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XXI.

Die experimentelle Melaniimie und Melanose

durch Schwefelkohlenstoff und Kohlenoxysulfid

nebst einigen Bemerkungen iiber die Natur des
Malariagiftes.

Von Dr. Carl Schwalbe,

prakt, Arzte in Magdeburg.

(Hierzu Taf. XVL.)

Die nachfolgende Darstellung ist eine weitere Ausfiihrung
meines Vortrages iiber experimentelle Melanimie und Melanose
auf der Naturforscherversammlung in Magdeburg im Jahre 1884,

Wenn man Kaninchen, Meerschweinchen und Tauben wih-
rend lingerer Zeit Schwefelkohlenstoff oder Kohlenoxysulfid durch
subcutane” Injectionen, durch Einspritzung in die Speisershre
oder durch Einathmung. einverleibt, so entsteht je nach der
Menge des gegebenen Giftes schon nach einigen Tagen oder
einigen Wochen eine deutlich nachweisbare Melanose der ver-
schiedensten Organe. Bei weiterer Anwendung der genannten
Stoffe steigert sich diese Melanose und noch andere Veridnderun-
gen einiger Gewebe treten auf. Die Anwendung des Schwefel-
kohlenstoffs ist eine sehr einfache. Man stellt sich fiinf- bis
zehnprocentige Losungen in Mohndl oder Olivensl dar und wendet
dieselben theils subcutan, theils innerlich durch Einspritzung in
den Kropf der Tauben oder in die Speiserdhre der Kaninchen
an. Bei Tauben ist die letztere Methode die bequemere, bei
Kaninchen die subcutane. Bei Darstellung des Kohlenoxysulfids
ist grosse Vorsicht nothig, um sich gegen die Wirkungen des
sehr giftigen Gases zu schiitzen. Haltbare Losungen des Gases
lassen sich am Besten mit Mohnol darstellen. Das gereinigte
Gas wird in Mohndl -geleitet und die gesittigte Losung, gut ver-
korkt, an einen dunklen Ort gestellt. Auf diese Weise kann
man das Gas monatelang aufbewahren, ohne dass eine Zersetzung
stattfindet, welche sich durch die Entwicklung von Schwefel-
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wasserstoff anzeigt. Zum Einathmen habe ich meiner unvoll-
kommenen Einrichtungen wegen bis jetzt nur ungereinigtes Koh-
lenoxysulfidgas verwenden konnen. Dasselbe enthélt bekanntlich
etwas Schwefelkohlenstoff und Blauséure.

Betrachten wir zunfichst die Veriinderungen, welche durch
Schwefelkohlenstoff bei den schon erwdhnten Thieren hervorge-
rufen werden. Subcutane Einspritzungen von b—10-—20procen-
tigen Losungen werden von Kaninchen sehr gut ertragen. Sie
zeigen kein Schmerzsymptom, fressen sogleich nach der Ein-
spritzung. Man beginut mit einer Spritze (1 cem) fiir den Tag
und kann bis zwei bis vier Spritzen fiir den Tag steigen. Zehn
Gramm Schwefelkohlenstoff, auf diese Weise dem Korper ein-
verleibt, gentigen, um eine sehr dentliche Melanose zu erzeugen.
Man kann im Laufe von 24 Stunden 0,8 bis 1,0 Gramm
Schwefelkohlenstoff verbrauchen, ohne acute Vergiftungserschei-
nungen zu bewirken. Die Kaninchen sind scheinbar ganz wohl;
sie fressen tiichtig, sie werden trdchtig und gebiiren lebende
Junge. Im weiteren Verlaufe findet Abmagerung Statt. Die
Schleimhéute werden blass, an den Augenlidern zeigt sich livide
aschgraue Fidrbung. Untersucht man das Blut des lebenden
Thieres, nachdem einige Gramm von Schwefelkohlenstoff ver-
braucht sind, so fillt sefort die blasse Farbe des Blutes auf,
die rothen Blutkorperchen sind hénfig nur noch ,Schatten®. Da-
neben findet man aber auch noch viele, welche nicht verindert
erscheinen.. In einzelnen rothen Blutkdrperchen erkennt man
deutlich ein oder mehrere schwarze Pigmentkdrnchen, andere
sind in einer Theilung des Stromas begriffen, wieder andere
zeigen auf ungeheiztem Objecttische alle die Verdnderungen,
welche Max Schultze zuerst auf dem geheizten Objecttische
dargestellt hat. Bei sorgfiltiger Beobachtung aller Vorsichts-
maassregeln gelingt es &fter in einzelnen rothen Blutkérperchen
die Eisenreaction nachzuweisen. Die weissen Blutkdrperchen
sind meistens an Zahl geringer geworden, sie sind hiufig blass,
bisweilen aber auch reich an schwarzem Pigment. Die Ge-
sammtmenge des DBlutes hat entschieden bedeutend abge-
nommen. Kiweiss und Zucker liessen sich nicht im Urin nach-
weisen. Wihrend die Kaninchen sich scheinbar ganz wohl
fiihlen, tritt plétzlich der Tod wunter den Erscheinungen der
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Herzschwiéiche ein. Die Section wurde entweder unmittelbar
nach dem -Tode oder einige Stunden spiter gemacht. Die Milz
war in einigen Fillen stark mit Blut gefiillt und bedeutend ver-
grossert, immer aber von viel dunklerer Farbe als bei gesunden
Thieren. Dieselbe enthielt in allen Féllen sehr reichlich schwarzes,
braunes und gelbes Pigment. Das Milzvenenblut zeigte zahl-
reiche Pigmentzellen. Es muss noch hervorgehoben werden, dass
das schwarze Pigment besonders reichlich vorhanden war und
dass sich dasselbe durch sehr grosse Widerstandsfahigkeit gegen
alle bei schwarzem Pigment bisher angewandten Reagentien
auszeichnete.  Dasselbe giebt deutlich Eisenreaction, zeigt aber
daneben- noch immer die schwarze Farbe.

Im Knochenmarke konute durch die Eisenreaction sehr reich-
lich Pigment nachgewiesen werden; das schwarze Pigment war
aber im Vergleich zum braunen oder gelben nicht hiufig. Das-
selbe war theils in den Markzellen theils interstitiell, dem Laufe
der Gefisse folgend, vertheilt. In den Lungen war .fast’ nur
schwarzes Pigment zu beobachten, welches nur schwache aber
deatliche Eisenreaction gab. Dasselbe lag meistens in kleinen
Gruppen von 3—8 Kirnchen im interstitiellen Gewebe, niemals
in den Alveolen; an einzelnen Stellen waren diese rundlichen
Kérnchen in grosserer Anzahl vorhanden, nmgeben von rothem
und rothbraunem, gelésten Blutfarbstoffe offenbar die Reste eines
Blutergusses. Sehr charakteristisch sind die Veriinderungen des
Herzens. Das Herz ist vergréssert, die Musculatur mehr oder
weniger stark fettig entartet; zwischen den Muskelbiindeln finden -
sich zahlreiche Blutergiisse in allen Stadien der Resorption, am
Rande dieser Erglisse und zwischen den einzelnen Muskelfasern
zeigen sich, mehr oder weniger zahlreich, schwarze Pigment-
kornchen. In der Leber war das schwarze Pigment nur sehr
sparsam, hédufiger rothes und gelbes. In den Nieren, welche
immer besonders in der Rindenschicht sehr blutreich waren,
zeigten sich die Corticalsubstanz und besonders die der Nieren-
kapsel zundchst gelegenen Theile derselben, sowie die Kapsel
selbst oft reich an schwarzem Pigment; in der Marksubstanz
wurde das Pigment ofter in den Epithelien der Harnkanilchen
beobachtet. Auch in der Rinde des Gehirns und dicht unter
der Pia mater des Riickenmarkes liess sich in dem interstitiellen
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Gewebe, nicht in den Capillaren, rother und schwarzer Farbstoff
nachweisen.

Ausserdem erleidet das Gehirn eigenthiimliche Verdnderun-
gen, Brweichungen seiner Substanz, welche ich noch nicht niher
untersucht habe. Bei einem Kaninchen, welchem der Schwefel-
kohlenstoff in den Magen gebracht war, konnte man im Darm-
epithel und im Bindegewebe der Darmwand schwarze Kérnchen
mit Eisenreaction nachweisen. Bei den Tauben, welchen mit
einer Braun’schen Uterusspritze 1 com einer zehnprocentigen
Schwefelkohlenstofflosung fir den Tag in den Kropf gespritzt
wurde, konnte die Pigmentbildung gleichfalls nachgewiesen wer-
den. Die Milz ist bei diesen Thieren nur unbedeutend oder
gar nicht vergréssert, enthilt aber etwas Pigment. Im Knochen-
marke war nur wenig Pigment nachzuweisen. Die Nieren zeigten
bald sehr bedeutende Ablagerungen der Farbstoffe, bald nur ge-
ringe Mengen. Besonders stark ist die Pigmentablagerung in
den Lungen im interstitiellen Gewebe. Hier sieht man hiufig
zur Seite der Lungenpfeifen 'schon mit blossem Auge Anhiufun-
gen von Pigment, hundert und mehr kleine rundliche schwarze
Kérnchen. Dieselben geben sehr starke Eisenreaction. Die Le-
ber enthilt nur wenig Pigment. Im Bindegewebe des Kropfes,
des Darmes und in den Epithelzellen des Darmes konnten
schwarze Farbstoffkérnchen nachgewiesen werden. Im Kropfe
zeigten sich bisweilen eine der diphtheritischen Membran sehr
dhnlich sehende Auflagerung.

Durch die Temperaturmessungen, welche ich in der Cloake
vornahm, wurde bel dem unrnhigen Verhalten der Tauben
meistens Perforativperitonitis erzeugt, welche die Thiere aber
iiberstanden. Es lassen sich also diese Messungen nicht gut
verwerthen. Das Eine scheint fest zu stehen, dass fast ohne
Ausnahme kurze Zeit nach Einverleibung des Schwefelkohlen-
stoffs die Temperatur in der Cloake um einige Zehntel eines
Grades sinkt und dann iiber die Normale ansteigt. Das Blut
zeigte ganz dhnliche Verinderungen, wie beim Kaninchen. Die
Menge des Blutes nimmt bedeutend ab. Die Thiere verlieren
auch ohne Peritonitis bis zu einem Drittel ihres Kérpergewichts;
die Farbe der Augenlider wird livide, grau. Die Fidrbung der
rothen Blutkorperchen wird schwicher und matter; es treten im
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Stroma derselben Pigmentkérnchen auf, selbst Theilung desselben
findet Statt; weisse Blutkorperchen mit Pigment, freie Pigment-
kérnchen und Pigmentschollen werden dann und wann sichthar,
natiirlich in sehr wechselnder Menge. Diese Untersuchungen
des dem lebenden Thiere entnommenen Blutes miissen hiufig
vorgenommen werden, um alle Erscheinungen beobachten zu
konnen. Im Beginn der Schwefelkohlenstoffeinwirkung sicht man
scheinbar unverdndertes Blut.

’ Wichtig ist der Nachweis von Pigmentbildung bei einem
entmilzten Kaninchen. Einem schwarzen Kaninchen wurde am
28. Sept. 1884 die Splenotomie gemacht. Am 4. Oct. wog das
Thier 2280 Gramm. Das Blut zeigte durchschnittlich in einem
Gesichtsfelde des Mikroskops 6—8 grosse weisse Blutkérperchen,
welche keine Spur von Kornchen enthielten; die rothen Blut-
kérperchen waren normal. Das Thier fihlte sich wohl und munter
und frass tiichtig. Vom 4. Oct. bis 9. Nov. wurden subocutane
Injectionen von 10 pCt. Schwefelkohlenstofflosung gemacht, so
dass am 9. Nov. 9,3 g Schwefelkohlenstoff verbraucht waren.
In der angegebenen Zeit wurde das Blut 6fter untersucht; das-
selbe wurde immer blasser, die rothen Blutkdrperchen erschienen
nur noch ganz schwach gefirbt; man sieht die Pigmentkérnchen
in den rothen Blutkérperchen auftreten; die Eisenreaction gelingt.
Auf dem ungeheizten Objecttische zeigen die rothen Blutkérper-
chen die Verdnderungen, welche Max Schultze auf dem ge-
heizten beobachtete. Die weissen Blutkérperchen sind gross,
frei von grésseren Kérnchen und sehr selten. Der Urin des
Thieres, zeigte sich frei von Eiweiss, Zucker und Blutfarbstoff.
Am 9. Nov. hatte das Thier tiichtig gefressen, war wohl und
munter. Es .wurde durch subcutanc Injection von 10 g Schwefel-
kohlenstoff in. wenigen Minuten getddtet. Das Thier wog 2475 g,
hatte also an Korpergewicht zugenommen. - Die Section wurde
sogleich nach dem Tode gemascht. Die Operationswunde der
Bauchwand war so geheilt, dass die Narbe kaum zu sehen ist.
In der Bauchhéhle zeigte sich bedeutende Fettablagerung, an
Stelle der Milz- ein bohnengrosser abgekapselter kisiger Heerd,
In dem Blute der Darmvenen konnte schwarzes Pigment,- ent-
weder frei oder an weisse Blutkérperchen gebunden nicht nach-
gewiesen werden. Alle Organe wurden sogleich in -absoluten
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Alkohol gelegt und spiiter untersucht. Die Schilddriise war ver-
grossert und enthielt gelbes, rothes und schwarzes Pigment.
Die Pigmente wurden ferner nachgewiesen-in der Leber, Niere,
Lunge, in dem Herzen, dem Gehirne und dem Riickenmarke;
das Knochenmark zeigte wider Erwarten nur wenig Farbstoffe.

Es geht aus diesem Experimente die Thatsache hervor,
dass auch ohne Mitwirkung der Milz grossere Mengen Pigment
gebildet werden kénnen. Anderseits .steht aber auch wohl
die Thatsache fest, dass in der Milz der Kaninchen grossere
Mengen von Pigment gebildet oder abgelagert werden als in
irgend einem anderen Organe dieser Thiere. Dagegen scheint
es mir wahrscheinlich, dass die Milz- bei den Tauben fiir die
Pigmentbildung von viel geringerer Bedeutung ist, da dieses
Organ niemals auch nur annihernd so viel Pigment enthielt als
die Kaninchenmilz. Hier scheint die Lunge das bevorzugte Or-
gan zu sein.

Tamassia (Virchow-Hirsch Jahresber. 1881 L. 420 und
564) beobachtete bei acuter Schwefelkohlenstoffvergiftung von
Hunden und Kaninchen stirkere Contourirung und Verkleinerung
der Blutkérperchen, die bisweilen dreieckige oder sternférmige
Gestalt annehmen oder sich in kleine Fragmente auflszsen oder
in anderen Fillen ihre Transparenz verlieren und wie punctirt
aussehen. Poincaré (Virchow-Hirch Jahresber. 1879 1 413)
beobachtete bei chronischer Schwefelkohlenstoffvergiftung der
Meerschweinchen und Frosche kleine und zerstreute livide Flecke
in den Lungen, Erweichung des Gehirns mit einzelnen bisweilen
erbsengrossen, weissgelben Heerden. — Ganz &hnliche Befunde
in Bezug auf Pigmentbildung erhélt man bei der Einwirkung
des Kohlenoxysulfides auf die bei den Schwefelkohlenstoffvergif-
tungen angewandten Thierarten. Entsprechend der grossen Gif-
tigkeit -des Gases muss man die -Dosen bedeutend geringer
nehmen. Ich hatte leider nicht die Einrichtungen, um die Menge
des Kohlenoxysulfides, welche vom Mohnol absorbirt wird, genau
zu bestimmen. Nach Radziejewski (dieses Arch. Bd. 53 Die
giftigen Wirkungen des Kohlenoxysulfides) ist schon 1 com des
Gases den Kaninchen tddtlich. Von meiner gesittigten Kohlen-
oxysulfidldsung waren 9 cem nothig um ein Kaninchen schnell
zu todten.
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30 bis 40 com der gesdttigten Ldsung, im Verlaufe von
2—4 Wochen subcutan eingespritzt, geniigen um den Kaninchen
eine unzweifelhafte Melanimie und Melanose zu erzeugen. Bei
einem Kaninchen zeigten sich schon nach Anwendung von
16 cem im Verfaufe von 10 Tagen in dem dem lebenden Thiere
entnommenen Blute einzelne rothe Blutkérperchen mit schwarzen
Pigmentkdrnchen und die weissen reich an Pigment. Auch bei
diesen Experimenten werden die Thiere blutarm, das Blut wird
blass und zeigt die erwihnten Verdnderungen. Nach lingerer
Anwendung, 30—40 ccm, werden die Thiere magerer und ver-
lieren die Haare. Wendet man in einem Tage 2—3 ccm an,
so werden die Kaninchen betdubt und schwindelig. Die Tem-
peraturmessungen ergeben Fieberbewegungen. Mir ist es gelun-
gen eine sehr einfache Methode der Temperaturmessung bei
Kaninchen zu finden, welché sehr gute Resultate giebt. Zu-
niichst ist es gut sich mit den Thieren zu befreunden und ihnen
das Futter immer selbst zu geben. Ist dies geschehen, so bringt
man die Thiere auf ein schrig geneigtes Brett (ungefihr 10—20°)
mit dem Kopfe nach unten und fiihrt nun das Thermometer in
den Mastdarm ein. Wihrend der ersten Tage ldsst man durch
einen Gehilfen cine Hand tber die Augen des Thieres legen,
wihrend man selbst das Thermometer einfiihrt; das Kaninchen
sitzt ganz ruhig ohne sich zu bewegen. Sehr bald aber ist
dieser Gehilfe nicht mehr nothig.. Das Thier, ohne irgend wie
gehalten zu sein, bewegt sich wéihrend - der ganzen Zeit der
Temperaturmessung gar nicht. Man erhilt auf diese Weise bei
gesunden Thieren sehr constante Temperaturen. Bei meinem
Maximumthermometer, natiirlich immer gleich tief eingefiihrt,
schwankte z. B. die Temperatur des Kaninchens im Verlaufe
von 2 Tagen zwischen 38,5 und 38,6. Es wurde nun COS an-
gewandt und deuatliche Fieberbewegungen stellten sich ein.

2.Juli. 8 Uhr Temp. 38,6

1 - - 88,6
2 - - 386
7 - - 385
3.Juli 8 - - 3886
9L - - 38,5 0,3 ccm CO0S-Lisung
104 - - 37,9
2 - - 389
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Uhr Temp. 38,6

38,5
38,5
38,4
38,0
37,8
38,8
38,4
38,8
38,5
38,6
38,8
39,2
39,1
39,2
39,0
38,7
38,3
fehlt
39,2
38,9
39,3
38,0
38,3
39,1
39,2
39,0
38,9
39,0
38,9
39,3
39,5
39,5
39,0
38,9
39,3

39.7 .

38,8
39,1
38,8
39,8
39,8

40,2,

0,5 cem COS-Lésung

0,8 ccm COS-Lésung

1,0 com (OS-Losung
1,0 cem COS-Lésung

1,0 ccm COS-Lésung

1,0 cem COS-Lisung

sitzt wie betiubt
unbeweglich

1,0 cem COS-Lésung
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Es werden 5 g schwefelsaures Natron in Wasser gelést in
den Magen gebracht; ein Theil der Losung wird sogleich er-
brochen; grosse Athemnoth tritt ein und 61 Uhr stirbt das Thier.
Section wird sogleich gemacht. Das Thier ist abgemagert und
hat viel Haare verloren. An keiner Stelle unter der Haut eine
Eiterung; an einigen Stellen ist das Oel noch nicht ganz resor-
birt. Lungenédem des allerhéchsten Grades. Die Milz war nicht
bedeutend vergréssert, enthielt aber sehr viel Pigment. In der
Milzvene Pigmentzellen; Léber blut- und fettreich; Gallenblase
fast leer, enthilt nur ein wenig zihen, nicht gefirbten Schleimes.
In der Lunge, der Njere, dem Herzen, dem Knochenmarke, dem
Gehirne und dem Riickenmarke lisst sich schwarzes Pigment in
grosserer Menge nachweisen. Bel anderen Kaninchen, welche
noch lingere Zeit mit Kohlenoxysulfid behandelt wurden, zeigte
besonders das Herz bedeutende Verinderungen. Es enthielt
Blutergiisse zwischen den Muskelbiindeln, war atrophisch, zeigte
feinkérnige Entartung und war sehr pigmentreich. Bei einem
Kaninchen waren die Schilddriisen stark geschwollen, enthielten
grosse Blutergiisse, in welchen sich reichlich schwarzes Pigment
gebildet hatte. Bei einem anderen Kaninchen, welches lingere
Zeit mit kleinen Dosen von Kohlenoxysulfid behandelt war, zeigte
sich 2 Stunden nach dem durch 9,0 cem COS-Losung schnell
herbeigefiihrten Tode die Milz ganz bedeutend vergréssert. Der
Naturselbstabdruck der Milz nach dem Verfahren von Klebs
dargestellt, hatte eine Linge von 6,6 cm und eine Breite von
1,6 em. Die Grossenverhiltnisse der normalen Mils eines gleich
grossen Kaninchens waren: Linge 4,7, Breite 0,8. Die Farbe
der vergrosserten Milz war blauschwarz (milza nera), die Sub-
stanz derselben briichig und sehr reich an schwarzem, feinkorni-
gen Pigment. In der Bauchhdhle und dem Herzbeutel wurde
ein missiger, seroser Erguss gefunden.

Ein Meerschweinchen athmete im Laufe von 4 Wochen
tiglich einige Stunden in einem Kasten, welcher eine geringe
Menge ungereinigten Kohlenoxysulfidgases enthielt. Am Rnde
der 4. Woche wurde ein wenig mehr Gas entwickelt. Das Thier
starb mit Schaum vor dem Munde und wurde sogleich nach
dem Tode secirt. Die Milz war vergréssert und sehr reich an
schwarzem Pigment; in der Milzvene, welche fast ganz leer war,
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zeigten sich nur wenige Pigmentzellen. Die Leber war sehr blut-
reich und reich an Farbstoffen. Bei Einlegen von diinnen Leber-
schnitten in die Losung von Ferrocyankalium und Salzsiure tritt in
zwei Secunden eine sehr starke Blaufirbung ein. Die Farbstoffe
lagern hauptsichlich um die Venae interlobulares und intralobulares.

In der Niere findet man Pigment in der Rinden- und Mark-
substanz. In der Nebenniere ist nur die Marksubstanz reich an
Eisenreaction gebendem Pigment. In den Lungen sieht man in
dem interstitiellen Gewebe sehr viel schwarze Farbstoffkérnchen,
theils einzeln, theils in gr8sseren Haufen, aber immer nur im
interstitiellen Gewebe, nie in den Alveolen. Die Eisenreaction
ist sehr deutlich.. Im Herzen haben Blutergiisse zwischen die
Muskelbiindel stattgefunden, welche den Ausgangspunkt fiir die
Bildong schwarzer Kérnchen gaben. In dem vom lebenden
Thiere entnommenen Blute liessen sich die schon oben beschrie-
benen Verinderungen erkennen. — Bei Tauben ist es mir ge-
lungen schon im Verlauf einer Woche durch Einfihrung des
CO8-Oels in den Kropf (es wurden pro dosi 0,6 ccm der mit
dem Dreifachen ihres Volums verdiinnten gesittigten Losung
angewandt und 20 com dieser verdiinnten Losung im Ganzen
verbraucht) reichliche Bildung von Farbstoffen in den Lungen,
der Milz und den Nieren zu erzeugen. Im Herzen waren nur
wenige Blutextravasate und wenig Pigment theils zwischen der
Muscuolatur theils unter dem sertsen Ueberzuge. Das Thier
wurde durch Verblutung getédtet und sogleich untersucht. Einer
zweiten Taube wurden vom 8. Dec. 1884 bis 28. Mirz 188h
fast tiglich 0,6 com der verdiinnten COS-Losung gegeben. Wih-
rend dieser Zeit wurden sehr hiufig Temperaturmessungen ge-
macht, welche, wie die Section ergab, Perforativperitonitis er-
zeugt hatten. Das Blut des lebenden Thieres wurde fter unter-
sucht, Auftreten von Pigment, Zerfall des Stromas der rothen
Blutkérperchen und fast vélliger Schwund der weissen beobachtet.
Der Tod trat am 28. Marz ein, nachdem mehrere Tage Erbrechen
und Diarrhoe bestanden hatte. Im Ganzen waren 54 cem der
verdiinnten Losung verbraucht. Die Section wurde sogleich ge-
macht. Die Taube hatte ein Fiinftel ihres Korpergewichts ver-
loren, obgleich sie bis zu ihrem Tode immer sehr viel gefressen
hatte. Die Blutmenge hatte, wie immer, bedeutend abgenommen,
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ebenso die Farbenintensitit des Blutes. Pigment wurde nach-
gewiesen in: Herz, Lungen, Nieren, Milz, Knochenmark, Pan-
kreas und Gehirn. Bel einer anderen Taube wurde ausserdem
noch Verfettung der Leber und Herzmusculatur sowie eine noch
grossere Gewichtsabnahme (3 des Korpergewichts) beobachtet.
Einer dritten Taube wurden vom 5. Jan. bis 30. Mérz 17,7 cem
der verdiinnten COS-Lisung in den Kropf gebracht. Das Thier
bliecb wohl und munter und wurde am 30. Mirz erdrosselt. Die
Section, welche sogleich gemacht wurde, zeigte, dass das Thier
frei von Peritonitis geblieben war, und so gewannen die regel-
missigen Temperaturmessungen eine grossere Bedeutung, Die
Temperatur wurde tédglich viermal, éfter auch fiinf- und sechs-
mal gemessen. Wihrend in der ersten Zeit die Temperatur sich
tiglich zwischen 40,9 und 41,6 bewegte, stieg sie im Mirz bis
42,6 und zeigte tigliche Schwankungen von 1,3 bis 1,7° C. Es
bestand also ein deutlich intermittirendes Fieber. Pigment fand
sich reichlich in Lungen, Nieren, Knochenmark und Milz. Die
Leber war atrophisch. Ganz dhnliche Befunde wurden noch bei
drei anderen Tauben festgestellt, welche auf dieselbe Weise be-
handelt waren. Ein Huhn athmete an-16 Tagen in einem dunklen
Kasten einige Stunden lang kleine Mengen von Kohlenoxysulfid
ein. An dem letzten Tage wurde die doppelte Menge des Gases
entwickelt. Nach Verlauf von 8 Stunden lag das Thier im
Kasten, athmete sehr schwer, konnte nicht auf den Beinen stehen.
In reine Luft gebracht erholte es sich etwas; das Athmen blieb
aber immer sehr erschwert; die Parese der Beine blieb bestehen.
Das Huhn frass nicht. Nach Verlauf von 24 Stunden wurde. es
durch Verbluten getddtet. Die Untersuchung des dem lebenden
Thiere in den letzten 24 Stunden entnommenen Blutes ergab
sehr viele kleine, glinzende Kornchen und Kerne der rothen
Blutkérperchen; die Zahl der weissen Blutkdrperchen erschien
vermindert. Die Section ergab: pneumonische Infiltration der
linken Lunge. Beide Lungen trotz des Verblutungstodes noch
sehr blutreich, ziemlich reich an schwarzem Pigment (Eisenreac-
tion), ganz in derselben Weise vertheilt wie bei den Tauben;
das Herz schlaff mit Blutergiissen zwischen den Muskelbiindeln,
die Milz schlaff, blutleer mit Ausnahme einiger kleiner Ablage-
rungen von schwarzem Pigment in der Kapsel frei von Farb-
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stoffen, welche Eisenreaction geben; Leber fettig degenerirt, reich
an Pigment, welches starke Eisenreaction giebt. Nieren blut-
reich, enthalten ziemlich bedeutende Mengen von Pigment mit
Eisenreaction,

Man.kann in der Corticalis die blaugefarbten Harnkanalchen
sehr schén von den nicht gefirbten unterscheiden. — Ein Kanin-
chen athmete drei Tage lang Kohienoxysulfid ein. Die Tempe-
raturen bewegten sich in den beiden ersten Tagen der Einath-
mung zwischen 39,1 und 40,9. Es bestand also intermiftirendes
Fieber. Am 3. Tage wurde das Thier durch grossere Mengen
des Gases getddtet. Die Section ergab starke Blutfille der
Lungengefisse und einzelne Blutergiisse in den Lungen, von denen
einige Eisenreaction gaben. Im Herzen zahlreiche kleine Blut-
ergiisse, einzelne Pigmentkdrnchen. Milz normal, kein Pigment,
Nieren sehr blutreich. Das verschiedene Verhalten der Milz bei
der Taube und beim Huhne im Vergleich zu der Milz der
Meerschweinchen und Kaninchen verdient hervorgehoben zu wer-
den. Wéihrend bei den genannten Sdugethieren die Milz immer
die bedeutendsten Pigmentmassen enthélt und die stirkste Eisen-
reaction giebt, zeigt die Milz der genannten Végel nur sehr un-
bedeutende Mengen von Pigment mit schwacher oder ganz feh-
lender Eisentreaction. Dass die Milz des Kaninchens, welches
nur 3 Tage Kohlenoxysulfid eingeathmet hatte, nicht vergriossert
und frei von Pigment war, spricht nicht gegen die allge-
meine Regel; wahrscheinlich ist die Milz mehr Organ fiir die
Ablagerung als wie fiir die Bildung des Pigments bei den Kanin-
chen. Auch bei Menschen, welche nur kurze Zeit an Malaria,
selbst an Perniciosa gelitten haben, findet sich bei der Section
die Milz nicht vergrossert. Hervorheben will ich auch mnoch,
dass man in der Milz und der Niere der Kaninchen und Meer-
schweinchen schwarze Pigmentkorner findet, welche allen Rea-
gentien widerstehen und keine Eisenreaction geben. Durch Ar-
nold’s Untersuchungen iiber die Staubinhalation und Staub-
metastase wissen wir, dass Kohlenpartikelchen von der Lunge
aus nicht weiter als bis in die Bronchialdriisen verschleppt wer-
den, wenn diese Driisen keine directe Verbindung durch Nekrose
mit einem benachbarten Blutgefisse haben. In meinen Féllen
bestand keine Nekrose der Bronchialdriisen. Es ist also nicht
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mdglich mit absoluter Sicherheit aus dem chemischen Verhalten
eines schwarzen Pigmentkdrnchens zu entscheiden, ob dasselbe
ein eingeathmetes Kohlenpartikelchen oder verinderter Blutfarb-
stoff ist.

Ich habe mich bei der Darstellung der angefiihrtén Experi-
mente moglichst kurz gefasst, da es ja sehr leicht ist sich von
der Richtigkeit meiner Beobachtungen zu iiberzeugen, und glaube
bewiesen zu haben, dass durch Schwefelkohlenstoff und Kohlen-
oxysulfid sich bei den angewandten Thieren pathologische Ver-
anderungen erzeugen lassen, welche den bei Malariaerkrankungen
der Menschen beobachteten sehr &hnlich sind. Virchow war
der erste, welcher in der Leiche eines Intermittenskranken die
Melaniimie nachwies, nach dem kurz vorher Heinrich Meckel
diese Beobachtung an dem Blute einer Geisteskranken gemacht
hatte. Seit dieser Zeit ist die Melanimie sehr hiufig beobachtet
und studirt. Kelsch (Virchow-Hirsch Jahresbericht 1875
Bd. IT 8. 17), welcher ausgedehnte Untersuchungen in Algier
anstellte, fand in allen Fillen von Malariakrankheit, mag der
Prozess schnell zum Tode fiihren oder langsam verlaufen, auch
ohne dass irgend welche materielle Verdnderungen in den Or-
ganen nachweisbar sind, Abweichungen im Blute, welche als
directe Folge der Einwirkung des Malariagiftes auf dasselbe an-
gesehen werden miissen; dieselben bestehen 1) in einer numeri-
schen Verminderung der festen Bestandtheile des Blutes; 2) in
einer Volumsvergrosserung der rothen Blutkorperchen; 3) in dem
Auftreten eines schwarzen Pigmentes in dem Blute. Die Anzahl
der weissen Blutkdrperchen ist noch viel bedeutender verringert
als die der rothen. Man findet rothe Blutkdrperchen, welche
gross und blass sind, weniger grosse, reichlicher gefirbt mit
mehr oder weniger zackigen Réndern, endlich glatte, lebhafter
gefirbte. Jo stirker die Oligocythdmie ist, um so mehr iber-
wiegt die Zahl der ersten Kategorie. Heinemann (Ein eigen-
thiimlicher Fall von Methdmoglobinurie bei Intermittens (dies.
Arch. Bd. 102 3, Heft) fand im Blute eines an Intermittens und
Methimoglobinurie erkrankten jungen Mannes kein einziges
normales Blutkérperchen. Die rothen Blutkdrperchen waren
farblos und schwammen als ,Schatten® in dem stark gefarbten
Plasma; die Abnahme ihrer Zahl und Grésse war evident. Auch
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die weissen Blutkérperchen waren fast bis zum Verschwinden
an Zahl vermindert; dagegen fanden sich ausnehmend betriicht-
liche Apnhiufungen der viel besprochenen Blutkdrnchen, welche
als Blutplittchen - beschrieben worden sind. 48 Stunden nach
der ersten Untersuchung und nach dem Verschwinden der Metha-
moglobinurie und des Fiebers erschien das Blut durchaus nor-
mal, das Plasma véllig farblos, nur erschien noch die Anzahl
der rothen Blutkorperchen etwas vermindert. Fuhrmann (Bei-
trige zur Kenntniss der Malariakrankheiten. Deutsche militir-
drztl. Zeitschrift 1874 No. 12. Virchow-Hirsch Jahresbericht
1874 1I) beobachtete Folgendes: Mit dem Beginn des Anfalles
tritt eine deutliche Lockerung der farblosen Blutkérperchen ein
und auf der Hoéhe desselben findet man im Blute eine nicht un-
betrichtliche Menge kleiner farbloser Kerne und Kérnchen, in
welchen Verf. mit Bestimmtheit den Inhalt der zerfallenen Leu-
cocyten erkennen zu diirfen glaubht. Mit dem Nachlasse des
Anfalls und dem Beginne der Reconvalescenz tritt eine Ver-
mehrung der weissen Blutkdrperchen ein, die in einem Falle so
bedeutend wurde, dass die Zahl derselben die der rothen Blut-
korperchen tiberstieg. Die Kerne und Kérnchen schwinden wih-
rend der Apyrexie schnell, so dass das Blut alsbald sein nor-
males Verhalten angenommen hat. Arnstein (Bemerkungen
iiber Melandmie und Melanose, dies. Archiv Bd. 61) fand bei
seinen Sectionen in Kasan, wo pernicidse Fieber endemisch
herrschen, nur daon Pigment im Blute, wenn der Tod kurze
Zeit nach einem Fieberanfall eingetreten war. Dagegen ent-
halten die Capillaren der Milz, Leber und des Knochenmarkes
noch Pigment in Fillen, wo der Tod Wochen oder Monate lang
nach dem letzten Anfalle erfolgt ist. Ablagerungen von Pigment
waren wesentlieh nur in der Milz, Leber und im Knochenmarke.
Herz (v. Ziem ssen, Handbuch der acuten Infectionskrankheiten
1. Aufl. 2. Th. 8.5H95) giebt an, dass er bei einem Manne, wel-
cher jahrelang an Intermittens gelitten und immer in Malaria-
gegenden gelebt hatte, eine hochgradige fettige Degeneration des
Herzfleisches mit zahlreichen in dasselbe eingestreuten meist
stecknadelknopfgrossen Himorrhagien ohne Pigmentanhiunfung in
den Blutgefissen fand. Zesas (Ueber Thyreoiditis und Stru-
mitis, Centralblatt fiir Chirurgie 1885) theilt mit, dass in Rom



500

als Theilerscheinung der Malariakrankheit Thyreoiditis und Stru-
mitis ziemlich hiufig seien und Chinin heilend wirke. Diese
wenigen Angaben aus der ziemlich reichen Literatur der patho-
logischen Anatomie der Malariakrankeiten werden geniigen, um
die grosse Uebereinstimmung zwischen dem Befunde bei den
angewandten Thieren und dem beim Menschen zu zeigen. Nicht
gelungen ist es mir bis jetzt Pigmentembolien zu erzeugen.
Klebs (Studien iiber die Ursachen des Wechselfiebers und iiber
die Natur der Malaria von E. Klebs und C. Tommasi-Cru-
deli, Archiv fiir experimentelle Pathologie 11. B. S. 339) sagt:
»Da eine dhnliche intravitale Verdnderung (Entstehung des
schwarzen Pigments) bei keiner anderen Krankheit beobachtet
ist (vielleicht mit Ausnahme der Melanosarkome), so muss das
Vorkommen dieser Form des schwarzen Pigments als eines der
besten Kennzeichen der Malariaaffectionen sowohl bei ihrem
natiirlichen Auftreten, wie auch in kiinstlich erzeugten Fallen
betrachtet werden.“ Da nun die oben angefiihrten Experimente
eine bedeutend grossere Bildung von Pigment ergeben haben, so
miisste nach Klebs daraus folgen, dass Schwefelkohlenstoff und
Kohlenoxysulfid mit viel grésserem Rechte als die Ursachen der
Malariakrankheiten betrachtet werden kénnen als die Malaria-
bacillen. Es kann nun wohl nach unseren Erfahrungen iiber
Schwefelkohlenstoffvergiftungen beim Menschen mit ziemlicher
Sicherheit behauptet werden, dass Schwefelkohlenstoff das Malaria-
gift nicht ist, obgleich sich nicht leugnen lisst, dass gewisse
Aehnlichkeiten zwischen Malariakrankheit und chronischer Schwe-
felkohlenstoffvergiftung des Menschen bestehen. Bei beiden Krank-
heiten’ zeigen. sich im Anfange wenig oder gar keine auffallenden
Ernéhrungsstérungen, wihrend im weiteren Verlaufe, wenn die
Einwirkung des schidlichen Stoffes nicht aufhdrt, die schwersten
oft unheilbaren Ernihrungsstérungen auftreten. Delpech hat
bei Schwefelkohlenstoffvergiftungen auch Fiebererscheinungen be-
obachtet. Leider habe ich keinen Bericht iber die Obduction
eines an Schwefelkohlenstoffvergiftung Gestorbenen finden konnen.
Eine Bildung des Schwefelkohlenstoffs im Erdboden, besonders
im Sumpfboden ist sehr unwahrscheinlich. — Anders verhilt
es sich mit dem Kohlenoxysulfid, welches zuerst von Thann
dargestellt wurde. Dasselbe ist in vielen kohlensdurereichen
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Schwefelwissern nachgewiesen. Es zersetzt sich sehr leicht im
Wasser, im Sonnenlichte, in wissrigen alkalischen Ldsungen, in
Kalkhydrat, besonders leicht in wissriger Ammoniakldsung.
Ammoniakgas vereinigt sich mit Kohlenoxysulfid sofort zu Kry-
stallen von sulfoxycarbaminsaurem Ammoniak. Bei der Zer-
setzung im Wasser und in der Luft wird Schwefelwasserstoff
und Kohlensiure gebildet; bei der Einwirkung alkalischer Losun-
gen bildet sich das Sulfid und Carbonat der angewandten Basen.
Das specifische Gewicht des Gases ist 2,1046. Der Geruch ist
eigenthiimlich, es reagirt minder sauer als Kohlensdure. Aus
diesen Eigenschaften erklirt es sich sehr leicht, dass man das
Kohlenoxysulfidgas bisher in der Luft der Malariagegenden noch
nicht nachgewiesen hat, zumal ernstliche Versuche dasselbe auf-
zufinden noch nicht gemacht sind. Ich sclbst habe durch den
Geruchssinn in allen von mir besuchten Malariagegenden Kohlen-
oxysulfid auffinden konnen und habe im Sommer 1885 in den
niichtlichen Ausdiinstungen eines cintrocknenden Sumpfes beim
Herrenkrug nahe Magdeburg dieses Gas chemisch nachgewiesen.
Am Tage wird das Gas durch das Sonnenlicht zersetzt. Die
Thatsache, dass Malariagegenden nur in der Nacht gefihrlich
sind (Schwalbe, Beitrige zur Kenntniss der Malariakrankheiten.
Zirrich, Meyer und Zeller 1869 S. 78) wird so sehr leicht ver-
stindlich. Dagegen ist es sehr merkwiirdig, dass die meisten
Entdecker von Wechselfieberorganismen diese Organismen am
Tage in der Luft gefunden haben und nicht cinmal einen Ver-
such machten, dic Thatsache, dass eine Malariagegend wihrend
des Tages nicht inficirt, zu erkliren. Es miisste doch wenigstens
nachgewiesen werden, dass die specifischen Keime des Nachts
viel zahlreicher in der Luft vorhanden sind als am Tage. Vogl
(v. Jileck, Ueber das Verhallen des Malariafiebers in Pola, Wien
1881 8. 61) konnte allerdings feststellen, dass friih Morgens und
spit Abends mehr Organismen in der Luft waren als am Tage,
hat aber leider keine Untersuchungen withrend der Nacht ge-
macht oder wenigstens dariiber keine Angaben gegeben. Am
constantesten fand Vogl eine Naviculaart in der Luft. Im Blute
der Ilieberkranken fand derselbe Forscher nic Bakterien. Klebs
(I ¢ S.32b) giebt an, dass die Bewohner der pontinischen
Stimpfe sich vor der Infection durch Errichtung von circa 3 m
Archiv f, pathol. Anat. Bd., CV, HIt 3. 33
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hohen Geriisten, auf denen sie die Nacht zubringen, schiitzen,
und meint, dass es nicht einzusehen wire, weshalb gasformige
Bestandtheile sich nur so wenig itber den Boden erheben sollten.
Man kann sehr leicht zeigen, dass in windstillen Nichten sich
die Mikroorganismen aus der Luft, in welcher sie ja bis zu be-
deutender Hohe steigen, herabsinken wund sich mit dem Thau
aaf mit Glycerin bestrichenen Glastéfelchen niederschlagen. Den
Leuten in den pontinischen Siimpfen fallen alse die Mikroorganis-
men gradezu in Mund und Nase. Wohl aber sind sie gegen
Gase, welche specifisch schwerer sind als die atmosphirische
" Luft, gut geschiitzt. - Schon die Kohlensiure (sp. Gew. 1,524)
liebt den Boden und wirkt wenige Meter von ihrem Ursprunge
entfernt, nicht mehr schidlich. Ich erinnere an die Hundsgrotte
bei Neapel. Nun ist Kohlenoxysulfidgas noch bedeutend schwerer,
liebt den Boden alss noch mehr und kann daher wenige Meter
vom Boden entfernt nicht mehr giftig wirken. Bei der grossen
Giftigkeit des Gases geniigen geringe Mengen desselben in den
untersten Luftschichten, um die Malariavergiftung hervorzurofen,
Ammoniak zerstért das Kohlenoxysulfid. Seit in Deutschland
regélmissige Diingung der Felder eingefiihrt ist, hat die Malaria
bedeutend abgenommen. Lanzi und Terrigi fanden bei den
Ausgrabungsarbeiten im Colosseum, dass gebrannter Kalk im
Malariaboden die Fahigkeit der Production des Giftes vernichtet
(Klebs L c. 8.315). Es ist eine Thatsache, dass Malariaboden,
wenn er mit Wasser bedeckt ist, keine Malaria erzeugt. Wasser
zersetzt das Kohlenoxysulfidgas zu Kohlensiiure und Schwefel-
wasserstoff. Daher findet man in sehr vielen Malariagegenden
reichliche Schwefelwasserstoffentwicklung.  Sumpfwasser und
Regenwasser, welche Bakterien und Mikrokokken enthalten, er-
zeugen nach unseren bisherigen Erfahrungen allein keine Malaria-
erkrankung (vid. Schwalbe 1. ¢. 36).

Die Entwicklung des Schwefelwasserstoffs ist bei den Zer-
setzungen vegetabilischer Substanzen eine so hiufige Erscheinung,
dass Eulenberg (Die Lehre von den schidlichen und giftigen
Gasen S. 316 und 317) geneigt ist, das Schwefelwasserstoffgas
als Malariagift anzunehmen. Mir ist es gleichfalls sehr wahr-
scheinlich, dass Schwefelwasserstoff bei der Entstehung der bi-
lidsen, remittirenden und pernicidsen Formen der Malariafieber
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mitwirkt; dass dies Gas aber das eigentliche Malariagift ist,
kann ich nicht zugeben, da durch viele Erfahrungen feststeht,
dass da, wo sich Schwefelwasserstoffgas nicht durch Faulniss
und Verwesung von vegetabilischen Stoffen bildet, z. B. in den
Gasfabriken, durchaus keine Malariaerkrankungen vorkommen.
Die Experimente von Radziejewski (I. c.) haben ergeben, dass
die Thiere, welche mit Kohlenoxysulfid vergiftet sind, Schwefel-
wasserstoff nicht ausathmen; wihrénd die mit Schwefelwasser-
stoff vergifteten Thiere und Menschen Schwefelwasserstoff der
ausgeathmeten Luft mittheilen. Schwefelwasserstoff ist nicht
wesentlich specifisch schwerer, als atmosphirische Luft und
wird nicht durch Sonnenlicht und Wasser zersetzt.  Schwefel-
wasserstoff wirkt auch am Tage, und doch wissen wir, dass
wihrend des Tages keine Vergiftungen mit dem Malariagifte
stattfinden. Aus diesen Griinden muss ich mich gegen die An-
nahme, dass Schwefelwasserstoff der Erreger der Malariakrank-
heiten sein konnte, aussprechen.

Man hat, um die Gastheorie zu verwerfen und die Pilz-
theorie als die einzig mdgliche aufzustellen, behauptet, dass nur
die Infection mit Pilzen - die langdauernden und schweren Er-
krankungen, welche nach einer einmaligen Aufnahme des Malaria-
giftes z. B. Verweilen wihrend einer einzigen Nacht in einer ge-
fihrlichen Malariagegend (pontinische Simpfe, Maremnen, ein-
zelne Theile von Sicilien u. s. w.) erkliren kénnte. Dem ist
aber nicht so. Wir wissen, dass cine einmalige Vergiftung mit
Schlangengift Verinderungen im menschlichen Kérper hervor-
bringen konnen, welche jahrelang bestehen bleiben, zeitweise gar
keine Symptome geben, dann wieder sehr heftige Krankheits-
erscheinungen zeigen. Wir wissen aber auch von einem Gase,
dem Koblenoxydgase, dass dasselbe nach einer einmaligen Ver-
giftung Verdnderungen im menschlichen Kérper zuriickldsst,
welche Monate und Jahre bestehen. Poelchen (Gehirnerweichung
nach Vergiftung mit Kohlendunst. Berl. klin. Wochenschrift
1882. Virchow-Hirsch Jahresb. 1882. 1. 8. 404) beobachtete
bei einer Frau 26 Tage nach der Vergiftung mit Kohlendunst,
nachdem sie 18 Tage ihren hiuslichen Beschiftigungen nachge-
gangen war, mit zunehmender Schwerfilligkeit in allen Bewe-
gungen, vollstindige Sprachlosigkeit und Apathie, sowie Rigiditdt

33
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der Extremitéiten besonders rechts, welche anfangs zunahm,
dann aber plétzlich mit Auftreten der Somnolenz verschwand.
6 Wochen nach der Intoxication Tod. Section: zwei symmetrische
Heerde gelber Erweichung in den Streifenhiigeln, als deren Ur-
sache Thrombose der zugehdrigen Gefdsse nicht erkannt werden
konnte. Die Abhfingigkeit der Erweichung von der Kohlenoxyd-
vergiftung ist um so weniger abzuweisen, als unmittelbar nach
der Vergiftung eine leichte Sprachstorung eintrat und als auch
in 7 von Poelchen aufgefiihrten Féllen aus der Literatur Er-
weichungsheerde im Hirn und zweimal sogar symmetrisch in
beiden Corpora striata sich fanden, auchk in 5 Fillen zwischen
Vergiftung und Tod ein bis zu einem Monat dauerndes Intervall
bestand.

Rendu (Virchow-Hirsch 1882. 1. 8. 404) beobachtete
nach Kohlenoxydvergiftung eine peripherische, halbseitige Lih-
mung des Gesichts, des Vorderarmes und des Fusses. Vier Wo-
chen nach Eintritt der Lihmung war die faradische Contractilitit
der betroffenen Muskeln vollsténdig erloschen. Kahler (Virchow-
Hirsch 1881. L. 8. 420) fand wie friither Runeberg mehrmals
Glycosurie nach Leuchtgasvergiftung. Ich erinnere an das nicht
seltene Auftreten von Glycosurie bei und nach Intermittens.
Saltzman (Virchow-Hirsch 1879. 1. 413) beobachtete in
einem Falle von hochgradiger Kohlenoxydvergiftung Parese der
unteren Extremititen, welche 25 Tage nach der Vergiftung noch
nicht gehoben war. Aber auch Fieber wurde durch Kohlenoxyd-
vergiftung erzeugt. Hake (Virchow-Hirsch 1876. L. 409) be-
obachtete einen Fall, welcher durch Steigerung der Temperatur
und reichliche Glycosurie bemerkenswerth ist. Runeberg (Vir-
chow-Hirsch 1880. I. 450) behandelte eine Person mit Leucht-
gasvergiftung, welche noch 7 Tage nach der Vergiftung lebte.
Das Bewusstsein kehrte wihrend der ganzen Zeit nicht wieder,
obgleich Puls und Respiration gut waren. Zuckerharn wurde
nur die ersten Tage gefunden. Die 4 letzten Tage unregel-
miissiges Fieber, das auf 41° stieg. Bei der Section keine lo-
calen Verdnderungen, aber das Blot enthielt noch Kohlenoxyd-
himoglobin. Ich konnte die Zahl der Félle noch vermehren,
glaube aber dass die angefiihrten geniigen, um zu beweisen, dass
eine einmalige Intoxication mit einem Gase langdauernde und
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gefahrliche Storungen im nienschlichen Organismus hervorbringen
kann. Es ist gegen die Gastheoric ferner der Einwurf gemacht
worden, dass sich die intermittirenden Fieberanfille nur durch
die Einwirkung von Pilzen erkldren liessen. Meine Experimente
habon gezeigt, dass durch Kohlenoxysulfid intermittirende Fieber-
anfille entstehen. Ferner giebt es aber auch Krankheiten, bei
denen intermittirende Fieberanfille entstehen, ohne dass Pilze
dabei eine Rolle spielen. Ich erinnere an die &#chte Gicht.
Hier tritt der typische Gichtanfall ganz plétzlich in der Nacht
meistens gegen Morgen mit Frost, Hitze und Schweiss ein; im
Laufe des Tages ist der Patient fieberfrei oder wenigstens fast
fieberfrei, in der nichsten Nacht wiederholt sich der Anfall in
der gleichen Weise und so treten D—10 Anfille im Laufe von
5—10 Niichten ein. Wir haben also hier ein regelmissig inter-
mittirendes Fieber, bedingt durch die Ablagerung der harnsauren
Salze. Die Anfille werden, ganz dhnlich wie bei der Malaria-
krankheit durch Erkéltungen, sehr starke Didtfehler u. s. w. her-
vorgerufen. Chinin ist von mir und anderen Aerzten mit Erfolg
gegen das Fieber angewandt. Man kann sich nun schr gut vor-
stellen, dass bel der Malariakrankheit die Einwirkung des Kohlen-
oxysulfidgases, welche ja meistens wihrend lingerer Zeit statt-
findet, solche Verdinderungen im Blute bewirkt, dass die Producte
derselben sei es bei ihrer Ablagerung im Korper durch kleine
Blutergiisse oder durch Diffusion oder Diapedesis, sel es bei
ihrer Ausscheidung &hnlich wie die harnsauren Salze mehr oder
weniger typische Fieberanfille auslosen. Bei der Transfusion
mit Lammblut hat Hasse 6fter beobachtet, dass dem ersten
starken Schiittelfroste in den nichsten Tagen noch einige schwi-
chere gefolgt sind. Hier bestand also nur eine einmalige Ein-
fihrung des schidlichen Stoffes und doch entstanden mehrere
Fieberanfille, welche durch fieberfreie Perioden von einander
getrennt waren. Urticaria war in allen Fillen nach Lammblut-
transfusion zu beobachten, in einem Falle erst 14 Tage nach
der Transfusion. Aunch bei periodischer Hiimoglobinurie ist Ur-
ticaria ziemlich héufig gesehen, ebenso wie bei vielen Malaria-
kranken diese Hautaffection zum Ausbruch kommt. Bei allen
diesen verschiedenen Formen der Urticaria sind erhebliche Ver-
inderungen der Blutbeschaffenheif nachweisbar. Die periodische
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Himoglobinurie hat manche wichtige Beziehungen za der Ma-
lariaerkrankung. In einigen Fillen wurde Malaria als Ursache
der Krankheit erkannt und durch Anwendung von Chinin Heilung
erzielt. (Stolnikow, Virchow-Hirsch 1880. II. 212; Heine-
mann 1. ¢.) In anderen Fillen konnte eine acute Vergiftung
durch sehr geringe Mengen von Arsenwasserstoff nachgewiesen
werden. (Eitner, Virchow-Hirsch 1880. II. 213.) Neben
der Himoglobinurie bestand noch Icterus und Fieber. Bei Thieren
ist durch Arsenwasserstoffeinathmungen dieselbe -Krankheit er-
zeugt. Azobenzol, Glycerin, Pyrogallussiure, Naphthol und
noch einige andere Stoffe sind benutzt um bei Thierén ex-
perimentell die Krankheit zu erzeugen. Bei Plerden tritt die-
selbe hiinfig auf, meistens wohl durch Einwirkung von Kilte
oder grosse Ermiidung. Bollinger und andere Forscher nehmen
die Entstehung von einem toxischen Agens an, welches die Lo-
sung der Blutkérperchen bewirkt. Auch beim Menschen Idst
hiufig die Einwirkung der Kilte oder Muskelanstrengung einen
Anfall von Hémoglobinurie mit Fieber aus und so kann man
bei geeigneten Individuen nach Belieben Fieberanfille (Febris
quotidiana, tertitiana u. s. w.) erzeugen, je nachdem man die-
_selben der Einwirkung aussetzt, welche bei ihnen die Hémo-
globinurie erzeugt. Ganz &hnlich wie bei Hamoglobinurie die
Einwirkung der Kilte den Anfall bewirkt, finden wir bei der
Malariakrankheit, dass Kilteeinwirkung den Fieberanfall anregt,
auslost. Diese Einwirkung ist in manchen Gegenden z. B. Nord-
amerika so deutlich, dass eine Reihe von Aerzten zu der An-
nahme kamen, ein Malariagift existire iiberhaupt nicht. Weir,
Munro, Oldham, Smith, Mornison, Inmann vertheidigen
diese falsche Theorie.. Man muss bei der Betrachtung der Ma-
lariakrankheit wohl im Auge behalten, dass es Malariaerkran-
kungen ohne Fieberanfall giebt. So bespricht Desguin (Vir-
chow-Hirsch 1870. 1I. 218) Fille von Malariacachexie, bei
denen niemals Fieberanfille bestanden hatten. Fayrer (Vir-
chow-Hirsch 1874. II. 23) macht bei Besprechung der in den
Tropen vorkommenden Milzgeschwulst bei Malariacachexie dar-
auf aufmerksam, dass dieselbe sehr hidufig und zwar in einer
viel schwereren und der Behandlung weniger zuginglichen Form,
unabhingig von vorausgegangenem Fieber entsteht, so dass die
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unter dem Einflusse der Malaria stehenden-Individuen allméhlich
blass, animisch werden und schliesslich Oedem, Albuminurie
und andere Symptome eines schweren Allgemeinleidens neben
Milzgeschwulst auftreten, ohne dass der Kranke jemals einen
Fieberanfall gehabt oder an Malaria-Neuralgie gelitten hatte.

Wie nun also bei Himoglobinurie, wenn keine Kilteein-
‘wirkung oder stirkere Muskelbewegung einwirkt, scheinbar Ge-
sundheit besteht, so ist es bei der Malariakrankheit. Viele Men-
schen Jeben in Malariagegenden Monate lang scheinbar ganz ge-
sund und sind doch schon krank. Eine unbedeutende Einwirkung
auf den Organismus geniligh um einen Fieberanfall auszuldsen,
der hiufig genug als Beginn der Krankheit aufgefasst wird. Ich
habe schon vor Jahren gezeigt (Schwalbe 1. ¢. 8. 67 u. s. w.)
wie die verschiedensten Einwirkungen auf eine durch das Ma-
lariagift erkrankte Person Malariafieberanfille auslésen kénnen.
Seekrankheit, Missbrauch von Spirituosen, Reize, welche die Haut
treffen, Wunden und Verletzungen, vor allen Dingen aber Katarrhe
der Respirations- und Digestionsorgane. Frison (Des manifesta-
tions variées de Vimpaludisme au point de vue pathogénique.
Rev. de mém. de med. 1870. Sept. Virchow-Hirsch. 1870.
II. 207) sagt, dass die ausserordentliche Verschiedenheit in der
Gestaltung der Malariakrankheiten einerseits von gewissen durch
die Jahreszeiten bedingten atmosphirischen Einfliissen, anderer-
seits von der individuellen Constitution der Ergriffenen, in Tem-
perament, Alters- und Geschlechtsverhiltnissen, von bereits be-
stehienden krankhaften Diathesen oder vorausgegangenen Krank-
heiten abhingt. — Diese kurzen Betrachtungen zeigen, dass sich
sehr woll alle Erscheinungen der Malariakrankheit erkliren lassen
ohne die Mitwirkung von Pilzen zu Hiilfe nehmen zu miissen.
Bisher waren alle Bemiihungen, die Contagiositit des Malaria-
flebers zu beweisen, erfolglos gewesen.

Hirsch, ein Anhinger der Pilztheorie, sagt in seinem Hand-
buche der historisch-geographischen Pathologie (I. Abth. S. 210):
»Dass sich in dem Malariaprozesse ein Contagium entwickelt,
d. h. dass in dem an Malaria erkrankten Individuum das Krank-
heitsgift sich reproducirt und von demselben ausgeschieden und
auf andere Individuen ibertragen, die Weiterverbreitung der
Krankheit vermittelt, muss nach dem fibereinstimmenden Urtheil
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fast aller Beobachter, und namentlich nach den in den grossen
Epidemien gemachten Erfahrungen auf’s Entschiedenste in Abrede
gestellt werden.“

Um die Frage der Contagiositit definitiv zu entscheiden, hat
Gerhardt (Ueber Intermittensimpfungen. Zeitschrift fiir klinische
Medicin. Bd. VII. S. 372) an zwei gesunden Personen subcutane
Injectionen mit Blut von Intermittenskranken gemacht. Der Er-
folg war, dass nach Verlanf von ein bis zwei Wochen inter-
mittirende Fieberanfille mit bedeutender Milzanschwellung aul-
traten. Nach meiner Ansicht ist dies Experiment nicht absolut
beweisend. Der Nachweis, dass die beiden gesunden Personen,
welchen Blut subeutan injicirt wurde, wirklich auf keine andere
Weise mit dem Malariagifte in Berithrung kamen, ist nicht ge-
fihrt. Dass dieselben einige Monate lang keinen Wechselfieber-
anfall gehabt haben, beweist noch nicht, dass sie iberhaupt anch
nicht von dem Malariagifte inficirt waren. Es sind Fille be-
kannt, wo die Zwischenzeit zwischen Infection mit dem Malaria-
gifte und dem Aushruche des Wechselfieberanfalles eine viel
grossere war als einige Monate. Braune (Virchow-Hirsch
1870. II. 215) berichtet tiber einige Fille von Intermittens mit
mehrmonatlicher Latenzperiode; dieselben betreffen Individuen
verschiedenen Alters, meist den hoheren Stinden angehdrige
Damen, welche im Herbste 1868 im Seebade Borkum gelebt
hatten, und im Frihjahr und Sommer 1869 trotz gilinstiger
Lebensverhiiltnisse und bei Mangel jeder etwa anderweitigen
Infection an hartnickiger Intermittens erkrankten, wihrend in
den von ihnen bewolnten, meist hochgelegenen, gesunden Loca-
lititen kein weiterer Fall von Malariafieber vorkam. Von 12 Bor-
kumer Badegiisten waren 11 in dieser Weise an Malariafieber
erkrankt, nur zwei derselben hatten an der Krankheit bereits auf
der Insel gelitten und mehrere Riickfille gehabt, alle hatten das
schlechte, missfarbige Trinkwasser in dem Badeorte als specielle
Ursache der Krankheit bezeichnet. Abgesehen von jenen 2 be-
reits in Borkum selbst erkrankten, betrug die Dauer der Latenz
iber 6 Monate, in einem Falle scheint sie sogar iber ein Jahr
betragen zu haben. Vf. erinnert an &hnliche von Pfeiffer in
Weimar gemachte Beobachtungen, wo unter Truppen, die in den
Jahren 1848 in Schleswig und unter anderen, die 1866 in Ra-
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statt garnisonirt hatten, Malariafieber nach ibrer Riickkehr nach
Weimar im Frithling der folgenden Jahre (1849, 1867) auftraten.
Fiedler in Dresden beohachtete bei Personen, welche in Nor-
derney gewesen waren, cine Latenz von 1—6—10 Monaten.
Blarkall (Virchow-Hirsch 1869. II. 194) stellte auf einem
Kriegsschiffe sicher eine Incubation von 12, 14 und 48 Tagen fest.

Fuhrmann (Virchow-Hirsch 1874, II. 24) beobachtete
auf der Panzerfregatte Friedrich Carl als kiirzeste Tncubationszeit
7 Tage, als lingste 3 Monate. Recidive traten ohne neue In-
fection noch nach 4 und 9 Monaten auf. Diese Beispiele zeigen,
dass gar nicht selten eine sehr lange Zeit zwischen Infection
und Fieberanfall verstreicht. Will man also Experimente mit
Injectionen von Malariablut am Menschen machen, so muss man
Monate lang darauf achten, dass die zum Experimente bestimmte
Person niemals einen Malariaort, welcher oft ganz beschrinkt
sein kann, besucht. Das ist sehr schwer. Doch zugegeben,
dass die beiden von Gerhardt inficirten Personen sich niemals
vorher dem Malariagifte ausgesetzt hatten, so ist doch noch
nicht der Beweis erbracht, dass das Gift durch Pilze tibertragen
wird. Es konnen ganz gut in dem Blute Zersetzungsproducte
oder Zersetzungserreger sein, welche #hnlich wie bei der Thier-
bluttransfusion Fieber erzeugen Fayrer (The Thanatophidia
of India. Virchow-Hirsch 1872. TI. 201) giebt an, dass das
- Blut eines durch Schlangenbiss vergifteten Thieres, anderen
Thieren injicirt, auf diese vergiftend wirkt. Das Schlangengift
wirkt nicht durch Mikroorganismen vergiftend und doch kann
das Blut eines mit Schlangengift vergifteten Thieres auf ein an-
deres vergiftend wirken. Mariotti und Ciarrocchi (Virchow-
Hirsch 1884. II. 20) haben durch subcutane Injectionen von
Malariablut in Rom keine Fieberanfille erzeugt, wohl aber durch
intravendse Injectiohen. Jeder, welcher das Werk von Collin
(Traité des fidvres intermittentes) gelesen hat, wird sich iiber-
zeugt haben, dass Rom kein Ort ist, um Experimente dieser
Art zu machen. Rom ist so von Malaria heimgesucht, dass es
sehr schwer, ja unmdéglich sein wird von einem Erwachsenen,
welcher auch nur kurze Zeit in Rom gelebt hat, zu behaupten,
derselbe habe niemals Malariagift eingeathmet. Bacelli, Prof.
in Rom (Virchow-Hirsch 1872 II. 208) giebt an, dass in
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allen Monaten in Rom perniciose Malariafieber vorkommen.
Will man beweisen, dass Pilze Malariafieber erzeugen, so muss
man mit Reinculturen derselben bei Thieren Melanose erzeugen.
Die Melanose ldsst sich bei Thieren, wie die oben angefiihrten
Experimente erwiesen haben, leicht hervorbringen. v. Sehlen
(Fortschritte d. Med. Bd. 2 No. 18 und dieses Archiv, Bd. 104,
1886) hat nach Koch’scher Methode Kokken aus dem Blute von
Malariakranken rein geziichtet. Hervorzuheben ist, dass derselbe
nur wihrend des Fieberanfalles die Kokken fand. In der fieber-
freien Zeit liessen sich Pilze nicht nachweisen. Infectionsver-
suche an Thieren haben bis jetzt keine Resultate ergeben.

Zum Schluss will ich das Ergebniss meiner Untersuchungen
noch einmal kurz zusammenstellen. An vielen Malariaorten
habe ich durch den Geruchssinn das Kohlenoxysulfid nachge-
wiesen, an einem Orte auch durch die chemische Reaction.
Das Kohlenoxysulfid erzeugt bei Aufnahme darch die Lungen
(Einathmung), durch den Verdauungskanal und durch die sub-
cutanen Lymphgefiisse bei Thieren intermittirende Fieber und
alle die wichtigsten pathologischen Verinderungen, welche man
bei an Malariafiebern gestorbenen Menschen beobachtet hat.
Nach dem Ergebnisse der Thierexperimente ist man zu der
Annahme berechtigt, dass das Kohlenoxysulfidgas das Malaria-
gift ist.

Erklarung der Abbildungen.

Tafel XVI.

Fig. 1a. Milzabdruck eines mit Kohlenoxysulfidgas bebandelten Kaninchens
(Methode von Klebs; Befenehtung des Organs mit Blut).

Fig. 1b. Milzabdruck eines gesunden Kaninchens von derselben Grosse wie
das Kaninchen a.

Fig. 2a. Schnitt durch die Milz des Meerschweinchens, welches 4 Wochen
lang Kohlenoxysulfid eingeathmet hatte; (Hartnack 1V) sehr reich
an Pigment.

Fig.2b. Derselbe Schnitt, die Eisenreaction zeigend.

Fig. 3. Schnitt durch die Bronchialdriise des Meerschweinchens; (Hartnack Iv)
sehr reich an schwarzem Pigment.

Fig. 4. Schnitt durch die Lunge des Meerschweinchens; (Hartnack IV)
schwarzes Pigment im interstitiellen Gewebe.

e e



Verchons Archecv, Bd. CV. Tat! XVI

iy

Wiktnomohs 5ol Mb. Sobiye Gk Soke. Berlive



