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———

Die Zahl der verschiedenen Quecksilberpriparate, welche in
den letzten Jahren zur Syphilishehandlung empfohlen worden
sind, ist eine so grosse, dass die Frage bereits aufgeworfen werden
konnte, ob denn fiberhaupt Aussicht vorhanden sei, auf dem be-
schrittenen Wege noch weitere Fortschritte zu machen und ob
es nicht vielmehr angebracht sei, auf ganz anderen Babnen dem
vorgesteckten Ziele -— der mdoglichst sicheren, méglichst schnellen
und méglichst angenchmen Heilung der Syphilis — zuzustreben.

Der Wunsch, den O. Rosenthal bei der Erdrterung der
»Allgemeinen Gesichtspunkte der Syphilishehandlung mittelst
Quecksilbereinspritzungen') wusgesprochen hat — es mdchte das
»Hauptaugenmerk stets durauf zu richten sein, andere Mittel als
das Quecksilber ausfindig zu machen — um die Recidive der Sy-
philis, diese Crux der Behandlung, hintanzuhalten® — dieser
Wunsch wird wohl noch lange zu den frommen gehdren und wir
erachten es, fest auf dem Boden der Fournier’schen Anschauungen
stehend, vorderhand noch immer fiir angemessener, die vielen, aber
erfolgreichen Quecksilbercuren, welche unsere Patienten, ob sie

") Diese Zeitschrift 1887, p. 1114,
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Recidive bekommen oder nicht, durchzumachen haben, zu schnell,
sicher und ohne Storung zu erledigenden zn gestalten.

Die Vorbedingungen zu solchen Curen sind mit der Injec-
tionstherapie, deren Vortheile immer weiteren Kreisen bekannt
werden, unseres Lrachtens am sichersten gegeben. Wir glauben
es nicht nothig zu haben, an dieser Stelle eine Besprechung dieser
Vorziige zu wiederholen; wir heben nur hervor, dass wir uus
ganz den Anschauungen anschliessen, wie sie in den bisherigen
diesbeziiglichen Publicationen aus der Breslauer Klinik betont wor-
den sind.*)

Wenn trotz der giinstigen Resultate, welche nach den Mit-
theilungen Harttung’s itber das Calomeldl und das Oleum cine-
reum benzoatum (Neisser) mit diesen beiden Priparaten erzielt
worden sind, die therapeutischen Versuche in der hiesigen Klinik
nach derseiben Richtung, aber mit neuen Mitteln, wie sie jetzt
in so grosser Zahl auf den medicinischen Markt gebracht werden,
fortgesetzt worden sind, so geschah es, weil wir uns keineswegs
schmeicheln, das Ideal bereits erreicht zu hahen. Wie Gutes auch
die bisherigen Medicationen leisteten, auch sie waren von Mingeln
nicht frei; denn die Calomeldlinjectionen hewirken, wie das auch in
der Harttung’schen Arheit hervorgehoben ist, doch in einer nicht
unbedeutenden Anzahl von Fillen mehr oder weniger betricht-
liche, bei manchen Patienten recht schmerzhafte Infiltrate, — wie
grosse Vortheile sie auch den Calomel-Salzwasserinjectionen gegen-
iiber darboten; das graue Oel andererseits, das den Iranken kaum
irgend nennenswerthe Beschwerden verursacht, ist von uns von
vornherein ganz wesentflich fir die schwicheren Curen ins Aunge
gefasst worden, weil wir glaubten, dass das Hg bhei seiner Anwen-
dung zwar lange Zeit bindurch, aber doch niemals zu einem ge-
gebenen Augenblick in einer etwas betrichtlicheren Quantitit dem
Siftestrom beigemengt ist; wir erhielten niecht den Eindruck des
energischen Angreifens, wie wir es von einer Hauptcur ver-
langen. Wir mussten darum immer wieder dem Gedanken Raum
geben, dass gerade fiir die Syphilis, die an sich sehmerzlos ver-
lauft und die wir auch in Zeiten behandeln miissen, in denen die

'} Vgl. Kopp und Chotzen. Diese Vierteljahresschr. 1886, pag. 747.
Harttung, Deutsche med. Wochenschr. 1887, Nr. 16. Derselbe. Diese
Vierteljahresschr. 1888, pag. 369.
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Patienten sich selbst ganz gesund fithlen, dass gerade fur diese
Erkrankung eine schmerzlose und villig hbequeme Behand-
lungsmethode noch immer ein erstrebenswerthes Ziel sei. Und wenn
wir uns auch nicht schmeicheln, dass mit den Priparaten, deren
Besprechung die folgenden Zeilen gewidmet sein sollen, das Ideal
schon erreicht sei, so glauben wir doch, dass dieselben einen
wirklichen Fortschritt bezeichnen werden — ganz abgesehen davon,
dass es bis jetzt noch nie als ein Nachtheil von den Aerzten em-
pfunden worden ist, wenn sie eine Anzahl gleich gut wirkender
Mittel fiir ibre Kranken zur Hand haben; Mittel, die — wenn auch
nur im Einzelnen von einander ahweichend — doch geeignet sind,
ein reichlicheres Individualisiren auch gegeniiher einer sonst so
schematisch behandelten Krankheit, wie die Syphilis es ist, moglich
71 machen.

Solche Erwigungen waren es, welche Herrn Prof. Neisser
veranlassten, die Priifung einer Anzahl ihm tbersandter Queck-
silberverbindungen an dem rveichlich zustromenden Material der
Breslauer Klinik und Poliklinik vornehmen zu lassen. Beziig-
lich der in diesem Aufsatze besprochenen Priparate ist diese Unter-
suchung im Ganzen jeizt als abgeschlossen zu betrachten.

Es handelt sich um Verbindungen des Quecksilbers mit or-
ganischen Substanzen: der Salicylsiure auf der einen, dem Thymol
auf der anderen Seite; beziiglich des Thymolquecksilbers werden
wir noch weiterhin zu erdrtern haben, dass hierhei Differenzen in
der Herstellungsmethode vorbanden waren, welche bei einer ersten
Prafung jedenfalls beriicksichtigt werden mussten, so dass wir
hierbei statt iiber einen, eigentlich ither drei Stoffe zu berichten
haben.

Die verschiedenen Priparate wurden wesentlich aunf ihre
Verwendbarkeit fiar die Injectionsbehandlung geprift,
weil wir nachk dem im Eingang Gesagten gerade hier eine Liicke
empfanden und auszufiillen versuchen mussten; und zwar gingen wir
von vornherein darauf aus, hochprocentige Suspensionen zu
benutzen, weil wir auf den wesentlichsten Vortheil der unloslichen
Salze: die geringe Zahl der fiir eine Cur nothwendigen Injectionen
nicht verzichten wollten. Als Suspensionsmittel wurde nach dem
Vorgange Balzer’s das Paraffinum liquidum gewiblt, welches
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sich bei der Verwendung des Oleum cinereum vortrefflich bewibrt
hatte. Gegeniiber ganz reinem and gutem Olivendl wird dasselbe
vermuthlich keine Vortheile haben;') allein man ist beim Paraffin
im Ganzen wohl sicherer, ein wirklich reines Préparat vor sich
zu haben, und die wasserhelle Flissigkeit schiitzt mehr als das
dunklere Oel vor irgend welchen Verunreinigungen.®)

Was die Technik der Eiuspritzungen angeht, die so einfuch
erscheint und die dennoch, wie die Krfahrung immer wieder lehrt,
erlernt sein will, so sind wir im Allgemeinen den Vorschriften
gefolgt, wolche in den schon citirten Arbeiten gegeben sind; wir
haben fast ausschliesslich intramusculdr injicirt, haben aber im
Allgomeinen miglichst hoch in der Glutialgegend eingestochen,
weil es sich doch Tmmer sicherer erwiesen hat, dass namentlich
die ambulant. behundelten Patienten von den in den oberen
Theilen der Glutialmusculatur liegenden Depits im Ganzen
weniger Unbequemlichkeiten, besonders beim Sitzen, verspiiren, als
von den gerade auf oder sogar noch unter dem Sitzhdcker gele-
genen. Die sehr energische Empfehlung Galliot’s,) ganz genmau
an einer zwei Finger breit iiber und vier Finger breit hinter dem
Kopt des Trochanter major gelegenen Stelle zu injiciren, an
weleher die Empfindlichkeit ganz besonders gering sein soll, hat
der eine von uns Wochen hindurch ganz sorgfiltic zu befolgen
sich bemiiht, ohne den Eindruck zu erhalten, dass diese Stelle

) Wiahrend der Dracklegung dieser Arbeit haben wir noch nach dem
Vorgange Epstein’s (Minchener med. Wochenschr.) Suspensionen von
Salicyl- und Thymol-Quecksilber in Olivensl injicitt und damit etwa die
gleichen Resultate wie mit dem Paratfin erzielt.

) Dass Suspensivnen in reinem Wasser weniger ginstig wirken,
baben wir auch an den hier besprochenen Priparaten gezeigt; demnn wir
haben erst in letzter Zeit eine Anzabl von Injectionen — immer zugleich
zwei — mit eiver gleich zusammnengesetzten Paraffin- und Wassersuspension
gemacht und von zelm Kranken gaben neun iibereinstinmnend an, dass die
Wassersuspension mehr Schmerzen erzeuge. Gumuilosungen haben wir nur
in einer geringen Zahl vou Fillen versucht uud gute Resultate erhalten;
allein wir glaubten darum vom Paraffin. liquidum nicht abgehen zu dirfen,
weil dieses ein unzersetzbares, sehir constantes, dabel zugleich sebr billiges
(100 Gr. == 60 Pf.) Priparat ist.

% La semaine méd. 1887, Nr. 50. Ref. diese Vierteljuhresschr. 1888,
pag. 334
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ircend welche Vortheile vor ihrer Umgebung besitzt. Dass der
Stichcanal vor dem Eindringen von Partikeln des unldslichen Salzes
ganz besonders sorgfiltig zu schiitzen ist, ist bereits frither be-
tont worden. Ausser durch das Nachspritzen von Oel, respective
reinem Paraffin') glauben wir, dasselbe mit ziemlich gleicher
Sicherheit auch dadurch erreichen zu konnen, dass wir von vorn-
herein ein oder zwei Finger dicht neben die Einstichsstelle legen
und sofort nach dem raschen Heransziehen der Caniile den Stich-
canal durch Druck fest versehliessen, Ein weiteres Massiren ist
wohl {iberfliigsig.

Die antiseptische Behandlung der Haut war die bekannte;
dagegen glauben wir heziiglich der Reinigung der Spritzen auf
folgende von Herrn Prof. Neisser eingefihrte Modification hin-
weisen zu milssen:-Duareh das hiufige Reinigen der Spritzen mit
Carbolsiure leiden diese wie die Caniilen so sehr, dass man mit
den Reparaturen derselben fortwiihrend zu thun hat. Es ist daher
sehr anzurathen, die Spritze und die Canille — nach erstmaliger
grindlicher Reinigung — nach jeder Einspritzung nur mit reinem,
fliissigen Paraffin, respective Olivensl durchzuspritzen und dann in
einer zugedeckten, mit Paraffin gefiillten Schale aufzubewahren.
Da das Paraffin weder selbst Bacterien enthiilt, noch diesen die
Moglichkeit, in ihm sich anch nur entwickelungsfihig zu erhalten,
gewihrt, so entgeht man dabei allen Gefahren und schiitzt sich
zugleich vor den vielen Reparaturen oder eventuellen unange-
nehmen Ueberraschungen,

Wenden wir uns nun nach diesen Vorbemerkungen allge-
meiner Natur zn der Besprechung der Priiparate selbst.

I Das salicylsaure Quecksilber (Hydrargyrum salicylicum).

Eine Verbindung des Quecksilbers mit der Salicylsiure ist
zuerst von Silva Araujo in die syphilidologische Praxis einge-
tithrt und von ihm, respective seinen Schiilern in einer Anzahl
von Aufsiitzen besonders fir die innerliche Behandlung der Lues,
dann aber auch in verschiedenen Lisungen fiir die Behandlung
besonders der Dermatomycosen, der Gonorrhoe, sowie als Augen-
wasser empfohlen worden. Noch bevor unsdiesec Abhandlungenbekanut
geworden waren, wurden die Versuche mit einem von Dr. v. Heyden

') Siehe Harttung 1 e
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Nachfolger (Radebeul bei Dresden) iibersandten Pripa-
rate von constanter chemischer Zusammensetzung begonnen. In-
zwischen ist von Dr. Szadek in den Monatsheften fiir praktische
Dermatologie (1888, Nr.10) ein Aufsatz ,ither die therapeutische
Verwendung des Quecksilbersalicylats in der syphilidologischen
Praxis“ erschienen, in welchem der genannte Autor auch ein
Referat iber die Arbeiten Araujo's gibt, so dass wir uns hier
begniigen konnen, dieselben kurz erwihnt zu hahen.') Szadek
selbst hat gleich uns mit dem Heyden’schen Priparate gearbeitet
und berichtet iiber sehr giinstige Frfolge, welche er mit intra-
muscularen Einspritzungen des Priparates (Hydrarg. salieyl. 0-2,
mucilago Gummi arab. 0-3: Aqu. destill. 60-0) in zwdlf Fallen
erreicht hat; er hebt die auffallend geringe Schmerzhaftizkeit und
den absoluten Mangel an Infiltraten hervor; die curative Wirkung
— er machte im Ganzen durchschnittlich 6—12 Einspritzungen —
war eine giinstige. Ausserder hat er dasselbe, Priparat innerlich
(Hydrarg. salicyl. 1'0, Extr. et pulv. liguirit. qu. sat. ut f. pill.
Nr. 60; 3—6 Pillen tiglich) theils als ,Nachcur® nach Injec-
tionen, theils als milde Cur iiberhaupt verwendet und endlich
empfiehlt er es auch zur Behandlung von Sklerosen, Erosionen ete.
in Salben- oder Pulverform. Seine Versuche, das Priparat als
Antiblennorrhoicum (0-1:2500 mit Natr. bicarbon. qu. sat. ad
solution.) zu gebrauchen, ergaben wechselnde Resultate.

Die in der hiesigen Klinik mit dem Hydrargyrum salicyl.?)
vorgenommenen therapeutischen Experimente haben sich ebenfalls
nicht auf " die intramusculiren Injectionen beschrankt. Es ist
auch eine Anzahl von Gonorrhden damit behandelt worden — die
Resultate dieser Versuche. werden an anderer Stelle gelegentlich
varoffentlicht werden — wir haben auch vielfache Versuche fiber

) Eine ausfiibrliche Uebersicht tber die fremdlindische Literatur
findet sich in der Arbeit von Bruno-Chaves ,Du salicylate de mercure
etc. etc.“ Ann. de Derm. et de Syph. 1888, Nr. 4.

) Die chemischen Eigenschaften des Hydrarg. salicyl. glauben wir
nach den Mittheilungen Szadek’s und dem wohl iberallhin verbreiteten
Prospect von der Heyden'schen Fabrik nicht niher besprechen zu sollen;
wir erwihnen hier nur kurz, dass es ein weisses, amorphes, sehr schwer
1ssliches, nach der Formel: C, H, C00, Hg = C, H, O, Hg gebildetes, etwa
$9°,, Hg enthaltendes Salz ist.
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die locale Verwendbarkeit des Hydrarg. salicyl. gemacht, ohne
indessen zu besonders hervorragenden Resultaten zu kommen:
eines muss jedenfalls hervorgehoben werden: das Priiparat vereinigt
auch die therapeutischen Eigenschaften seiner beiden Coustituen-
tien, und in den Fallen, in denen wir es verwendet haben, trat
neben der specifischen Wirkung des Hg die keratinldsende, maceri-
rende der Salicylsiure sehr in den Vordergrund. Wo man also von
einer Combination dieser beiden Eigenschaften Gutes erwartet, wie
hei Papeln mit stark gewucherter Hornschicht, oder bei Primir-
affecten mit betrichtlicher Neubildung — wir sahen in einzelnen
Fillen solche durch das aufgestreute salicylsaure Quecksilber
formlich ,herausgefressen® werden — da wird man sich des Pri-
parates mit Nutzen bedienen konnen.

Die wesentlichste Aufmerksamkeit aber schenkten wir den
intramusculdren Injectionen einer Suspension von Hg-Salicylat
in reinem, fliissigem Paraffin. Nach einigen Vorversuchen mit
1—7-5procentigen Gemischen wurde gleich die uns vom Calo-
meldl her gewohnte Dosirung, eine zehnprocentige Suspension,
versucht. Indem wir einige allgemeine Bemerkungen iiber die
dabei -zur Wirkung kommende Quecksilbermenge fiir spiter uns
vorbehalten, schildern wir hier nur in Kiarze die Resultate der
klinischen Beobachtung:

Es wuarden — abgesehen von den vielen zunichst versuchten
1—75%, Injectionen — von der Normaldosis von 01 Salieyl-
gquecksilber in 1-0 Paraffin gemacht:

Auf der Mannerstation:
an 20 Patienten 64 Einspritzungen; alle intramusculir; es

hatten:

13 » bei 50 ” keine oder nur geringe,
kurze Zeit andauernde
Schmerzen.

10 s o 14 ” stirkere, ungefihr 24 St.

anhaltende Schmerzen.

Ein Infiltrat ist nur bei einem Patienten nach zwei Ein-
spritzungen zu constatiren gewesen; dasselbe war gering und
diffus — es machte den Eindruck, als ob etwas von der Suspen-
sion in den Stichcanal gekommen wire. Bei allen anderen Pa-
tienten war die Stelle des Einstichs weder bald nach der Ein-
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spritzung moch in den niichstfolgenden Tagen zu fithlen. Stirkere
Stomatitis wurde nur einmal constatitt; geringe Schwellungen des
Zahnfleisches, die leicht zurlickgingen, kamen &fter vor.

In der Poliklinik wurden gemacht:

An 22 Minnern:
78 Einspritzungen, und zwar:

66 » 4 01 wad . o
12 Y 5 015 § alle intramusculir.

Davon wurde notirt bei:

70 Einspritzungen kein Infiltrat.
7 . geringes
1 " stirkeres (mehrere Tage bestehend).

Es wurden angegeben:
nach 56 Einspritzungen keine Schmerzen.
s 14 ” geringe
s 8 ” starke »
Wirkliche Stomatitis wurde nur einmal heobachtet, Zahn-
fleischschwellungen hiufig.

Auf der Weiberstation an 61 Patienten:

243 Hinspritzungen & 01 | 5 davon subcutan, die ibrigen
1 Einspritzung 202 intramusculdr.
Davon traten nach:
131 FEinspritzungen keine Schmerzen ein.
100 » gel‘inge » ”
13 » stirkere .
Ferner nach:

213 FBinspritzungen gar kein Infiltrat; davon fallen 3 auf die sub-
cutan gemachten Einspritzungen.

29 ” geringes, diffuses, bald schwindendes,
2 ,, ein stiarkeres, mehrere Tage bestehendesInfilrat.

Stomatitis betrichtlicheren Grades wurde nur zweimal constatirt.

In der Poliklinik wurden gemacht an 19 Weibern:

63 Einspritzungen, und zwar:
55 4 01 und )

»

8 5 015 j alle intramusculdr.
»
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Davon bei:
40 Einspritzungen keine Schmerzen.
13 » geringe
10 » stirkere

Ferner nach:
54 Einspritzungen kein Infiltrat.
8 » geringes ,,
1 Einspritzung  stérkeres ,
Keine Stomatitis; keine Darmbeschwerden.
Von den in der Poliklinik gemachten Einspritzungen fallen
5 geringe und 1 starkeres Infiltrat auf die Einspritzungen von 0-15.

Im Ganzen wurden also gemacht:

an 122 Patienten 428 Einspritzungen zu 0'1 Salicyl-Quecksilber
und ,, 20 » 20 » 013 "
1 Patienten 1 Einspritzung zu0-2 »

Davon wurden notirt bei:
133 Mainnern, 267 Weibern, 400 Einspritzungen, kein Infiltrat.

» ”

8 ” 37, - 45 » geringes
1 Mann, 3 ” 4 ” starkeres
Ferner bei:
96 Mannern, 171 Weibern, 267 Einspritzungen, keine Schmerzen.
28 . 113 ,, 141 » geringe
18 » 23 » 41 » stirkere

Zu diesen statistischen Notizen,') ebenso wie zu den im
Folgenden, beziiglich des Thymolquecksilbers gegebenen, seien
uns vorerst einige allgemeinere Vorbemerkungen gestattet. Wir
sind uns sehr wohl bewusst, wie wenig zuverlissig im All-
gemeinen die statistische Methode, gerade behufs der Feststellung
therapeutischer Resultate ist, wie viele Fehlerquellen sie in sich
schliesst, wie sehr gerade dabei Alles von der Objectivitit der

) Es steht uns noch eine grosse Anzahl von Einspritzungen aus der
Privatpraxis des Herrn Prof. Neisser, welcher in letater Zeit ebenfalls
Salicyl- und Thymolquecksilber zu seiner vollen Zufriedenheit angewendet
hat, zur Verfigung; wir glaubten auf dieselben verzichten zu diirfen, da
die Resultate dadurch wohl kaum — wenn nicht nach der giinstigen Seite

hin — geiindert worden wiren.
Vierteljahresschrift f. Dermatol. u, Syph. 1888. 5

28
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Beobachter abhingt. Aber in dem speciellen Fall, wenn es darauf
ankommt, den Werth eines neuen, zu Injectionen gebrauchten
Quecksilberpriiparates zu erproben, werden wir dieser Methode
doch niemals entrathen konnen. Denn hier spitzt sich die ganze
Frage nach dem Werth oder Unwerth des Priparates — wenn man
einmal die Gewdhr hat, dass Quecksilber in geniigend grosser
Menge zur Resorption kommt — schliesslich immer mehr dahin
zu: ,zu erforschen, wie gross die Procentzall der unangenehmen
Zufille ist, welche dem Arzt und dem Patienten bei der Injec-
tionscur zustossen kdnnen;* und je mehr sich dieser Procentsatz
vermindert, um so eher — werden wir hoffen dirfen — wird
die neue Methode sich Eingang in die Praxis verschaffen.

Diese Erwiigungen waren es, welche uns veranlasst haben,
hier, wie es auch in friiheren Publicationen immer geschehen ist,
zahlenmissige Belege zu geben. Diese Zahlen sprechen, wie wir
glauben, so beredt, dass wir kaum noch néthig haben, im Beson-
deren auf die Vortheile, welche das Salicylquecksilber fir die
Injectionsbehandlung darbietet, hinzuweisen. Vor Allem ist die
Zahl der Infiltrate — und diese sind doch gewiss etwas objectiv zu
Constatirendes — so gering, wie wohl bei keinen anderen Ein-
spritzungen unldslicher Salze.

Was die von uns versuchte Abstufung der von den Patienten
angegebenenSchmerzen (keine, geringe, stirkere) betrifft, so ist bei ihr
naturgemiss viel Subjectives beigemengt: sowohl was die Aeusse-
rung des Schmerzes Seitens der Patienten, als auch was die Be-
deutung angeht, welche verschiedene Aerzte den Klagen ihrer
Patienten, speciell auch der Puellae publicae, beimessen. Aber
indem wir die diesbeziiglichen Angaben aus den auf den Stationen
und in der Poliklinik von verschiedenen Aerzten gefiihrten ,Injec-
tionshiichern“ zusammenstellten, glaubten wir doch einen objectiven
Anhalt zu gewinnen; denn es ist anzunehmen, dass die eben er-
withnten Fehlerquellen sich bei den immerhin betrichtlichen Zahlen
ausgleichen werden. Unter ,geringen Schmerzen® werden im All-
gemeinen solche verstanden, welche hdchstens in den ersten
24 Stunden anhielten und dann allenfalls einem geringen Druck-
gofithl Platz machten; dabei war aber der Grad der Schmerzen
ein so unbedeutender, dass die poliklinischen (und auch die Privat-)
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Patienten ihrer Beschiftigung ungestort nachgehen konnten, die
Kranken der stationiren Abtheilung ebenfalls immer ausser Bett
waren. ,Stirkere Schmerzen“ hielten linger als 24 Stunden,
aber wohl nie linger als zwei bis drei Tage an; sie traten auch bei
Patienten auf, die sonst die Einspritzungen gut vertrugen und
konnen im Allgemeinen wohl auf eine zufillig ungiinstige Locali-
sation der deponirten Quecksilbermasse bezogen werden, wie sie
ja leider niemals sich ganz wird vermeiden lassen.

Zur Vermeidung der Stomatitis wurden, — wie wohl nicht
erst hervorgehoben zu werden braucht — die gewdhnlichen Cautelen
mit aller Sorgfalt und Strenge durchgefithrt; die Resultate lehren,
dass diese Bemithungen von Erfolg gekront waren, zumal eine
manchmal schon nach den ersten Einspritzungen auftretende leichte
Schwellung des Zahnfleisches zur Geniige zeigte, dass eine lebhafte
Hg-Resorption stattfand. — Die einzelnen Einspritzungen wurden
in Zwischenrjumen von drei bis acht Tagen gemacht; in einer
Anzahl von Fillen wurden auch zwei zu gleicher Zeit in beide
Glutaei applicirt und auch das wurde gut vertragen.

Naheres ither die Dosirung, die zu einer Cur nothwendige
Zahl der Einspritzungen und die curative Wirkung des Salicyl-
quecksilbers behalten wir uns fiir spater vor; denn wir werden
bald zu zeigen haben, dass die Wirkungen des Thymolqueck-
silbers, denen der eben besprochenen Priparate so sehr dhneln,
dass sie einer gesonderten Besprechung nicht bediirfen.

II. Das essigsaure, salpetersaure und schwefelsaure Thymol-
quecksilber (E. Merck, Darmstadt).

Im Anfange des vergangenen Wintersemesters wurde Herrn
Prof. Neisser von E. Merck in Darmstadt ein neues Queck-
silberpriparat!) welches er Thymolquecksilber nannte, mit der

) Herr Merck theilte zugleich mit, dass er dasselbe Priparat seiner-
zeit Herrn Prof. Kobert in Dorpat eingeschickt hat; dieser hat das
Thymolquecksilber in emulgirter Form in Dosen vonm 001 Gr. subcutan
einspritzen lassen; es bildeten sich keine ‘Abscesse, traten so gut wie keine
Reizungserscheinungen auf, und die syphilitischen Erscheinungen gingen

rasch zuriick.
52%
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Bitte, um Prifung desselben, zugeschickt.') Wie die weitere
Correspondenz mit Herrn Merck ergab, war dieses Priiparat, das
nunmehr als essigsaures Thymolquecksilber zu bezeichnende;
weiterhin stellte Merck auch noch andere Verhindungen des
Thymols mit Quecksilber dar, welche nach ihrer Bereitungsweise
als Thymolquecksilbernitrat und -Sulfat bezeichnet werden miissen.

Diese drei Priiparate sind es, deren therapeutische Verwend-
harkeit gepriift wurde und deren Wirksamkeit in den folgenden
Zeilen geschildert werden soll.

Um die chemischen Eigenschaften und die Constitution der
genannten Verbindungen zu schildern, greifen wir das zuerst und am
eingehendsten geprifte, nach den Mittheilungen Merck's zugleich
am leichtesten herstellbare Salz — das Thymolquecksilberacetat —
heraus. Dasselbe ist ebenso, wie die beiden anderen Verbindungen,
kein einfaches Salz, sondern eine Doppelverbindung, und zwar aus
essigsaurem Quecksilberoxyd und aus Thymolquecksilber. Die
Analyse ergah:

Quecksilber: 56-94°/,
Essigsdureanhydrid: 18-8°/,
Thymol: 24-51°%/,.

Daraus hat Merck folgende Formel abgeleitet:

¢ H* 0 Hg — Hg CH, C0O.

Das Thymolquecksilberacetat ist ebenso wie das -Sulfat und
-Nitrat ein farbloses, wohlkrystallisirtes Salz, das in frischem
Zustande vollstindig geruchlos ist; bei Stehen in zerstreutem
Tageslicht scheidet sich etwas Thymol ab und es wmacht sich
dasselbe durch den Geruch bemerkbar; zugleich soll sich das

') Spater sandte Herr Merck noch drei, neuerdings von ihm her-
gestellte Quecksilberverbindungen: nidmlich das Resorcin-, das Naphthol-
und das Phenol-Quecksilber; das letztere sollte sich von den bisher ge- ]
brauchten gleichnamigen Priparaten dadurch unterscheiden, dass es eine
bestimmte, constante Zusammensetzung habe und ein wohlkrystallisirtes
Salz sei, wahrend man bislang nur ,amorphe“ in ihrer Zusammensetzung
stets wechselnde Niederschlige gebraucht habe. Einige Vorversuche, welche
wir mit diesen Priparaten angestellt haben, ergaben, dass die Einspritzung
derselben heftigere Schmerzen verursache, als die des Thymol- und Salieyl-
quecksilbers; es wurde deshalb von einer weiteren Prifung derselben Abstand
genommen,
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Priiparat dabei leicht rothlich oder griulich firben. Wir miissen
dazu aber hemerken, dass wir eine Verfirbung nur einmal hei dem
erst iibersandten Priparat bemerkt haben; die von uns bereiteten
Emulsionen in Paraffinum liquidum wurden meist ohne besondere
Vorsicht aufbewabrt und trotzdem trat eine Zersetzung, die sich
fiir das Gesicht bemerkbar gemacht hitte, in langerer Zeit nicht
ein. Ein schwacher Thymolgeruch macht sich allerdings nach kiirzerer
oder lingerer Zeit geltend, scheint aher der Wirksamkeit in keiner
Weise BEintrag zu thun; durch Aufbewahrung in dunklen Geféissen
wird man sich auch dagegen schiitzen kdnnen.

Das Thymolquecksilberacetat unterscheidet sich von anderen
Hg-Verhindungen — das Salicylquecksilber ist nach dem oben
Gesagten hiervon uuszunehmen — durch seine Loslichkeit in ver-
diinnter Nafronlauge; durch Siuren kann es aus diesen Losungen
unverindert wieder ausgefillt werden. Suspendirt man das Salz
in Wasser oder noch hesser in verdiinntem Alkohol und leitet man
Schwefelwasserstoff ein, so fillt Schwefelquecksilber nieder und in
der zuriickbleibenden Flissigkeit kann man mit Leichtigkeit Thymol
und Essigsiure nachweisen.

Wenn wir nochmals hervorheben, dass sich die analogen
Verbindungen mit Schwefel- und Salpetersiure auch sonst ganz
analog verbalten, so glauben wir damit von den uns hier inter-
gssirenden chemischen Verhédltnissen genug gesagt zu haben.

Diese Priparate wurden nun in gleicher Weise wie das
Salicylquecksilber auf ihre antiluetische Wirksamkeit gepriift.

Local scheint das Thymolquecksilber, welches auf der Weiber-
station theils als Pulver, theils zu einer Paste angeriihrt, zur Be-
handlung von Papeln ete. gebraucht wurde, nicht anwendbar zu
sein, da es — vermuthlich wegen des frei werdenden Thymols — zu
stark reizt und die Patienten fast einstimmig Giber heftiges Brennen
klagten.

Ganz kurz mochten wir erwihnen, dass speciell das
Thymolquecksilber, auf dessen leichte Zersetzbarkeit ja bereits hin-
gewiesen worden ist, in der hiesigen Klinik auch fiur die innere
Medication vielfach versucht worden ist; es wurde in Pillen zu
1/, und 1 Cgr. verabreicht und in einzelnen Fillen mehrere Wochen
hintereinander in Dosen bis zu 12 Cgr. pro die gegeben; leichters
Syphiliserscheinungen gingen auch bei dieser Behandlung, wenn-
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gleich langsamer, zuriick; eine irgendwie energischere Hg-Wirkung
haber wir aber dabei nicht constatiren konnen; die Pillen hewirkten
in keinem Falle eine Schwellung des Zahnfleisches, einmal wurde
— ob in Folge der Behandlung, blieh zweifelhaft — iber Leib-
schmerzen geklagt.

Nachdem auch hier eine grosse Anzahl von Vorversuchen
mit 1—8°/, Suspensionen gemacht waren, wurde als gewdhnliche
Dosis 0'1 Thymol-Hg in 1'0 Paraffin injicirt und zwar zunichst
von dem Thymol-Hg-Acetat:

Auf der Minnerstation bei 12 Patienten:
52 Einspritzungen & 0’1 — stets intramusculir (z. Th. mit
3-——4°/, Carbolzusatz.?)
Davon traten bei:
44 Einspritzungen theils keine, theils geringe Schmerzen,
7 ” starkere iiber 24 Stunden dauernde Schmerzen,

1 Einspritzung  geringes Infiltrat ein; Stomatitis in 3 Fallen
in geringem Grade.

Auf der Weiberstation bei 48 Patientinnen:
158 Einspritzungen intramusculir.

Davon bei:
67 Einspritzungen keine Schmerzen.
82 » geringe ”
9 ” starkere

Ferner bei:
132 Einspritzungen kein  Infiltrat.
23 ” geringes
3 N stirkeres und einmal geringe und
einmal stirkere Stomatitis.
In der Poliklinik wurde das Thymol-Hg-Acetat nicht
versucht. —

Von dem Thymol-HgA-Nitrat wurden:
Auf der Minnerstation bel 7 Patienten:

17 Binspritzungen, simmtlich intramusculir gemacht.

') Die Carbolsiure wurde hinzugesetzt, um die Einspritzungen weniger
schmerzhaft zu machen; ein Erfolg wurde dabei aber kaum constatirt.
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Davon bei:
16 Einspritzungen keine oder nur geringe Schmerzen,
1 Einspritzung starkere Schmerzen.
Stomatitis in 5 Fallen, davon zweimal gering, dreimal stérker.

Auf der Weiberstation bei 28 Patientinnen:
115 Einspritzungen, simmtlich intramusculir gemacht.

Davon bei:
38 FEinspritzungen keine Schmerzen.
75 » geringe
2 » starkere i
Ferner bei:
99 Einspritzungen kein Infiltrat.
16 » geringes

Stomatitis in 3 Fiallen, davon zweimal gering, einmal stark.

In der Poliklinik bei 17 Patienten:
58 Einspritzungen, intramusculir und zwar:

1. bei 14 Ménnern 43 Einspritzungen.

Davon bei:
29 Einspritzungen keine Schmerzen.
9 » geringe "
5 » stirkere
Ferner bei:
34 Einspritzungen kein Infiltrat.
9 » geringes

Stiarkere Stomatitis in einem Falle.

2. hei 3 Weibern 10 Einspritzungen, intramusculir.
Es zeigten sich davon bei:

7 Einspritzungen keine Schmerzen.

3 ” geringe Schmerzen.
Ferner zeigte sich bei:

5 Einspritzungen kein Infiltrat.

o ” geringes »

Das Thymol-Hg-Sulfat (0-1 pro dosi) wurde stets intra-
musculir injieirt, und zwar:
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Auf der Médnnerstation, 8 Patienten:
20 Einspritzungen.
Darnach traten hei:

18 Einspritzungen keine oder nur geringe Schmerzen,
2 " stirkere Schmerzen ein.
Infiltrat und Stomatitis war nie vorhanden.

Auf der Weiberstation bei 5 Patientinnen:
22 Einspritzungen.
Davon bei:
5 Einspritzungen keine Schmerzen.

17 ” geringe
Ferner bei:
17 Einspritzungen kein Infiltrat.
5 " geringes Infiltrat; zweimal leichte Stomatitis.

In der Poliklinik wurde das Thymol-Hg-Sulfat nicht
versucht.

Das Thymol-Hg-Acetat wurde also angewendet:
bei 60 Patienten in 210 Einspritzungen.

Danach traten auf bei:
193 Einspritzungen keine oder geringe Schmerzen.

17 . stiarkere Schmerzen.

183 ” kein Infiltrat.

24 " geringes Infiltrat.
3 ” stirkeres

Viermal geringe und einmal starke Stomatitis.

Das Thymol-Hg-Nitrat wurde angewendet:
bei 52 Patienten in 185 Einspritzungen.

Davon verursachten:
177 Einspritzungen keine oder geringe Schmerzen.

8 ,, starkere Schmerzen.
155 » kein Infiltrat.
30 ” geringes

Viermal leichte und fiinfmal stirkere Stomatitis.
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Das Thymol-Hg-Sulfat wurde angewendet:
bei 13 Patienten in 42 Einspritzungen.

Davon verursachten:
40 Einspritzungen keine oder nur geringe Schmerzen.

2 » starkere Schmerzen.
37 ,, kein Infiltrat.
5 » geringes

Zweimal leichte Stomatitis.

Fir die im Vorstehenden gegebene Tabelle gelten dieselben
Bemerkungen, welche wir oben beziiglich des Salicyl-Quecksilbers
gemacht haben. Das Materfal ist dasselbe, an dem auch das
letztere versucht wurde; hiufig wurden an demselben Kranken
Einspritzungen mit den verschiedenen Verbindungen unter den
gleichen Verhaltnissen versucht, um zu erproben, obh die indivi-
duelle Reaction gegen dieselben Unterschiede erkennen liess; aber
in keinem Falle war das in irgend einem hemerkenswerthen Grade
der Fall.

Wenn wir nun zunichst auf Grund der mitgetheilten Zahlen
versuchen, die drei Thymolpriparate mit einander zu vergleichen,
so werden wir wesentliche Unterschiede zwischen denselben
nicht constatiren konnen; die Tabellen geben in dieser Beziehung
nur den Eindruck wieder, den wir auch im Laufe der Versuche
hatten: dass im Grunde diese etwas verschieden hergestellten
Priparate ungefihr die gleiche Wirkung entfalteten. Eine Zeit
lang schien es uns so, als ob das Thymolquecksilbernitrat
schneller und energischer resorbirt wiirde, als die beiden anderen
Priparate; denn es kamen plotzlich, nachdem dasselbe einige Tage
angewendet worden war, auf der Minnerstation, die sonst in dieser
Beziehung die giinstigsten Verhiltnisse aufweist, einige Fille von
Stomatitis zu gleicher Zeit vor; es mag sein, dass die damalige
erste Sendung von Merck noch nicht ganz tadelfrei war — denn
seitdem haben wir diese Erfahrung nicht mehr gemacht und auch
bei Thierversuchen ist es uns bisher nicht gelungen, beziiglich der
toxischen Dosis dieser, beziehungsweise der anderen Thymolqueck-
silberpriiparate Unterschiede zu eruiren.

Dennoch sind, wenn man die Zahlen genauer vergleicht, die
Resultate mit dem essigsauren und mit dem schwefelsauren Thymol
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etwas besser, als mit dem salpetersauren, und da Herr Merck
selbst betont, dass das essigsaure Thymol am leichtesten herzu-
stellen sei, so wird sich dieses Priparat wohl am ehesten ein-
biirgern.

Vergleichen wir die Zahlen, welche wir fiir das Salicyl-
quecksilber berechnet haben, mit den Gesammtzahlen, wie sie die
Anwendung der drei Thymolquecksilberpriparate ergeben bhaf,
so werden wir ebenfalls durch die Gleichheit der Resultate iiber-
rascht. In der That muss man auf Grund dieser Tabellen und
auf Grund der klinischen Beobachtung, welche Herr Professor
Neisser noch in seiner Privatpraxis bestitigen konnte, in Zweifel
sein, welches der Priparate: ob das Salicylquecksilber von Hey-
den oder das Thymolquecksilber (im Speciellen das essig- und
schwefelsaure) von Merck mehr zu empfehlen sei.

III. Klinisch-Therapeutisches.

So sehr wir bemiht waren, die Resultate der einzelnen Ein-
spritzungen beziglich ihrer localen Wirkungen tabellarisch zu-
sammenzustellen, so wenig Erfolg haben wir uns versprechen
konnen von einer Uebersicht, welche die curativen Erfolge
der untersuchten Priparate hitte bericksichtigen sollen. Der
Werth solcher Zusammenstellungen ist, wie wir glauben, ein vollig
illusorischer; denn die einzelnen Fille sind trotz des ,schema-
tischen Verlaufs“ der Syphilis so verschieden, dass man vergebens
nach einem Massstab sucht, nach welchem man die Schnelligkeit
der Heilwirkung summarisch bezeichnen koénnte.

Der Leser wird sich also hier — wie wir glauben — immer
und ohne Schaden mit einer allgemeinen Schilderung begniigen
niigssen, welche die therapeutischen Erfolge nach dem Eindruck
darlegt, den nicht ein, sondern eine ganze Anzahl drztlicher
Beobachter erhalten hat.

Dabei miissen wir vorausschicken, dass wir es keineswegs
fiitr nothwendig erachtet haben, um die Wirksamkeit der Hg-Pri-
parate zu erproben, von jeder localen Behandlung abzusehen; es
bleiben einmal hei einer ausgedehnteren Untersuchungsreihe noch
immer Fille genug ibrig, welche einer localen Behandlung doch
nur in einem sehr beschrinkten Masse zugiinglich sind, wie aus-
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vehreitete papulose Exantheme w. s. w.; und andererseits wird
man bet einiger Uebung wohl ungefihr auseinander halten
konnen, wie viel man durch die gewiss nicht zu unterschitzende
prtliche Einwirkung mit, und wie viel man durch dieselbe ohne
Allgemeinbehandlung erreichen kann.

Nach diesen Vorbemerkungen miissen wir in erster Linie
hetonen, dass wir bei- der klinischen Beohachtung Unterschiede
in der curativen Wirkung der versehiedenen von uns bespro-
chenen Priparate nicht haben constatiren konnen.

Es war das auch von vornherein nicht voranszusetzen; es
handelte sich um #hnlich zusammengesetzte Verbindungen, deren
Hg-Gehalt — auf welchen wir noch weiterhin zu sprechen kom-
men — nur unerhebliche Differenzen aufweist und deren Zerleg-
harkeit im Organismus auf Grund ihrer chemischen Aehnlichkeit
ebenfalls wohl ungefahr gleich gesetzt werden konnte; die orga-
nischen Substanzen, welche in diesen Verbindungen enthalten sind,
und auf deren antibacteriellen Werth Gamberini beim Hg-Phe-
nolat und Araujo beim Salicylquecksilber hingewiesen hat, sind
wohl in zu geringer Menge vorhanden, als dass ihnen eine wesent-
liche Bedeutung beigemessen werden kann'); war also die locale
Reaction bei der Application der verschiedenen Priparate an-
nihernd die gleiche — und wir haben bereits ausfibrlich dar-
gethan, dass dies der Fall war — so war kein Grund vorhanden,
warum sie sich in ihrer Wirkungsweise wesentlich unterscheiden
sollten.

Wir haben solche Untferschiede in der That nicht gefunden.

Es wurden — wie das bei der Zahl der behandelten Fille
natiirlich ist — die verschiedensten Formen der Syphilis — vom
Primiéraffect bis zu ernsten Spatsymptomen mit den Einspritzungen
von Salicyl- und Thymolquecksilber-Paraffin behandelt. In allen
Fillen wirkten dieselben, und die Unterschiede, welche sich in
der Intensitit dieser Wirkung gegeniiber den verschiedenen Pro-
ducten der Lues geltend machten, entsprachen ganz den Erfah-
rungen, welche man bei anderen energischen Quecksilbercuren
schon lingst gemacht hat.

" Im Harn der mit 1—2 Einspritzungen von Salicylquecksilber be-
handelten Patienten gelang uns der Nachweis der Salicylsiure mit den
gewohnlich iiblichen Proben nicht.
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Zu den energischen Curen aber glauben wir die Injec-
tionen, wie sie an der hiesigen Klinik mit den beiden Priparaten
vorgenommen worden sind, mit voller Bestimmtheit rechnen zu
dirfen.

Stark indurirte Primiiraffecte, die wir versuchsweise vor dem
Erscheinen der Roseola allgemein behandelten, wurden schnell
weich und die coustitutionellen Symptome blieben lange Zeit aus.
Derb infiltrirte, gross papuldse Syphilide involvirten sich oft nach
zwei bis drei Einspritzungen schnell und vollstindig; die spiit-
luetischen Processe, die zugleich mit Jod behandelt wurden, rea-
girten nicht minder prompt.

Eine aut das Einzelne eingehende Schilderung glauben wir
an dieser Stelle uns ersparen zu dirfen. Dagegen miissen iiber
die Dosirung der hier empfohlenen Priiparate noch einige Bemer-
kungen gemacht werden, welchen wir eine etwas allgemeinere
Form werden gehen miissen.

Es ist bereits oft und vielfach beklagt worden, dass die
Dosirung der Quecksilbermengen, welche wir bei unseren Curen
dem menschlichen Organismus einverleiben, eine so ausserordent-
lich ungenaue ist; die classische Bebandlungsmethode, die Schmier-
cur, hat uns in dieser Beziehung leider gar keinen Anhaltspunkt
geben konnen, und wenn wir uns nach einem solchen umsehen,
so sind die Lewin'schen Sublimateinspritzungen zweifellos wohl
diejenigen, welche bisher immer noch als der einfachste und all-
seitigst anerkannte Massstab angesehen worden sind. Einen solchen
Massstab aber miissen wir haben — so sehr wir uns auch be-
wusst bleiben mégen, dass derselbe ein mehr conventionell accep-
tirter, als wissenschaftlich begriindeter ist. Feblt er, so werden
wir namentlich bei der Beurtheilung neuer Priparate nur allzu
leicht in einen Fehler verfallen, welchen alle Diejenigen mit aller
Consequenz zu vermeiden suchen miissen, die auf dem Beden der
Fournier'schen Anschauungen stehen. Wir werden nimlich daon
allzu leicht die zu einer Cur nothwendige Menge des Priiparats
berechnen nach der Dosis, die wir in einer mehr oder minder
grossen Zahl von Fillen bis zum Verschwinden der gerade be-
stehenden Erscheinungen verbraucht haben. Dass diese Dosis
unter Umstinden einmal zu gross sein kann, muss zugegeben
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werden') — in der Mehrzahl der Fille wird sie weder das Mass
der 30 bis 40 Lewin’schen Sublimateinspritzungen, noch das von
30 griindlichen Einreibungen erreichen.

Dass diese Erwigungen zutreffen, beweisen neben manchen
anderen auch einige Angahen, welche erst in letzter Zeit gemacht
worden sind.

Ganz abgesehen davon, dass hei der inneren Darreichung
der Quecksilberpriiparate eine derartige Berechuung des wirklich
dem Organismus zugefiihrten Hg vollig unmdaglich ist, ist sie auch
hei der Empfehlung der unloslichen Salze, hei denen sie gewiss
leicht und sicher ausgefithrt werden kann, nicht geniigend beriick-
sichtigt worden. Watraszewski z. B., der diesen Standpunkt
ausdriicklich betont, sagt in dem Monatsheften fiir praktische
Dermatologie 1887, pag. 993, dass 4— 6 Injectionen 4 0-04—0-06
Hydrarg. oxyd. flavi in den weitaus meisten Fillen von recenter
sowohl, wie tardiver Lues zur Erzielung eines erwiinschten thera-
peutischen Effectes geniigen, ein Erfolg, der mit gleichen Mengen
keines der bis jetzt zur hypodermatischen Anwendung benutzten
Mercurialpriparate hervorgebracht werden kanu.?) Gewiss enthalt
das gelbe Hg-Oxyd betrichtlich grossere Mengen Hy, als das
Calomel; aber dennoch ist es richtig, dass bei der Watraszewski'-
schen Cur weniger Hg in den Organismus gelangt, als bei

') Ein Beweis dafiir ist in den Erorterungen Neumann's (k. k. Ge-
sellschaft der Aerzte in Wien, 20. I, 1888) gegeben, welcher erklirt, dass
7—9 der gewdhnlichen Calomeleinspritzungen auch bei Frihformen bis zum
Verschwinden der Symptome nothwendig gewesen seien. ,Verschwinden der
Symptome* ist, wie man zugeben wird, eine etwas unbestimmte Bezeich-
nung, tiber die man sich einigen miisste; das aber haben wir doch in einer
ausserordentlich grossen Anzahl von Fillen gesehen, dass speciell die Infil-
trationen der Friihperiode, papulése Exantheme etc. schon nach 2—3 Ein-
spritzungen zuriickgingen, so dass der Rest der Einspritzungen nur zur Ver-
vollstindigung der Cur gemacht wurde.

°) In den Verhandlungen des Congresses in Washington sagte Wa-
traszewskinach dem Berichte in dieser Vierteljahresschrift (1888, pag. 128):
&—58 derartige Injectionen von 0:033 Hydr. oxyd. flavum bringen gewshn-
lich die vorhandenen Symptome zum Verschwinden. ,Zur vollstindigen
Heilung sind 12—20 Injectionen erforderlich.® Dieser letzte
Passus tehlt in der oben citirten Arbeit in den Monatsheften; es ist daher
zweifelhaft, ob Watraszewski wirklich meint, dass man in drei bis vier
Curen durch Hydr. oxyd. die Syphilis sicher heilen kinne,
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den von Breslau aus empfohlenen Calomeleinspritzungen; denn
4—6 Injectionen von 0:04—0-06 Hydrarg. oxyd. flavum enthalten
0-15—0-83 Hg; 4 Calomelinjectionen, wie sie als minimale volle
Cur in den bisherigen Publicationen empfohlen worden sind, ent-
sprechen 034 Hg, also einer grosseren Dosis, als die maximale
Watraszewski's; derselbe Effect ist also nach unserer — die
Quantitit des zur Resorption gelangenden Hg in erster Linie he-
riicksichtigenden — Ansehauung damit nicht erreicht.

Ebenso schreibt Rosenthal (diese Vierteljahresschr. 1887,
pag.1103), dass er vom Hydrargyr. oxyd. flavum 3—5 Einspritzungen
4 0:03—0'07 des Hg-Oxyd gemacht habe; ,eine grdssere Anzahl
ist bis jetzt nicht ndathig gewordeun“; gerade die im letzten Satze
ausgesprochene Anschanung ist es, gegen die wir ankimpfen
mochten; es kommt bei diesen Curen eine Hg-Menge von 008
bis 0-29 zur Wirkung — nur dieses letzte Maximum wiirde nach
unserer Anschauung etwa hinreickend fiir eine ,volle Haupt-
cur“ gein.

Auch Kithn sprieht in seiner letzten Vertffentlichung (Deut-
sche med. Wochenschrift 1888, Nr. 31, pag.685) von einer ,Hei-
lung® der Syphilis durch eine zweite Tour von 6 Quecksilberoxyd-
Einspritzungen. Im Usebrigen betont er mit Recht, dass die
iiblichen Oxydeinspritzungen (10 : 30°0) schwicher wirken als die
Calomeleinspritzungen (1:0 : 10'0); bei dem ohen berechneten
Unterschied im Hg-Gehalt kann das natirlich picht Wunder
nebmen ; dass aber bei diesen niedriger procentuirten Suspensionen
des Hg-Oxyd auch die ortliche Reaction eine geringere ist, das
ist a priori wohl selbstverstindlich. Trotzdem ist auch bei diesen
geringeren Dosen des Hg-Oxyd in den verschiedenen Publica-
tionen von Infiltraten noch ziemlich hiufig die Rede — Bemer-
kungen, mit denen wir die Vorziiglichkeit des Hg-Oxyd als
Injectionsmittel natiirlich absolut nicht bekdmpfen wollen; eigene
ausgedehntere Erfahrungen fehlen uns daritber; aber nach den
bisherigen Berichten scheint Pontoppidan doch Recht zu haben,
wenn er (Ref. Monatsh. fiir prakt. Derm. 1888, pag. 185) sagt:
,Wenn die Quantitit (des Hg-Oxyd) dieselbe war, schien die
Schmerzhaftigkeit nicht wesentlich von der des Calomels abzu-
weichen, und wenn sie bei kleineren Dosen weniger hervortretend
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war, zeigte sich auch die therapeutische Wirkung entsprechend
schwicher.“*) v

Wiahrend man iiber die Bedeutung dieser Unferschiede
discutiren kann, wird man der Dosirung, wie sie Szadek in seiner
Empfehlung des Hydrarg. salicyl. aufstellt, von dem Standpunkte
einer energischen Heg-Wirkung aus, in keinem Falle beistimmen
kénnen; von einer ,Nachcur®, bei welcher er das Salicylquecksilber
in Pillen gibt, muss hierbei fiiglich abgesehen werden; durch
Injection aber verleibt er dem Korper ein:

6—12 Dosen zu 0:003 = 0-018 — 0-036 Salicylquecksilber;
da das Salicylquecksilber nach dem von Heyden'schen Berichte
59:0%/,, nach Szadek 59-52 Hg enthélt, so entspricht die Sza-
dek’sche Injectionseur einer Menge von 0-01—0-02 Hg.

Hat sich nicht etwa ein Druckfehler eingeschlichen, so wird
man zugeben miissen, dass diese Dosis den Anforderungen einer
wirklichen Hg-Therapie nicht entspricht.*)

Wir haben von vornherein unsere Salicyl- und Thymolqueck-
silbercuren nach dem Hg-Gehalte dieser Priparate bemessen. Wir
stellen der Uebersichtlichkeit wegen die verschiedenen Curen
tabellarisch zusammen:

Gehalt der
Zahl der | Procent- gesammten

Hg-Gehalt :
. p Ein- [Gehalt der| Injections- | Gebalt
Priparat mn spritzun- |Injections-| menge an | an Hg

Procent "
TOCRNE | Tgen | ‘masse | Sof T,
Sublimat .. ... | 7385% | 30—40 1%, | 0:3—04 |0-22—0-29
Calomel . . ... 84:96% | 4—6 10%, | 04—0'6 | 0:36—05

Hydr. oxyd. flav. | 926, 4—6 | 4—6°, |0-16—0-36]0-15—0-33
Hydr. salicyl.. | 5907, 6—8 10°, 06—0'8 | 0°35—047
Hydr. thym.. . | 569% 6—8 10°/, 06—08 |0:34—046

') Eine Anzahl von Versuchen, welche wir in allerletzter Zeit mit
Einspritzungen des Hg-Oxyd, theils in der v. Watraszewski'schen, theils
in stirkerer Dosis gemacht haben, scheint die Anschauung Pontoppidan’s
in der That zu bestitigen.

®} Im Jahre 1887 (Monatsh. f. prakt. Dermatol. 1887, p. 347) empfahl
Szadek die intramusculire Anwendung des Hydrargyr. carbol. oxyd. 16 bis
18 Einspritzungen einer 2°)igen Emulsion; da das von ihm verwendete
Carbolquecksilber 50°/, Hg enthielt, so fiilrte er in einer Cur 0116 —0'18 Hg
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Aus dieser Tabelle geht hervor, dass der Hg-Gehalt der von
uns empfohlenen Curen mit dem der Calomeldlinjectionen iiber-
pinstimmt; freilich miissen im Durchschnitt zwei Injectionen mehr
gemacht werden, als beim Calomel; aber dieser Nachtheil wird
nach unseren Erfahrungen reichlich durch die unvergleichlich
geringere locale Reaction ausgeglichen. Die letztere ermoglicht
es uns auch, wenn die Zeit zu sechs bis acht Injectionen fehlt,
die Zabl derselben durch die Erhohung der Dosis herabzusetzen.
Sind einmal die ersten Injectionen gut vertragen, so kann man
gotrost auch zwei Injectionen zu 0-1 oder eine zu 0-15 appliciren
und dann eine grijssere Pause eintreten lassen.

Denn gemeinhin pfleglen wir die Einspritzung zu 0-1 alle
3—5 Tage zu wiederholen und brauchten demgemiss zu einer
ganzen Cur circa 22—34 Tage; fiir die Nebencuren wiirde man
natiirlich die Dosis entsprechend vermindern.

Bei diesen ganzen Auseinandersetzungen hahen wir Eines
stillschweigend vorausgesetzt: dass sich nimlich die Resorptions-
verhiiltnisse bei den von uns gepriften Priparaten nicht wesentlich
anders verhielten, als bei den bisher bekannten unlsslichen Hg-Salzen.

Wir haben darauf verzichten miissen, Urinuntersuchungen an-
zustellen; aber dass das Hg von den angelegten Depdts aus schnell
und sicher resorbirt werde, das bewies uns die in einer Anzahl
von Fillen bald nach den ersten Injectionen eintretende Schwellung
des Zahnfleisches, — wenn sich auch eine wirkliche Stomatitis bei
den meisten Kranken glicklich vermeiden liess, — das bewies der
oft rapide Riickgang der Symptome und das bewiesen endlich auch
einige Thierversuche, welche gelogentlich einer anderen Versuchsreihe-
vorgenommen wurden, und bei denen zur Tédtung vou Kaninchen
innerhalb 34 —48 Stunden von essig- oder salpetersaurem Thymol-
quecksilber 0-06 (auf das Kilogramm Thier berechnet). von Salicyl-
quecksilber 0-07 ') unter denselben Bedingungen gentigten. Die Thiere
starben unter den ausgesprochensten Zeichen der Hg-Vergiftung.

So lange genaue quantitative Bestimmungen iiber die Hg-

ein — wie man sieht, eine weit betrichtlichere Menge; in Ditferenzen der
Wirkungsweise des Salicyl- und des Carbolquecksilbers konnen doch diese
Unterschiede kaum begrindet sein.

"} Vielleicht weist anch dieser allerdings geringe Unterschied in der
toxischen Dosis auf die schnellere Zersetzbarkeit des Thymeol-Hg hin.
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Ausscheidung noch nicht leicht auszufithren sind, so lange wird
bei klinischen Beobachtungen iber die Wirkung von Hg-Priparaten
auf den Verlauf der Krankheit das wesentlichste Augenmerk zu
richten sein; und ans der Beobachtung des Verlaufs in einer
grossen Anzahl von Féillen haben wir den Schluss gezogen, dass
das Salicyl- und das Thymolquecksilber — das letztere vielleicht
in noch hoherem Grade — schnell im Korper zersetzt und in
verhiltnissmissig grosser, wenn auch nicht ganz derjenigen nach
Calomeldlinjectionen entsprechenden Menge auf einmal in den
Siftestrom gebracht wird und andererseits — wie einige Fille von
Stomatitis lingere Zeit nach der letzten Einspritzung bewiesen —
dass die Resorption eine gewisse Zeit fortgeht und somit auch
die ,chronische“ Behandlung der ,chronischen Krankheit“ gewéhr-
leistet ist.

Schliesslich noch ein Wort fiber die Recidive! Es ist so oft
hervorgehoben worden, dass eine massgebende Recidiv-Statistik
picht existivt und dass ihre Aufstellung zu den schwierigsten
Aufgaben gehdrt, dass wir diesen Satz nicht weiter ausfiihren zu
miissen glauben; awch fir upseren speciellen Fall haben wir
darauf verzichtet, und wir meinen genug zu thun, wenn wir hervor-
heben, dass wir bei der neun Monate hindurch fortgesetzten Ver-
suchsreihe Recidive nicht mehr und nicht weniger gesehen haben,
als wir es sonst bel energischen Curen gewohnt sind.

Unsere klinischen Erfahrungen glauben wir demgemiss in
folgenden Sitzen kurz resumiren zu diirfen:

1. Intramusculire Einspritzungen 10procentiger Suspensionen
von Salicyl- und (essigsaurem und sehwefelsaurem) Thymolqueck-
gilber in Paraffinum liquidum bewirken so selten Schmerzen und
g0 selten — immer sehr unbedeutende — Infiltrate, dass sie in
diesen Beziechungen von keinem anderen unloslichen Qnecksilber-
priparat erreicht werden.

Beziiglich der Schmerzen ist hierbei das — im Ganzen eine
etwas gesonderte Stellung erfordernde — graue Oel auszunehmen.

2. Diese Einspritzungen bringen die verschiedenen Erschei-
nungen der Syphilis in schneller und energischer Weise zum
Schwinden; sie erreichen nicht ganz die rapide Wirkung des
10procentigen Calomeldls, ibertreffen aber in dieser Beziehung

das graue Oel bei Weitem.
Vierteljahresschrift f. Dermatol. u. Syph. 1888, 83
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3. Zu einer Cur geniigen sechs bis acht Einspritzungen dieser
Flissigkeit gemiss ihrem Hg-Gehalt vollkommen; man kann die-
selben mit geringeren Pausen, hiufig auch zwei auf einmal, vor-
nehmen, ohne bei geniigender Vorsicht unangenehme Neben-
wirkungen zu erfahren. Dabei findet — wie auch die mikroskopischen
Untersuchungen erweisen — die Ausscheidung des Quecksilbers
auch noch cine Zeitlang nach Beendigung der Cur statt.

IV. Mikroskopische Untersuchungen von Dr. J. Jadassohn.

Auf Grund der klinischen Resultate, welche die Einspritzungen
mit Salicyl- und Thymolquecksilber uns ergeben hatten, und bei
denen besonders die ausserordentlich geringen, in den meisten
Fillen fast vollkommen fehlenden localen Reactionserscheinungen
aufgefallen waren, schien es uns nicht ohne Interesse zu sein, die
Verindernngen, welche der in den Mnskeln deponirte Herd setzen
musste, auch anatomisch zu untersuchen.

Wir wiihlten zu diesem Zwecke den von Chotzen bereits
vor lingerer Zeit beschrittenen, von Harttuung ') ebenfalls in einer
Anzabl von Fillen begangenen Weg des Thierexperimentes. Auch
Balzer hat erst wieder in letzter Zeit iiber Thierversuche mit
Hg. oxyd. flav., welche er im Vereine mit Mlle. Klumpke an-
gestellt hat, berichtet.?) In allen diesen Arbeiten wird tber die
Bildung nekrotischer Partien, Zerreissung von Muskel-, respective
Bindegewebsfasern und consecutive entziindliche Erscheinungen
berichtet. Chotzen, welcher diese Vorginge bei Calomelinjectionen
ausfithrlicher verfolgte, hat auf der Naturforscherversammlung zu
Wiesbaden im Jahre 1887%) einen vorliufigen Bericht iiber seine
Untersuchungen gegeben, deren detaillirtere Verdffentlichung in
Balde bevorsteht.

Wir haben uns wesentlich darauf beschrinkt, einer Anzahl
Kaninchen — nur einen Hund haben wir ohne andere Resultate
zi erhalten, benutzt — relativ sehr grosse Mengen, der von uns

3 Le

%y ¢f. Balzer, La semaine méd. 4888 u. Sibilat, Contribution &
I'étude du Traitement de la Syphilis par la méthode de Scarenzio. These,
Paris 1888.

%) Diese Vierteljahresschr. 1888, pag. 103.



Einspritzungen von Salicyl- und Thymol-Quecksilber zur Syphilisbehandlung. 807

benutzten Paraffinemulsion mit Salicyl- und Thymolquecksilber
in die Muskeln der Glutdalgegend zu injiciren und dann nach
verschiedener Zeit die aus dem getodteten Thiere herausge-
schnittenen Muskelstiicke einer mikroskopischen Untersuchung zu
unterziehen.

Wir schicken voraus, dass die Dosen, welche wir den Thieren
einverleibten, im Vergleiche zu den beim Menschen verwandten,
ausserordentlich grosse waren — wir injicirfen 0-4—0-5, in ein-
zelnen Fillen sogar probeweise 08 der 10procentigen Suspension —
und dass daher die von uns gesehenen Bilder nur mit Vorsicht
auf die beim Menschen obwaltenden Verbiltnisse tibertragen
werden diirfen.

Wir wihlten diese grossen Dosen einmal, weil wir die Er-
fuhrung gemacht hatten, dass kleinere Herde, namentlich nach einiger
Zeit ausserordentlich schwer wieder aufzufinden sind; dann aber hatte
— nach den giinstigen klinischen Resultaten — diese Untersuchung
fir uns wesentlich ein theoretisches Interesse, da man ja noch
keinerlei Vorstellung davon hat, wie diese unldslichen organischen
Hg-Verbindungen im Korper wirken; wir glaubten demgemdss,
dass diese Wirkungen rach Einfithrung grosserer Mengen klarer
und ibersichtlicher sich uns priisentiren wiirden. Wir schildern im
Folgenden die Bilder, welche uns die verschieden alten Herde von
Thymol- und Salicylquecksilber') im Kaninchenmuskel ergeben
haben, nicht im Einzelnen; wir werden blos den Ablauf, wie er
sich uns aus der Combination einer Anzahl von Priparaten er-
geben hat, darlegen, werden aber auch dabei anf einige histologische
Details, die uns von Bedeutung zu sein scheinen, eingehen miissen.
Dabei miissen wir jedoch betonen, dass diese Untersuchungen bisher
nicht haben ausgedehnt werden konnen auf die ganze Reihe der
Riickbildungsprocesse, wolche sich einstellen, wenn die gesammte
Quecksilbermenge aus dem Herde entfernt ist und Alles allmilig
zur Norm zuriickkehrt.

Wenn man einem Kaninchen etwa 0-4 Cem. Salicyl- oder
Thymol-Hg-Paraffin intramusculir injicirt — man muss dabei
aber wirklich einen Muskel, am besten natiirlich der Glutial-
gegond, zwischen die Finger nehmen und die Canille sorgfaltig
—__TEIEerschiede in der Wirkungsweise dieser verschiedemen Priparate

haben wir dabei nicht beobachten konnen.
53*
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dirigiren, weil man sonst die Flissigkeit in die lockeren Binde-
gewebsmaschen einspritzt — und dasselhe nach 18—24—48 Stunden
todtet, so findet man bhei der Section einen sich meist in der
Langsrichtung der Muskelfasern spindelfirmig ausdehnenden Herd,
der auf dem senkrechten Durchschnitte eine etwa ovale Form
hat. In der Mitte dieses Herdes liecen noch weisse Massen in
verschiedener Menge, welche sich hei der mikroskopischen Betrach-
tung als auns den wnverinderten Krystallen und Paraffimtropfchen,
gemischt mit Detritusmassen, hestehend erweisen. Der grosste
Theil des Herdes aber hesteht aus oiner dunkelschiefergranen, augen-
scheinlich ziemlich fest zwischen die Muskelbiindel vertheilten
Masse, welche sich mikroskopiseh in Zupfpriparaten als ans zwei
Bestandtheilen zusammengesetzt zeigt: niimlich aus schwarzen,
hellglinzenden Kiigelchen von verschiedenen Dimensionen und aus
dunkelmattschwarzen, verschieden grossen, unregelmissig geformten
Krystallen, welche in ihrem Zahlenverhaltnisse zu den Kiigelchen
ungemein wechseln; wir komnmen anf diese Gebilde noch weiterbin
zu sprechen. Umgeben ist dieser schiefergrane Herd von scheinbar
noch intactem Gewebe, das in miissigem Grade hyperimisch, nur
ab und zu an einigen Stellen mit kleinen Blutpunkten durch-
setzt ist.

Macht man durch einen solchen Herd einen mikroskopischen
Sechnitt, so sieht man in der Mitte zerkliiftete und zerrissene
Muskelfasern mit Fetttropfchen und Thymel- Hg-Krystallen, weiter-
hin vermischt mit den oben beschriebenen, schwarzen eckigen
Kornern und mit Hg-Kiigelchen, welche letztere sich an der
Peripherie bereits angesammelt haben und zwischen die im Ganzen
scheinbar noch woll erhaltenen Muskelfasern (die nur hie und da
zerrissen oder melr oder weniger in dem Aussehen ihres Inhalts
verindert sind) verschleppt sind. Von diesen Kiigelchen sieht man
dann in einem Umkreis von wechselnder Breite die Cohnheim’schen
Felder zierlich umrahnit, wie von Reihen feinster Punkte, die aber bei
starker Vergrosserung sich noch als ganz kleine, glinzende Kugeln
darstellen. Die Muskelfasern, welche sich von diesem schwarzen Netz-
werk ablieben, scheinen im Ganzen noch gut erhalten zu sein; nur
haben sie einen etwas glasigen Ton und sehr wenig firbbare Kerne
— dagegen macht sich etwas nach aussen, von den am weitesten
vorgesprengten Quecksilberpartikeln eino Erscheinung geltend,
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welche die Aufmerksamkeit sofort auf sich zieht. Hier lauft namlich
an glicklich gelegten Schnitten vollig concentrisch um den centralen
Herd eine etwa zwei bis drei Muskelquerschnitte breite, homogene
— beil Farbung mit Methylenblau hochstens ganz blassblaue Zone,
welche aus regelmiissig gekorntem, anscheinend amorphem Material
besteht. Nach aussen von dieser Zone finden sich jetzt bereits die
ersten Spuren der Entziindung: vereinzelte weisse Blutkdrperchen,
die feinen Bindegewebsspalten zwischen den Muskeln erfiillend
und in den Sarkolemmaschliuchen eine leichte Vermehrung der
Muskelkerne.

Wir haben hier bereits — ausser dem centralen Herde der
mechanischen Zerstorung — drei Zonen schematisch gezeichnet,
welche sich in wechselnder Breite und verschieden ausgeprigter
Intensitit ihrer charakteristischen Erscheinungen in allen Bildern,
die wir gesehen haben, wiederfinden und die uns das Charakte-
ristischeste des ganzen Processes wiederzugeben scheinen.

Betrachten wir nimlich Bilder, wie sie uns vom vierten,
bis sechsten bis achten Tage') nach der Einspritzung zur Ver-
fogung stehen, so sehen wir makroskopiseh die weissen centralen
Massen verschwunden; die graue Farbe ist unverindert geblieben;
um dieselben findet sich ein schmaler, scharf begrenzter, weisser,
spiterhin sich noch mehr verbreiternder Streifen und weiterhin die
Musculatur diffus gerdthet.

Mikroskopisch entspricht diesem Stadium — in kurzen Ziigen
entworfen — das folgende Bild: Die hell glinzenden Krystalle im
Centrum verschwunden, die arspriinglich deutlicher zu constatirende
Hohle, nur noch mit geringen Massen von Detritus und einzelnen
schwarzen Kornern gefiillt, hat sich bereits zum grossten Theile
wieder geschlossen; die Muskelfasern ihrer Wandung sind — hie
uud da zerrissen und geknickt, theilweise anch in eigenthiimlichen
Wellenlinien geschwungen, aber oft noch mit wohlerhaltener Quer-
streifung — zusammengeriickt; zwischen -ihnen liegen noch immer
grosse Massen von Hg-Bestandtheilen, augenscheinlich aber im Ganzen

') Genaue Angaben {iber die Zeitverbiltnisse lassen sich naturgemiss
nicht machen, da bei allen sclchen Versuchen zu viele unberechenbare
Zufalligkeiten mit gur Geltung kommen. Man sicht oft am achten Tage
ein Bild, wie es sonst schon am vierten Tage beobachtet worden ist und
umgekehrt.
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schon etwas spirlicher. (Geht man nun aber weiter nach aussen,
so schieben sich zwischen die einzelnen mnoch relativ erhaltenen
Muskelquer-, resp. Lingsschnitte Balken von gleichmissig granu-
lirter Masse ein und zugleich werden einzelne der Muskeln — und
nach der Peripherie zu immer mehr — deutlich schollig degenerirt,
zum Theil glasig aussehend. Das Alles geht auffallend plotzlich
iiber in eine nun wohl fimf bis sechs Muskelquerschnitte breite
Zone von deutlich nekrotischem Charakter, in die nur ab und zu
noch einzelne mehr oder minder zerstérte Muskelfasern eingesprengt
sind; diese Zone ist gleichmissig gekornt, sie macht den Eindruck
einer sehr fest zusammengepressten Gerinnungsmasse und nimmt
in einzelnen Partien Methylenblau und Bismarckbraun ziemlich
intensiv, aber ganz diffus an. Nach aussen von dieser Zone end-
lich folgt meistens eine schmale Schicht von Rundzellen infiltrirten
Bindegewebes, das sich weiter nach der Peripherie hin zwischen
ebenfalls schollig degencrirte Muskelfasern fortsetzt; bald aber
macht diese kleinzellige Infiltralion dem ausserordentlich zierlichen
Bilde einer mit anderen entziindlichen Producten verhiltnissmissig
wenig combinirten Muskelkernvermehrung Platz. Auf dem Quer-
schnitte liegen iiberall am inneren Rande des Sarkolemmas die
runden Querschnitte der Muskelkorperchen, wihrend sich auf dem
Langsschnitt sehr lange Reihen von dicht aneinander liegenden,
sich stellenweise beriihrenden Kernspindeln finden; zugleich sind
auch die Kerne des Perimysium internum reichlicher geworden.
Was die Vertheilung des Quecksilbers um diese Zeit anlangt, so
liegen nach innen von der ,nekrotischen Zone® noch recht reich-
lich namentlich Quecksilberkiigelchen — die ,schwarzen Krystalle“
sind viel spiitlicher geworden und die zuriickgebliebenen scheinen
die grossten der tiberhaupt je vorhanden gewesenen zu sein; nach
aussen von derselben aber sind mit einiger Sicherheit Hg-Kugeln
— wenn sie nicht zufillig beim Schueiden dahin verschleppt worden
sind, nicht mehr zu finden.

Aus diesem letztgezeichneten Bilde entwickelt sich nun im
Laufe der nichsten Wochen — so zwar, dass bei unseren Versuchen
in den meisten Fillen selbst am Ende des ersten Monates dieser
Vorgang noch nicht vollig abgeschlossen ist — eine weitere Nekro-
tisirung der centralen Partien des beschriebenen Herdes und zu-
gleich auch noch eine Steigerung der Zeichen reactiver Kntziin-
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dung, die aber ausschliesslich qualitativer Natur ist. Noch vier
Wochen nach der Einspritzung von 0-4 Thymol-Hg-Paraffin sahen
wir im Kaninchenmuskel einen ziemlich grossen ovalen Herd,
in dessen #dusserster Peripherie scheinhar wohl erhaltene, leicht
‘hyperdmische Musculatur sich fand; weiter nach innen folgte
dann eine gleichmissig weisse, opake, fiber 2 Mm. hreite, scharf
abgesetzte Zone und nach innen davon wieder deutlich als solcho
7t erkennende Musculatur, auf dem Durchschnitt etwas zerkliiftet,
aber noch immer eine fest zusammenhiingende, 3—4 Mm. im Durch-
schnitte haltende, grau gefirbte Masse darstellend.

Mikroskopisch stellt der beschriebene weisse Streifen, der
sich in mit der Zeit immer mehr zunchmender Breite an allen
alteren Priparaten mehr oder minder deutlich zeigt, nicht etwa
wie man im ersten ‘Augenblick anzunehmen geneigt wire, eine
bindegewebig-narbige Kapsel dar, sondern sie besteht aus der oben
beschriebenen, allmillig immer starrer und fester werdenden ne-
krotischen Masse. In solchen Priparaten tinden sich mikroskopisch
nach innen von dieser Zone noch immer vereinzelte Hg-Kugeln
und eine an der Peripherie vielfach in Zerfall begriffene, im Cen-
trum in ihren Conturen noch wohl erhaltene Musculatur, an der
dussersten Peripherie endlich das wiederholt beschriehene Bild
einer beschriinkten, kleinzelligen Infiltration und einer sich weit-
hin erstreckenden Muskelkernvermehrung.

Es ist uns bisher leider nicht moglich gewesen, Priparate
zu gewinnen, welche den vollen Hohepunkt dieser Vorgénge
darstellen; aber aus den eben beschriebenen Bildern, wie sie
an jedem einzelnen unserer Herde durch Schnitte zu demon-
striren sind, welche dic Pole der im Ganzen etwa spindelfor-
migen Herde treffen, lisst sich diese volle Entwickelung mit
absoluter Sicherheit erschliessen. An diesen Polen, wo naturgemiss
verhiltnissmissig geringe Mengen von Hg zur Wirkung gekommen
sind, lauft auch der Process in kiwzerer Zeit zu seinem Ende,
und man sieht dann das ganze Centrum der Schuitte von dem
gleichmiissig nekrotischen Material eingenommen; denn die sonst
dasselbe in einen ringformigen Streifen auseinander driingende als
solche noch erkennbare Muskelmasse ist dann bereits mit in die
Nekrose sinbezogen. Es' ist dann natiwlich von Hg auch kaum
mehr etwas zu sehen.
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Mauche Einzelheiten haben wir hei dieser mehr auf das
Allgemeine gerichteten Beschreibung ithergangen; vereinzelte, aber
im Ganzen sehs unbedeutende Extravasate, stirkers Entziindung
in der Adventitia der Gefisse, die stellenweise wie comprimirt, an
anderen Stellen aber, wie es scheint, in wechselndem Masse throm-
bosirt erscheinen,’) endlich an einigen Stellen die Muskeln in
einer ganz eigenthiimlichen Weise verindert: auf dem Querschnitt
in dem Cenfrum der Fasern eine wie aus glasigen Nadeln zu-
sammengesetzte Druse, an deren Rand feinste Tropfechen zu er-
kennen sind, bei auffallendem Licht stark glinzend, auf dem Lings-
schnitt Biindel derselben Gebhilde parallel zusammengelegt. Diese
Verdnderungen waren leider allzu selten, als dass ich sie genauer hitte
verfolgen konnen; am ehesten schienen sie mir auf Verfettung zu
beruhen. Bines muss noch kurz hetont werden: die Verinderungen,
die wir hier als Typus besprochen haben, kinnen im Einzelnen so
variiren, dass es schwer sein kann, diesen Typus in manchen
Praparaten wieder zu finden; namentlich wenn die Injectionsmasse
sich sehr zwischen den Muskelbdndern vertheilt hat, verwischt
sich naturgeméss das Bild; aber auch an den oft weit vorgeschobenen
schmaleven Streifen sind dunn noch manchmal alle drei, oft natarlich
auch blos noch zwei (nekrotische und entziindliche) Zonen zu er-
kennen. In den Priparaten, in denen sich mehr eine zusammen-
hangende Hohle, ein Herd gebildet hatte, ist die oben beschriebens
Anordnung auf den ersten Blick ersichtlich.

Noch etwas niiher miissen wir die Verinderungen der Mus-
kelfasern besprechen: Dbei frischen Herden sind dieselben in der
Mitte gequetseht und auseinandergerissen und weisen hier die
verschiedensten Formen der wesentlich wohl durch den mechani-
schen Insult bedingten Degeneration auf. Weiterhin aber sind sie
auf Quersehnitten scheinbar sebr wohl erhalten; nur fillt die Ar-
muth an Kernen auf; auf Lingsschnitten ist die Querstreifung in
einer Anzahl von Fasern sehr woll erhalten; andere aber sind

') Balzer legt ,auf die Obliteration der peripheren Gefisse“ den
grissten Werth und fahrt auf sie die Nekrose und fettige Degeneration im
Centrum des Injectionsherdes zuriick; of. 8ibilat L . pag. 54. In unseren
Priparaten trat die Gefisserkrankung hinter den anderen Verinderungen in
den meisten Fillen soweit zuriick, dass wir fiir die von uns gesehencn
Veriinderungen die Balzer’sche Deutung nicht wohl acceptiren kinnen.
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theils wie in Fibrillen zerlegt, theils auch glasig degenerirt; in
Schollen zerfallene sieht man meist erst reichlicher in den peri-
pherischen Schichten; doch gehen hier die verschiedenen an
Muskelfasern beschriebenen Degenerationsformen so sehr ineinan-
der iiber und wechseln so vielfach nicht blos in den verschiedenen
Stadien des Processes, sondern auch in denselben Priparaten,
dass wir auf eine eingehendere Beschreibung dieser feineren histo-
logischen Detail verzichten missen, zumal da auch die Nomen-
clatur der verschiedenen Vorginge eine vielfach wechselnde und
unbestimmte ist.

Zwei Hauptfragen sind bei der Deutung der eben geschil-
derten Vorginge aufzuwerfen: einmal, wie gehen die Thymol-,
respective Salicyl-Quecksilberkrystalle iber in die Quecksilber-
kigelchen, und andererseits wie ist die eigenthiimliche Form der
Nekrose zu erkliren?

Die Krystalle der genannten organischen Quecksilberverbin-
dungen wandeln sich augenscheinlich zunéchst in die beschriebenen
tief schwarzen, jedenfalls krystallihnlichen Gebilde um, die wir
oben beschrihen haben; ob sie auch schon zu gleicher Zeit in
Hg-Kiigelchen tbergehen, vermochten wir nicht zu entscheiden;
jedenfalls treten auch die letzteren sehr frith und sehr bald in
grosser Menge auf und bilden sich zum Theil in jedem Falle aus
den schwarzen Krystallen; man sieht nicht selten Bilder, wo um
ein grosseres solches Gehilde staubférmig zerstreut Hg-Kiigelchen
liegen. Leider ist es uns bisher nicht gelungen, zu eruiren, wel-
cher chemischen Verbindung diese schwarzen Krystalle entsprechen.
Jedenfalls sind sie sehr schwer 1dslich; im Gewebe kann man sie auch
nach langerer Behandlung mit heisser Salpetersiure noch sehen;
nur in heissem Konigswasser sind sie zum grdsseren Theil gelost
worden, wihrend die Quecksilberkiigelchen schon in warmer Sal-
petersiure verschwinden.

Dass diese Gebilde bei Einspritzungen mit Paraffinemulsionen
ebenso wie zundchst die Thymol- und Salicyl-Krystalle hiufig von
einer Paraffinhiille umgeben sind, daranf sei hier nur kurz hin-
gewiesen.

Harttung hat die Bedeutung dieser Erscheinung fir die
mildere- Wirkung der Qelsuspensionen besprochen und wir wollen
hier nur betonen, dass, wihrend Harttung mehr die Herab-
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setzung der mechanisch reizenden KEigenschaffen der Krystalle
durch die Fetthiille betont hat, Balzer das grossere Gewicht auf
die Verlangsamung der Resorption durch dieselhe legt; fir die
letztere Deutung sprechen die klinischen Beobachtungen nicht
gerade sonderlich; doch mégen immerhin beide Momente zusam-
menwirken. Die Zerstreuung der Quecksilberbestandtheile und zwar
namentlich der Kugeln auf weitere Strecken der Musculatur haben
wir bereits erwahnf; hervorzuheben ist nur — und scheint uns
nicht ohne Bedeutung zu sein — dass sie die von uns geschil-
derte nekrotische Zone nicht zu iberschreiten scheinen, dass diese
also bereits einen Wall gegen sie bildet, nicht erst etwa eine
bindegewebige Kapsel, welche zu ihrer Entwicklung lingerer Zeit
hediirfen wiirde.

Die histologischen Eigenthiimlichkeiten bestanden, wie wir
gesehen baben, darin, dass ausser dem Centrum, in welchem
die mechanischen Wirkungen der Injectionen offen zu Tage
freten, drei Zonen sich vorfinden: eine, in der die Musculatur
in ihren Formenverhiltnissen zunichst noch relativ gut erhalten
isf, wenn auch eine Anzahl Fasern degenerirt, die Kerne sehr
spirlich geworden sind, eine zweite auf den ersten Blick als
nekrotisch imponirende, und eine dritte, die der reactiven Ent-
ziindung und Muskelkernvermehrung.

Dass dieses Verhiltniss ein sehr auffallendes ist, leuchtet
vou vornherein ein; denn man hiitte erwarten sollen, dass im
Centrum die Wirkungen der Injectionen sich am hochgradigsten
erweisen wiirden; und zuniichst erscheint doch die zweite ,nekro-
tische* Zone als die in hoherem Grade geschidigte. Eine zwei-
fuche Erklirung erscheint uns fir diese Verhiltnisse moglich,
ohne dass wir im Stande wiiren, fiir eine von beiden definitiv
entscheidende Griinde anzufithren.

Einmal nimlich konnte man sich vorstellen, dass in der
ersten dem Cenftrum niichst gelegenen Zone sehr bald so viel
Sublimat aus dem injicirten Quecksilber frei geworden') wire,

') Denn wir halten vorliufiz noch an der bisher allgemein giltigen
Anschanung, dass dus Hg sich zunéichst im Organismus in Sublimat um-
wandeln fhiisse, um resorbirt zu werden, fest; und die Behauptung Rabu-

tau's und besonders Merget’s (cf. Sibilat, L c. pag. 55), dass ,pour péné-
trer dans I'économie, le mercure doit se trouver 4 Iétat métalligue* scheint
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dass unter dem Einfluss desselben die Muskelfasern gleichsam in
ibhrer Form erstarrt wiren und dabei eine so feste Consistenz er-
langt hatten, dass eine Auflosung derselben zu einer homogenen
Masse nur sehr schwer und langsam erfolgen konnte. An der
‘Peripherie hingegen, an die das Sublimat — nach dieser An-
schanung — in schon geringerer Menge gelangen wiirde, sind alle
Bedingungen gegeben, welche fiir eine in das eigentliche Gebiet
der Coagulationsnekrose fallende Verdnderung nothwendig sind:
eine die fixen Gewebselemente — die Muskelfasern — und die
Gefisse zugleich treffende Schadlichkeit, welche zu einer reich-
lichen Trangsudation aus den umliegenden Gefissen fithren wird
und ein an gerinnbarem Protoplusma gewiss reiches Gewebe. Dass
diese nekrotische Zone nicht etwa dadurch entsteht, dass eine
Transsudation zwischen die Muskeln — diese nur auseinander-
driingend oder comprimirend -— stattfindet, und dass das Trans-
sudat dann etwa unter dem Sublimateinfluss gerinnt, dieser Ge-
danke ist von vornherein .zuriickzuweisen; denn. man sieht an
jungen Herden ganz deutlich feine dunkle Linien polygonale Fel-
der von der Gestalt der Cohnheim’schen begrenzen und man
kann an einzelnen Fasern sogar den allmiligen Uebergang der
normalen Muskeln in nekrotische verfolgen. Es ist also zweifellos,
dass diese nekrotische Zone das Product aus ertidteten Muskel-
fasern und der zur Gerinnung ndthigen Lymphe ist. Fadiges Fibrin
haben wir auch mit der Weigert'schen Methode nicht nachweisen
konnen; doch firben sich nach dijeser Methode manchmal in
der sonst gleichmiissiy kornigen Masse eine grosse Anzahl von
runden und eckigen Kornern besonders intensiv; vielleicht besteht
zwischen diesen und dem eigentlichen fidigen Fibrin noch eine
besonders nahe Verwandtschaft. Duss diese Zone sich im Laufe

uns in dieser Form vorliufig nicht aufrecht zu erhalten; vielleicht — die bis-
herigen Befunde beim Calomel, Hydr. oxyd. flav. und den oben erwiibntcn
organischen Hg-Verbindungen sprechen dafiir — miissen alle unléslichen
Hg-Salze zunichst in metallisches Hg tibergefiihrt werden, ehe sie in den
Organismus ubergehen; aber dass dann auch die eigentliche Resorption des
Metalles ,en nature“ (wie Balzer es ausdriickt) erfolge, erscheint nach den
bisherigen Anschauungen doch kaum als wahrscheinlich; wir glauben viel-
mehr, dass nachtriglich noch das metallische Hg in Sublimat dber-

gefithrt werde.
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der Zeit verbreitert und namentlich die zuniichst nach innen von
ibr gelegenen Partien in ihren Bereich bezieht, ist nach dem oben
Gresagten nicht wunderbar; denn schliesslich wird eben auch die
centrale, eventuell gleich im Beginn erstarrte Muskelmasse zer-
stort und in eine gleichméssige Gerinnungsmasse iibergefithrt wer-
den konnen.

Aber auch eine zweite Anschanung scheint uns moglich zu
sein: Wenn die Injectionsmasse sich ausgebreitet hat in einer
ganz unregelmissigen Hohle, welche zum Theil hlos aus ganz
schmalen, zwischen die Muskelfasern sich vorschiebenden Streifen
besteht, so kann man sich wohl vorstellen, dass die Sublimat-
bildung beginnt an den am weitesten vorgeschobenen, am diinn-
sten gesieten Quecksilbertheilen, weil hier die mechanische Ge-
webszerstdrung am geringsten ist und -hier am ehesten die
durch den ,Reiz® gesetzte Hyperimie sich geltend macht, withrend
weiter im Innern die Gefisse gequetscht, zerstért und ausein-
andergerissen und die Bedingungen fir eine Transsudation un-
glnstiger werden.

Es werden sich dapn also im Centrum die mechanischen
Effecte der Einspritzung in- eiuer in Intensitit und Qualitiit wech-
selnden Degeneration geltend machen, die chemischen aber zu-
nichst mehr in den Hintergrund treten.

Die letzteren dagegen werden an der Peripherie am inten-
sivsten sein, und hier beginnt darum in einer ringformigen Zoue
die Nekrose der Muskeln, welche unter dem Einfluss der aus den
Gefassen transsudirten Flissigkeit zu der beschriebenen kdrnigen
Masse umgewandelt werden. Weiterhin wiirden sich dann unter der
allmiligen Einwirkung des sich allerdings pun langsamer aus-

scheidenden Sublimats und der — ebenfalls langsamer durch die
bereifs geronnene Masse, respective durch zufallice Liwken in
derselben transsudirenden — Lympbe auch die bereits schwer

geschidigten, wenn guch in ihrer Form im Ganzen noch erhaltenen
Muskeln im Inpern des Herdes zu coagulationsnekrotischen Partien
umwandeln und so zur Verbreiterung der erst schmalen Zone —
wesentlich nach innen — beitragen; wie weit eine solche Verbreiterung
auch nach aussen stattfindet, vermogen wir nicht zu entscheiden;
jedenfalls kommen doch auch nach aussen von der nekrotischen Zone
immer neue, wenn auch nur kleina Mengen von Sublimat zur Wirkung,



Einspritzungen von Saleyl- und Thymol-tyuecksilber zur Syphilisbehandlung. 817

welche vielleicht auch die urspriinglich schon reactiv entziindliche
Musculatur in das Bereich der Nekrose einbeziehen kénnen, — even-
tuell unter Mitwirkung von Circulationsstérungen.

Welche dieser Anschanungen und ob iiberhaupt eine von
‘ihnen zutrifft, das werden weitere Untersuchungen ergeben miissen,
die sich dann natinlich nicht auf einzelne Quecksilberpriparate
werden beschriinken dilrfen.

Hingewiesen mag endlich hier noch auf den Charakter der
entziindlichen Reaction werden, die nur zum geringeren Theil in
einer kleinzelligen Tnfiltration, zum grosseren dagegen in einer
sehr starken und weit in die Umgehung sich fortsetzenden Muskel-
kernvermehrung besteht; zu ervortern, wie weit bei der letzteren
bereits reparative Vorgiinge eine Rolle spielen, das wirde uns
hier zu weit fihren.') Nur Eines mochten wir noch hervorheben:
dass nimlich, wenn, wie es naturgemiiss anch vorkam, Theile
der Injectionsmasse in die lockeren Bindegewebsspalten der
Glutialgegend drangen, wir bei der nach kurzer Zeit vorgenom-
menen Section in der die Muskelfascion bedeckenden, weisslich
schmierigen, zum Theil iihrigens auch bereits leicht grau verfirbten
Masse eine sehr grosse Anzahl von Eiterkorperchen (kein Fibrin)
vorfanden, so dass also diese Entziindung im lockeren Bindegewebe
sich auch allgemein pathologisch wesentlich anders zu verhalten
scheint, als die ansschliesslich im Muskel localisirte.

Die so differenten Resultate, welche Chotzen®) beil seinen
Calomeleinspritzungen erhalten hat, — er sah wesentlich grosse
Mengen fidigen Fibrins und sehr reichliche Eiterbildung, —
mogen zum Theile wohl auf die verschiedene Localisation (er in-
jicirte wesentlich ins subcutane Gewebe) zurfickzufithren sein;
zum grosseren Theil sind sie gewiss begriindet in den sich auch
klinisch so deutlich markirvenden, stirkere Entziindung anregenden
Eigenschaften des Calomel.

) In einer eben erschienenen Arbeit (Deutsches Arch. f. klin. Med.)
hat Leven iiber ,die Regeneration der quergestreiften Musculatur® be-
sonders nach Einspritzung von Carbolglycerin berichtet; auch er hat sehr
kurze Zeit nach der Zerstorung der Muskelfasern eine ausserordentiich
reichliche Muskelkernvermehrung mit selir reichlichen Mitosen constatiren

konnen.
3L oe
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Unsere Aufgabe war es wesentlich, den objectiven Befund zu
-schildern, wie er sich in einer grossen Anzahl von Priparaten in
einer hochst charakteristischen, und wie uns scheint, auch allge-
mein pathologisch interessanten Weise dargeboten hat.

Wir haben bei den bisherigen Erérterungen mit gutem
Grunde auf das Klinische keine Riicksicht genommen, weil, wie
wir oben schon betonten, wir eine directe Uebertragung dieser
Thierversuche auf die menschliche Pathologie nur sehr vorsichtig
aufnehmen wiirden. Auf zweierlei aber mfssen wir dennoch hier
hinweisen: Einmal darauf, dass diese Herde trotz der grossen
Dosis verhiltnissmissig unbedeuntend waren, dass sie also mit
unseren klinischen Resultaten iihereinstimmen — wenn es auch
von vornherein zweifellos war, dass auch bei diesen Priiparaten
eine Nekrose unvermeidbar sein wiirde, — und zweitens eine die
Resorption des Hg betreffende, therapeutisch sehr wichtige That-
sache: Wihrend nimlich im Anfang die Hg-Resorption durch
Umbildung in Sublimat nach diesen Einspritzungen relativ schnell
stattfindet, nimmt sie spiterhin zweifellos ein sehr viel langsameres
Tempo an, denn noch nach Wochen fanden wir nach den allerdings
mit sehr grossen Dosen gemachten Einspritzungen in den centralen
Partien unserer Priparate Qnecksilberbestandtheile, theils in Form
von kleineren und grosseren Iugeln, theils als die mehrfach er-
wihnten schwarzen Krystalle. Durch die von wuns geschilderte
coagulirte Zone muss in der That der Siftestrom sehr aufgehalten
werden, und wesentlich darin, nicht wohl in der von Balzer an-
gefiihrten ,Coagulation du sang, endovascularité oblitérante“ liegen
die Griinde, warum der Rest von Quecksilber im Centrum erhalten
bleibt und so langsam der Auflosung anheimfillt.

In anatomischen Verhiltnissen also ist. — was Balzer?)
als Erster betont hat — der Grund fiar die so lang andauernde
Hg-Ausscheidung nach Einspritzungen der unldslichen Salze
(,Hydrargyrurie prolongée“) gegeben; sie vereinigen in der That
die Vortheile der mehr ,acuten* — in den ersten Tagen statt-
findenden — und der ,chronischen“ Hg-Einverleibung. ?)

) ef. Sibilat, L c. pag. 84.

*) Man konnte fragen, worin sich denn die Wirkung dieser Priiparate,
wenn sie alle doch erst in metallisches Quecksilber ibergefiihrt werden,
von der des im grauen Oel fein emulgirten Hg unterscheiden; es ist aber
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Dass beim Menschen auch die anatomischen Verhiltnisse
ahnlich liegen werden, als in unseren Thierversuchen, das ist von
vornherein anzunehmen; nur werden hier bhei den relativ viel
kleineren Dosen auch die Verinderungen im Muskel — nicht
blos relativ geringer sein; denn die grobfaserige und derbe
Glutdalmusculatur, in welcher wir heim Menschen die Hg-Depots
anlegen, wird besonders den mechanischen Einwirkungen einen
ganz anderen Widerstand entgegensetzen, als die zarten Kaninchen-
muskeln, welche wir vor uns hatten.

Vergleichende Untersuchungen werden lehren miissen, ob
die Einspritzungen anderer unldslicher Quecksilbersalze analoge
Verdnderungen setzen, als das Salicyl- und Thymolquecksilber,
oder ob nicht der klinisch beim Menschen beohachteten geringeren
Reaction bei diesen Priiparaten auch ein - wenigstens quantitativ
recht verschiedenes Bild entspricht.

Uns haben diese mikroskopischen Untersuchungen jeden-
falls gelehrt, dass auch die unldslichen organischen Hg-Ver-
bindungen sich erst in metallisches Quecksilber umsetzen, ehe
sie in den Siftestrom des Organismus eintreten (freilich mit einer
krystallinischen Zwischenstufe, deren chemischen Charakter wir
noch nicht erkannt haben); die anatomischen Wirkungen dieser
Einspritzungen, auf deren interessante Einzelheiten wir nur kurz
hingewiesen, bediirfen noch eingehenderer Untersuchung.

doch wohl a priori zweifellos, dass das erst im Korper sich abscheidende
Hg feiner zerstiubt und darum der Umwandlung in Sublimat unter dem
Einfluss der Cl Na-haltigen Lymphe weit leichter zuginglich ist, als in jeder
auch noch so feinen, kiinstlich hergestellten Emulsion.



