im Spätstadium, auch der 
kongenitalen Lues, für unentbehrlich. Im Einzelfall entscheidet darüber die 
Art und der Sitz der Rezidive, unter Umständen die Lebensgefahr, darüber 
hinaus die Individualität des Falles und das Ermessen des Arztes. Bei der 
Prognose sprechen oft Verhältnisse, die wir nicht durchschauen, das letzte Wort. 
Je älter die Syphilis, desto mehr entgleitet das Schicksal der Kranken der Hand 
des Arztes. 

Die Behandlung der Rezidive muß also im allgemeinen eine kombinierte sein. 
Für eine Vorbehandlung mit Bi wie im frühsekundären Stadium liegt kein 
zwingender Grund vor. Es kann von vornherein kombiniert werden, wenn der 
Zustand des Kranken nicht ein Nacheinander verlangt. Die Folge und Zahl 
der Kuren wird bei rezidivierenden hochkontagiösen Schleimhautpapeln eine 
andere sein müssen als im Spätstadium. Mit 2-3 Kuren innerhalb eines Jahres 
wird man bei ersteren noch einmal den V ersuch einer maximalen Behandlung 
machen. 

Im allgemeinen behandelt man auch die Spätlues, zu der viscerale Lues 
und Aortitis zu rechnen sind, mit etwa drei Kuren mit größeren Pausen 
und hört dann mit spezifischer Behandlung auf, wenn der Liquor gesund 
ist und die inneren Organe gesund erscheinen. Die beginnende Tabes ist 
zart anzufassen, mit jährlich einer Kur, auch ohne Salvarsan. Auch eind 
Badekuren nicht zu vergessen. Dagegen ist bei der beginnenden Paralyse 
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eine größere Energie der Behandlung wegen ihres vernichtenden Verlaufs 
und ihrer auffallenden Toleranz gegen große Salvarsandosen am Platze. 
Jeder vernünftige Versuch ist erlaubt. 

Gerade bei der beginnenden Paralyse möchte Verfasser das aussprechen, weil er 
im ·Krankenhaus mit ausgiebiger Salvarsanbehandlung in mehreren Fällen Besserung 
und Heilung gesehen hat, in anderen Stabilisierung des Prozesses. Die letztere, wenn 
sie mit Demenz einhergeht, hat freilich keinen sozialen Vorteil. Ein Fall, welcher 
Verf. von der Irrenanstalt überwiesen wurde, wurde mit Salvarsan und Alttuberkulin­
Fieberbehandlung wieder sozial und arbeitsfähig und ist es heute nach 10 Jahren noch. 
SIOLI (Handbuch KoLLE und ZIELER) konstatiert in 50% der Anstaltsfälle eine weitgehende 
Remission von längerer Dauer und die sichere Beeinflussung der Liquorreaktionen und ver­
tritt gegenüber NONNE u. a. den Standpunkt, daß die Veränderungen des Liquors nicht 
ohne Bezug auf das Krankheitsbild erfolgen. Für die Leistung einer aktiven spezif~~chen 
Therapie bei Tabes hat DREYFUS Beweise erbracht (1924). Demgegenüber gibt es Arzte, 
welche eine spezifische Behandlung bei Paralyse unterlassen ( GRIESBACH und MEYERHOFF). 
WEYGANDT erkennt sie wenigstens als Adjuvans an, während die unspezifischen Reiz­
methoden in erster Linie stehen. Verf. möchte auf die meningo-encephalitischen Begleit­
symptome der Paralyse hinweisen, die bei spezifischer Behandlung "abblättern" und auf 
die Fälle, die erst auch von Psychiatern als Paralyse diagnostiziert wurden und nach günstiger 
Beeinflussung durch die Therapie "nur Lues cerebri" waren. Diese Fälle sind recht häufig. 
In Anbetracht dieser Erfahrungen ist die spezifische Behandlung beginnender Paralyse 
unbedingt einzuleiten. 

Die gummatösen Haut-, Schleimhaut-, und Knochenrezidive bedürfen nicht 
eines intensiven Kuraufwandes. Salvarsan kann hier am ehesten entbehrt 
werden. 

Bisweilen findet man einen Schematismus, der auf jedes Individuali­
sieren verzichtet. So verordnet STÜRMER bei allen sekundären Rezidiven 
im I. Jahr 3 Kuren, im 2., 3. und 4. Jahr je 2 und im 5. Jahr eine Kur, 
also 10 Kuren. 

Nach den Richtlinien der Pariser dermatologischen Gesellschaft soll bei unbekannter 
Vorbehandlung der Mann 4-5 Jahre, die Frau 6 Jahre behandelt werden, ehe sie heiraten 
~~ . 

GouGEROT geht noch weiter: Er fordert für jede Rezidivsyphilis: I. Die Angriffs­
behandlung (traitement d'attaque ou d'assaut), die das erste Jahr füllt. 2. Die Befestigungs­
behandlung (traitement de consolidation). Sie dauert 2-4 Jahre und besteht aus je einer Bi­
Kur im Frühjahr und Herbst und je einer Hg-Kur im Sommer und Winter. Hierauf folgt: 
3. Die Sicherheitsbehandlung (traitement d'assurance contre Ja maladie), in Anbetracht 
der Unmöglichkeit, spätere Rückfälle an Tabes und Paralyse vorherzusagen. Auch diese 
Behandlung soll bis zum 15. Jahr nach der Infektion 4 Kuren im Jahr mnfassen, während 
GouGEROT vom 16.-25. Jahr sich mit zwei Kuren im Jahre begnügt! Im Falle eines Rück­
falles beginnt er wieder mit der Angriffsbehandlung. Diesen Schematismus muß man als 
unmodern bezeichnen. 

Auch in der symptomlosen Latenz sind, je nach der Lage des Falles, Unter­
schiede zu machen. Der Begriff "Latenz" an sich schwankt in der Geschichte. 
Die Symptomlosigkeit war früher ihr Charakteristicum. Die positive Wa.R. 
muß theoretisch als Symptom betrachtet werden. Die Fälle mit positiver Wa.R. 
und sonstiger Symptomfreiheit sind also eigentlich keine latenten Fälle, aber 
praktisch ist in der Spätlatenz ein Nachgeben gegenüber der Theorie nötig und 
in der Behandlungsfrage eine Grenze zu ziehen. Manche Leute mit dauernd 
positiver W a.R. sind im übrigen dauernd symptomlos und fühlen sich wohl. Sie 
erfahren oft nur durch Zufall, wenn sie aus Neugier ihr Blut untersuchen lassen, 
daß es positiv ist. Der erwähnte Fall von BoAs hat die positive Wa.R. wahr­
scheinlich 63 Jahre gehabt und wurde 83 Jahre alt, hatte in 2 Ehen 7 gesunde 
Kinder. Seine beiden Frauen hatten nie eine Fehl- oder Frühgeburt. Warum 
sollen solche Leute behandelt werden ? 

Für manche Therapeuten ist die positive Wa.R. Indikation zur Behandlung. 
NEISSER erklärte: "Unsere Aufgabe ist, die Syphilis vollständig zu heilen, 
da jeder zurückbleibende Spirochätenherd die Gefahr eines in seiner Lokali­
sation nicht zu berechnenden Rezidivs in sich birgt." Auf dem Hamburger 



Liquorreaktionen. 919 

Kongreß 1921 erklärte NoNNE, daß er Menschen mit alter Syphilis, die trotz 
positiver Wa.R. jahrelang frei von klinischen Symptomen bleiben, nicht be­
handele. ZIELER erklärte im Sinne NErssERs dies für bedenklich. Die schlafende 
Syphilis könne jederzeit wieder erwachen und führte aus der Praxis ernste 
Rezidive nach zehnjähriger und längerer Latenz an. Von ausländischen Ärzten 
sei noch der Amerikaner THOMAS zitiert, der spätlatente Fälle mit positiver 
Wa.R. durch ihr ganzes Leben jährlich mit 1-2 Kuren traktieren will. Dagegen 
nennt HuGH BALDWIN es unsinnig und unnötig, in der Spätsyphilis einen dauernd 
negativen Wassermann erstreben zu wollen. 

Unter diesen Fällen können schlecht vorbehandelte und gut vorbehandelte 
unterschieden und verschieden beurteilt werden. Anstatt spezifischer Kuren 
müssen allgemeine Kräftigung erstrebt, Badekuren, Licht- und Luftbäder zur 
Steigerung der Abwehrkräfte und der Widerstandskraft herangezogen werden. 
Durch Röntgenaufnahmen ist die Aorta zu untersuchen. Im zweiten Jahrzehnt 
nach der Ansteckung sind dadurch alle diejenigen latenten auszuscheiden, 
welche von seiten der Aorta keiner Behandlung bedürfen. Ferner findet die 
Liquoruntersuchung diejenigen heraus, die von seitendes Zentralnervensystems 
nicht gefährdet sind und um das 15. Infektionsjahr ist auch eine zeitliche 
Grenze erreicht, nach deren Ablauf Paralyse selten wird. 

Auf diese Weise wird die Zahl derer, die in der Spätlatenz zu behandeln sind, 
schon eingeschränkt. Betrifft es alte Leute, so ist daran zu erinnern, daß jede 
Kur ein Eingriff ist, zu dem man sich nur mit wohl erwogenen Gründen ent­
schließen soll. Es ist auch zu bedenken, daß durchaus nicht vorausgesagt werden 
kann, ob es glückt, durch Behandlung die positive W a.R. negativ zu machen. 
Die psychische Beunruhigung ist manchmal sehr stark und hat manchen in 
Verzweiflung getrieben. Daraus muß man den Schluß ziehen, daß Beobachten 
und Abwarten in vielen Fällen nicht die schlechteste Methode ist. Man kann hoffen, 
wenn später in irgendeinem Organ eine Erkrankung auftritt, dieser doch Herr 
zu werden. HELLER sagt: "Wenn der Patient bei guter Funktionsfähigkeit 
seiner Organe ein hohes Lebensalter erreicht, so kommt es für die Praxis weniger 
darauf an, ob er irgendwo in seinem Körper einen abgeschlossenenungetilgten 
Spirochätenrest hat." 

Anders müssen wir uns gegen den positiven Ausfall der Liquorreaktionen bei 
sonstiger Symptomlosigkeit verhalten. In der Spätlatenz ist er viel bedeutungs­
voller als in den ersten 3-5 Jahren nach der Infektion, weil er dann selten 
spontan normal wird (DREYFUS, KYRLE). In dieser Lage muß aktiv vorge­
gangen und die Sanierung des Liquors erstrebt werden. In dieser Richtung haben 
die Syphilidologen, vor allem GENNERICH, durch hartnäckige Arbeit viel ge­
leistet und mit Energie die Prophylaxe der Metalues betrieben. 

Die grundsätzliche Wichtigkeit der Liquorkontrolle und Liquorsanierung 
ist schon hinreichend erörtert worden. Ihre Schwierigkeiten in der Praxis 
sind leider der allgemeinen Durchführung im Wege. Wer aber Erfahrungen 
namentlich mit der erfolgreichen Sanierung besitzt, ist erstaunt zu sehen, wie 
die Methode im allgemeinen vernachlässigt wird. Selbst NoNNE hält die Liquor­
untersuchung für unentbehrlich, wenn er auch ihre prognostische Verwertung 
anders einschätzt als die Syphilidologen. BERING bezeichnet jeden patho­
logischen Befund als beachtlich. Nach dem 3--4. Infektionsjahre dürfen wir 
uns nicht auf die natürlichen Abwehrkräfte verlassen, sondern müssen ein­
greifen. 

Die endolumbale Salvarsanbehandlung ist hier zu erwähnen. Nach GENNERICH lassen 
sich bei planmäßiger Durchführung dieser Methode sämtliche latenten meningealen Pro­
zesse definitiv beseitigen. Seine Erfahrungen sind so umfangreich, daß sie beachtet werden 
müssen. In neuerer Zeit haben BERKENAU (ScmTTENHELMsche Klinik 1921), FoRDYCE 
(1921), BRUNNER, KösTER und PHLEPS (Innsbrucker Naturforscherversammlung) günstige 
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Erfahrungen berichtet, sowohl die Liquorsanierung als die Heilung von cerebralen Sym­
ptomen, unerträgliche Kopfschmerzen (KösTER) und Koma (BERKENAU) betreffend. Die 
endolumbale Therapie hat ihr Hauptgebiet bei der Liquorlues und bei der Frühsyphilis 
des Zentralnervensystems, wenn die gewöhnliche Behandlung nicht zum Ziele führt, und 
dient der Prophylaxe der Metalues (GENNERICH und seine Schüler, WERTHER, FuNFACK 
aus der Klinik WERTHERs). Diese Methode wurde von manchen als unangenehm und gefähr­
lich abgelehnt. Verf. kann nach 12 jähriger hundertfacher Erfahrung sagen, da.ß sie wohl 
unangenehm, manchmal mehr für den ungeübten .Arzt als für den Patienten, aber bei rich­
tiger Dosierung des Salvarsans und sterilem Vorgehen nicht gefährlich ist. 

Durch die Reizkörpertherapie, namentlich die erfolgreiche Impfmalaria, 
wird voraussichtlich die Methode der endolumbalen Behandlung entbehrlich 
gemacht werden. BERING stellte in Innsbruck fest, daß er bei Frühlues mit 
der Salvarsan-Malaria-Salvarsankur nach 3-4 Monaten den Liquor saniert und 
keinen vollen Versager gehabt hätte. KYRLEs Erfolge sind schon erwähnt. 

Dieser Exkurs über die Wichtigkeit der Liquorkontrolle und Liquorsanierung 
war geboten angesichts der Frage, wie weit latente Spätfälle einer Behandlung 
bedürfen. 

Die intensiven Bemühungen um die Sanierung des Liquors stehen im Miß­
verhältnis zu der Abwesenheit subjektiver Symptome. Nur das Ziel, Paralyse 
und Tabes zu verhüten, rechtfertigen sie. Anderseits gibt es eine Situation, 
wo die Schwere der subjektiven und objektiven Symptome im Mißverhältnis 
steht zu dem Minimum, was der Therapeut noch riskieren darf. Hoffnungslose 
Fälle von visceraler Lues, von Tabes oder Aortenerkrankung sind keiner spezi­
fischen Kur mehr zu unterziehen. Da ist nur Schonung angezeigt; denn bei 
der ersten Salvarsaninjektion kann Zusammenbruch und Exitus eintreten. 

IV. Besonderheiten der Kranken. 
Dieses leitet über zu der Betrachtung der Individualität des Kranken und 

zu der Erörterung, welche Richtlinien sich daraus für die Behandlung ergeben, 
nachdem bisher die Besonderheiten der Krankheit und der Heilmittel daraufhin 
untersucht wurden. Gewiß werden in verschiedenen speziellen Kapiteln des 
Handbuches die individuellen Indikationen und Kontraindikationen der Heil­
mittel erwähnt werden. In Anbetracht des gehäuften Materials aber muß man 
versuchen, die einzelnen Bausteine zu einem übersichtlichen Bau zusammen­
zuschließen, um bei dem Kapitel "Allgemeine Behandlung" im Zusammenhang 
über das Individualisieren zu reden. 

Wir mußten erkennen, daß nicht jeder Mensch den gleichen Nährboden für 
die Spirochaete pallida darstellt. "Zweierlei gehört zu einer Krankheit: Einmal 
die Wirkung der nächsten Krankheitsursache, dann die Gegenwirkung der 
lebenden Kräfte. Das Resultat dieser vereinigten Wirkung ist die Krankheit." 
Dieser alte Ausspruch HuFELANDs lebt jetzt wieder auf, wo man nach den großen 
Fortschritten der Ätiologie die Konstitution mit Hilfe der Lehren der inneren 
Sekrete, der Immunbiologie, Serologie und der Kolloidchemie zu erforschen 
beginnt und die Reaktionen des Organismus in Krankheit und Experiment 
studiert. "Von der Konstitution des infizierten Organismus hängt ab," wie 
MARTIUS sagt, "ob eine Infektion vom Ausbruch der Krankheit gefolgt ist, 
nicht minder, wie diese verläuft und ausläuft. Die Tatsache der individuellen 
Variabilität muß auf ihre Grundlage zurückgeführt und in unsere allgemeinen 
biologischen Anschauungen eingeordnet werden." Das Blut als Sekret sämtlicher 
Körperzellen enthält eine unendliche Zahl verschiedener kolloidaler Molekular­
komplexe. Auf ihrer unendlichen Mannigfaltigkeit und der Möglichkeit aller 
Kombinationen beruht nach RosEMANN die Individualität. Im Blute sind die 
Antikörper nach SAHLis Lehre präformiert und bereit, sich anreichern zu lassen. 
Die Welt der Antigene tritt mit ihnen in Reaktion. 
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Die Krankheitsbereitschaft wechselt individuell: Abweichungen der ana­
tomischen Struktur und der Funktionen, Artabweichungen von Zellen und 
Zellkomplexen, von Organen und Organrelationen kommen in Betracht und 
machen das aus, was wir ererbte Konstitution nennen, und mehr noch: Arten­
und Rasseneigentümlichkeit. Man denke an die in den Experimenten zutage 
tretenden verschiedenen Folgen der Infektion bei Tieren und Menschen, an 
die neuerdings aufgedeckten "stummen Infektionen" (EBERSON, MuLZER und 
UHLENHUTH, KoLLE). Was früher als natürliche Resistenz und erfolglose Impfung 
erschien, ist jetzt als eine Infektion mit abnormem Verlauf erkannt. Die so­
genannten "Nuller" sind infiziert, ihre Organe sind Spirochätenträger und über­
impfbar, aber die Krankheit ist sonst symptomlos. Diese symptomlose chronische 
Syphilis kommt vielleicht auch beim Menschen häufiger vor als man bisher 
annahm. Auch die Organkrankheitsbereitschaft ist je nach der Konstitution 
eine verschiedene. Sogar die Blutstruktur, eine ererbte Eigenschaft, ist von 
Einfluß auf den Krankheitsverlauf. Nach STRASZYNSKY steht die Geschwindig­
keit, mit welcher die Wa.R. unter dem Einfluß der antiluetischen Behandlung 
verschwindet, in Korrelation mit der Blutgruppe. Inwieweit der sonstige klinische 
Verlauf und die Antikörperbildung von der Zugehörigkeit zu einer bestimmten 
Blutgruppe abhängig sind, wird noch erforscht werden. 

Zu der Konstitution des Organismus tritt noch die erworbene Disposition 
mit ihrem wechselnden Verhalten, das von Krankheiten, Traumen, Geschlecht, 
Lebensweise, Alter und Stimmung abhängt. Beide große Faktoren, Konsti­
tution und Disposition, beeinflussen den Verlauf der Syphilis und drücken dem 
einzelnen Fall, welchen der Arzt zu behandeln hat, das individuelle Gepräge auf. 

Die Konstitutionsforschung steht erst am Anfang ihrer Entwicklung. Die 
funktionellen Prüfungen des vegetativen Nervensystems und der Blutdrüsen 
sind schwierig und für die Klinik noch wenig ergiebig. Deshalb sind einzelne 
klinische Beobachtungen herbeizutragen. Bei abnormem Verlauf, abortivem 
Verlauf, bei verfrühtem sekundären und tertiären Stadium, bei bösartigem, vor 
allem bei leichten Verlauf, bei differenter Wirkung der antisyphilitischen Mittel 
müssen wir nach konstitutionellen Einflüssen forschen. Die Frage ererbter Immu­
nität gegen Syphilis, beruhend auf der Syphilis der weit zurückliegenden Genera­
tionen, hat FINGER vor längerer Zeit angeregt. Die schwere Reaktion des Indivi­
duums auf die Infektion sollte auf geringer ererbter Immunität beruhen und 
umgekehrt. Diese Theorie konnte sich jedoch nicht halten. Das Buch ScHINDLER8 
beschäftigt sich mit der "Konstitution als Faktor in der Pathologie und Therapie 
der Syphilis" und wälzt auf das Fehlen der Organismusmitwirkung, wie er den 
konstitutionellen Faktor nennt, alle Mißerfolge ab. R. STERN fand bei 500fo 
der Tabiker einen asthenischen Körperbau: lang aufgeschossen, schmalbrüstig, 
mit schwachen Muskeln und zu geringem Körpergewicht. Bei Paralyse dagegen 
ist der sogenannte Typus musculo-digestivus, nach KRETSCHMERS Bezeichnung 
der pyknische Habitus, besonders häufig. Angeborene Minderwertigkeit der 
Organe· erklärt abnorme Reaktionen. Angeborene Neuropathie setzt der sy­
philitischen Erkrankung des Zentralnervensystems geringe Widerstandskraft 
entgegen. Der Status thymolymphaticus zeichnet sich durch Mangel an Wider­
standskraft aus. Er wird bekanntlich bei vielen plötzlichen Todesfällen als 
Sektionsbefund erhoben. ScHRIDDE fand ihn in 3 Fällen von Salvarsantod 
mit Hirnödem. Der Mangel von Adrenalin und die Thymlishypersekretion 
haben herabgesetzten Gefäßtonus zur Folge. Zu ihm gesellt sich unter Umständen 
die tonusherabsetzende Wirkung der intravenösen Salvarsaninjektion und er­
zeugt so anaphylaktoide Erscheinungen. MILIAN empfiehlt auf Grund dieser 
Erwägungen Adrenalin als Vorbeugungs- und Heilmittel gegen Hirnödem. Der 
Nachweis einer Hypofunktion der Nebennieren könnte vorbeugenden Nutzen 
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haben. Bei Morbus Addison ist sie leicht zu diagnostizieren, sonst aber nicht. 
Bei zwei plötzlichen Todesfällen nach relativ kleinen Salvarsandosen fand MENT· 
BERGER verkäste Nebennieren. Kropfkranke zeigten nach Beobachtungen 
MILGROMS an den Karpathen-Huzulen schlechten Verlauf der Syphilis. Hyper­
tonie prädisponiert nach JUNGMANN und HALL zu Gefäßlues. Namentlich ist 
der pyknische Habitus, gedrungene Gestalt mit dickem Bauch und grazilen 
Gliedern, infolge seiner Neigung zu Hypertonie bei der Mehrzahl der Fälle 
luetischer Aortitis von diesen Autoren beobachtet worden. 

Die Disposition ist von ausgeprägtem Einfluß auf den Verlauf der Syphilis 
und gibt der Behandlung ausgesprochene Direktiven. Das hohe Alter ver­
schlechtert die Prognose einer erworbenen Syphilis. Nach E. FoURNIER er­
krankte ein Drittel seiner Kranken dieser Art an ernsten cerebraspinalen Mani­
festationen. Anderseits ist das hohe Alter durchweg eine Anzeige für schonende 
Kuren; denn Organschädigungen infolge von Kuren mit toxischen Nebenwir­
kungen reparieren sich im hohen Alter schwer: Senectus ipse morbus! Das weib­
liche Geschlecht wird allgemein mit kleineren Salvarsandosen bedacht als das 
männliche, doch findet Verf. diese Rücksicht auf das zarte Geschlecht bei nor­
malen, nicht schwangeren Frauen von 60 Kilo Gewicht aufwärts nicht begründet. 
Anders natürlich bei Schwächlichen! Zudem ist die Kondition der Frauen 
insofern besser, als sich bei ihnen weniger toxische Schädigungen durch Alkohol 
und Nicotin als bei den Männern finden. 

Besondere Betrachtung erfordert die schwangere Frau und das neugeborene 
Kind mit Syphilis. Man muß bei dem Umsturz der endokrinen Beziehungen 
zwischen Keimdrüsen, Hypophyse und Schilddrüse, den die Schwangerschaft 
mit sich bringt, von einer veränderten Disposition reden. Der Verlauf der mütter­
lichen Syphilis wird dadurch nicht erkennbar beeinflußt, die Toleranz gegen­
über unseren Mitteln schon mehr. Die Behandlung der Schwangeren ist wegen 
der Ausdehnung der Krankheit auf die zweite Generation von erhöhter Wichtig­
keit und Verantwortung. Von den Medikamenten, die der Mutter zugeführt 
werden, empfängt auch die Frucht durch die Placenta ihr Teil. Jede anti­
syphilitische Behandlung kommt also beiden zugute, jede Schädigung trifft 
auch beide. Der Einfluß der Behandlung während der Schwangerschaft ist 
ersichtlich; denn bei einer frühzeitig eingeleiteten, energischen Behandlung 
der Mütter kommen fast stets gesunde Kinder zur Welt. Die Infektion der 
Mutter während der Gravidität ist natürlich für das Kind weniger ungünstig 
als eine bei der Konzeption bestehende frische Syphilis. Im ersteren Falle 
kann eine Kur genügen, um ein ausgetragenes und bei der Geburt gesundes 
Kind zu erzielen. Die Ergebnisse der vorbeugenden Schwangerschaftsbehandlung 
mit Salvarsan, die MARCEL PINARD erhoben hat, beweisen die Abhängigkeit 
von dem frühen Beginn und der Zahl der Kuren: Auf 21 Frauen, die vor und 
während der Schwangerschaft behandelt wurden, kamen 21 lebende Kinder, 
kein totes. Auf 29 Frauen, die während der Schwangerschaft mit 2 Salvarsan­
serien behandelt waren, kamen 27 lebende und 2 tote Kinder. Auf 36 nur 
mit einer Serie behandelte Frauen 33 lebende und 3 tote Kinder; auf 16 Frauen, 
welche weniger als eine Serie bekommen hatten, 9 lebende und 7 tote Kinder; 
auf 53 unbehandelte Frauen mit florider oder latenter Syphilis 20 lebende 
und 33 tote Kinder. Natürlich bezieht sich diese Statistik nur auf den Zustand 
im Moment der Geburt und auf den Unterschied zwischen tot und lebend aus­
getragen. Den Infektionszustand läßt sie unberücksichtigt. 

In der Frage, ob die Schwangere behandelt werden soll oder nicht, wenn 
sie einmal Syphilis gehabt und zur Zeit keine Symptome hat, sind manche 
Autoren dafür, in jedem Fall vorbeugende Kuren zu machen. Besonders die 
Ausländer (FORDYCE, GIVAN, WmTE und VEEDER) treten für diese Prophylaxe 
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ein, andere aber wieder individualisieren in dieser Frage. Die Behandlung des 
Vaters ist natürlich ebenfalls wichtig. Vorher geborene gesunde Kinder sind nicht 
ausschlaggebend für die Prognose der nachfolgenden. Die schwangere Frau eines 
syphilitischen Mannes soll stets behandelt werden, fordern besonders französische 
Autoren. PINARD hebt hervor, daß in diesen Fällen vor der Salvarsankur Leber, 
Niere und N eheuniere auf etwaige Insuffizienz zu prüfen sind. In Betracht kommt 
der Bilirubinspiegel im Serum nach MEULENGRACHT, die Funktionsprüfung 
der Nieren auf Konzentration und Verdünnung und die pharmakologische 
und physikalische Prüfung des vegetativen Nervensystems, hauptsächlich 
daraufhin, ob Sympathieatonie besteht oder der Sympathicotonus versagt. 
Der vagosympathische Gleichgewichtszustand ist nicht selten in der Schwanger­
schaft nach der Seite des versagenden sympathischen Tonus beeinflußt, die 
Neigung zu anaphylaktoidem Chok dadurch erhöht. Zu erwähnen ist, daß 
die Syphilis selbst durch Miterkrankung des vegetativen Nervensystems die 
Funktion des Sympathicus herabsetzen kann. Dom bezieht die Leukomelano­
dermie auf diesen Umstand. GoUGEROT warnt vor der crise nitritoide utero­
placentaire, welche zu Abort führe. PINARD glaubt nicht an diesen Zusammen­
hang. Vielleicht ist auch die sogenannte Nierensperre der Schwangeren hiervon 
abhängig, die man besonders bei der kombinierten Behandlung berücksichtigen 
muß, da sie eine Disposition zu Erythemen gibt. 

Mit der Geburt treten neue Behandlungsprobleme auf. Die florid-syphi­
litische Mutter ist nach normalem Wochenbett sofort zu behandeln. Sie muß 
stillen, auch wenn das Kind gesund zu sein scheint. Man muß nach E. HoFF­
MANN und W. PATSCHKE (1922) und nach Verfassers Ansicht das Kind einer 
florid-syphilitischen Mutter als krank ansehen. Wenn gestillt wird, so ist 
die Milch bei Salvarsanbehandlung der Mutter nach TAEGE und DuHOT (1910) 
von heilendem Einfluß. EHRLICH erklärte dies so, daß die Milch Antitoxine 
enthält, die als eine Reaktion des Körpers auf den Untergang zahlloser 
Spirochäten gebildet werden. Diese mehrmals am Tage mit der Milch zu­
geführten Antikörper unterstützen die Heilung. Auch die direkte Salvarsan­
übertragung durch die Milch kommt in Betracht und wird von BERING 
(Handbuch KoLLE und ZIELER} als Vorbehandlung des Säuglings in Betracht 
gezogen. Er gibt zu diesem Zweck der Mutter täglich 1 oder 2 kleine 
Dosen Salvarsan. Bei Behandlung der Säuglinge ist der V erda uungstractus 
mit Medikamenten zu verschonen, da seine Intaktheit für die Aufzucht benötigt 
wird. Die Injektionstherapie gestattet dies vollkommen. Hg per os sollte 
nie mehr gegeben werden. Salvarsan und Bismut werden gut vertragen. Todes­
fälle, die früher nach der ersten Hg-Dosis, besonders nach Kalomel, beobachtet 
worden sind und auf die Masse der freiwerdenden Endotoxine bezogen wurden, 
sind nach meiner Erfahrung nicht mehr vorgekommen, seit man Bismut und 
Salvarsan anwendet. 

Die verschiedenen Altersstufen und ihre physiologischen Unterschiede ver­
ändern also die Disposition. Die endokrinen .Änderungen der Pubertät haben 
Einfluß auf die kongenitale Lues in der Spätlatenz: die Spirochäten werden 
reaktiviert und bilden nach jahrelanger Latenz Rezidive in Form von Keratitis, 
Nervenlues und Psychosen (ZABRISKIE, zit. bei HüBNER}. 

Weiter muß nun von den durch fehlerhafte Lebensweise, Krankheiten, Ko­
infektionen und Intoxikationen erworbenen Dispositionen die Rede sein. Die 
Lebensweise hat zweifellos auf den Verlauf der Krankheit Einfluß und bedarf der 
Beachtung durch den Arzt. SchonE. FouRNIER hat aus seiner reichen Erfahrung 
darauf hingewiesen, daß die physische, intellektuelle und mondäne Überan­
strengung und vor allem ihre Kombination mit der sexuellen zu schwerem 
Verlauf der Syphilis prädestiniert. "Le surrneue de la vie mondaine, le viveur, 
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le noceur, le fetard est un predestine par excellence au tertiarisme nerveux." Zur 
surmenage venerien erwähnt er 6 Fälle, die in den Flitterwochen bis zum 
3. Monat nach der Hochzeit an cerebraler Syphilis epileptiform und apoplek­
tiform erkrankten. Auch Verfasser erinnert sich eines solchen Patienten, der 
seine Hochzeitsreise mit Bergbesteigungen verband und auf einer Alpenhütte 
eine schwere Hirnsyphilis bekam. 

Die funktionelle Beanspruchung spielt neben der Infektion eine starke Rolle 
und bestätigt EDINGERS Aufbrauchstheorie. Für die erheblich stärkere Er­
krankung an Aortitis bei den Männern (660fo) gegenüber den Frauen (340fo 
nach LENZ) zieht auch RoMBERG diese heran. Die Laufbahn der Sportgrößen 
und Athleten wird meistens durch die Syphilis auf diesem Wege vernichtet. 
Vermeidung schwerer körperlicher Arbeit, z. B. Radleranstrengung, gehört 
zur Hygiene der Syphilitischen. Den Arrhythmien im frühen, sekundären 
Stadium als Warnungszeichen ist Beachtung zu schenken. Auch des Ausbruchs 
ataktischer Erscheinungen, welche beginnende Tabiker nach angestrengten 
Märschen erfahren, sei in diesem Zusammenhang gedacht. 

Aber auch die depressiven Einflüsse prädestinieren zu schwerem Verlauf: 
außer den Sorgen (FouRNIER: embarras de la vie, bourse, courses et baccarat) 
die Unterernährung, schlechte Wohnung und der Schmutz. Die Unsauberkeit 
bei Frauen, verbunden mit stinkenden Sekreten und Mischinfektionen, führt 
häufig zu Papelwucherungen, wie man sie bei Männern nur sehr selten sieht. 
Die Rupia wurde schon von TARNOWSKY als ein Produkt von Syphilis und 
Schmutzinfektion angesehen. Neuerdings meint auch REITH FRASER, daß 
sie aus gleichem Grunde bei den unsauberen und schwitzenden Negern häufiger 
vorkommt als bei den Weißen. 

Der Einfluß des Hungers auf den Verlauf der Syphilis wird durch eine Beob­
achtung von PmLIK auf der Halbinsel Krim in den Jahren 1921-22 beleuchtet. 
Die Verkürzung der ersten Inkubation auf 2 Wochen, das Ausbleiben der Sklerose 
in 50fo der Fälle, Rezidive in Form gigantischer Papeln am Orte des Primär­
affekts, Verkürzung der zweiten Inkubation auf 2 Wochen, hämorrhagisch­
pustulöse Sekundärformen und starke Pigmentationen sind die Erscheinungen, die 
der Hunger macht, und die durch Verlust der Antikörperbildung und Schädigung 
des endokrinen Systems zu erklären sind. Auffallend gingen mit Nachlaß der 
schlimmsten Hungerzeit die pustulösen Formen von 370fo im Jahre 1922 auf 
30fo im Jahre 1923 und der Leukoderme von 700fo im Jahre 1922 auf 160fo im 
Jahre 1923 zurück. Auch 0PPENHEIM hat bei Hungerzustand den beschleunigten 
Ausbruch des sekundären Stadiums festgestellt. EH;RMANN erklärt die Malignität 
bei Kachektischen mit einer minder ausgebildeten Fähigkeit der Zellen zur 
Phagocytose. Die Wichtigkeit einer kräftigen Ernährung und einer hygieni­
schen Lebensführung, die für Nervenschonung, regelmäßigen Schlaf und Rein­
lichkeit sorgt, erhellt aus dem Gesagten. 

Lokale Dispositionsänderungen werden durch Traumen veranlaßt und werden 
nicht selten loci minoris resistentiae für den Angriff der Spirochäten oder Anlaß 
für tertiäre Umstimmung des Gewebes. Ein häufiges Beispiel sind die Varicen 
an den Unterschenkeln, besonders der Frauen. Die harten Knoten reizen dauernd 
die Gewebe und stören die Ernährung der Haut, des Unterhautzellgewebes 
und nicht selten des Periostes und wirken so vorbereitend und erhaltend auf 
gummatöse Infiltra,te. Verbrennungsnarben, Frakturen, Kontusionen, gerade 
an den Unterschenkeln, provozieren in gleicher Weise tertiäre Rückfälle. Die 
Erkennung und richtige Behandlung derselben kann Zeit und Leiden ersparen. 

Dem Zustande der Organe, besonders der Ausscheidungsorgane, Leber, 
Niere und Darm, ferner der Blutdrüsen und auch der Haut ist die sorgfältigste 
Aufmerksamkeit zu widmen. Aus ihrer normalen Funktion ergibt sich die 
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Verträglichkeit maximaler Kuren. Dagegen modifiziert ihre Krankheitsbereit­
schaft die Syphilisbehandlung in mannigfacher Weise und darf deshalb nicht 
übersehen werden. Die Prüfung der Blutdrüsenfunktion ist allerdings eine 
schwierige. Ihre Durchführung bleibt spezieller Forschung vorbehalten. Manches 
Rätsel ist noch zu lösen. Krankhafte Zustände wie Status thymolympha­
ticus und Erkrankung des chromaffinen Systems, die bei der Sektion nach­
zuweisen sind, können klinisch nicht diagnostiziert werden. Anderseits weisen 
Stoffwechselstörungen, Versagen des Sympathikotonus, Gewichtsabnahme, 
starke Pigmentation und Neigung zu Nekrose auf endokrine Störungen hin. 
Bei Hinfälligkeit und plötzlichem Tode der kongenital-syphilitischen Neu­
geborenen ist an Nebennierenerkrankung zu denken. Thyreoiditis syphilitica 
wurde in allen Stadien beobachtet. Primäre toxische Nekrose sieht man an 
den Nebennieren (HAUPTMANN) und an der Hypophyse (M. P. ScHMIDT, zit. nach 
JACOB). Die späteren Stadien erkennen wir an den Ausfallskrankheiten, z. B. 
Athyreose und hypophysärer Kachexie und Dystrophia adiposo-genitalis, die 
Folgen der syphilitischen Blutdrüsenerkrankung und meist durch spezifische 
Behandlung nicht mehr zu beeinflussen sind. Der Lebensnerv, d. h. Endo­
krinie, zusammen mit vegetativem Nervensystem, beherrscht die Ernäh­
rung, den Stoffwechsel und den Widerstand der Zellen. Von ihm hängt die 
Organismusmitwirkung bei der Bekämpfung der Spirochäten und auf den 
Verlauf der Krankheit ab. 

Sind Leber- oder Nierenerkrankungen bei einem Syphilitischen vorhanden, 
so ist natürlich die Klärung ihrer Ätiologie von größter Wichtigkeit. Die syphi­
litische Genese bestimmt unsere Therapie anders als die nichtsyphilitische. 
Im ersten Fall müssen die antisyphilitischen Mittel nach ihrer Heilkraft und 
toxischen Nebenwirkung ausgewertet werden, im zweiten Fall ist die Frage 
zu beantworten: "Welches Leiden bedarf der ersten Berücksichtigung, die 
Syphilis oder das Organleiden ? '' 

Der Icterus praecox, der vor der Roseola, ja während der ersten Inkubation 
schon auftreten kann (BuscHKE), ist seit langer Zeit bekannt. Er beruht nach 
BuscHKE und MICHAEL auf einer durch die Spirochätentoxine verursachten 
Hepatitis. Eine Schädigung der Leber in der leichtesten Form, die noch nicht 
zu Ikterus führt, ist in 15% der Frühsyphilis durch die Bilirubinprobe im Serum 
nach HIJMANS VAN DEN BERGH nachweisbar. Die Syphilis macht also an sich 
eine Krankheitsbereitschaft der Leber. Die schwerste Form der parenchymatösen 
Schädigung ist die akute gelbe Leberatrophie. Auf ihre syphilitische Ätiologie 
haben zuerst ENGEL-REIMERS hingewiesen, später UMBER und HERXHEIMER 
(1923). Im Kriege und nachher traten gehäufte Ikteruserkrankungen bei 
Syphilitikern, auch bei den mit Salvarsan Behandelten, auf. Man beschuldigte 
das letztere in vielen Fällen als wesentlichen Faktor, besonders bei dem einige 
Monate nach Schluß einer Salvarsanbehandlung auftretenden Spätikterus, 
zuerst REHDER und BECKMANN (1917), dann u. a. auch ZIMMERN an der Hand 
des Marinematerials. Für die Behandlung entsprang daraus die schwerwiegende 
Frage, ob wirklich dem Salvarsan diese leberfeindliche Wirkung zukommt 
und ob Salvarsan weiter gegeben werden dürfte, ferner ob syphilitischer oder 
sonst ein andersartiger Ikterus oder eine kombinierte Schädigung vorliegt. Es 
liegt eine große Literatur darüber vor, für und gegen Salvarsan und über Leber­
funktionsprüfungen. Schließlich wird doch vielfach die Syphilis als das allein 
auslösende Moment des Spätikterus betrachtet (STÜMPKE, FRIEDMANN, PULVER­
MACHER, HERXHEIMER, ZIELER, KLÖPPEL). 

Aus den Erfahrungen dieser Zeit lernten wir, daß akzidentelle Hilfsursachen 
die Krankheitsbereitschaft der Leber erhöhen: Unterernährung, schwer ver­
dauliche und einseitige Gemüsekost ( JAKOBSOHN und SKLARz), Darminfektionen 



926 J. WERTHER: Allgemeine Behandlung der Syphilis. Abortivbehandlung. 

mit sekundärer Infektion der Gallenwege, Ruhr, Typhus, aber auch Schwanger­
schaft und Wochenbett. CITRON (Handbuch KRAUS und BRuascn) nimmt 
eine Autolyse des Leberparenchyms durch Toxine an. Wir lernten aber auch, 
daß bei akuter gelber Leberatrophie nicht immer die Flinte ins Korn geworfen 
werden soll, sondern daß einige Fälle durch eine spezifische Therapie geheilt 
wurden, so der Fall von BuscHKE und LANGER mit Kalomel, der von UMBER 
mit einer Dosis Salvarsan 0,4. 

Was den Salvarsaneinfluß auf eine Ikteruserkrankung betrifft, so kann nur 
eine Provokation im Frühstadium (KLOEPPEL), die eine Salvarsanweiterbehand­
lung verlangt, oder bei Spätikterus ein Monorezidiv (Hepatorezidiv MILIANs), 
welches Folge einer ungenügenden Salvarsanbehandlung ist, in Frage kommen. 
In beiden Fällen ist sie syphilogen, vorausgesetzt, daß es sich um tadellose 
Salvarsanpräparate gehandelt hat. In den seltenen Fällen, wo Ikterus im An­
schluß an schwere Salvarsandermatitis auftritt und sich manchmal auch noch 
ausgesprochene Polyneuritis findet, liegt Arsenvergiftung vor. 

Die Behandlung eines Ikterus verlangt Schonung der Leber, die in der 
Praxis in den Vordergrund zu stellen ist, d. h. Diät wie bei katarrhalischem 
Ikterus und reichliche Flüssigkeitszufuhr. Auf diesen Wegen stellt man fest, 
ob die Affektion spontan zurückgeht, und wenn das noch nach 10-12 Tagen 
nicht der Fall ist, so geht man zur spezifischen Therapie über. BuscHKE empfiehlt 
Kalomel, JADASSOHN Novasurol; denn Hg ist für die Leber schonender als 
Salvarsan, welches in der Leber relativ mehr als in anderen Organen gespeichert 
wird. Kalomel ist überdies seit alter Zeit bei Leberleiden renommiert. WECHSEL­
MANN und HoHORST (1921) empfehlen die Bilirubinbestimmung im Serum 
als wichtig bei der Salvarsanbehandlung Syphilitischer, weil eine starke Steige­
rung eine Warnung ist und vorsichtige Dosen gebietet. WoLF (Wien 1924) 
fand, daß Salvarsan die Bilirubinämie steigern kann, daß sich danach aber 
nicht notwendig ein Ikterus entwickelt, und daß dieser Nachweis kein hin­
reichender Grund ist, die Kur zu unterbrechen. ZIELER bestätigte wie KLOEPPEL, 
daß die unbehandelte Syphilis eine durch Urobilinurie und erhöhten Bilirubin­
spiegel im Blut erkennbare Leberschädigung bewirkt, daß im Laufe der Be­
handlung diese anfänglich sich steigert und dann zur Norm abfällt, ferner, 
daß Salvarsan in den üblichen Dosen bei nicht syphilitischen Kranken nie den 
Bilirubinspiegel erhöht oder Urobilinurie erzeugt. So ist es in erster Linie die 
Syphilis selbst, welche die Leber schädigt und für das Salvarsan unter Umständen 
einen Locus minoris resistentiae schafft. Interessant ist, daß das Hg vor etwa 
70 Jahren von LEBERT beschuldigt wurde, Ikterus bei Syphilis zu machen. 

Aus der Ikterusdiskussion sind also wichtige Gesichtspunkte für die Beacht­
lichkeit der Leberfunktion und die Auswahl unserer Mittel gewonnen worden. 

Bei den Nierenkomplikationen liegen die Verhältnisse ähnlich. Wir haben 
von syphilitischen Nierenerkrankungen die leichten Albuminurien im unbe­
handelten sekundären Frühstadium, die schwereren und selteneren Nephritiden 
mit hohem Eiweißgehalt, Oligurie und schwerem Krankheitsbilde, die noch 
selteneren Nephrosen mit Lipoidsediment, die gummatöse Niere und schließ­
lich auch die Nephrosklerose, welche bei Ausschluß von Arteriosklerose bei 
Syphilitikern unter 45 Jahren als metasyphilitisch anzusehen ist (SITTMANN, 
FAHR, VoLHARD). Wir haben ferner Nierenreizung nach den antisyphilitischen 
Mitteln, besonders bei Kalomel- oder 01. cin.-Depots. Wir haben schließlich 
zu berücksichtigen, daß, wenn ein Nierenkranker eine Syphilis erwirbt, die 
Wahl der Mittel besondere Rücksichten auf dieses kranke Organ erheischt. 
Die Differentialdiagnose zwischen syphilitischen und nicht syphilitischen 
Nierenkrankheiten ist in frischen Fällen und bei der gummatösen Form leicht, 
namentlich führt die Therapie rasch zur Entscheidung. In beiden Fällen 
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stehen von den spezifischen Mitteln Salvarsan und Jod in erster Reihe, weil 
beide rasch ausgeschieden und von der Niere gut vertragen werden. Mit Hg 
und Bi wird man warten müssen, bis die Funktion normal ist. Dann kommen 
Inunktionen und lösliche Präparate in Betracht, da sie keine Depots hinter­
lassen und jeden Tag ausgesetzt werden können. Von jeder kombinierten Be­
handlung ist abzuraten. In diagnostisch schwierigen Fällen ist vorsichtig zu 
berücksichtigen, welche Krankheit in erster Linie Behandlung verlangt: eine 
Spätlues ohne lebensgefährliche Symptome tritt hinter einer schweren, unspezi­
fischen Nierenerkrankung zurück. Eine Frühlues mit kontagiösen Symptomen 
bei einer nicht syphilitischen Nephritis wird mit kleinen Salvarsandosen be­
handelt. Das Jod kommt bei der Nephrosklerose in Betracht, doch empfiehlt 
SITTMANN auch hier nur kleine Dosen, da die Ausscheidung hierbei häufig ver­
zögert ist. Das Novasurol soll bei Nephritikern nicht gegeben werden. Es ist 
als harntreibendes Mittel bei kardialen oder extrarenalen Ödemen angezeigt. 

Der Zustand von Leber, Darm und Nieren ist also bei der Behandlung zu 
erforschen. Maximale, kombinierte Kuren setzen unbedingt gesunde Leber 
und Nieren voraus. Die Erhebung der Anamnese muß darauf Rücksicht nehmen. 

Die Haut ist zweifellos bei manchen Leuten, die ich im Sinne v AN LEUWENS als allergische 
bezeichnen will, mehr krankheitsbereit als bei anderen. Das sind Menschen mit vermehrter 
Durchgängigkeit der Haut- und Schleimhautzellen, vielleicht aller Zellen, denen außerdem 
ein Schutzmechanismus gegenüber abnormen idiosynkrasischen Wirkungen von Medi­
kamenten fehlt. In erster Linie würqen Asthmatiker und Heuschnupfenkranke, in zweiter 
Linie alle, die in ihrer Vorgeschichte Überempfindlichkeitserkrankungen der Haut angeben, 
mit Vorsicht und dauernder Beobachtung der Haut zu behandeln sein. Verfasser hat bei 
solchen Menschen eine Disposition zu Salvarsanerythemen gefunden. 

Nicht selten werden Stoffwech8el8törungen mit Syphilis, namentlich visceraler, kon­
kurrieren, so Gicht und Diabetes mit ihrer Neigung zu Arteriosklerose und Schrumpfniere. 
Die Rücksicht auf die Gefäße und auf die Ausscheidung durch die Nieren wird die mildesten 
Kuren, wenn antisyphilitisch behandelt werden muß, zur Pflicht machen müssen. Immer 
wird zu erwägen sein, welches Leiden in erster Linie therapeutisch anzugreifen ist. Asym­
ptomatische latente Lues bei Gichtikern und Diabetikern ist nicht spezüisch zu behandeln. 
Die diätetische Behandlung wird am besten die Widerstandskraft des Organismus bewahren. 
Höchstens von Jod kann Gebrauch gemacht werden. Ist Verdacht auf syphilitische Genese 
des Diabetes durch Vorgeschichte und Begleitsymptome gerechtfertigt, so wird eine 
spezüische Behandlung ohne Diätänderung bald Besserung bringen und die Diagnose be­
stätigen. Im tertiären Stadium ist die Aussicht schlechter als im Frühstadium. Das gleich­
zeitige Vorhandensein von cerebralen Symptomen erleichtert die Diagnose und gibt der 
Therapie Richtung. 

Die Fettleibigkeit begegnet uns öfter bei Spätsyphilitikern. Ihre diätetische Behandlung 
und die Wasserentziehung in Form von Schwitz- und Durstkuren erleichtern die Arbeit des 
Herzens, steigern den Stoffwechsel und erhöhen die Widerstandskraft des Körpers. Die 
SCHROTHsch!)n Kuren der nichtärztlichen Berater feiern hier ihre Triumphe. Eine ent­
sprechende Anderung der Lebensweise ist das erste in der Behandlung, ehe Medikamente 
gegeben werden. Von letzteren sei an das Novasurol zur Bekämpfung der Wasserauf­
schwemmung des Fettgewebes erinnert. 

Der Einfluß von neben der SyphiliB beBtehenden Infektionen geht noch weiter als oben 
angedeutet. Nach LOEWY, der die gegenseitige Beeinflussung innerer Krankheiten einem 
eingehenden Studium unterworfen hat, reagiert ein erkrankter Körper gegen eine neu hinzu­
tretende Infektion in verschiedener Weise, je nachdem die Widerstandskräfte des Körpers 
durch dieselbe herabgesetzt oder neue Abwehrkräfte ausgelöst werden. Latente Keime 
können bei einer andersartigen Infektion durch Neuauftreten artfremder Eiweißkörper 
aktiviert werden, wieder in die Blutbahn gelangen und wieder pathogen werden, wie 
Tuberkulose bei Masern. Auch können zwei Infektionskrankheiten ihre Wirkung addieren, 
ähnlich wie ungeeignete und zu häufige Proteinkörperzufuhr Kachexie erzeugen kann. 
Aber eine Krankheit kann auch zum Schwinden gebracht werden dadurch, daß durch 
Erhöhung der Schutzkräfte und Veränderung der Abwehrmaßnahmen, z. B. durch Hyper­
ämie, eine wirkliche Heilung erfolgt. Das Erysipel, welches Gummata heilt, wurde deshalb 
schon früher von französischen Autoren mit dem Adjektiv "salutaire" belegt. PILcz und 
MATTAUSCHEK haben die günstige Beeinflussung des Syphilisverlaufs, was Paralyseverhütung 
betrüft, durch fieberhafte Koinfektion im Frühstadium gefunden. Der Einfluß einer gene­
ralisierten Dermatitis, die meist mit Fieber einhergeht und Eiweißabbauprodukte in die 
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Zirkulation abgibt, ist hier zu erwähnen. Die Syphilis des frühen Stadiums wird durch 
eine solche meist günstig beeinflußt, während die Haut selbst an Widerstandskraft gegen 
Eiterkokken einbüßt. Die positive Wa.R. wird nicht selten während eines Erythems negativ. 
Auch eine akute Angina mit 3-5tägigem Fieber hat diese Wirkung. Das Umgekehrte, 
die Reaktivierung einer negativen Wa.R., wird aber ebenfalls beobachtet und ist ein 
Zeichen, daß das Gewebe von neuem auf einen alten Herd reagiert. KYRLE hat daher 
das scheinbar spontane Umschlagen der Wa.R. nach beiden Seiten während der Latenz 
durch den Einfluß von Koinfektionen erklärt. 

Während wir die Impfmalaria mit günstigem Erfolg anwenden, so steht die Anopheles­
Malaria in einem anderen Verhältnis zur Syphilis. Die erstere ist mehr ein Reizmittel, die 
letztere entwickelt die größere Giftdosis und lähmt die Zellen. Schon FouRNIER hat den 
deletären Einfluß auf die Syphilis hervorgehoben: Von 59 Fällen, die meist aus den Kolonien 
Syphilis und Malaria mitgebracht hatten, erlitten 37 schwere tertiäre Formen, die zum Teil 
schnell zum Tode führten. Während des Krieges sind Malaria- Syphiliskranke durch ihren 
schweren Verlauf aufgefallen. ZIELER erwähnt, daß bei einer Reihe von Fällen nicht erkannter 
Malaria, besonders tropica, im Verlauf der Syphiliserkrankung akute gelbe Leberatrophie 
eingetreten sei. Eine eigenartige Beobachtung von LABASTIE besagt, daß Leute mit Lues 
und Tuberkulose seltener und leichter an Malaria erkrankten als andere. Er vermutet 
in der stets starken Hyperleukocytose den günstigen Umstand. MILIAN hat eine andere 
Deutung: Nach ihm übt das Salvarsan einen Reiz auf die Unmasse von Keimen, die im 
Körper schlafen, aus. Diese provozierende Wirkung bezeichnet er als Biotropismus und 
erklärt so die Malariaprovokation, die manchmal zu Koma und Exitus führt. Er zählt 
ferner Provokationen folgender Mikrobenkrankheiten auf: Furunculose, von Krankheiten 
mit unsichtbarem Virus: Herpes und Herpes zoster, von Krankheiten mit unbekannten 
Mikroben: Lichen ruber, Pityriasis rosea und Psoriasis. Da manche Salvarsanerytheme 
mit einer Angina beginnen, so fallen auch diese Komplikationen nach MlLIANb weit aus­
gedehntem Schema unter den provozierten Mikrobismus. DuJARDIN glaubt, daß die syphi­
litische Allergie eine Sensibilisation sei, welche niemals streng spezifisch bleibt, sondern 
auch eine Hypersensibilität gegen andere Mikroben nach sich zieht, anderseits auch durch 
interkurrente Mikrobeninfektionen beeinflußt werden kann. Er teilt also nicht die An­
sicht MlLIANs. 

Von den Amerikanern ÜTIS WAR, LEON CowN und anderen wird vielWert auf die latenten 
Infektionsherde der Tonsillen, Zähne, des Zahnfaches, der Nebenhöhlen usw. gelegt. Sie 
sollen die Aktivität der Zellen schwächen und den Erfolg der antisyphilitischen Kuren 
hemmen. Im besonderen wird die hartnäckige Positivität der Wa.R. auf Konto dieser 
Komplikationen gesetzt. TRIMBLE teilt drei Fälle von hartnäckiger positiver Wa.R. und 
Rezidiven mit, welchetrotzausgiebiger Behandlung nicht schwanden und erst nach Auf· 
deckung und Beseitigung der nebenher bestehenden Erkrankungen heilten. Im ersten 
Fall wurden 4 Zähne mit Wurzelgranulom beseitigt, im zweiten Fall handelte es sich um 
Tonsillektomie, im dritten Fall heilte eine syphilitische Zungengeschwulst erst nach der 
Behandlung der Subacidität. 

Eine häufige Koinzidenz ist die von Tuberkulose und Syphilis. Während 
von älteren Autoren (RINDFLEISCH) behauptet wurde, daß die Syphilis auf 
Tuberkulose durch Anregung von Bindegewebsneubildung heilend wirkt, haben 
die Kliniker J. NEUMANN und E. FINGER hervorgehoben, daß die Tuberkulose 
bei gleichzeitiger frischer Syphilis sich rasch zum Schlimmeren zu wenden 
pflege. So kann eine Drüsentuberkulose zum Aufflammen gebracht werden, 
und in einigen Fällen ist im Anschluß daran V erkäsung und Tod erfolgt (P ATOIR, 
ETIENNE, zit. bei JADASSOHN). Auch der Verlauf der Syphilis kann durch 
Tuberkulose verschlechtert werden (BuscHKE), während wiederum LANDS­
EERGER keinen solchen Einfluß konstatieren konnte. Die Verschiedenheit dieser 
Beobachtungen erklärt sich durch die Konstitutionsverschiedenheit der Kranken. 

R. F. WEISS fand, daß die kongenitale Syphilis zur Tuberkulose disponiere, 
während ScHERBER in Wien keinen ungewöhnlich hohen Prozentsatz von Tuber­
kulösen unter den Kongenitalsyphilitischen fand. Dagegen beobachtete er, 
daß Tuberkulose bei erworbener Syphilis nach dem ersten Exanthem um sich 
greift, im weiteren Verlauf einer Anzahl der Fälle in den Vordergrund tritt 
und in kurzer Zeit zum Tode führt, während die Syphilis keine weiteren Er­
scheinungen macht und die W a.R. zeitig negativ wird, beides ohne besonders 
starke spezifische Therapie. ScHERBER beobachtete auch, daß die Tuberkulösen 
vor einer Syphilis des Zentralnervensystems mehr geschützt zu sein scheinen 
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als die Nichttuberkulösen und zieht die Fieberzustände und die günstige Beein­
flussung frischer Syphilis durch Alttuberkulin (M. BIACH 1915) zur Erklärung 
heran. Die Zunahme der Tuberkulose wird vielfach der energischen spezifischen 
Therapie zur Last gelegt (BERING, TIECHE, ZEHNER). Vor allem muß vor Hg 
gewarnt werden, welches durch Störung der Verdauungsorgane den Appetit 
verschlechtert und Körpergewichtsabnahme bewirkt. Bei Injektion öliger 
Suspensionen kann trotz aller Vorsicht einmal eine Lungenembolie eintreten 
und bei bestehender Lungentuberkulose zu miliarer Tuberkulose führen (eigene 
Beobachtung). Zweifellos ist meines Erachtens die reine Salvarsanbehandlung 
der Syphilis bei Lungentuberkulose angezeigt, wenn auch einzelne (BoWMANN, 
ScHLOSSBERGER im Handbuch KoLLE und ZIELER) davor warnen. In allen 
Fällen ist ein besonderes Gewicht auf die hygienisch-diätetische Behandlung 
der tuberkulösen Syphilitiker zu legen. 

Nicht unerwähnt sei, daß die Lungensyphilis häufig zunächst für Tuber­
kulose gehalten und in diesen Fällen die rechtzeitige spezifische Behandlung 
versäumt wird. Die genaueste Untersuchung mit allen Hilfsmitteln ist daher 
vor jeder Behandlung am Platze, um eine bestehende Lungentuberkulose 
zu erkennen und um eine syphilitische Lungenerkrankung nicht zu übersehen. 

Von anderen Koinfektionen interessiert noch die Schutzpockenimpfung, da sie von 
DARASZKIEWICZ und SALOMON (Buenos Ayres) als disponierend für die Paralyse bezeichnet 
worden ist. Zunächst haben jedoch die Ausführungen von PLAUT und JAHNEL diese Annahme 
teils aus ethnologisch-statistischen Gründen, teils aus Gründen der Immunitätswissenschaft 
als irrig erwiesen. Während SALOMON glaubt, daß durch die Vaccination ein Zustand der 
Hautallergie eintrete, der sich unspezifisch auch bei der allgemeinen Aussaat der Syphilis­
spirochäten geltend mache und damit die Ausbildung der Syphilisallergie erschwere, stellen 
PLAUT und JAHNEL fest, daß die Vaccineumstimmung völlig spezifisch sei und nicht vor 
Exanthemen anderer Art schütze, nicht einmal vor Varicellen und Fleckfieber, die der 
Variola biologisch nahestehen. 

Auch Intoxikationen beeinflussen den Verlauf der Syphilis und müssen bei 
der Behandlung beachtet werden. Der Alkoholismus wird schon von E. FouR­
NLER beschuldigt, Tertiarismus hervorzurufen und die Syphilis des Zentral­
nervensystems zu fördern, außerdem in der Leber einen locus minoris resisten­
tiae zu schaffen. Von .57 Fällen FouRNIERs erkrankten 29 an Lues des Zentral­
nervensystems, darunter 20 an cerebraler Lues. Andere Fälle dieser Art erlitten 
mit kurzen Pausen eine Kette von Nachschüben (Syphilis en forme dite a jet 
continu). Verfasser beobachtete 1913, wie ein Neurorezidiv durch einen 
Alkoholexzeß hervorgerufen wurde. Der Kranke hatte von März bis 24. Mai 
wegen frischer sekundärer Syphilis zweimal Salvarsan und l g 01. ein. erhalten. 
Am 9. Juni trank er 12 Glas Bier, am 11. erlitt er mehrere kleine Anfälle ("es 
war mir, als wenn ich einschliefe") und blieb schließlich auf der Straße bewußtlos 
liegen. MuLDER beobachtete auf Java, daß Alkohol- und Opiummißbrauch 
die Anfälligkeit der Organe gegenüber der Lues steigere. 

HüBNER beschuldigt den übermäßigen Nicotingenuß, besonders der Zigarettenraucher, 
daß er die Abwehrfunktionen des Körpers lähme, und beweist diese Behauptung durch 
Vergleich von syphilitischen Krankenhaus- und Gefängnisinsassen. Auch 0. SALOMON 
betont diesen Umstand, indem er besonders die Alteration der Gefäße und des Nerven­
systems durch das Nikotin hervorhebt. 

Die Beeinflussung des Krankheitsverlaufs und der Behandlung durch die 
Konstitution und Disposition erweist sich somit vielseitig und oft eingreifend 
nach der günstigen und auch nach der ungünstigen Seite. 

Die Frage der therapieresistenten Fälle hat viel Literatur hervorgebracht, 
ist aber zurzeit dahin entschieden, daß sie nicht auf einer Resistenz der Spiro­
chäten, sondern auf Versagen des Organismus beruht. Man unterscheidet 
refraktäre Fälle, welche während der Behandlung schlimmer werden oder 
kurz nach der Behandlung Rezidive hervorbringen. Als "reaction de resistance" 
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bezeichnen GouGEROT und FERNET die Vergrößerung syphilitischer Efflores­
cenzen im Anschluß an jede Salvarsandosis. In engerem Sinne resistent nennt 
M. JESSNER diejenigen Fälle, wo Salvarsan von Beginn an nicht wirkt. Er 
will hierbei salvarsanfeste Stämme schon bei der Infektion anerkannt wissen, 
während andere, z. B. SILBERSTEIN, eine allmählich im Verlauf der Salvarsan­
behandlung entstehende Resistenz annehmen. Durch die Analogie zu arsen­
festen Trypanosomen-Stämmen, welche weitergezüchtet werden konnten, kam 
man zur Annahme einer gleichen Eigenschaft bei der Spirochaeta pallida. Da­
gegen sprechen aber die von LUTZ, FELKE, LöwENFELD u. a. beobachteten 
Partnerfälle, bei denen mehrere mit gleichem Syphilisvirus infizierte Fälle 
verschieden verliefen und durchaus nicht alle resistent waren. Schon FINGER 
(1912) kritisierte die Ansicht von der Hg-Festigkeit als eine "Mode". Die 
Vererbbarkeit müßte man nach 500jähriger Quecksilberbehandlung der Sy­
philis wohl bemerkt haben. Es müßte eigentlich nur mehr Hg-feste Stämme 
geben. In Wahrheit ist aber die Hg-Behandlung recht befriedigend gewesen. 
Gegen die Hg-Festigkeit wird von F. LESSER und KRAKAUER angeführt, daß 
Hg überhapt nicht die Spirochäten angreift. LuTz kam schon 1920 zu dem 
Schlusse, daß das Refraktär- und Resistentbleiben im Organismus des Patienten 
begründet ist, der das Salvarsan nicht in eine avide Form umzuwandeln vermag. 
Die Abschwächung der Immunität durch das Salvarsan wird von BuscHKE 
in den Vordergrund gestellt. MoRGENROT will nicht entscheiden, welchen Anteil 
daran die Wechselbeziehung zwischen Wirt und Parasiten oder Wirt und Heil­
mittel trägt. 

Übrigens sind die Fälle von Resistenz selten, so selten, daß E. HoFFMANN 
auf dem Kongreß in München 1923 sagen konnte, daß ihm eine absolute Re­
sistenz gegen Salvarsan noch nicht vorgekommen sei. 

Für die Behandlung ist in solchen Fällen die Auswahl der zur Verfügung 
stehenden Antisyphilitica und Reizmittel günstig. Man kann z. B. mit Bi oft 
erreichen, was mit Salvarsan nicht erreicht wurde. Man kann eine Zittmann­
Kur einlegen (GALEWSKY) und danach mit spezifischen Mitteln etwas erreichen, 
ja, in manchen Fällen bringt mit der Zeit der Organismus allein die nötige Um­
stimmung fertig. Das hat dem Verfasser ein Fall bewiesen, der hartnäckig 
wuchernde Papeln auf der Lippe und auf dem Kopf hatte und durch anderthalb 
Jahre jeder Behandlung trotzte. Der Kranke ging ungeheilt ab, trieb sich 
einige Monate vagabundierend herum und wurde dann in einer anderen Stadt 
glatt geheilt. MoRA WETZ, TREYPEL und LEVI machten bei vorher Hg-refraktären 
Luesfällen die Erfahrung, daß nach einer an sich ebenfalls unwirksamen Sal­
varsantherapie nunmehr das Hg günstig wirkte. Sie halten deshalb in refrak­
tären Fällen einen wiederholten Versuch mit beiden Mitteln für zweckmäßig 
(zit. nach Handbuch KOLLE und ZIELER). GouGEROT greift bei resistenten 
Fällen auch zu den ungewöhnlichen Mitteln Vanadium, Uranium und Zink. 
In vielen Fällen aber, die für refraktär erklärt werden, ist die vorausgegangene 
Behandlung einfach zu schwach gewesen. Damit kann die Resistenzfrage 
abgeschlossen werden. 

Eine Schwierigkeit, die sich der Behandlung der Syphilis entgegensetzt, ist noch nicht 
erwähnt worden und durchkreuzt häufig unsere Pläne. Diese geht vom Kranken selbst 
aus. Er steht häufig unseren Bemühungen entgegen und macht in der Praxis alle ärztliche 
Weisheit zuschanden. Entweder ist er nicht intelligent genug, um die Schwere der Krank­
heit zu erfassen, oder er leidet im Frühstadium zu wenig daran, er ist zu bequem, er schämt 
sich, zum Arzt zu gehen, er fürchtet für seine Stellung, wenn er sich einer anderen Person, 
besonders einer Person von Bildung offenbart, oder er hat kein Geld. Deshalb ist die Auf­
klärung immer wieder als nötige, wichtige Ergänzung der Behandlung zu bezeichnen. Von 
Anfang an muß die Mentalität des Kranken bearbeitet werden. Er muß wissen, was er 
zu verantworten hat, besonders, wenn Heirat in Frage kommt, wo sich die Verantwortung 
auf eine weitere Person und weitere Generationen ausdehnt. Der Kranke muß über das 
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Ziel der Behandlung aufgeklärt werden und über alles, was er dabei an Unbequemlichkeiten 
mit in Kauf nehmen muß. Es muß gewissermaßen aus zwei Willen, die oft widerstreben, 
ein gemeinsamer Be}landlungswille geformt werden. Der Kranke muß aus der Sorgfalt 
und Teilnahme des Arztes Vertrauen zu ihm schöpfen. Auch nach einer anderen Richtung 
bedarf die Psyche der Beachtung, indem ängstliche und übergewissenhafte Kranke vor 
Suicidien, die viell~icht jeder Syphilidologe in seiner Praxis erlebt hat, nach Möglichkeit 
zu bewahren sind. 

Ein großer Vorteil ist es, wenn der Syphiliskranke in einer ärztlichen Hand 
bleibt, besonders einer fachärztlichen. Der Facharzt ist mit allen Eventualitäten 
mehr vertraut als der praktische Arzt, jedoch kann die Forderung nach fach­
ärztlicher Behandlung nicht verallgemeinert werden, wie es BROCQ tut, denn auf 
dem Lande und in kleinen Städten muß es ohne Fachärzte auch gehen. Die 
bessere Ausbildung der Ärzte, die Beratung mit einem Facharzt über den Be­
handlungsplan müssen den Facharzt ersetzen. Eine planvolle und einheitliche 
Behandlung ist besonders bei Komplikationen nützlich, z. B. bei schlechter 
Konstitution, Tuberkulose oder chronischer Nephritis. Dann kann Arztwechsel 
verhängnisvoll werden. Widersprechende Ansichten und minderwertige Grund­
sätze treten zum Schaden des Kranken in Erscheinung. Jeder Syphiliskranke 
sollte von Anfang an eine Behandlungskarte in die Hand bekommen, auf welcher 
der erste und jeder nachfolgende Arzt Verlauf, Komplikationen und Behand­
lung zu notieren hat. 

H. GooDMAN fordert die Hospitalisation als ersten Schritt der Behandlung 
und Prophylaxe, in Anbetracht der Tatsache, daß in N ew York von 30 allge­
meinen Krankenhäusern nur lO ansteckende Syphilis aufnehmen, während die 
meisten viscerale Spätlues aufnehmen, welche sogar bis 250fo der Belegung 
ctusmacht. A. NEISSER hat. mehrfach betont, und tut es zuletzt in seinem Buch: 
"Die Geschlechtskrankheiten und ihre Bekämpfung" (1916), daß Schaffung 
von Krankenhausabteilungen für Geschlechtskranke in allen größeren Kranken­
häusern und von zahlreichen Ambulatorien unter Leitung von Fachärzten 
nötig ist, um eine leicht zugängliche, ausgiebige und ausreichende Behandlung 
w erlangen, und daß alle Verhältnisse, welche den Aufenthalt im Krankenhaus 
:lern Kranken unsympathisch erscheinen lassen, beseitigt, alles Schimpfliche 
vermieden und der Wunsch der Kranken nach Verschwiegenheit gefördert 
~·erden müsse. 

Die Hospitalisation der frischen Syphilis ist für den einzelnen und die 
Gesamtheit bei weitem nötiger und nützlicher als die der Spätsyphilis, der 
visceralen oder latenten. Vieles ist bei ambulanter Behandlung der Durch­
>chnittspatienten nicht durchzuführen, was im Krankenhaus ohne Schwierigkeit 
möglich ist: die wiederholten Serumreaktionen und Lumbalpunktionen, die 
Berücksichtigung des Liquors, die ganze Prophylaxe der Paralyse, Tabes und 
:les Aneurysma, die große bis zur Sanierung durchzuführende Salvarsan-Malaria­
Salvarsankur. Verfasser legt auch auf die Belehrung der Kranken im Kranken­
haus, nicht nur durch den Arzt und Merkblätter, sondern durch Tatsachen, welche 
:tn den Schwerkranken erlebt werden, hohen Wert. Die hohen Kosten einer 
bis zur vollkommenen Sanierung von Serum und Liquor durchgeführten Kur 
:ler Frühsyphilis werden durch andernfalls nötige, wiederholte spätere Kuren 
and durch die Kosten des Siechtums sicher übertroffen. Das wird vielseitig 
betont. So empfiehlt JADASSOHN "die möglichst zahlreiche Aufnahme der 
frischen kontagiösen Fälle in die Hospitäler auf Kosten der Krankenkassen, 
Wohlfahrtsämter usw., Maßnahmen, welche, auch ohne daß sie zahlenmäßig 
1achweisbar sind, zur Vermeidung immer wachsender Ausgaben führen müssen". 
Da aber auch die Krankenhauspatienten unserer weiteren Kontrolle entgehen, 
;o sind ihnen Merkblätter mitzugeben, welche auf die wichtigen PunJüe der 
~nsteckungsfähigkeit, der Rückfallsmöglichkeit und der fortgesetzten Behandlung 
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und Beobachtung aufmerksam machen. Weitere Kontrolle kann mit Hilfe 
der Beratungsstellen erreicht werden. Leider versagen dieser sozialhygienischen 
Einrichtung noch viele Ärzte und Fachärzte ihr Vertrauen und ihre Mitwirkung, 
weil sie sich benachteiligt glauben. 

Weitgehende Forderungen an die Einrichtungen von Geschlechtskranken­
abteilungen stellt FLESCH. Er fordert Einzelzimmer, wie sie FüRD in Detroit in 
seinem Krankenhaus und BoDELSCHWINGH in seinem "Heim für die Brüder von 
der Landstraße" haben, und behagliche Gestaltung des im Interesse der Allgemein­
heit erzwungenen Aufenthalts der Geschlechtskranken, welcher sich bei völligem 
Gesundheitsgefühl oft über Monate erstreckt. Heimgefühl, Selbstbesinnung, 
Befreiung Jugendlicher von der Gefahr ausgelernter Taugenichtse sollen erreicht 
und mit nutzbringender Beschäftigung, Unterhaltung und Spiel verbunden 
werden. Auch FLESCH glaubt, daß die aufgewandten Kosten sich durch die 
Vermeidung von Infektionen vielfach bezahlt machen. Diese Forderungen 
scheinen weitgehend. Sie werden jedoch bei Neubauten geprüft werden müssen. 
Ein großer Teil der Vorurteile, die noch vor 30 Jahren der Gleichstellung der 
Geschlechtskranken mit andersartigen Kranken entgegenstanden, ist über­
wunden. Die Neuzeit mit ihren Wohlfahrts- und Fürsorgebestrebungen ist 
den Forderungen FLESCHs günstig. 

So fügen sich bei der Behandlung der Syphilis auch soziale und psychologische 
Richtlinien zu den medizinischen. Die Vielgestaltigkeit der Seuche, ihre V er­
breitung, ihre Verkettung mit dem Triebleben, mit Lust und Not der Menschen 
erfordert vom Arzt Vielseitigkeit. Er muß nicht nur seine Medikamente und 
die Vis medicatrix naturae kennen, sondern auch die Welt, die Gesellschaft 
und die Menschen. Er muß ihren Anforderungen mit wissenschaftlicher Kritik 
ebenso wie mit Takt und Mitgefühl Rechnung tragen. 
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Hodensyphilis qer Kaninchen. Münch. med. Wochenschr. 1920. - BöHME: Die Grund­
lagen einer unschädlichen Verwendbarkeit lebenden Protoplasmas. Dtsch. med. Wochen­
schrift. 1926.- BRAGIN: Zur Frage der lokalen Wa.R. bei Syphilis. Russki Westnik dermat. 
1925. (Zentralbl. Bd. 19, p. 780.)- BRUCK: Ein Fall von enormer Wismutüberdosierung 
ohne schädliche Folgen. Dermatol. Zeitschr. 1925. - BRUCK und SoMMER: Behandlung 
der Syphilis mit Silbersalvarsan und Sulfoxylatsalvarsan. Dermatol. Zeitschr. 1920. -
BRUHNS: Seltene Salvarsanschädigungen. Med. Klinik. 1924. - BRUHNS und LUMME: 
Über Dauerbeobachtungen bei Syphilis. Arch. f. Dermatol. u. Syphilis. 1909. - BRUHNS 
und PICARD: Zur Frage der Syphilisbehandlung mit Spirocid und Stovarsol. Med. Klinik. 
1925. - BRUNNER: Fortschritte in der endolumbalen Behandlung der progressiven Para­
lyse nach GENNERICH: Schweiz. med. Wochenschr. 1925.- BRUHNS: Erfahrungen über die 
Heilungsaussichten bei Frühbehandlung der Syphilis. Dermatol. Wochenschr. 1924. -
BRÜNAUER: Der derzeitige Stand der Anschauungen über die Wirkung des Hg. bei der 
Syphilis. Zentralbl. f. Haut- u. Geschlechtskrankh. Bd. 9. - BuMKE: Paralyseprobleme. 
Zeitschr. f. ärztl. Fortbild. 1925. - CAESAR: Sieben Fälle von cerebralen Erkrankungen 
nach Salvarsanbehandlung. Dermatol. Zeitschr. 1913. - CITRON: Über Lues in KRAUS­
BRUGSCH: Spezielle Pathologie und Therapie innerer Krankheiten. - DELBANCO und 
MüLLER: Zur Schwefeltherapie in der Dermatologie und Venereologie. Zeitschr. f. ärztl. 
Fortbild. 1926. - DREYFUS: Silbersalvarsan bei luetischen Erkrankungen des Nerven­
systems. Münch. med. Wochenschr. 1919.- DREYFUS und HANAU: Grundsätzliches über 
die Verwendung des neuen Fiebermittels Saprovitan in der Neurologie. Dtsch. med. Wochen­
schrift. 1926.- DUllr: Can syphilis be prevented by arsenical agents. Americ. med. 1923. -­
EHRLICH: (a) Die Behandlung der Syphilis mit Salvarsan und verwandten Stoffen. 17. Inter­
nat. Kongr. London 1914. (b) Chemotherapie. 17. internat. Kongr. London 1914.- EPHRON 
und RosENTUL: Zur Methodik der Abortivbehandlung der Syphilis. Wratschebnaja Gaseta. 
1923. - FELKE: Refraktäre Syphilis und Antiluetica. Arch. f. Dermatol. u. Syphilis. 
1922.- FINGER: (a) G~danken über die Wirkung unserer Antisyphilitica. Arch. f. Dermatol. 
u. Syphilis. 1912. (b) Über moderne Syphilistherapie. Med. Klinik. 1922. (c) Wandlungen 
im Krankheitsbilde und in der Behandlung der Syphilis. Wien. klin. Wochenschr. 
1925. ( d) U nspezifische Therapie der sekundären und tertiären Syphilis. Wien. med. Wochen­
schrift. 1926.- FINGER und KYRLE: Umfrage über Behandlung der Syphilis. Med. Klinik. 
1925/26. - FRANKE: Schwere Wismutintoxikation bei kongenital-luetischem Säugling. 
Arch. f. Kinderheilk. 1924. - FRÄNKEL und ULRICH: Untersuchungen über die Verteilung 
von As und Hg im menschlichen Körper nach kombinierter Sa-Rg-Behandlung. Med. 
Klinik. 1921. -FREI: Zur Pathologie und Therapie der Impfsyphilis und spontanen Spiro­
chätose des Kaninchens. Arch. f. Dermatol. u. Syphilis. 1923.- FRIEDMANN: Neosalvarsan, 
versehentlich intern genommen. Therapeut. Halbmonatsh. 1920. - FUNFACK: Die Bewer­
tung der durch Hg-Behan~lung negativ gewordener \Va.R. Dtsch. med. Wochenschr. 
192~. - GALEWSKY: (a) Über Silbersalvarsannatrium. Dtsch. med. Wochenschr. 1918. 
(b) Über Sulfoxylsalvarsan. Dtsch. med. Wochenschr. 1923. (c) Die moderne Syphilisbehand­
lung in ihrer .~edeutung für die Heilung der Syphilis. Zeitschr. f. ärztl. Fortbild. 1926. 
GERSTMANN: Uber die Einwirkung der Malaria tertiana auf die progressive Paralyse. Zeit­
schrift f. d. ges. Neurol. u. Psychiatrie. 1920. - GooDMANN: The hospitalization of the 
syphilitic patient the next step in prophylaxis by treatment. Boston med. a. surg. journ. 
1921. - GauGEROT: (a) Comparaison des arsenic, bismuth, mercure en syphilitherapie. 
Journ. des praticiens. 1924. (b) Verspätete Primäraffekte; Mißerfolge, wenn die vorbeugenden 
Behandlungen zu kurz sind. Mittel, diesen abzuhelfen. Journ. des praticiens. 1923. -
HAUCK: Probleme der Syphilistherapie. Münch. med. Wochenschr. 1924. -HAUSMANN: 
Kongenital-luetische Aorteninsuffizienz bei Kindern und Erwachsenen. Münch. med. 
Wochenschr. 1925. - HEIMANN-TROSIEN: Gewöhnungserscheirrungen an der Niere bei 
Bi-Behandlung. Klin. Wochenschr. 1925.- HERXHEIMER: Über akute gelbe Leberatrophie 
und verwandte Veränderungen. Berlin. klin. Wochenschr. 1920. - HESSE: Die Rolle des 
Lichtes in der Luestherapie. Strahlentherapie. 1921. - HEYMANN: (a) Neue Wege der 
Luestherapie. Fortschr. d. Med. 1925. (b) Die Wismutbehandlung der Syphilis. Berlin: 
Pusch 1925.- HILGERMANN: (a) Beitrag zur Frage der aktiven Immunisierung der Syphilis. 
Münch. med. Wochenschr. 1921. (b) Immunisierungsproblem der Syphilis. Münch. med. 
Wochensehr. 1926. (c) Behandlung der Syphil.i.s mit nativem Spirochätenmateria!. Münch. 
med. Wochenschr. 1926. - HoFFMANN: (a) Uber Nebenwirkungen des Quecksrlbers.)md 
Neosalvarsans bei kombinierter Behandlung. Berlin. klin. Wochenschr. 1917 .. :- (b) Uber 
einen Todesfall nach Silbersalvarsan. Dermatol. Zeitschr. 1919. - HoPPE: Uber Silber­
salvarsannatrium. Münch. med. \Vochenschr. 1919.- HüBNER: Schmierseifeneinreibungen 
zur Verbesserung der Syphilisbehandlung. Dtsch. med. Wochenschr. 1922. - JADAS­
SOHN: Die heilenden und schädigenden Wirkunaen des Salvarsans. Klin. Wochenschr. 
1922. - ,JAUREGUI und LANCELOTTI: Die Serothe~apie der Lues. Rev. med. latino-americ. 
1924. - KATZENELLENBOGEN: Untersuchungen über die Perme~bilität der Meningen 
für Wismut. Schweiz. med. Wochenschr. 1925.- KoHRS: Liquorbefunde in den einzelnen 
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Stadien der unbehandelten Syphilis. Dermatol. Zeitschr. 1920.- KöNDGEN und MEISSNER: 
Ein neues Prinzip in der Chemotherapie der Syphilis. Münch. med. Wochenschr. 1925. -
KRÖSL: (a) Vanadium und Behandlung der Syphilis. Naturforschervers. Innsbruck 1924. 
(b) Syphilitische Neuansteckung nach Northovan-Spirocidabortivkur. Dermatol. Wochen­
schrift. 1925.- KRZYSZTALOWICZ: Zit. nach FINGER. (Gedanken über die Wirkung usw. 
1912). KYRLE: (a) Liquor bei latenter Lues. Wien. klin. Wochenschr. 1920. (b) Die Bedeu­
tung des unspezifischen Heilfaktors in der Syphilistherapie. Dermatol. Zeitschr. 1922. -
LANGER: Die therapieresistente Lues. Med. Klinik. 1924. - LASCH und PERUTZ: Ex­
perimentelle Untersuchungen über das Decoct. Zittmanni. Wien .. ~Flin. Wochenschr. 1925.­
LENZ: Aorta und Syphilis. Med. Klinik. 1913. - LENZMANN: Uber kombinierte Behand­
lung der Lues mit Silbersalvarsannatrium und kolloidalem Silber. Dtsch. med. Wochen­
schrift. 1920.- LESSER: (a) Neuere Probleme der Syphilisbehandlung. Berlin. klin. WochEm· 
schrift. 1921. (b) Probleme der Syphilisbehandlung. Dtsch. med. Wochenschr. 1921. 
(c) Zur Abortivbehandlung der Syphilis. Dtsch. med. Wochenschr. 1921. (d) Die Selbst­
heilung der Syphilis. Berlin. klin. Wochenschr. 1921. - LEVADITI: Die Prophylaxe der 
Syphilis; übersetzt von HEYMANN. Verlag pharmazeut. Versandhaus Berlin NW 7. -
LoMHOLT: Welche Wismutverbindung soll für die Syphilistherapie bevorzugt werden? 
Ann. de dermatol. et de syphiligr. 1925. - MEIROWSKY: Bericht der Salvarsankommission 
d. allg. ärztl. Vereins zu Köln. Münch. med. Wochenschr. 1920. - MEMMESHEIMER: Über 
neuartige Metallverbindu!lgen zur Behandlung von Infektionskrankheiten. 88. Versamml. 
d. Ges. dtsch:.Naturf. u. Arzte. - MERK: 4-Jte und neue Behandlungsmittel bei Syphilis. 
Etschländer Arzte bl. 1925. - MEYER-BISCH: Uber das Schicksal des parenteral verabreichten 
Schwefels. Biochem. Zeitschr. 1921. - MuLZER und BLEYER: Wirkungen gewisser Queck­
silberpräparate auf die experimentelle Hodensyphilis des Kaninchens. Münch. med. Wochen­
schrift. 1920.- MÜLLER, R.: Zit nach ScHERBER.- NEGENDANK: Beobachtungen über 
Cyarsal. Dermatol. Wochenschr. 1921. - N EUBER: Über die Unspezifität der Antisyphilitica.. 
Arch. f. Dermatol. u. Syphilis. 1924. - NoTTRAFT: Kolloidales Silber als Heilmittel bei 
Syphilis. Dermatol. Wochenschr. 1919. - ÜELZE: Über Therapie der Hautsyphilis, ins­
besondere Dosierungsfragen. (Med. Ges. Leipzig.). Klin. Wochenschr. 1926. - ÜPPEN· 
HEIM: (a) Spirot;~d. Wien. med. Wochenschr. 1925. (b) Stovarsol. Med. Klin. 1925. -
PANTOPPIDAN: Uber die Resultate der kombinierten Salvarsan-Quecksilberbehandlung. 
Arch. f. Dermatol. u. Syphilis. 1921. - PERUTZ: Decoct. Zittmanni, experimentelle Unter­
suchung _jiber unspezifische Behandlung der Lues. Wien. klin. Wochenschr. 1925. -
PETTE: Uber den Einfluß der verschiedenen Formen antisyphilitischer Behandlung auf 
das Entstehen der metaluischen Erkrankungen. Dtsch. Zeitschr. f. Nervenheilk. 1920. -
PrcK: Probleme der Luestherapie. Med. Klinik. 1925.- PINARD: Die Gefahr ungenügender 
Dosen bei der Behandlung der Syphilis. Paris med. 1922. - PINKUS: (a) Wirkung des 
Stovarsols. Med. Klinik. 1924. (b) Tabesprobleme und Tabesbehandlung. Berlin. med. 
Ges. 1924. - PL~NNER: Therapeutische Versuche mit Organluetin. Dermatol. Zeitschr. 
1925.- PLEHN: Über die intravenöse Behandlung mit kolloidalen Silberlösungen. Therapie 
d. Gegenw. 1921. - PoULARD: Behandlung der Syphilis mit subcutanen Neosalvarsan­
injektionen. Presse med. 1920.- PusEY: The present situation in the treatment of syphilis. 
Atlant. med. journ. 1925. - REITER und KuROKOWA: Perorale und percutane Immuni­
sierung. Klin. Wochenschr. 1926. - RESCH: Beitrag zur Syphilisbehandlung. Münch. 
med. Wochenschr. 1924.- RILLE und FRÜHWALD: Zur Behandlung der Syphilis mit Silber­
salvarsan. Münch. med. \Vochenschr. 1919. - RUBIN und BENTKIRALY: Lebensdauer 
der Spirochäten unter verschiedenen Behandlungsformen. Orvosi Hetilap.192l.-RUGE: Die 
vorläufigen Ergebnisse der Luesbehandlung bei der Marine. Arch. f. Dermatol. u. Syphilis. 
1925.- SAGEL: (a) Versuche, diejenigenFälle von Dementia paralytica, die durch Rekurrens· 
impfungen und andere Maßnahmen unbeeinflußt geblieben waren, mit lebenden Stämmen 
von Spirochaeta pallida zu behandeln. Dtsch. med. Wochenschr. 1926. (b) Die biologische 
Leukocytenkurve der Impfrekurrens der Paralytiker. Zeitschr. f. klin. Med. 1925. (c) Beitrag 
zur Kenntnis des weißen Blutbildes usw. Zeitschr. f. klirr. Med. 1925.- SALO: Behandlung der 
Syphilis mit Bismogenol. Dtsch. med. Wochenschr. 1925. - SALOMON: Bemerkungen zur 
Syphilisbehandl. Zeitschr. f. ärztl. Fortbild. 1923.- ScHAMBERG andGREENBAUM: Multiple 
neuritis with jaundice after the use of neoarsphenamin. Report of case. Journ. of the Americ. 
med. assoc. 1925. - ScHARNKE: Über die Notwendigkeit der ätiologischen Gestaltung der 
Paralysetherapie. Zeitschr. f. d. ges. Neurol. u. Psychiatrie. 1921. - SCHERBER: (a) Bei­
trag zur Klinik und Therapie der Syphilis. Wien. nied. Wochenschr. 1916. (b) Über die 
Wirkung intramuskulärer Milchinjektionen auf die latente und manifeste Syphilis. Wien. 
klin. Wochenschr. 1917. (c) Die Malariabehandlung der Syphilis. Wien. klin. Wochen­
schrift. 1925. - ScHILLER: Erfahrungen mit Neosilbersalvarsan. Dtsch. med. Wochen­
schrift. 1922. - ScHINDLER: Wert der Lichtbehandlung in der Luestherapie. Strahlen­
therapie. 1921.- SCHLAYER und WoLF: Erfahrungen über die therapeutische Verwendung 
lebender Bakterien beim Menschen. Dtsch. med. Wochenschr. 1926. - SCHOLTZ: Umfrage 
über Behandlung der Syphilis. Med. Klinik. 1925/26. - SCHOLTZ und WILLMERS: Die 
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Dauererfolge der reinen Hg-Behandlung der Syphilis im Vergleich zur kombinierten SajHg­
Behandlung. Arch. f. Dermatol. u. Syphilis. 1921. -ScHREIBER: Über die Wirkungsweise 
des Salvarsans und Quecksilbers bei der Syphilis. Münch. med. Wochenschr. 1914. -
ScHUMACHER: (a) Worauf beruht die spezifische Wirkung des Hg bei der Luestherapie? 
Dermatol. Zeitschr. 1923. (b) Worauf beruht die spezifische spirillocide Wirkung des Sal­
varsans? Arch. f. Dermatol. u. Syphilis. 1925. (c) Salvarsanwirkung. Dermatol. Zeit­
schrift. 1926. - SILBERSTEIN: Zur Frage der salvarsanresistenten Lues. Arch. f. DermataL 
u. Syphilis. 1924. - SKALWEIT: Impfmalaria, Hämogramm, Luetinreaktion. Münch. 
med. Wochenschr. 1925. - SMECHULA: Unterschiede in den Wirkungen und Neben­
wirkungen kombinierter Salvarsan-Bi und Salvarsan-Hg-Kuren. Klin. Wochenschr. 1925.­
SoLDIN und LESSER: Stovarsol bei Säuglingssyphilis. Dtsch. med. Wochenschr. 1925. -
SPIETHOFF: (a) Schwefel in der Gewebe- und Reiztherapie. Dermatol. Wochenschr. 1925. 
(b) Fragen von grundlegender Wichtigkeit in der Syphilisbehandlung. Urol. a. cut. review. 
1925.- STEINBERG: Über die Erhöhung der spirillociden Wirkung des Salvarsans in Ver­
bindung mit Traubenzucker. Dtsch. med. Wochenschr. 1921. - STOELZNER: Der thera­
peutische Stil im Wandel der Zeit. Münch. med. Wochenschr. 1923. - STOYE: Wismut­
behandlung der Lues congenita. Münch. med. Wochenschr. 1924.- STREMPEL: Erfahrungen 
mit der Wismuttherapie der Lues. Dermatol. Wochenschr. 1924. - TEODOSIJEVITS: 
Syphilisbehandlung mit hohen Neosalvarsandosen. Dtsch. med. Wochenschr. 1925. -
ULLMANN: (a) Über Ausscheidungswerte und Speicherungsverhältnisse nach Einfuhr von 
Salvarsan in den menschlich-tierischen Organismus. Arch. f. Dermatol. u. Syphilis. 1913. 
(b) Gegenwärtiger Stand der Diagnose und Therapie der Frühsyphilis. Wien: Julius Springer 
1926. - v. WAGNER-JAUREGG: Die bisherigen Erfolge der Malariabehandlung der Para­
lyse. Med. Klinik. 1924. - v. WASSERMANN: Zur Bekämpfung der Syphilis. Dtsch. med. 
Wochenschr. 1918.- WEICHARDT: Leistungssteigerung der Proteinkörpertherapie. Ergebn. 
d. Hyg., Immunitätsforsch. u. exp. Therapie. 1922. - WEICHBRODT und JAHNEL: Einfluß 
hoher Körpertemperaturen auf die Spirochäten im Tierexperiment. Dtsch. med. Wochen­
schrift. 1919. - WEIGELDT: Dosierung des Salvarsans. Dtsch. med. Wochenschr. 1920. 
WEISE: Intravenöse Quecksilberbehandlung. Dermatol. Zeitschr. ~921. - WEITGASSER: 
Erfahrungen mit Stovarsol. Med. Klinik. 1924. - WERTHER: (a) Über die Neurorezidive 
nach Salvarsan, über Abortivheilung und weitere Erfahrungen. Münch. med. Wochen­
schrift. 1911. (b) Über Wis~utbehandlung. (Kongreßbericht 1923.) Arch. f. DermatoL 
u. Syphilis. - WIENERT: Über die spirillocide Wirkung der verschiedenen Salvarsan­
präparate. Arch. f. Dermatol. u. Syphilis. 1921.- Wrnz: Röntgenbestrahlung bei Syphilis . 
.\\'[ünch. med. Wochenschr. 1925. - ZIELER: (a) Betr. Syphilisbehandlung. (Würzburger 
Arzteabend.) Münch. med. Wochenschr. 1920. (b) Frühbehandlung und Frühheilung der 
Syphilis. Urol. a. cut. review. 1925. (c) Erkrankungen der Leber bei Syphilis und Syphilis­
behandlung und deren Bedeutung für den praktischen Arzt. Münch. med. Wochenschr. 1926. 
ZIELER- MuTSCHLER: Die Frühbehandlung der Syphilis. Handb. d. Salvarsantherapie. 
Urban u. Schwarzenberg 1924. 

111. Anwendung der Heilmittel. Abortivbehandlung. 

AHMANN: A~9rtivbehandlung der Syphilis mit Berücksichtigung der E)le und Nach­
kommenschaft. Arztegesellschaft Göteburg. 26. 2. 1919. - ALMKVIST: (a) Über Versuche 
mit ununterbrochener, intensiver Behandlung der Syphilis. Dermatol. Wochenschr. 1920. 
(b) Kontinuierliche Syphilisbehandlung, anstatt intermittierender, auf Grund achtjähriger 
Erfahrung. Arch. f. Dermatol. u. Syphilis. 1926. - ALTMANN: Abortivheilungen. Dermatol. 
Zeitschr. 1916. - ARllJNE: La prophylaxie de la syphilis par le traitement preventif. Arch. 
de med. et de pharm. milit. 1923. - A~ZT: Frühdiagnose und Frühtherapie der Syphilis. 
Wien. med. Wochenschr. 1922.- BAIS: Über dreimalige Ansteckung mit Syphilis. Dermatol. 
Wochenschr. 1924. - BAKETEL: The necessity for the intensive treatment of syphilis. 
Americ. journ. of syphilis. 1924. - BALZER: Gontribution a l'etude des injections SOUS· 

cutanees d'arsenobenz!'mes dans le traitement de la syphilis recente. Paris med. 1923. -
BENARIO: Die Reinfektionen bei Syphilis: Halle: Marhold 1914. - BERING: Zur Abortiv­
behandlung der Syphilis. Dermatol. Wochenschr. 1921. - BERKENAU: Endolumbale Salvar­
santherapie der Lues des Zentralnervensystems. Fortschr. d. Therapie. 1921.- BLANK: Zur 
Abortivbehandlung der Syphilis. Dtsch. med. Wochenschr. 1921.- BoAs: Zwei Fälle von Re­
zidiv nach kombinierter Silbersalvarsan-Quecksilberbehandlung bei Primäraffekt mit nega­
tiver Wa.R. Hospitalstidende 1922. (b) Über Abortivbehandlung der Syphilis. Hospitalsti­
dende 1923.- BomN: Präventivbehandlung der Lues während der Inkubationszeit. Presse 
med. 1922.- BRAUER: In welcher Weise wirkt das Quecksilber bei der antiluetischen Behand­
lun,g auf den Ausfall der Seroreaktion? Münch. med. Wochenschr. 1910.- BRINCKMANN: 
Zur vikariierenden, kombinierten Behandlung der Syphilis nach Erfahrungen auf der Prosti­
tuiertenabteilung. Med. Klinik. 1923. - BROCQ: General considerations.of the present treat­
ment of syphilis in France. Urol. a. cut. review. 1926.- BRUCK: (a) Über den Einfluß der 
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Salvarsanexantheme auf den Verlauf der Syphilis. Berlin. klin. Wochenschr. 1921. (b) Abor­
tivbehandlung bei Lues I. Münch. ~ed. Wochenschr. 1922.- BRUHNS: (a) Moderne Syphilis­
behandlung. Med. Klinik. 1912. (b) Über Unklarheiten und Unvollkommenheiten unserer Sy­
philistherapie, zugleich ein Beitrag r.ur Frage der Syphilisprophylaxe. Berlin. klin. Wochen­
sehr. 1915. (c) Einige Fragen betr. Syphilisbehandlung. Urol. a. cut. review. 1925. (d) Über 
Syphilisbehandlung. Umfrage. d. Med. Klinik. 1925/26.- BRÜNAUER: Spezifisch-unspezi­
fische Behandlung der Lues. Wien. klin. Wochenschr. 1923.- Buscmm: Zur Behandlung 
der Syphilis mit Salvarsan. Therapie d. Gegenw. 1919. - BusCHKE-FREYMANN: Über den 
Einfluß der Salvarsanexantheme auf den Verlauf der Syphilis. Berlin. klin. Wochenschr. 
1921. - ÜASSELMANN: A clinic routine for the treatment of syphilis. Americ. journ. of 
syphilis. 1925. - ÜITRON: Indikationen der Quecksilber-, Salvarsan-, Wismuttherapie. 
Zeitschr. f. ärztl. Fortbild. 1924. - ÜONRAD: Resultate bei der Behandlung Wassermann­
fester Syphilis durch intravenöse Gaben. Arch. of dermatol. and syphilol. 1922. - ÜORWAZ: 
Die frühzeitige Behandlung der primären Syphilis. Rev. de med. 1921.- ÜOVEN: Principles 
of treatment of Wassermann-fast syphilis. Urol. a. cut. review. 1926. - DELBANCO: Zur 
Frage der Abortivheilung der Syphilis. Dermatol. Wochenschr. 1921.- DREYFUS: (a) Heil­
barkeit der Tabes. Therap. Halbmonatsh. 1921. (b) Behandlung der Tabes. Dtsch. Zeit­
schrift f. Nervenheilk. 1924. - DuB: Einzeitige intravenöse Jod-Salvarsanbehandlung 
der Lues. Med. Klinik. 1921.- DüHRENHEIMER: Zur Frage des Einflusses der Frühbehand­
lung der Syphilis auf Entstehung und Entwicklung metaluetischer Erkrankungen. Inaug.­
Diss. Heidelberg 1922. - EDDLEMAN: The diagnosis of primary syphilis. Urol. a. cut. 
review. 1926.- FABRY: Zur Syphilisbehandlung. Med. Klinik. 1922.- FANTL: Zur Frage 
der Giftfestigkeit der Spirochäten. Dermatol. Wochenschr. 1920. - FINGER: Abortiv­
behandlung und Reinfektion. Arch. f. Dermatol. u. Syphilis. 1921. - FoRDYCE: Behand­
lung der Syphilis. Journ. of the Indiana state med. assoc. 1923. - FRASER: (a) Betrach­
tungen über die Wirkung der intensiven Behandlungsmethoden mit Rücksicht auf die Ent­
stehung frühzeitiger Nervensyphilis. Americ. journ. of syphilis. 1921. (b) Das genügende 
Maß der Behandlung. Americ. journ. of syphilis. 1922. - FREI: Zur experimentellen 
Syphilisforschung. Klin. Wochenschr. Jg. 2. - FREUND: Neue Erfahrungen über die 
Abortivbehandlung der Syphilis. Giorn. ital. d. malatt. vener. e d. pelle. 1922. - FRIED­
MANN: Über Gelbsucht bei Syphilitikern während und nach der Neosalvarsanbehand­
lung. Dermatol. Zeitschr. 1918.- GALEWSKY: Behandlung der Syphilis. Umfrage. d. Med. 
Klinik. 1925/26.- GÄRTNER: Endolumbale Behandlung der meningealen Syphilis. Münch. 
med. Wochenschr. 1917.- GEBER: Die Frühbehandlung der Syphilis. Gy6gyaszat 1925.­
GENNERICH: (a) Ziele einer ausreichenden Syphilisbehandlung und provokatorischen Sal­
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Persönliche Prophylaxe der Syphilis. 
Von 

PAUL l\IIANTEUFEL-Diisseldorf und WERNER WORMS-Berlin. 

Nach allgemeiner Annahme (vgl. die interessanten Ergebnisse der Umfrage 
von JADASSOHN) befinden wir uns gegenwärtig in einer rückläufigen Bewegung 
der Syphilismorbidität, und das ist um so bemerkenswerter, als nach Beendigung 
des Krieges in allen Ländern ein beunruhigender Hochstand der Erkrankungen 
an Syphilis und an Geschlechtskrankheiten überhaupt zu verzeichnen war. 
Während aber in den letzten 8 Jahren kein entsprechender Rückgang der 
Gonorrhöe stattgefunden hat, sind die Erkrankungen an Syphilis fast in allen 
europäischen Ländern weit unter die Vorkriegsziffer heruntergegangen. Man 
bringt diesen Rückgang hauptsächlich mit der energischen neuzeitlichen Behand­
lung, namentlich mit der Salvarsanbehandlung, in Verbindung und hat infolge­
dessen sehr im Gegensatz zu anderen ansteckenden Krankheiten den Satz aufgestellt, 
daß die beste Syphilisprophylaxe eine gute Behandlung der Erkrankten sei. Da bei 
allem Widerstreit der Meinungen über die Nützlichkeit der Syphilisbehandlung 
durch Salvarsanpräparate doch darin Einmütigkeit besteht, daß die Salvarsan­
therapie das beim Geschlechtsverkehr ansteckende Stadium der Krankheit erheb­
lich verkürzt, ist diese Anschauung auch verständlich, und man könnte an­
gesichts der, wie im folgenden gezeigt werden muß, weniger übereinstimmenden 
Ansichten über den Wert der persönlichen Prophylaxe zweifelhaft sein, ob eine 
ausführliche Behandl1tng dieses Gebietes in diesem Handbuche noch zeitgemäß ist. 
Wir haben uns trotzdem dazu entschlossen, weil man ja nicht wissen kann, 
ob in späterer Zeit nicht wieder ein größeres praktisches Interesse an den hier 
erörterten Fragen vorhanden sein wird, und weil nach unserer Ansicht die 
Ergebnisse der experimentellen Prophylaxe auch für das Verständnis der 
Chemotherapie der Syphilis nicht ohne Bedeutung sein dürften. 

Während man unter Prophylaxe streng genommen solche Maßnahmen ver­
steht, die das Zustandekommen einer Infektion verhüten, also vor der Infektions­
gelegenheit in Wirksamkeit gesetzt werden, hat die Erfahrung gezeigt, daß bei der 
Prophylaxe der Geschlechtskrankheiten vielfach diejenigen Maßnahmen in den 
Vordergrund des Interesses treten, die nach der Infektionsgelegenheit ange­
wandt werden, also eigentlich in das Gebiet der Präventiv- oder Abortiv­
therapie gehören. Hauptsächlich hat es wohl der Umstand, daß die Syphilis 
bei den zivilisierten Völkern der Erde - bekanntlich ist das bei vielen 
primitiven Völkern nicht in dem Maße der Fall - eine ausgesprochene 
Geschlechtskrankheit geworden ist, mit sich gebracht, daß an prophylak­
tische Maßnahmen erst gedacht wird, wenn die Infektionsgelegenheit mehr 
oder weniger lange zurückliegt. Diesem Umstande muß wohl oder übel bei 
allen Bestrebungen der persönlichen Prophylaxe Rechnung getragen werden. 
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Yicht eingegangen wird in dieser Abhandlung auf die indirekte PrOJJhylaxe 
durch Aufklärung, Sport und sittliche Erziehung, sowie Bekämpfung des Alkohol­
mißbrauchs, obwohl wir den Wert dieser Faktoren natürlich nicht unterschätzen. 
Wir verweisen diesbezüglich auf die Kapitel von HECHT und HAUSTEIN 
(Bd. XXII), ferner bezüglich der rechtlichen Seite der Luesprophylaxe auf 
den HELLERsehen Beitrag (Band XXIII dieses Handbuches). 

Vorgeschichte. 
Bezüglich der Geschichte der persönlichen Syphilisprophylaxe bis zur Zeit 

der experimentellen Bearbeitung dieses Gebiets hat SIEBERT in A. NEISSERs 
"Beiträgen zur Pathologie und Therapie der Syphilis" (Arbeiten aus dem Reichs­
gesundheitsamt l9ll, Bd. 37) das Wesentliche so übersichtlich zusammen­
gefaßt, daß eine wörtliche Wiedergabe dieses Abschnittes aus der SIEBERTschen 
Arbeit gerechtfertigt erscheint. 

Unter Hinweis auf die ausführlichen Arbeiten von LE PILEUR und MAISONNEUVE, 
die die Geschichte der persönlichen Prophylaxe der Syphilis in ausführlicher Weise be­
handelten, faßt SIEBERT auf Grund der genannten Arbeiten in großen Zügen die Be­
strebungen früherer Jahrhunderte folgendermaßen zusammen: "Der berühmte venezianische 
Arzt NIKOLAUS MASSA empfahl in seinem Buche "De morbo Gallico" (1532) Waschungen 
post coitum mit weißem Wein oder Essig als Vorbeugungsmittel gegen die Syphilis. 
FRAaASTORE gab den Gebrauch von Citronensaft an. GABRIEL FALLOPIO (1555) zog Mund­
wasser, aus Quecksilber und Guajac bereitet, vor; sein Schüler AaoTo (1564) ließ mit aro­
matischen Abkochungen waschen, PETRONIUS mit Mischungen von Urin und Campherwein. 
RAucmN betrat 1640 einen neuen Weg, indem er durch Wärme verflüssigte Pflaster vor dem 
Coitus lokal angewendet wissen wollte. Der Leipziger Professor ETTMÜLLER griff 1690 
zur Anwendung einer Mischung von Terpentin und Wein, PALMARIUS glaubte an die Wirk­
samkeit einer Guajacabkochung mit Wein. 1733 empfahl DESAULT die Anwendung von 
Quecksilbersalben, indem er sich die Vorstellung machte, daß die Syphilis durch kleine 
"unsichtbare Würmer" hervorgerufen würde, die auf Grund der therapeutischen Erschei­
nungen durch Quecksilber deletär beeinflußt würden. Er schloß daraus weiter, daß das 
Quecksilber die Erreger auch vernichten müßte, wenn dieselben sich kurz nach der Über­
tragung nur in den oberflächlichsten Schichten der Haut befinden; eine also durchaus 
unseren heutigen Anschauungen entsprechende Ansicht. 1770 versuchte MAHON Waschungen 
mit Alaunlösungen einzuführen. Der Engländer WARREN ließ Ende des 18. Jahrhunderts 
ante coitum Einfettungen mit adstringierenden Salben vornehmen, post coitum Waschungen 
und Injektionen mit alkalischen Lösungen. GuiLBERT DE PREVAL schuf 1772 ein Prophy­
lakticum aus destilliertem Wasser, Kalkwasser, Alkohol und Sublimat, PEYRILHE 1774 
ein solches aus verdünntem Ammoniak. HuNTER, FoRDYCE und l\iEDERER ließen in An­
lehnung an WARREN schwache Lösungen von Laugen gebrauchen. HUNTER empfahl außer­
dem noch heißes Wasser und Sublimatlösung. Auf Sublimatlösungen legte auch MALPERT 
großen Wert. CosTER stand 1829 auf dem Standpunkt, daß durch Chlor das luische Virus 
zerstört werden müßte und empfahl daher die Anwendung von chlorabspaltenden Chemi­
kalien, wie Chlorkalk usw. Er will auch an Menschenmaterial die Beobachtung gemacht 
haben, daß diese Maßnahmen vor der Syphilisinfektion geschützt hatten; auch RICORD 
wandte sein Interesse derartigen chemischen Verbindungen zu. 1812 trat LUNA CALDERON 
mit einem neuen Prophylakticum auf, dessen Zusammensetzung er aber nicht verraten 
und mit in sein Grab genommen hat. Er machte auch an aich einen diesbezüglichen Ver­
such, der günstig auafiel. Nach der Beschreibung des Verlaufes der Erscheinungen an den 
Kontrollimpfstellen scheint das Virus aber von einem Ulcus molle entnommen worden zu 
sein, so daß der Versuch nicht viel beweist. LANGLEBERT hat 1851 ein aus Alkohol, Kali­
seife und Citronenöl bestehendes Prophylakticum erfunden, und auch er machte einen 
Versuch am Menschen, bei dem es sich aber anscheinend auch nur um Übertragung von 
Ulcus molle handelte, da schon am nächsten Tage die Kontrollstellen Reaktionserschei­
nungen zeigten, während die prophylaktisch behandelten Impfstellen reaktionslos verliefen. 

Experimentelle Grundlagen. 
Es liegt auf der Hand, daß die Beurteilung der Wirksamkeit eines Schutz­

mittels schwierig ist und oft geraume Beobachtungsdauer erfordert, wenn man 
lediglich auf die Erprobung in der menschlichen Praxis angewiesen ist. Die 
Möglichkeit einer experimentellen Bearbeitung des Stoffes geht auf das 
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Jahr 1903 zurück, als es METSCHNIKOFF und Roux gelang, die unter natür­
lichen Bedingungen anscheinend nur bei Menschen vorkommende Krankheit 
in zweifelsfreier Weise zuerst auf Schimpansen, dann aber auch auf niedere 
Affenarten zu übertragen und mit den entstandenen charakteristischen Krank­
heitsprodukten weitere Übertragungen auf andere Affen zu erzielen 1. Diese 
Untersuchungen wurden ganz erheblich gefördert und gesichert durch die 1905 
erfolgte Entdeckung des Syphiliserregers durch ScHAUDINN und HoFFMANN. 

DieNEISSERsche Expedition nach Java gab C. SIEBERT dann in den Jahren 
1905-1909 Gelegenheit, seine später noch genauer zu erwähnenden prophylak­
tischen Versuche an Affen in großem Umfange auszuführen, und auch in Europa 
bedienten sich alsbald einige andere :Forscher des Affenexperiments (ScHERE­
SCHEWSKY und HüGEL u. a.). In größerem Maßstabe aber konnten in Europa 
derartige Versuche erst in Angriff genommen werden, als E. BERTARELLI 1906 
die Empfänglichkeit des Kaninchenauges (Hornhaut und vordere Kammer) 
für das Syphilisvirus entdeckte und ein Jahr später N. PARODI Hadertsyphilis 
bei Kaninchen erzeugte. Die letztgenannte handliche Infektionstechnik hat 
sich dann bei der ganzen Erforschung der Syphilis außerordentlich fruchtbar 
erwiesen und in Deutschland besonders die umfangreichen Arbeiten von UHLEN­
HUTH-MULZER, sowie P. EHRLICH und W. KoLLE nebst ihren Mitarbeitern er­
möglicht. Die experimentelle Hodensyphilis des Kaninchens ist dann auch für 
die Bearbeitung der Syphilisprophylaxe die Methode der Wahl geworden, nach­
dem NICHOLS und WALKER 1923 gefunden hatten, daß man mit dem Nichols­
stamm nicht nur bei intratestaler Impfung und bei subcutaner Verimpfung am 
Scrotum, sondern auch bei percutaner Impfung an der Serotalhaut Primär­
affekte mit großer Regelmäßigkeit erzeugen und diese Impftechnik mithin für 
die experimentelle Prüfung von örtlichen Schutzmitteln gegen Syphilis ver­
wenden kann. MANTEUFEL und WoRMS konnten diesen Infektionsmodus 1925 
auch bezüglich anderer Pallida-Vira als brauchbar erweisen, sofern diese nur 
stark kaninchenpathogen sind. 

Das Verdienst, die ersten experimentellen Prophylaxeversuche gemacht zu 
haben, gebührt METSCHNIKOFF und Roux, die bereits damals die auch heute 
noch augewandte 330foige Kalomelsalbe in einer Grundlage von gleichen Teilen 
Lanolin und Vaselin empfahlen. Sie bedienten sich dazu der Versuche an Affen 
(Schimpansen und Makaken), die sie mit frisch vom Menschen stammenden 
Vira an den Augenbrauenbögen impften und später (10 Minuten, 1 Stunde, 
P/4 Stunden, in einem Versuch auch 24 Stunden nach der Impfung) mit der 
Kalomelsalbe versahen. Unbehandelte Affen dienten als Kontrollen für die 
Virulenz des Impfmaterials, Nachimpfung der geschützten Affen zur Prüfung 
der Disposition der Tiere. 

An höheren und niederen Affen führte später auch C. SIEBERT auf Java 
seine bereits erwähnten bekannten Untersuchungen über verschiedene Schutz­
mittel aus. Er bediente sich dabei zweier verschiedener Methoden: 

1. Prüfungsversuche in vitro: Kranke Affen, deren experimentelle Syphilis­
infektion entsprechende Zeit zurücklag, wurden getötet. "Milz, Hoden und 
Knochenmark dieser Tiere wurden verrieben und gut durcheinander gemischt. 
Dieser Brei gab nach den vielfältigen Erfahrungen der NEISSERschen Expedition 
auf Java ein ausgezeichnetes Impfmaterial ab. Der Sicherheit halber wurde jeder 
Brei an Kontrolltieren, die gleichzeitig bei den vorgenommenen Experimenten 
geimpft wurden, auf seine Infektionstüchtigkeit geprüft. Abgewogene Mengen 

1 Auf .<!ie vor METSCHNIKOFF und Roux ausgeführten und anscheinend auch teilweise 
positiven Ubertragungsversuche kann hier nicht eingegangen werden. (Siehe G. SORERN­
HEIM im Handb. d. pathog. Mikroorg. von KoLLE-KRAUS-UHLENHUTH 1927. Lieferung 13 
bzw. P. MuLZER, dieses Handb., Bd. XV, 1.) 
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dieses virulenten Materials wurden dann mit abgemessenen bzw. abgewogenen 
Mengen des Desinfizienz auf das innigste vermischt. Bei Verwendung von 
Flüssigkeiten wurde der Brei nach bestimmten Zeiten durch mehrfache Mull­
lagen von der Flüssigkeit abgepreßt, um die überschüssige Menge der desinfi­
zierenden Flüssigkeit zu entfernen, und mit dem Rückstand wurden die Impfungen 
an den Augenbrauen der Affen vorgenommen." 

2. Prüfungsversuche in vivo: "Die Tiere wurden an beiden Augenbrauen 
tief scarifiziert und dann mit einem virulenten Brei in der sonst üblichen Weise 
durch Einreiben geimpft. In verschiedenen Zeitabständen wurden dann die 
Impfstellen mit Watte von den oberflächlich anhaftenden Breipartikelehen 
befreit und mit der zu prüfenden Lösung durch Waschen mit einem Wattebausch 
behandelt oder mit der zu prüfenden Salbe sorgfältig bestrichen." Angaben 
über die Beobachtungsdauer der durch die geprüften Schutzmittel vor der 
Erkrankung bewahrt gebliebenen Affen finden sich in der SIEBERTschen Arbeit 
nicht. ~r ließ es anscheinend bei der Feststellung bewenden, ob die Versuchs­
tiere in der üblichen Zeit einen Primäraffekt bekamen oder nicht. Es ist deshalb 
nicht erkenntlich, ob bei den als "geschützt" angesehenen Tieren nicht etwa 
lediglich der sichtbare Primäraffekt verhindert, sondern auch eine spätere 
Erkrankung ohne sichtbaren Primäraffekt verhütet worden ist. 

Anders als SIEBERT ging ScHERESCHEWSKY bei der mit HtaEL 1906 vor­
genommenen Prüfung von Quecksilber-, Arsen- und Chininverbindungen vor. 
Seine Methodik bestand darin, Kontrolle und Versuch am gleichen Tier mit 
gleichem Material auszuführen und so die durch eine möglicherweise anders­
geartete Disposition des Kontrolltieres bedingte Fehlerquelle auszuschalten. 
Eine beim Menschen herausgeschnittene syphilitische Papel wurde halbiert, 
die eine Hälfte für bestimmte Zeit in die entsprechende prophylaktische Lösung 
gebracht und dann gleichzeitig an symmetrischen Stellen ,der Brauengegend 
jede der Papelhälften auf niedere Affen verimpft. Die Impfung geschah durch 
Stich mit FRANKEscher Nadel (gemeint ist eine Schneppernadel zur Gewinnung 
von Blutstropfen) und nachträglichem Anlegen von Täschchen, eine Impf­
methode, die den Autoren angeblich die besten Resultate gab. 

In ähnlicher Weise wertete ScHERESCHEWSKY später Schutzsalben aus: 
Die gesamte Stirnpartie des Affen wurde mit Täschchen und Scarificationen 
versehen und nun das ganze Scarificationsgebiet mit ein und demselben beim 
Menschen exzidierten Luesmaterial gleichmäßig beimpft. Nach Ablauf einer 
bestimmten Zeit "wurde dann die eine Hälfte des Impfterrains rechts von der 
verlängerten Nasenlinie mit dem betreffenden Prophylakticum behandelt". 

Bei den eben erwähnten an Affen ausgeführten Schutz- und Desinfektions­
versuchen bediente man sich, wie man sieht, recht eingreifender Infektions­
methoden, d. h. es wurden den Tieren dabei Verletzungen von solcher Stärke 
beigebracht, wie sie unter den natürlichen Infektionsbedingungen beim Menschen 
gewöhnlich kaum vorkommen. Das war aber notwendig, um möglichst sichere 
Primäraffekte zu erzielen. Den Schutzversuchen bei Affen haftet aber noch 
der weitere Nachteil an, daß dieses Versuchstier für genaue Auswertungen 
von Schutzmitteln auf breiterer Grundlage, wenigstens in Europa, viel zu 
kostspielig ist. Außerdem hat auch die Verwendung von humanem Syphilis­
virus, das nicht durch längere Passagen an Affen augepaßt ist, seine Nachteile, 
weil es nicht optimal virulent für diese Tiere ist. 

Daher ist es als ein wesentlicher Fortschritt zu begrüßen, daß NICHOLS 
und WALKER im Jahre 1923 ein Verfahren veröffentlichten, das die Benutzung 
der experimentellen Kaninchensyphilis zu diesen Versuchen gestattet. Ermög­
licht wurden diese Versuche durch die oben bereits erwähnte, bis dahin unbe­
kannte Besonderheit des von diesen Autoren benutzten Virus, des sogenannten 
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Niehalsstammes, daß bei percutaner Impfung an der Serotalhaut in einem 
hohen Prozentsatz (bis IOOOfo) ein sichtbarer Erfolg festzustellen war. Später 
konnten MANTEUFEL und W ORMS zeigen, daß auch die in deutschen Labora­
torien benutzten optimal kaninchenpathogenen Spirochätenstämme sich in 
gleicher Weise und in gleicher Regelmäßigkeit perscrotal verimpfen ließen. 
Ein besonderer V orteil der am Kaninchen unter Verwendung des Niehals­
stammes auszuführenden Schutzversuche ist von vornherein auch darin zu 
erblicken, daß nach Ablauf der Beobachtungszeit des Versuches die Über­
tragung einer Lymphdrüse, beispielsweise einer Kniekehlendrüse des Versuchs­
tiers (die Kniekehlendrüse wird lediglich aus technischen Gründen mit Vorliebe 
gewählt), auf ein gesundes Kaninchen zur Entscheidung der Frage herangezogen 
werden konnte, ob durch die Schutzmaßnahme die Infektion tatsächlich völlig 
verhindert, oder ob nur das Auftreten des Primäraffektes an der Impfstelle 
unterdrückt war. Weitere Untersuchungen von MANTEUFEL und WoRMS er­
gaben, daß auch andere kaninchenpathogene Pallidastämme sich hinsichtlich 
der Drüsenbeteiligung in gleicher Weise wie der Niehalsstamm verhielten. Die 
von NICHOLS und WALKER befolgte Methodik gestaltet sich folgendermaßen: 

Die über den ins Seroturn herabgezogenen Hoden gespannte Haut wird 
nach Abrasieren der Haare (ohne Seife) mit Alkohol desinfiziert und dann 
durch 15-20 maliges Hingleiten mit dem Rasiermesser in einem Bezirk von 
1-1,5 cm oberflächlich scarifiziert. Bluten ist nach Möglichkeit zu vermeiden. 
Auf dieses Impffeld wird etwa 0,05 ccm einer Spirochätenemulsion mittels 
einer Capillarpipette gebracht und oberflächlich verteilt. Zwecks Gewinnung 
der Spirochätenemulsion wird ein Teil eines Kaninchenhodensyphiloms heraus­
geschnitten, das Gewebe in einem &tarken Mörser zerrieben und 1-2 ccm 
physiologische Kochsalzlösung (keine Citratlösung) zugefügt. Um das Zer­
reiben zu erleichtern, kann man etwas Sand oder zerstoßene Glasscherben 
hinzufügen. Je reicher die Emulsion an Spirochäten war, desto kürzer war 
die Inkubationszeit. 

Bei der Drüsenkontrollverimpfung wurde die vorher von BROWN und PEARCE 
für diesen Zweck empfohlene Technik inAofern abgeändert, als die exstirpierten 
Drüsen nicht zerrieben und als Emulsion mittels Spritze einverleibt, sondern 
halbiert durch eine schmale Hautöffnung ins subcutane Gewebe des Seroturns 
implantiert wurden. Ein Vorteil dieser "Stückchenverimpfung" sei die ober­
flächliche Lagerung des implantierten Gewebsstückes, die auch die geringste 
krankhafte Gewebsveränderung leicht wahrzunehmen gestattet. Die Versuchs­
tiere wurden 90 Tage beobachtet, die Drüsenkontrolltiere mindestens 3 Monate. 
Die Exstirpation und Verimpfung einer Leistendrüse wurde ausgeführt, nach­
dem die Kontrollen positiv geworden waren, d. h. 28-72 Tage nach der 
Impfung. Außer den Versuchstieren liefen zwecks Virulenzkontrolle des Virus 
ohne Anwendung von Schutzmitteln infizierte Kaninchen mit. 

Nachdem WoRMS von NICHOLS den Niehalsstamm zur Verfügung gestellt 
erhalten hatte, um die Versuchsergebnisse besser vergleichen zu können, 
wurden im Reichsgesundheitsamt zunächst mit dem Niehalsvirus Unter­
suchungen über die Schutzwirkung verschiedener Prophylaktica angestellt, 
allerdings mit etwas abgeänderter Technik (WoRMS 1925). Es wurde die 
prall über die Hoden gespannte Serotalhaut nicht mit dem Rasiermesser, 
sondern durch Scarification mittels einer abgebrochenen Glascapillare ver­
letzt, wobei teilweise tiefe Rhagaden der Haut gesetzt wurden. Die Infek­
tionsweise war also eine wesentlich stärkere als sie NICHOLS und WALKEH 
angewendet hatten; sie wurde aber zuerst deswegen bevorzugt, weil vor allem 
Wert darauf gelegt wurde, daß die Kontrollimpfungen mit möglichst 100°/(l 
Sicherheit haften sollten. Zur Sicherstellung des Schutzerfolges wurden in 

Handbuch der Haut- u. Geschlechtskrankheiten. XYIII. 60 . 
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gleicher Weise wie bei den amerikanischen Autoren Drüsenkontrollverimp­
fungen (meist Poplitealdrüsen) der ohne Primäraffekt gebliebenen Tiere vor­
genommen, späterhin auch weitere Drüsen- und Organbreiverimpfungen der 
mit den Drüsen der Versuchstiere beimpften Tiere (sogenannte "zweite Drüsen­
passagen"). "Bei 21 durch örtliche Schutzmittel vor äußeren Erscheinungen 
bewahrten Tieren" konnte WoRMS "nach 4-5monatiger Beobachtungszeit 
in keinem Falle durch die Drüsenverimpfung ein positives Ergebnis aufdecken, 
und auch die bei mehreren dieser Drüsentiere ausgeführten zweiten Drüsen­
passagen sind in 3-4 Monate langer Beobachtungszeit ohne Ergebnis ge­
blieben. Dagegen konnte bei einem der dazugehörigen Kontrolltiere, das in 
6 Monate langer Beobachtungszeit nicht erkrankt war, durch Drüsenver­
impfung, die F/2 Monate nach der Implantation positiv ausfiel, das Vorhanden­
sein von virulentem Material trotz erscheinungslosem Verlauf festgestellt werden. 
Wie wichtig dabei eine längere Beobachtung der Versuchstiere selbst ist 
- diese währte durchschnittlich 8 Monate - zeigte sich bei zwei Tieren, die 
erst vier bzw. fünf Monate nach der Impfung Erscheinungen an der Impfstelle 
zeigten. Die Drüsenkontrollversuche haben übrigens im ganzen bisher ergeben, daß 
man bei der experimentellen Prüfung von örtlichen Schutzmitteln im allgemeinen bei 
ausreichend langer Beobachtungszeit wohl berechtigt ist, die Verhinderung des 
Auftretens von örtlichen Erscheinungen mit tatsächlicher Verhinderung der Infektion 
gleichzusetzen.'' 

Im weiteren Verlauf der Untersuchungen stellte WoRMS (1927) fest, daß sich 
die einzelnen Drüsen bei spontan latent gewordenen Tieren hinsichtlich ihres 
Spirochätengehalts nicht ganz gleichartig verhielten, nachdem schon UHLENHUTH 
und GRaSSMANN gezeigt hatten, daß eine Verimpfung von mehreren Drüsen 
zusammen noch dort ein positives Ergebnis liefern konnte, wo die Verimpfung 
einer einzigen Drüse versagt hatte. Deshalb wurden auch bei drei durch örtliche 
Schutzmittel vor der sichtbaren Erkrankung bewahrt gebliebenen Tieren die ver­
schiedenen Drüsen auf neue Tiere verimpft und dabei gefunden, daß Leisten-, 
Achsel- und Kniekehlendrüsen ebenso wie auch Gehirn, Blut, Liquor, Mischbrei 
aus inneren Organen, jedes Material für sich verimpft, stets nur negative 
Impfergebnisse lieferten. Jedes Ergebnis wurde bis in die zweiten Drüsen­
passagen kontrolliert. Nach diesen ausgiebigen Reihenversuchen scheint also 
die Annnhme berechtigt, daß eine ergebnislose Verimpfung der Lymphdrüsen 
eines durch prophylaktische Maßnahmen geschützten Tieres in der Regel die tat­
sächliche Verhütung der Infektion beweist. Immerhin wird es nach den oben­
genannten Erfahrungen in besonders wichtigen Fällen ratsam sein, mehrere 
Lymphdn'isen von verschiedenen Körpergegenden oder- wenn man das Versuchs­
tier nicht am Leben zu erhalten wünscht - außerdem noch Mischbrei von inneren 
Organen zu verimpfen. 

In der Absicht, die Anordnung des Tierversuchs den Bedingungen der 
Praxis, bei der ja meist Hyperämie und Epithelverletzungen im Spiele sind. 
noch weiter anzupassen, hat WoRMS weiterhin unter Zuhilfenahme der Drüsen­
kontrolle folgende Untersuchungen vorgenommen: "Bei neun Tieren wurden 
die Hoden in die Scrota gebracht, die Serotalhaut durch Abklemmen des 
Seroturns in der Höhe der Samenstränge prall über die Hoden gespannt und 
auf die Serotalhaut beider Hoden für etwa zwei Minuten ein Wattebausch 
gebracht, der bei den beiden ersten Tieren mit sehr heißer, bei sieben weiteren 
Tieren mit warmer, isotonischer Kochsalzlösung getränkt war. Nach kurzem 
Abtupfen mit trockener Watte wurde sodann die Spirochätenemulsion auf 
die so vorbereitete mechanisch unverletzte Serotalhaut gebracht und dort 
bis zur Eintrocknung belassen. Die Einreibung der Spirochätenemulsion wurde 
mit Rücksicht auf die Hyperämie und intensive Durchfeuchtung, die bei allen 
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pathogenen Spirochäten das Eindringen in das mechanisch unverletzte Epithel 
zweifellos erleichtert, unterlassen. Die Versuche zeigten, daß nur in einem 
Versuch, bei dem es durch die heiße Kochsalzlösung zu Verbrühungen der 
Serotalhaut gekommen war, ein Kontrolltier erkrankte und das entsprechende 
Versuchstier geschützt blieb (Drüsenkontrolle bis zur zweiten Passage durch­
geführt), daß aber die Infektion in den anderen Versuchen bei sämtlichen 
drei Kontrollen ausblieb (nachgeprüft durch Drüsenkontrolle), so daß demnach 
auch das Freibleiben von Erscheinungen bei den mit Schutzmitteln versehenen 
Tieren nicht als Schutzerfolg bewertet werden kann. Der Versuch zeigt aiso, 
daß auch bei stark kaninchenpathogenem Virus die Infektion nur bei einer ein­
greifenderen Schädigung des Epithels haftet, daß mithin die richtige Beurteilung 
von Schutzmitteln bei Verwendung schwächerer Infektionsmethoden erschwert ist. 

Als es sich im Laufe der weiteren Bearbeitung herausstellte, daß der Nichols­
stamm bei späteren Passagen auch nach weniger eingreifender Scarifications­
impfung der Serotalhaut regelmäßig zur Entstehung von Primäraffekten führte, 
ging WoRMS dazu über, Prophylaxeversuche auch mit leichteren Impfmethoden 
vorzunehmen, die den Verhältnissen in der menschlichen Praxis wahrscheinlich 
besser angepaßt sind. Wurden bei der früher besprochenen stärkeren Impf­
scarification mit der Glascapillare neben Erosionen stärkere Rhagaden der 
Serotalhaut beigebracht, so wurde die Haut bei der schwachen Impfmethode 
so verletzt, daß "nur eine ganz oberflächliche, leicht spiegelnde, nicht blutende 
Erosion" erzielt wurde. 

Diese kombinierte Prüfung von örtlichen Schutzmitteln mittels schwacher und 
starker Scarification unter Verwendung stark kaninchenpathogener Vira dürfte zur 
Zeit als das sicherste Verfahren anzusehen sein; und wenn auch die Vers~tche ergeben 
haben, daß ein lokal geschütztes Tier zumeist als tatsächlich geschützt gelten kann, 
wird man doch angesichts der neuen Erkenntnisse, die über die Bedeutung der 
erscheinungslosen Infektion gewonnen sind, nach hinreichend langer Beobachtung 
(nicht unter fünf Monate) die Versuchstiere am besten töten, um eine kombi­
nierte Drüsen-Organbreiverimpfung in zwei Passagen anzuschließen. Erst wenn 
diese negativ ausfallen, ist man zu dem Urteil berechtigt, daß das Schutzmittel 
bei den Kaninchen ausreichend wirksam gewesen ist. Es erübrigt sich, darauf 
hinzuweisen, daß solche Befunde einwandfrei an mehreren Versuchs- und Kontroll­
tieren erhoben werden müssen, um Zufälligkeiten auszuschalten, die jedem einmal 
ausgeführten Versuch, auch bei ausreichenden Kontrollen, anhaften können. 
Schließlich ist es zweckmäßig, daß solche Untersuchungen stets mit der gleichen 
Technik ausgeführt werden, denn die obigen Ausführungen dürften gezeigt 
haben, welche Rolle für den Ausfall der Experimente die Verletzungs- bzw. 
Impfstärke spielt. Im allgemeinen muß von einem Schutzmittel verlangt werden, 
daß es - besonders post infectionem angewandt - auch das Angehen der stärkeren 
Impfscarification verhindert; eine Wirksamkeit lediglich bei schwacher Impf­
scarification genügt nach unserer Ansicht nicht. Denn obzwar in der mensch­
lichen Praxis beim Geschlechtsverkehr im allgemeinen starke Verletzungen 
nicht vorkommen dürften, besteht doch immer die Möglichkeit zu stärkeren 
Haut- bzw. Schleimhauteinrissen; es seien in diesem Zusammenhang nur die 
Frenulum-Rißverletzungen erwähnt. Außerdem ist zu berücksichtigen, daß 
bei den Tierversuchen die zu schützende Stelle genau bekannt ist und die Des­
infektionsmaßnahmen mit einer Gründlichkeit ausgeführt werden, w.ie es in der 
menschlichen Praxis wohl kaum gewöhnlich in Frage kommen dürfte. 

In wieweit man berechtigt ist, die Ergebnisse der Schutzmittelprüfung nach 
diesem an der experimentellen Kaninchensyphilis angestellten Prüfungsverfahren 
für die Verhältnisse beim Menschen zu bewerten, ist eine Frage, die in gleicher 
Weise bei den chemotherapeutischen Versuchen erörtert wird. Wenn auch nicht 

60* 
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verkennbar ist, daß die örtlichen und mechanischen Verhältnisse- Scrotal­
haut des Kaninchens und Haut-Schleimhaut des menschlichen Genitale, Impf­
scarification und Verletzung beim Coitus - große Unterschiede bedingen, 
so ist man doch nach den Ergebnissen der experimentellen Chemotherapie 
genötigt, derartige ausgiebige Prüfungsmethoden zur Grundlage für die Zu­
lässigkeit der Verwendung beim Menschen zu machen. Über die praktische 
Brauchbarkeit oder Unbrauchbarkeit eines Verfahrens beim Menschen hat natürlich 
endgültig die Praxis zu entscheiden. 

•Wenn die hier geschilderte Prüfungsmethodik auch sehr zeitraubend ist 
und einen kostspieligen und umständlichen Apparat erfordert, so kann doch 
kein Zweifel bestehen, daß die in der Zeit größter wirtschaftlicher Not in Deutsch­
land herangezogenen und auch von uns damals empfohlenen Behelfsmethoden 
nunmehr entbehrlich geworden sind, zumal sich gezeigt hat, daß sie unter sich wie 
auch im Vergleich mit dem Syphilisversuch differente Ergebnisse liefern. Es 
handelt sich dabei um die Verwendung der experimentellen Recurrensinfektion 
bei Mäusen und der spontanen Kaninchenspirochätose, deren Erreger das Tre­
ponema cuniculi ist. Aus Gründen der Vollständigkeit seien diese Methoden 
aber hier trotzdem aufgeführt. 

Aus materiellen Gründen ergab sich seinerzeit, da damals nur der Affen­
versuch in Frage kam, das Bedürfnis, billigere Versuchstiere für Schutz­
versuche, die in größeren Reihen vorgenommen werden sollten, heranzuziehen. 
Von diesen Gesichtspunkten sind die Arbeiten von PAPAMARKU, sowie von 
MANTEUFEL und ZscHUCKE ausgegangen, in denen für prüfungstechnische 
Aufgaben die Verwendung der experimentellen Recurrensinfektion bei Mäusen 
empfohlen wurde. 

Der Ausgangspunkt für das Prüfungsverfahren an Mäusen war die Tatsache, 
daß anscheinend alle pathogenen Spirochäten durch die mechanisch unverletzte 
Haut hindurchwandern können. Zuerst hat das MANTEUFEL für Recurrens 
nachgewiesen, später ScHELLACK für Syphilis, UHLENHUTH und FROMME für 
die Spirochäten des infektiösen Ikterus usw., NoGUCHI für das Gelbfieber und 
Ino, lTo WANI mit ihren Mitarbeitern für die Spirochäten des japanischen 
Siebentagefiebers, die ebenfalls zu dem gleichen Spirochätentypus wie die 
Leptospira icterohaemorrhagiae gehören. ScHELLACK hat den Infektions­
modus bei Recurrens genauer erforscht und gefunden, daß die Recurrens­
spirochäten dabei kleinste Kontinuitätstrennungen des Epithels benutzen, die 
makroskopisch nicht sichtbar zu sein brauchen. Das gleiche nimmt er bei dem 
Infektionsweg der Pallida an. Immerhin hat die weitere Beschäftigung mit 
der Frage ergeben, daß die Prüfungsergebnisse gegenüber Recurrens und 
Syphilis bei verschiedenen Mitteln nicht übereinstimmten und deshalb ist, 
wie schon betont, die Recurrensmethode jetzt nicht mehr als maßgeblich zu 
bezeichnen. 

Die Versuchsanordnung, wie sie sich MANTEFFEL in vielen Reihenversuchen als praktisch 
erwiesen hat, gestaltet sich folgendermaßen: Die Mäuse werden in Reihen nebeneinander 
auf langen Spannbrettern so aufgespannt, daß sie sich möglichst wenig bewegen. Dann 
werden die Haare an der Bauchseite mit einer gebogenen Schere kurzgeschoren und die 
geschorenen Stellen trocken nachrasiert, wobei oberflächliche Epithelverluste entstehen. 
Darauf erfolgt die Applikation des Schutzmittels und des Kontrollmaterials, unmittelbar 
darauf die Infektion durch AufträufeJung von gut infiziertem .Mäuseblut. .Man läßt die 
Tiere dann eine Stunde liegen und reinigt schließlich das Versuchsfeld mittels eines in Benzin 
getränkten Wattebausches von den anhaftenden Resten des Schutzmittels und des Infektions­
materials. Nach dem Losbinden kommen die Tiere in die Behälter und werden 10 Tage lang 
bei Dunkelfeldbeleuchtung untersucht. Gewöhnlich treten die ersten Spirochäten nach 
4-5 Tagen im Blut auf. Tiere, bei denen im Laufe von 10 Tagen keine Blutinfektion nach­
zuweisen ist, werden mit einer angemessenen Dosis frischen Rekurrensblutes intr?.peritoneal 
nachgeimpft und auf Immunität geprüft, um festzustellen, ob sich etwa durch uberstehen 
einer mikroskopisch übersehenen Infektion Immunität ergeben hR.t. Es empfiehlt sich, 
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möglichst 5-10 Tiere für jedes Mittel gleichzeitig anzusetzen und auch immer möglichst 
viele Mittel gleichzeitig in Parallelversuchen mit dem gleichen Impfmaterial zu prüfen. 

Aus derartigen Versuchen ergaben sich MANTEUFEL folgende Schlußfolge­
rungen: 

l. Wenn bei dieser Versuchsanordnung die Kontrolltiere eine Blutinfektion 
erwerben, die Versuchstiere dagegen frei bleiben und sich bei einer Nach­
impfung als empfänglich erweisen, dann hat das Schutzmittel die Hautinfektion 
verhindert. Ein Präparat, das man für die Praxis als zuverlässig bezeichnen 
soll, muß im Experiment sämtliche Versuchstiere vor der Infektion schützen. 

2. Präparate, die bei den Versuchstieren Hautentzündungen und Intoxi­
kationen verursachen, sind aus diesem Grunde mit Wahrscheinlichkeit auch 
für die Praxis bedenklich. 

3. Ein Präparat, das in einer nicht zu klein bemessenen Serie derartiger 
Tierversuche einen sicheren Schutz gegen die percutane Infektion mit Recurrens­
spirochäten verleiht, läßt sich mit Wahrscheinlichkeit beim Menschen als Pro­
phylakticum gegen Syphilis verwenden, vorausgesetzt, daß alle sonstigen An­
forderungen, die an ein derartiges Mittel zu stellen sind, erfüllt sind. 

Diese Versuchsanordnung wurde in der :Folge von einer Reihe anderer Autoren, 
zum Teil mit einigen Modifikationen benutzt (KoNRICH, Russ, GROSSE, DITT­
HORN und NEUMARK, ScHERESCHEWSKY und WoRMS). 

Was die zweite Behelfsmethode mittels der spontanen Kaninchenspirochätose 
anlangt, so bot die von ScHERESCHEWSKY beobachtete Übertragbarkeit dieser 
verbreiteten Tierseuche durch den Geschlechtsverkehr die Möglichkeit, Schutz­
mittel gegen Syphilis unter Bedingungen zu prüfen, die den Verhältnissen 
in der menschlichen Praxis ähneln. Zudem handelt es sich um einen Erreger, 
der, morphologisch von der- Spirochaeta, pallida nicht unterscheidbar, eine 
nähere Verwandtschaft zum Lueserreger vermuten ließ. ScHERESCHEWSKY 
und W ORMS, die diese Methodik zuerst anwandten, hatten fast durchweg Vira 
zur Verfügung, die in einem hohen Prozentsatz durch den Geschlechtsverkehr 
die Krankheit auf den gesunden Partner übertrugen, und zwar besonders dann, 
wenn die Infektionsbedingungen beim gesunden Partner durch Scarification der 
Genitalschleimhaut erleichtert wurden. Noch günstigere Infektionsbedingungen 
ergibt indes die experimentelle Übertragung des Virus durch die sogenannte 
Glascapillarimpfung, die gewöhnlich 100% positive Impferfolge gewährleistete 
und bei der Schutzmittelprüfung große Anforderungen an die Wirksamkeit 
eines Prophylakticums stellte. Allerdings ist dabei zu beachten, daß die 
spontane Kaninchenspirochätose anscheinend in der Regel nur eine örtliche 
Schleimhauterkrankung darstellt, bei der also die Fähigkeit der Krankheits­
erreger, in die Tiefe zu dringen und eine generalisierte Infektion zu erzeugen, im 
Gegensatz zur experimentellen Recurrensinfektion der Mäuse und der experimen­
tellen Kaninchensyphilis fast völlig fehlt. Das ist der eine Nachteil der Methode 
und ein zweiter ist der, daß man bei makroskopisch negativem Befund an der 
Impfstelle die Entscheidung, ob ein Schutzmittel gewirkt hat oder nicht, ledig­
lich von der mikroskopischen Untersuchung des Reizserums abhängig machen 
muß, die bei den üblichen experimentellen Übertragungen oft positiv ausfällt, 
ohne daß sichtbare krankhafte Veränderungen festzustellen sind. Gegenüber der 
oben geschilderten Versuchsanordnung mit der experimentellen Kaninchensyphilis, 
die außerdem eine Kontrolle der örtlichen Impfergebnisse durch die Drüsenkon­
trolle ermöglicht, ist also auch diese Versuchsanordnung jetzt als entbehrlich zu 
bezeichnen. 

Da es möglich ist, das Kaninchen mit Treponema cuniculi an mehreren Stellen (Genitale, 
Lidränder, Schnauze) zu infizieren, hat WoRMS folgende Methodik vorgeschlagen: Nach 
der Glascapillarinfektion des Genitale, der Augenlider und Schnauze wird das Prophy­
lakticum auf das Genitale aufgetragen, nicht aber auf die zur Kontrolle dienenden anderen 
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Impfstellen. Um zu verhüten, daß das Schutzmittel auf die Kontrollstellen gelangt, muß 
das Tier 24---48 Stunden in einem engen Kasten belassen werden. Gehen bei dieser Ver­
suchsanordnung die ungeschützten Stellen an und bleibt das mit dem Schutzmittel ver­
sehene Genitale frei von Erscheinungen und Spirochäten (Spirochätenuntersuchung im 
Dunkelfeld notwendig auch bei makroskopisch vollständig negativem Befund), so hat 
der Versuch ergeben, daß das Prophylakticum die Infektion mit Spirochaeta cuniculi zu 
verhüten in der Lage ist. 

Die spontane Kaninchenspirochätose ist auch bei Versuchen, die DITTHORN und NEu­
MARK ausführten, unter Anwendung einer abgeänderten Technik benutzt worden. Sie 
schreiben: "Für die Zwecke des beabsichtigten Versuches den natürlichen Begattungsakt zu 
verwenden, ist ebenfalls nicht immer möglich, denn die weiblichen Tiere nehmen nur zur 
Brunstzeit den Bock an. Wir haben daher unsere Zuflucht zu folgender Methode ge­
nommen: Ein stark an Spirochätose erkranktes Kaninchenweibchen wurde mit dem 
Rücken nach unten auf ein Operationsbrett gespannt. Dann wurde der Penis des zu den 
Versuchen benutzten männlichen Kaninchens nach Zurückstreifen der Vorhaut in intensive 
Berührung mit den erkrankten Stellen an den Geschlechtsteilen des weiblichen Kaninchens 
gebracht. Vor bzw. nach dieser Prozedur fand dann die Behandlung mit dem Schutzmittel 
statt." 

Auf die genauere Beschreibung der verschiedenen anderen von ScHERE· 
SCHEWSKY u. WoRMS, GAunucHEAU, Russ, DITTHORN u. NEUMARK, SKLARZ u. a. 
augewandten Prüfungsmethoden in vitro kann verzichtet werden, da sie den 
Tierversuch in keiner Form zu ersetzen vermögen. 

Die Darstellung der experimentellen Prüfungsmethoden von Schutzmitteln 
beschließen wir mit einer kurzen Besprechung der beim Menschen vorgenommenen 
Versuche. 

Zunächst ist hier der bekannte Prophylaxeversuch zu nennen, den METSCH· 
NIKOFF an dem damaligen Studenten der Medizin MAISONNEUVE ausführte: 
Nach Scarification des linken Armes wurde virulentes Schankermaterial vom 
Menschen in die Wunde eingerieben und eine Stunde später das Schutzmittel 
(330foige Kalomelsalbe) unter 5 Minuten langem Einreiben aufgetragen. Die 
Infektion blieb aus, dagegen wurden zwei mit demselben Material zur Kontrolle 
an den Augenbrauen geimpfte Mfen infiziert. 

Zwei weitere experimentelle Prophylaxeversuche am Menschen führten 
LEVADITI, NAVARRO-MARTIN, FouRNIER, GuENOT und ScHWARTZ aus, aller­
dings unter Verwendung eines oralen Schutzmittels, des später zu besprechenden 
Stovarsols. 

Ein 25 Jahre alter Mann ließ sich an beiden Armen mit "dermotropem" syphilitischen 
Virus am 3. Februar 1922 impfen (Scarificationsmethode). Das gleiche Impfmaterial diente 
zur Augenbrauenimpfung eines Macacus cynomolgus. Der Patient erhielt 21/2 und 16 Stunden 
nach der Impfung je 2 g Stovarsol oral verabreicht (im ganzen 4 g). Der Affe zeigte papulöse 
Erscheinungen schon am 10. Tag nach der Impfung, die sich in der Folgezeit allmählieb 
vergrößerten. Der Patient zeigte in einer 47tägigen Beobachtungszeit keinen Primäraffekt. 
Die Wa.R. blieb beständig negativ. 

In einem zweiten derartigen Versuch handelte es sich um einen 32jährigen Mann, der eine 
Lues gehabt hatte und dessen Seroreaktion negativ war. Die Versuchsperson wurde mit 
syphilitischem Virus vom Menschen an beiden Armen mittels Scarification geimpft, ein 
Macacus cynomolgus an beiden Augenbrauenbögen. 5 Stunden nach der Impfung erhielt 
der Patient 2 g Stovarsol. Der Affe zeigte spirochätenhaltige Efflorescenzen schon am 
11. Tage nach der Impfung. Der Patient blieb in mehrmonatiger Beobachtungszeit frei 
von jeder Erscheinung, die WASSERMANNsehe Reaktion dauernd negativ. 

Weitere ähnliche Versuche wurden am Menschen u. a. von BÄRMANN und 
von RosENTUL (vgl. S. 968) vorgenommen. 

Damit kommen wir zu den tierexperimentellen Untersuchungen zwecks 
·Prii:fung oral zu verabreichender Schutzmittel am Kaninchen. Das Kaninchen 
wird gewogen und die Dosis des Schutzmittels nach dem Gewicht berechnet. 
Das in einer Flüssigkeit gelöste oder aufgeschwemmte Mittel wird nun am 
besten mit einer Spritze ohne Kanüle aufgezogen und dann mittels eines weichen 
Nelatonkatheters, an dem die Spritze angesetzt wird, in folgender Weise in 
den Magen des Versuchstieres eingeführt: Dem Kaninchen wird ein kleiner 
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Holzblock als Kiefersperre zwischen die Zähne geklemmt. Der Holzblock ist 
mit einer Bohrung versehen, durch die die Schlundsonde bequem in die Mund­
höhle usw. eingeführt werden kann. Die Einführung der Sonde muß ohne 
jede Gewalteinwirkung vor sich gehen. Alsdann wird die Spritze an den Katheter 
angesetzt, der Inhalt langsam eingespritzt und hinterher noch etwas Luft 
zwecks Entleerung der noch im Katheter befindlichen Mengen nachgeblasen. 
Es ist nötig, daß das Kaninchen dabei von einem Assistenten ruhig gehalten 
und der Kopf in der Längsachse des Körpers belassen wird; der Katheter wird 
zweckmäßig angefeuchtet, um besser zu gleiten. 

Prüfungsergebnisse bei einigen Schutzmitteln. 
Auf Grund der besprochenen Prüfungsverfahren lassen sich nun die experi­

mentellen Ergebnisse mit den in der Praxis gewonnenen Beobachtungen bei den 
verschiedenen Schutzmitteln vergleichen. 

A. Die äußerlich angewendeten Schutzmittel. 
1. Kalomel. 

Die günstigen Versuchsergebnisse, die METSCHNIKOFF und. Roux bei ihren 
Experimenten an Affen mit einer 33% igen Kalomelsalbe erzielten, veranlaßten 
METSCHNIKOFF zu dem bekannten, bereits erwähnten, erfolgreichen Versuch an 
dem Medizinstudenten MArsoNNEUVE. M. selbst äußert sich über das Ergebnis 
folgendermaßen: "Es ist unbestreitbar, daß die präventive Anwendung der 
Kalomelsalbe bei Individuen, die davon Gebrauch machen, den Ausbruch 
der Syphilis verhüten wird." Von METSCHNIKOFF und Roux ging dann eine 
sehr optimistische Empfehlung der Salbe aus, allmählich entstand aber gegen 
diese Art der unbegrenzten Empfehlung, als ob in jedem Falle ein sicherer 
Schutz gewährleistet wäre, wachsendes Mißtrauen, da eine Anzahl von Fehl­
schlägen trotz gewissenhafter Anwendung der Salbe in der Praxis bekannt 
wurde. SrEBERT schreibt darüber: "CARLE zitiert vier persönliche Beobach­
tungen, bei denen die Patienten Opfer des Vertrauens zu der METSCHNIKOFF­
schen Salbe wurden. BuTTE standen fünf Fälle des MißliPgens zur Verfügung: 
zwei der Patienten akquirierten Syphilis, obgleich sie die genauen Vorschriften 
zur Anwendung der Salbe erhalten und befolgt hatten. Bei den drei anderen 
Fällen, die BuTTE nachträglich in Behandlung bekam, konnte er sich nicht 
mehr darüber äußern, ob eine zweckmäßige Anwendung stattgefunden hatte 
oder nicht. Zwei Fälle von erfolgter Infektion trotz angewendeter Prophylaxe 
werden von GAUCHER angeführt." Gegen diese Mißerfolge erhob METSCHNI­
KOFF den Einwand, daß die verschiedenen Hersteller aus irgendwelchen geschäft­
lichen Gründen die Salbe nicht genau nach der Vorschrift hergestellt hätten. 
Gegen die Fehlresultate, die NEISSER mit der Salbe zu verzeichnen hatte, konnte 
METSCHNIKOFF auf dem Berner Dermatologenkongreß mit Recht einwenden, 
daß NEISSER statt der 33 Ofoigen nur eine 10 Ofoige Kalomelsalbe angewandt 
hätte, da seine eigenen Nachprüfungen mit einer 100foigen Salbe NEISSERs 
Fehlergebnisse bestätigten. Bei eigenen experimentellen Untersuchungen über 
die Schutzwirkung des Kalomels und der Kalomelsalbe nach METSCHNIKOFF 
ging SrEBERT folgendermaßen vor: Infektion der Affen an den Augenbrauen 
mit virulentem Organbrei, der 15 Minuten lang mit.100fo Kalomelpulver ver­
setzt und gut im Mörser zerrieben war, gab in allen vier Fällen negative Resultate. 
Die Erklärung für diese günstigen Ergebnisse sieht SIEBERT in der Umwandlung 
des Kalomels in Sublimat infolge Reaktion mit den in dem Organbrei ent­
haltenen Chloriden, ferner in der starken Konzentration und in der verlängerten 
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Einwirkungsdauer des mit dem Brei gleichzeitig übertragenen ungelösten Kalomels 
auf das Virus. Bei Desinfektionsversuchen der geimpften Mfenstirn hatte 
SIEBERT, wenn er eine Stunde nach der Impfung 10°/Jge Kalomelsalbe (mit 
0,8% Kochsalzzusatz) einrieb, in allen vier Fällen ein positives Impfresultat 
und bei der 330foigen Kalomelsalbe (mit 1% K6chsalzzusatz) in einem Fall ein 
positives Impfergebnis. Einen Versager bei der Prüfung der METSCHNIKOFF­
schen Kalomelsalbe hatte auch ScHERESCHEWSKY zu verzeichnen. 

Nach Beendigung des Weltkriegs wurde angesichts der erheblichen Steige­
rung der Syphilismorbidität die Prophylaxefrage wieder stark in den Vorder­
grund gerückt, und dabei wurde auch die Wirkung der METSCHNIKOFFschen 
Kalomelsalbe experimentell geprüft. Bei der mikroskopischen Beobachtung 
zwischen Deckglas und Objektträger zeigte sich nach ScHERESCHEWSKY und 
WoRMS keinerlei Einwirkung der Salbe auf die Beweglichkeit der Spirochäten, 
und auch nach der Auftragung der Salbe auf einen Kaninchenschanker ließ 
sich 24 Stunden später nicht der geringste Einfluß auf die Zahl, Form und 
Beweglichkeit der Spirochäten feststellen (Entnahme des Untersuchungs­
materials mittels Glascapillarscarification). Auch QuEYRAT berichtet, daß er 
keine Beeinflussung der Spirochäten eines Schankers gesehen hatte, selbst wenn 
er die 330foige Kalomelsalbe unter Zusatz von Thymol morgens und abends 
5 Tage lang angewandt hatte. Dieselben Erfahrungen hatte ScHERESCHEWSKY 
früher gemacht, und seine weiteren Untersuchungen mit dem Kalomel in Sub­
stanz und Salbe veranlaßten ihn dann im Jahre 1919, statt der üblichen 
Kalomelaufstreuung auf infektiöse Syphilome in der menschlichen Praxis 
Chininsalbe zu empfehlen. 

Die Untersuchung der Kalomelsalbe nach dem Recurrensverfahren ergab 
ziemlich widersprechende Resultate: Bei PAPAMARKU wurde nämlich eine 
Schutzwirkung in 100%, bei MANTEUFEL dagegen schützte Kalomel-Lanolin 
nicht mehr als leere Lanolin-Toilettesalbe. 

Neues experimentelles Material zur Kalomelsalbenfrage erbrachte die im 
Jahre 192:~ erschienene Arbeit von NICHOLS und WALKER, da diese Autoren 
mit dem percutan auf der Serotalhaut des Kaninchens gut haftenden Nichols­
Pallida-Stamm arbeiteten. Es gelang den Verfassern durch Einreiben der Salbe 
in das schwach scarifizierte Impffeld 1-7 Stunden nach der Infektion mit 1 g (!) 
Kalomelsalbe in allen 15 Fällen Kaninchen trotz der durch die mechanische 
Erosion erleichterten Infektionsbedingung zu schützen; nur das 16. Tier, das 
8 Stunden nach der Infektion mit Kalomels(llbe versehen wurde, konnte nicht 
mehr geschützt werden. Das für diese Versuche benutzte Kalomel war bei der 
Hälfte der Versuchstiere zu 33% in einer Salbengrundlage aus Vaselin-Lanolin 
enthalten, zur Hälfte in einer Salbenzusammensetzung, die der im amerikanischen 
Heer verwendeten Vorschrift entsprach, und die sich gemäß den Mitteilungen 
von YouNe+, G. WALKER und anderen bestens bewährt haben soll. Die Vor­
schrift lautet: Kalomel 30 Teile, Adeps benzoatus 65 Teile, Cera alba 5 Teile. 
Da die Ergebnisse in den einzelnen Gruppen aber bei beiden Salbengrundlagen 
übereinstimmten, glaubten NICHOLS und WALKER den Schluß ziehen zu können, 
daß die verschiedene Salbengrundlage für den günstigen Ausfall der Versuche 
nicht in Frage käme. Zur Entscheidung der Frage, ob das Schutzmittel nur das 
Entstehen örtlicher Erscheinungen an den Impfstellen, oder auch das Ent­
stehen der Allgemeininfektion zu verhindern vermöge, führten NICHOLS und 
WALKER nach dem Vorgang von PEARCE und BROWN Drüsenverimpfungen 
von den geschützten Tieren aus, die aber innerhalb einer 90tägigen Beobach­
tungszeit in keinem einzigen Fall zu einer Erkrankung der Tiere führten. 

Die Nachprüfung dieser günstigen Ergebnisse durch W ORMS ergab unter· 
Verwendung des gleichen Niehalsvirus und der von NICHOLS ebenfalls überlassenen 



Prüfungsergebnisse bei einigen Schutzmitteln: Kalomel. 953 

Salben bei 42 Kaninchen, daß ein sicherer Schutz gegen das Auftreten eines Primär­
affekts nur bei Anu:endung der Kalomelsalbe bis etwa 15 Minuten nach der Impfung 
und bis etwa 25 Minuten vor der Impf1tng gelang. Die prophylaktische Wirkung 
der Kalomelsalben waren im großen und ganzen die gleiche, ob es sich nun 
um eine in Washington oder um eine in Berlin hergestellte Salbe handelte, 
ebenso auch, ob die Grundlage das Vaselin-Lanolin- oder das Adeps benzoat­
Cera alba-Gemisch war. Bei der letztgenannten Grundlage war aber ein 
auffällig höherer Prozentsatz von Todesfällen durch Hg-Vergiftung zu beobachten 
(Vortrag WoRMS, Dermatologenkongreß 1923). Eine Abweichung der Methodik 
bestand dabei allerdings, wie auch S. 945 ausgeführt, darin, daß WoRMS mit der 
Scarification der Impfstelle einen schärferen Infektionsmodus anwendete als 
NICHOLS und WALKER. 

(Übrigens war auch die von WoRMS an 11 Kaninchen erprobte Schutzwirkung der 
Kalomel-Salbe gegen die Infektion mit Treponema cuniculi 45-60 Minuten nach der 
Infektion eine unsichere.) 

Durch diesen stärkeren Infektionsmodus erklären sich anscheinend die 
zeitlich beschränkteren Schutzergebnisse von WoRMS, denn in späteren Ver­
suchen (1927) konnte er zeigen, daß die 330foige Kalomelsalbe bei schwacher 
Scarificationsimpfung noch bis zu zwei Stunden nach der Infektion vor der 
Erkrankung zu schützen vermag, was sowohl durch gleichzeitige Verimpfung 
mehrerer Drüsen der geschützten Tiere, wie auch durch Organbreiverimpfung, 
bis zu zwei Passagen, sichergestellt werden konnte. 

Die, wie später noch zu zeigen sein wird, im Vergleich zu anderen experi­
mentell geprüften Mitteln günstigen Resultate, die mit der Kalomelsalbe erzielt 
werden konnten, finden ihre Bestätigung trotz der oben erwähnten Mißerfolge 
(CARLE, BuTTE) zunächst in den Erfahrungen, die in der amerikanischen Armee 
gesammelt werden konnten. WALKER (1922) berichtet, daß, nach den günstigen 
Ergebnissen der Prophylaxe mit einer 33°foigen Kalomelsalbe bei der Flotte, 
die Salbe auch im amerikanischen Heer unter Kontrollen, die eine sachgemäße 
Anwendung gewährleisteten, derart günstig auf die Luesmorbidität wirkte, 
daß die Erkrankungsziffer von 360fo0 im Jahr vor der Einführung der Salbe 
auf 1,560fo0 im vierten Jahr nach Durchführung der Prophylaxe sank. Auch im 
englischen Heer findet, wie FROST angibt, die METSCHNIKOFFsche Kalomel­
salbe mit Zusatz von Hg. oiycyanat. als sogenanntes prophylaktisches Päckchen 
mit der Maßgabe Anwendung, daß es innerhalb 3 Stunden nach dem Coitus zu 
benutzen sei. Nach einem Bericht von P. DE MoOIJ benutzt in gleicher Weise 
auch die holländische Armee zur Prophylaxe die Kalomelsalbe, und zwar mit 
l0fo0 Sublimatzusatz (Kalomel, Adeps lanae, Aq. dest. iiä 20,0, Sublimat 0,06). 
Die Erfolge sind angeblich durchaus zufriedenstellend. Zu dem gleichen 
Urteil kommt auch PALMIERI in der italienischen Armee, bei der während 
und nach dem Weltkrieg die Kalomelsalbe bei wirklich zweckmäßiger An­
wendung mit gutem Erfolg benutzt wurde. Auf Grund der guten Erfolge, 
die namentlich im amerikanischen Heer mit der strengen Durchführung der 
persönlichen Prophylaxe mittels der 330foigen Kalomelsalbe erreicht wurden, 
verlangt auch WINTSCH die Anwendung dieser Salbe für die Schweizer Miliz, 
desgleichen MARTIN. 

Dem Bedürfnis, die Wirksamkeit der METSCHNIKOFFschen Kalomelsalbe 
zu erhöhen, verdankt. wohl die von GAUDUCHEAU angegebene Schutzsalbe ihre 
Entstehung. Das Rezept dieser Salbe lautet: Cyanure des mercure 0,0750, 
Thymol1,750 g, Kalomel25,0 g, Lanolin 50,0 g, Vaselin (q. s. pour 100,0) 23,175 g. 
Diese Salbe soll auf die äußere Haut und in die Fossa navicularis, wo sie nicht 
reizend wirkt, gebracht werden. Das Mittel soll sowohl gegen Lues als auch 
wegen seines Thymolgehalts gegen die Gonorrhoe wirksam sein. 
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Diesbezügliche Versuche wurden an 140 Soldaten der französischen Armee angestellt. 
Das Resultat übertraf die Erwartungen des Autors. Die erwähnten 140 Soldaten setzten 
sich insgesamt mehrere hundert Male der Infektion aus, und nicht ein einziger Mißerfolg 
war zu verzeichnen, obschon das Mittel ohne vorherige Waschung angewendet wurde. 
Bei weiterer praktischer Prüfung des Mittels bei der Marine und bei der Armee ergab sich 
bei sofortiger Anwendung - sowohl vor wie auch nach dem Verkehr - unter 692 Mann 
keine Ansteckung. Bei 181 Matrosen, die erst mehrere Stunden nach der Rückkehr von 
Land an Bord behandelt wurden, kamen 5 Versager vor. 

Bei der Prüfung im Tierversuch versah GAUDUCHEAU von vier mit dem 
neurotropen "Pallida" -Virus durch Scarification am Praeputium geimpften 
Kaninchen zwei Tiere mit der Salbe eine Stunde nach der Infektion unter 
Einreiben, während die restlichen zwei Tiere als Kontrolle dienten und nach 
drei Wochen unter den charakteristischen Erscheinungen erkrankten. Die mit 
der Schutzsalbe versehenen Tiere zeigten während einer 40 tägigen Beobach­
tungszeit keinerlei krankhafte Veränderungen. 

Bei der Nachprüfung dieser Salbe durch MANTEUFEL mittels des Recurrens­
verfahrens gelang es nur bei einem von 5 Tieren vollkommen, die Blutinfektion 
zu verhindern. 

Die Beobachtungen R. KocHs über die Herabsetzung der Desinfektions­
wirkung durch Öle und Salben, sowie auch Gründe der praktischen Verwendbar­
keit führten HANS HmscH dazu, an Stelle schwierig zu handhabender Des­
infektionslösungen, sowie der "schmierigen" Salben, eine Puderform zu empfehlen, 
und zwar Dampfkalomel "Calomel vapore paratum". Dieses Präparat hat nach 
seiner Ansicht außer der aus der Praxis bekannten oberflächlichen Desinfek­
tionswirkung noch als Puder eine die Desinfektion steigernde austrocknende 
Wirkung. Wenn es auch in dem Referat eines von HIRSCH gehaltenen Vortrags 
im Zentralblatt für Haut- und Geschlechtskrankheiten heißt: "Tierexperimente 
bei einem so allgemein bewährten Hg-Salz anzustellen, hieße Eulen nach Athen 
tragen", sei doch kurz auf die Versuche eingegangen, die WoRMS mit dem Dampf­
kalomel an der perscrotal übertragbaren experimentellen Kaninchensyphilis 
(Nicholsstamm) angestellt hat. Es wurden die Impfstellen von 4 Tieren etwa 
30 Minuten nach der Impfung mit Kalomel bestreut, 1 Tier starb interkurrent, 
die übrigen drei Tiere erkrankten während der 21( 2-4 monatigen Beobachtung 
nicht, und die von zwei dieser Tiere auf gesunde Kaninchen übertragenen 
Kniekehlendrüsen führten in 23/ 4 bzw. 52/ 3 Monate währender Beobachtungs­
dauer keine Erkrankung der Drüsenkontrolltiere herbei. Von vier entsprechend 
mit Sublimatpuder prophylaktisch behandelten Tieren starben drei an Hg­
Intoxikation, und das vierte Tier blieb in viermonatiger Beobachtungszeit 
frei von Erscheinungen, desgleichen das dazu gehörige Drüsenkontrolltier. 
Demnach zeigte sich in diesen Versuchen das Sublimat in Puderform als zu giftig 
und der Kalomelpuder der Kalomelsalbe überlegen, da bei letzterer unter den 
gleichen Versuchsbedingungen 30 Minuten nach der Infektion die Wirkung nach 
unseren Erfahrungen nicht mehr als ganz sicher zu bezeichnen ist. 

Wenn somit die praktischen Erfahrungen die im Tierexperiment gewonnenen 
Beobachtungen über die relativ gute Wirksamkeit der METSCHNIKOFFschen 
Kalomelsalbe bzw. ihrer Modifikationen im großen und ganzen zu bestätigen 
scheinen, verlohnt es sich gerade deswegen kurz auf die Erörterungen einzugehen, 
die über die Theorie der Kalomelsalbenprophylaxe stattgefunden haben. 

Gegen die Brauchbarkeit des Kalomels als Prophylakticum sprach sich Jos. ScHUMACHER 
.aus: Die Desinfektionskraft eines Hg- Präparates sei nach den grundlegenden Versuchen von 
KRöNIG und PAUL an das Vorhandensein freier Hg-Ionen gebunden; das wasserlösliche 
Sublimat könne wegen seiner Wasserlöslichkeit freie Hg-Ionen abspalten, das sei aber bei 
dem unlöslichen Kalomel nicht möglich, hier gäbe es keine Hg-Ionisierung und daher auch 
keine Desinfektionswirkung. Daher sei "die METSCHNIKOFFsche Kalomelsalbe ein für alle 
mal aus der Reihe der antiluetischen Prophylaktica zu streichen. Wenn sich nachweisen 
ließe, daß M:ETSCHNIKOFF wirklich eine Schutzwirkung einmal gefunden hat, so kann dies 
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nur darauf beruhen, daß er zufällig ein mit löslichen Quecksilbersalzen verunreinigtes 
Kalomelpräparat in Händen hatte". Zu dieser Arbeit ScHUl\IACHERs hat NEUFELD der 
Ansicht Ausdruck gegeben, daß SemeMACHER in seinem Urteil über Kalomel zu weit gehe, 
"da es sicher unrichtig sei, Kalomel als absolut unlöslich anzusehen". "Es kommt hier nicht 
die Löslichkeit in Wasser, sonderndie Löslichkeit in den eiweiß- undlipoidhaltigcnKörper­
säften in Betracht, sowie die Bedingungen, unter denen die Desinfizientien aus Lösungen 
und Salben in die Körperflüssigkeiten übergehen." Dazu hat SCHUMACHER in einem Referat 
auf der Sachverständigentagung der Deutschen Gesellschaft zur Bekämpfung der Geschlechts­
krankheiten ( Prophylaxetagung 1922, Berlin) erwidert: "Zweifellos entstehen im Körper aus 
Kalomel stark wirksame Substanzen, da die Kalomelwirkung in vitro und in vivo zwei 
verschiedene chemische Vorgänge bedeuten. Die Annahme jedoch, da,ß in oberflächlichen 
Wunden die Verhältnisse ebenso liegen müssen wie bei Anwendung in corpore, ist nicht 
ohne weiteres zulässig. Die Wirksamkeit des Calomels in corpore ist erwiesen (gute 
Behandlungserfolge), seine Oberflächenwirkung in Wunden zum mindesten zweifelhaft 
(schlechte Schutzerfolge). Denn lägen hier die Verhältnisse wie in corpore, dann müßten 
gute Schutzerfolge mit der Kalomelsalbe vorliegen, und das Gegenteil ist der Fall. Denn 
behandelten wir Kalomel mit menschlichem Serum, so fanden wir: 

l. daß das Kalomel sich tatsächlich im Serum löst, seine Löslichkeit aber nur eine relativ 
geringe, jedenfalls keine spielende zu nennen ist, da die Menge des Kalomels auch nach 
24 Stunden quantitativ unverändert erscheint, 

2. daß die entstandenen Kalomelserumverbindungen, die auf dem Alkalicarbonat­
gehalt des Blutserums beruhten, absolut komplexer Natur sind, daher kein ionisiertes 
Quecksilber enthalten und ihnen eine nennenswerte Desinfektionswirkung, wenigstens 
sofort, nicht zukommt: "Die gute Wirkung in corpore erklärt sich durch sekundären Zer­
fall der primär entstehenden komplexen Verbindung durch weitere chemische Prozesse 
im Körper in Verbindungen weniger komplexer Natur unter Auftreten freier Hg-Ionen. 
Beweis: l. Möglichkeit der Entstehung einer Stomatitis bei Kalomelbehandlung, was 
chemisch das Vorhandensein freier Hg-Ionen zur Voraussetzung hat. 2. Gute Wirkung." 

Nach dem heutigen Stande der experimentellen und praktischen Erfahrungen, die mit 
dem Kalomel als Luesprophlakticum gemacht worden sind, wird man wohl die NEUFELDsehe 
Auffassung für die richtige halten dürfen. 

2. Sublimat. 
Über die Eignung der verschiedenen Salben als Grundlagen für die Des­

infektionsmittel hat C. SrEBERT Untersuchungen angestellt. Im Anschluß an 
die von R. KocH gefundene merkwürdige Tatsache, daß die Garbolsäure in einem 
öligen Lösungsmittel keine erhebliche Desinfektionskraft besitzt, sowie an die 
Bestätigung der Erscheinung durch BRESLAUER an der Breslauer Hautklinik, 
daß ein Desinfizienz durch den Fettgehalt des Vehikels an Wirksamkeit Einbuße 
erleidet, führte SrEBERT eigene Versuche über die Desinfektionswirkung anti­
septischer, mit verschiedenen Grundlagen hergestellter Salben an auf Glas­
plättchen augetrockneten Bakterien aus und bestätigte auf Grund dieser die 
Anschauungen KocHs und BRESLAUERs. Er empfahl für das Sublimat an Stelle 
von Salbe eine Glycerin-Stärke-Traganth-Gelatine, mit einer 25% Alkohol 
und 25% Glycerin enthaltenden 0,40foigen Sublimatlösung. Die Prüfung dieses 
Präparats an Affen ergab in lO unter ll Versuchen eine Verhinderung der 
Infektion, also nur in einem Falle ein Fehlresultat. Erwähnt muß dabei aber 
die Tatsache werden, daß das Sublimat bei diesen Versuchen schon 5 bis 
15 Minuten nach der Infektion angewandt wurde, "weil das Zeiträume sind, 
innerhalb derer sich in der Praxis wohl immer eine Desinfektion nach voraus­
gegangener Berührung mit einer möglichen Infektionsquelle herbeiführen lassen 
wird". Die wichtigen Sublimatsalbenversuche von C. SrEBERT sind bereits auf 
S. 943-944 gerrauer beschrieben. 

Das später unter dem Namen NEISSER-SrEBERTsche Salbe von den Byk­
Guldenwerken in den Handel gebrachte Prophylakticum war verschiedentlich 
Gegenstand experimenteller Nachprüfungen. Bei der Dunkelfeldprüfung bezüg­
lich Einwirkung der Salbe auf Pallidaspirochäten zwischen Deckglas und 
Objektträger konnten SCifERESCHEWSKY und WoRMS regelmäßig eine die 
Bewegung der Spirochäten aufhebende Beeinflussung feststellen. Bei den 
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Versuchen, die Wirkung der Salbe durch Auftragen auf ein reichlich Spiro­
chäten enthaltendes Syphilom festzustellen, ließ sich mit einem P/2 Jahre 
alten Präparat (in Metalltube) bei zwei Tieren nach 24 stündiger Einwirkung 
keine Änderung der Spirochäten hinsichtlich Zahl und Bewegung nachweisen. 
Mit einem frischen, direkt von der Fabrik bezogenen Präparat (in Glastube) 
war dagegen in fünf von sieben Fällen ein deutlich schädigender Einfluß auf 
die Spirochäten zu erkennen. Bei der Untersuchung der NEISSER-SIEBERT­
Salbe nach dem Recurrensverfahren konnten MANTEUFEL und ZsCHUCKE 
stets eine schützende Wirkung feststellen. Später wiederholte dann W ORMS 
im Reichsgesundheitsamt diese Sublimatversuche bei der experimentellen 
Kaninchensyphilis (Nicholsstamm) und fand zunächst, daß bei der Prüfung 
die NEISSER-SIEBERT-Salbe an 7 Tieren bei einer zweimaligen Anwendung 
etwa 60 und 20 Minuten vor der Impfung, wie auch 33 Minuten nach der 
Impfung versagte, und bei zwei weiteren Tieren 35 bzw. 38 Minuten nach 
der Infektion schützte. 

Der Vollständigkeit halber sei hier noch die Arbeit von SKLEPINSKI erwähnt, der zwecks 
Herstellung einer besseren Konsistenz eine Abänderung der NEISSER-SIEBERTschen Salbe 
empfiehlt, und zwar eine Herabsetzung des Alkoholgehalts auf 15% und eine Erhöhung 
des Glyceringehalts um 10%. 

Was die Anwendungsform des Sublimats als Prophylakticum gegen Syphilis 
anlangt, so wird die Waschung der äußeren Genitalien mit 1 Ofo0iger Sublimat­
lösung besonders seitens der Praktiker immer wieder als eine zuverlässige 
Schutzmaßnahme bezeichnet. 

J. ScHUMACHER gab 1921 auf einer Sachverständigentagung der Deutschen 
Gesellschaft zur Bekämpfung der Geschlechtskrankheiten folgende genaue 
Anweisung für die Sublimatprophylaxe beim Manne. 

Möglichst sofort nach vollzogenem Coitus wird Urin gelassen und das Glied 
in 0,1 Ofoiger Sublimatlösung mechanisch gesäubert, das Praeputium alsdann 
mehreremals im Sublimat über den Penis hin und her gezogen, um etwa beim Coitus 
entstandene Rhagaden gründliehst mit dem Desinfektionsmittel in Berührung zu 
bringen. Besonders gründlich ist der Lieblingssitz der Ulcera, die Corona glandis 
zu waschen und nicht zu vergessen, mit dem kleinen Finger in der "Sublimatlösung 
das Orificinm zn sänbern. Bei engem Orificinm Answischen desselben mit einem 
mit W attebansch armierten nnd in der Snblimatlösnng getränkten Streichholz. 
Sonst intraurethrale Ulcera I Dann sofort, spätestens aber nach zwölf Stnnden. 
Gonorrhoeprophylaxe. Zn diesem Zweck werden etwa in der Harnröhre vorhandene 
Urin- oder Su'Jlimatreste mit dem Hemd entfernt, nm die Bildnng von unlöslichem 
Chlorsilber zn vermeiden. Darauf folgt gründliches Einpinseln der Fossa navicnl. 
mit einem mit W attebansch armierten nnd in l Ofoiger Albarginlösung gEtränkten 
Streichholz. Den Rest der Flüssigkeit drückt man zweckmäßig aus dem Watte­
bansch nnd läßt ihn für eine Minnte in der Harnröhre. Nicht sofort nrinieren, 
sondern einige Stnnden anhalten, weil andernfalls die gebildeten Silberzellverbin­
dnngen, die noch entwicklnngshemmend wirken, restlos entfernt werden, was histo­
chemisch arn Silberbild der Zelle demonstriert werden kann. (Auswischen der 
Fossa navicul. mit der Snblimatlösnng schützt eigentlich an sich schon gegen 
Gonorrhoe.) 

Neuerdings ist auch H. RuGE jun. auf Grund seiner Erfahrungen in der 
deutschen Marine für diese Gebrauchsform eingetreten, und zwar empfiehlt 
er eine l-20fo0ige Lösung. 

Umfangreiche Versuche über die Wirkung von Sublimatlösungen auf Syphilis­
spirochäten hat C. SIEBERT ausgeführt. Bei seinen Vitroversuchen (Einwirkung 
des Desinfiziens auf den Impfbrei, nach Abpressen des Desinfektionsmittels 
Impfung des Breirückstandes auf die Affenstirn) hatten Sublimatlösungen 
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1/ 10000 bei 15 Minuten Einwirkungsdauer auf den Brei keine Wirkung. Da 
nach diesen V ersuchen die Möglichkeit nahe lag, "daß die Desinfektionskraft 
der reinen Sublimatlösungen durch ihre starke Reaktionsfähigkeit Eiweiß­
körpern gegenüber herabgesetzt war", wurden weiterhin Sublimatkochsalz­
lösungen geprüft, denen "ja bekanntlich die eiweißfällenden Eigenschaften" 
fehlen, "wodurch das Eindringen in eiweißhaltige Medien, hier in die Organ­
partikelehen des Breis erleichtert wird". So konnte den Erwartungen ent­
sprechend mit Sublimatkochsalzlösungen schon bei einer Konzentration von 
1 j 10 000 ausreichende Wirkung erzielt werden. Wurde dagegen eine Sublimat­
lösung 1/ 10000 vorher mit Blut zusammengebracht, so verlor sie ihre Wirksam­
keit den Spirochäten gegenüber, und es zeigte sogar eine solche Lösung in der 
doppelten Konzentration 1/ 5000 auch nur eine äußerst unzuverlässige und 
schwankende, erst nach längerer Zeit eintretende Wirkung". Am Tier führte 
SIEBERT folgende V ersuche aus: 

Versuch 32. Affen Nr. 281, 282 und 283 wurden auf beiden Augenbrauen geimpft. Nach 
einer Stunde werden die Impfstellen 2 Minuten lang mit einer Sublimatkochsalzlösung 
1/ 1000 desinfiziert. Resultat: Nr. 281 und 282 bekommen Primärafekt, 283 bleibt davon frei. 

Versuch 33. Affen Nr. 285, 286, 287 und 288. Sublimatlösung 1/ 500• Resultat: keine 
Primäraffekte. 

Versuch 34. Affen Nr. 290, 291 und 292. Sublimatlösung 1/ 300• Resultat: keine 
Primäraffekte. 

Zu diesen Versuchen schreibt SIEBERT: "Auch in der praktischen Anwendung 
am Tier bewähren sich die Sublimatlösungen mit Kochsalz gut. Allerdings 
sehen wir, daß bei niederen Konzentrationen als 1/ 1000 die Erfolge nicht sicher 
sind, denn von 3 Impfungen fielen bei Anwendung dieser Lösung 2 positiv aus. 
Auch METSCHNIKOFF hat in einem Versuch erwiesen, daß Sublimatlösung 
1/ 1000 nicht sicher desinfiziert. Dieses Resultat steht etwas im Gegensatz zu 
dem, das wir bei den Versuchen in vitro gewonnen haben, denn dort gelang 
es bei Konzentrationen von 1/ 10000 regelmäßig, prompte Resultate zu erzielen. 
Wir müssen nun berücksichtigen, daß bei Gewebsimpfungen, bei denen das 
Virus tief und energisch in die durch den Scarificator gesetzte Läsion in Winkel 
und Taschen hineingedrückt wird, und bei denen vielleicht schon im Laufe 
der Zwischenzeit die Spirochäten weiter in tiefere Gewebsschichten eingedrungen 
sind, die Verhältnisse für eine Desinfektion viel ungünstiger liegen als bei 
Reagensglasversuchen. Oft wird die Lösung gar nicht mehr an das Virus hinan­
gelangen oder wird auf ihrem Wege zu den Parasiten verdünnter und dadurch 
unwirksamer werden. Ferner ist bei den Versuchen in vitro die Menge der Des­
infektionsflüssigkeit eine bei weitem größere, und die Zeit der Einwirkung eine 
längere. Bei den Versuchen am Tier dauert die Desinfektion bestenfalls 2 bis 
3 Minuten, während in vitro das Virus mindestens 15 Minuten der desinfizierenden 
Wirkung ansgesetzt war; auch wird die Menge der Desinfektionsflüssigkeit, 
die beim Auspressen des Breies nach dem Versuch in vitro dem Brei noch anhaften 
bleibt, größer sein als die, die nach dem Abwaschen mit der Lösung in den 
Spalten der Haut und auf derselben zurückbleibt, da ja bekanntlich Flüssig­
keiten zu der immer etwas fettigen Hautoberfläche wenig Adhärenz zeigen. 
Auf diese Weise erklärt sich leicht die etwas auffallende Differenz zwischen den 
Versuchen in vitro und in vivo." 

Mittels des Prüfungsverfahrens, das sich der perscrotal verimpfbaren 
experimentellen Kaninchensyphilis (Nicholsstamm) bedient, hat WoRMS mit 
Sublimatlösung folgende Versuche ausgeführt: 

5 Tieren wurden 15 Minuten nach der Impfung diebeimpften Serotalstellen mit Wasser 
und Seife abgewaschen, 4 Tieren darauf die Impfstellen mit 20foiger Sublimatlösung, einem 
Tier zur Kontrolle mit 700foigem Alkohol abgetupft. 1 Tier der ersten Gruppe starb ohne 
Erscheinungen nach 2 Monaten, 3 Tiere bleiben in 6- bzw. 4monatiger Beobachtung erschei­
nungsfrei (das eine dieser 3 Tiere zeigte sich auch auf Grund einer bis in die zweite Passage 
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durchgeführten Drüsenkontrollverimpfung als nicht infiziert), dagegen erkrankte das nur 
mit Alkohol versehene Tier 2 Monate nach der Impfung mit deutlichen Primäraffekten. 
Auf die Schutzversuche mit Sublimat in Substanz, die zur Kontrolle der Dampfkalomel­
Puderanwendung (nach H. HIRSCH) ausgeführt wurden, ist oben bereits eingegangen. 

Endlich hat MANTEUFEL mit dem Recurrensverfahren festgestellt, daß die 
Infektion der Mäuse "durch vorheriges Auftragen einer 0,1 Ofoigen Sublimat­
lösung auf die Haut verhindert werden konnte, während ein gleich starkes 
Sublimatlanolin dazu nicht imstande war. Erst bei 0,30foigem Sublimatlanolin 
gelang die Verhinderung der Recurrensinfektion bei Mäusen. Die Sache liegt 
also anscheinend ebenso wie bei der Verwendung von Glycerin, d. h. die Zu­
bereitung in Salbe verringert zwar die Wirksamkeit des Sublimats in merkbarer 
Weise, aber von einer Aufhebung kann keine Rede sein". - "Wahrscheinlich 
tritt auch bei den in Öl besser als in Wasser löslichen Desinfizientien in der 
Salbengrundlage keine vollständige Aufhebung, sondern nur eine mehr oder 
weniger starke Verminderung der Wirksamkeit ein, die durch eine entsprechende 
Erhöhung der Konzentration wieder ausgeglichen werden kann." 

3. Quecksilberoxycyanat. 
Die Empfindlichkeit der Haut und Schleimhaut, die bei emer Reihe 

von Individuen gegen die Sublimateinwirkung besteht, hat Veranlassung ge­
geben, statt des Sublimats ein weniger aggressives Salz zu verwenden. Aus 
diesen Erwägungen haben MANTEUFEL und ZscHUCKE neben dem Sublimat­
lanolin noch ein 0,40foiges Oxycyanatlanolin nach ihrem Recurrensverfahren 
durchgeprüft und sind zu entsprechend guten Ergebnissen wie mit 0,3°/Jgem 
Sublimat gelangt. Auch SELIGMANN berichtet über günstige experimentelle 
Ergebnisse im gleichen Versuch mit einer 0,40foigen Oxycyanalsalbe in anderer 
Salbengrundlage. 

Indes darf nicht vergessen sein, daß die das Hg. oxycyanatum enthaltenden 
Präparate bisher experimentell noch nicht nach dem Prüfungsverfahren mit ex­
perimentell perscrotal übertragbarer Kaninchensyphilis geprüft worden sind, so 
daß auch nicht feststeht, ob die Anschauung ScHCl\1ACHERs zu Recht besteht, die 
er MANTEUFEL gegenüber in der Berliner Gesellschaft für öffentliche Gesundheits­
pflege folgendermaßen geäußert hat: "Das Hydrargyrum oxycyanatum scheidet 
wie alle komplexen Quecksilbersalze für prophylaktische Zwecke ebenfalls 
aus. Als komplexes Salz vermag es in wässeriger Lösung kaum Hg-Ionen abzu­
spalten. Darum muß ihm jede weitere Desinfektionswirkung fehlen, usw." 
Nach den günstigen Erfahrungen, die mit dem ebenfalls in Wasser schwer 
löslichen Kalomel gemacht sind, obgleich es nach ScHUMACHER ebenfalls als 
Prophylakticum aus theoretischen Erwägungen unwirksam sein müßte, er­
scheint es allerdings fraglich, ob die SeRUMACHERsehe Anschauung auch für das 
Hg. oxycyanatum zu Recht besteht. Eine Entscheidung darüber dürften nur 
experimentelle Versuche zu bringen in der Lage sein, die sich der experi­
mentellen Kaninchensyphilis bedienen. 

4. Wismut. 
Nach Feststellung der Heilwirkung des Wismuts für die Syphilis untersuchten 

SAZERAC und LEVADITI am Kaninchen mittels des neurotropen Virus die pro­
phylaktische Wirkung des Kalium- oder Natriumwismuttartrates und des in 
Wasser löslichen Wismutlactates. Die Schutzwirkung wurde an der Verhinderung 
der durch Scarificationsimpfung der Vorhaut erfolgenden Infektion wie auch 
an der Verhütung der Übertragbarkeit derselben durch den Geschlechtsakt 
geprüft. Nach der Scarificationsmethode wurde die Salbe an insgesamt 6 Kanin­
chen bei einer l, 4 und 24 Stunden nach der Impfung erfolgenden Anwendung 
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geprüft. Viermal konnte die Infektion bei 50-, 76-, 93- und 94 tägiger Be­
obachtungszeit verhindert werden, in den beiden übrigen Fällen versagte die 
Schutzwirkung. Zwei zu diesem Versuch gehörige Kontrolltiere erkrankten 
in typischer Weise. Zur Prüfung der Wirksamkeit der Salbe bei der geschlecht­
lichen Übertragung wurden fünf Paare gebildet, von denen zwei Hasen und 
drei Häsinnen krank waren. Je ein Paar (gesunder und kranker Partner) wurden 
für fünf Tage zusammengelassen; die Schutzsalbe wurde während der ersten 
vier Tage auf die Geschlechtsteile des gesunden Tieres eingerieben. Da drei 
Weibchen trächtig wurden, glauben die Autoren, daß eine Infektionsmöglichkeit 
mindestens in diesen drei Fällen vorgelegen habe. In einer 82tägigen Be­
obachtungszeit erkrankte kein einziges der gesunden Tiere, so daß SAZERAC 
und LEVADITI eine Schutzwirkung der Wismutsalbe annehmen zu können 
glauben. Praktische Erfahrungen am Menschen scheinen über die Wismut­
Schutzsalbe nicht vorzuliegen. 

5. Chininquecksilber. 
Quecksilber in Form des in Wasser sich annähernd mit neutraler Reaktion 

lösenden Chininquecksilberbisulfats enthält zu 21/ 2% das von den Merzwerken 
Frankfurt a. M. als Einheitsprophylakticum gegen Syphilis und Gonorrhöe in den 
Handel gebrachte Dublosan. Es ist eine wasserlösliche, fettfreie Salbe, "so daß 
das Quecksilbersalz darin" - nach den Ausführungen von v. NoTTHAFFT -
"in wässeriger Lösung enthalten ist und aus der Salbengrundlage jederzeit 
quantitativ herausdiffundieren kann und herausdiffundiert. Die letztere wird 
als völlig indifferent angegeben. Das Präparat ist unbegrenzt haltbar, da das 
Quecksilber in den organischen Molekülen so geborgen ist, daß es selbst gegen 
anorganische Reagenzien reaktionslos ist; da die organische Verbindung selbst 
äußerst beständig ist, ist ein Zerfall des wirksamen chemischen Körpers aus­
geschlossen". v. N OTTHAFFT hat über sehr günstige Eindrücke bezüglich der 
Wirksamkeit des Dubiosans in der Praxis berichtet. Von seinen Fällen erscheint 
folgende Beobachtung besonders erwähnenswert: 

"In einem zweiten Fall hatte die Frau sich durch Ehebruch Gonorrhöe und breite 
Kondylome geholt. Der Ehemann - der nebenbei gesagt, seine Frau für schuldlos 
hält - bot sich selbst zum Experiment an und wurde trotz öfteren Beischlafs nicht 
angesteckt." 

Darüber allerdings, ob der betreffende Ehemann selbst nicht schon früher 
eine Lues gehabt und infolgedessen eine Immunität hatte, finden sich 
keine Angaben. Vielleicht zeigt gerade dieser eine aus der v. NoTTHAFFT­
schen Veröffentlichung herausgegriffene Fall, wie vorsichtig man bei der Be­
wertung der aus der Praxis gewonnenen Einzelerfahrungen sein muß. Der 
Verfasser ist sich aber dieser Reservationen auch bewußt, aber er glaubt doch 
aus der Tatsache, daß er bislang von seinen Patienten über ein Versagen des 
Dubiosans nie etwas gehört hat, auf eine günstige Wirkung schließen zu dürfen. 
Auch MERZ hat über Beobachtungen an hundert geeigneten jungen Männern 
berichtet, denen das Mittel nach und nach übergeben wurde, und die seit fast 
3/ 4 Jahren ohne Neuinfektion geblieben sind. 

Experimentell wurde das Dublosan im Hauptgesundheitsamt der Stadt 
Berlin nach dem Recurrensverfahren geprüft und festgestellt, "daß die mit 
dem Prophylakticum "Dublosan" vorbehandelten Mäuse vor einer Infektion 
mit Recurrensspirochäten geschützt werden konnten, während die Kontroll­
tiere, die keiner Schutzbehandlung unterworfen worden waren, an Recurrens­
spirochäten erkrankten". 

Im Reichsgesundheitsamt hat W ORMS das Dublosan mit der perscrotal 
übertragbaren experimentellen Kaninchensyphilis (Nicholsstamm) geprüft. 
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W ORMS fand, daß bei einer etwa 15 Minuten vor und außerdem 15 Minuten nach 
der Impfung erfolgenden Anwendung beim Kaninchen sich das Präparat wirksam 
zeigte. Das an 18 Tieren geprüfte Mittel hatte auch bei 25 Minuten vor der Impfung 
erfolgender Anwendung ausreichende Wirksamkeit, dagegen nicht bei lediglich 
nach der Impfung durchgeführter Einsalbung. 

6. Salzsaures Chinin. 

Das salzsaure Chinin als Luesschutzmittel ist weiten Kreisen durch die 
Chininsalbe von SCHERESCHEWSKY aus dem "Duanti"-Besteck bekannt geworden. 
Bei seinen Vitroversuchen hat bereits SIEBERT auch das Chinin in den Kreis seiner 
Untersuchungen einbezogen. 15 Minuten währende Einwirkung einer Chinin­
lösung (0,2/100) auf den Impfbrei führte in sämtlichen vier Fällen zu Infektionen 
der mit dem Breirückstand geimpften Affen. Bei dem gleichen Versuch mit 
einer stärkeren Chininlösung (0,5/100) erkrankten von vier Affen zwei typisch, 
einer fraglich, ein Affe blieb frei von Erscheinungen: erst eine 1 Ofoige Chininlösung 
schützte bei dieser Versuchsanordnung sämtliche vier Affen vor manifesten 
Erscheinungen. Zufolge dieser Ergebnisse äußert sich SIEBERT: "Das Chinin 
hat also wohl auch eine spirochätentötende Kraft; jedoch kommt dieselbe erst 
in höheren Konzentrationen zur Geltung, so daß man das Chinin im Gegensatz 
zum Sublimat doch nicht als ein hervorragendes Desinfizienz gegen die Syphilis­
erreger bezeichnen kann." Nach seiner zweiten Prüfungsart (s. S. 944), nämlich 
mittels der nachträglichen Desinfektion der mit virulentem Brei geimpften 
Affen, untersuchte SIEBERT die Chininwirkung an vier Affen. Mit einer Lösung 
von Chinin 10,0, Glycerin 80,0, Aq. dest. 10,0 wurden die geimpften Stellen 
15 Minuten nach der Infektion versehen. Sämtliche Impfungen verliefen negativ. 

Diese Versuche bildeten eine Bestätigung der Ergebnisse, die ScHERE­
SCHEWSKY in Gemeinschaft mit HüGEL schon 1908 mit der Chininprophylaxe 
erzielt hatte. Die Versuchsanordnung ScHERESCHEWSKY:; unterschied sich aber 
insofern von derjenigen SIEBERTs, als Versuch und Kontrolle an ein und dem­
selben Tier durchgeführt wurde, um eine etwaige verschiedene Empfänglich­
keit der Versuchstiere und Kontrolltiere auszuschalten. Eine exzidierte mensch­
liche Papel wurde halbiert und die eine Hälfte für 10 Minuten in 10 ccm gesättigte 
(400foige) Lösung von Chinin. muriat. gebracht. Darauf wurde gleichzeitig an 
symmetrischen Stellen der Brauengegend jede der Papelhälften verimpft. Die 
Impfung erfolgte mit FRANKEscher Nadel und nachträglichem Anlegen von 
Täschchen: Links Chininpapel, rechts Papel. Ergebnis: Rechts typischer 
Primäraffekt (Spirochäten positiv), links keinerlei Erscheinungen. Der Auf­
enthalt einer gut verimpfbaren Papel in gesättigter Lösung von Chinin. muriati­
cum hat also innerhalb von 10 Minuten die Lueserreger avirulent gemacht. Das 
Gewebsstück hatte die Größe einer Erbse und wurde während der Impfung 
völlig zerfasert, somit muß eine ausreichende Tiefenwirkung des Chinins auf den 
Erreger stattgefunden haben. Ein weiterer Versuch wurde in der Weise aus­
geführt, daß die Brauengegend eines Affen beiderseits mit Affensklerose-Material 
beimpft wurde und nur die rechte Brauengegend 10 Minuten nach der Impfung 
mit einer 400foigen Chininsalbe (Chinin. mur. 20,0, Lanolin anhydric. 20,0, 
Glycerin puriss. ad 50,0) 5 Minuten lang eingerieben wurde. Ergebnis: Brauen­
gegend links ausgeprägte Sklerose mit positivem Spirochätenbefund, rechts 
frei von Erscheinungen. 

Dieser Versuch wurde von ScHERESCHEWSKY an der NEISSERschen Klinik 
in Breslau an 5 Affen wiederholt. "In keinem der Fälle sahen wir an der 
Chininsalbenstelle einen Primäraffekt auftreten, obgleich bei zwei Tieren 
die Einreibung mit der Salbe erst 25-30 Minnten nach der Impfung 
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erfolgte." Spätere Versuche, die ScHERESCHEWSKY bei METSCHNIKOFF in Paris 
ausführte, hatten die Aufgabe, die Zeitspanne zu bestimmen, bis zu welcher die 
Salbenapplikationen noch die vorausgegangene Infektion verhindert. Die 
Versuche wurden hierbei in der oben geschilderten Weise ausgeführt, wobei 
erst bis zu 5 Stunden nach der Impfung die Salbe auf die eine geimpfte Hälfte 
der Mfenstirn aufgetragen wurde. Auch diese Versuche ergaben die erwarteten 
guten Resultate. In sämtlichen Fällen trat nur am äußersten linken Brauen­
bogen der Primäraffekt auf, d. h. nur der von der Salbe entfernteste Punkt 
ergab eine Syphilisinfektion. Es ist hierbei bemerkenswert, daß der Primär­
affekt gerade an der vom Salbenfelde entlegensten Stelle auftrat, woraus zu 
ersehen war, daß eine Penetration der Salbe auch .an derjenigen Stelle erfolgte, 
die ursprünglich nicht mit Salbe behandelt war. . 

Die günstigen Ergebnisse des Tierexperimentes ließen es gerechtfertigt erscheinen, 
die Chininsalben-Schutzwirkung in der menschlichen Praxis auszuprüfen. Die ersten 
derartigen Versuche wurden von ScHERESCHEWSKY im Kaiserlichen Findelhaus zu Moskau 
durchgeführt, wo Verhältnisse gegeben waren, bei denen wechselseitige Infektionen von 
gesunden Ammen durch syphilitische Säuglinge und von gesunden Säuglingen durch 
.syphilitische Ammen häufig vorkamen. Eine 12 Monate lange Anwendung der Chininsalbe 
als Warzenschutzsalbe hatte zur Folge, daß in dieser Zeit Fälle von gegenseitiger Infektion 
auf dem genannten Wege nicht mehr festzustellen waren. Im Weltkriege hatte SCHERE­
SCHEWSKY einmal bei der russischen N.-Armee Gelegenheit, einen größeren Prophylaxe­
versuch in der Praxis zu organisieren. Er sagt darüber; "Die Stadt, in welcher das N.­
Armeekorps und die meisten Institutionen der Armee sich befanden, war ganz außerordent­
lich von Lues durchseucht. Die Anzahl frischer Infektionen, die wir täglich zu verzeichnen 
hatten, machten den Zustand einer Luesepidemie gleich. Die statistische Berechnung hatte 
ergeben, daß in dieser Armee und in den Standorten derselben durchschnittlich auf 
70 Personen in sechs Wochen acht Infektionen kamen. Für die Prophylaxeversuche 
wurden die Kraftfahrer von vier Sanitäts-Automobilkolonnen. a 80 Mann gewählt, weil 
gerade die Chauffeure für die prophylaktischen Maßnahmen ·das geeignetste Kontingent 
waren, d. h. "relativ intelligent und gleichzeitig in puncto Infektionsmöglichkeit und 
'gelegenheit aktiver waren. 120 sicher nicht syphilitische Chauffeure wurden aus 160 Mann 
zweier Kolonnen a 80 Mann ausgewählt und mit dem Prophylakticum (10% Glycerin­
Gelatine-Protargolpräparat in Metalltuben von Spritzenform [gegen Gonorrhöe] und Chinin­
salbe [gegen Syphilis]) versehen, während den beiden übrigen Kolonnen keine Schutzmittel 
·mitgegeben wurden. Im Gegensatz zu diesen Kontrollkolonnen, deren Erkrankungsziffer 
der bisher gewohnten entsprach, erkrankte von den mit Schutzmitteln versehenen 
Chauffeuren kein einziger." 

In der Nachkriegszeit haben ScHERESCHEWSKY und WoRMS die Chininsalbe 
aus dem von ScHERESCHEWSKY angegebenen und von E. Merck-Darmstadt 
hergestellten Duanti-Besteck experimentell geprüft. Bei den Vitroversuchen 
zeigte die Dunkelfeldbeobachtung ein sofortiges Unbeweglichwerden derjenigen 
Spirochäten, die sich in der Nähe der Salbe zwischen Deckglas und Objekt­
träger befanden. Bei der Beobachtung in vivo nach 24stündiger Einwirkung 
der Chininsalbe auf Spirochäten von menschlichen oder tierischen Syphilomen 
zeigte sich in einer großen Zahl von Versuchen ein völliger Schwund, bzw. eine 
völlige Bewegungslosigkeit der etwa noch restierenden Spirochäten. 

Die weitere Ausprüfung der Chininsalbe erfolgte unter Benutzung der 
spontanen Kaninchenspirochätose, entweder mittels der Versuchsanordnung, 
eine natürliche Infektion durch den Geschlechtsverkehr zu verhüten oder 
mittels der anderen Versuchsanordnung, eine künstliche durch Glascapillar­
infektion ausgeführte Impfung zu beeinflussen. 

Aus den erstgenannten Versuchen ergab sich, daß die Chininsalbe, ob ante 
oder post coitum (in den ersten Versuchen bis zu zwei Stunden, in späteren 
Versuchen bis zu 12 und 24 Stunden nachher angewandt) sich in allen Fällen 
wirksam zeigte, auch wenn Rhagaden am Genitale des gesunden Tiers zur 
Verstärkung der Infektionsmöglichkeit angelegt waren oder zu demselben Zweck 
ein 6-7maliger Coitus und in einem anderen Falle ein Coitus der gesunden 
Häsin mit zwei kranken Böcken hintereinander ermöglicht wurde. Besondere 
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Erwähnung verdient dabei die Tatsache, daß es sich bei drei geschützten Tieren 
auch um weibliche handelte, weil erfahrungsgemäß der Schutz der weiblichen 
Genitalien besonders schwierig ist. Auch mittels der zweitgenannten Ver­
suchsanordnung gelang es mit der Chininsalbe, obgleich sie in einem Falle 
erst neun Stunden nach der Infektion zur Anwendung kam, die Tiere vor der 
Erkrankung zu bewahren. 

BeiNachprüfung der Chininsalbenwirkung bezüglich der spontanen Kaninchen­
spirochätoseinfektion bestätigten DITTHORN und NEUMARK - nur daß diese 
Autoren die Glascapillarscarification durch vorheriges Abreiben der Impfstelle 
mit Schmirgelpapier ersetzten - im ganzen die von ScHERESCHEWSKY und 
WoRMS erhobenen Befunde. 

Im Gegensatz zu diesen günstigen Ergebnissen und Beobachtungen standen 
bemerkenswerterweise die Resultate, die W ORMS bei der Prüfung der Duanti­
Ohininsalbe ScHERECHEWSKYs mit der experimentellen Kaninchensyphilis erhielt. 
In 21 Versuchen versagte die Chininsalbe 17mal, und zwar nicht nur bei Ver­
wendung des Nicholsstammes, sondern auch bei Benutzung eines Pallidavirus 
des Reichsgesundheitsamts und eines von Professor REITER überlassenen 
Pallidastammes. Bezüglich der Einzelheiten dieser Versuche hat WoRMS 
auf der Dermatologentagung in Dresden 1925 berichtet, und es mag hier nur 
hervorgehoben werden, daß Versager selbst dann eintraten, wenn die Salbe 
15 Minuten, in einem Falle sogar drei Minuten nach der Impfung an­
gewandt wurde. 

Sucht man nach einer Erklärung für den unterschiedlichen Ausfall an der 
Mfenstirn und den oben besprochenen Versuchen am Kaninchenscrotum, so 
ist es vielleicht denkbar, daß bei der Versuchsanordnung von ScHERESCHEWSKY 
(Kontrolle und Versuch an einem Tier, bzw. rechte und linke Stirnhälfte) durch 
die Infektion an der Kontrollstelle die Entwicklung der Krankheitserscheinungen 
an der Versuchsstelle, die unter der Salbeneinwirkung stand, leichter beein­
flußt bzw. unterdrückt werden konnte. Im weiteren Verlauf stellte WoRMS 
weitere Versuche mit schwacher Scarification bei experimenteller Kaninchen­
syphilis an. Dabei zeigte sich nun, daß bei diesem milderen Infektionsmodus die 
Chininsalbe 15 bzw. 17 Minuten nach der Impfung bei einwandfreien Kontrollen 
wohl wirksam war, und es ergab sich ebenso bei einer zweiten Versuchsreihe, 
daß die Chininsalbe bei dieser Versuchsanordnung in zwei Fällen auch 16 Mi­
nuten nach der Impfung die Tiere vor der Erkrankung zu schützen vermochte, 
und zwar zeigten "diese Tiere im Gegensatz zu den sämtlich erkrankten 
Kontrolltieren weder sichtbare Erscheinungen an den Impfstellen, noch ließ 
sich bei Serieneinzelverimpfungen von Drüsen- und Hodensubstanz" eine 
latente Pallidainfektion erweisen. Ungeachtet dieser günstigeren Ergebnisse bei 
schwacher Scarificationsimpfung ist aber die Chininsalbe der Kalomelsalbe als 
durchaus unterlegen anzusehen, da sie bei dem stärkeren Impfmodus versagt, 
während die METSCHNIKOFFsche Salbe auch dabei in dem Zeitabstand von 15 Mi­
nuten nach der Impfung konstant schützt. In der Praxis wird man aber gewissen­
hafterweise solche Mittel bevorzugen müssen, die auch schwerere Belastungsproben 
im Tierversuch bestehen. 

Anhangsweise seien hier noch einige Schutzmittel angeführt, die zum Teil 
in Deutschland gegenwärtig im Verkehr sind: 

Prophylakticum nach Sanitätsrat Dr. BERG, enthaltend eine Mischung von salicylsaurem 
Quecksilber und Silber. Hersteller Chem. Werke Dr. Gebhardt & Co., Frankfurt a. M. 

Veto, von V. Russ empfohlen (meta-dijodid-mercuri-salicyl-ortho-sulfosaures Zink 
in 2,50foiger Lösung in Glycerin). 

Spirogon, ein von Pl:ORKOWSKY empfohlener Vucin-Creme. Herstellerin: Union, Fabrik 
pharmazeutischer Bedarfsartikel, Berlin SW 68. 
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Lysaldin, Sagrotanschleim, erprobt yon HABERMANN, hergestellt von Schülke und 
Mayr. (Sagrotankomposition aus Carrageen: Riedel-Mentor 1926.) 

Viro, formalinha.ltiger Creme. Mittel I. Mit 100foiger Protargolgelatine gefüllte Zinn­
tuben. - Als Prophylakticum gegen gonorrhoische Infektion. - Mittel II. Mit 1 Ofoigem 
Formalinseifencreme gefüllte Tuben. Riedel-Mentor 1926. Herstellerin: Viro-Gesell­
schaft für Hygiene und Antisepsis G. m. b. H., Berlin. 

Halla, salbenähnliches, thymolhahiges Präparat. Herold, A.-G., Berlin. (Nicht im 
Riedel-Mentor aufgeführt.) 

"Geox-Sana" enthält nach ScHAPS Formalin in einersalbenförmigen Glyceringrundlage. 
Es zeichnet sich vor anderen Formalinpräparaten angeblich dadurch aus, daß die bei­
gegebenen Metalloxyde jede Verflüchtigung des Formalins verhindern. Nach Riedel­
Mentor 1926: Enthält Kieselsäure, Aluminiumoxyd, Metallchloride, Formalin und Gly­
cerin = "Kombinationsprophylakticum" gegen gonorrhoische und luetische Infektionen. 
Hersteller: Ed. Orno. Ornfeldt & Co., Berlin. 

"Antifect" nach F. HARRY aus Thymol, Tribrombetanaphthol in bestimmten Konzen­
trationen und neutraler Grundseife bestehend. Herstellerin: Astra G. m. b. H., Wiesbaden. 

"Goluthan" von PRIESSNITZ empfohlenes "Einheitsprophylakticum", das Sublimat 
in 0,30foiger Konzentration, in äußerst feiner gleichmäßiger Verteilung, sich bei Körper­
wärme schnell verflüssigenden Salbenmasse enthält. Der "Fortschritt" bei diesem Mittel 
besteht nach des Autors Meinung in Form und Packung. "Je 3 g der Salbe, eine bisher nie 
verwendete Menge, sind in einer olivenförmigen, elastischen Gelatinekapsel enthalttm, die 
einen zylindrischen Ansatz von etwa 10 mm Länge und 5 mm Dicke trägt," Hersteller: 
Max Kahnemann, Berlin N 24. 

"Aggressit", Scheidendesinfektionsmittel, in die Scheide einzulegende und dort selbst 
zur Lösung kommende Tablette. Die Substanz besteht - nach H. KIONKA - aus einer 
Mischung von m-Monomethylbenzolsulfonchloramid-Kalium, Monomethylcupreinbihydro­
chlorid und Alumiumacettartrat. Die in lauwarmem Wasser leicht löslichen Tabletten 
schäumen dabei auf infolge Abgabe von dissoziiertem Chlor und nascierendem Sauerstoff. 
Resistan G. m. b. H., Berlin-Wilmersdorf. 

"Kombinationspräpamt von BoRY"- mit flüssiger Seife als Grundlage, gegen Gonorrhöe 
und Lues, die Verpackung gleicht einem Taschenfeuerzeug, aus Neusilber ( !), fettet und 
fleckt nicht. Ein olivenförmiger Ansatz gewährleistet bequeme Installation in die Urethra. 
Das Rezept ist: Quecksilbercyanat 0,05; Fluoformallyl 0,60; Xylol 0,50; flüesige Seife 
q. s. pour 100 ccm. Das Präparat soll sich auch zur Desinfektion der Lippen und des Mundes 
eignen. 

Antilugon-Lanolin - "0,4% Hydrargyrum oxycyanat. in einer Lanolin-Salben­
grundlage. Leichtflüssige, gelbe Salbe" nach Riedel-Mentor 1926. Hersteller: Dr. Thai, 
Böhm u. Co., G. m. b. H., Berlin N 24, Oranienburgerstraße 67. 

Antivenerin. "Nach GRIEBEL eine tropfbare Pflanzengallerte mit Quecksilberoxy­
cyanid oder Cyanid gegen geschlechtliche Ansteckung." Nach Riedel-Mentor 1926. 
Hersteller Dr. Motz u. Bröning, Offenbach a. M. 

Chinosol-Vaseline 10foig, empfohlen von W. LIESE in Kiel. 
Servasygon: Hydrargyrum oxycyanat. 2: 1000 in Salbenkonsistenz, jedoch ohne irgend­

welche Fettbestandteile. Servasygon-Gesellschaft Dr. Große u. Bittner, München 2. 

7. Die mechanisch wirkenden Prophylaktica. 
Hier ist zunächst die von A. NEISSER empfohlene Einfettung der männlichen 

Genitalien ante coitum mittels Vaseline zu erwähnen. 
Verschiedentlich konnte aber, den Erfahrungen in der Praxis entsprechend, 

auch experimentell gezeigt werden, daß der mechanische Schutz mit einer 
leeren Salbe, wenn es sich um die Verhinderung einer kräftigen Infektion handelt, 
unzureichend ist. MANTEUFEL und ZscHUCKE haben beispielsweise mit der 
Recurrensmethode V ersuche zu dieser Frage angestellt und fanden "eine Be­
stätigung der alten Erfahrungstatsache, daß Salben, wie Lanolin und Vaseline 
an sich, ohne Zusatz eines Desinfiziens, einen gewissen, anscheinend mecha­
nischen Schutz gegen die percutane Spirochäteninfektion verleihen. Allerdings 
tritt dieser Schutz nur in einem kleinen Prozentsatz der Versuche ein und ist 
deshalb für die Praxis nicht als ausreichend zu betrachten". 

Bezüglich der mechanischen Salben-Prophylaxe wäre also zunächst leider 
festzustellen, daß die so bestechend einfache Methode von NEISSER nicht als 
genügend zuverlässig angesehen werden kann. 

61* 
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Wesentlich umständlicher, aber auch zweifellos zuverlässiger ist schon die 
Benutzung des Oondoms, dessen besonderer Fürsprecher sowohl hinsichtlich Ver­
hütung der Empfängnis als der Geschlechtskrankheiten in der letzten Zeit GROTJAHN 

geworden ist. Wir lassen ihn zu diesem Punkte in Anbetracht der Wichtigkeit 
per Einzelheiten selbst sprechen, möchten aber vorher einen offenbaren Nach­
teil der Gondomprophylaxe hervorheben, der darin zu sehen ist, daß durch 
die Schutzhülle nur das Glied, nicht aber die benachbarten Hautregionen ge­
schützt sind. 

"Das wichtigste Präventivmittel- man kann sagen das Präventivmittel schlechthin­
ist der Condom. (Gemeint ist hier in erster Linie die Verhütung der Empfängnis. Verff.) 
Er ist es schon deshalb, weil er beim Mann, als dem sexuell aktiven und deshalb für die 
Folgen verantwortlichen Partner, zur Anwendung gelangt. Er besteht aus einer feinen, 
der Form des Gliedes angepaßt.en Hülle, die dem Samen das Eindringen in die weiblichen 
Befruchtungsorgane verwehrt. 

Der Condo:m soll nach FERDY bereits im Altertum und nach HELBIG von ANTONIUS 
LIBERALIS in dessen 41. Metamorphose erwähnt sein. Doch dürfte diese Kenntnis später 
verloren gegangen sein. Denn erst im Jahre 1555 empfiehlt GABRIEL FALLOPIUS wieder 
den Gebrauch einer Hülle aus Leinen (lintei involucrum, linteolum ad mensuram glandis 
praeparatum, linteolum imbutum medicamento). Dann bezeichnet der Londoner Arzt 
DANIEL TURNER den Condom als das beste, wenn nicht einzig~ VorbeugungsmitteL Endlich 
schildert ihn der Pariser Arzt J. ASTRUC und verlegt seine Erfmdung in die Zeit der Regierung 
und an den Hof des englischen Königs Karl II., der im Jahre 1685 starb. In der medizinischen 
Literatur Deutschlands erscheint das Mittel zuerst in einer Schrift des Göttinger Arztes 
GIRTANNER. 

Zur Zeit werden die Condome entweder aus tierischer Haut (als "Blasen" und irrtüm­
licherweise auch als "Fischblasen" bezeichnet) oder in weniger empfehlenswerter Weise 
aus Gummi hergestellt. Die Blasen werden hauptsächlich in Frankreich aus dem Blinddarm 
der Schafe gefertigt. Auch der Blinddarm der Ziege soll verwendbar sein. Die Bearbeitung 
des Rohmaterials geschieht durch Abschaben und Einlegen in Laugenbäder. Hierbei werden 
·allerdings zahlreiche Exemplare schadhaft und gelangen dann mit verklebten Löchern in 
den Handel. Diese Stellen sind jedoch in durchscheinendem Licht sichtbar. Derartig 
geflickte Ware muß als unreell zurückgewiesen werden, weil sich beim Anfeuchten, das 
unmittelbar vor dem Gebrauch erforderlich ist, diese Fehlstellen zu Rissen und Löchern 
erweitern. 

Die Warnung vor geklebter Ware gilt jedoch nicht für jene Condome aus Darmhaut, 
die neuerdings in den Sanitätswarengeschäften als heimische Ware geführt werden. Das 
Kleben feiner Darmhäute ist nämlich während des Krieges zur Herstellung gasdichter 
Luftballonhüllen in sehr zuverlässigerWeise ausgebildet worden, so daß zur Zeit eine Ware 
von geklebten Condomen aus Darmhaut unter der Bezeichnung "Blasen" oder "Fisch­
blasen" in den Handel kommt, welche die aus dem Blinddarm der Schafe gefertigte fran­
zösische Ware nicht nur an Wohlfeilheit, sondern auch an Haltbarkeit erheblich übertrifft. 
Diese Kriegserfindung, nicht nur aus den doch immer nur in beschränkter Anzahl verfüg­
baren Blinddärmen der Schafe, sondern aus jeder beliebigen dünnen Darmhaut Condome 
herstellen zu können, ist von großer Bedeutung für die Verallgemeinerung und Verbreitung 
dieses wichtigsten aller Präventivmittel geworden und wird es in Zukunft immer noch 
mehr werden. Der Gefahr des Zerreißens wird am besten dadurch begegnet, daß zwei 
Exemplare im nassen Zustande übereinandergezogen werden. Man kann sie dann benutzen, 
bis einer defekt wird und ersetzt werden muß. Da beide Exemplare wohl niemals zu gleicher 
Zeit oder an der nämlichen Stelle einen Riß bekommen werden, gewährt diese Art der 
Benutzung einen hohen Grad von Sicherheit. Die durch dieses Verfahren ermöglichte 
wiederholte Benutzung ein und desselben Exemplares verbilligt die Maßnahme in einer 
Weise, daß auch der Unbemittelte sich ihrer bedienen kann. Auf jeden Fall beziehe 
man die Condome und Blasen nicht auf dem Umweg des heiinlichen. Handels der 
Kellner, Barbiere usw., sondern aus großen und reellen Geschäften, die Sanitätsartikel als 
Spezialität führen. 

In der Tat haben wir im Condom aus Darmhaut, unter der Voraussetzung, daß das 
richtige Material in der richtigen Weise angewandt wird, das einzige Mittel der Empfängnis­
verhütung vor uns, das allen Anforderungen genügt und daher an erster Stelle vom Stand­
punkt der Medizin, Hygiene und Eugenik empfohlen zu werden verdient. Denn einmal 
stört seine Anwendung in keiner Weise die Empfindungen, da es sich um eine zarte tierische 
Haut handelt, die lose aufliegt und sich im mit Wasser befeuchteten Zustand trotzdem 
hinreichend anschmiegt, noch ist eine Gesundheitsschädigung überhaupt denkbar. Viel­
mehr besitzen wir in ihm zugleich auch das einzige zuverlässige Mittel gegen die Ansteckung 
mit Geschlechtskrankheiten. Es unterliegt keinem Zweifel, daß die {1trchtbare Geißel 
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der Geschlechtskrankheiten binnen wenigen Jahrzehnten vollkommen verschwunden sein würde, 
wenn jede Beiwohnung, die nicht der Erzeugung von Nachkommen dienen soll, unter Benutzung 
der Blasen vorgenommen würde. Sie genügen a.lso zwei wichtigen Indikationen, nämlich der 
Verhütung einmal der Ansteckung und sodann jener der Erzeugung unerwünschter Nachkommen. 
Dieser Vorzug sollte genügen, sich mit der geringfügigen Unbequemlichkeit abzufinden, die 
t-ielleicht anfangs für empfindliche Männer mit der Benutzung verbunden ist, und die erfahrungB­
gemäß nach sehr kurzer Zeit nicht mehr empfunden wird. Jeder junge Mann sollte bereits vor 
den ersten Beiwohnungsversuchen die Kenntnis dieses Mittels erwerben und als selbstverständ­
liches geistiges Eigentum bewa.hren. Gewiß wird es noch viel Aufklärungsarbeit bedürfen, bis die 
eingewurzelten Vorurteile, die diesem Ziele gegenwärtig noch entgegenstehen, fortgeräumt sind. 
Aber kommen wird diese Zeit sicher. Es ist nur wünschenswert, daß Ärzte und Hygieniker 
unermüdlich dahin wirken, daß sie recht bald kommt. Es bedarf nur der Propagierung folgender 
kurzer Gebrauchsanweisung: Man befeuchtet einen Darmhautcondom (Fischblase) reich­
lich mit Wasser und ziehe ihn lose über das Glied, wiederhole das nämliche mit einem 
zweiten Exemplar und fette das mit den beiden faltig und bequem, nicht straff angelegten 
Blasen bedeckte Glied mit einer dünnflüssigen Creme, Fett oder Öl ein wenig ein. Nach 
dem Gebrauch oder einige Stunden später wasche man die beiden Blasen mit kaltem 
Wasser aus, stopfe jede einzelne mit einem glattfaserigen Tuch aus und lasse sie in dieser 
ausgespannten Lage trocknen. Danach werden sie vorsichtig abgelöst und in durch­
scheinendem Lichte auf entstandene Risse hin geprüft. Sollte hierbei ein Exemplar einen 
auch noch so kleinen Riß zeigen, so ist es gegen ein neues auszuwechseln. 

Die neuzeitliche Technik hat versucht, den Condom aus Darmhaut durch einen solchen 
aus Gummi zu ersetzen. Doch kann kein Zweifel darüber bestehen, daß auch der beste 
Gummistoff niemals die Vorzüge einer tierischen Haut bezüglich der Empfindung auf­
weisen kann. Der Gummicondom ist aber auch unsicher; denn er reißt nicht selten, nament­
lich wenn er durch längeres Liegen beim H~ndler oder Verbraucher spröde geworden ist. 
Auch ist es unmöglich, dieser Gefahr durch Übereinanderziehen zweier Exemplare, wie das 
bei den Blasen der Fall ist, zu begegnen. Der Vorzug, daß er leichter überzuziehen ist und 
nicht vorher .\\llgefeuchtet zu werden braucht, kann diese Nachteile nicht aufwiegen. Er 
verdient daher, durch die Condome aus Darmhaut wieder verdrängt zu werden. 

Keine der gegen die Anwendung des Condoms gemachten Einwendungen sind wirklich 
stichhaltig. Man hat ihnen zum Vorwurf gemacht, daß sie leicht rissen. Das ist aber nur 
bei schlechter Ware und bei durch längeres Lagern brüchig gewordenen Gummicondomen 
der Fall. Werden die unter dem Namen Fischblasen käuflichen Condome heimischer Fabri­
kation"benutzt, so fällt dieser Einwand fort, da sie überaus dauerhaft sind. Auch ermöglichen 
sie ein Übereinanderziehen zweier Exemplare, was bei der Benutzung der dünnen und 
nicht selten mangelhaften französischen Ware niemals unterlassen werden sollte. Ein zweiter 
Einwand ist der teure Preis. Er ist ebenfalls nicht stichhaltig, weil die derbe heimische 
Ware in der beschriebenen Weise leicht wiederholt benutzt werden kann. Das Verfahren 
ist so billig, daß dadurch sogar die Einbürgerung hintangehalten wird, weil die Sanitäts· 
artikelgeschäfte an diesem Artikel infolge ihrer Haltbarkeit nicht genug verdienen und daher 
mit ihrer Reklame leider die unzweckmäßigen, teuren und sich leicht verbrauchenden 
Mittel bevorzugen. Ein dritter Einwand, der zwar auch nicht durchschlagend ist, aber 
nicht ganz so unhaltbar ist wie die angeführten, ist die Umständlichkeit des Befeuchtens, 
die manche Männer abschreckt, mit dem Verfahren einen Versuch zu machen, weil sie sich 
einbilden, es könnte durch eine derartige, in der erotischen Erregung vorgenommene Mani­
pulation jene gestört werden. Als stichhaltig kann dieser Einwand nur für den doch recht 
kleinen Bruchteil der potenzschwachen Männer gelten, bei denen schon die Befürchtung 
einer Störung genügt, um eine solche auch hervorzurufen. Für einen Durchschnittsmann 
bestehen diese Bedenken nicht, namentlich dann nicht, wenn er sich schon vom ersten 
Beginn sexueller Betätigung an den Condomgebrauch gewöhnt hat. Dieser erfordert wirklich 
nicht, wie die Erfahrung Tausender bereits gelehrt hat, die zahllosen Unzuträglichkeiten 
und Umständlichkeiten, die mit der Anwendung anderer, nicht halb so sicherer und zugleich 
die Infektion an Geschlechtskrankheiten nicht ausschließenden Präventivmethoden ver­
knüpft sind." 

Wenn also nach den obigen Ausführungen GROTJAHNs die Preisfrage jetzt 
kein ernstliches Hindernis für den allgemeinen und regelmäßigen Gebrauch der 
Condome mehr darzustellen braucht, so ist doch eine erhebliche Umständlichkeit 
der Technik nicht wegzuleugnen, und auf dieser mag die Abneigung sehr vieler 
Männer (aber auch Frauen) gegen ihre Verwendung beruhen, .eine Angabe, 
die 1921 auf einer Sachverständigentagung gegenüber GROTJAHN von mehreren 
Seiten gemacht wurde, und die auch ein so erfahrener Kenner der Geschlechts­
krankheiten wie JADASSOHN in seiner Neubearbeitung des LESSERschen Lehr­
buches 1927 bestätigt. 
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8. Zusammenfassung über die äußerliche Syphilisprophylaxe. 
Was zunächst die chemischen Mittel des örtlichen Selbstschutzes anlangt, 

so haben sie vor den mechanischen den psychologisch wichtigen Vorteil, daß 
sie keinerlei umständlicher Vorbereitungen vor dem Beischlaf bedürfen, sondern 
es gestatten, diese eine gewisse Überlegtheit erfordernden Manipulationen in 
die darauffolgende Zeit größerer Gemütsruhe zu verlegen. Das ist besonders 
für die Wirksamkeit solcher Maßnahmen beim außerehelichen Geschlechts­
verkehr von Bedeutung, der ja als hauptsächliche Gefahrenquelle in Betracht 
kommt. Aus dem letztgenannten Bedürfnis ergibt sich auch die Notwendig­
keit, daß solche chemischen Prophylaktica in möglichst kompendiöser Form zur 
Verfügung gestellt werden, die es gestatten, das Prophylakticum immer bei 
sich zu haben und dann auch für unerwartet vorkommende Gelegenheiten 
bereit zu sein. Zweckmäßig muß dabei die Syphilisprophylaxe mit einer 
Gonorrhöeprophylaxe zu verbinden sein. 

Eine strittige Frage der chemischen Prophylaxe ist heute noch offen zu 
lassen, nämlich die, wie lange Zeit nach der Infektion die Anwendung eines 
örtlichen Mittels noch Erfolg verspricht. Aus den Versuchen von ScHELLACK 
weiß man, daß Recurrensspirochäten von der Epidermis aus innerhalb von 
drei Minuten in den Lymphstrom und Blutkreislauf gelangen können und dann 
durch ein auf die infizierte Hautstelle aufgetragenes Desinfektionsmittel wie 
Alkohol nicht mehr erreichbar sind. Auch bei der Syphilis scheint es gegen 
alle Erwartung nicht viel anders zu sein, denn PE.A.RCE und BROWN fanden 
schon 24 Stunden nach der subcutanen Infektion am Seroturn virulente 
Pallidaspirochäten in den benachbarten Leistendrüsen. Wenn sich die Versuche 
von KoLLE und EvERS bestätigen, dann ist die Wanderungsgeschwindigkeit der 
Pallidaspirochäten noch viel größer, denn sie fanden beim Kaninchen und Meer­
schweinchen die benachbarten Drüsen schon 30 und sogar 5 Minuten nach der 
Infektion virushaltig. KoLLE hält deshalb die Möglichkeit eines zuverlässigen 
Schutzes durch nach der Infektion augewandte chemische Prophylaktica für ganz 
ausgeschlossen. Demgegenüber hat WoRMS darauf hingewiesen, daß auch das 
Schutzmittel selbst durch Resorption zu gleicher Zeit oder evtl. noch eher als die 
Spirochäten in die Drüsen gelangt sein könnte, wofür ja auch die Angaben 
sprechen, daß man noch nach 20 Stunden (METSCHNIKOFF und Roux) oder 
wenigstens nach 8 Stunden (NICHOLS und WALKER) oder nach 5 Stunden 
(ScHERESCHEWSKY) wirksame örtliche Prophylaxe treiben kann. Der eine von uns 
(MANTEUFEL) hat früherangesichtsder experimentellen Unstimmigkeiten über die 
Wirksamkeitsgrenze der örtlichen Prophylaxe post infectionem den Standpunkt 
vertreten, in den Gebrauchsanweisungen die Prophylaxe gegen Syphilis kurz 
vor dem Beischlaf oder unmittelbar danach vorzuschreiben. Auf Grund der 
Versuche von WoRMS mit Kalomelpräparaten kann die Wirkungszeit jetzt als 
nicht ganz so eng begrenzt angesehen werden, doch scheint uns der Sicherheits­
faktor von 15 Minuten nach der Infektion an schon bedenklich nachzulassen. 
Mit Rücksicht auf die Bedenklichkeit, daß bei Anwendung einer erst später ein­
setzenden Prophylaxe die beste Zeit ganz versäumt sein könnte, oder daß mit einer 
Prophylaxe in diesem Zeitpunkt vielleicht noch der Primäraffekt verhindert wird, 
nicht aber die Allgemeininfektion überhaupt, so daß dem Entstehen einer schwer 
erkennbaren Erkrankung mit undeutlichem Verlauf geradezu Vorschub geleistet 
wird, möchten wir daher auch jetzt noch raten, alle Maßnahmen einer chemischen 
Lokalprophylaxe auf die erste Viertelstunde nach dem verdächtigen Beischla,f 
zu beschränken. Ist erst mehr als diese Zeit ungenutzt verstrichen, dann tritt die 
Notwendigkeit der internen Abortivtherapie in ihr Recht, deren Methoden hier 
nicht erörtert zu werden brauchen. Auf die Bedeutung dieser Anschauung für 
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die Zwangsprophylaxe beim Militär und die "Sanierung" der Infektions­
verdächtigen in den großstädtischen Desinfektionsstuben und Rettungswachen 
wird im Abschnitt "Technik der persönlichen Prophylaxe" eingegangen werden. 

Hinsichtlich der mechanischen Prophylaktica ist zu sagen, daß die aus 
tierischen Membranen bestehenden Condome weniger der Gefahr des Reißens 
unterliegen als die aus Gummi angefertigten Präparate. Der früher als hinderlich 
für die allgemeine Verwendung bezeichnete Kostenpunkt ist jetzt anscheinend 
dadurch herabgesetzt, daß man Verfahren hat, um tierische Membranen absolut 
dicht zu kleben, so daß man solche Condome nicht nur aus den Blinddärmen 
von Schaf und Ziege, sondern auch aus Membranen anderer Darmteile und anderer 
Tiere fertigen kann. Schließlich kann die Sicherheit nach GRoTJAHN auch durch 
Übereinanderziehenzweier Hüllen erhöht werden. Der wichtigste Nachteil der 
Methode beruht auf der zeitlich ungünstigen Verlegung eines etwas um­
ständlichen Verfahrens in die Augenblicke vor dem Beischlaf und darauf, 
daß die Benutzung von ein und zwei Hüllen von einer anscheinend nicht so 
belanglosen Zahl von Personen als störend empfunden und abgelehnt wird 
(JADASSOHN 1927). Weiteres über die Notwendigkeit einer möglichst einfachen 
und "gebrauchsfertigen" Anwendbarkeit der Schutzmittel gegen Geschlechts­
krankheiten fi11det man im Abschnitt "Technische Fragen der Prophylaxe". 

Die Einfettung der Genitalien mit "leeren" Salben als lediglich mechanischer 
Schutz des Epithels hat sich leider nicht als genügend zuverlässig erwiesen. 
Immerhin ist diesem einfachen Verfahren eine Wirkung nicht abzusprechen. 
Der Nachteil der örtlichen Prophylaxe überhaupt liegt in dem auf die Stellen 
der Anwendung beschränkten Wirkungsbereich und darin, daß sich dieser 
Schutz beim weiblichen Geschlecht kaum durchführen läßt, weil die als Eintritts­
pforten für das syphilitische (und gonorrhoische) Virus in Betracht kommenden 
Flächen viel größer sind als beim Mann und zudem schwieriger zugänglich. Am 
meisten sind für diesen Zweck anscheinend noch die Auswaschungen und 
Spülungen im Gebrauch, wie sie in den Desinfektionsstuben zur Ausführung 
kommen. Wir verweisen diesbezüglich auf S. 977. Auch schaumerzeugende 
Präparate, die in die Schleimhautfalten besser eindringen, kommen hier viel­
leicht in Frage. F. LESSER, der zum Selbstschutz der Prostituierten früher 
eine rotweinfarbene Lösung von Kali permanganicum empfohlen hatte, 
benutzt jetzt Chinasollösungen dafür, und zwar auch in Form von Scheiden­
spülung. 

Was die einzelnen zu diesem Zweck angegebenen Handels-Präparate anlangt, so 
kann ein Werturteil über die verschiedenen im Handel befindlichen Spezialartikel 
aus naheliegenden Gründen hier nicht abgegeben werden, zumal aus den vorher· 
gehenden Ausführungen hervorgeht, daß erst ein verhältnismäßig kleiner Teil derselben 
experimentell mittels der von uns gegenwärtig als zuverlässig angesehenen Methodik 
geprüft ist. Die großen Unterschiede in den Prüfungsergebnissen der Kalomel­
und Chininsalbe mit den verschiedenen Methoden haben unser früheres Urteil 
über die Verläßlichkeit der Recurrens- und Kaninchentreponemose-Behelfs­
methodik wesentlich geändert. Insonderheit halten wir an dem früheren 
ungünstigen Urteil über die Kalomelsalbe nicht mehr fest; andererseits haben 
wir das günstige Urteil über die Chininsalbe wesentlich einschränken müssen. 
Das Kalomel als Salbe und Puder im besonderen und die Quecksilberpräparate 
im allgemeinen erscheinen uns bisher vielmehr jetzt als die zuverlässigsten Mittel 
zum äußerlichen Selbstschutz, vorausgesetzt, daß sie nicht später als etwa 15-20 
Minuten nach der Infektion angewandt werden. 

Nachdem durch das Reichsgesetz betr. Bekämpfung der Geschlechtskrankheiten 
(§ 13) das Inverkehrbringen von Mitteln oder Gegenständen, die zur Verhütung 
von Geschlechtskrankheiten dienen sollen, von dem Ergebnis einer amtlichen Prüfung 
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abhängig gemacht und da.s lnverkehrbringen hierfür nicht geeigneter Gegenstände 
verboten werden kann, wird es die Aufgabe der nächsten Zeit sein, solche 
Präparate, die sich bei der experimentellen Prüfung als gänzlich ungeeignet 
erweisen, allmählich auszumerzen. 

B. Die innerlich angewendeten Schutzmittel. 
Alle örtlich anzuwendenden Schutzmittel haben natürlich einen beschränkten 

Wirkungsbereich, denn sie schützen nur die Eintrittspforte des Virus bzw. 
die Stellen der Applikation. Somit ist schon der Schutz bei den weiblichen 
Geschlechtsorganen viel schwieriger als bei den männlichen, da hier nicht nur 
die Vulva und die äußere Harnröhrenmündung, sondern auch die ganze Schleim­
haut der Vagina und der äußere Muttermund als Eintrittsstelle für das syphi­
litische Virus in Betracht kommt. Noch unsicherer wird die Wirkung, wenn 
man alle Möglichkeiten der. Infektion, die sich sonst beim Geschlechtsverkehr 
und bei den extragenitalen Ansteckungsgelegenheiten im Berufsleben der Ärzte 1, 

Ammen und Hebammen und im Familienleben eines Erkrankten ergeben, sowie 
wenn man die gewerblichen Infektionsquellen berücksichtigt. Eine Prophylaxe, 
die den ganzen Körper schützt, hat also vielfür sich und wäre als Idealprophylaxe 
zu bezeichnen. Bei der Besprechung dieser internen Syphilisprophylaxe 
beschränken wir uns auf die experimentellen Grundlagen, da die Kritik über die 
praktische Leistungsfähigkeit der einzelnen Methoden und ihrer Ergebnisse, 
als in das Gebiet der Therapie gehörig, anderen Abschnitten dieses Handbuches 
vorbehalten ist. 

Wir haben hier zunächst die parenterale Salvarsanprophylaxe nach STÜRMER 
und TAEGE zu erwähnen. Diese Autoren empfehlen, solche Patienten, die mit 
einem manifest erkrankten Partner Verkehr gehabt haben, präventiv spezifisch zu 
behandeln, ohne also den Beweis der erfolgten Infektion abzuwarten. Sie haben 
auch verschiedentlich solche Behandlungen erfolgreich durchgeführt. Während 
J. GoLAY (Genf) und L. NICOLAU (Bukarest) auf ungefähr dem gleichen Stand­
punkt stehen wie STÜRMER und TAEGE, haben RIEOKE und andere diese 
Prophylaxe abgelehnt zugunsten eines abwartenden Verhaltens, bis festgestellt 
ist, ob tatsächlich eine Infektion stattgefunden hat. 

Experimentell hat ADAOHI die Frage der prophylaktischen Salvarsan­
behandlung bearbeitet. Das verwendete Präparat war Salvarsan-Natrium. Die 
Gaben desselben sind auf Salvarsan im Verhältnis 1,0 Salvarsan= 1,5 Salvarsan­
Natrium umgerechnet und als entsprechende Salvarsanmengen angegeben. 

Die einzelnen Versuche verliefen folgendennaßen: 
1. Unmittelbar oder I, 3, 6, I2 und 24 Stunden nach intravenöser Injektion von IO mg 

Salvarsan pro Kilogramm, also einer ausreichenden kurativen Dosis, wurden Kaninchen 
mit syphilitischen Gewebsfragmenten in beide Scrota geimpft, und in keinem Falle trat 
ein Schutzerfolg ein. 

2. Eine andere Gruppe von Tieren, die die gleiche Salvarsangabe erhielt, wurde 
intrastestal mit einer Spirochätensuspension sogleich oder erst I, 6, I2 oder 24 Stunden 
nach der Injektion geimpft. Nur das Tier, das &ogleich nach der Injektion geimpft worden 
war, blieb geschützt, alle anderen erkrankten. 

3. Bei einer weiteren Versuchsreihe, bei der die Kaninchen 30 mg pro Kilogramm er­
hielten, wurde die Impfung beiderseits in die scarifizierte Hodenhaut mit der Spirochäten­
emulsion vorgenommen, und zwar I, 2, 3, 4, 6, 9, I2, 24, 48, 60, 72, 96, I20 und I44 Stunden 
nach der Salvarsanangabe. Erfolgreiche Infektion bei allen den Tieren, die 72 Stunden 
nach der Salvarsaninjektion geimpft worden waren. 

4; In der vierten Serie erhielten die Kaninchen 3 Wochen hindurch wöchentlich je eine 
Salvarsaninjektion von 30 mg pro Kilogramm und wurden 6 Tage nach der letzten Injektion 

1 Vgl. hier: Die Syphilis als Berufskrankheit der Ärzte von PAUL TRÜB. Carl Marhold 
Verlag. Halle a. S. I923. . 
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mit der Spirochätenemulsion in die scarifizierte Hodenhaut geimpft. In keinem Fall war 
ein Schutzerfolg vorhanden. Sämtliche Kontrollen zu den Versuchen waren positiv, der 
Infektionsverlauf bei den salvarsanbehandelten Tieren bot keine Besonderheiten dar, ab­
gesehen davon, daß die Inkubation mehr oder weniger verlängert war. 

Jedenfalls ist die prophylaktische Einwirkung des Salvarsans auf die syphi­
litische Infektion des Kaninchens anscheinend lange nicht so gut als die thera­
peutische Beeinflussung der manifesten oder latent gewordenen Erscheinungen, 
denn, wie man sieht, reichen auch kräftige Heildosen für die manifeste Syphilis 
des Kaninchens nicht aus, gesunde Tiere vor der Krankheit zu 8chützen. Aber 
selbst wenn es anders wäre, dürfte sich die Salvarsanprophylaxe wegen des 
immerhin energischen Eingriffs nur für besondere Einzelfälle eignen. 

Die Versuche von ADACHI entsprechen der in der menschlichen Luesprophy­
laxe in der Regel üblichen Form insofern nicht, als im letzteren Falle die Pro­
phylaxe gewöhnlich erst nach der befürchteten Infektion begonnen wird, während 
ADACHI die Infektion immer erst nach der Salvarsangabe vorgenommen hat. 
Die Salvarsanprophylaxe beim Menschen ist also richtig genommen eine Prä­
ventivbehandlung. Eine Behandlung der experimentellen Grundlagen dieser 
Frühtherapie und der praktischen Ergebnisse dieser "Prophylaxe" erfolgt an 
anderen Stellen dieses Handbuches, und wir verweisen bezüglich der tierexperi­
mentellen Unterlagen hier nur auf den Aufsatz von P. MuLZER in Bd. XV, l 
dieses Handbuches. 

Demgegenüber suchten LEVADITI und seine Mitarbeiter mit dem von ihnen 
als "Stovarsol" bezeichneten Präparat eine orale Prophylaxe der Syphilis zu 
begründen, die sich, bei entsprechender ärztlicher Aufsicht, doch mehr für den 
öfteren und allgemeinen Gebrauch eignen müßte. Sie sagen: Als Voraussetzung 
für die Durchführbarkeit einer internen Syphilisprophylaxe ist zu fordern, daß 
das per os dem Körper einverleibte Präparat, auch wenn es häufig und lange 
Zeit regelmäßig genommen wird, unschädlich ist. Es darf ferner weder eine 
Speicherung im pharmakologischen noch eine Gewöhnung im chemotherapeuti­
schen Sinne zur Folge haben. 

Ein derartiges unschädliches, wenn auch unter Aufsicht des Arztes zu 
nehmendes Schutzmittel soll nun nach LEVADITI das Acetylderivat der Oxy­
aminophenylarsinsäure sein, das von TREFOUEL nach Anweisung von FouRNEAU 
hergestellt ist. Dieses Prophylakticum wird von der Pariser Firma Poulenc­
Freres unter dem Namen "Stovarsol" in den Handel gebracht und in Deutsch­
land von dem Pharmazeutischen Versandhaus Berlin NW vertrieben. Diesem 
Präparat entspricht chemisch das 594. Präparat der EHRLICHsehen Versuchs­
reihe, das jetzt unter dem Namen Spirocid von den Höchster Farbwerken aus­
gegeben wird. EHRLICH ist seinerzeit diesem Präparat nicht weiter nach­
gegangen, weil es sich für parenterale Anwendung als ungeeignet erwies. 
Man muß also BLOcH (Zürich) beipflichten, wenn er sich dahin äußert, daß 
es das unbestreitbare Verdienst von LEVADITI und seinen Mitarbeitern sei, 
das von EHRLICH bereits parenteral versuchte Acetylderivat der Phenylarsin­
säure wieder herausgebracht und seine praktische Brauchbarkeit bei stomachaler 
Einverleibung nachgewiesen zu haben 1 . 

Die französischen Autoren haben mit dem Stovarsol im Tierversuch bei 
Fütterung eine beachtenswert günstige prophylaktische und therapeutische 
Wirkung dieses Mittels beobachtet und bei ihren Versuchen einen sicheren 
kurativen und prophylaktischen Erfolg mit der Minimaldosis von 0,15 bzw. 
0,16 g pro Kilogramm Kaninchen erzielt. 

1 Neben dem Stovarsol ist inzwischen ein Formylamid der Aminoxyphenylarsin-Säure 
von FLANDIN und SIMON unter dem Namen Treparsol aufgetaucht (1923), das aber anschei­
nend keinen Fortschritt in dieser Beziehung darstellt. 
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Günstige Erfolge hatten die französischen Autoren mit diesem Präparat 
auch bei Heil- und Schutzversuchen am Menschen. Hervorgehoben sollen hier 
nur die experimentellen Schutzversuche beim Menschen werden: 

Ein 25 jähriger Mann ließ sich durch Scarificationmit "dermotropem" Virusam 3. Februar 
1922 an beiden Armen impfen. Zur Kontrolle wurde mit dem gleichen Virus ein Macacus 
cynomolgus an beiden Augenbrauenbogen geimpft. Der Patient erhielt 21/ 2 Stunden und 
16 Stunden nach der Impfung je 2 g Stovarsol oral verabfolgt. Am 10. Tage zeigte der Affe 
spezifische Erscheinungen, die allmählich an Größe zunahmen, der Patient dagegen blieb 
in 47tägiger Beobachtungszeit frei von Erscheinungen. Die Seroreaktion blieb konstant 
negativ. Ein zweiter Versuch wurde bei einem weiteren, 32 Jahre alten Mann in gleicher 
Weise ausgeführt. Dieser Patient, der vorher keine Syphilis gehabt hatte und dessen Sero­
reaktion negativ war, erhielt 5 Stunden nach der Impfung oral eine Gabe von 2 g Stovarsol. 
Am 11. Tage zeigte der Affe, der zur Kontrolle mit dem gleichen Material geimpft worden 
war, spezifische Erscheinungen, dagegen blieb der Patient in mehrmonatiger Beobachtungs­
zeit erscheinungsfrei und seine Seroreaktion blieb ständig negativ. 

Die gleichen günstigen Erfahrungen mit dem Stovarsol hatte auch BAERMANN bei 
der Framboe8ie. Die Übertragung der Framboesie (durch Scarificationsimpfung) bei einem 
Europäer konnte verhindert werden, der kurz danach 3 mal 250 mg Stovarsol und an den 
drei folgenden Tagen 4 mal 250 mg, also insgesamt 3, 7 5 g Stovarsol erhalten hatte. Ein 
gleichzeitiger Kontrollversuch am Affen ging an. Ein mit demselben Virus bei einem 
großen Macacus nemestrinus ausgeführter Versuch verlief ebenso erfolgreich. Das Tier 
erhielt 4 Tabletten oder 1 g Stovarsol, das ist pro Kilo 0,2 g. 

Über einen weiteren ebenfalls am Menschen ausgeführten experimentellen Versuch 
berichtet auch RosENTUL, allerdings wurde hier "Stovarsolan" verwendet, "ein in 
Rußland (Laboratorium des "Glawaniltrest") analog dem französischen "Stovarsol" 
bereitetes Präparat. Eine Leprakranke, die sich freiwillig zum Experiment hergab und 
nie Syphilis gehabt hatte (Seroreaktionen negativ), wurde an beiden Oberarmen 
scarifiziert , und es wurde dort 10 Minuten lang Reizserum eines noch nicht behandelten 
Syphilitikers (viele Spir. pallid.) eingerieben und 3 Stunden ohne Verband eintrocknen 
gelassen. Nach 3 und 13 Stunden bekam die Kranke insgesamt 2,0 Stovarsolan (ohne 
Beschwerden). 7 Monate Haut und Drüsen unverändert, ebenso die Blutserumreaktion 
(mehrmals untersucht). Über etwa ausgeführte Tierkontrollen des zur Impfung benutzten 
Materials finden sich in dem Referat des Zentralblatts für Haut- und Geschlechtskrank­
heiten keine Angaben. 

In der Praxis ist das Stovarsol bereits vielfach mit sehr gutem Erfolg als 
Schutzmittel gegeben worden. Allerdings müssen diese Beobachtungen insofern 
immer noch mit gewisser Zurückhaltung bewertet werden, als einerseits nicht 
immer eine Infektion eintreten muß, wenn ein Gesunder mit einem syphilis­
kranken Partner verkehrt, andererseits das Ausbleiben von manifesten Er­
scheinungen entweder einer erscheinungslosen Infektion oder einem durch 
eine frühere luetische Erkrankung bedingten Immunitätszustand zugeschrieben 
werden kann. 

Die ersten Mitteilungen über praktische Stovarsolprophylaxe haben LEVADITI und seine 
Mitarbeiter erbracht. Es handelte sich um 9 Fälle, bei denen eine Kur mit 4-7 g Stovarsol 
während eines Zeitraumes von 5 und 6 Tagen (nach dem in Frage kommenden Verkehr) 
genügt hat, eine Krankheit zu verhindern, die ohne diese Behandlung sehr wahrscheinlich 
entstanden wäre. In seiner Dissertation (1924) berichtet auch YovANOVITCH (Höpital 
Cochin, Paris) über die präventive Wirksamkeit des Stovarsols. Bei 50 sicher syphilisfreien 
Individuen, die mit florid-syphilitischen Personen verkehrt hatten, konnte durch die innerliche 
Stovarsolanwendung der Ausbruch der Erkrankung verhindert werden. Bemerkenswert 
ist die Angabe, daß sich im Kaninchenversuch eine Arsen- bzw. Stovarsolfestigkeit des 
Syphilisspirochäten erzielen läßt. Demzufolge wäre es nach Ansicht des Verfassers denkbar, 
daß die Stovarsolprophylaxe beim Menschen in seltenen Fällen, d. h. wenn es sich um einen 
von Natur arsenfesten Stamm handelt, versagt. 

Nach einem Referat von ÜPPENHEIM hat auch DE FAVENTO die prophylaktische Wirk­
samkeit des Stovarsols in zwei Fällen erprobt. In dem einen Falle handelte es sich um 
syphilitische Ulcera am Praeputium. Am Abend der Ankunft in Triest verkehrte der Patient 
mit seiner Frau. Der Frau wurden sofort 2 g und am nächsten Tage weitere 2 g Stovarsol 
verabreicht. Sie wurde dann 3 Monate lang beobachtet, aber es konnte kein Krank­
heitssymptom entdeckt werden. Die Seroreaktion blieb negativ. Im zweiten Fall handelte 
es sich um einen Mann, der erst seit einigen Wochen an Ulcera syphilitica litt. Er verkehrte 
mit einer gesunden Frau, die ebenfalls einen Tag später 4 g Stovarsol einnahm und ganz 
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gesund blieb. Beobachtungszeit 2 Monate. KissMEYER hat dagegen nach einem Sitzungs­
bericht der Dänischen dermatologischen Gesellschaft Stovarsol in 2 Fällen, bei denen 
die Möglichkeit einer Ansteckung vorhanden war, mit dem Resultat gegeben, daß der 
eine Patient gesund blieb, bei dem anderen sich dagegen nach gewöhnlicher Inkubations· 
zeit ein typischer Schanker entwickelte. 

Die günstige Mitteilung der französischen Autoren ließen eine experimentelle 
Nachprüfung ihrer Tierversuche notwendig erscheinen. Im Laboratorium von 
MANTEUFEL (Reichsgesundheitsamt) hat deshalb WoRMS sowohl mit dem 
Stovarsol als auch mit dem entsprechenden deutschen Präparat umfangreiche 
Schutz- und Heilversuche an Kaninchen ausgeführt, als deren Ergebnis er 
zusammenfassend folgendes feststellte: 

1. "Bei peroraler Verabfolgung von 250, 300 und 330 mg je Kilo ist eine Heil­
und Schutzwirkung bei der Kaninchenspirochätose zwar möglich, sie gelang 
aber bei unseren Versuchen mit diesen von LEVADITI angegebenen Dosen relativ 
selten. Ähnlich wie die Cuniculistämme verhält sich der Pallidastamm 
NICHOLS, bei dem 170 und 250 mg pro Kilo die klinischen Erscheinungen in 
ungefähr der gleichen Zeit zum vollständigen Schwinden bringen können. Der 
Truffi- und Reichsgesundheitsstamm sind wesentlich resistenter. 

2. Die zahlreichen Versager bei großen therapeutisclien Dosen wie auch bei 
prophylaktisch dargereichten großen und kleinen Dosen stellen aber die Zu­
verlässigkeit des Mittels als Prophylakticum und als Therapeuticum sehr in 
Frage. 

3. Die von LEVADITI und seinen Mitarbeitern angegebenen wirksamen Dosen 
sind für den überwiegenden Teil unserer Versuchstiere als toxisch zu bezeichnen. 
Schon Dosen von 100 und 4mal17 mg ( = 68 mg) pro Kilo haben Tierverluste zur 
Folge gehabt. Andererseits haben die auf Kaninchengewicht umgerechneten 
menschlichen Tagesdosen von 1 und 2 g (17 und 33 mg je Kilo Kaninchen) auch bei 
öfterer Wiederholung in therapeutischen und prophylaktischen Versuchen häufig 
versagt, so daß man solche Dosen selbst bis zu 100 mg als zu wenig wirksam be­
zeichnen muß. Die wirksamen Gaben liegen also nach meiner (Ws.) Ansicht so nahe 
bei den toxischen, daß der von KoLLE mit 1 :2 angegebene chemotherapeutische 
Index bei parenteraler Verabreichung für die Medikation per os sicher noch 
niedriger anzusetzen ist. Die individuellen Unterschiede in der Empfindlichkeit der 
Tiere sind auch so groß, daß es gar nicht möglich ist, bei Kaninchen mit Sicher­
heit eine unschädliche wirksame Dosis auf Kilogramm Lebendgewicht bei oraler 
Darreichung festzustellen. Damit ist die Brauchbarkeit des Mittels für Kaninchen 
praktisch durchaus zu verneinen. Ob die Verhältnisse beim Menschen in dieser 
Beziehung günstiger liegen und die beim Menschen anscheinend als unschädlich 
erprobten Höchstgaben wirklich besser wirken als die entsprechenden Gaben bei 
Kaninchen, ist möglich, erscheint aber nach dem Ausfall der Tierversuche wenig 
wahrscheinlich. 

4. Was die Art der Giftwirkung anlangt, so tritt bei Kaninchen in der Regel 
nach Verabfolgung des Präparates ein Gewichtsverlust ein, der entweder vorüber­
gehender Natur ist oder nach längerer Zeit zum Tode führt. Einen akuten 
Arsentod unmittelbar im Anschluß an die Fütterung habe ich (Ws.) nur selten 
gesehen. Auch bei dem nach einer Reihe von Tagen oder später zum Exitus 
gekommenen Tieren ist das Bild einer deutlichen Arsenvergiftung eher die 
Ausnahme als die Regel. Jedenfalls scheint es sich mehr um eine schleichende 
Giftwirkung zu handeln, die bei der praktischen Verwendung, auch unter ärzt­
licher Aufsicht, doch zu großer Vorsicht mahnt." 

In späteren Versuchen von WoRMS hat die Schutzwirkung des Spirocids 
auch bei vier weiteren Tieren versagt, die zunächst 21/ 2 Stunden vor der Impfung 
Stovarsol auf nüchternem Magen erhielten. Die Bedingungen für eine Infektions­
verhinderung lagen also hierbei wesentlich günstiger als bei den früheren 
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Präventivversuchen. Verabfolgt wurden 33 mg pro Kilo. Das erste Tier hat nur 
diese Gabe erhalten, das zweite bekam die gleiche Dosis nach fünf weiteren 
Tagen noch einmal verfüttert, die restlichen zwei Tiere erhielten die Gabe von 
33 mg im ganzen dreimal, nämlich 5 bzw. 11 Tage nach der ersten Fütterung. 
Trotzdem erkrankte das erste Tier 28 Tage, das zweite 31 Tage, das dritte 47 
und das vierte 41 Tage nach der Impfung mit typischen Erscheinungen. 

In einer Diskussionsbemerkung zu einem Vortrag von BRUHNS und PICARD 
konnte W ORMS endlich folgende Beobachtung mitteilen: Die Richtigkeit der von 
BRUHNS ausgesprochenen und durch die Versuche von GANS und STEINFELD 
an Recurrens wahrscheinlich gemachten Vermutung, daß durch die prophy­
laktische Spirocidverabreichung zwar der Primäraffekt unterdrückt, nicht aber 
die Allgemeininfektion verhindert werden könnte, ließ sich durch einen Versuch 
bei experimenteller Kaninchensyphilis bestätigen: 

"Es handelte sich um ein Kaninchen, das 3 Wochen, nachdem es mit dem in 100% bei 
percutaner Beimpfung der Serotalhaut beider Hoden angehenden Niebolsstamm beider­
seits perscrotal geimpft war, und 2 und 24 Stunden nach der Impfung je 33 mg Spirocid, 
das ist nach Gewicht auf den 60 kg wiegenden Menschen umgerechnet, zw-eimal 2 g ver­
abreicht bekommen hatte, ein ganz uncharakteristisches, nur bei gerrauester Palpation 
fühlbares, oberflächliches, hirsekorngroßes Infiltrat zeigte. Dieses Infiltrat verschwand 
nach 3 Tagen restlos, nur war auf der betreffenden Seite eine etwa linsengroße Leistendrüse 
zu fühlen. Nachdem das Tier 2 Monate weiter erscheinungsfrei geblieben war, konnte 
durch positive Verimpfung der immer nur linsengroß gebliebenen Leistendrüse auf ein ge­
sundes Kaninchen der Nachweis erbracht werden, daß das mit Spirocid präventiv behandelte 
Kaninchen zwar bezüglich des Schankers, nicht aber bezüglich der Infektion verschont 
geblieben war." 

Eine klinische Bestätigung dieses Versuches gibt AUDRY. Nach einem 
Referat von MüHLPFORDT bekam eine Frau durch Küssen "einen Primäraffekt, 
der anfangs nicht diagnostiziert worden war. Gleichzeitig wurde der Ehemann 
untersucht, er war frei von syphilitischen Erscheinungen. Sein Wassermann war 
negativ. Er erhielt prophylaktisch Stovarsol. Zwei Monate nach Beendigung 
der ersten Kur bei der Frau hatte der Mann einen positiven Wassermann, 
obwohl er - bei strengster ärztlicher Kontrolle während der ganzen Zeit 
nirgends einen Primäraffekt gehabt hatte". 

Das Stovarsol hatte also zwar genügt, die Ausbildung eines Primäraffekts zu 
verhindern, war aber nicht imstande gewesen, einen allgemeinen Schutz des Körpers 
zu bewirken. 

Prüfungsversuche von GANS und STEINFELD an Recurrensspirochäten haben 
eine einwandfreie heilende und schützende Wirkung des Stovarsols bzw. Spiro­
cids vermissen lassen. Dagegen berichtet E. HoFFMANN, auf dessen Veran­
lassung ZuRHELLE ebenfalls tierexperimentelle Schutzversuche bei Syphilis 
am Kaninchen vorgenommen hat, über günstige Ergebnisse. Er verlor nur ein 
Tier und konnte eine toxische Wirkung auf die Tiere in dem Maße, wie sie KoLLE 
und WoRMS angeben, nicht finden. Bezüglich der Schutzwirkung äußert er 
sich dahin, daß sie bisher recht deutlich zu sein scheint, "da nur eins der kräftig 
in beide Hodensackhälften und Augenkammern geimpften Tiere trotz Angehens 
der Infektion bei den Kontrolltieren eine ganz leichte, nur narbige Trübung 
der Corneae aufweist". Allerdings hält auch er es für erforderlich, das Ergebnis 
der Nachimpfung nach mehreren Monaten abzuwarten, ehe ein sicheres Urteil 
gefällt werden kann. 

KRITSCHEWSKY und RosENHOLZ hatten früher festgestellt, daß ein in Ruf3-
land hergestelltes Stovarsol, genannt Stovarsolan, therapeutisch die Infektion 
der Maus mit Sp. Duttoni nur "in solchen Dosen beeinflußt, die die Dosis toxica 
Pj2mal übertreffen". Im Gegensatz dazu führen in einer späteren Arbeit KRIT­
SCHEWSKY und FRIEDE den Beweis, daß im Schutz- und im Präventivversuch 
(frühe Abortivbehandlung) das Stovarsolan den sehr günstigen "absoluten 
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prophylaktischen Index" 1 : 6,6 zeigt. Das gleiche ist bei der Dourine-Infektion 
der Maus festgestellt worden (bei früher Behandlung). Der objektive Erfolg der 
Prophylaxe und Frühbehandlung bei Recurrensparasiten (bis 8 Stunden nach 
intraperitonealer Infektion) wurde auch durch Gehirnverimpfungen nach 
BuscHKE-KRo6 erwiesen. 

Wir geben hier noch die theoretischen Ausführungen von J. ScHUMACHER 
über die Wirkungsweise des Stovarsols wieder. 

Nach seinen Ausführungen ist von einem aromatischen Arsenpräparat eine Wirkung in 
vivo nur dann zu erwarten, wenn es selbst oder eines seiner im Organismus entstehenden Um­
wandlungsprodukte mit der lebenden Parasitenzelle in Reaktion zu treten und auch nach 
seiner Verankerung eine starke Reduktionswirkung auszuüben vermag. Bei dem in vitro 
gegenüber Spirochäten unwirksamen Salvarsan beruht diese reduzierende Wirksamkeit 
auf der Intaktheit der OH- und NH2-Gruppierung, während die spirochäticide Wirkung 
in vivo vor allem durch die Oxydation des Präparats in die Arsinoxydstufe bewirkt wird. 
Da im Stovarsol das Arsen einerseits in fünfwertiger Form enthalten ist, worauf seine 
Wirkungslosigkeit gegenüber Spirochäten in vitro beruht und andererseits durch die Ein­
führung des Acetylrestes in die Amidogruppe deren reduzierende Eigenschaft aufgehoben 
ist, ist demgemäß ein spirochäticider Effekt in vivo nur nach Reduktion des fünfwertigen 
Arsens in die dreiwertige Form und nach Entacetylierung, also ebenfalls nach Überführung 
der Verbindung in das auch in vitro spirochätocid und reduzierend wirkende Para-oxy-
meta-phenylarsinoxyd denkbar. . 

Die Beobachtung, daß Stovarsolurin nach Diazotieren keine Rotfärbung mit alkalischer 
Resorcinlösung gibt, sowie vor allem die Feststellung von EHRLICH und HATA, daß acety­
liertes Salvarsan (Acetaminoarsenophenol) im Tierversuch eine geringere Heilwirkung ent­
faltet als das nichtacetylierte Präparat, sprechen indessen dafür, daß das Stovarsol, ebenso 
wie nach den Befunden von LocKEMANN das Arsacetin (acetyliertes Atoxyl) im Körper nicht 
vollkommen entacetyliert wird. Seine therapeutische Wirkung muß daher, besonders wenn 
es per os verabreicht wird, irrfolge der langsamen und individuell recht wechselnden Resorp­
tion geringer sein, als diejenige des meist intravenös injizierten Salvarsans, das irrfolge 
seiner leichten Oxydierbarkeit rasch und vollständig in die wirksame Substanz überführt 
wird. Da eine intensive Wirkung auf die Spirochäten im Organismus lediglich unter der 
Bedingung erzielt wird, daß das Umwandlungsprodukt in genügender Konzentration im 
Blut kreist, wird man einen nennenswerten spirochäticiden Effekt mit Stovarsol nur dann 
erreichen, wenn erhebliche Mengen des Präparats verwendet werden, zumals offenbar 
ein großer Teil des resorbierten Präparats rasch und unverändert wieder ausgeschieden 
wird. Die bis jetzt verabreichten Stovarsoldosen sind zur therapeutischen Beeinflussung 
der Syphilisspirochäten sicherlich nicht ausreichend. Wegen der individuellen Verschieden­
heit in der Resorption und wegen der besonders bei häufigem Gebrauch bestehenden 
Gefahr der Intoxikation ist auch die prophylaktische Stovarsolanwendung wenig aussichts­
reich und auch der prophylaktischen Salvarsanapplikation wo4l unterlegen. 

So weit die Ausführungen von ScHUMACHER. Besonders den letzten Punkt 
möchten wir unterstreichen. Wir würden in der schrankenlosen Anwendung 
des Stovarsols - abgesehen von der Gefahr einer Arsenintoxikation und Ge­
wöhnung bei sehr häufigem Gebrauch - insofern eine Gefahr sehen, als gerade 
die Verschiedenheit der Resorptionsverhältnisse des Magendarmkanals das eine 
Mal viel, das andere Mal wenig vom Stovarsol zur Aufnahme in die Blutbahn 
und damit auch zur Wirkung kommen läßt. . 

Wenn man die Behandlungsergebnisse mit Stovarsol bzw. Spirocid in der 
menschlichen Praxis mit denjenigen der parenteralen Salvarsanpräparate 
vergleicht, ein Vergleich, dem auch ein gewisser Wert für die Beurteilung der 
Präventivwirkung des Stovarsols bzw. des Spirocids zukommt, so kann gesagt 
werden, daß der sehr günstigen Beurteilung von ÜPPENHEIM sowie LESSER und 
SoLDIN eine nicht unbedeutende Zahl von ungünst~geren Außerungen gegenüber­
stehen. So hat schon 1924 GRuss über ein Versagen des Stovarsols als Abortiv­
behandlungsmittel bei primärer seronegativer Lues berichtet; auch LERNER 
und RADNAI finden, daß die spirochätrope Wirkung, der Einfluß auf die Wa.R. 
und auf die sekundären Erscheinungen beim Stovarsol bedeutend geringer sei 
als beim Salvarsan, und daß Stovarsol deshalb im seronegativen Primärstadium 
nicht anzuwenden sei. MoRELLE und BESSEMANNS lehnen das Stovarsol auf 
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Grund ihrer Erfahrungen als Behandlungsmittel der Syphilis ganz ab. BRUHNS 
und PrcARD äußern sich dahin, daß nach Stovarsol und Spirocid die klinischen 
Erscheinungen meist gut zurückgingen, viel prompter als auf innere Hg-Mittel, 
die positive Wa.R. dagegen viel unvollkommener als bei Salvarsan. Günstige 
therapeutische Beobachtungen liegen dagegen noch von KuRT HEYMANN über 
die Wirkung des Stovarsols vor, wenn er auch ebenso wie ÜPPENHEIM findet, 
-daß die positive Wa.R. auf Stovarsol langsamer negativ wurde als auf 
Salvarsan. 

Auch C. BRUCK hat sich auf ber Dermatologentagung in Bonn 1927 sehr 
günstig über die Frühbehandlung der Lues mit Spirocid geäußert. 

Mit diesen wenigen Angaben aus der großen Zahl der Behandlungsergebnisse 
wollen wir die Erörterung schließen und feststellen, daß die Ansichten sich noch 
widersprechen und weitere Beobachtungen erfordern. Die Möglichkeit einer oralen 
Syphilisprophylaxe dürfte alle weiteren Erkenntnisse auf diesem Gebiet reichlich 
lohnen. Zugegeben muß aber trotz aller experimentellen Bedenken werden, daß 
das Stovarsol, unter ärztlicher Aufsicht, überall dort als ein großer praktischer 
Fortschritt betrachtet werden muß, wo besondere Verhältnisse eine parenterale 
und besonders die intravenöse Salvarsanpräventivbehandlung nicht zulassen. 

Technische Fragen der Prophylaxe. 
Die Wirksamkeit jeder persönlichen Syphilisprophylaxe ist aus nahe­

liegenden Gründen ebensosehr eine Frage des richtigen Mittels als der sachgemäßen 
und rechtzeitigen Anwendung. Während sich die bisherigen Ausführungen mehr 
mit dem "Was" beschäftigt haben, muß im folgenden noch auf das "Wie" 
eingegangen werden. 

Da ist zunächst ein bedeutender Vorteil aller solcher Mittel festzustellen, die 
der Gefährdete jederzeit bei sich hat und ohne weiteres selbst anwenden kann. 
Die rechtzeitige ·Benutzung jedenfalls wird dann am wenigsten in Frage gestellt 
sein, wenn sie an Ort und Stelle und möglichst im unmittelbaren Anschluß 
an die Infektionsgelegenheit erfolgt. Besonders in engbegrenzten ländlichen 
oder kleinstädtischen Verhältnissen wird immer mit gewissen Hemmungen 
zu rechnen sein, wenn erst andere Personen um Rat und Hilfe angegangen 
werden müssen. Hier liegt der unverkennbare Vorzug peroraler Schutzmittel, 
da deren Anwendung keinerlei Vorbereitung oder technische Erfahrung erfordert, 
bei unzweideutiger schriftlicher Gebrauchsanweisung also rechtzeitig und sach­
gemäß erfolgt. Sollte also einmal für die Syphilisprophylaxe ein Präparat gefunden 
werden, das etwa so wirksam wäre und so unbedenklich dem freien Verkehr 
überlassen werden könnte wie das Chinin bezüglich der Malariaprophylaxe, 
dann wäre viel gewonnen. 

Mit dem Stovarsol bzw. Spirocid ist hier bereits ein erfreulicher Anfang 
gemacht, und wenn es sich bezüglich Sicherheit der Wirkung und Unbedenk­
lichkeit des öfteren Gebrauches wohl noch nicht um das Idealpräparat han­
delt, so kann man doch auf weitere Fortschritte in dieser Richtung hoffen. 
Weniger hoffnungsvoll sieht es übrigens vorläufig mit einem internen Tripper­
prophylakticum aus. 

Was die äußerlich anzuwendenden Mittel der Syphilisprophylaxe anlangt, 
so erfordert ihre sachgemäße Anwendung eine möglichst einfache Gebrauchs­
anweisung, die namentlich den Umständen des außerehelichen Verkehrs Rech­
nung trägt, denn häufig wird gerade in diesen Fällen in dem Augenblick des 
Bedarfs nicht der Komfort eines wohlausgestatteten Schlafzimmers mit Licht, 
Waschgelegenheit und allen Bequemlichkeiten zur Verfügung stehen. Daraus 
ergibt sich ein Nachteil aller desinfizierenden Lösungen und Waschungen, deren 
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gute Wirksamkeit sie sonst wohl an die erste Stelle der Prophylaxemittel stellen 
würde. Namentlich solche Lösungen, die man sich ad hoc erst herzustellen 
hat, die wegen ihrer Giftigkeit oder ihrer sonstigen Nebenwirkungen ein 
genaues Abmessen erfordern, oder etwa auf der Haut und Wäsche Flecke 
hinterlassen, sind deshalb für die äußerliche Prophylaxe wenig beliebt. Am 
vorteilhaftesten wäre aus diesen Gesichtspunkten auch ein Mittel, das in einer 
Aufmachung gleichzeitig eine Prophylaxe gegen Syphilis und Tripper ermöglicht, 
also ein Einheitsprophylakticum. Man kann sich gut denken, daß. ein derartiges 
Einheitsprophylakticum, selbst wenn seine Wirkung nicht so vollkommen wäre, 
wie die zweier veri!chieden zu handhabender Präparate, im praktischen Erfolg 
das bessere ist, da es infolge seiner einfachen Handhabung häufiger und sach­
gemäßer angewandt wird. 

So ist die erfahrungsgemäße Bevorzugung salbenartiger Grundlagen für Zwecke 
der äußerlichen Prophylaxe leicht zu verstehen, und es bleibt nur noch die Art 
und Aufmachung solcher Salbenprophylaktica zu erörtern. Die Bedenken, daß 
Fette, Öle und Salben die Wirksamkeit eines Desinfiziens aufheben, gelten nur 
für solche Fälle, in denen das wirksame Desinfiziens mit der betreffenden Gru.ndlage 
eine Verbindung eingeht, die es unwirksam macht, wie das Phenol mit Olivenöl. 
Das gilt aber beispielsweise für das Quecksilber und seine Verbindungen in 
einer der üblichen Salbengrundlagen nicht, ebensowenig für manche andere be­
kannte DesinfektionsmitteL Auf die guten Eigenschaften des Lanolins als 
Träger von Desinfektionsmitteln hat 1887 bereits GoTTSTEIN aufmerksam ge­
macht. Sie beruhen auf der großen Wasseraufnahmefähigkeit des Lanol. an­
hydric. Noch größer ist diese nach WALTER beim Eucerin. Im übrigen kann 
eine derartige Aufhebung der Desinfektionswirkung natürlich auch in den 
sogenannten Glycerinsalben denkbar sein, die aus Stärke und ähnlichen Sub­
stanzen unter Zusatz von Glycerin entstehen. 

Ob eine solche Herabsetzung oder Aufhebung der Wirksamkeit des gewählten 
Desinfektionsmittels in der Grundlage eintritt oder nicht, muß in jedem Falle 
experimentell geprüft werden, namentlich auch nach längerer Aufbewahrung 
des Mittels in seiner gegebenen Form als Prophylakticum. Es genügt infolge­
dessen nicht, diese 'PrüYungen an der wirksamen Substanz eines Prophylakti­
cums vorzunehmen, sondern man muß es in der vorliegenden Form prüfungs­
technisch auswerten, in der es in den, Handel kommt. Diese Aufgaben lassen sich 
im Tierversuch wohl einwandfrei lösen. 

Eine Veränderung und Aufheb:ung der Wirksamkeit eines Prophylakticums 
ist nicht nur durch die gewählte Salbengrundlage, sondern auch schon durch 
unzweckmäßige Abfüllung beobachtet worden, beispielsweise infolge von Ver­
änderungen, die beim Aufbewahren in Blei-, Zinn- und Aluminiumtuben all­
mählich eintreten. Ungünstige Ergebnisse, die MANTEUFEL und ScHERE­
SCHEWSKY-WüRMS mit der NEISSER-SIEBERTschen Creme erzielt haben, ließen 
sich z. B. auf Zersetzungen des Sublimats in den Abfülltuben zurückführen. 
Die Abfüllung in gläserne Tuben hat diesen Nachteil beseitigt. Im übrigen 
wird die Eignung eines Desinfektionsmittels für den Zweck auch davon ab­
hängig sein, ob man es ohne Giftschein abgeben und unbedenklich dem freien 
Verkehr überlassen darf. 

Was den Begriff der rechtzeitigen Anwendung eines Schutzmittels anlangt, 
so glauben wir, aus unseren experimentellen Ergebnissen leider schließen zu 
müssen, daß die Wirkung der chemischen Prophylaxe auf eine viel kürzere 
Zeitspanne nach dem Zustandekommen der Infektion beschränkt ist, als viel­
fach angenommen wird. 

Wir glauben, daß diese Grenze auch beim Kalomel, das uns von allen mittels 
der experimentellen Kaninchensyphilis bisher geprüften Mittel die nachhaltigs~ 
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Wirksamkeit erwarten läßt, nicht viel weiter als etwa 15-20 Minuten zu setzen ist, 
oder vielmehr, daß die Sicherheit der Wirk1tng von diesem Zeitpunkt ab schon 
mehr und mehr nachläßt, weil die Syphilisspirochäten sehr rasch in die Tiefe 
dringen und sich einer Einwirkung von der Haut und Schleimhaut aus ent­
ziehen. Diese Frage hat besonders praktische Bedeutung für die "Zwangs­
prophylaxe" und die "Desinfektionsstuben", von denen jetzt noch zu 
sprechen ist. 

Die Bedenken, daß man sich bei dem Durchschnitt der gefährdeten jugend­
lichen Personen selten auf rechtzeitige und sachgemäße Anwendung eines 
Schutzmittels verlassen kann, hat nämlich dazu geführt, daß man das Moment 
der rechtzeitigen Verwendung gegenüber dem der sachgemäßen Verwendung in 
den Hintergrund gestellt und einer nachträglichen Desinfektion durch besonders 
darin geschultes Sanitätspersonal das Wort geredet hat. Aus dieser zuerst 
bei der durch Geschlechtsleiden stark gefährdeten Besatzung der Kriegsschiffe 
verschiedener Staaten und später auch bei den Fronttruppen der kriegführenden 
Armeen durchgeführten "Zwangsprophylaxe" sind dann die öffentlichen Des­
infektionsstuben für die bürgerliche Bevölkerung hervorgegangen, in denen eine 
unentgeltliche Desinfektion der aus eigenen Stücken Hilfe nachsuchenden Personen 
beiderlei Geschlechts vorgenommen wird. 

Die Einrichtung dieser Desinfektionsstuben scheint in der großstädtischen 
Bevölkerung Anklang zu finden, auch in Deutschland, wo diese Einrichtung 
beispielsweise in Berlin, Hamburgt Frankfurt a. M. und Hannover besteht. 
In Berlin ist die Zahl der vorgenommenen Desinfektionen nach HAUSTEIN von 
2957 (im Jahre 1921), auf 9004 (1922), 12564 (1923), gestiegen; 1924 wird 
sie allerdings nur mit lO 836 und 1925 mit 8883 angegeben. 

Die Mittel, die bei diesen öffentlichen Desinfektionen angewendet werden, 
sind augenscheinlich sehr verschieden und wahrscheinlich zum Teil auch durch 
den Kostenpunkt bedingt. 

H. RuGE gibt die Methodik der Zwangsprophylaxe, wie sie nach vielen 
Modifikationen jetzt in der deutschen Reichsmarine angewendet wird, folgender­
maßen an: 

I. Waschen des Gliedes mit Seife; 
2. Gründlich abspülen; 
3. Waschen mit 1-20foiger Sublimatlösung oder Einfetten mit P/2-20foiger 

Sublimatvaseline; 
3. 4-6 Tropfen einer 10% igen Protargol-Glycerinlösung in die Harn­

röhrenmündung träufeln. 
RuGE bezeichnet das Ergebnis dieser Prophylaxe als günstig, weil die Zu­

gänge an Geschlechtskrankheiten bei den einzelnen Marinetruppen an der Hand 
der Nachweise von 1874-1925 eine auffallende Abhängigkeit von der ersten 
Einführung der Zwangsprophylaxe etwa um die Jahrhundertwende, der Auf­
hebung derselben im Gefolge der Staatsumwälzung 1918 und der Wieder­
einführung in den Jahren 1923/24 zeigt. Neben der wirtschaftlichen Gesundung 
Deutschlands ist nach seiner Ansicht der Zwangsprophylaxe zum meisten das Ab­
sinken der Erkrankungsziffern in der Marine zu verdanken. Auch in der ameri­
kanischen Marine besteht nach RuGE ein günstiges Urteil über den Wert der 
Zwangsprophylaxe. HELLER hat indessen aus den Ergebnissen der ameri­
kanischen Prophylaxe in den Jahren 1918/19 5% Versager herausgerechnet 
und hält auch die von RuGE angegebene Versagerzahl von 2,46% für hoch 
- im ganzen waren bei 18963 Desinfektionen 460 Versager, und zwar 391 
bei Tripper, 51 bei Syphilis und 18 bei Ulcus molle - und bezweifelt, ob 
die Resultate dieser Prophylaxe wirklich als sehr günstig zu bezeichnen 
seien. Man muß bei der Versagerzahl zunächst an die zwischen Infektion und 
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Desinfektion liegende Zeitspanne denken, die RuGE mit 2-4 Stunden angibt. 
Bis zu 2-3 Stunden sei die Schutzwirkung nach RuGE recht gut gewesen, 
lasse dann aber erheblich nach. Die Zeit von 2-3 Stunden ist aber nach den 
experimentellen Unterlagen als bei weitem zu lang anzusehen, und es erscheint 
uns wahrscheinlich, daß die Versager in der Hauptsache auf das Konto einer 
zu großer Zeitspanne zwischen Infektion und Desinfektion entfallen. 

Nach unserer Ansicht dürfte der Umstand, daß in der Zivilbevölkerung diese 
Zeitspanne häufig noch größer sein dürfte als bei den RuGEschen Militärpersonen, 
der schwächste Punkt bezüglich der Leistungsfähigkeit der Desinfektionsstuben sein. 

Wesentlich ungünstiger als bei Männern liegen auch bezüglich der Des­
infektionsstuben die Verhältnisse beim weiblichen Geschlecht. FAINGOLD, der 
über zweijährige Erfahrungen bei einer Desinfektionsstube in Odessa berichtet, 
beschreibt den Vorgang der Desinfektion in diesem Falle folgendermaßen: 

1. Abwaschung der äußeren Genitalien mit Warmwasser und Seüe. 
2. Auswaschen der Vagina mit Seifenlösung und Tampons unter Kontrolle 

des Speculums. 
3. Ausspritzung der Vagina mit 2 1 Seifenlösung und 2 I 0,1 Ofoiger Sublimat­

lösung. 
4. Einpinselung der Vagina mit 300foiger Ichthyolglycerinlösung unter 

Zurücklassung eines damit getränkten Tampons. 
5. Instillation von Albargin- oder Protargollösung in die Urethra. 
6. Einreibung von Kalomelsalbe in die Haut der Genitalien und des Dammes 

während 5-8 Minuten. 
Wie man sieht, stellt diese Prophylaxe einen recht energischen Eingriff dar. 
F. LESSER, der schon 1920 über seine Erfahrungen mit der Prophylaxe bei 

den Prostituierten in Warschau ausführlich berichtet hat, gibt in einer eben 
erschienenen Veröffentlichung folgende Anweisung für den Gebrauch des nach 
seinen Angaben von der Firma Gehrüder Bandikow in Berlin SW 61 hergestellten 
Taschenbestecks "Eine Samariterin": 

In einem Nickelblechkasten (12 : 7 : 3 cm) befinden sich: ein Merkbuch, das 
eine genaue Anweisung enthält, drei Condoms, eine Tube Gleitsalbe, eine Ball­
spritze nebst Mutterrohr als handlichen Ersatz für den Irrigator, ein Tropf­
apparat zur Desinfektion der Harnröhre, Chinosoltabletten, Mulltupfer und 
Wäscheschutz "Probat". 

Die Anweisung für den Selbstschutz lautet: 
Vor dem V er kehr: 
a) Besichtigung der männlichen Geschlechtsteile, ob Ausschlag besteht oder 

sich Ausfluß bei Druck entleert. 
b) dem Mann einen Condom anbieten. 
c) Einfetten der Geschlechtsteile mit Gleitsalbe: Etwas vom Inhalt der 

Tube einmal gegen die Harnröhre und ein zweites Mal in die Scheide ausdrücken. 
Nach dem V er kehr: 
a) Wenn möglich Urin lassen. 
b) Die Geschlechtsteile mit Chinasollösung (1 Tablette auf 1 Glas Wasser) 

reinigen. 
c) Scheidenspülung (Chinosollösung mit Ballspritze nebst Mutterrohr). 
d) Einträufeln von Protargoltropfen in die Harnröhre (oberhalb der Scheide) 

mit Tropfapparat. 
Den Mann anweisen: 
a) Das Glied nach Zurückziehen der Vorhaut mit Chinasollösung zu reinigen. 
b) Wenn möglich Urin lassen. 
c) Zwei Tropfen Protargollösung mit dem Tropfapparat in die Harnröhre 

einzuträufeln. 
Handbuch der Haut- u. Geschlechtskrankheit~n. XVIII. 62 
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d) Vorlegen des Wäscheschutzes "Probat" unter Benutzung des Mulltupfers. 
Über die Ergebnisse dieser bereits in Warschau betriebenen Prophylaxe 

(an Stelle von Chinosol wurde damals übermangansaures Kali benutzt) macht 
LESSER in dieser Veröffentlichung folgende Angaben: 

An ein paar Zahlen möchte ich vor Augen führen, was ich mit dem System 
der Frauenprophylaxe während der dreijährigen Besetzung von Warschau 
erreicht habe. Als am 5. September 1915 die deutsche Sittenpolizei in Warschau 
errichtet wurde, meldeten sich auf einen öffentlichen Aufruf zur Inskription 
1370 Frauen, von denen 985 schon bei der ersten Untersuchung als geschlechts­
krank dem Krankenhaus überwiesen wurden. Die Zahl der Mädchen stieg all­
mählich auf 1800, die Zahl der Kranken hielt sich immer in der Höhe von etwa 
800. Erst mit der Einführung der persönlichen Prophylaxe sank die Zahl bald 
auf 600 und mit dem weiteren Ausbau der Organisation auf 400 und schließlich 
bei weiterer Vervollkommnung des Systems auf 85 Kranke bei 2400 ärztlich 
kontrollierten Frauen. 

Wir hätten zum Schluß noch ein Wort über die Prophylaxetechnik bei 
extragenitaler Infektion zu sagen. Im Beruf der Ärzte und Hebammen dürfte 
der mechanische Schutz durch Gummihandschuhe oder Gummifinger die 
wichtigste Rolle spielen. Sind diese Vorsichtsmaßnahmen in besonderen Fällen 
verabsäumt worden und besteht irrfolge einer Verwundung oder sonstigen 
Gewebsschädigung an den Händen erhöhte Gefährdung durch syphilitischen 
Infekt, namentlich wenn durch instrumentelle Verletzungen der verdächtige 
Infektionsstoff in die Tiefe des Gewebes eingebracht worden ist, dann ist das 
weitere Vorgehen - sei es Abwarten oder Einleitung einer sofortigen Abortiv­
therapie von der Entscheidung des Arztes nach den vorliegenden Sonder­
umständen abhängig zu machen. Das Schwergewicht der Prophylaxe bei Ammen 
liegt in der besonders sorgfältigen Untersuchung der Amme, sowie ihres eignen 
und des zu nährenden Kindes. Durch den Beruf sind bekanntlich außerdem 
noch die Glasbläser besonders gefährdet, weil hier das gleiche Blasrohr, um das 
Erkalten der Glasmasse zu vermeiden, besonders schnell von Mund zu Mund 
gegeben wird. 
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476. 
Absceßbildung im Wismut­

depot 290. 
Absorption des Quecksilber­

dampfes 38. 
- des Quecksilbers durch die 

Haut 43. 
- percutane von Queck­

silber 46, 47. 
- pulmonale 46. 
- - von Quecksilbereinrei-

bungen 46. 
- von Kontraluesirr 85. 
- von Quecksilber bei in-

nerer Darreichung 50. 
- von Wismut 259. 
- - aus Muskeldepots 235. 
- - nach intramuskulärer 

Injektion 285. 
Absorptionsschnelligkeit bei 

intramuskulären Queck­
silberinjektionen 66. 

Acne mercurialis 197. 
Acylderivate 512. 
Adrenalin bei Angioneurosen 

nach Salvarsan 611. 
Adrenalinbehandlung bei 

Quecksilbererythem 202. 
Aether mercurialis 158. 
Affenserum, Behandlung mit 

803. 
Affensyphilis und Queck-

silberwirkung 20. 
Affinität, Hg und Lipoid 8. 
- Neuro- 107. 
Ähnlichkeit zwischen Queck­

silber und Wismut 235. 
Airol 260. 
Akkumulation von Queck­

silber 34. 

Sachverzeichnis. 
Akratothermen 857. 
"Akroerythrodermie" nach 

Wismut 465. 
"Albert 102" 521, 554, 889. 
- Chemotherapie 554. 
Albuminate, Quecksilber- 1. 
Albumingehalt im Liquor, 

Wismutwirkung 356. 
Albuminurie 627. 
- kongenitale Syphilis und 

Wismut 361. 
Alkali-Wismuttartrate 299. 
Alkohol, Bedeutung für Sal­

varsanschäden 666. 
Alkoholismus und Queck-

silberbehandlung llO. 
Allergie 907. 
- bei Syphilis 840. 
- des Hautorgans 870. 
Allgemeinerscheinungen, Wis­

mutschäden 475. 
Allgemeinschäden nach Sal­

varsan 607, 608. 
Alopecia specifica, Wismut­

wirkung 339. 
"Altsarvan" 523. 
Amalgame, Quecksilber-Wis­

mut 373. 
p-Aminophenylarsinsäure 511. 
Amnionflüssigkeit, Behand­

lung mit 803. 
Am phi bienmetamorphose, 

Jodeinfluß 732. 
"Ampullenwasser" 575. 
Analysenmethoden für Queck­

silber 16. 
Anämie, aplastische, nach 

Wismut 473. 
- und Quecksilberbehand­

lung 109. 
- und Salvarsanbehandlung 

670. 
Anaphylaxie bei Quecksilber 

lll. 
Aneurysma luetica, Wismut­

therapie 347. 
Angaben über Zusammenset­

zung von Wismutpräpa­
raten 291. 

Angina bismutica 449. 
- ulcerosa seu necrotica mer­

curialis 225. 
Angioneurosen nach Salvar­

san, \ erhütung 611. 
--- nach Wismut 469. 

Angioneurosen, Salvarsan­
schäden 608. 

Angriffspunkt der Salvarsan­
schädigung 618. 

Angulus pterygo-gingivalis, 
Ausbreitung der Stomati­
tis 224 .. 

Anstrichmittel, Hg- 123. 
"Antiluetin" 134, 787. 
Antimercurialismus 107. 
Antimon 786. 
Antisyphilitica, andere, Lite-

ratur 829. 
- pflanzliche 795. 
- Selbstschutz 977. 
Anweisungen, Sublimatpro­

phylaxe 956. 
Anwendung der Prophylak­

tica 973. 
Anwendungsformen der Anti­

syphilitica 900. 
Aortenaneurysma, Jodwir-

kung 747. 
Aortitis 885. 
- Jodbehandlung 747. 
- kombinierteKuren bei 156. 
- luetica, Wismutwirkung 

347. 
Apparat zur Quecksilberinha­

lation 122. 
Applikationsart des Salvar­

sans 889. 
Aqua phagedaenica 164. 
Araber, Kenntnis des Queck-

silbers 179. 
"Argulan" 12, 148. 
Argyrie 625. 
"Arrhenal" 506. 
Arsacetin 513, 541. 
Arsalyt 554. 
- Chemotherapie 554. 
Arsaminol 524. 
"Arsamon" 506. 
Arsanilsäure 509, 511. 
Arsemin 524. 
Arsen 630. 
"Arsenierung" 509. 
Arsenobenzol 517, 524. 
Arsenobillon 524. 
Arsenomethan 503. 
Arsenophenylglycin 514. 
Arsenoxyd, Salvarsanschäden 

629. 
Arsenoxyde 504. 
- aromatische 516. 



Arsensäure 562. 
Arsensäureschmelze 509. 
Arsenverbindungen, alipha· 

tische 501. 
- anorganische, Pharmako-

logie der 562. 
- aromatische 506. 
--Heilwirkung 551. 
- organische, Pharmakologie 

der 562. 
Arsenvergiftung 647. 
Arsinargyre 132. 
Arsirrchloride 507. 
- aliphatische 503. 
- sekundäre 507. 
Arsine, aliphatische 501. 
- aromatische 507. 
Arsinsäuren, aliphatische 505. 
- aromatische 507. 
- sekundäre 508. 
Arsojodin 769. 
Arsphenamine 524. 
Art der Hautveränderungen, 

Quecksilber 197. 
Arthritis deformans, luetische, 

Wismuttherapie 349. 
- sekundär-luetische, Wis­

muttherapie 349. 
Arthropathien, syphilitische, 

Jodwirkung 744. 
Ascitesflüssigkeit, Gehalt an 

Quecksilber 32. 
Aspochin 794. 
Asterol 134. 
Asurol 20, 133, 154. 
Äthylsublimat 128. 
Ätiologie, Leberschädigung 

durch Salvarsan 643. 
Atoxyl 500, 512, 541. 
- Versuche mit 541. 
Atoxylwirkung, Mechanismus 

der 542. 
Aufnahme des Quecksilbers 

durch die Haut 42. 
- - in den Organismus 15. 
Aufschwemmung, ölige, Rönt­

genaufnahme 318, 319. 
Aufschwemmungsflüssigkeit 

und Wismutresorption286. 
Aufschwemmungsmittel für 

Quecksilberinjektionen 57, 
58. 

Augenerkrankungen, luetische 
und Wismut 356. 

Augenkamm er, Einimpfen von 
infizierten Korneastück­
ehen 21. 

Augenmuskellähmungen und 
Wismut 357. 

Augensyphilis, Jodwirkung 
744. 

Aurum-Kaliumcyanatum 790. 
Ausbildung des Arztes 869. 
Ausbreitung der Hautschädi-

gungen durch Quecksilber 
197. 

Sachverzeichnis. 

Ausscheidung des Quecksil­
bers 33. 

- im Harn bei innerlicher 
Quecksilberverabreichung 
52. 

- intravenös injizierten Wis-
muts 315. 

- Kalomel 72. 
- Mercurisalicylsäure 77. 
- Queck.'!ilber 201. 
- von Jod 753. 
- von Quecksilber bei Mer-

curialsäckchen 40. 
- - bei Merkolintschurz 40. 
--nach intravenöser In-

jektion 54, 55. 
- von Wismut 294. 
- - nach intramuskulärer 

Injektion 284. 
- wasserlöslicher Queck­

silberverbindungen 68. 
- Wismut 375. 
Ausscheidungsschnelligkeitbei 

intramuskulären Queck­
silberinjektionen 66. 

·Ausscheidungswege des Wis-
mut 281. 

Auswahl der Fälle 907. 
Autoly~e, Jodwirkung auf 721. 
Azorubm 643. 

Badeorte, Schwefel- 116. 
- Sool- 116. 
Bäder 108, 116, 845. 
- Gleichstrom 859. 
-Sand 843. 
- Sublimat 124. 
Bäderkuren 154. 
Bäderwirkung 851. 
Bakterienentwicklung bei 

Quecksilbernekrosen 221. 
- mercurielle Dermatosen 

200. 
BÄRENSPRUNGS Quecksilber-

albuminatkur 161. 
BARTsches Verfahren 508. 
"Basedow" nach Jod 732. 
Bavaria, Injektio 128. 
Behandlung, allgemeine 868. 
- - Literatur 932. 
- chronisch intermittierende 

110. 
- der mercuriellen Stomati-

tis 225. 
- exspektative llO. 
- individualisierende llO. 
- intraspinale 153. 
- kombmierte 902. 
- kontinuierliche llO. 
- mercurielle Stomatitis 225. 
- physikalische 838. 
- - Literatur 863. 
Behandlung, Quecksilber 105. 
- symptomatische llO. 
Behandlungsergebnisse mit 

Stovarsol, Prophylaxe 973. 
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Behandlungsschema bei 
Quecksilber 109. 

Beimischungen zu Salvarsan 
591. 

Benzol-Kolloidreaktion und 
Wismut 356. 

BERGSehe Kur 161. 
Besonderheiten der Kranken 

920. 
Bewegungstherapie 860. 
Bi5 298, 379. 
Bi-Benzoat, Dosis toxica, tole­

rata, curativa 252. 
Bi-Diaspora! 379. 
Bi-Hydroxyd, Dosis toxica, 

tolerata, curativa 252. 
Bi-Oxyd, kolloidales, Dosis 

toxica, tolerata, curativa 
252. 

'Bi-Subnitrat, Dosis toxica, 
tolerata, curativa 252. 

Bi-Subsalicylat, Dosis toxica, 
tolerata, curativa 252. 

Bi-Triphenyl, Dosis toxica, 
tolerata, curativa 252. 

Bicarbonat, Dosis toxica, tole-
rata, curativa 252. 

Bierhefe 816. 
Bijochin 301. 
Bijochinal 301, 378. 
Bindegewebe, mercurielle 

Hyperämie 216. 
Bindungsverhältnisse des Wis-

mut im Blut 240. 
Biquinyl 301. 
Bismocutan 360. 
"Bismogen" 237. 
Bismogenol 309, 374, 376. 
Bismoluol 300. 
Bismophanol 377. 
Bismoxyl 236, 237, 370, 371, 
- Dialyse 238. 
Bismuto-Yatren 380, 769. 
Bismutum subgallicum 331. 
Bisuspen 377. 
Blasentumoren, syphilitische, 

Jodwirkung 745. 
Blei, Bedeutung für Salvar­

sanschäden 666. 
Blue pills 159. 
Blut, Bindungsverhältnisse des 

Wismut 240. 
- Gehalt an Quecksilber 31. 
- Quecksilberkonzentration 

im 37. 
- Salvarsan im 565. 
- Viskosität, Jodwirkung 

748. 
Blutbild bei Salvarsanderma­

titis 617. 
- bei Syphilis, Jodwirkung 

758. 
- Einfluß von Wismut auf 

244, 383. 
- Wismutschädigungen 472. 
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Blutbilder, Salvarsanschäden 
671. 

Blutdruck, Jodwirkung 748. 
Blutdrucksenkung, Quecksil-

berschäden 229. · 
- u. Quecksilberreizung des 

Darmes 226. 
Bluterkrankungen nach Sal· 

varsan 669. 
Blutgefäße bei mercuriellen 

Dermatosen 200. 
Blutgerinnung, capillare, und 

Darmreizung durch Queck­
silber 226. 

Blutkolloide, Veränderungen 
nach Salvarsan 610. 

Blutkörperchen.Senkungsge­
schwindigkeit bei syphili­
tischem Ikterus 643. 

- und Wismutverteilung 242. 
- weiße, Bindung des Queck-

silbers an 15. 
- - - von Wismut an 242. 
Blutmauserung 650. 
Blutserum und Wismutver-

teilung 242. 
Blutserumeiweiß und Wismut 

241. 
Blutserumquecksilber 129. 
Blutungen im Gehirn nach 

Salvarsan 657. 
- nachNovarsenobenzol673. 
- nach Salvarsan 669. 
Blutveränderungen, Queck­

silberschäden 229. 
Blutzuckerbestimmung bei 

Luetikern 642. 
Brechreiz, Salvarsanschäden 

608. 
BROCQsche Dermatisis exfolia­

tiva secondaire 630. 
Bromsulphatin 642. 
Bronchitis mercurialis 208. 

Cacodylatum hydrargyro-jo-
datum 133. 

Cadmiol 789. 
Cadmium 789. 
- kombiniert mit Salvarsan 

789. 
Calcium jodatum 725. 
Calomel 109. 
- Ebaga 120. 
Calomelas 140. 
Camphermittel bei Impfmala-

ria 825. 
Capillarendothelien, Queck­

silberkörnchenaufnahme 
220. 

Capillarschädigung, Arsenver­
giftung 562. 

Gasbis 378, 381. 
Cerebrospinalflüssigkeit, Jod­

kali in 723. 

Sachverzeichnis. 

Cerebrospinallues, Wismut­
wirkung 350. 

Chemie der organischen Arsen­
verbindungen 499. 

Chemismus der Quecksilber­
wirkung 114. 

Chemorezeptoren 558. 
Chemotherapie, Geschichte der 

539. 
China, Kenntnis des Queck-

silbers 178. 
Chinae, cort. nodosa 106. 
Chinin 793. 
- Präventivversuche an 

Mfen 794. 
- salzsaures, als Schutzmittel 

960. 
- Wismut und 378. 
Chininquecksilber als Schutz­

mittel 959. 
Chinin- Quecksilberchlorid130. 
Chininverträglichkeit, Bedeu­

tung für Malariatherapie 
824. 

Chinopyrin 794. 
Chlorarsinosobehenolsäure504. 
Chloroformmedikation bei 

Impfmalaria 825. 
p-Chlorphenylarsinsäure 510. 
"Choc dentaire" 451. 
Cholangie 652. 
Choleraimpfungen 815. 
Cholesterinspiegel im Blut 

nach Sarsaparillae 797. 
Chrom 792. 
Colitis mercurialis 230. 
- ulcerosa seu necrotica mer­

curialis 226. 
Collemplastrum mercurii col-

loidalis 163. 
Condome 964. 
Conjunctivitis mercurialis 208. 
Contraindikationen für 

Schmierkur 118. 
Contramine 633. 
Coronararterien, Erweiterung 

nach Jod 726. 
Corrosol 132. 
Cort. Chinae nodos. 106. 
Coryza, Wismutwirkung 361. 
"Crise nitritoide" nach Wis-

mut 469. 
Cyanquecksilber 128, 154. 
Cyanure de Mercure 128. 
Cyarsal 10, 132, 153, 156. 
- Mischspritze 591. 

Dämpfe, Quecksilber- 38. 
Dämpfungskur und Extink­

tionskur (Montpellier) 106. 
Darm, Wismutverteilung 268. 
Darmepithelien, Wismutge­

halt 280. 
Darmkanal, Absorption von 

Wismut 261. 

Darmkanal,Wismutgehalt 277. 
Darmlues, Wismutwirkung 

344. . 
Darmschleimhaut, Quecksil­

berschädigungen 203. 
Darmstörungen bei Queck­

silberkur 113. 
Darreichung, innerliche. 108. 
Dauerresultate, Salvarsanbe­

handlung 594. 
Decoctum Pollini 801. 
- Sarsaparillae compositum 

fortins et mitius 153. 
- Zittmanni 153, 797. 
Degeneration, baiionierende 

619. 
"Depogen" 139. 
"Depot, intramurales", Wis­

mut 481. 
- Quecksilber- 60. 
Depotbehandlung, Wismut 

334. 
Depots, Bedeutung für Wis­

mutwirkung 239. 
- Quecksilber-, Röntgenauf­

nahmen 89. 
- Wismut, histologisches 

Bild 261. 
Depressionen und Luesverlauf 

924. 
Derets Elixir 160. 
Dermatitiden nach Queck­

silbereinreibungen 115. 
Dermatitis bei Inunktionskur 

118. 
- exfoliativa nach Wismut 

464. 
- nach Schmierkur 111. 
Dermatol 260. 
Dermatosis mercurialis 198. 
Desensibilisierung 634. 
Desinfektion der Injektions-

stelle, Salvarsan 584. 
Desinfektionsstuben 976. 
Destruktion des Muskelge­

webes 60. 
Deutschland, Theorien über 

Quecksilberschädigungen 
186. 

Diabetes, luetischer, Wismut­
wirkung 345. 

-und Quecksilberbehand­
lung 110. 

- und Wismutbehandlung 
402. 

Dialyse von Bismoxyl 238. 
Diathermie 859. 
- nach paravenöser Salvar-

saninjektion 606. 
Diäthylarsin 503. 
Diazotat 509. 
Dickdarm, Gehalt an Queck-

silber 30. 
Dijodyl 765. 
Dimethylarsinsäure 505. 
Diphasol 152, 815. · 



Dispositiop 921. 
- individuelle, Bedeutungfür 

Heilung der Syp)lilis 828. 
Diurese nach Jod 727. 
Diureticum, Novasural als 10. 
- Wismut als 244. 
Dosierung, Salvarsan 887. 
- Wismut 383. 
- - Lues congenita 364. 
Dosis, Abortivheilung 910. 
'---- bene tolerata, Salvarsan 

549. 
- letalis, Wismut 250. 
- maximatolerata, Salvarsan 

542. 
- minima letalis, Salvarsan 

542. 
- curativa, Salvarsan 542. 
- tolerata, Wismut 250. 
- toxica, Wismut 250. 
Dourine-Trypanosomen und 

Wismut 246. 
"Dreikurensystem" 915. 
Drüsen, innersekretorische 

Quecksilberschädigungen 
213. 

- Quecksilberschädigungen 
210, 215. 

Drüsenkontrollversuche, ex­
perimentelle Prophylaxe 
945. 

Drüsenparenchym, mercurielle 
Hyperämie 216. 

Drüsenzellen, Quecksilber-
schädigung 216. 

Duanti-Chininsalbe 962. 
Dublosan 165. 
Dunkelfärbung des Harns nach 

Wismut 455. 
Dünndarm, Gehalt an Queck­

silber 31. 
Dqodenalsaft bei Salvarsan­

ikterus 641. 
Dynamik der Jodwirkung 749. 
Dzondische Kur 158. 

Eau vegetomercurielle 161. 
Ebaga mercuriale 120. 
Effekt, therapeutischer, ein-

facher Hg-Verbindungen 
13. 

Eigenblutbehandlung 816. 
Eigenserum, Lösung von Sal­

varsan in 577. 
Einatmung von Quecksilber­

dämpfen 39. 
Einfettung als Schutzmittel 

962. 
Einführung des Wismut in 

Luestherapie 234. 
Einheitsprophylaktikum 97 5. 
Einklatschen der Salbe 117. 
Einreibungskur, Quecksilber 

114. . 
Einreibungsmodus, Quecksil­

berkur 115. 

Sachverzeichnis. 

Einspritzungen von Queck­
silber 125. 

Einstichstellen für Queck­
silber 136. 

Einwirkung, katalytische, auf 
Wismutumbildung 306. 

Einzeldosierung, Wismut 383. 
Eisen 790. 
Eiterbildung, mercurielle 

Dermatosen 200. 
Eiterungsprozesse nach Sal­

varsandermatitis 617. 
Eiweiß des Blutserums und 

Wismut 241. 
Eiweißverbindungen des Wis­

mut 237. 
Eiweißzerfall, stärkerer bei 

konstitutioneller Lues 861. 
Eiweißze!'l'letzung, Bedeutung 

für nekrotische Quecksil­
berveränderungen 194. 

- lokale, bei Quecksilber­
schädigung 193. 

- Quecksilberveränderungen 
216. 

"Elarson" 504. 
Elektrizität 859. 
Elektroendosmose 859. 
Embarin 11, 133, 148, 154, 156 
Embial 374, 377, 378, 381. 
Embolia cutis medicamentosa, 

Wismutschäden 479. 
Embolien, arterielle, Schmerz 

(Wismut) 482. 
"Emorragie intersticiali" 482. 
Ernplastrum de Vigo 163. 
- Hydrargyri 163. 
- - oleinic. 124. 
- mercuriale 124, 163, 165. 
Emulsininjektionen 813. 
Enanthema mercuriale 198, 

208, 230. 
- nach Wismut 465. 
Encephalitis haemorrhagica 

653, 655. 
Endarteriitis luetica, Wismut­

therapie 348. 
Endometritis mercurialis 208. 
Endothelien, Wismutgehalt 

280. 
Endothelsymptom bei Blu­

tungen 672. 
Enesol 132, 150, 154, 156. 
England, Theorien über Queck­

silberschädigungen 186. 
Engwerspritze 588. 
"Enkystement grave" nach 

Wismut 478. 
Eosinophilie nach Wismut­

injektionen 244. 
Eparsenan 564. 
Erethismus mercurialis 185, 

214. 
Erkrankungen des Gefäßsy­

stems, Kontraindikation 
für graues Öl 146. 
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Ermiel 140. 
Ernährung und Salvarsan 644. 
- - Salvarsanbehandlung 

627. 
Ernährungszustand, Queck­

silberschäden 229. 
Erythrocyten, Abnahme, nach 

Wismutinjektion 244. 
Erythrodermie nach Wismut 

464. 
Eucupin 795. 
Europa, mittelalterliche Medi-

zin, Quecksilber 180. 
Eusemin 605. 
Exaktaspritze 127. 
Exanthem, makulöses, Wis-

mutwirkung 336. 
- nodöses, nach Wismut 466. 
- papulopustulöses, Wismut-

wirkung 337. 
- papulöses, Wismutwirkung 

337. 
Exanthema mercuriale 198. 
- - simplex 198. 
- - complicatum seu in-

fectum 199. 
Exantheme, kongenitale Sy-

philis, Wismutwirkung 361 
- mercurielle 230. 
- nach Wismut 461, 463. 
- Wichtigkeit der 870. 
Exitus letalis nach Salvarsan 

626. 
Experimente, Prophylaxe der 

Syphilis 942. 
Extinktions-- und Dämpfungs­

kur (Montpellier) 106. 

Fabrikationsnummern des 
Salvarsans 627. 

Faeces, Quecksilbergehalt216. 
Fällbarkeit des Quecksilb!,lrS 

im Blut 225. ' 
Fälle, refraktäre, für Queck­

silber 118. 
- refraktäre, für Salvarsan 

595. 
- salvarsanresistente 107, 

155. 
Farbstoffe 795. 
- Versuche mit 540. 
Farbveränderungen, Salvar-

san 578. 
Fehler, technische, Salvarsan­

schäden 605. 
Feinteilung, Wismut und Re­

sorption 286. 
Fermente, Wirkung von Jod 

auf 720. 
Fernthrombosen, Salvarsan­

schäden 606. 
"Fesses en bois" nach Wis­

mut 477. 
Fettgewebe, Gehalt an Queck­

silber 26, 31. 
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Fettgewebe, Wismutgehalt 
277. 

Fettleibigkeit und Syphilis 
927. 

Fettlöslichkeit der Queck­
silbersalze 45. 

Fettsäuern bei Quecksilber­
salben 44. 

Fieber bei Quecksilberinjek­
tionen 146. 

- bei Salvarsandermatitis 
616. 

Fieberbehandlung 812. 
- und Wismut 405. 
FISCHERSehe Reaktion 504, 

506. 
"Flanelles mercurielles" 122. 
Flanellstückversuch 39. 
Flockungsreaktion, Bedeu-

tung für Therapie 876. 
Flumerin 13, 24. 
Foetus, Gehalt an Quecksilber 

33. 
- Wismutgehalt 277. 
Folliculitiden bei Quecksilber­

behandlung 116. 
Folliculitis bei Inunktionskur 

118. 
- mercurialis 197. 
Formen, klinische, der mer: 

curiellen Hautschädi­
gungen 195. 

Frankreich, Theorien über 
Quecksilberschädigungen 
186. 

Frauenprophylaxe 978. 
Freilegung, chirurgische, der 

Vene zur Injektion 584. 
Freiluftbehandlung 816. 
Fruchtwasser, Wismutgehalt 

277. 
Früh- und Spätexantheme, 

Wismut- 461. 
Frühbehandlung, maximale 

110, 915. 
- mit Jod 738. 
Frühsyphilis, Neosalvarsan­

menge 593. 
Fumigationen 124. 
Furunkel nach Wismut 466. 

Galaktoseprobe 642. 
Galle, Gehalt an Quecksilber 

33, 35. 
- Wismutgehalt 278. 
Gallenprobe 642. 
Gefahr intravenöser Wismut­

injektionen 470. 
Gefäßdilatation bei Queck­

silberexanthemen 215. 
- Quecksilberschädigung 

201. . 
Gefäßwandveränderungen bei 

Salvarsanschäden 672. 

Sachverzeichnis. 

Gefäßsystem, Erkrankungen Gingivitis bei Schmierkur 111. 
des, Kontraindikation für Glaszwischenstücke zur &I-
graues Öl 146. varsaninjektion 590. 

GehaltanmetallischemQueck- Gleichstrombad 859. 
silber und therapeutischer Glidine- Quecksilber 162. 
Effekt 14. Globuli vaginales mit grauer 

Gehirn, Blutungen nach Sal- Salbe 125. 
varsan 658. - - mit Quecksilber 165. 

- Gehalt an Quecksilber 31. Globulinreaktionen und Wis-
- Wismutgehalt 275. mutwirkung 355. 
Gehirnschädigungen nach Ar- Glottisödem, Salvarsanschä-

sen 660. den 689. 
- nach Quecksilber 660. Glucarsenan 564. 
Gehirnsubstanz, Salvarsan- Gold 790. 

wirkung 566. Goldnatriumthiosulfat 790. 
Gehirnveränderungen nach Gonoyatren 813. 

Salvarsan, Vergleich mit Granulationsgewebe um Wis-
anderen Intoxikationen mutdepot 289. 
659. Grasfresser und ulceröse Sto-

Gehstörungen, Quecksilber- matitis ( Quecksilberschä-
schädigungen 214. digung) 193. 

Gelatine-Salvarsan 816. Grac: e Salbe 105. 
Gelenkaffektionen, syphiliti- Gravidität und Syphilisthera-

sche, Jodanwendung 744. pie 922. 
Gelenkschmerzen, luetische, Gravidität und Wismut 358. 

Wismuttherapie 349. Griechen, Kenntnis des Queck-
- nach Wismut 468, 469. silbers 178. 
Gelokal 161. Grippe, Bedeutung für Bal-
Geruch bei Salvarsanderma- varsanschäden 666. 

titis 616. - mercurielle 137. 
Gesamtstickstoff im Harn, ~- nach Wismut 473. 

Steigerung nach Jod 728. - Quecksilber- 112. 
Geschichte der Prophylaxe Grundsätze der Syphilisbe-

942. handJung 868, 913. 
Geschichtliches, Quecksilber Gruppen, haptophore 559. 

179. - toxophore 559. 
Geschlechtsdrüsen, Queck- Gruppierung der Wismut-

silberschädigungen 213. präparate 374. 
Gesichtsfarbe,Wismutbehand- Guajac-Holz 796. 

lung 393. Guajaci Iignum 105, 106. 
Gesichtsödem, Salvarsan- Gumma pharyngis et oris, 

schäden 609. Wismutwirkung 342. 
Gewebe, histologischer Wis- Gummen, Jodwirkung 742. 

mutnachweis 280. - nach Wismutinjektionen 
Gewebsflüssigkeiten, Vertei- 477. 

lung des Quecksilbers in 15. - Wismutwirkung 342. 
Gewebsnekrose bei Wismut- Guttaplast, Quecksilber- 124. 

injektionen 266. Gymnastik 860. 
Gewebsnekrosen bei Queck- Gynochrysam hydrargyri 121. 

Silberschädigung 221. 
Gewebstrauma bei intramus­

kulärer Quecksilberinjek­
tion 60. 

Gewichtskontrolle, Wismut­
behandlung 393. 

Gewichtsverlust, Salvarsan­
schäden 636. 

Gewöhnung an Quecksilber 
196. 

Giftigkeit intravenöser Wis­
mutinjektionen 313. 

- von Wismut 290. 
Giftwirkung von Wismut, 

molekulare Lösung 241. 
Gingivaltasche, Ausbreitung 

der Stomatitis 223. 

Haartaschen, Aufnahme von 
Quecksilber 42. 

Haarverlust bei Salvarsan­
dermatitis 616. 

Haemolum hydrargyro-joda­
tum 162. 

Hämoglobinmenge, Herabset­
zung nach Wismutinjek­
tionen 244. 

Hämorrhagien nach Wismut 
475. 

Handelsschutzmittel 962. 
Handgriff, LESSER-SCHÄFFER­

scher 137. 
Harn, Ausscheidung von 

Quecksilber 52. 



Harnstoffwechsel, · Wismutein­
fluß auf 245. 

Häufung der Injektion, Ein­
fluß auf Wismutsaum 446. 

Haut, Absorption von Wismut 
260. 

- als Immunitätsorgan 871. 
- Einreibungen mit Queck-

silbersalben 42. 
- Quecksilberschädigung 

215. 
- und Syphilis 927. 
- Wismutgehalt 277. 
- Wismutnebenwirkungen 

461. 
Hautblutungen nach Salvar­

san 670. 
Hautimmunität 872. 
Hautmanifestationen, Bedeu­

tung 870. 
Hautoberfläche, Wismutbe-

handlung 393. 
Hautreize, Luestherapie 840. 
Hautreizmethoden 897. 
Hautschädigung nach Bismo-

genol 377. 
Hautschädigungen, Queck-

silberwirkung 196. 
Hectargyre 133, 162. 
Hectine 162, 513. 
HEIDENHAINscher Inunktor 

116. 
Heilgehilfe, Schmierkur 116. 
Heilmittel, Besonderheiten 

880. 
Heilungen, Schein- 108. 
- Selbst- 108. 
Heißluftbäder 843. 
Heptinchlorarsinsäure 506. 
Hermesoline 128. 
Hermophenyl 12. 
Herpes zoster nach Salvarsan 

614. 
- - nach Wismut 466. 
Herstellungsfehler, Salvarsan 

664. 
HERXHEIMER-J ARISCH-Reak­

tion 114, 130, 139. 
Herz, Gehalt an Quecksilber 

31. 
- Wismutgehalt 277. 
Herzerkrankungen, syphiliti­

sche, Jodbehandlung 746. 
Herzfehler und Wismutbe­

handlung 402. 
Herzmuskelschädigung, syphi-

litische, Jodwirkung 746. 
Hexaminoarsenobenzol 518. 
Hexaminobenzol 554. 
- Chemotherapie 554. 
Hinterkopfschmerzen nach 

Wismut 467, 468. 
Hirnrinde, Veränderungen bei 

Quecksilbervergiftungen 
214. 

Sachverzeichnis. 

Hirnsubstanz, Ödem der -
nach Salvarsan 656. 

Hirntodesfälle nach Salvar­
san, Erklärungen 664. 

HIRSCH, Injectio 128. 
Histologie, Absceß nach Sal­

varsaninjektion 605. 
-der Muskulatur, Queck­

silberinjektionen 59. 
- des Wismutsaumes 444. 
- mercurielle Dermatosen 

199. 
- Salvarsandermatitis 618. 
- Wismutwirkung 338. 
Histologische Untersuchungen 

intramuskuläre Wismut­
resorption 263. 

Hitze, feuchte 843. 
Hitzebehandlung 842. 
Hodensyphilis, Wismutthera-

pie 350. 
Höhensonnenwirkung 858. 
Holztränke 795. 
Hornburg 194, 372. 
Hospitalisationsforderung der 

Luetiker 931. 
"Huanti" 805. 
Hi.ihnerspirillose, Jodwirkung 

737. 
- Quecksilberwirkung auf 12. 
- Wismuttherapie 331. 
Huile de Jodure mercurique 

148. 
"Huile grise sterilisee" 143. 
Hunde, Versuche mit Wismut 

330. 
- Wismutverteilung im Or­

ganismus 273, 274. 
Hunger und Luesverlauf 924. 
Husten, Salvarsanschäden 

608. 
Hydrargentum 120. 
Hydrargol 134. 
Hydrargotin 162. 
Hydrargycum alaminatum 

129. 
Hydrargyrol 131. 
Hydrargyrum albuminatum 

128. 
- amidato-bichlor. 149. 
- anilinicum 120, 148. 
- Anstrichmittel 123. 
- atoxylicum 133. 
- benzoatum 156. 
- benzoicum 109, 129, 161. 
- bibromatum 161. 
- bichlor. aethylatum 161. 
- bichloratum carbamida-

tum solutum 127. 
-- corrosivum 127, 164. 
- bicyanatum 128, 150. 
- bijodatum 157. 
- - ruhrum 131, 148, 160, 

161. 
- bromatum 161. 
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Hydrargyrum cacodylicum 
132. 

- carbolicum 148. 
- chlorat. 161. 
- chloratum mite 140. 
- cholicum (MERGAL) 162. 
- colloidale 152. 
- colloidale (Hyrgo1) 162. 
- cyana.t. 128, 134, 157, 161. 
- diphenylicum 148. 
- formamidatum 128. 
- glutino-peptonat. hydro-

chlor. 128. 
- glycocolicum 129. 
- hermo-phenylicum130,161. 
- jodatum flavum 160. 
- Kalium hyposulfurosum 

131. 
- lacticum 129. 
- - neutrale 161. 
- oleinic. 125. 
- -Olinal 139. 
- oxycyanatum 128. 
- oxydatumflavum 147,161, 

165. 
- - ruhrum 148, 165. 
- - sulfuricum basicum161. 
- oxydulatum nigrum 148. 
- - nitricum 108. 
- - tannicum 156, 162. 
- peptonatum 128. 
- perchloratum 127. 
- phosphoricum oxydulatum 

161. 
- praecipitat. album 149. 
- salicylicum 75, 139, 155, 

157. 
- - neutrale 132. 
- Sapodermin 121. 
- sozojodolicum 131, 165. 
- sulfuricum cum methylen-

diamino 131. 
- - rubr. 124. 
- thymic. 140. 
- thymol-aceticum 75. 
- thymolo-aceticum 140. 
Hydrargyrumparaplast 163. 
Hydrocephalus, Wismutwir-

kung 361. 
Hydrotherapie 844, 846. 
Hydroxyde, Wismut 375. 
Hygiene bei Quecksilberkur 

113. 
Hyperämie, mercurielle 214. 
Hyperkeratosen nach Salvar­

sanbehandlung 623. 
- syphilitische, Wismutwir­

kung 338. 
Hypertonie, luetische, Wis­

muttherapie 348. 
Hypoglobulie roter Blutkör­

perchen nach Wismut 244. 
Hypophyse, Jodspeicherung 

725. 
Hyrgol 49, 85, 120. 
- Hydrarg. colloidale 102. 
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Ichthyol 202. 
"Icterus lueticus" 638. 
"Ictus immunisatorius" 559, 

560. 
Idiosynkrasie, für Jod 760. 
- für Quecksilber 111, 196, 

214. 
- Salvarsan 566, 593, 665. 
- Salvarsanschäden 628. 
Ikterus 925, 926. 
- bei Arsenvergiftung 64 7. 
-Früh· 648. 
- nach Salvarsan 645, 646. 
- - - Ursachen 640. 
- Salvarsandermatitis 622. 
- Salvarsanschäden 636. 
Immunisierung durch Auf­

schwemmung aus breiten 
Kondylomen 809. 

- durch Reizserum 809. 
- durch Spirochäten 873. 
- passive 896. 
Immunität der Haut 872. 
- der Innenorgane 872. 
Immunitätsorgan, Haut als 

871. 
Immunsubstanzen, Jodwir­

kung 748. 
Impfbehandlung, "autogene" 

804. 
"Index", Begriff 541. 
Indikationen für Malariabe­

handlung 822. 
Individualität 110. 
- Bedeutung der Resorp­

tionswege für Quecksilber­
schädigungen an der Haut 
196. 

- und Reaktion auf Queck­
silber 109. 

Infektion bei Quecksilber­
schädigung 216. 

Infektionen, interkurrente und 
Syphilis 927. 

Infektiosität, Bedeutung für 
Behandlung 871. 

Infiltrate nach Wismutinjek­
tion 476. 

Sachverzeichnis. 

Injektionen, intramuskuläre, 
Wismut 383, 384. 

- intravenöse, Quecksilber 
54, 149. 

- - Salvarsan 579. 
- - Wismut 312, 384. 
-Jod 766. 
- Quecksilber subcutane 53. 
- Salvarsan 571. 
- zur Vermeidung von Der-

matitis und Gingivitis 111. 
Injektionsflüssigkeit, Queck­

silber, Lagerung der 57. 
Injektionsort und Resorbier­

barkeit von Wismut 288. 
Injektionsstelle, Salvarsan 

582. 
- Wismutschäden 476. 
Injektionstechnik, Salvarsan 

581. 
Injektionstrauma bei intra­

muskulärer Quecksilber­
injektion 60. 

Interne Quecksilberverabrei­
chung 50. 

:Intervalle, Salvarsantherapie 
i 593. 
Intoleranz, Salvarsan 886. 
Intramin 785. 
Intrasol 132. 
"Introcid" 725. 
Inunktionen 108. 
Inunktionskur 106. 114. 
Inunktor, HEmE:imAINscher 

116. 
Iontophorese 859. 
Iridocyclitis und Wismut 356. 
Iritis papulosa und Wismut 

356. 
Ischiadicusschädigungen 605. 
"Iso-Doppelampulle", Salvar­

san 575. 

Jacol 524. 
J ARISCH-HERXHEIMERSche 

Reaktion 114, 130. 
- - nach Wismut 339, 474. 

Infiltration im Wismutdepots Jod als Provokationsmittel 
265. 741. 

Infiltrationsstadium, Musku- - als unspezifisches Reizmit-
latur bei Quecksilberinjek- tel 741. 
tion 63. - antiseptische Wirkung 719. 

Inhalation von Quecksilber 41. - bei Aortitis luetica 7 4 7. 
Inhalationen 108. - bei Augenlues 745. 
Inhalationsapparat für Queek- _ bei Halslues 746. 

silber 122, 123. - bei luetischen Herzerkran-
Initialstadium, Muskulaturbei kungen 746. 

Quecksilberinjektion 63. - bei Lungenlues 746. 
Injectio Bavaria 128. - bei Ohrenlues 746. 
Injectio Hirsch 128. - ehemische Eigenschaften 
Injektionen 108. 718. 
- intracarotideale 153. 1- Idiosynkrasie 760. 
- intramuskuläre, Quecksil- 't'- in der Kinderheilkunde 

her 56. 767. 

Jod, indirekte Wirkung auf 
Spirochäten 738. 

- Kontraindikationen 763. 
- Literatur 733. 
-Nebenerscheinungen am 

Auge 745. 
- organische Verbindungen 

727. 
- pereutane Anwendung 760. 
- Pharmakologie 717. 
- reetale Anwendung 762. 
- -Salvarsan 769. 
- serologisehe Wirkung 739. 
- und Quecksilber 405. 
- Wahl des Mittels 756. 
- Wirkung auf Fermente 

720. 
- - auf Nervensystem 749. 
- Wismut und 378. 
Jodantracco 765. 
Jodausscheidung 753, 722. 
Jodbehandlung, Indikationen 

736, 740. 
- Literatur 770. 
- Syphilis 736. 
Jodchininwismut 372, 375, 

379. 
Jodeisenverbindungen 769. 
Jodeiweiß 718. 
Jodelarson 769. 
Jodfortan 766. 
Jodgehalt gebräuchlicher Prä-

parate 764. 
Jodglobulin 718. 
Jodgorgon 765. 
Jodgorgosäure 717. 
Jodhexarin 765, 815. 
Jodinjektionen 766. 
Jodipin 764, 
Jodipininjektionen 767. 
Jodisan 768. 
Jodismus 758. 
- vorbeugende Mittel 760. 
Jodival 765. 
Jodkali, schleimlösende Wir-

kung 727. 
J odkalien, Pharmakologie 717. 
Jodkalium 154, 762. 
Jodmittel, Jodgehalt 764. 
Jodnatrium 762. 
Jodocitin 765. 
Jodocoll 765. 
Jodospongin 717. 
p-Jodphenylarsinsäure 510. 
Jodpräparate, Nebenerschei-

nungen 758. 
- organische 756. 
- Verträglichkeit 757. 
Jodquellen 856. 
Jodresorption 751. 
Jodrubidium 762. 
Jodsalze, anorganische 762. 
Jodsilber 769. 
Jodspeicherung 753. 
Jodspiegel im Blut bei Zufuhr 

von Jodalkalien 752. 



Jodstrontium 762. 
Jodtherapie, praktische Hand­

habung 749. 
Jodtropon 765, 766. 
Jodverbindungen des Queck-

silbers 159. 
- mit. Schwermetallen 768. 
Jodverteilung im Körper 719. 
Jodwirkung 892. 
-auf Blut 748. 
- auf Reticuloendothel-

apparat 750. 
- Immunsubstanzen 748. 
Jodwismutalkaloide 373. 
Jothion 763. 
Juckreiz nach' Wismut 461. 

"Kakodyl" 503. 
Kakodyloxyd 504. 
Kakodylsulfid 504. 
Kakodylverbindungen 500. 
Kalium-Natrium-Wismuttar-

trat 299. 
Kalium und Salvarsanschä­

digung 628. 
Kalk bei Angioneurosen nach 

Salvarsan 611. 
Kalkablagerungen im Muskel 

bei Wismutinjektionen 267. 
Kalomel 25, 63, 71, 111, 124, 

135,138,139,140,152,154, 
155,156,158,159,165. 

- als Schutzmittel 951. 
- Ausscheidung 72. 
- bei Lues congenita 141. 
'------ maligna 141. 
- -Diaspora! 152. 
- Kaninchenversuch 75. 
- -Metern 159. 
Kalomelinunktionen 49. 
Kalomelol 74, 120. 
Kalomelpflaster 124. 
Kalomelpuder als Schutzmit-

tel 953. 
Kalomelsalbe als Schutzmittel 

953. 
- Ausscheidung von Queck-

silber bei 50. 
- (HEYDEN) 120. 
Kalomelseife 121. 
Kalomelvasenol 142. 
Kaninchen . als Versuchstier 

für Syphilis .545. 
- und Quecksilberstomatitis 

222 .. 
- Wismutverteilung im Or­

ganismus 272. 
Kaninchensyphilis 545. 
- und Quecksilberwirkung 

20, 23. 
-und Wismut 247. 
Kaninchenversuch mit Kalo­

mel 75. 
Kanülen zur Salvarsaninjek­

tion 586. 

Sachverzeichnis. 

Kapsel bei Quecksilberinjek­
tionen 65. 

Kehlkopflues, Wismutwirkung 
344. 

Keifun 142. 
Keratitis interstitialis u. Wis­

mut 357. 
Keratitis, syphilitische, experi-

mentelle 21. 
KEYSERsche Pillen 161. 
Kharsivan 524. 
Kinderheilkunde, Jod 767. 
Klima und Quecksilberintoxi-

kation 112. 
Klimawirkung 847. 
Knochen, Gehalt an Queck­

silber 31. 
Knochenbildung nach Injek­

tionen von grauem 01145. 
Knochengewebe, Wismutge­

halt 277. 
Knochensystem 180. 
Knotenbildung nach Injek­

tionen von grauem 01145. 
Kochsalzbäder 856. 
Kohlenstoffverbindungen mit 

Quecksilber 76. 
Kombination, spezifische und 

unspezifische 904. 
Kombinationsmittel mit Sal­

varsan 888. 
Kombinierte Kur 109. 
Kondylome, breite, Auf­

schwemmung; Immunisie-
rung mit 809. . 

Konjunktivitis, Salvarsanex­
antheme 622. 

Konstitution 921. 
- bei Quecksilberbehand-

lung 109, 110. 
- und Quecksilberkur 118. 
Kontraindikationen, Jod 763. 
- Malariatherapie 827. 
- physikalische Therapie 862 
Kontraluesin 134. 
-Absorption 85. 
-Resorption 67. 
Konträreffekt, oligodynami­

scher 880. 
KonzentrationderAufschwem­

mungsflüssigkeit und Wis­
mutresorption 287. 

- der Quecksilberinjektionen 
58. 

Kopfschmerzen, luetische, 
Wismuttherapie 349. 

Körnergröße, Wismut und Re­
. sorption 286. 

Körperflüssigkeiten, Gehalt an 
Quecksilber 32, 33. 

- Wismutgehalt 278. 
Körpertemperatur, Jodein­

fluß 732. 
- Quecksilberschäden 229. 
Krampf, Quecksilberstörun­

gen 214. 

Handbuch der Haut- u. Geschlechtskrankheiten. XVIII. 
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Krankheitsbereitschaft 921. 
Krise, hämoklasische, Angio-

-neurose und 610. 
- nitritoide 150. 
Krystalle, Quecksilber 65. 
Kugeln, Quecksilber 108. 
Kuhpockenlymphe, Vaccina-

tion mit 807. 
Kulturluetin 808. 
Kur, kombinierte 109, 153. 
- - bei Aortitis 157. 
-nach BERG 161. 
- nach DzoNDI 158. 
- nach WEINHOLD 159. 

Lähmungen, Arsenvergiftung 
562. 

- Quecksilberschädigung 
214. 

'Lamaserum 804. 
Lamasyphilis, experimentelle 

805. 
LANGE-Reaktion, Wismut und 

355. 
LANGsehe Spritze 147. 
Laryngitis mercurialis 208. 
Latenz, symptomlose, Grund-

sätze der Behandlung 918. 
Latenzperiode, Muskulatur bei 

Quecksilberinjektion 63. 
Lävuloseprobe 642. 
Laxans, Quecksilber als 37. 
Lebensweise bei Quecksilber-

kur ll8. 
- und Luesverlauf 923. 
Leber, Bedeutung für Queck­

silberwirkung 12. 
- Quecksilberschädigungen 

212. 
- Quecksilberwirkung und 

12. 
- Salvarsanwirkung 565. 
- Wismutgehalt 275. 
- Wismutverteilung 268. 
Leberaffektionen bei Lues 644. 
- Zunahme der 637. 
Leberatrophie, akute, gelbe bei 

Gravidität 615. 
- - - bei Lues 652. 
- - - nach Salvarsan 649. 
- - - und Salvarsan 654. 
Leberbismoxyl 371. 
Lebererkrankungen und Wis-

mutbehandlung 402. 
Leberlues, Jodwirkung bei 

742 . 
- Wismutwirkung 344. 
Leberschädigung 639. 
---' Bedeutung· für Salvarsan-

tod 666. 
- Salvarsan 629. 
- Wismut 454. 
Leberverfettung nach Jod 

728. 

65 
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Lecithin, Wismutdispersion 
mittels 372. 

Leitungswasser, Salvarsan. 
Iösungen 576. 

LESSER· ScHÄFFERscher Hand· 
griff 137. 

Leuein im Harn 641. 
Leukocytose nach Wismutin· 

jektionen 244. 
Leukoderm, Wismutwirkung 

339. 
Leukome 622. 
Leukopenie bei Salvarsander­

matitis 617. 
Levurargyre 130. 
Lichenoide Exantheme nach 

Wismut 464. 
Lichtwirkung 858. 
Lignum Guajaci 105, 106, 153. 
Linogenum Hydrargyri 120. 
Lipohydrargyrum 134. 
Lipoidlöslichkeit und Bi-Auf. 

nahme 243. 
- Wismutpräparate 372. 
Lipojodin 765. 
Liqueur de Pressavin 161. 
Liqueur mercuriel normal16l. 
Liquor corrosivus camphora-

tus 164. 
Liquor, Jod im 7 55. 
- van Swieten 158. 
- Wismutgehalt 279. 
- Wismutnachweis 350. 
Liquorkontrolle, Notwendig­

keit 877. 
Liquorreaktionen bei Sym­

ptomlosigkeit 919. 
Liquorreaktion, Wismut und 

354, 355. 
Literatur, allgemeine Behand-

lung u. Abortivheilung 932. 
- andereAntisyphilitica 829. 
-Jod 733. 
- Jodbehandlung 770. 
- physikalische Behandlung 

863. 
- Prophylaxe 978. 

Quecksilber 90. 
- Quecksilberbehandlung 

166. 
- Quecksilberschädigungen 

230. 
- Salvarsan 566. 
- Salvarsanbehandlung 596. 
- Salvarsanschäden 676. 
- Wismut 319. 
- Wismutbehandlung 411, 

982. 
- Wismutnebenwirkungen 

483. 
Lochspritze 588. 
Lokale Anwendung von Queck · 

silber 163. 
Lokalisation, Hautverände­

rungen nach Quecksilber 
197. 

Sachverzeichnis. 

Löslichkeit von Wismut und 
Absorption 285. 

Lösungsflüssigkeit, Tempera­
tur, für Salvarsan 578. 

Lösungsmittel für Quecksilber 
injektionen 57. 

- Salvar8anprophylaxe 631. 
Lösungswasser, Salvarsan 575. 
Luargol 521, 788. 
Ludyl 520. 
Lues, Bedeutung für Salvar-

sanschäden 667. 
- congenita, Kalomel bei 141. 
- - und Wismut 360. 
- - Wismutdosierung 364. 
- maligna, Kalomel bei 141. 
- - Wismutwirkung 342. 
Luesan 162. 
Luesbehandlung, Ergebnisse 

882. 
Lueside 151. 
Luesleberextrakt, Immunisie­

rung mit 808. 
Luetinreaktion 808, 877. 
Luetintherapie, praktische Be­

deutung 810. 
Luftröhrenveränderungen, 

Quecksilberschädigungen 
209. 

Lumbalpunktionen 157. 
Lungen, Absorptiondes Queck­

silberdampfes 38. 
- Gehalt an Quecksilber 31. 
- Quecksilberschädigungen 

209, 213. 
- Wismutgehalt 277. 
Lungenembolie nach Injektion 

unslöslicher Quecksilber­
salze 137. 

- nach Injektionen von 
grauem Öl 146. 

- nach Wismut 481. 
Lungenlues, Jodwirkung 746. 
- Wismutwirkung 344. 
Lungensyphilis 929. 
Lusal 162. 
Lymphdrüsen, Quecksilber­

schädigungen 213. 
- Wismut 335. 
Lymphdrüsenschwellungen, 

Salvarsanexantheme 622. 
Lymphocyten im Liquor, Wis­

mutreaktion 355. 
Lymphstromsteigerung nach 

Jodnatriuminjektion 724. 

~lagen· Darm, Quecksilber­
schädigungen 180. 

- Wismutnebenwirkungen 
452. 

Magen-Darmkanal, Absorp­
tion von Wismut 261. 

- Salvarsanwirkung 566. 
Magen-Darmkontrolle, Wis­

mut 392. 

Magen· Darmschädigungen 
durch Quecksilber 202. 

Magen, Gehalt an Quecksilber 
31. 

Magenlues, Wismutwirkung 
344. 

Magnesiumgruppe 787. 
Malaria 928. 
- Impf-, Bild der 824. 
- Quecksilberbehandlung 

110. 
Malariablutkonservierung 824. 
Malariakuren 595. 
Malariaprovokation des Sal· 

varsans 676. 
Malariatherapie 817, 893. 
- Gefahren 826. 
-- Komplikationen 826. 
- Kontraindikationen 827. 
- Methodik 822. 
- Nebenerscheinungen 826. 
- Prinzipien der 822. 
Mandeln, Sitz von Wismut-

schädigung 449. 
Maske, M,e;rcalator 122. 
- Quecksilber- 41. 
Massage 860. 
- -Vibration ll6. 
Maßnahmen, hygienische bei 

Quecksilberkur 113. 
Mechanik der intramuskulären 

Quecksilberinjektion 56. 
Medikation bei angeborener 

Syphilis 122. 
Melanosen 625. 
Meningitis, luetische, Wismut­

wirkung 351, 361. 
Menstrualstörungen, Salvar· 

sandermatitis 622. 
- nach Salvarsan 669. 
Menstruation und Schmierkur 

117. 
- Wismut 392. 
Menstruationsblut, Gehalt an 

Quecksilber 35. 
Mentalität des Syphilitikers 

930. 
Merarso1 132. 
Merca.latormaske 122. 
Mercedan 130. 
"Mercinol" 143. 
- Resorption 67. 
Mercodel 151. 
Mercoid 148. 
Mercolintschurz 122. 
Mercuramalgam 122. 
Mercuri-Ionenwirkung, Ver-

such 2. 
Mercurialismus 107. 
"Mercurialkrankheit" 229. 
Mercurialsäcke 39. 
Mercurichlorid 7. 
Mercuriion 7. 
Mercuriocoleolo 134. 
Mercuriol 122, 147. 



Mercurionen, freie und Queck­
silberwirkung 1 

Mercurioöl 147. 
Mercurisalicylsäure, Ausschei­

dung 77. 
Mercurisalicylsäureanhydrid 

65. 
Mercurisalze zur innerlichen 

Verabreichung 50. 
Mercurius gummosus Plenkii 

159. 
- oxydatus niger Moscati 

148. 
Mercurius solubilis Hahne· 

mann 148. 
Mercurius sublimatus corrosi-

vus 127. 
Mercurius vitae 105. 
Mercurkolloid 49. 
Mercurocreme 121. 
Mercurol 162. 
Mercurophen 151. 
Mercurosal 134, 151, 156. 
Mercurosalze zur innerlichen 

Verabreichung 51. 
Mercutin 123, 165. 
Mergal 53, 156. 
- (Hydrargyrum cholicum) 

162. 
Mergalkapseln 53. 
Mergam 122. 
Mergandol 129, 165. 
Merjodin 53, 156, 161, 595, 

768. 
Merkblätter 931. 
Merkolintschurz 40. 
Merkurochrom 151. 
Merkurseifensalbe (ScHUSTER) 

121. 
Merlusan 163. 
Mesurol 374, 378, 381. 
Metalle 890. 
Methode AuBRY für Wismut­

nachweis 254. 
- AuTHENRIETH für Wis­

mutnachweis 258. 
- elektrclytische, für Wis­

mut 253, 256, 257. 
- kolorimetrische, für Wis­

mut 253, 256. 
- LEGER für Wismutnach­

weis 254. 
- radiochemische, für Wis­

mut 255. 
- zur Nachprüfung erzielter 

Heilungen 248. 
Methoden der Quecksilber­

analyse 16. 
- histologischer Wismut-

nachweis 263. 
- Quecksilbernachweis 16. 
- Wismutnachweis 253. 
Methodik, chemotherapeuti­

sche 544. 

SachVerzeichnis. 

Methodik, intramuskuläre 
Wismutbehandlung 370. 

Methylarsinsäure 505. 
"Mikrobiose" 630. 
Mikrobismus, latenter, Bedeu-

tung für .Salvarsanschäden 
666. 

Mikroskopische V eränderun­
gen am Darm, Quecksilber­
schädigung 206. 

Milanol 249, 372, 374, 377. 
- Dosis curativa 249. 
Milch-Eiweißsuspensionen, 

Injektion von 816. 
Milch, Jodübergang in 723. 
- Quecksilbergehalt der 35. 
- Wismutgehalt 278. 
Milchinjektionen 815. 
Milchkur nach KARELL 112. 
Milchsäure und Wismutresorp-

tion 285. 
Milchsekretion, Jodeinfluß 

732. 
Milz, Gehalt an Quecksilber 

31. 
- Quecksilberschädigungen 

213. 
- Reizbestrahlungen 823. 
- Wismutgehalt 275. 
l\'lilzlues, Wismutwirkung 346. 
Milzpulpa, Wismutgehalt 280. 
Milzruptur, Malariatherapie 

826. 
Milztumor, kongenitale Syphi-

lis und Wismut 361. 
Mirion 815. 
Mischspritzen 55, 133, 591. 
- Fehlen dauernder Wirkung 

594. 
Mischspritzenbehandlung 153. 
Mitinqueeksilber 120. 
Modenol 132, 154, 156. 
Modus der Einreibungen, 

Quecksilberkur 115. 
Mollinum hydrargyri 121. 
Monorezidive nach Wismut 

343. 
Montpellier, Extinktions- und 

Dämpfungskur 106. 
Morphinquecksilberchlorid 

130. 
"Mugrizol" 143. 
Mundhöhle, Quecksilberschä­

digungen 180. 
- Schmerzen nach Wismut­

injektionen 451. 
- Wismutnebenwirkungen 

442. 
Mundpflege, Wismutbehand­

lung 392. 
Mundwasser bei Quecksilber­

kur 113, 114. 
- gegen Stomatitis 225. 
Muskel, Gehalt an Quecksilber 

31. 
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Muskelgewebe, Wismutgehalt 
277. 

Muskelkontraktionen des Dar­
mes, Quecksilberreizung 
226. 

Muskelschmerzen nach Wis­
mut 468. 

Muskulatur, Wismutausbrei­
t,ung in 289. 

"Muthanol" 306. 
Myodegeneratio eordis und 

Quecksilberbehandlung 
110. 

Myopie nach Salvarsan 676. 
Myosalvarsan 532, 553, 573. 
- Chemotherapie 553. 
- Eigenschaften 532. 
- Prüfung 533. 

Nachteile der Schmierkur 119. 
Nackenmuskulatur, Schmer­

zen nach Wismut 468. 
Nadisan 299, 373, 377, 382. 
Nagana-Trypanosomen und 

Wismut 246. 
Nagelstörungen nach Salvar-

san 625. 
Nasenquecksilberkur 122. 
Natrium, kakodylsaures 506. 
- quecksilber-nucleinsaures 

130. 
- -Wismutpyrogallat 331. 
Natriumbismutthioglykollat 

297. 
Natriumorthovanadinat 792. 
Natriumthiosulfat 633. 
Natriumtribismuthyltartrat 

298. 
Natriumwismutcitrat 296. 
Natriumwismutthiosulfat 296. 
Nebenwirkungen des Queck-

silbers 112. 
- nach Salvarsan 669. 
Nekrosen, Wismut 228. 
- nach Salvarsan 604. 
- Quecksilberschäden 228. 
- Quecksilberschädigungen 

216. 
Neoantiluetin 134, 787. 
Neosalvarsan 529. 
- Chemotherapie 553. 
- Darstellung 530. 
- Eigenschaften 530. 
- Giftigkeit 557. 
- Heilwirkung 531. 
- Prüfung 531. 
Neoarsphenamine 529. 
Neobismol 372. 
Neocutren 380. 
Neojacol 529. 
Neokharsivan 529. 
Neomerlusan 150. 
Neonadisan 374, 377. 
Neosilbersalvarsan 156, 520, 

353, 554. 

65* 
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Neosilbersalvarsan, Chemo­
therapie 554. 

- Darstellung 536. 
- Giftigkeit und Heilwirkung 

557. 
Neotn)pol 312, 372, 374, 375. 
Nephritis nach Salvarsan 654. 
- und Quecksilberbehand-

lung llO. 
Nephropathia bismutica 456. 
Nephrosen bei grauem Öl146. 
Nervenerkrankungen, Klima-

wirkung 850. 
Nervenlues, Wismutwirkung 

350. 

SachVerzeichnis. 

Nierenerkrankungen und Wis­
mutbehandlung 402. 

Nierenfunktion, Salvarsan­
dermatitis 622. 

- Salvarsanschäden 629. 
Niereninsuffizienz, Jodaus-

scheidung bei 723. 
Nierenkomplikationen 926. 
Nierenkontrolle, Wismut 392. 
Nierenlues, Jodwirkung 743. 
Nierenschädigung, Bedeutung 

für Salvarsantod 665. 
Nierensyphilis, Wismutwir-

kung 346. 

Oxydation, von Wismut im 
Körper 259. 

Oxydtoxin, Salvarsanschäden 
629. 

"Pallizid" 235, 298, 379. 
Pankreas, Quecksilberschä-

digungen 213. 
- Salvarsandermatitis 622. 
Papeln, Wismutwirkung 337. 
Paraffinöle zur Wismutauf-

schwemmung 286. 
, "Paraffinome" 59. 
'Paraffinum liquid. 59. 

Nervenstörungen nach Salvar­
san 674. 

Nervensyphilis, Wismutwir­
kung auf 239. 

Northovan 156, 792. 
Novars{mobenzol 529. 
Novarsenobillon 529. 
Novasurol 10, 36, 133, 

Parafuchsin 795. 
Parajodanilin 511. 

150, i Parakeratose 618. 

Nervensystem, Jodwirkung 
748. 

154, 156. 
"Novasurolprobe" 642. 
Nucleininjektionen 813. 

- Quecksilberschädigungen 
180, 213. 

- sympathisches und Salvar- Ödem der Beine, Salvaroan-
sanschäden 610. schäden 607. 

- vegetatives, Salvarsan- - der Hirnsubstanz nach 
exantheme 630. Salvarsan 656. 

- Wismutschädigungen 467. Odontalgien nach Wismut 
Nervus frontalis, Schmerzen 451, 468. 

nach Wismut 468. Oesophaguslues, Wismut-
Neugeborene, Behandlung 899. wirkung 344. 
- Salvarsananwendung 573. Ohr, Erscheinungen nach Ein-
- Syphilistherapie 922. gießen von Quecksilber 
Neuritidennach Salvarsan 674. 180. 
Neuritis optica, Jodanwen- Ohrensausen, Salvarsanschä-

dung 745. den 609. 
Neuritis und Wismut :l56. Ohrsyphilis, Jodwirkung 746. 
Neuroaffinität 107. - und Wismut 358. 
Neurolues, kongenitale, Wis- 01, graues 1ll, 142. 

mutwirkung 361. - - und Lungenembolien 
NeuroretinitisundWismut356. 146. 
Neurorezidive Il4, 884. Oleo-Bi 310. 
- nach Wismut 471. Oleum Calomelanos 142. 
- Wismut 352, 401. - einereuro 65, 80, 109, ll2, 
Neurosyphilis, Jodwirkung 139, 142, 155, 165. 

749. -- cum Vasenolo paraturn 
Neurotropie 872. 143. 
Nichtresorbierbarkeit der Auf- - mercurioli 65, 80, 83, 142, 

schwemmungsmittel 59. r 147. 
Nicotin- Quecksilberchlorid ' Olivenöl, Wismut in 289. 

130. • Opiate mit Quecksilber 158. 
Niere, Gehalt an Quecksilber [ Optochin 794. 

26, 30. , Organe, innere, Salvarsan'.l<ir-
- Salvarsanwirkung 565. kung 565. 
- Schrumpf-, Jodanwendung - Jodgehalt 719. 

744. - Verteilung des Wismut 
-- Wismutgehalt 255, 280. . 269, 270. 
Nieren, Ausscheidungvon Wis-1- Wismutgehalt 270, 271, 

mut 281. , 272. 
- Quecksilberschädigungen ' Organluetin 808. 

212. 1 Ornithodorus moubota 820. 
-- Wismutschädigungen 455. I Orphol 260. 
Nieren, Wismutverteilung Ort der Injektion und Resor-

268. ' bierbarkeit von Wismut 
Nierenempfindlichkeit der 288. 

Graviden und Wismut 360 .. Oxydat.ion des Salvarsans 577. 

Paralyse 918. 
- Behandlung mit Quecksil­

berinjektionen 150. 
- Wismutbehandlung 354. 
- Wismutwirkung 350. 
Parästhesien 627. 
Pathogenese, Angina mercu-

rialis 226. 
- der Angina necrotica mer­

curialis 226. 
- der Quecksilberschädigung, 

Kenntnis im Mittelalter 
183. 

- Ulcerationen bei Queck-
silber 218. 

- Wismutstomatitis 447. 
Pentabi 379. 
Pepsininjektionen 813. 
Periphlebitis nach intravenö-

ser Queclreilberinjektion 
149. 

Peronäuslähmungen 605. 
Pflanzenöle zur Wismutauf-

schwemmung 286. 
Pflanzöle 59. 
Pflaster 108. 
- Kalomel 124. 
- Quecksilber 124. 
Pflasterkur, Quecksilber im 

Mittelalter 183. 
Phagocytose der Quecksilber­

krystalle 65. 
Pharyngitis mercurialis 208. 
Pharynx, Schmerzen nach 

Wismut 468. 
Phenvlarsin 507. 
Phenylarsinsäure 510, 514. 
p-Phenylglycinarsinsäure 513. 
Phlebitis nach intravenöser 

Quecksilberinjektion 149. 
Phlogetan 816. 
Phototherapie 816. 
Pigmentierungen nach Salvar-

sanbehandlung 624. 
Pigmentierungen nach Wis­

mut 466. 
Pillen des Havredden Barba­

rossa 159." 



Pillen nach KEYSER 161. 
Pilulae coeruleae 159. 
Placenta, Wismutgehalt 277. 
Plaques muqueuses, Wismut-

wirkung 338. 
Plasmaeiweiß und Wismut 243. 
Plasmochin 825. 
Platin 791. 
Polyneuritiden nach Salvar-

san 674. 
-nach Wismut 470. 
Polyurie nach Wismut 455. 
Prädilektionsstellen des Ge-

hirns für Salvarsanschäden 
657. 

- Quecksilberexanthem 199. 
Präventivversuche (Affen) mit 

Chinin 794. 
Präventivwirkung, Jod 738. 
Praxis der Behandlung mit 

Quecksilber 105. 
Primäraffekte refraktär gegen 

Salvarsan 109. 
- seronegativer, und Wismut 

365. 
- seropositiver, und Wismut 

366. 
- Wismut 332, 335. 
Prodromalsymptome, Salvar­

sandermatitis 616. 
Prognose, mercurielle Hyper­

ämie 216. 
Prophylaktica, mechanische 

963. 
- Einheits- 975. 
Prophylaxe, experimentelle 

Grundlagen 942. 
- Frauen 978. 
-- gegen mercurielle Stoma-

titis 225. 
- gegen Quecksilberstoma-

titis 225. 
- persönliche 941. 
- Salvarsan 968. 
- Sublimat 956. 
-- technische Fragen 974. 
-- Vorgeschichte 942. 
- Wismut 406, 958. 
- Wismutstomatitis 450. 
-Zusammenfassung 966. 
- Zwangs- 976. 
Prophylaxetechnik bei extra­

genitaler Infektion 975. 
Proteinkörperbeimischung zu 

Salvarsan 592. 
Proteinkörpertherapie 812. 
Protojoduretum hydrargyri 

160. 
Provokationsmittel, Jod als 

741. 
Prüfungsergebnisse, Schutz­

mittel 951. 
Prüfungsmethoden, Schutz­

mittel 949. 
Pseudodiphtheriebacillen, Be­

handlung mit 803. 

Sachverzeichnis. 

Psyche, Erfrischung der, Sy­
philistherapie 839. 

Pubertät und kongenitale Lues 
923. 

Pulvis fluens hydrargyri 50. 
123. 

Punktion der Vena jugularis 
externa, Salvarsan 584. 

Punktionsnadel, Salvarsan 
585. 

Pupillenerweiterung nach 
Quecksilber 214. 

Purpura cerebri nach Salvar­
san 655, 658. 

- nach Wismut 462. 
Pyrogallus 793. 

Quecksilber 891. 
- Analysenmethoden 16. 
- Anaphylaxie bei 111. 
- atoxylsaures 512. 
- Aufnahme in den Organis-

mus 15. 
- Glidine 162. 
- Idiosynkrasie für 111. 
- im Schweiß 34. 
- in der Ophthalmologie 4. 
- indirekte Wirkung 3. 
- - - auf Organismus 2. 
- interne Verabreichung 50. 
- intravenöse Einverleibung 

149. 
- Literatur 90. 
-lokale Anwendung 163. 
- metallischer Gehalt und 

therapeutischer Effekt 14. 
- metallisches 51, 63, 65, 80, 

159. 
- - intramuskuläre Injek­

tion 65. 
- - zur intravenösen Injek: 

tion 151. 
- mit Tabak 122. 
- -Neol 121. 
- Praxis der Behandlung 

105. 
-- quantitative Verteilung 16. 
- regulinisches 143. 
- -Schmierkur, sog. "sau-

bere" 116. 
- Spezifität 4. 
- t9xische Wirkungen 1. 
- Überempfindlichkeit 111. 
- und Jod 768. 
- und Wismut 404. 
-- -Vasoval 120. 
-- -Velopural 121. 
- Vergleich mit Wismut 892. 
- Verteilung im Organismus 

26. 
- Verteilung in den Gewebs­

flüssigkeiten 15. 
-Wirkung 1. 
- Zustandsform im Organis-

mus 7. 
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Quecksilberabwesenheit in 
Respirationstuft 34. 

Quecksilberalbuminalkur nach 
Bärensprung 161. 

Quecksilberäthylchlorid 161. 
Quecksilberausscheidung 33. 
- bei J\ierkolintschurz 40. 
- bei Mercurialsäckchen 40. 
- bei Schmierkur 47. 48. 
Quecksilberbehandlung, Lite-

ratur 166. 
- Myodegeneratio cordis 110. 
- und Alkoholismus 110. 
- und Anämie llO. 
- und Diabetes llO. 
- und Malaria 110. 
- und Nephritis llO. 
- und Tuberkulose 110. 
Quecksilberchlorid- Chlor­

natrium 127. 
Quecksilberchloridharnstoff 

128. 
Quecksilbercyanid 128. 156. 
Quecksilberdampf im Blut 14. 
Quecksilberdämpfe 38. 
Quecksilberdepot 60. 
Quecksilbereinspritzungen 

125. 
Quecksilberfestigkeit 111. 
- der Spirochäten 7. 
Quecksilbergehalt der einzel-

nen Organe 30, 31. 
- der Galle 35. 
- der .Milch 34. 
- des Stuhles 35. 
-- des Urins 35. 
- im Menstruationsblut 35. 
- Quecksilbergehalt im Spu-

tum 34, 35. 
Q,uecksilbergrippe 112. 
Quecksilberguttaplast 124, 

163. 
Quecksilberinhalation mittels 

Apparat 122. 
Quecksilberinjektionen 53. 
- Zwischenfälle 137. 
Quecksilberintoxikation und 

Klima 112. 
Quecksilberkonzentration im 

Blut 37. 
Quecksilberkur und Konsti-

tution ll8. 
- und Lebensweise 118. 
- und Stomatitis 114. 
Quecksilbermenge und Haut-

schädigungen 196. 
Quecksilbermethylarsinat 132. 
Quecksilbernasenkur 122. 
Quecksilbernebenwirkungen 

112. 
Quecksilberoxycyanat als 

. Schutzmittel 958. 
Quecksilberoxyd, essigsaures 

161. 
- weinsaures 161. 
Quecksilberpflaster 124. 
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Quecksilberpuder 50. 
Quecksilberräucherungen 41, 

124. 
Quecksilberremanenz 87. 
Quecksilberresistenz 111. 
Quecksilberresorption 25. 
Quecksilbersalicyl 67. 
Quecksilbersalze, gelöste 125. 
- Löslichkeit in Fett 45. 
- ungelöste 135. 
Quecksilberschädigungen 178, 

183. 
- allgemeine 229. 
-- bei verschiedenen Tierar-

ten 190. 
- Literatur 230. 
- neuzeitliche Forschung187. 
Quecksilberschmierkur 817. 
Quecksilberschnupfungskur 

122. 
Quecksilberseifen 120, 121. 
Quecksilberstomatitis 446. 
- Verbreitung 222. 
Quecksilberüberempfindlich-

keit 112. 
Quecksilberveränderungen, 

hyperämische 193. 
- nekrotische 193. 
Quecksilberwirkung ähnlich 

parenterale Plasmaakti­
vierung 4. 

- auf Hühnerspirillose 12. 
- auf Tiersyphilis 19. 
- Chemismus der 114. 
- gleich Katalyse 5. 
Quellen, alkalische 856. 
--Jod 856. 
- Radium 857. 
Quinby 301, 372, 374, 375, 

378, 382, 768. 
Quotient, chemotherapeuti­

scher, Begriff des 541. 

Rachen, Quecksilberschädi­
gungen 180. 

Rachensyphilis, Jodwirkung 
746. 

Radiumquellen 857. 
Radix Bardanae 153. 
- sarsaparillae 106. 
Ranzigwerden von Quecksil-

bersalben 44. 
Rattenbißkrankheit, Paralyse­

behandlung 821. 
Rauchen bei Quecksilberkur 

114. 
Räucherung mit Quecksilber 

41, 124. 
Reaktion auf Quecksilber und 

Individualität 109. 
-naGh JARISCH-HERXHEI­

MER 114, 130, 139. 
- nach ABELIN 565. 
Reaktionen, serologische, Be­

wertung 879. 

-Sachverzeichnis. 

Recurrens (Mäuse), Heilver­
suche 547. 

Recurrensimpfung der Para-
lyse 820. 

Recurrensinfektion, Maus 546. 
Reduktion von Wismut 259. 
Reduktionswirkung des Sal-

varsans 610. 
Reflexe, Salvarsanschäden656. 
Regenerationsstadium, Mus­

kulatur bei Quecksilber­
injektion 63. 

Reinfektion nach Wismutbe­
handlung 397. 

Reinfektionaverauche bei Wis­
muttherapie 248. 

Reizkörpertherapie 894, 920. 
Reizmittel, unspezifisches, 

Jod als 741. 
Reizserum, Immunisierung 

mit 809. 
Reiztherapie, unspezifische 

157. 
Rekordspritze 127. 
-nach ZIELER 144. 
Remanenz des Quecksilbers 

87. 
- Wismut 374, 399. 
Resistenz, Therapie- 929. 
- Wismut 399. 
Resorption, P.A.-Infiltrat, 

nach Wismut 332. 
- des Quecksilbers 25. 
- von Jod 751. 
-Wirkung von Jod auf 721. 
- Wismut 375, 382. 
Respirationsluft, Abwesenheit 

von Quecksilber in 34. 
Reststickstoff, Einfluß von 

Wismut auf 245. 
"Retention bismuthique" 478. 
Reticuloendothelapparat, Jod­

wirkung 750. 
Reticuloendotheliales System, 

Salvarsanwirkung und 
561. 

- - Wismutgehalt 280. 
Retroresorption 37. 
Rezeptorentheorie 558. 
Rezidive 870. 
- nach Wismut 398. 
Rezidivstadium, Grundsätze 

der Behandlung 917. 
Rhinitis mercurialis 208. 
Rhodan 793. 
Richtlinien, ·soziale für Lues­

therapie 932. 
RIEDERsehe Venenverände­

rungen 605. 
Ringblutungen im Gehirn 

nach Salvarsan 658. 
Roborierung des Körpers 839. 
Römer, Kenntnis des Queck­

silbers 179. 
Röntgenaufnahmen, Queck­

silberinjektionen 68. 

Röntgenaufnahmen von 
Quecksilberdepots 88. 

Röntgenogramme von Wis­
mutdepots 288. 

Röntgenuntersuchungen von 
Wismutinjektionen 316. 

- Wismut, Einschränkungen 
316. 

- - Vorteile 316. 
Röntgenwirkung 858. 
Roseola, Wismutwirkung 336. 
Rubyl 301. 

Säckchen mit Quecksilber 39. 
"Säckchenmethode" WELAN-

DERS 121. 
Sajodin 764. 
Salbe, graue 105. 
- - als Globuli vaginales 

125. 
- Wismut- 260. 
Salben 108. 
Salbenbehandlung mit Queck-

silber 42. 
Salbengrundlagen 625. 
Salhyrsin 132. 
Salluen 239.373, 380, 384. 
Salvarsan 106, 107, 880. 
- Applikationsart 889. 
- Ausscheidung 564. 
- biologische Auswertung 

548. 
- Brauchbarkeitsprüfung 

523. 
- chemisch 519, 523. 
-Chemotherapie 552. 
- Darstellung 525. 
- Dosierung 887. 
- Eigenschaften 524. 
- experimentelle Spirochä-

tosen 552. 
- Experimentelles 499. 
- Feststellung der Giftigkeit 

556. 
- Feststellung der Heilwir-

kung 556. 
- Giftwirkung 886. 
- Herstellungsfehler 664. 
- Identitätsreaktionen 524. 
- Idiosyncrasie 594. 
- im Blut 565. 
- Intoleranz 886 
- Kombinationsmittel 888. 
- kombiniert mit Cadmium 

789. 
- Kommission, Kölner 592. 
- Literatur 566. 
- Löslichkeit 526. 
- Lösung in Eigenserum 

577. 
- Lösung in Strontiuran 577. 
- Malariaprovokation 676. 
- Mischung mit Quecksilber 

55. 



Salvarsan, Nachteile 884. 
- -Natrium 519, 527. 
- - Eigenschaften 527. 
- - Giftigkeit und Heilwir-

kung 557. 
- - Identitätsreaktionen 

528. 
- - intravenöse Injektion 

580. 
- - Prüfung 528, 556. 
- Pharmakologie 563. 
- Primäraffekte refraktär ge-

gen Salvarsan 109. 
- Prophylaxe 968. 
- Schwefelgehalt 527. 
- staatliche Prüfung 526. 
- Steigerung der Wirkung 

888. 
- Theorie der Wirkung 557. 
- und Spirochäten 109. 
- und Tabeszunahme 885. 
- Verhalten gegen Sauerstoff 

524. 
- Verteilung im Organis­

mus 564. 
Salvarsananwendung, Ge­

schichte der 572. 
Salvarsanbase 521. 
Salvarsanbehandlung, endo­

lumbale 919. 
- Fortsetzung nach Schäden 

634. 
- individuelle 592. 
- Literatur 596 
- Praxis der 571. 
Salvarsandermatitiden, Ein­

wirkung auf Lues 635. 
Salvarsandermatitis 577, 581, 

615. 
- Histologie 618. 
- Prodromalerscheinungen 

616. 
- Prophylaxe 630. 
- Therapie 630, 633. 
Salvarsanexantheme, ähnlich 

Lichen ruber 622. 
- ähnlich Lupus erythemato 

622. 
- Einfluß auf Syphilis 813. 
-fixe 613. 
- hämorrhagische 622. 
Salvarsanilrterus 645. 
Sa1varsankuren, reine 901. 
Salvarsanlösungen, Herstel-

lung 533. 
Salvarsanmenge, Frühsyphilis 

593. 
Salvarsanpräparat, Wahl des 

888. 
Salvarsanprophylaxe 967. 
Salvarsanresistenz 106, 155. 
Salvarsanschäden 604. 
- Arsenwirkung 664. 
- Dosierungsfehler 664. 
- ldiosyncrasie 645. 
- nervöse 674. 

Sachverzeichnis. 

Salvarsanschäden, Literatur 
676. 

Salvarsanwirkung auf innere 
Organe 565. 

Salyrgan 133, 134, 154, 156, 
591. 

Salze, lösliche des Queck-
silbers 111. 

Sandbäder 843. 
Saponine 796. 
Saprovitan 821. 
Sarhyrsol 132. 
Sarkysol 132. 
Sarsaparilla-Wurzel 106, 796. 
Sauerstoffentwicklung, Be-

handlung von Quecksilber­
erythem 202. 

Säure, arsenige 562. 
Schädigungen, Salvarsan 604. 

Quecksilber 178. 
Wismutbehandlung, Ver­
hütung von 391. 

Schanker, chemotherapeuti­
sche Studien 545. 

Scharlach,Differentialdiagnose 
Wismutexanthem 467. 

Schattenform, Röntgenauf-
nahme von Wismut 317. 

Scheinheilungen 108. 
Schema der Behandlung 109. 
Schläge, Wismut 383. 
Schleimhautabsorption von 

Wismut 261. 
- Quecksilberschädigung 

215. 
Schleimhautblutungen nach 

Salvarsan 670. 
Schleimhautplaques, Wismut­

wirkung 338. 
Schleimhautschädigungen, ver­

schiedene, Quecksilber 208. 
Schleimhautsyphilis, tertiäre, 

Wismutwirkung 341. 
Schmerz bei arteriellen Em­

bolien nach Wismut 482. 
Schmerz bei Quecksilberinjek­

tion 138. 
Schmerzen bei Quecksilberin­

jektionen 58. 
- Mundhöhle, nach Wismut­

injektionen 451. 
- nach Wismut 469. 
Schmerzhaftigkeit bei Queck-

silbereinspritzungen 126. 
Schmierkur 106, 111, 156. 
- Ausscheidung 4 7. 
--von Quecksilber 47. 
- ~rmatitis bei 111. 
- Gingivitis nach 111. 
- Kontraindikationen 118. 
- Nachteile 119. 
- Quecksilber 817. 
- - im Mittelalter 183. 
-- und Menstruation 117. 
Schmierseifeneinreibungen 

817. 
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Schnelligkeit der intramusku­
lären Wismutresorption 
262. 

Schnupfungskur, Quecksilber 
122. 

Schrumpfungsniere, Jodan­
wendung 744. 

"Sehntzkolloide" 86. 
- Bedeutung für Quecksilber 

86. 
, Schutzmittel, innerliche 968. 
' - im Handel befindlich 962. 
- mechanisch wirkende 963. 
Schutzmittelprüfung 94 7. 
Schutzpockenimpfung und Sy-

philis 929. 
Schutzsalben, Versuche an Tie­

ren 944. 
Schwangerschaft und Syphilis-

therapie 922. 
Schwefel 785. 
Schwefelbadeorte 116. 
Schwefelbäder 851. 
- und Wismut 393. 
Schwefelthermen 785. 
Schwefelwismut 228. 
Schweiß, Quecksilbergehalt im 

34. 
- Wismutgehalt 278, 281. 
Schweißabsonderumr, Salvar­

sanschäden 625.­
Schweißdrüsen, Aufnahme 

von Quecksilber 43, 44. 
Schwellungszustände, Sal­

varsanschäden 608. 
Schwermetalle mit Jod 768. 
Schwielenbildung nach Salvar-

sanbehandlung 624. 
Schwitzkuren 153, 154. 
Schwitzprozeduren 116, 842. 
- bei Quecksilberkuren 112. 
Sehstörungen, Quecksilber-

schädigung 214. 
Seifenbildung bei Quecksilber-

salben 44. 
Seignettesalz 291. 
Selbstheilungen 108. 
Selbstschutz, Anweisung 977. 
Sensibilisierung 634. 
Serum, Lama- 804, 806. 
- mercurialisiertes 153. 
Serumbehandlung 802. 
Shocktod, kolloidoklasischer, 

nach Wismut 470. 
Shockwirkung nach Eiweiß-

wismut 371. 
Sicherheitskur 594. 
"Sigmuth" 313, 374. 
Silber 790. 
Silbersalvarsan 156, 533, 554. 
- chemisch 520. 
- Chemotherapie 554. 
- Eigenschaften 534. 
- Giftigkeit und Heilwirkung 

557. 
- Heilwirkung 535. 
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Silbersalvarsan, intravenöse 
Injektion 581. 

-Prüfung 534. 
Simple treatment 106. 
Sirop de Gibert 160. 
Skleradenitis, Quecksilberwir-

kung 336. 
- Wismutwirkung 336. 
"Soamin" 512. 
Sodoku 821. 
Solutio Freibergii 164. 
- Plenkii 164. 
Solvitren 379. 
Solyrgan 36. 
Soolbadeorte 116. 
Borbismal 372, 375, 378, 381. 
Sozojodolquecksilber 161. 
Sparadrap de Vigo 163. 
Spätrezidive 917. 
Spätsyphilis, Salvarsanbe-

handlung 595. 
Speichel, Konsistenzverände­

rung nach Quecksilber 210. 
- Wismutgehalt 281, 298. 
Speicheldrüsen, Quecksilber­

schädigungen 210. 
- Wismutgehalt 277. 
Speicheldrüsenanschwellung 

nach Quecksilber 210. 
Speichelfluß, Quecksilber 210. 
- Quecksilberschädigung 181 
Speicherung von Jod 753. 
Spekulationen über Queck-

silberwirkung im Mittel­
alter 184. 

Spinalflüssigkeit, Gehalt an 
Quecksilber 33. 

SpinaUlüssigkeit, Wismut­
gehalt 279. 

Spirillosen, Wismutwirkung 
auf 246. 

Spirobismol 304, 307, 374, 
375, 378, 382, 768. 

Spirochaeta Duttoni 820. 
Spirochaeta gallinarum 24 7. 
Spirochaet.a pallida, Wirkung 

des Quecksilbers auf 2. 
Spirochäten, Immunisitlrung 

durch 873. 
- und Salvarsan 109. 
- Wirkung von Sublimat-

lösung 956. 
- Wismutfestigkeit 240. 
- Wismutwirkung 333. 
Spirochätenfieber 909. 
- nach Wismut 340. 
Spirochätennachweis 908. 
Spirochätenreste 870. 
Spirochätosen, Chemothera-

pie 539. 
-- experimentelle 546. 
Spirocid 122, 515, 555, 899. 
- Chemotherapie 555. 
- Prophylaxe 969. 
Spontanerlösehen der Impf­

malaria 826. 

Sachverzeichnis. 

Spritze nach LANG 147. I Sublimat, Wirkung auf Spiro-
Spritzen zur Quecksilberinjek- chäten 956. 

tion 126. Sublimatbäder 124, 164. 
Spritzen zu Salvarsan, Auf- - elektrische 125. 

bewahrung 598. Sublimatbeimischung zu Sal-
Spritzenfrage, Salvarsan 587. varsan 590. 
Spritzenmodelle zur Salvar- Sublimatlösung, Injektion von 

Saninjektion 588. 62. 
Sputum, C':.ehalt an Queck- Sublimatprophylaxe, Anwei-

silber 34. sungen 956. 
Stadien, verschiedene, bei mer- Sublimatresorption 25. 

curiellen Dermatosen 200. Sublimatseifen 164. 
Status thymico-lymphaticus Sublimatzigarren 164. 

Bedeutung für Salvarsan- Substanz, radioaktive, im Wis-
schäden 667. mutprä parat 306. 

Steigerung der Salvarsanwir- Sudamina-ähnliche Erup-
kung 888. tionen nach Wismut 465. 

Steinkohlenteer 202. Sulfarsenol 520, 532. 
"Sterilisatio magna" 592. Sulfarsphenamine 520, 532. 
Sternzellen der Leber, Wis- Sulfoxvlat-Salvarsan, intra-

mutgehalt 280. venöse Injektionen 581. 
Stibenyl 788. Sulfoxylsalvarsan 521, 536, 
Stibium sulfuratum 787. 554. 
Stoffwechsel, Quecksilber- I - Chemotherapie 554. 

schäden 229. ! - Darstellung 537. 
-und Jodide 728. 1- GiftigkeitundHeilwirkung 
Stoffwechselanregung, Lues- j 557. 

therapie 840. 
1

- Prüfung 538. 
Stoffwechselstörungen und I Sulpharsphenamine, Chorno-

Syphilis 927. I therapie 553. 
Stomatitiden, schwere, Wis- ! Superinfektion 872. 

mut- 449. I Suppositorien 108, 125. 
- Wismut und Quecksilber, Suspension, feinste, vonBi372. 

Verschiedenheiten 446. Sympathicuslähmung, Queck-
Stomatitis 146. silberschädigung 201. 
- bei Quecksilberkur 114. Symptome der Quecksilber-
- mercurialis 115. 230. schädigung 190, 192. 
- nach Bismogenol 377. Symptomenkomplex, amyo-
- non mercurialis 225. statischer, nach Salvarsan 
- non ulcerosa mercurialis : 675. 

208. ! - angioneurotischer, nach 
- Quecksilber 446. 1 Salvarsan 608. 
- ulcerosa seu necrotica mer- Symptomlosigkeit, Bedeutung 

curialis 217. j für Therapie 874. 
- Umwandlung in ein Ulcus ; Syndiazohydrat 509. 

und Cancroid nach Wismut · Syphilide, plantare und pal-
476. I . mare, Wismutwirkung 338. 

- vegetans 448. • Syphilimetrie 876. 
- Wismut 392, 443. 1 Syphilis der Lungen 929. 
Störungen, g~st,risrhe, bei , - Jodtherapie 736. 

grauem Öl 146. - latente, Wismut 396. 
Stovarsol 555, 899. ! -- maligna, Jodwirkung 742. 
- Chemotherapie 555. . - sekundäre,Wismutwirkung 
- Prophylaxe 969, 973. ' 336. 
Strahlenbehandlung 816, 898. - seronegative, Wismut 394. 
Strontiuran, Lösung von Sal- - seropositive, Wismut 395. 

varsan in 577. Syphilis, tertiäre, 396. 
Strontiuranzusatz, Salvar- - - Jodbehandlung 740. 

sanlösung 578. - - Versagen der Wismut-
Stuhl, Gehalt an Quecksilber therapie 342. 

35. - - Wismutwirkung 341. 
Stylone 138. "Syphilisation" 807. 
Sublamin 131. Syp:t:!-ilistherapie, kritischer 
Sublimat 20, 62, 68, 109, 127, Uberblick 829. 

149, 156, 158, 164. Syphilis, angeborene, Medi-
- als Schutzmittel 955. kation bei 122. 



Syphilis, maligna, Versagen 
von Hg bei 3. 

- kongenitale, Behandlung 
mit Hydr. salicyl. 139. 

Syphilisherde, elektive Bin­
dung von Hg und Bi 6. 

Syphilisprophylaxe, Zusam­
menfassung 965. 

System, reticuloendothelia.les, 
und Salvarsanwirkung 561. 

Tabak mit Quecksilber 122. 
Tabes 115. 
-Hydrotherapie 847. 
- Klimawirkung 849. 
- Wismuttherapie 352. 
- Wismutwirkung 350. 
Tabeszunahme, Salvarsan und 

885. 
Talgdrüsen, Aufnahme von 

Quecksilber 43, 44, 
Taubheit nach Bijochinol 378. 
Technik, intramuskuläre Wis­

muttherapie 382. 
Tellur 785. 
Temperatur der Salvarsanlö­

sung 578. 
Temperaturen, Salvarsander­

matitis 616. 
Temperaturkontrolle, Wismut­

behandlung 393. 
Temperatursteigerung nach 

Wismut 340. 
Temporalvene, Salvarsanin-. 

jektion 584. 
"Test trypanocidal" 548. 
Testikel, Wismutgehalt 277. 
Testojodyl 766. 
Tetramethylarsoniumjodid 

503. 
TheraJ>eutischer Wert von 

WISmut 246. 
Therapia magna sterilisans 10 

107, 539. 
Therapie, physikalische, An­

wendung bei Lues 860. 
- - Kontraindikationen 

862. 
- Wismutstomatitis 450. 
Therapieresistenz 111. 
Thermen, Schwefel 785. 
Thrombosen, lokale, nach 

Salvarsaninjektion 606. 
Thyreotoxikose, Gefahr bei 

Jodpräparaten 757. 
Tierarten, verschiedene und 

Quecksilberschädigungen 
190. 

Tierexperiment 108. 
- Jodbehandlung 737. 
Tiersyphilis und Quecksilber-

wirkung 19. 
Tierversuche, Gehirnschädi­

gungen nach Salvarsan662. 

Sachverzeichnis. 

Tierversuche, Quecksilber­
schädigungenamDarm204. 

- Wismut 331. 
Todesfälle nach Wismut mit 

Nierenschädigung 458. 
Toxizität des Wismut 250, 37-1. 
Toxizitätsermittlung 548. 
Toxizitätsprüfung, Salvarsan 

548. 
Toxizitätsverminderung des 

Salvarsans 612. 
"Toxynon" 11, 150. 
Tränen, Wismutgehalt 278. 
Transudatbildung, Queck-

silberschädigung 201. 
Transsudat im Darm, Queck­

silbervergiftung 206. 
Transsudation im Darm, 

Quecksilberschädigung 
207. 

Traubenzucker, Salvarsanbe-
handlung 577. 

Traumen und Luesverlauf 924. 
Treatment simple 106. 
Tremor mercurialis 214. 
Trepol 247,293,331, 373, 374. 
Trimethylarsynoxyd 505. 
Triphenylarsin 507. 
Triphenylwismut, Einrei-

bungsversuche mit 261. 
Trübsinn, Quecksilberschädi-

gung 214. 
Trypanblau 540. 
Trypanosoma equiperdum24 7. 
Trypanosomen, chemothera-

peutische Studien 548. 
- Wismutwirkung auf 246. 
"Trypanotoxyl" 236, 370. 
Trypanrot 540. 
Tryparsamid 514, 555. 
Trypsinwerte 638. 
Tuberkulin, Behandlung der 

Paralyse mit 814. 
Tuberkulose und Quecksilber­

behandlung llO. 
-und Syphilis 928. 
- und Wismutbehandlung 

402. 
Turpethum rninerale 161. 
Typhusimpfungen 815. 
Tyrosin im Harn 641. 
Tyrosinquecksilber 163. 

tlberdosierung von Wismut 
290. 

- Salvarsanschäden 627. 
Überempfindlichkeit für 

Quecksilber 111, 196. 
- gegen Quecksilber 112. 
- gegen Salvarsan 628. 
- gegen Wismut 402. 
Überhäutung des P .A. nach 

Wismut 332. 
"Überlagerung der Immunität 

822. 
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Übersicht, organische Arsen­
. verbindungen 502. 

Überspringen der Quecksilber­
exantheme 215. 

Übertragbarkeit der Impf­
malaria 824. 

Ulcerationen, kongenitale Sy­
philis, Wismutwirkung 
361. 

Umbildung, Quecksilber, im 
Verdauungstraktus 51. 

- von Wismut 260. 
Umfrage, Abortivheilung 912. 
Umwandlung der Drüsenzellen 

Quecksilberschädigung211. 
Unguentum einereuro 42, 125, 

143, 165. 
- - benzoat. 119. 
- - cum Fetrono paraturn 

119. 
- - cmn Mitino paraturn 

120. 
- - cum Myronino paraturn 

120. 
- - cum Vasogeno para­

turn 120. 
- - (Hydrargyri s. mer­

curiale) 119. 
- - cum Resorbinoparatum 

ll9. 
- Hydrargyri amidato-bi­

chloratum 163. 
-- cumVasenolo paraturn 

120. 
- - fortius 1Ul. 
- - jodati Ricordi 165. 
- - mitius ll9. 
- - oleinic. 120. 
- - oxydati flavi 165. 
- - praecipitatum album 

163. 
- - ruhrum 165. 
- - - cum Resorbino pa-

ratum 119. 
Unguentum Hyrgoli 120. 
- mercurii colloidalis 163. 
- Unguentum neapolitanum 

ll9. 
- praecipitat. alb. 120. 
Urobilin, Salvarsanikterus 640. 
Ursachen, Blutungen nachSal-

varsan 673. 
- für Angioneurosen nach 

Salvarsan 610. 
- für fixe Salvarsanexan­

theme 614. 
- Ikterus nach Salvarsan 639. 
Ursprungsstelle, Stomatitis 

ulcerosa 217. 
Untersuchungen der Queck­

silberremanenz 88. 
- quantitative über Vertei­

lung des Quecksilbers 16. 
Urethritis mercurialis 208. 
Urin, Gehalt an Quecksilber 

35. 
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Urin, Quecksilberausscheidung 
bei Schmierkur 4 7. 

~ Wismutgehalt 280. 
Urinuntersuchungen bei 

. Quecksilberbehandlung 
112. 

Urotropin 793. 
Urticaria nach Wismut 462. 

Vaccinebehandlung 807. 
Vaginitis mercurialis 208. 
Vanadium 791. 
Vanadarsin 791. 
Vanasan 792. 
Vasolimentum Hydrargyri 

120, 121, 
Velopural 121. 
Venenthrombosen 605. 
Verbreitung der Stomatitis 

222. 
Verdampfung von Quecksil­

ber bei Salbeneinreibung 
45. 

"Verdauung" der Wismut­
partikel 266. 

Verdauungskanal, Ausschei­
dung von Wismut 281. 

- Quecksilberreizung 226. 
- Reizung durch Quecksilber 

53. 
Verdauungstraktus, Umbil­

dung des Quecksilbers 51. 
Vererbbarkeit 871. 
Vergiftungen mit Quecksilber 

27. 
- mit Wismut 330. 
Vergiftungsbild durch Wis­

mut 234, 259 
Verhütung der Angioneu­

rosen nach Salvarsan 611. 
Verkalkung an Wismutdepots 

264. 
Verkalkungen, Salvarsan­

schäden 604. 
"Vernichtungsgefühl" nach 

Salvarsan 608. 
Versagen von Hg bei Syphilis 

maligna 3. 
Versuch in vitro mit Queck­

silber 2. 
Verteilung des Quecksilbers im 

Organismus 26. 
- des Quecksilbers im Prä­

parat 57. 
- des Wismut im Organis-

mus 267, 276. 
Vibrator, Massage- 116. 
Viochin 301, .794. 
Viscosität des Blutes, Herab-

setzung durch Jod 748. 
Vitae, mercurius 105. 
Vorbehandlung mit Bi 914. 
- Salvarsanprophylaxe 631. 
Vulvitis gangraenosa, Wis-

mutschäden 476. 

Sachverzeichnis. 

Wachstumsreiz auf Spiro­
chäten, Wismut 333. 

Waschungen mit Sublimat­
lösungen 183. 

Wasser, in -lösliche Queck­
silberpräparate 64, 68. 

- in - lösliche Wismutsalze 
291. 

- in - unlösliche Queck­
silberpräparate 64, 71. 

- in - unlösliche Wismut­
verbindungen 298. 

- Wismut in - löslich 285. 
- zur Wismutaufschwem-

mung 286. 
"Wasserfehler" bei Salvar­

saninfusionen 574. 
- und Salvarsanschädigung 

628. 
W asserlöslichkeit, Wismut­

präparate 372. 
Wassermann im Liquor und 

Wismut 356. 
Wassermann-Reaktion, Abor­

tivheilung 908. 
- Bedeutung für Therapie 

875. 
- Jodwirkung 739. 
- bei Wismut 364. 
- Provokation durch Bi 370. 
WEINHOLDsehe Kur 159. 
Weiterschreiten der Queck-

silberexantheme 215. 
WELANDER~ "Säckchenme­

thode" 121. 
Wirkung des Quecksilbers 1. 
- des Quecksilbers auf Tier­

syphilis 19. 
- indirekte 558. 
- intravenöser Wismut-

spritzen 369. 
- organotrope 539. 
- parasitotrope 539. 
- Wirkung von Wismut auf 

Hühnerspirochätose 233. 
- Wismut auf Spirochäten 

239. 
- - prophylaktische 239. 
Wirkungen von Wismut auf 

Organismus 243. 
"Wirkungsbreite",Begriff542. 
Wismulen 155, 374, 379. 
Wismut 107, 889. 
- als Diureticum 244. 
- AusbreitungimMuskel289. 
- dermatologische Bewer-

tung 343. 
- Einfluß auf Blutbild 244. 
- -Eiweißverbindungen 237. 
- erste Einführung in Lues-

therapie 234. 
- intralumbale Injektion390. 
- intramuskuläre Injektio-

nen 381. 
- intravenös, Verträglich­

keit 386. 

Wismut, intravenös 312, 334. 
- intravenöse Behand-

lung 369. 
- -Knochenplombe, Vergif-

tungen durch 331. 
- kolloidales 252, 373, 376. 
-- Kollo~de 384. 
- Kombination mit anderen 

Mitteln 403. 
- Kontraindikationen 402. 
- Leberschädigungen 454. 
- Literatur 319. 
- menschliche Syphilis 332. 
-- metallisches 298, 311, 372. 
- mit ,Jod kombiniert 768. 
-- mit Salvarl!an kombiniert 

595. 
-Nachteile 401. 
- Nebenwirkungen 441. 
- - in der Mundhöhle 442. 
-Nekrosen 228. 
- -Oleat 309. 
- percutane Behandlung 390. 
- perorale Behandlung 391. 
- prophylaktische Wirkung 

239. 
- Prophylaxe 406, 958. 
- Theoretisches 233. 
- therapeutischer Wert 246. 
- Toxicität 250. 
- Überempfindlichkeit 402. 
- und Blutserumeiweiß 241. 
- und Fieberbehandlung 405. 
- und Jod 405. 
- und Quecksilber 404. 
-und Reiztherapie 380. 
- Vergiftungsbild 234. 
- Vergleich mit Quecksilber 

892. 
- Verteilung im Organismus 

267. 
-Vorbehandlung mit 914. 
- Vorzüge 401. 
- Zirkulation im Organis-

mus 252. 
- Zustandsform im Organis-

mus 236. 
Wismutabl!orption 259. 
- und Lipoidlöslichkeit 243. 
Wismutammoniumcitrat. 330, 

. 331. 
Wismutausscheidung 294. 
Wismutbehandlung, aus-

schließliche 400. 
- Literatur 4ll. 
-- Praxis 329. 
Wismutbeimischung zu Sal-

varsan 591 
Wismutchininjodid 301. 
Wismutchlorid 275. 
Wismutcystitis 460. 
Wismutdiasporal369, 373,384. 
Wismutdosierung, intravenöse 

Injektion 386. 
Wismutfestigkeit der Spiro­
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