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I. Ueber schmerzstillende Wirkung des 
Methylenblau. 

Von Prof. Dr. P. Ehrlich und Dr . .A.. Leppnmnn. 
Lu deu letzten Jahrzehnten hat si ·h di e wissenschaftliche 

Forschung einem lange vernachlässigten Gebiete, nämlich dem 
Studium der Farbstoffe, wieder melu zugewandt und insbesonder · 
die Wirkung der künstlich en Färbemittel, der Anilinfarben, klar
gestellt. Die wichtigste Errungenschaft, wel che von Biologen der 
vers hiedensten Richtung, in erster Reihe aber von l\1ecli cinern , hier
bei gemacht wurde, war die, das das Dogma von der Unfilrbbar
keit der lebenden Substanz umgesto en und gezeigt wurde, das 
o-ewisse Farbkörper zu bestimmten Organth eilen besondere Affi
nitäten besitzen. In dieser biologi -eben Th atsache lag ein Anreiz 
zur therapeutischen Verwer tbnng im Sinne einer locali sirentlen 
Organth erapie. 

Zweck einer solchen ist es, die Ge~ammtbeit (!er Stoffe fostzu
:;tellen, welche sich hei der Einverleibung in Zelle11 1 estim111ter 
Organe aufspei ·h ern , und aus der Reil1e dieser Stoffe di e Mittel zu 
finden, welche bei k rankhaften Verändernn,,. n der betreffenden 
Organe therapeutisch wirksam sind. In di eser Beziehung ist die 
rellulare Therapi e eine Consequenz der specifischen Zellenern ährung, 
da ja nur di e S t o ff e die Zelle wirkli ch beeinflussen kö nnen, w lebe 
von ihr, weun rl er Ausdru ck gelten soll , gefresseu werden. Leider 
ist heutzutao-e, im Kind esalter der Mikrochemie, di e cellul::tre Ver
theilnng nur für solch e Körper ;r.u beweisen, welche lnrcl1 die siun
fällige Eigenschaft der Farbe ausgezeichnet sind. 

In dieser Beziehung hat das Methylenblau ein besonderes Inter
esse, da dessen beka1rnte Vertb eilungsgesetze eine auffallende Ver
waudtscbaft zum Nervensystem, vor allem zu den Axencylindern 
der sensiblen und ensorischen Nerven zeigen.1) 

Aus diesem Grunde hielten wir die praktische Ausrnittelung 
der schm erzb ee infl us se nd en Wirkung des Methylenblau in erster 
Reihe für erlaubt und geboten. Gelaugte man doch aus einer 
ilhnlichen Ideenverknüpfung zur Anweuduug des Goldes bei or
ganisclien ervenhankheiten , wobei man allerding die Affinität 
des lebeuden Nervengewebe zum Metall e nicht bewiesen, uur 
tr liglich supponirt hatte. 

Als Krankenmaterial zu unseren Versuchen standen uns die 
lusassen der Kgl. Strafanstalt Moabit und der damit verbundenen 
Beobachtungsanstalt für geisteskranke Verbrecher zur Verfügun g, 
und eracl1ten wir namentlich die Kranken der Hauptanstalt für 
unsere Zwecke als besonders geeign et, weil es sieb bei denselben 
um fast gleichalterige, jugendlicl1e, an die Vollreife heranreichende, 
unter gleichen und sehr regelmässigen Lebensbedingungen befin d
liche Männer handelt, bei welch en wegen der strengen Isolirung 
die gesammte Lebensfö.lnung genau controllirbar ist, und ausserdem 
jedes suggestive Mom ent möglichst vermieden werden kann. 

W cnn wir nun in folgendem die Resultate unserer rnehr
monatliclien Versuch e in etwas fragmentarischer Form veröffent
li ·hen, so geschieht dies, weil jetzt, wo die Farbentberapie durch ihre 
Beziehungen zur AntiseJJSi mehr in den Vordergrund getreten ist 

1) Ehrli ch und sodann Arn s t e in , Aron s on , Bi ed e r mann , C uccat i , 
Dogi e l , Drasc h , Feist, v. Ge rl ac h , Jo se ph , Ko wa l e ws ky , l\Ia r ti 
notti, !lay, Mithr ophan o w, Pal , Pilli et, Prus , R e t zius, Smirn o w, 
0 . Schultz e , T a la t und S. May e r (s. desseu Zusammenstellung in der 
Zeitschrift für wissensch, hlihoskopie, Bd. V J, Heft -!, p. 43i). • 

Verlag von Georg Tbieme, Leipzig-Berlin. 

(P en zol d t , Still in g), unsere Mittbeiluugen von anderen Gesichts
punkten aus zu praktischem Weiterarbeiten anregen sollen. 

Chemisch reines, chlorzinkfreies Material, welches die erste Vor
bedingung dazt1 i t, wird erst , eit kurzer Zeit durch fabrikatoriscbe 
Darstellung seitens der Höchster und der Lurlwigshafener Werk
stätten für weitere Kreise zuo-änglich gemacLt. Das von uns be
nutzte Präparat stammte von den Far bwerken vormals i\I e is ter, 
Lu ciu s und Brü n nin g, uud war ein chön krystall isirtes, nach 
j eder Richtung bin zuverlässiges Product. 

Die Reinheit des Materials war uns vou doppeltem Vortbeil. 
Sie gewiibl'te uns relativ grösscre Au siebt auf Erfo lg, da, wie ex
perimentell festgestell t i t , die Erzielung einer isolirten Nerven
färbung von der Güte des Farbstoffs abb llno-t, ansserdem kon nten 
wir erheblich e toxische Gefahren dadw·ch ausschlie sen. 

Trotzdem gingeu wir vorsichtig zn Werke. Wir begann n zu
erst mit Injectionen von 0,01 und stiegen mit einer müglirl1 t con
ceutrirten, vielle icht 20/o igcn Lösung bis zu 4 ccm, also zu Einzel
gaben von 0,08. Da wir es nicht für angezeigt erachteten. eine 
grössere Menge als die bezeichnete an ein und uernelbeu Stel le ein
zuspritzen, und eiue Steigerung der gleich zu schildernden Wirkung 
durch Erhöhung der Gabe uns wahrscheinlich erschien, gingen wir 
zu innerer Darreichung über und bedienten 1w s zur Einverleibung 
gewöhnlicher Gelatiuekapseln, welche das fe in gepulverte Mittel in 
Einzelgaben von 0,1-0,5 enthielten. Die höchste Tag sgabe bliel1 1,0. 

Ein Versuch, conceutrirtere Lösungen zu stilrkercu Injectionen 
durch Herstellung des Acetats zu schaffen, hatte zu keinem Resul 
tate geführt. 

Die Injectionen waren schmerzlos und bis anf eine teigig weiche 
Ge chwulst, welche zuweilen eiuige Tage bestehen blieb, aur.h reac
tionslos. Bei ibuen sowol1l , wie bei cleu inneren Gaben trat auch 
nach längerem Gebrauch keinerlei chäcllicbe Nebenwirkung auf. 
Appetit, Verdauung, Puls- und Kräftezu tand iinderten sich nicht, 
nur ;r.weimal unter ca. 40 Fällen trat unter besonderen Umstiinden 
Erbrechen auf, einmal bei einem blutarmen Herzkranken und ein
mal bei bereits bestehendem acuten Magenkatarrh. 

Der rasche Uebergang des Mittels in die Blut! aLn erwies sich 
selbst bei der geringsten Gabe zweifellos; denn schon nach ¼ his 
einer Stunde nach der inuerlicben Verabre iclmng oder der Inje tion 
war der gelassene Urin bellgri111 , nach 2 Stunden blaugrün, nach 
4 Stunden dunkelblau. Bisweilen trat die Färbung er t nach dem 
Erhitzen oder nach einigem Stehen ein (Leukometh ylenlJlau). Pa
thologische Bestandtbeile ergab der Uri n niemals. Eine bläu li che 
bis blaue Färbung war ebenfalls am Speichel und an cleu Fä ·es zu 
bemerken. Dagegen wurde ein bl äulicher Anfl ug der Haut, der 
Schleimhäute oder der Sclerae nie beobachtet, was un für die 
praktische Verwerthung bemerkenswertb erscbciut. 

Die th erap euti sc h en Ergebnisse bestätigten unsere aprioristi
schen Anschauungen völlig. Bei bestimmten Formen chmerzhafter 
Localaffectionen, d. h . be i a ll en ne u r iti sche n Pr ocessen und bei 
rh e umatis ch en A ff ec ti on en der Mu k e l n, Ge l enke u nd 

ebn en ch eid en , wirk t da s Mitte l schme rzsti ll end. Die Wir
kung i t ein e eigenartige. Sie beginnt nämlich ausnahmslos erst einige, 
gewöhnlich 2 Stunden nach der E inYerleihuug und steigert ~ich bei 
gehöriger Dosirung d. h. beilnjectionen von 0,06 und bei inneren Gaben 
von 0,1-0,25 allmälicb, d. lt. wiederum. in Stuuden bis zu erheblichem 
NachlasR, ja b is zu völliger Schmerzlosigkeit. Diese Form der Wirkung 
welche wir uns beim besten Willen nicht vorher hätten const:rui..ren 
können, die. icl1 trotzdem hei strengster Vermeidung 1:mggcstiver Fragen 
1ll1d trotz der ,·öllii reu Unmü„liclLkeit eines gegenseitigen Weiterer-
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zäb lens von Kranken zu Kranken ausnn hmslos ergah, scb lo ,; rlif' 
letzte Befü rchtung einer Selbsttäuschung in nnseren Beobachtuuge 11 
aus. S ie rklärtsfrh durchdievone in emvon un (Ehrlich)fe:;tp;e.· t ellte 
Tbatsache, rlass na ch Inj ect ionen von Methyl en] lau in da:- lehende 
Tllie r di e sofort e intreten <l e Färbmw rler Ne rven im Lanfe der 
c rste11 StundPn eine Aenderung dadurch crfülut, das~ di znnäcl1st 
tl.iffu:;e Bläunng verschw indet und dafür unrep;C'lmäs~ige intens iv hlaue 
Körn ch en in den Ax ncylind ern d er NerYenstämmrl1 en auftreten, 
di e schliesslicl, (wohl auf mechanisclll'm W egc) nus tk n NervC'n 
11Iiminirt w erden. Es scheint sich mithin 11m Bildung- eine r unlö lieh en 
Verbindung zwis ·l1en Farbstoff un rl gewis,;eu Be. tandth eil rn <ler 
Nerven ubstanz zu han l In, welche den chemischen Zustand der 
Nerven ändert un d dadurch zeitwei ·e schmerzlindernd wirkt. 

Dabei is t. die Wirkung eine rein ,;rhmerz till ende. Ein n 
dirPkten Einflus. ai.lf entziindliche Schw ellnngen, auf Sehnensrhei
<len- nnd Gelenkergiis. e u. d. m . haben wir ni cht h cmerkt. Eiuen 
Nachlass des analgeti. eb en Einflusse,; 1 ei längerem Fortgehrnuch 
haben wir Pbenfall . n irht bemerkt. Besollfl er~ clrn ra kteristi eh 
erscheint, uns folgender Fall, welcl,er mitten im Sn che n 1n1ch Pi11Pr 
hestimmten Do,;irung zur Beobachtuug ka.m. wndnrrh sich dir Vr r
/;clJiedPn h e it. der Galwn erklärt: 

Gefangener St., 25 Jahre alt, früh er gesund: seit mehreren Wo hen 
heftiger, . tetig zuuehmender Schmen. entlang dem rechten [schiadi cu. mit 
f'barakteristi ·eh n Druckschmerzpunkten, Schwerbeweglichkeit des Beines und 
rleutlicher Muskelspannunn-, leicht feLril. Nachdem die Schwere de. Falle 
durch mehrtägige Beobacbt.nng nach der Krankmeldung fes tgestellt. ist, be
ginnt die Anwendung des Methylenblau am 12. Februar. 

12 . . Februar Vormittags 111/2 Uhr: 0,1 M. iunerl.: Schmerz verschwin
det Abends nm 7 Uhr ziemlich chnell, so dass Patient , wa. · er tagelang 
vorher nicht mehr konnte, in der Zelle umhergeht. Gegen :Morgen kehrt 
der Schmert schwächer wieder. 

13. Februar 6 Uhr ~bends : 0, 1 M. Schlaf von 8- 12 Uhr, lanu geli nder 
Schmerz von 12- 4 Uhr, dann noch 1/~ Stunde Schlaf, dann leichter Schmerz. 

14. Februar 11 1 ~ Uhr Vormittags: Schrn erz weicht gegen 3 Uhr. 6 Uhr 
AIJends 0,1 M. während anhaltender Schmerzlo igkeit. chHift von 8- 2 hr, 
dann heftiger Schmerz. 

15. Februar 6 Uhr Abends: 0,1 M. Schlaf von 8- 12 Uhr. Sofort nach 
dem Erwacben 0,1 M. Schlaf von 2 Uhr bis zum Aufschluss (1/~6 Uhr früh). 

16. Februar: Tag über gelinder Schmerz. Ohne MeLlici:n geschlafen 
von 8-11 Uhr, dann heftiger Schmerz. Der Krauke, welcher bis jetzt auf 
seinen Wunsch sieb im Sitzen, ja sogar zeitweilig, nach dem Einnehmen, im 
Stehen mit. Tischlerarbeit beschäftigt ha.t, wird von heute ah ius Brtt ver
wiesen und soll seiue Kapseln nehmen, ohald Schmerz eintritt. 

18. Februar 6 Ohr früh: 0,1 :rir., nur geringer Schmerz bis 5 Uhr I ach
mittags. Sofort 0,1 M., schmerzlo , von 7-1 Uhr (Sch ia , um 1 Uhr 0, l M., 
Schlaf von 3 hr bis früh. 

19. Februar 11 Uhr Vormittag : 0,1 or. 1acldas mu 1 Uhr. 1\ufhören 
vo11 3-5 Uh r ; um 5 Ubr 0,2 M. chlaf uis 1 hr Nachts, sofort 0,1 or. 
Schlaf bis 5 Uhr, sofort 0,4 M. 

20. Februar: Vou 8 Ohr früh ab völlig cbmerzlo . Da di e Höbe der 
möglichen Dosen noch nicht fe tge tellt ist, wird heute mit der Gabe pau irt, 
trotzdem gegen Abend der Schmerz wieder beginnt. Zur Na.eilt spanische 
Fliege. Er liegt von 12 Uhr ab schlaflos , verlangt driurrend nach weiterer 
Darreichung von Kapseln. 

21.-24. Februar: Um lJ [1hr Vormittags, 5 Uhr Nachmitta<rs, 1 Uhr 
Nacht., 5 hr früh je 0,1 M. mit, bekannter Wirktmg. 

24.- 2n. Feb ruar: Nur Nachts 1/212 Uhr und friih ca. 5 Uhr je 0, 1 M. 
uot.hwendig. 

27 . Februar: Ohuc Arznei sc bmerzlo , aueh auf Druck we ontli.-h ge-
ringerer Schmerz. 

28. Februar bi · 3. März: Am Tage 0, 1 or., Nachts 0, l :M. 
::1. und 4. März: Einmal früh 0,1 M. 
5.- 9. März: Früh 0,2 ilf. Darf aufstehen. 
12. März: Früh noch einmal nach Bedarf 0,2 i\l. 
15. März: Desgleicbe11. 
17. März: Vorm. vergehender 'cbmerz von 6- 8 Uhr; ohlll' J\ledication. 
20. März: Ist schmerzlos geblieben, geht, an die Arbeit. 
23. Mai: Klagt nach mebrrnonatlicher Pause heute über ~tnrk en Schmerz, 

0,5 M. wirkt in der bekannten W eise. 
26. Mai: Gesund gebliebe_n. 

Wir hahen, was die irlrnrl1 cit. der Wirkung- an heti-ifft., da~ 
Mittel in ca. 25 Fällen <l er rrenannten Loca laffecti onen versucht ; 
PS blieb ni e ganz ohn e Wirkung. In b , j weitem den m ei -ten Fä ll en 
war die Wirknn..,. so anlrnltend und e rl1 eblich, da~· si e dem 
Kranken selb t in der deutli chsten urnl bel1acrl icb sten W eise zum 
Bewusstsein kam. 

Bei anderen Organ leiden, wie z. B. bei tl en Dolores osteocopi 
einer Lue ·, bei h eftiger Scbmerzlrnft igk eit eine MagengeRchwür 
versagte e.. Ebenso wirkte es nicht auf allgemeine neura.tl1euiscl1 e 
Symptome, wi z. B. auf eine bestimmte Abart ,·on Neurastheni e, 
welche b ei jugendlichen Detiuirten entsteht, auf welche näl1er 
einzugeh en .'ich der eine von uns vorbel1ält.. Di ses Versagen 
konnten wir aprioristisch aunel1men, ch cns0 wi e eine Wirkungs
losigkeit ge«en p yclüscl1c Errerrung-szu tände, Gerueingeföhblialluci
nationen und Illu. ionen, sowie gegen Schlaflosigkeit. 

W e entlieh e antipyretische Eigensch aften haben wir nicht fost
-tellen könn en. Einen crünstiren Erfol~ al er erzielten wir hei 2 

Fi:ill n von angio. paRtisclter Migraine. Bei dem einen roupirt r rs 
den Aufall völlig, h ei llem andern kürzte es ihn ab und erl eichtc rt r 
ihn. Indessen wagen wir aus der geringen Zalil von Beobachtung n in 
B zug auf cli ese Erkraukung noch k ein Schlüsse zu zi b en. Theo reti . eh 
ist hierhei zu erinnern , rlass, wi e Ehrlich p;efunclcn hat, ich ausser 
dem Gefässnervenplexus hc timmte Muskelfasern der Gefä wänd e, 
augensch einli ch Vasoconstrictoren, <lurch Methylenblau färhrn. 

Ueher dif' Vorzüge d e.- Mittels bei der prakti sch n Verwe rthuug 
nutlPreu ·c h111 erzstillcnde n A.rzcneiPn g gP nühcr l1 ahe 11 wir norh kPin 
rndg-iilti ge. Urthei l. Stel.l en wir e:- in Parall le zum Ant.ipyrin, 
wi e es nahe liegt, so bat es vor diesem den Vorzug der klein eren 
Dosis, der Schmerzlosigkeit bei der Injection und einer grösscren 
Billigkeit. Der verzögerte Eintritt der W irkun g ist wohl im all
gemeinen kein Vortheil. Allerding. wird man w hl in der Mehrznl,1 
der Fälle in der Lage sein durch einen entsprechenden (antepo
nirenden) Modus der Darrei chung diesem kl ein en el e lstande zu 
begegnen. Vielleicht macht aber gerade diese Eigenschaft das 
Mittel ,m Com bina.tiouen mit anderen gee ignet, z. B. zur Verlän ge
rung ler Scl1merzlosigkeitsperiode nach Morpbiu111 etr . 

II. Wiederholte Tubenschwangerschaft. 
Von Prof. Dr. R. Fro111mcl in Erlangen . 

0 l s b n u s e 11 hat in ein em vor kurzem iu dieser Wochen -c hrift, 1) 
erschieneuen Aufsatz üb er Extrautcriuscbwangerscha ft bei Besprechung 
der ätiolog ischen Momente auch di e btsb r I eka.nnt gewordenen Ffüle 
angeführt, bei welcl1 en bei einer und derselben Person beide Eileiter 
nach einander der Einbettuno-sort eine · befruchteten Eie· wurden. 
Er erwähnt neben ander en einen äusserst interessanten Fall , in 
welchem er zuerst bei ausgetragener rechts eitiger Extrauterin
sch wangerschaft die Laparotomie machte und ein Jahr püter wegen 
Ruptur der linken schwangeren Tuhe nochmals die Bauchhöhle er
öffnen mu ·ste; ferner w erden 3 Fälle von J. Veit,~) je einer von 
WinckelS) und Klets c h 4) angeführt. Ueber die Fälle von Puech /') 
welche auch O I s b aus en citirt, konnte ich leider nicht weitere 
eruiren, da da betreffende Journal mir nicht zugänglich war. J ·h bin 
mm in der Lage, zunächst aus der Litteratur einen Fall von La w so u 
TaitG) und dann einen von mir elbst beobachteten Fall anzuführ n. 
In dem Falle von Tai t wurde zuerst wegen Ber tung des rech
ten Eileiters mit Erfolg die Laparotomie gemacht, worauf di e Fra11 
18 l\fonat.e päter ohne jede Compliration am norma len Ende ein ·r 
Uterinsch wangerscbaft spontan entbunden wurd e. 15 lonatc spät.er 
starb d ie Krank e an den Folgen innerer VerblutU11g, und es wurde 
bei der Obduction als Todesursache Ruptur e in er linksseitigen inter
stiti ell en Graviditüt nachgewiesen . 

Der von mir beobachtete Fall verl ief fo lgendermaassen: 
Ich vollzog im Jahre I 883 au einer kleinen, gracil gebauten 33jährigcn 

Frau wegen rechtsseitiger intraligamentiir entwickelter Tubargravidität etwa 
10 Tage nach dem Frucbttode die Laparotomie. (Der Fall wurde ausführ
li ·her im bayerischen ärzlichen Intelligenzblatt 1884, o. 8 publicirt.) ller 
Fruchtsack wurde, weil , ymptome der Zersetzung vorhandeu waren, io do11 
unteren Winkel der Bauchwunde eingenäht, worauf nach Entf rnung der 
leicht macerirten Frucht ein Drainrohr durch Fruchtsack unc.l. Scheide hiu · 
durchgeführt wurde. Innerhalb von 14 Tagen lies· ich die Placeuta in einzel
nen Stücken ohne Blutungen entfernen, worauf sich der Fruchtsa~k rasd1 
verkleinerte und in weiteren 3 Wochen durch Granulation ge chlossen war. 
Die Kranke erholte sich iu in ihrer Heimath sehr rasch, die Mens s traten 
bald nach ihrer Heimkehr wieder ein und blieben vollkommen regelmä sig. 
Der Hausarzt berichtete mir nach einigen Monaten, dass an St lle des ehe
maligen Fruchtsacke nur eine schmale, nicht schm erzhafte Schwiele im 
rechten Parametrium nachzuweisen sei. 

Etwas über 4 Jahre später, im Mai 18 7, blieb die bi dah i11 rcgcl
mässige Menstruation aus, und von diesem Moment an klagt die Frau iiber 
ungemein peinigende Schmerzen besonders in der linkeu Seite des Abdo
mens. 8 Wochen nach Au bleiben der Regel bricht die Kranke auf dem 
Rückwege von einem Besuch bei ihrem Hausarzte auf der Strasse un ter 
chweren Collapserscheinungen, auffallender Blässe des Gesichtes u11rl Pul ·

losigkeit zusammen und erholte . ich später nur äu ser t langsam. Am ande ren 
Tage gingen unter geringer Blutung Geweb. fetzen aus dem Uterus ab, die 
ich unter eiern i\Iikroskop als aus charakteristi chem Decidualgewebe bestehcud 
nachweisen konnte. Der Hausarzt, welcher llie Kranke 10 llfinuten vor dem 
Collapsanfall unter ucht hatte, fand am Tage darnach das ganze Becken von 
einem prall ela tiscben, fri cb entstandenen Tumor ausgefiillt, welcher den 
Uterus nach vorn und oben dislocirte. Nachrlem ' ich die Kranke kaurn 
einigermaassen erholt hatte, traten 4 Wochen spiUer wiederum schwere Er-

1) 01 hau o n, Ueber Extrauterinschwange rschaft mit b somlerer Be
rücksichtigung der Therapie i:u der zweiten Ilülfte der Schwangerschaft. 
Deutsche med . Wochenscbr. 1890, 1o. 8- 10. 

2
) J. Veit, Zeitschrift f. Geburtshülfe u. Gynäkologie X Vif, p. 335. 

3) Winck e l, Lehrb. d. Geburtshülfe, Leipzig 1889 und J,. Lor e n z . 
5 Fäll e von Graviditas extrauterina aus der Kiinigl. Univ.-Frauenklinik zu 
München. Dis . ioaug. München 1 89. 

·1) Kletsch, C. f. Gyu. 1888, p. 870. 
5) Puech, Gazette obstetri cale .1879, No. 21. 
6) L. Tait, A Gase in which ruptured tubal preirnm1cy uccu rred 

etwi in the sa,me patient. Brit, Med. Jotl rnal 1888 No. 142,' . P· 1001, 


