CHEMOTHERAPIE.
Wirklicher Geheimer Rat Professor Dr. med. Paul Ehrlich,

@ ic Bekdmpfung der Krankheiten der Menschen und die Linderung ihrer Schmerzen

Z R galt von jeher als eine Kunst, und es wird derjenige als Arzt bezeichnet, welcher
o) | dicse Kunst, die ars medica, auszuiiben versteht.

LAEAESR W ihrend in (riiheren Zeiten aber die Heilstoffe vorzugsweise dem Schatze der Natur
entnommen wurden, ist es jetzt hauptséchlich die Chemie und die so hoch entwickelte chemische
Industrie, die dem Heilkiinstler und der Menschheit das Arsenal liefert. Allerdings sind Bemiihungen
der Arzneimittellelre bis vor kurzer Zeit wesentlich der sogenannten symptomatischen Heilkunst
zugute gekommen, d. h. demjenigen Zweck, der auf die Beseitigung einzelner Symptome: Fieber,
Schimerzen, Schlaflosigkeit u. a. m,, hinzielt, Mankann bei aller Anerkennung des Nutzens, den uns
die reiche Schar der newen Heilmittel am Krankenbett gebracht hat, sich doch nicht verhehlen,
daf} es sich lier im wesentlichen nur um symptomatische Mittel handelt, nicht aber um wirkliche
»Heilmittel«, die die Krankheitskeime als solche vernichten und so das Ubel an der Wurzel
bek#mpfen, wie es z, B, das Chinin bei dem Wechselfieber tut, bei dem es die Erreger, die
Malariaplasmodien, zum Verschwinden bringt. Heilmittel dieser Art werden spezifische ge-~
nannt; es ist verstindlich, dal es das Hauptziel der &rztlichen Kunst sein muB, solche Spezifika
ausfindig zu machen, '
So alt in der Geschichte der Medizin die Kenntnis der verschiedenartigsten Krankheitsformen ist,
so jungen Ursprungs sind die wissenschaftlichen Bestrebungen, in systematischer Weise Heilmittel
herzustellen, welche als spezifisch bezeichnet werden kénnen, d. h. gegen die Kranlfheitsursa'che
gerichiet »actiotrop« sind. Wenn man die Entwicklung der Lehre von den Krankheiten und ins-~
besondere von den Infektionskrankheiten tiberblickt, so kann es freilich nicht wundernehmen, dafl
sich der Forschergeist erst so spdt dieser Frage von grofiter praktischer Bedeutung zugewendet
hat. Fs ist leicht zu erkennen, daB bis vor nicht zu langer Zeit die Vorbedingungen fehlten, welche
wir heute als die Grundlagen fiir die Auffindung erfolgreicher Behandlungsverfahren betrachten
miisson. Whas die hier an erster Stelle interessierenden Infektionskrankheiten anlangt, so hat erst
die zweite Hélfte des vorangegangenen Jahrhunderts befriedigende Antworten auf .gl'l.ll'ld.legel.‘lde
Fragen gegeben, Zwar hatte man wohl schon frither {iber die Ursachen der Kra-nkhmten dlskutle.l‘t
und oft an ein Contagium vivum, eine belebte Krankheitsursache, gedacht, ]edOCt} fehlten die
technischen und methodischen Mittel, um einer derartigen Lehre eim.a- feste und exper:mentfll ver-
werthare Form zu geben. Die fortschreitenden Verbesserungen optischer Beqbachturl.gsmégllﬁ‘h‘
keiten mittels des Mikroskops lieen schlieBlich die kleinsten LePewesen, Wfalche wir heute ’als
Bakterien oder Protozoen fiir das Entstehen zahlreicher lnfektlonskrankhelten' verf:fntv\.torthch
machen, erkennen, lhrer deutlichen Darstellung und Differenzierung kﬂmwese“ﬂ'f"h die Fd“b‘f“g
durch die der Anilinfarbenindustrie entnommenen Farbstoffe Zugl}te' Aber ."“‘Ch ‘_l'ese FO"tSC{""tte
der Evkenntnis hétten nicht gentigt, um die Grundlage fiir SYStemﬂtFSCh: expt’«"mi:;‘le“ the"gpe“t‘“’he
Bestrebungen zu bieten. Die Groftaten Robert Kochs’ und L. Pf.tsteurs, welche den ] u;ga};\gls{:
punkt der bakteriologischen Ara bilden, waren erforderlich, um dlewege Zu wen;eg, W{'{‘? llfh "1
teriellen Krankheitserreger in Reinkulturen gezlichtet und nunmehlf zur Ubertragung der Krankhetts~
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keime aul das Tier benatzt werden kimpen. Dy syrlematiselie Stadonn der Figenvehalten und
Lebensgewolnheiten dieser niedersten Lebewesen hat sehlielllich anch daza gefiihet, dal ¢5
bei gewissen Krankheitformen, deren parasitiive Ursachien asch ot e verfeinerten i igel,
nicht sichthar darzastellen sind, ermisglioht wirde, durds Vertmplong der Krcmkfwilq:rmluktc
anf Versuchstiere die Krankheil zn ithertragien, Dice kranken Versndntion alyer Bilden ert die Vope
aussetzung, um in systematischer Weise eine Becinflusumg der Krankheil durch Heilimittel 20 vep-
suchen und experimentel] zu erzengen. So ik ey kein Sufall, dall s derartigen Experimenton
sich raseh grofle Fortwhritte i der 1 leilkunt ergaben wnd Pilolge ereielt wurden, welche
die moderne Medizin auf ein nenes Hiveay grhiohen haben, Wb nesehite gue als unvergdnglichie
Merksteine die Bekdmpfung der Tollwat dureh die Pastear whie Sehteinnpfung, die Tuberkulosge-
studien Robert Koelis wnd inshesandere  die Ertdevkung i Diphtherieheilerann Jdurchy
Eov Behring erwilinen, s handelt sicli bei der lebatgenaten Behandbangsdorm g Heilsloffe,
welche der tierische Organistons. ohne wser caton nar anf slie Einverleibung ey Kraukheits-
ursache erzeugl, und gwar in elner 1o vallendeton Weive, dall edas wirkvane Agens lediglich
gegen dickranklivitbedingende Usvache periehtel ist, aline day etksankie ludividgam suchddigen,
So stellt day wirkamne Privzip des Diphtherieverung e ideoles Cirgengill - Asditoxiy -
gegen day Gt dur Diplitherichazillen dar. Aber der Organisienns kav nicld sy tlerarlige Schingz-
slofle gegun die Bakteriengifie, sondern ancls gegen die Baktenen selbag ersevgen. Dorch ihiee
wigderan  dureha spezilische Wirkung werden i Bakterien abgetitel gder derart aly-
geschwdcht, dalt sie den Abwehrkedften des Orgranisinm, inbewndere der Tiitigkeil der Frefi
zellen, wnterliogen.

Sie sehen also, dall dieve Serutmwirkungen zo Jeu withdigslen Phiunuenen gehiiven, iiher welclie
die Medizin 2u berichten hal, Wi Babien duredr sie inhesomndere tnteressante Fisblicke in den
Modus natiirlicher Heilvorgdngs edlangt.  Am hedettimgnealhten singd i divyer Hetichung die-
jenigen Infektionskrankliciten, welelie keitivels verlanfin, <, 1, bt tHenen iy Lol weniger Shanden
das Fieber plitatich abfalll unel die Heihing eingeleitet wird, ine silehie Hetluog, wie sie durel
Krise 2. B, hei der Preuronie — dee Lungenentaiindung - vintritt, ket dadurech 2intaude, dall
im Laufl der Erkrankung ein kleiner Teil der Baklerimg abyediatel wird, ue dall dieve Bakierien~
leiber die Bildung bakterientétender Autikiieper auslisen, die sich o M duimer mele anhéulen
ind dann auf einmal, wenn ihre Konzenteation o e genfigende geworden i, einge briivke Ablétung
der Bakievien veranlassen, wonit der Ledvorgany begim,

i fr B e, g r ' A} " . . b L4 N 1
)) : ( wener solehen Keankheitskeive hat i Matur day Beispiel siuer lelealtherapie gezeigh,
k) Y s

) : i
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( @ ndmlich der Jep Vernichtung aller Parasiten in sinen suge (Therapin magna
S Mtertivanm), Und dieses Beispicl war ex auchy, das i verrgeschiwelit hat, aly iclimich
AMNG (neinen chemotherapeutivehen Suchien zowale, Hon s sragistrs sed diseipuli
nalurae = wie sined njchl Meister, sondern Sehiiler der Matur!
L kann vielleiolt iiberrasehen, daft solehe Bestrebungen, de Erkrankougen it Liintlivhen Stoffen,
Chemikalion, 2 hegegnen, iiberhaupt notwendig waren, da wir doely dirch die Heilwera {iber so
wunderbare Subs iz, verfiigen, So erfolgreich aber sich diee Behanetlung mittels dieser Sclutze
stolle des Blutes bei manchen Infnkﬁimnhranklmilun. anerster Stefle bei der Diphtherie, Jdem Wand-
starckeampf, bewdht hat, ses haben siely die ioflumgen, weldie an zuititelind in groflem Entho-
siasmus auch anf dje cubsprechende Behandimgs wejye atslerer Krankheiten sefete, nicht in dem
Malle orfitllt, Bej einer Reilie wichtiger Virkeankungen it e micht miglich gewesen - und ich er~
wilhne hier Typlyabde minalis, die Wuudinfnklic;umkmnklmilmn el noch viele sdere = |mmnn~
Sera von geniigendler Wirkun_gskmﬂ 20 gewinnen, By il sich waiter teigen, dal) ey vine Reihe
wichtiger Erkrankungen gibt, bej denen dberlaupt die Chauce, dureh dos Serum Heilung zu be-

wirken, eine auflerordentlich geringe ist, und zwar hanclelt es sich hier im wesentlichen um chro-

2!59119. Etkrankungen, inshesondere solche, die mit Riickfatlen verlaufen, wie Sumpflivher, Syphilis,
d?l}litﬁkgiﬂkl‘mlt,_'b*lali:ahel:mr. U an, Hier versagt die Serumtherapie, und wir missen uns bestreben,
lej' ‘Fﬂn,.__.hmt,s_ke;me auf kijnstlicher Wege abayléten, Dall dies nicht aullerhalb des Bereiches
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der Moglichkeit liegt, daranf deutet ja schon dic alte Evfahrung hin, daB die Lues durch Queck~
silber, das Surpftieber durch Chinin zur Heilung gelangen. Allerdings handelt es sich hier ge~
wohnlich um langwierige und wiederholte Behandlungsmethoden, und sie lieflen den Whunsch un-
erfiillt, dureh systematische Versuche zu wirklichen Heilstoffen zu gelangen, d. h. solchen, die als
sinnere Desinfektionsmittel« wirken und die Krankheitskeime briisk und radikal abtéten. Eine
solehe Maglichkeit hatte bereits vor Iahrhunderten den fithrenden Geistern vorgeschwebt. Schon
im Mittelalter sprach esder grofle Arzt TheophirastusParacelsus aus, dall es nicht geniigt, Sympto~
matica zu besitzen, welche die einzelnen Symptome, Schmerzen usw. beseitigen, dafl} es vielmehr
der Mauptzweck der Medizin sei miisse, Arcana anfzufinden, d. h. solche Stoffe, die die Krankheits~
ursachen direkt abtéten, Und das Arcanum, was er selbst brachte, war der Brechweinstein, ein
Antimonsalz, das in der Tat bei Schlafkeankheit nach den allerneuesten Forschungen eine stark try~
panosomenfeindliche Wirkung aufweist, Nachdem es aber gelungen war, die zu behandelnden Er-
krankungen auch bei Tieren zu erzeugen, war die Méglichkeit gegeben, die Auffindung derartiger
Avcana im Tierexperiment zu versuchen. Bei dem grofen Aufschwung, welchen die chemische
Wissenschaft und die chemische Industrie genommen hatte, lag es nahe, an die Heranziehung
chemischer Stoffe zu denken.  Zudem wubte man schon seit léngerer Zeit, dafl chemische Stoffe Bak~
terien abzutéten imstande sind, die Lehre von der Desinfektion beruht ja auf dieser Tatsache, Aber
gevade die Eefalwangen tiber Desinfektion liefen die Aufgabe, die AbtStung der Bakterien im
lehenden Organismus vorzunchmen, als eine duBerst schwierige erscheinen. Denn es hatte sich ge~
zeigt, dalt die Desinfektionsinittel gleichzeitig mehr oder weniger starke Zellgifte smd und derart den
erkrankten Organismus in gleicher Weise schddigen kénnen, wie sie die Krankheitsursache beseitigen.
Wenn man daher mit einer rationellen Chemotherapie beginnen wollte, so handelte es sich darum,
durch tiberaus mithselige und langwicrige Arbeiten in mannigfacher chemischer Variation solche
Chemikalien aufzufinden, welche auf die Parasiten mdglichst stark einwirken, ohne dobei den von
ilnen befallenen Organismus zu schidigen. Durch Verbindung von chemischer Arbeit und bio~
logischem Experiment dieser Forderung gerecht zu werden, ist die Aufgabe der Chemotherapie.
Auf rein empirischem Wege lassen sich derartige Studien aber nicht erfolgreich durchfiihwen,
Fine leitende Theorfe mull ciner rationellen Versuchsfihrung die Wege weisen. In diesem Sinne
ist es mir vielleicht gestattet, auf die Theorie der Arzneiwirkung niéiher einzugehen. |
gy | sehin Jahren habe ich auf Grund der Untersuchungen tiber Verteilung und
o) ))) Wirkung von Heilstoffen fiir die Synthese neuer Substanzen das Prinzip aufgestellt,
PO\ \fg dall man zundchst solche Substanzen auffinden miisse, die zu einem be;timmten Ort
5))‘(\),(/2 des Organismus, z. B, gewissen Zellen, Verwandtschaft haben, und dall man an diese
Substanzen Gruppen von hoher Wirksamkeit anhéngen miisse, so dafl die pl‘iméire'Substdnz ge~
wissermaflen als »Lastwagen« dient, der ein bestimmtes Heilprinzip an de.n gewollten Ort
heranbringt. Ich glaube, daB diese Vorstellung vielleicht noch mf.lrkcmter illustriert werden kann
durch einen neuen Vergleich ~ den Vergleich mit einerfl Giftpfffll.' . .
Schon Theophrastus Paracelsus hat gedufiert, dald die Arzneimittel »Spicula« { Widerhaken)

haben miilten, mit Hilfe deren sie sich in bestimmten Organen festsetzten. Im Sinne der modernen

“hermi ir di ' i i ' en auffassen miissen,
Chemie werden wir diese Spicula als bestimmte chemische Gruppierunge fissen,
die in den Zellen, insbe~

die eine grofle Verwandtschaft besitzen zu bestimmten Gruppierungen, ! :
sondere in der Bakterienzelle, sitzen, und die gewissermalen als Angglh’aken dienen. lm Sinne
der tiblichen medizinischen Terminologie wilrde ich das Spiculum als d.:e »Haftgl‘uPPe‘: oder
haptophore Gruppe bezeichnen und den Angelapparat der Bakterienzelle als Empfénger

oder Chemozeptor.

Die Anwesenheit bestimmter Haftgruppen ist zwar ei oY ) . .
Giftwitkung, aber im all gereinen keine fiir sie ausreichende. Es kénnen an eme Bakterie sich

' : ' . - e ) E
hunderte Substanzen verankern, und nur wenige <ind imstande, eine Abtétung au;‘zg"lgser;nderz
mufl also in therapeutisch geeigneten Substanzen auﬂe}"der-Hdﬁgl‘UP!}i nzc ‘de ¢
vorhanden sein, die als solche die Abtétung bedingt, und die daher als »giftende« oder toxo

ne notwendige Voraussetzung fiir die
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phore Grappe bezeichuet werden soll, Ulnd dann hat ey sich gereigl, dall py, notwendig iy,
im allgemeinen nocli eine dritte Grappierung anlzatinden, welche die Verbindung awischen Hgft-
und Gillgruppe darstellt ond derart gewisermallen die Fanktionen einey Bindeghiodes amiibt,
len Sinne des obigen Vergleiches wiirde also die Haltgenppe des 1 leilmittels der Spitee des Ploils,
das Bindeglied dem Sehaft des Pleily wid die Cillgrappe etwa dem am Pheilsehialt augiehrachten
Pleilgilt entsprechen.
Lis knnte nun seheinen, als ob dieser einfaclie Vergleioh nur eine reine Spekndation darstellte, g
als ob ex keinen Vorteil hiitte, Gleichungen mit drei Unbekatnten aufsustellen, Aber re verg
liegen die Verhdlnise anf Grind sehion bekanter Tatsachen dech viel gindiger, indem oy indiglich
war, zwei vou diesen Unbiekannten gewisermallen « priori st anchalien,
Seit Urzeiten sind Substanzen von starker Giiftigkeit v boliem therapeatischen Woerd hekanut,
imbesondere Quecksilber, Avsen, Antimon, lod, Sehwefel, die als hesomden geeignet gelten mullion,
als Gift groppen und Arzneistoffe zu Fungrieren. Weiterhin il ev der Cliemie sehion Leingsd grelungen,
die: obigen Mtalle mit organiehen Sulsdanzen 21 vereimigens diese Kembinationen werden als
metallorganische Verbindimgen bezeichnet, Die organivehe Chemie mlersetiidet 2wei | larep
klasser, fetle und aromatisehe Substanzen, Der einfaclinte Vertreter der arinnativelien Sulstanzen
ist das Benzol, welches auy der einglirmigen Verbindung von swelis Kaldentollatomen frelnldet
ist und das wichligste Ausgangsinaterial der Teerfarbenindudie darstelll. Selion varliegende
Erfalirungen und Cherlegungen wiesen davanf bion, dall day Benzal Bramden geetguel fiir die
Konstruklion vor Heilmitteln sein mivse, 15 sehien daber an awevkmialligaten, Arven oder Qupcke
silber mit dem Benzolrest 21 vereinigen umd die so erbaltenen Substanzen, die im Sine abigen
Vergleiches demn mit Gill versehenen Schalt entsprechen, wit gevigueten | Inftgemgapin oder Wideps
haken zu versehen, T wurden dalier der Verhinding van Bewzol mit Avven, dem Avsenohenzal,
ganz verschiedenartige Grappen angehdugl und div s erhaltenen verschiedenen Substauzen iseliert,
jede file sich auf Desinfektions- und Feilwirkung stervidit, Relativ Teicht it ey, Sublatzen Al
findig zu machen, die i wasseriger Lasung Parasiten alstiten wied daber nach A der ililichen
-~ dueren ~ Desinfekdionsmittel witken, Aber Teider landelt es sich ja bei der Heiloug von
Krankligiten nm die Bekdmpfung der Parasiten, die i bebenden Organisimns il winen wannig-
faltigen iberemplindlichen Zellen und Orgaven varhaoden il Selon Kabert Kol hfte b
seinem berfihimten Versuch gezeigh, dalt Milzbrandbazilien dueelt Quecksilbeeetlaric i Reagenz-
glase abgetitet werden kéunen, nnd rwar gendigl hievzo el stine holie Verdiipmg, Als er
cinem mit Milzbeand iufizierien Mecrseliweineien day Quevksilberaaly in siser solelien Menge
njizierle, dafl diese um ein Vielfachey gediller war, aly iy Beagenzglasversaels zur Abtatang aug-
reichle, zeigie es sich, dalf unter diese Unistineen zwar die Meerscliweinehen der Chuecksithers
vergiltung erlagen, dafl aher die Mildhrandbazillen sich in der fppigsten Weise vermeheten, s
erklart sieh dieve Tatsache oline wetteres dadurch, dall auely die Ciowebe des Merrsehwenchens
eine Verwandisehall haben zudem Quecksilher, und dall diege Verwandtschalt vine viel energisehere
ist als die der Milzbeandbazillen, so dafl e veta von dems Quecksilhiersalz niclits an die Parasiten
gelangen konnte, vonder dali der Kaeper alles e sich iy Asprnel genovusien hatle, U greqtau
demsclben Vorgang begegnet man whe lidiulig.
B 5 chl daraus Liervor, dall man fiir die Konstraktion neuer Heilmitle! soldie Halts
geappen auftindig machen mall, die ) den Organen des nensehlichien Késepers die
¢ dllergeringste Verwandtiehallt baben und demselben in lebemwichtigen Teilen nicht
RN schaden, (ber die Organverwandischall vines Mittels it aber die Hohe der er-
tragenen und der tédlichen Dosis vollen Aufschind,
Wenn_‘wir in den Rest der Phenylarsinsiure (einer Verbindung des Benzolrestes mit Arsensdure)
\;;}‘50_[\lcdenﬂ}'lﬂ&gru]?pen cinflihren, 2B, Chlor, Hydeaxyl, Cyan, Sulfo, so 2eigte e sicl, dal) wie die
an, Dl g et T ﬂ‘ ' herzuste l'ﬁﬂ:Clﬁl:m’lc.,ﬂlthkm'! u:utimlﬁmfac:lm s‘chwaﬂ‘ n
m meisten entgifteten Ve.rbmdungen = o5 xind day Derivate der Sehwelelsdure ~ sind
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noch unschidlicher als Kochsalz, lhnen stehen andererseits Substanzen gegeniiber, die schon in
kleinsten Mengen den Tod herbeifiiliven.
Und dabei schen wir, daB je nach der Art der Substitution ganz verschiedene Organe erkranken:
bald ist es der Darmkanal, und die Tiere sterben an profusen Diarrh$en; bald ist es die Leber, und die
Miuse werden ~ ein seltener Anblick ~ gelbstichtig und sterben an schweren Leberverdnderungen;
bald werden die roten Blutkdrperchen aufgelsst, bald werden Teile des zentralen Nervensystems
angegriffen, die bedingen, daB die Méuse sich fast andavernd im Kreise drehen, genau wie die
japanischen Tanzmduse, um nur einiges anzufiihren.
Wir schen also, daf} je nach der Wahl der dem Phenylarsinséurerest angehéngten Gruppen ganz
verschiedene Ovgansysteme getroffen werden. Es erklért sich das dadurch, dafl in den verschiedenen
Organen prinzipiell differente Angelhaken ~ Chemozeptoren — vorhanden sind, die spezielle
Haltgruppen energisch anziehen, etwa wie der Magnet das Eisen. Und in dieser Beziehung
kann inan daher das, was Paracelsus als Spiculum ~ Widerhaken ~ bezeichnet hat, was ich selbst
Haltgruppe des Arzneistoffes genannt habe, vielleicht noch treffender als die Leitgruppe — formatio
directeix ~ charakterisieren,
Auf die Beschaffenheit dieser Leitgruppe kommt nun bei der Konstruktion wirksamer Heilstoffe alles
an, Sie soll das therapeutische Agens wesentlich nur zu den Parasiten, aber nicht zu den Kérper~
zellen [tbren, Es geht daraus hervor, dafl die haptophore Gruppe gleichzeitig zwei Funktionen
erfiillen muld, einerseits eine positive, davin bestehend, dafll eine maximale Verwandtschaft zu
den Parasiten erzielt wird, und cine negative, dahin gehend, dall die Verwandtschaft zu den
Kérperzellen auf ein Minimum beschriokt ist, ~Wenn wir z. B, eine bestimmte Art eines Empféngers
oder Chemozeptors auffinden wiirden, der nur im Parasiten vorkommt, den Organen des K&rpers
aber vollkommen fehlt, so wiirden wir cinen Stoff haben, der an und fiir sich vollkommen
unschidlich ist und dabei die Parasiten radikal vernichtet, Er wiirde in diesem Sinne genau den
Immunprodukten des Organismus entsprechen, die ihrerseits nach Art von Zauberkugeln ihren
Feind, die Parasiten, isoliert treffen. '
WG offen wir, daB es mdglich sein wird, solche Zentralschiisse auch chemotherapeutisch

EBE 2y lcisten. Fiir ganz ausgeschlossen halte ich das nicht, da z. B. bei der Hiihner~
B spirillose sich nachweisen 1401, dal} /zbis'/s Teil der tédlichen Dosis schwer infizterte
O DB Ticre vollkommen von ihren Parasiten befreit und der Heilung zufiihrt, Eine solche
Dosis ist aber re vera eine »Nulldosis, die das Huhn nicht im allermindesten schiddigen kann,
So giinstige Verhéiltnisse sind aber bisher nur selten gefunden worden, und man wird sich zufrieden
geben, wenn man giinstige therapeutische Effekte mit dem zehnten bis fiinften Teil der Giftdosis
erreichen kann, .
Das sind im wesentlichen die Prinzipien, die leitend waren fiir die Konstruktion neuer Arznei~
mittel, Unter den zahlreichen Verbindungen, die im Tierversuch bei Trypanosomen~ und Spirillen~
infektionen, bet deren Herstellung ich durch die unermiidliche Mitarbeit der Herren Benda, Be::t~
heim, Kahn unterstiitzt wurde, und welche inshesondere durch Dr.Hata erprobt v.mrde'n, hat sich
das Dioxydiamidoarsenobenzol ~ Salvarsan — als die wirksamste erwiesen; hifil' fungiert die Arsen-
gruppe als Toxophor, der Benzolrest als Trdger und die Amidophenylgruppierung als Spiculum.

As == As
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iment erprobte Heilstoffe bei ganz verschiedenen Tier-

: srartige zundchst im Tierexper .
Wenn nun derartige zundchs p chaftliche Berechtigung und Pflicht, den

arten dieselbe Wirkung ausiiben, so hat man die wissens : \ :
Heilversuch auch auf den kranken Menschen zu tibertragen, Aber der Schritt vom Laboratorium

zurn Krankenbett ist ein auBerordentlich schwieriger und geféhdlicher. Es ist dies "wefenthch m
zwei Momenten begriindet: erstens in der Tatsache, daB gerade beim Menschen ungliicklicherweise
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sogenannte Idiosynkrasicn - Ulberemiptindlichkeitsformen - existieren, die beim Tier niehl vop.
kommen, Ex st ju bekannt, dall bei einer Reilie darchaus gesinder Perwnen mande barnlosen
GienuBBmittel unangenehme Hauterseheinungen heveoreaten, so e B Eedbeeren umd Krebse, Al
naclt vielen, fast dee Hiallte aller Arnetmittel kimmen solehe l"lhrrrm;siimIlit'l|kt*il\c'rwlwi|Iunuvn
heevorgerafen werden, Und dafl solelie Evselicimmgen bei der Anwendug von therapeitisehey
Agentien, die stark wirksame Radikale, wie Arsen, Quecksilher, enthalten, in Beswnulers oy
angenchmer Weise anfltreten uiivsen, wird nicht wondernehimen,

Man wird daher vedangen, dall fie therapentielie Zwecke e voliehe Sulntanzen in IPage
kowmen, bei denen vine angeborene Cherenplindlichkeilt e i den allersellensen A
nahoen hestehd,

Aber hicrmit sind die Sehwierigheiten noh nicl erveliapll. By bat wiels namlich geeigl, dall
vielerlei Ulnistinde, Teblergnellen verlorgener Art, seliidlivhe Hebenwirkungen aunlien kiinnen,
die zumdehst aul eine toxisehe Matur des bestiminten Arsneimittels bezagen weeden und zur i
kreditiornng desselbens dienen miivsedn,

Sowerdenumter dew inflnf dey Saupr- ) lmcm +
stofls die Kéirper der Arsenophenalreilie e

atillerordentlich toxiveh, So 2. 13, wird, 1800 “ j

wie die folgende Kurve zeigl, die Toxi- S l o
zitdt von Salvarsan und Meosalvarsan TR ! HA00
zicwlich erliéiht, wenn die zur Injektion ‘ E ,«/ \
frisch fertigyestellten Lésungen einige ! Lo ! T
Zeit i Kolben offen stehen bleiben o wers  MAOU, o

uid so der Binwirkimg der Loft aus- L TP

gesetzt sind, Meosalvarsan verhalt sich / E /:// i+
in dieser Bezichung ongiindiger als ;’ |

Salvarsan, Die eetrdgliche Dosis Moo yonas ,,z*"f"”f )

salvarsan, 1 cem einer Verdiinnung ven ﬂ:}t‘agmﬁ r;:'””';;” y L L 'J 3 ) n“u
1/200 pro 20 g Gewicht, fiieMause sinkt vlunde Slunda. Susaton Stasn St situtiden

'luxizit.’“ilu*rhi‘ulumu o Solvirvan (lindeert) nad

bereits nach hallstimdiges Einwirkong
u { Heasolvaran (ponktiert) darely bayelation,

der Luft aul 1 cem einep Verdiinmmyg
von 17500, Mach einstiidiger Linwirkimg verteagen die Miuse e noch 1 cein el Léisung von
1/600. 'H(fi Salvarsanlisungen geht i Oxydalion, wiv die Kiyeve eeigl, langsarner vor sich,
gg VU iel wichtiger it aler der dureh selideclitey Waser bedingte Scliaden, den wan als
% Wasserlvhler bezeivhne!, il diven Aufdecking vt Weehseliann gelungen n,
) \ s Datte siele nigmlicl gezeigd, dall i destilbierten Wanser, wenn ey nicht gang Irisd
oW cestilliert i1, sich heiuligy eine reiche Bakterienflora catwackell, e auclt dann noch
?lll'{.‘. schidigende Wirkingg ansiibl, wenn sie dureh Sterilisioren abgetdtel wl Auch tng Tierversucl
L dureh cine Reilie von Arbeiten der Beweis der sehidigienden Wickung eines durel Bakterien-
endotoxine vermreiniglen Wassers erhracht worden, el verweine bier auf ddie Arbeiten von
Melutosh mul Fileles, vou Hoet Penfold, von Yakinnff ond Kolil-Yakimoff, Binige
Kueven, die anf Kaninchenversipelye Beang haben, und die der Arheit var Haort mind Peafold ente
noramen sinel, lasse ich folgen, | i Diageanune zeigen innner 2wei Verstedie; i dem vinen wirde
dasverunreinigte Weaswer verwamdt, in der zweiten davsele Wasser nacl Filteation durels Cielatine,
welcha ctllcchrunrtfeinigunum\ aurdickhdilt, Do gereinighe Wasser rief kein iebier hiervar, wihrend
das Ursprungswasser stets pyragen war, |
lntc?csmll’nte Beobachtungen machte auch Samelson bei Kindern, die nur physiologiselie Koch-
:ﬂ!TFusmu erhie!.l"e.n. Wie die nichste Kurve wiedergibt, reagieren Kinder abnolut oicht aul die
éléit;ﬁfzﬂllrgni élti,nis;l;i:ﬁil:;::ngtén:f [::ri.s.‘c:h, kur;mr dem ‘E;:}E!bmmf‘ll dmliliiﬂrlcﬁm’Wam:r I1§f~
elnpel'u'fui?_kurve- it einer 'icf’iwarzenmg::i? sofort nau'sg‘trfﬁhrt‘ wiircle, .!n der kl.nrvw‘ l}t die
| einer , gekennzeichnet, ~ Warde eine solche frivh zu-
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bereitete Losung nur kurze Zeit offen stehen gelassen und nach fiinf Stunden injiziert, so trat, wie

in der Abbildung punktiert wiedergegeben ist, eine Temperatursteigerung ein. Eine erhebliche

Reaktion his 39,8° C erfolgte, wenn die Lésungen aus kduflichem destillierten Wasser nach Sterili-

sierung hergestellt wurden.

Es liegt mir fern, auf die ausgedehnte klinische Erprobung des neven Mittels, an der sich Tausende

hervorragender Arzte — ich nenne nur Prof, Alt in Uchtspringe, Dr, Schreiber in Magdeburg,

Sanitdtsrat Weehselmann in Berlin, Oberstabsarzt Gennerich in Kiel, denen sich die grofle.

Schar hervorragender deutschier Dermatologen anschlieBt — in intensiver Arbeit beteiligten, in

diesem Kreise des néheren cinzagehen, und ich beschréinke mich darauf, nur einige wenige in Be~

tracht kommende Gesichtspunkte auseinanderzusetzen. - :

Je nach der Eigenart der Erkrankung kann man nach vier therapeutischen Prinzipien verfahren:

1. Der erste Modus, dic Therapia sterilisans magna, entspricht dem alten therapeutischen
Axiom: »Frapper fort et frapper vite«. Und gliicklicherweise hat sich herausgestellt, daf bei
einer Reihe von Krankheiten schon die Befolgung des zweiten Teiles der Forderung: »frapper
vite«, vollkormmen geniigt. - -

2. In manchen Fillen mufl dieses Prinzip der Sterilisation mit einem Schlage verlassen werden,
und zwar dann, wenn auflerordentlich zahlreiche Parasiten im Organismus vorhanden sind ~
es werden némlich durch die Abtétung und Auflésung dieselben Gifte in Fretheit gesetzt, die
in gréBeren Mengen sehe schédlich wirken. In diesen Féllen wird man sich also bemtihen, die
Abtstung der Parasiten in 2 bis 3 Einzelakte zu zerlegen, entsprechend der Tyndalschen -
fraktionierten Sterilisation. __ S - _

3. ist es bei manchen, inshesondere chronischen Affektionen, bei denen das Arzneimittel die Para~
siten aus mechanischen Griinden nur schwer trifft, notwendig, nach dem P'l‘inzip: »CJ:l'lttﬂ.Cﬂth
lapidem« eine lange, iiber Wochen sich erstreckende Therapie ~ chronische Sterilisation —

durchzufthren, | , TR .
4. wird man in schwerer zu beeinflussenden Féllen mdglichst eine Kombinationstherapie

durchzufiihren haben.
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KOCHSALZFIEBER DURCH VERUMRERICGURG HACTT SAMELSOLL

AuwsgerogeneLinie: Temperatutkupye nach infrav, lnjektion; Kosliateltmmg biergestellt it feivels thelillierten
Wasser, sterilisiert,

Punktierte Linie: Temperaturkieye nach itrav. hijeklion develln Wavers, wadilem w4 Minoten im
offenen Kolben gestanden liat, nacl § Stundlen injiziert,

Unterbrochene Linje: Temperaturkurve nach intray., Injektion; Keelwalalosag liergevtelll agy kéinflichem
destillierten Wasser, dureh Kochen seviliviert, Seltellichkeiten, div tharch diese Feblerguelle hedingt
waren, waren anllevordentlich grofle, Erd nachlem dieanr Stein dey Aatalie weggerdunt, nd das,
was ich alv Kincerkrankheil der njektionstherapie bezeivhine, fiberwimnten war, it die Hahin fir eing
nulzhringende Therapie, wie sie fie Bestimite inveterior(s Krankheitafirenen nitwendiy i, freigelegh

\ enn ndmlich zwei versehiedenartige Stoffe dem Organivinn in relativ klejnen Mengen
q zugelihet werden, so kann sy die: Wirkung in bezngr anf die Parasiten verstédrken,
oline aber fiir den Organivnms eine Steigerung der Giefalir 21y bredenten. Iy handelt
_ ¢ sich alvo bei einer derartigen Kmnhinalimnlwlmmllnnu fgewisserimallen wm das alle
Prinzip: » Getrennt marsehieren und vereint wehlagens, Vorbedingang fir eine rweckmillige Vor-
behandlung in dievem Siune sl aber = und damit deef joly viellicht wit einigen Worlen anf die
experimentelle Begriindung diever Bebandlongsmetliode cingelen —, dafl die beide 2ur Ver-
wendung gelangenden [ eilwnbstanzen versehiedene Spicnla bevitzen ud daher auch an differenten
Giftangeln der Parasifen angreilen, Die Kenntiis verswhiedener Angriflsorte an den Parasiten ist
also die Basis einer rationellon Kombinationstherapic, il eine der wiclitigsten Aufgahen der
chemotherapeutisehen Wissensehiall yull e dalier sein, wndgliclit viel versehiedenartige Angritfe
orte der Zellen kennen zu lepnen,
Dafl die Parasiton i der Tat eine Vielhoit therapeutiseh angreitharer Chemozeptoren hesitzen,
ist eine Tatsache, 21 deren Kenntois mich an erster Stelle die ]
festen Stdmme geliihet hat, Behandelt man némlic
ohne daf} eine vollstdndige Sterilisierung erfolgt, so werdon die rarlivkbleibenden Parasiten im
Laufe der Behandlung arsenfest, o, b, die weitere Zufiihrung der versehiedensten Arsenikalien
l;fdatltet fiir si_e nicht mehr die greringste Schitdigung, Ein solcher arsenfester Stammm ist aber gegen
emezwelte KlﬂS?(": von parasitenfeindlichen Stoffen, 7, B, den Fuchsinfarhstoffen, unverdncert
2?32:52311 glt;b!_lcl?len, _und e]':ncnm }?elraltﬁn Sl‘ilmn'}m, ?mtchﬁ ﬂf&ﬂ(ﬁﬂf}ﬂhﬂl‘}?ﬂcfﬂiiﬂ pine F'mtiqlfcait
« 1 haben, thre Angreifbarkeit durch Arsenikalien vollstdndip bei, Behandelt wan aber

ntdeckung der sogenannten arznei-
h die infizierten Tieee mit Arsenprdparaten,
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Abtotung von verschiedenen pathogenen Parasiten im Tierkorper
durch Salvarsan

g | Fig. 2 Fig. 3

o™

- o
e w4

normal nach Y1 Stunde nach 1 Stunde

Einwirkung von Salvarsan awf Trypanosoma brucei (Tsetse) in der Maus
(1 cem 1/400 Salvarsan pro 20 gr Gawicht intravents)
Fig. 4

Fig. 6 Fig. 6

s

normal nach 1 Stunde nach 4 Stunden
FElnwirkung von Salvarsan auf Spironema gallinarum im Huhn
(0,1 gr Salvarsan pro kg Gewlchl Iptravenﬁs)
Fig, 7 Fig. 8 Fig. 0

| nach 1 Stunde ' nach 6 Stunden

normal

Einwirkung von Salfvarsan auf Treponema pallidum im Kaninchen
(0,1 gr Salvarsan pro kg Bewicht intravends)
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einen Parasitenstamm mit beiden Agentien (Fuchsin und Arsen), so gewinnt er gleichzeitig gegen
beide Heilstoffe Festigkeit, Es ergibt sich daraus, dall die Arzneifestigkeit spezifisch ist und sich
nur gegeniiber einer bestinmten Klasse von Stoffen geltend macht, welche das gleiche Spiculum
besitzen. Damit ist der Nachweis erbracht, dafl die Parasitenzelle verschiedene chemisch isolierte
Angriffspunkte besitzt, die sie differenten Heilstoffen und damit einer rationellen Kombinations~
therapie zugdnglich machen. Man kann daher durch Kombination zweier differenter Agentien
die Dosen mdglichst klein halten und trotzdem die Wirkung ohne Gefahr fiir den Organismus
erheblich verstirken; denn die beiden Giftangeln, welche fiir die Kombinationsbehandlung an der
Parasitenzelle in Betracht kommen, sind im Organismus, wenn iiberhaupt vorhanden, so an ganz
verschicdenartige Stellen verteilt, so daf eine Verstérkung einer organschidigenden Wirkung
nicht in Betracht kommen kann.

Dic Kombinationstherapte kann ferner auch dadurch von Vorteil sein, daB unter dem Einflufl
zweier differenter Arzneimittel die Arzneifestigkeit der Parasiten, welche naturgemafl fiir die
weitere Behandlung ein schweres Hemmnis bedeutet, augenscheinlich viel weniger leicht eintritt.
So hat sich z. B, gezeigt, dafl im Laufe einer prolongierten Chininbehandlung die Malariaparasiten,
gliicklicherweise selten, chininfest werden kénnen, d. h. da therapeutische Dosen von Chinin nicht
mchr imstande sind, die Parasiten zu besettigen. Injiziert man aber einem derartigen Patienten
Salvarsan, so werden die Malariaparasiten beeinflufit, da dieselben wohl chintn~, aber nicht arsen~
fest sind, War nun die Salvarsandosis zu gering, um einen Riickfall zu verhindern, und gibt man
jetzt beim Wiedererscheinen der Parasiten im Blute abermals Chinin, so werden die Parasiten
wieder vomn Chinin beeinflult. Es war also durch die Kombination der Chinintherapie mit ‘der
Salvarsanbehandlung die Chininfestigkeit aufgehoben oder vermindert worden.

Was nun die Frage anlangt, in welcher Weise man zweckméBig nach Arzneistoffen. fiir die
kombinicrte Behandlung suchen soll, so ist es nach den vorangegangenen Ausfiihrungen wohl
ohne weiteres verstindlich, dall man bei solchen Stoffen, deren Haftapparate méglichst verschieden
sind, die meisten Aussichten auf Erfolg hat. In hervorragender Weise trifft aber diese Vorans-
setzung dann zu, wenn man die zu kombinierenden Substanzen einerseits auf einen geeigneten
Chemozeptor des Parasiten, andererseits auf diejenigen Giftangeln einwirken 143t, in welche die
auf natiirlichem Wege nach Einfithrung der Parasiten in den Organismus entstehenden spezifischen
Schutzstoffe des Blutes eingreifen. Eine sehr zweckméfige Kombinationstherapie kann daher aus
dem Zusammenwirken von Chemotherapie und Serumtherapie entstehen, Die Natur hat auch
in diesem Falle die zu befolgenden Wege gewiesen. Wenn man ndmlich einen groflen T?il der
i erkrankten Organismus vorhandenen Parasiten durch Chemikalien abtstet, so 16sen die ab~
getsteten Parasitenleiber ihrerseits das Entstehen von spezifischen Schutzstoffen aus, welche nun
wiederum als Heilstolfe fungieren. Es muft demnach von vornherein aussichtsvoll erscheinen, das
Nacheinander von Heilvorgdngen, das bei einfacher chemotherapeutischer Behandlung mff natiir~
lichem Wege entsteht, nebeneinander zu kombinieren, d. h. gleichzeitig chemotherapeutisch und
seruratherapeutisch vorzugehen, Und in der Tat liegen bereits expe.nmenjcelle Erfahrungen vor,
welche dartun, da@ bei gewissen Infektionskrankheiten durch kombinatorische Ar'lwendu.ng von
Chemikalien und den Schutzstoffen des Blutes der Heileffekt ganz erheblich gesteigert W'll‘d.
TSN HI2 ach diesen allgemeinen Vorbemerkungen will ich einige Anwendungsgebiete der
(WY therapeutischen Beeinflussung in kurzem schildern: . . .
BN SBE Was zundchst die Therapia magna sterilisans, die ‘B?ﬁ'e“.mg des S)rgamsmus
_ ((:/ MY von den Parasiten mit einem Schlage, anlangt, so.erwal.me I.Ch hier das leckfallﬁeber
des Menschen, welches durch etne Spirochaetenform bedingt lSt'. Hier sieht man wenige §tunden
nach der Salvarsaninjcktion die Parasiten aus dem Blute verschwm.den,. deme‘ntSPl'eChEHd Slﬂkt. das
Fieber kritisch im Lauf von wenig Stunden, und die Patienten sid in wenigen Tagen von ther
Krankheit dauernd befreit, wie nachfolgende Kurve zeigt. Als zweite Er!crar.lkungs?l‘t erwihne ich
die Framboesie, die cbenfalls auf Spirochaeten zuriickzufihren is:t, l{ﬂd d‘f’. emne Geillel der Tropen
darstellt. Auch bej dieser Erkrankung geniigt gewdhnlich eine einzige Injektion, um volikommene
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ROUKEALLTTERLR, SALVARSATI AL (VT RS D,
{Mhwarze Linde . ponmales Vierdant stey Faelers )

Hething hecheizabibeen, Tin Krarkeolons we Sosinam, da wandiy Giber 800 Frambuesiekranke
at verpllegen hatte, konnte vacd Findulway sder Sabearsanbehintdiung veiner Hestinumung ent-
liohen und geseblossen werden, jndem eine enizige hgekbion gendige, die Keapklieit 2o beilen, nud
dlie: Patienten biv anf 2wei entlassens wetden kounten,
Ancli bei der der Framboeie so nnlie verscandien e i i allerorsten Stadivm darelt elne
einzige Ijektion einer grallen Dosis - wir ans det Bhitéirksericht Onterreicdin hieevargeht — i einem
erheblichen Teil - dher 507, der Falle - vallbeonnene Ausliciling 20 ereirten. Sicherer vrreicht
matt aber in disser Pecinde den Zweck durcs sine intenivers wird eventuell mal Queckilber
kennbinierte Kue,  Hier solieint s - pack severen Mittedungen - mglich, an 957, Erfolge
heranzukommen,

Hei der Aleppobeule feauer, dee Angina Vinesuli s dey Fekeaukangen dee Mapdselleimbdute,
die durch Mundspirocharter Biedingh sinnd, st ene Thevapia stenilivaus wagua miglich, ja, in
vielen Falllen gendigt hier shon eine hikale Hehimudbuug durch Anfpamelung e §leibtoffey
Von Tiererkeaukinggen, die durch i einage Salvaraniogeh o gebelt werden kinen, erwiline
ich die fiie day Militir o wivhtige Hrntbwumdse et Plesde, die gerade Gir die Stldayferhipkeit
unserer Armee von w gl Bedeatang it
OB 1 wird ober nidit crwanrten iielsas, dall encsdbies valler Lefoly bei allen Kranks
W hettTormen in gleicder Weise ceaellior sen mnitlte. Wenn i die Anfgahe gestollt
B wurd, cin Siner g devinbizieren, s isl dies g petat relabiv lewht 2o Kiven; aber es

B L anderereits g, verstadimlich, dall ag et Stellen, g denen die ase de Fornaling

whwerer eindringen, an dey vgirnaniten taden Heben, die Keane sl fuaer getraflen werden,
Iy leielier Weise weerden noch Parasiten, fafly vie vich i decarfigen toten Fokiew dey Cleganismuy
anstecleln késnnen, von dem Arzueiseittel vicdt errrait, - | e therapentindwe Deprobmmg hat oun
Pl gezeigl, wo sulidieo Toter Ficken vivh i Oegranivmis belieles, s haedelt sich lier wesentlich
i den Holleamn, dee zwiselion drg Ritkemmark et der Wirkielyiinle grlegen ist, and welcher von
tiner wasserklaren, {au eellfecion wid erweillfreien Flivssighen, der sogeonniten Cerebraspinal-
Miissigedl, awgefilll v, | ieqe Hevdullenbwit der Cerebronpinalllinaigheit it nar dodurch zu
ﬁf“ﬁﬂ*ll. dalt die Zellen, weldie diellse wezermieren, (e die Meliezabid dee Stoffe des Organismos
eine anllerardentlich geringe Puredwsigkeit hesitzen nid s eigee ganz besehrinkten Anzahl
von Substanzen den Durehlafl uestatten. Ebsovo vie das Biweill werden anclkamplizierter gebaute
Arzneimittel aurlickgehalten yud gelangen dabur nicht in das huiere dee Cerehrospinalllissigkeil.
- fg'?ﬁ.“-‘.‘"‘? sich aber an dieser Stelle Parasiten, 1o sind dicse vor dem Angriff des Arzneimitlels
thhri. Diese Frage ist von ganz betonderse Whichtigkeit biei iner fiir unsere Kolonien 1o btscfe.utw

:f::;::: :'_L“'ZF"““’“}“_S?' dm*.'Sﬁ‘!"lﬂ;kl‘al'tkh(:}ih Sd}g:m rmjel": einem kurzen, ravcy vs:bﬂ"ibﬁt"fw":ifm"l"" “}'tml,;
. s dem Trypanosomenfisher, siedely sich die Trypanesonen in der Corebrospinalllissigke

354




Krankheltsiage
Tomp. 4 2 g
41,50 et : 4 5 i 7 8 9 10 1 12

E s

410

40,5°

<,
PE

400

80,00

30¢

38,50

N
N
N
\
N

N
\

980 [el

/,/i'/

§\§
\

2\
@ N =g
N

//4 o

. 37,50 '¢

are

BRUSTSEUCHE, SALVARSANBEHANDLUNG.

an. lst dieses cingetreten, so sind nach dem oben Gesagten die Heilchancen aullerordentlich
ungiinstige. Professor Broden hat auf meine Veranlassung am Kongo jahrelang an schlafkranken
Negern Heilversuche angestellt und konstatiert, daB durch eine besonders energische Kombinations~
" behandlung mit Salvarsan und zwei verschiedenen trypanosomenfeindlichen Farbstoffen, einem
gelben und einem roten (Trypaflavin und Tryparosan), sich bei Patienten, deren Spinalfliissigkeit
noch frei von Verdnderungen ist, anscheinend in 90%, Fillen Heilung des Prozesses erzielen [dBt
durch eine etwa 3~4tdgige Kur. lst aber das zentrale Nervensystem schon ergriffen, so versagt
auch diese Behandlungsweise. - : |
Aber ich glaube, daB es verfritht wire, jetzt schon auch bei dieser Erkrankung die Flinte ins
Korn zu werfen, da es sich bei den obigen Beobachtungen wesentlich um eine einmalige intensive
Behandlung handelt, und es méglich ist, durch eine chronisch intermittierende, lange fortgesetzte
Therapie schlieflich doch dem gewiinschten Ziel sich zu néhern. -
In dieser Bezichung méchte ich nur davauf hinweisen, daf8 auch bei der so eminent chronischen
Riickenmarksschwindsucht, der Tabes dorsalis, eine einzige Injektion nichts nutzt, dall dagegen
durcheine lange fortgesetzteSerienbehandlung mit Salvarsan groBerNutzen geschaffen werden kann.
1 N e Wirkung des Salvarsans ist aber, wie weitere Untersuchungen gezeigt haben,
nicht auf die Spirillen~ und Trypanosomenerkrankungen beschrankt, vielmehr m.u[]
der Angelhaken, welcher das Spiculum des Salvarsans einzufangen imstande ist,
A offenbar in der Klasse der Parasiten eine weite Veerbreitung haben. Scheint es doch

U

sogar, dafl auch Frkrankungen wie Scharlach, Pocken und Flecktyphus, Weite_l‘hi“ von reinen
Bakterienerkrankungen Milzbrand, Rotz, Rotlauf eine deutliche und giinstige Beeinflussung c_l_urch
Salvarsan erfahren. Ob diese Beeinflussung zur Heilung ausreicht, wage ich nic?lt zu entscheiden;
aber auf jeden Fall ermutigen die bisherigen Beobachtungen, unentwegt auf diesem P.fﬂd;e fort~
zuschreiten. Besonders empfindlich gegeniiber dem Salvarsan scheinen nach neueren Mitteilungen
von Hata die Amébenformen zu sein, welche die in den Tropen vielfach verbreitete sogenannte
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Amdibendysenterie, eine eigenartige Rulirethennboug, veraesachien, ieelie kemmte Hata durch
cine cinmalige Salvarsanivjekiion i dav Blat Plething erzielon, was win o Bremerkenswertep ist,
als bei dieser Krankheit der geotite Teid der Parasiten i Darndanal gelegen ik il olfenhar
bereits geringsle, aus dew Blute dalin grlangends Salvatsanwwengen geniigen, die Deg-
mflektion zu hewicken,
lch habe biy jetet Tast anssehbielflivds von il ektisnkrank beiten geapronhien. Dall hier dorely \wile~
matische chemotherapeutisclie Arbieit aneh mit avderen giftendes € eappen aly dem Arsen erfolg-
reiche Forbwhritte zu erwarten sind, seigen die expreinentedlen Studien von Comeadimit Chloros
form bei Typhasinfektionen des Kamndiens, el rektale Finverleibngg ves Chloralornsl oder
Chloroformmile wehrere Tage lintercinandee koannten abute md dieonivdie Typhusinfeltionen
des Kaninohens s Fleilung gebrncdt werden, e Versuole wurden dauk spéiter durdds Hailer,
Rimpan ond Uhigermann diech Verwemlung veuer Chennbkalien erweiter] Anch die wehanen
Untersuchungen Maregenrothy tiber die Chemotliverapie Jder l’nmmmhrihkriwthmnkunumt thurch
Chintnderivate wie die vielvergrediem e Heowitbuogen von Cirafn van Linden i cine chemo-
therapeutisehie Hecinflmsong der Tuberbdow doreb Kupferpraporate vl 2o erwabinen. Aber das
Giebiet der Chemotherapie ist ein weil allgrmeineres and sendallt aocly sy Erkranknugen, die
durch Veritnderang der Zelll@tigken hervorgernfen werden, Uind lier sind es an erder Stelle die
hésartigen Beubillangen, die das hidermae fraseln e Das Preoblewn i dabiei insolem ein
vehiwierigres, aly sicher bei etnem Teil der Heobilungen ex sicde wivhit s ifsbting handelt, vondern
win Abireung kéirpereigener Zellew, div wigenanule Metapdasic, Die Tannezellea sind mithin, im
Ciegensalz 2 den Parasiten, nivhts dein Kirper Frewdartiges, sandeen ey handsll ek (ewiver-
mablen wn leindliche Britder, wond o it deshiall a prion viel wliwerer, spesihiclie Heildolfe auf-
afiuden, div nr die kranke Zello treflen, sdine die gramde o whichigen.
Die gldnzenden Verwche A v, Waniermanm, das an wnd Fie vy mclididliche Eenin als
Tedger file die zelhehidigends Selengenppiering s verwemden, viml oy i aller Cieddchhuis,
i eswae aneh fir den Faclian oje ragpierensde, a prioe garsichit viramsssehende Talsache,
wie unler dein Binflufl di Eensinselenn di tapile Verflisiguug e Tunorgewsbies anltrit, an
die sich die Resorption nmd | Feilung anvelibielit,
e volle Bestitignng haben diese Healimettmngen auch durdds die spiteren Llutersuctogen von
Meuberg, de mit kennplexen Metallvalzen datheitet, gehimden,
Day literesse an diesen Clebiot it wit Reglyt el gang etninendes, omd wir sehen sehon jetzl, dall
méglicherweive bef der 'l‘mm:r!mk-‘impluuu el ganze Koty verschiedeusr Subnlangen, 2. 1. Radinm,
Cholin, Kisselsiiure, Arser, Mesothor o, o, siue cleblive Zevtirog dee Tumarselle andinen kifunen
Wenn s sich aneh i weventlichen woel i Tiervees i famdelt, serist and dievern so pnendlieh
wichtigen Gebie docly endlich ein Fortwhintg i verseliedenster Riclisng u verzeichoen, so dal) wie
die Hoffoung hegen chirfen, dall ex den vereinton Kreften i okamft gelingen wird, i es mitiso-
3it‘*rim|,f's mit K«nnhismiitumnhlhmlru, wirklichidiever Cheiltel der Mensehileit |ere 20 werden,
YN Drer dies ers e Varaussetzung sedebier Stdien iid e fealyge st ddas Bestehea wissensehalt=
 licher, gut singeriisleler Forschungnintitute, in denen i vielfaclien und whwiergen
:  Aufgabien, die noch 2 lfisen vind, hearbieitel werden kingen, fedy il es daher mit
AN der grillten Frede begrillen, dail vich sden beiden chemidien Kaver - Wilhelm~
lm‘lii.utm; als wdichstey clay Kaiser ~Willieho-lustitat fiir expermesdelle Therapie anchilieflen soll.
Wir wissen, dafl diee tenen Heimatileo wissensehafilider Farsclung alleiv dem erlauchten wissen~
schaftlichen Wnteresse nnd der weitsehavenden lnitiative Sr. Majestiit ihret Ulrsprung verdanken.
Dlaf-iir i Plamen der Wissensehaft auch meinerseits aller elifurchtseallen Dank abustatten, ist
- e Pllicht und Bediirfnis,
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