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Vorwort.

Das kleine Buch ist im AnschluB an ein Referat entstanden,
das ich auf dem XV. internationalen medizinischen Kongre zu
Lissabon vorzutragen hatte, zu dem ich durch den General.stabs-
arzt der Marine Herrn Dr. Schmidt kommandiert war; es soll
Arzte, in erster Linie Schiffs- und T ropenirzte, in Kiirze iiber
das Wissenswerteste von den durch Trypanosomen und durch
die mit ihnen verwandten Kala-azar-Parasiten verursachten mensch-
lichen Krankheiten unterrichten. Dem damaligen Referate sind
zum besseren Verstindnisse verhiltnismaBig viele Abbildungen bei-
gefiigt; zu ihrer Herstellung hat unter giitiger Genehmigung durch
den Staatssekretir, Seine Exzellenz Herrn Admiral v. Tirpitz,
das Reichsmarineamt eine namhafte Beihilfe geleistet, wodurch
das Buch billiger gestellt und damit einer grbﬁeren Allgemein-
heit leichter zugingig gemacht ist.

Die an manchen Stellen vielleicht etwas zu knappe Behand-
lung des Stoffes und das Fehlen farbiger Bilder sei damit ent-
schuldigt, daB ich mitten in der Arbeit ein innerhalb kurzer Zeit
anzutretendes Kommando nach Ostasien erhielt; das ausgedehnte
Literaturverzeichnis diirfte dafiir ausreichen, daf alle, die Naheres
wissen wollen, ohne groBe Mihe sich niher unterrichten konnen.

Dem Verlage danke ich fir die innerhalb kirzester Frist
erfolgte Drucklegung.

Berlin, den 1. Januar 19o07.

Martini.






Einleitung.

Unter den durch Protozoen hervorgerufenen Krankheiten
stehen gegenwartig wohl im Mittelpunkte des Interesses der Arzte
die Trypanosomenkrankheiten.

Wie Sie wissen, bestehen zurzeit Meinungsverschiedenheiten,
ob auch die Spirochitenkrankheiten, z. B. das Riickfallfieber, zu
den Protozoen- und zwar im engeren Sinne zu den Trypanosomen-
krankheiten zu rechnen sind, eine Frage, die noch der Klirung
bedarf. .

Es ist somit noch unentschieden. wie weit der Begriff dieser
Protozoenkrankheiten zu fassen ist. Bis zur endgiiltigen Ent-
scheidung dieser Frage werden wir uns darauf beschrinken
miissen, zu dieser Gruppe nur die zu zihlen, deren Erreger als
Trypanosomen bereits allgemeine Anerkennung gefunden haben,
wie die bekannten Trypanosomen zahlreicher kleiner Siuge-
tiere, z. B. der Ratten, dann auch die der Vogel, Fische, Am-
phibien, sodann die der groBen Siuger, die Erreger der Surra
von Pferd und Rind, der Nagana (Tsetsekrankheit) der gleichen
Tierarten, des Mal de caderas der Pferde, der Beschilseuche (Dou-
rine, Mal de coit) der Equiden, der Galziekte der Rinder Sid-
und Zentralafrikas, sowie endlich der Trypanosomenkrankheit des
Menschen, der sogenannten Schlafkrankheit. Dabei empfiehlt es
sich jedoch, eine Menschenkrankheit nicht unerwihnt zu lassen,
deren Erreger auBerhalb des menschlichen Korpers eine den
Trypanosomen #hnliche Gestalt annehmen und hierdurch in ge-
wissen, vielleicht phylogenetischen Beziehungen zu diesen Parasiten
zu stehen scheinen; es ist dies die fieberhafte tropische Spleno-
megalie, die Kala-azar-Krankheit. Auch iiber sie soll deshalb im
folgenden berichtet werden.

Diese beiden, Schlafkrankheit und Kala-azar, werden als die
den Arzt besonders interessierenden den Hauptteil einnehmen,
wihrend die Tierseuchen im allgemeinen nur soweit in Betracht
kommen, als sie fir die Erleichterung des Verstindnisses der
beiden Menschenkrankheiten von Wert sind.

Martini. Trypanosomenkrankheiten, 1



Gemeinsame klinische und pathologisch-anatomische
Symptome.

Die Trypanosomenkrankheiten haben im allgemeinen simtlich
zwei klinische Symptome gemeinsam; sie fihren frither oder spiter
zu einer mehr oder minder stark ausgeprigten Animie und zu
Marasmus. Bei allen zeigt sich Fieber, bei den einen von regel-
méifigem, bei den andern von unregelmiBigem Typus. Fast allen
gemeinsam sind Hautausschlige und voriibergehende Odeme, die
bald das Gesicht, bald die Knochel betreffen kénnen. Bei den
meisten stellen sich zum Schluf haufig zerebrale Symptome ein;
sic sind in der Regel am deutlichsten bei der Schiafkrankheit,
bei der Surra und bei der Nagana der Equiden. Sic fehlen an-
scheinend oder sind sehr selten bei der Kala-azar-Krankheit.

Es sind unter natirlichen Infektionsverhiltnissen siimtlich
chronische oder subakute l.eiden.

 An pathologisch-anatomischen Zeichen besteht cin Gemein-
sames; das ist die im allgemeinen stets vorhandenc mehr oder
minder grofie Milzschwellung. Das Organ ist dabei meist ziem-
lich schlaff.

Kurze Beschreibung der Morphologie und Biologie
der genannten Trypanosomen.

Die griindlichsten morphologischen Studien wurden wohl
zuerst an dem Rattentrypanosoma (Trypanosoma [l.ewisil)) ange-

rotes Bluthirper-
chen

cerereienens roles Blul-
korperchen

Fig. 1. Tryp. Lewisi, ungefirbt. Fig. 2. Tryp. Lewisi, Fig. 3. Tryp. Lewisi,
m. Boraxmethylenblau gef, Romanowskyfirbung.
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stellt. Es hat etwa die zweieinhalb- bis dreifache Linge des
groBten Durchmessers eines roten Blutkorperchens und etwa den
dritten Teil dieses Durchmessers in der Breite. ILings einer
Seite zieht sich eine flimmernde Membran, die in einiger Ent-

Fig. 4a—/. Teilung des Tryp. Lewisi; Schema I.

= A
)
Fig. 45. Beginnende Teilung. Fig. 4. Fortsetzung.
('v\ C
> -

Fig. 4 a. Grofles Tryp. kurz
vor Beginn der Teilung.

Fig. 44. Fortsetzung. Fig. 4e. Fortsctzung.
O
Fig. 4 /. Fortsetzung. I'ig. 4. Fortsetzung.
X LI

Fig. 44. Fortsetzung. Fig. 47. Teilungsfigur kurz vor dem Fort-
schwimmen der jungen ‘I'rypanosomen.

fernung von dem stumpferen Ende des Korpers, dem hinteren,

beginnt, sich von da nach vorn zieht und dort in die freie Geiflel

auslduft. Bei Anwendung bestimmter Farbemethoden, der R oma-

nowskyschen mit Eosin-Methylenblau und deren Modifikationen

(Nocht, Ziemann, Ruge, LLeishman, Reuter, (Giemsa) treten
10
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am hinteren Membranende ein leuchtend rot gefirbter, leicht

ovaler Punkt, (Nucleolus, Centrosom, Blepharoblast) dessen Langs-

achse quer zum Korper gestellt ist, und ein etwas weniger stark

rot gefirbter Aufensaum der Membran hervor, dessen Firbung

an Intensitit der Geissel entspricht; dazu zeigt sich im Koérper an

der Grenze zwischen drittem und zweitem Drittel ein mit seiner

Iingsachse meist quer gestellter, leuchtend rot gefarbter Kern

(Nucleus); Nucleolus sowie Randfaden der Membran sind nach

Fig. 50—, Teilung des den Schaudinnschen

Tryp. Lewisi; Schema 11 Untersuchungen eben-

falls Kernursprunges. Die

. Teilung der Parasiten

\W vollzieht sich durch Lings-

spaltung und zwar meist

Fig. 5a. Grofies Trpanosoma derart schnell, daB, weil

in Zweiteilung. ’ ’

von der Teilung her eine

ganze Anzahl Einzelindi-

viduen mit ihren Hinterenden noch zusammenhingt, rosetten-
artige Figuren entstehen.

Auffallig ist, daB diese Trypanosomen, die mitunter ganz
enorm zahlreich im Blute ihrer eigentlichen Wirte, der grauen
Ratten, sich finden, den Tieren nur wenig Schaden zu bringen
scheinen.

Fig. 54. Fortsetzung.

Fig. 6a—#A. Teilung des Tryp. Lewisi; Schema III.

= /

Blut- Fig. 65. Beginn

""7';}’”' der Teilung. Fig. 6¢. Fortsetzung. Fig. 64. Fortsetzung.
cnen

Fig. 6a. Kleines Try-
panosoma kurz vor

Beginn der Teilung. % ‘E‘ g

Fig. 6 /. Fort- Fig. 64. Fort-
sctzung. setzung.
Fig. 6¢. Fortsetzung.

Fig. 6¢. Fortsetzung.

.Thre Uberimpfung gelingt bekanntlich nur auf Ratten, graue
und weifle, wobei die letzteren daran zugrunde gehen konnen.
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Milzschwellung ist alsdann wohl immer vorhanden, aber
meist nicht so groB, wie z. B. bei nagana-infizierten Ratten.

SR (&)

. roles Blul-
kirperchen f*‘\

rotes l;lutla'irpertﬁm
Fig. 7. Tryp. Brucei, Fig. 8. Tryp. Brucei, Fig. 8. Tryp. Brucei,
ungefarbt, m. Boraxmethylenblau gefirbt. Romanowskyfarbung.

Von dem Rattentrypanosoma unterscheiden sich die Trypa-
nosomen der zu beschreibenden Krankheiten durch ganz be-
stimmte Kennzeichen.

Fig. 10a---c. Teilung des Tryp. Brucei.

S

Fig. toa. Tryp. Brucei, Fig. 106. Tryp. Brucei, Fig. 10¢. Tryp. Brucei,
Beginn der Teilung. Fortsetzung. Fortsetzung.
Fig. 10d. Fig. 10e. Teilungsfigur, kurz vor dem Fortschwimmen der
Fortsetzung. jungen Trypanosomen.

Die Trypanosomen der Surra (Tr. Evansi?)), der Nagana
(Tr. Brucei?), der Dourine (Tr. Rou- \
getit)) des Mal de caderas (Tr. Elmas- (
siani %) und endlich das der menschlichen ‘
Trypanosomenkrankheit, Tr. gambiense,
haben im allgemeinen ein stumpferes
Hinterende. Ihr Centrosom ist nicht
oval, sondern kreisrund. Dabei ist das
des Mal de caderas-Parasiten nur eben
angedeutet; es unterscheidet sich da-
durch von allen anderen bekannten.

Fig. 11.  Tryp. Theileri,
Romanowskyfirbung.
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Das Trypanosoma der (ralziekte, Tr. Theileri, zeichnet sich
hingegen vor allen iibrigen dadurch aus, daB} es bei einer dem
Tr. Lewisi dhnlichen Gestalt zwei- bis dreimal so gro@ als dieses
ist (Theiler®), Panse?), Schilling$)).

Diese bedeutende Grofendifferenz macht es stets unter den
anderen kenntlich. Geringere Unterschiede in allgemeiner Kérper-
groBe oder geringere bezw. groBere Lingen der Geiflel bilden
hingegen ganz unsichere Merkmale; denn nach Martinis unter
Leitung Robert Kochs angestellten Untersuchungen?) konnen
beispielsweise die Trypanosomen der Nagana ein und des-
selben Stammes bei einem Tier gro und langgeilig, Dbei
einem anderen derselben Art klein und kurzgeiBlig sein; so
fanden sie sich bei Schwein und Biiffel fast durchweg auffallend
klein und kurzgeiBlig, beim Hund und Kaninchen im allgemeinen
grofer und langgeiBliger.

Die Vermehrung geschiebt bei allen — bis auf unwesent-
liche Unterschiede — in gleicher Weise durch Lingsteilung.

Mit keinem der genannten in engere Parallele zu stellen
ist der Parasit der Kala-azar-Krankheit bezw. fieberhaft kachek-
tischer Krankheiten Indiens, der wie gesagt auBerhalb des mensch-
lichen Korpers trypanosomenihnliche (zestalt annehmen kann. Bei
ihm liegt alsdann das Centrosom vor dem Nucleus dicht an der
kurzen freien Geillel, wihrend es bei den anderen sich doch ge-
meinhin dahinter befindet, s. Tafel 1II.

Im Saugetierkérper morphologisch voneinander zu unter-
scheiden sind weder Tr. Evansi noch Brucei noch Castellani (die
drei in ihren Wirkungen &hnlichsten Erreger), wihrend biologisch
wenigstens zwischen den beiden ersteren einerseits und dem
letzteren andererseits Unterschiede deutlich hervortreten. Tr.
Brucei und Evansi sind imstande, wohl fast jegliches bekannte
Sdugetier zu toten, z I3. Pferde, Hunde, Katzen, Affen, Ratten
und dergl. mehr, Eigenschaften, die im allgemeinen auch dem
Trypanosoma Elmassiani (Mal d¢ caderas) — mit Ausnahme seiner
sehr geringen Virulenz fiir Rinder — und dem Trypanosoma Rougeti
(Dourine) — mit Ausnahme seiner (nach den vereinzelten bisherigen
Untersuchungen) fehlenden Virulenz fir Wiederkduer — inne-
wohnen, wihrend Trypanosoma gambiense (Dutton !9, Forde!!))
s. ugandense (Castellani!?), Bruce!®)) nur Menschen, einigen
Affenarten und Ratten den Tod zu bringen scheint. Noch engere
Grenzen sind dem Tryp. Theileri und den Parasiten der Kala-
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azar-Krankheit gezogen, von denen das erstere nur auf das Rind,
das letztere vielleicht nur auf den Menschen beschrinkt ist.
Auch die Beurteilung nach der Virulenz fiir die eine oder andere
Tierart, durch die sonst eine grole Reihe von Parasiten sich von-
einander differenzieren lassen, scheint auf ganz auBerordentliche
Schwierigkeiten zu stofen; denn nach den Versuchen zahlreicher
Autoren und darunter auch solcher, dieMartini unter Robert Koch
anzustellen hatte!t), zu schlieBen, unterliegen diese sehr groflen
Virulenzschwankungen; eine Erklirung fiir diese Schwankungen
ergab sich bei dauerndem Fortziichten in einer und derselben
Tierart; es gelang damit, die Trypanosomen so auf die betreffende
Tierklasse anzuziichten, daB, wihrend beispielsweise eine mit
Fig. 12. Fig. 13.

Fig. 12. Tryp. gambiense im Blute eines Menschen; Pl;togramm nach einem
Romanowsky(Leishman)-Priiparate; Vergroflerung 1000fach. Aus ,,Maladie du Somnmeil*,
Bericht der portugiesischen Kommission. Lissabon 1903.

Fig. 13. Tryp. gambiense im Blute eines Affen; Photogramm nach einem
Giemsapriparate; Vergroflerung 1ooofach. Aus Giinther, Einfihrung in das Studium
der Bakteriologie. Berlin 1906.

Tsetsetrypanosomen einer Pferdereihe infizierte Ratte in 50 Tagen,
die 20ste oder joste einer von ihr aus fortgeleiteten Rattenpassage
in 4—35 Tagen verendete; und umgekehrt, es lieBen sich Para-
siten, die fir eine Tierart hochvirulent waren, in einer Passage
durch andere zur Avirulenz fiir die erstere umziichten. Doch nicht
dies allein! Durch gewisse ,,Umziichtungen in verschiedenen Tier-
arten“ konnte ein fir Pferde fast ginzlich avirulenter Stamm von
Tsetseparasiten zu todlicher Virulenz fur Equiden gebracht werden.

Auf solche Weise lieBen sich verschiedene Spielarten der
Tsetsetrypanosomen gewinnen, wie sie wohl auch als in der Natur
vorkommend anzunehmen sind, wenn die Tsetsefliegen, Glossina
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morsitans, fusca und pallidipes ihre Stiche in entsprechenden
Reihenfolgen austeilen.

Es hatte deshalb gar nichts Ungeheuerliches an sich, wenn
die Vermutung rege wurde, die drei genannten Trypanosomen-
arten sind dieselben, sie haben nur ecine Anziichtung auf ver-
schiedene Wirte erfahren; in diesem Sinne sprach sich zunichst
auch Robert Koch1% mit Bezug auf obige Versuche aus.

»Daraus mochte ich nun wiederum den Schluf ziehen, daf
die Parasiten dieser zweiten Gruppe* (Tryp. Evansi, Brucei und
gambiense; er rechnet hierzu noch das Tryp. Elmassiani des Mal
de caderas, dessen Differenzierung von diesen — bloss auf den
sehr kleinen Nucleolus hin — er fir noch nicht geniigend
aufgeklirt hilt) ,eine verhiltnismiaBig kurze Zeit in ihren Wirten
leben, daB sie sich denselben noch nicht vollig angepafit und sich
noch nicht zu festen Arten entwickelt haben*.

,Es macht den Eindruck¥, so fihrt er fort, ,als ob hier
dhnliche Verhiltnisse vorliegen, wie de Vries sie bei seinen klas-
sischen Untersuchungen iber die Mutation der Onothera gefunden
hat* Koch nahm danach seinerzeit diese Gruppe als noch in
der Periode der Mutabilitit befindlich an.

Ihr konnte noch das Trypanosoma Rougeti des Mal de coit
der Pferde hinsichtlich seiner morphologischen Eigenschaften, dic
es von Tr. Evansi, Brucei und Tr. gambiense im Siugetierkorper
jedenfalls nicht mit Sicherheit unterscheiden lassen, angeschlossen
werden, wenn dabei auch eine andere Art und Weise der Uber-
tragung als generelle angenommen werden muf, fir die bisher im
allgemeinen nur der Coitus erwiesen ist, und bloss in vereinzelten
Fillen von Laboratoriumsexperimenten Insckten als Ubertrager,
z. B. Flohe, bei Ratten gleichen Geschlechts (Rabinowitsch-
Kempner!6) angegeben werden.

Jedenfalls sind fast alle die Laboratoriumstiere, die mit Mal
de caderas, Surra, Nagana und Trypanosomiasis hominis kiinstlich
infiziert werden konnen, auch fir Tr. Rougeti empfinglich, wih-
rend beispiclsweise Rinder zurzeit ebensowenig zu dieser Krank-
heit neigen, wie zum Mal de caderas. Rinder sind hinwiederum
auch weniger als Pferde fiir die Surra und Nagana empfinglich,
wenn es auch vorkommen kann, daB sie in erheblicher Zahl daran
zugrunde gehen.

Andererseits gibt es noch einen Punkt, der die Dourine-
parasiten und die der Kochschen zweiten Gruppe einander nahe
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bringt; das ist die Tatsache, da unter den letzteren die Nagana
auler durch Fliegen auch durch Beriihrung — vermutlich wund-
geriebener oder sonst irgendwie verletzter Stellen des kranken
mit entsprechenden des gesunden Tieres oder durch den Coitus
— ibertragen werden kann (Martinil?); jedenfalls ist dies fir
gesunde Hunde und graue Ratten, die mit Tsetsekranken in dem-
selben, nur durch ein fiir Stechfliegen durchgingiges Gitter ab-
geschlossenen Kaifige eingesperrt waren, erwiesen; es erkrankten
die gesunden Tiere dieser Kifige an Nagana und starben daran,
wihrend andere, die nicht in demselben Kifige, wohl aber fir
Fliegen, welche die Tsetsekranken stachen, erreichbar, in dem
gleichen Stallgebiude sich befanden, wihrend mehrjihriger (an
Hunden) bezw. mehrmonatiger Beobachtung (an Ratten) niemals
von Tsetsekrankheit befallen wurden. Soviel ich weiB, sind zwar
derartige Beobachtungen iiber Surra und Mal de caderas noch
nicht bekannt geworden; dazu muB jedoch gesagt werden, daf
wohl kaum eine dieser Krankheiten so genau wie die Nagana
experimentell durchgearbeitet ist; vielleicht regen unsere Befunde
einer ,natiirlichen I:Tbertragung ohne Fliegenstich* dazu an, solche
auch fiir diese Krankheiten zu sammeln.

Die Kultivierung auf kiinstlichem Nihrboden gelang seither
nur mit Tr. Lewisi, Tr. Brucei (Novy und Mc. Nealtsu 19), Tr.
Evansi (Novy, Mc. Neal und Hare??%)) und Tr. Elmassiani (Rabi-
nowitsch-Kempner?!). Tr. gambiense konnte Martini zwar
bis zu 30 Tagen — auf Rinder- und Pferdeblut-Agar — auBer-
halb des Tierkérpers lebend halten, aber nicht weiter ziichten.

Nach Ziichtungsversuchen von Novy, Mc. Neal und Hare
l. ¢. scheint es, als ob kulturelle Verschiedenheiten zwischen den
Nagana- und Surra-Trypanosomen bestehen. Auch wird es viel-
leicht gelingen, mittelst biochemischer Reaktionen, wie Aggluti-
nation, Prazipitation oder Cytolyse, die fiir das Kenntlichmachen
anderer Parasiten bereits eine so hohe praktische Bedeutung ge-
wonnen haben, eine spezifische Unterscheidung dieser Trypano-
somen zu erzielen.

Etwas Derartiges versuchten schon Laveran und Mesnil??)
mit Seris von Schafen und spiter von Ziegen, die nach Infektion
mit einer bestimmten Trypanosomenart gegen letztere immun ge-
worden waren; sie konnten bereits weiBe Miuse mit einem Mal
de caderas-Serum von Schafen gegen eine Infektion mit dieser
Trypanosomenart schiitzen. Ahnliches vollfihrten Kleine und



Mollers?$) mit einem von Martini?!) gewonnenen und an verschie-
denen Tieren, Mausen und Hunden, erprobten Naganaschutzserum;
sie schitzten damit ebenfalls Mduse gegen die Naganainfektion,
aber nicht gegen die Infektion mit den Parasiten der menschlichen
Trypanosomenkrankheit, Trypanosoma gambiense, und maflen da-
nach dem Naganaserum differentialdiagnostischen Wert bei.

In anderer Weise ging Mayer?) vor; er wies die Bildung
von spezifischen Prizipitinen bei einem naganainfizierten Hunde
nach, indem er bei Mischung von dessen Serum mit dem Koch-
salzextrakt zentrifugierter Naganatrypanosomen cinen dicken flok-
kigen Niederschlag erzielte, welchen Serum eines Mal de caderas-
Hundes bei entsprechender Mischung nicht ergab. Mayer schlug
deshalb weitere Versuche in dieser Richtung vor.

Die besten Aussichten fir einc Differenzierung scheinen je-
doch die jiingsten Untersuchungen Robert Kochs?%) an den
iibertragenden Insekten zu bieten. Es gelang ihm, die sexuellen
Formen, deren Vorhandensein bei den Trypanosomen Ziemann
als Erster betont und deren Differenzierung bei den Ratten-
trypanosomen in der Rattenlaus, Hadmatopinus spinulosus, Pro-
wazek des nidheren festgelegt hatte, bei Trypanosoma DBrucei
gegeniiber denen von Trypanosoma gambiense in den entsprechen-
den Stechfliegen, in den Glossinen, deutlich unterscheidbar zu
finden; wir werden diese Geschlechtsformen spiter noch niher zu
besprechen haben. Einstweilen sei hicr als Hauptunterschied das
Verhalten des Blepharoblasten bei den beiderseitigen weiblichen
Typen im Darmkanal der Glossinen genannt: Wihrend das Weib-
chen des Trypanosoma Brucei einen kleinen rundlichen Blepharo-
blasten aufweist. ist der von Trypanosoma gambiense durch einen
auffallend groen, mit seiner Lingsachse zum Trypanosomenkorper
senkrecht gestellten ausgezeichnet. Dadurch sind diese beiden
Arten mit Sicherheit voneinander unterschieden. Es steht zu er-
warten, dafl fernere Untersuchungen in dieser Richtung auch hin-
sichtlich anderer Trypanosomen Klarheit schaffen werden.

Hiermit muf} ich die Besprechung der allgemeinen Eigen-
schaften der verschiedenen Trypanosomen abbrechen; alle, die
sich ndher dafiir interessieren, seien auf das klassische Werk von
Laveran und Mesnil?) ,Trypanosomes et Trypanosomiases*
hingewiesen, in dem die beiden Verfasser abgesehen von eigenen,
das Verstindnis fiir die Trypanosomenkrankheiten fordernden
Studien die gesamte darauf beziigliche Literatur eingehend und



kritisch beleuchtet haben, sowie auf die letzten Veroffentlichungen
Robert Kochs?®) und auf die Arbeit von Nocht und Mayer?')
in Kolle-Wassermanns Handbuch der pathogenen Mikroorga-
nismen. Wir wenden uns nunmehr dem speziellen Teile, der
menschlichen Trypanosomenkrankheit, zu.

Die Trypanosomenkrankheit des Menschen.

Die Trypanosomenkrankheit des Menschen ist seit mehr als -
einem Jahrhundert in wissenschaftlichen Kreisen der Welt bekannt
und zwar unter ihrem auffallendsten Symptome, der das todliche
Ende einleitenden Schlafkrankheit 39).

Ihre geographische Verbreitung beschrinkt sich im allge-
meinen auf FluB- und Seenniederungen des zentralen Afrika,
wihrend sie den Norden und Siden des Erdteiles frei laft.

Es scheint, als ob die Krankheit zuerst in Westafrika auf-
getreten ist und sich im laufe des Kongobeckens bis nach Ost-
- afrika allmdhlich hintiber gezogen hat.

Vorwiegend befallen sind das Kongobecken und seit einigen
Jahren Uganda am Viktoria Njanza. In letzterem (ebiete sollen
wihrend der letzten Jahre jahrlich etwa 100 0oo Neger daran ge-
storben sein. (Lancet, 25. November 1903, S. 1546.)

Gelegentlich .wurde sie auch nach Zentralamerika durch
dort eingefithrte afrikanische Neger verschleppt; autochthon ent-
stand sie dort jedenfalls nicht; auch hat sie sich nicht ausgebreitet;
wir wissen, dal} dies durch die anscheinend allein in Afrika mog-
liche Art und Weise ihres Ubertragenwerdens erklart wird.

lange Zeit ist sie ziemlich unbeachtet geblieben. Sie
erregte das besondere Interessec von Wissenschaft und Praxis
erst dann, als cnergischer mit dem ErschlieBen des dunklen Erd-
teils begonnen wurde, wobei die einzelnen beteiligten Nationen
mit den dortigen Bewohnern, ihren Eigenheiten, somit auch mit
ihren eigenartigen Krankheiten in nihere Berithrung kommen
muBten; es betraf dies die zweite Hilfte des vorigen und vor
allem den Anfang des gegenwirtigen Jahrhunderts.

Es wiirde zu weit fithren, alle die Theorien niher zu be-
leuchten, welche die cinzelnen (velehrten im lLaufe der Zeit zur
Erklirung ihres Entstehens und ihrer Verbreitung aufstellten,
ihre angebliche Veranlassung durch Bakterien und Kokken oder
durch giftige bezw. mangelhafte Nahrung. Es geniige die Er-
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wihnung der entscheidenden Tatsachen, der ersten Entdeckung
von Trypanosomen durch Dutton3!) und Forde?®) im Blute
eines i Trypanosomafieber-Stadium befindlichen Mannes wahrend
des Jahres 1go1, sowie die der ersten Auffindung solcher durch
Castellani®¥) in 709/, und Bruce?) bei 1009/, von Schlafkrank-
heitsfillen in deren Lumbalsekret wihrend des Jahres 1go3. Bruce
war der Erste, der diese Parasiten mit Bestimmtheit fiir die Er-
reger der Krankheit erklirte. Das sind die Hauptmarksteine in
der Erkenntnis der afrikanischen Trypanosomenkrankheit des
Menschen. Ein wertvolles Bindeglied zwischen beiden Krank-
heitsstadien bildete sodann eine Beobachtung Mansons® und i)
der bei einer im Jahre 1go1r aus Afrika trypanosomafieberkrank
heimgekehrten Européerin im Jahre 1903 ,Schlafkrankheit mit Try-
panosomen im Lumbalsekret“ sich entwickeln sah, der die Patientin
schlieBlich zum Opfer fiel.

Es dringte sich deshalb der Gedanke auf, das zweite
Stadium als das Endstadium einer durch gleiche Atiologie be-
dingten Krankheit anzusehen. Diese Annahme hat im Laufe
der Zeit sehr wesentliche Stiitzen erhalten in den vergleichenden
Tierinfektionsversuchen von Thomas und Linton?9), sowie in
den vergleichenden Studien von Dutton, Todd und Christy?%),
so daf heute als Tatsache angenommen werden kann: ,Die Try-
panosomenkrankheit des Menschen setzt sich zusammen
aus dem Trypanosomafieber und der Schlafkrankheit.

Die Mansonsche Beobachtung aus den Jahren 1g9ot—i1903
schlo aber noch ein weiteres schwerwiegendes Dokument in sich:

»Wihrend frither stets nur von der Schlafkrankheit der
Neger die Rede war, einem Leiden, das sich auch bei den aus
Afrika nach Zentralamerika eingefithrten Schwarzen hiufig genug
zeigte, brachte die von Manson damals beobachtete Erkrankung
den unmittelbaren Beweis, daf} auch der WeiBe fir die Try-
panosomenkrankheit empfinglich ist und ihr erliegen
kann.

Klinische Symptome der Trypanosomenkrankheit des Menschen.
Die Krankheit nistet sich besonders unter einer armen,
notleidenden Negerbevolkerung ein; Hungersnote und Kriege
scheinen ihr den Boden zu bereiten.
Sie verschont kein Lebensalter und befillt beide Geschlechter
in gleicher Weise. Sie bleibt bei dem Neger oft sehr lange



latent; dies wird aufs deutlichste durch die Guérinsche Beobach-
tung3!) illustriert, der sie in den Antillen bei Schwarzen aus-
brechen sah, die Afrika bereits 5—8 Jahre vorher verlassen hatten.

Ahnliche Beobachtungen sind sehr zahlreich; so befand sich,
wie mir vor etwa 4 Jahren Dr. Bettencourt erzihlte, damals
zu Lissabon eine junge Negerin von Cuanza, Suidwestafrika, bei
der bereits mehrere Jahre vorher Trypanosomen im Blute nach-
weisbar waren, und die erst damals, also etwa 2—3 Jahre nach
dem ersten Auffinden bezw. Auftreten der Trypanosomen, Schlaf-
krankheitsanzeichen bot.

Beim Weillen zeigen sich hingegen schon lingere Zeit vor
dem Schlafkrankheitsstadium ganz bestimmte Krankheitserschei-
nungen; es geschah dies — nach den bisherigen Beobachtungen
— bis zu 1!/, Jahren vor dem eigentlichen Beginn der Cerebral-
symptome. Diese Anzeichen sind ein unregelmifliges remittieren-
des Fieber von mittlerer Hohe, 38 —39° C; Pulsbeschleunigung,
Kurzatmigkeit, Erytheme, Odeme im Gesicht sowie an den
Knocheln, Allmihlich stellt sich Andmie ein; letztere kann
jedoch in jenen Gegenden durch oft gleichzeitig bestehende
Bilharzia-, Anchylostomen-, Filaria- oder Malariakrankheit mit
veranlaBt sein. Die Milz beginnt allmihlich sich zu vergrofern,
wozu im iibrigen auch gleichzeitige Malaria das ihrige beitragen
kann.

Nachdem dies Stadium mit zeitweiligen Remissionen ein
bis anderthalb Jahre gewdhrt hat, setzen nach gelegentlichen
Erregungszustinden die sozusagen entscheidenden Hirnsymptome,
die Schlafkrankheit, ein; dies ist beim Neger im allgemeinen sinn-
falliger als beim WeiBen.

Die Lymphdrisen und zwar namentlich die des Nackens
werden geschwollen befunden.

Bemerkenswert ist, daB deren Schwellungen schon vor-
handen sein konnen, ehe irgendwelche Symptome von Trypano-
somafieber eingesetzt haben (Feldmann?3?); nach Greig und
Gray %), sowie nach Dutton und Todd?34) lassen sich in solchen
Lymphdrisen bereits sehr frith zahlreiche Trypanosomen nach-
weisen, so daB die Betreffenden als”die fiir die Verbreitung in
Betracht kommenden Parasitentriger anzusehen sind.

Ahnliche Trypanosomen-Anhéufungen sollen sich nach neue-
ren Untersuchungen (Nattan-Larrier und Tanon?%3) auch in
den Erythemflecken von Trypanosomafieberkranken finden.
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Die Temperatur hilt sich in der ersten Zeit meist zwischen
38 und 39° C, bis sie etwa in den letzten 13 Tagen vor dem Tode

Fig. 14. Schlafkranker Wey-Neger. Aus Ziemann, ,Ist die Schlafkrankheit
der Neger eine Intoxikations- oder Infektionskrankheit?** Zentralblatt f. Bakteriol. usw.
1902, Bd. XXXII, No. 6.
zu andauerndem Verbleiben unter der Norm auf 3069 ja 35° C
absinkt,
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Die: Kranken sind wahrenddessen immer apathischer ge-
worden; sie beginnen viel zu schlafen; so schlafen sie z. B. beim
Essen ein, obwohl sie recht guten Appetit haben konnen.

Die geistigen Fahigkeiten leiden; schlieflich machen selbst
bis dahin ganz intelligente Menschen den Eindruck der Ver-
blodeten.

Es kommt zu Kontrakturen im Nacken und in den unteren
Extremititen; epileptiforme Anfille setzen ein.

Trotz regen Appetits magern die Kranken ab und’ kommen
von Kriften; sie schlafen nun fast andauernd. Endlich erfolgt
der Tod in Kollaps.

Fig. 15. Schlafkranker Negetknabe wenige Tage vor dem Tode. Aus Reports
of the sleeping sickness commission. 1V. London. November 1903.

Dies Stadium kann beim Weillen wie beim Neger 4 bis
8 Monate dauern.

Nach unseren heutigen Erfahrungen scheint der Tod der
einzige Ausgang der langwierigen Krankheit zu sein.

Auffillig ist es, daf} trotz sehr schwerer Krankheitssymptome
oft nur sehr wenig Trypanosomen, sei es im Blut, sei es im Lumbal-
sekret, gefunden werden. Nach Bentmann 39) ist in solchen Fillen
die groBte Parasitenanhidufung im Knochenmark anzunehmen.
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Pathologische Anatomie der Trypanosomenkrankheit des Menschen.

Die Erscheinungen wihrend des Lebens lassen bei der Ob-
duktion schwere Verinderungen im Zentralnervensystem erwarten.
Und in der Tat wurden dort solche wohl in allen Fillen gefunden.

Das auffilligste Zeichen ist die meist vorhandene Vermeh-
rung des Liquor cerebrospinalis; dadurch sind die Ventrikel er-
weitert; es besteht Hydrocephalus externus und internus, wohl
geeignet, einen grofen Teil der Schlafkrankheitssymptome zu er-
klaren. Die auBerste Hirn- und Rickenmarksrinde zeigt sich
mit mononukledren Leukozyten infiltriert (Mott) 5.

Nicht selten findet sich dort und im Lumbalsekret ein oft
kettenférmig wachsender Diplokokkus, Diplo-Streptokokkus, wie
er wohl am genauesten durch die Herren der portugiesischen
Schlafkrankheitsexpedition, Bettencourt, Kopke, Rezende
-und Mendes %) unter der Bezeichnung ,Hypnokokkus“ be-
schrieben ist; sowohl sie als auch Castellani maBen ihm eine
wichtige Rolle bei; heute wird ihm allgemein nur die einer nicht
seltenen Mischinfektion zugebilligt.

Selten geschieht es, da post mortem noch Trypanosomen
im Lumbalsekret gefunden werden, es miifite denn gerade sein,
daB die Untersuchung unmittelbar nach dem Tode vorgenommen
wird; diese sehr labilen Lebewesen gehen im toten Individuum
sehr schnell zugrunde.

Die Vermehrung des Liquor cerebrospinalis findet ein pas-
sendes Gegenstiick bei einer verwandten Tierkrankheit, bei der
Nagana von Pferd und Esel, die am Schluf des Leidens ahnliche
Krankheitssymptome wie die menschliche Schlafkrankheit bieten;
auch lassen sich hier wie bei jener im Liquor cerebrospinalis
bezw. im Zentrifugat dieses Trypanosomen nachweisen, eine Probe,
die wir bereits vor Bekanntwerden der Entdeckung des Tr. gam-
biense im Lumbalsekret oft genug anzustellen Gelegenheit hatten;
deshalb konnten wir uns auch der &tiologischen Auffassung der
Trypanosomen bei der afrikanischen Trypanosomenkrankheit des
Menschen, namentlich hinsichtlich der Schlafkrankheitsepoche,
unbedenklich sofort anschlielen %9).

Die Milz wird von den einen als im allgemeinen vergrofert,
von den anderen als ebenso oft vergroflert wie unvergrofert an-
gegeben.

Schwellungen von Lymphdriisen bilden die Regel; und zwar
sind stets die Nackenlymphdriisen geschwollen.
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Anderweite Abweichungen vom normalen Befunde, wie
Leberschwellungen, Lungenddem, Bronchopneumonien und der-
gleichen mehr sind inkonstante Befunde.

Alles in allem genommen liegen die hauptpathognomischen
Zeichen des ersten Stadiums in einer allgemeinen Lymphadenitis,
des zweiten in der Meningo-encephalitis, die mit starker Vermeh-
rung des Liquor cerebrospinalis einhergeht.

Zum Studium niherer Einzelheiten seien die cingehenden
Arbeiten von Mott (. ¢) und zwar namentlich sein Referat auf
dem Lissaboner KongreB 1906 angelegentlichst empfohlen.

Diagnose der Trypanosomenkrankheit des Menschen.

Die Diagnose der Krankheit 1463t sich aus der Untersuchung
des Blutes bezw. L.umbalsekretes bezw. der LLymphe der Nacken-
dritsen meist ohne weitere Schwierigkeiten durch unmittelbaren
Befund an Trypanosomen stellen. Die Parasiten kénnen unter
Umstdnden schon im lebenden Priparate erkannt werden (Bluts-
oder Lumbalsekrets- oder Lymphtropfen zwischen Deckglas- und
Objekttriger). Im Trockenpriparat gibt sie schnell die Giemsa-
firbung. l.etztere wird — nach Methylalkoholhirtung von 1 Min.
oder nach Hartung in Athylalkoholithergemisch (1:1) von 2 Min.
oder nach Athylalkoholhdrtung von 20 Min. — in folgender
Weise ausgefithrt: Deckgliser bezw. Objekttriger werden mit
starkverdiinnter (iiemsalosung begossen. Die Verdiinnung ist,
wie folgt, hergestellt: 10 Tropfen (Giemsastammlosung (Giemsa-
losung fir dic Romanowskyfirbung, in 50 ccm-Flaschchen bei
Dr. Griibler, Leipzig, zu haben) zu 10 ccm Aq. destill. in weit-
halsigem Gefifle unter stetem Mischen zutropfen lassen.

Diese so verdiinnte Farblosung bleibt 10 Min. auf den Pri-
paraten liegen; dann wird sie in scharfem Wasserstrahl, am besten
der Wasserleitung, abgespiilt; darauf wird das Prdparat getrocknet
und kann nun mit Immersionslinse untersucht werden.

Die Stammlssung ist stets sorgfiltig verstopselt zu halten,
da sie sonst sehr bald verdirbt.

Besonders kann fiir die Feststellung von Trypanosomen die
RoB-Rugesche Untersuchungsmethode von konzentriertem, nicht
ausgestrichenem Tropfen der einen oder anderen dieser Fliissig-
keiten empfohlen werden. Der betreffende Tropfen wird so, wic
er auf Deckglas oder Objekttriger auftropft, antrocknen gelassen
und dann nach Romanowsky in irgend einer Madifikation dieser

Martini, Trypanosomenkrankheiten., 2
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Methode (LLeishman, Ziemann, Giemsa) oder nach Manson
(Boraxmethylenblau) gefirbt; ein etwaiges Blutpriparat mufl zu-
vor mittelst Formalin-(29/,)Essigsiure-(1°/)Losung seines Hdmo-
globins entiduBert werden, damit es transparent wird, wihrend
fur Tropfen der beiden anderen Flissigkeiten die einfache Alko-
holhdrtung ausreicht.

In zweifelhaftem Falle, d. h. wenn es sich um einen mit un-
regelmiBig remittierendem Fieber behafteten, aus verdichtiger
Gegend kommenden Kranken handelt, der keine Malariaparasiten
filhrt und bei dem in einfachen Blutabstrichen Trypanosomen
nicht gefunden werden, so muf8 ihm aus der Kubitalvene mit
Pravazscher oder Luersscher Spritze eine groBere Menge Blutes,

Fig. 16. Rhesus-Affe (Macacus rhesus) in einer Art Schlafkrankheitsstadium,
3 Monate nach Infektion mit Trypanosoma gambiense mittelst subkutaner Injektion von
2 cam Blut eines an Trypanosomenkrankheit leidenden Menschen. Aus Reports of the
Sleeping Sickness Commission, No. IV. London 1903.
etwa 25 ccm, entnommen werden; es wird dann defibriniert und
zentrifugiert; danach sind etwa vorhandene Trypanosomen in kon-
zentrierter Menge oberhalb der Schicht der roten Blutkorperchen
bei den leichteren weilen Blutkorperchen zu sehen.

In gleicher Weise wird der mittelst L.umbalpunktion ent-
leerte Liquor cercbrospinalis, ebenfalls womoglich etwa 25 ccm,
untersucht. Die Trypanosomen sind meist in beiden Flissigkeiten
nicht sehr zahlreich, in der letzteren immerhin noch zahlreicher
als im Blute; am zahlreichsten finden sic sich wie oben betont in
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der Punktionsfliissigkeit der Nackenlymphdriisen (Greig und
Gray %)), weshalb deren Untersuchung keinesfalls unterbleiben darf.

Sollten sie jedoch hier und in den genannten Zentrifugaten
vermi8t werden, so ist der ganze Inhalt der Zentrifugenrdhrchen
mehreren weiflen Ratten oder einem fiir diese Trypanosomen

Fig. 18,

Fig. 17.

Fig. 17. Tsetsefliege (Glossina longipennis,
Corti, aus Somaliland) in ihrer charakteristischen
Ruhestellung; Fliigel, wic dic beiden Klingen
einer Schere iibereinander geschoben; Vergrofle-
rung 4mal,

Fig. 18. Stallflicge, gemeiner Wadenstecher
(Stomoxys aus Natal) in ihrer charakteristischen
Rubhestellung; Fliigel gespreizt; Vergr. 4mal.

Fig. 19. Tabanus- Art (Haematopota aus
Zululand) Rinderbremse; die Fliigel liegen dach-
formig zueinander; Vergriflerung 4 mal. Fig. 19.

Fig. 17, 18 u. 19 aus Austen, Monograph of the Tsetseflies.

empfanglichen Affen, z. B. einem Macacus Rhesus, einem Cerco-
pithecus Sabaeus oder Cercopithecus mona subkutan einzuspritzen.

Die genannten Affenarten empfehlen sich am meisten dafiir,
weil sie wohl in jedem [alle auf eine subkutane Einspritzung
trypanosomenhaltiger Flissigkeit auch von Trypanosomenkrankheit
befallen werden, wihrend bei Ratten und anderen Saugetieren

die Infektion nicht immer mit Sicherheit gelingt. Manche dieser
DL
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Affen zeigen danach auch Symptome, die denen des Schlafkrank-
heitsstadiums der entsprechenden menschlichen Krankheit sehr
dhnlich sind.

Die Ubertriger der Krankheit und die Entwickiung der Trypanosomen
in fhnen.

Wie seinerzeit fiir die Nagana die (Glossina morsitans, eine

" Tsetsefliege, durch Bruce als die Ubertragerin festgestellt wurde,

Fig. 20.
Schema der Querschnitte in der Gegend eines der letzten Icibesringe von
Glossina Stomoxys Tabanus

® o

«ur Demonstration ihrer charakteristischen Fliigelhalung.  Glossina hillt die Fliigel
scherenfiirmig iibereinander, Stomoxys gespreizt und Tabanus dachformig schrig gegen-
einander gestellt.

Aus Martini, Surra, Enzyklopidisches Jahrbuch 1907.

so ist es ihm auch gelungen, fiir die Trypanosomenkrankheit des
Menschen eine Tsetsefliege, die Glossina palpalis, als eine Uber-
trigerin zu bestimmen. Dazu ist zu bemerken,; daB, — wie es
nach den Befunden Austens?®) bei den ,Bruceschen Tsetse-
Experimenten von 1895 zu Ubombo* hdchstwahrscheinlich noch
um eine andere Art als Glossina morsitans, um die Glossina palli-
dipes, sich gehandelt hat, — hier viclleicht auch noch andere
(zlossinen in Frage kommen. Nach den bisherigen Feststellungen,
dafi das Auftreten der menschlichen Trypanosomenkrankheit sich
mit dem Vorkommen der Glossina palpalis deckt, und nach den
Ubertragungsversuchen Bruces durch ,Glossinae palpales aus der
Nihe des Krankheitsherdes Entebbe, Uganda*, die ihm auf Affen
gelangen, ist diese Glossina einstweilen erst allein als Ubertragerin
bewiesen. Zwar gelang es Robert Koch®) auf seiner gegen-
wirtigen Expedition (Ostafrika 19o6/07) Exemplare von Glossina
fusca und tachinoides, die durch Kudicke in der (Gefangenschaft
aus Iarven geziichtet waren, mit Tryp. gambiense durch Fiitte-
rung an Ratten, deren Blut diese Flagellaten enthielt, zu infizieren;
aber um eine sichere Entscheidung in dieser Frage zu erzielen,
hilt er selbst noch weitere Untersuchungen bezw. Beobachtungen
fir erforderlich.
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Zur Orientierung iber diese Stechfliegen ist zu sagen: sie
sind etwas grofler als unsere Stubenfliegen; sie fithren einen
Stechriissel, der mit seinen beiden Palpen gleichlang ist, wihrend
letztere bei der Stomoxys, der gewohnlichen Stechfliege, nur als

*

Fig. 21. Kopf der Glossina; oben Fig. 22. Kopf der Stomoxys; oben
dic Antenne mit Arista, darauf die an- die diinnen Antennen; Palpen nicht zu
cinander geklappten Palpen (so daBl nur sehen; zu unterst der Stechriissel, Ver-
cine sichtbar ist) und zu unterst der groBlerung 2'/,fach.

Stechriissel. VergroBerung 2'/,fach.

kurze, kaum sichtbare Stummel sich andeuten. Die Haltung der
Tsetsefliegen ist beim Sitzen der Art, daBl die Flugel scheren-
formig ubereinandergeschoben sind, wahrend sie von der Stuben-
und von der Stall- oder gewohnlichen Stechfliege gespreizt ge-
halten werden.

Ahnlich scharf unterscheiden sie sich von den Tabaniden,
den Rinderbremsen, deren Palpen, wihrend sie bei den Glossinen
mit dem Stechriissel leicht herabgebeugt sind, horizontal vor-
gestreckt liegen, und deren Flugelflichen bei ruhiger Haltung
dachformig uber die Riickenfliche des Ab-
domens sich legen. Von den Hippobosciden,
den Pferdelausfliegen, unterscheidet sie unter
anderem deren géinzlicher Mangel von Palpen.

Fig. 23. Hippobosca rufipes, eine Art Pferdelausfliege.
Vergrolerung ctwa 2mal. Aus Laveran et Mesnil, ,Try-
panosomes ¢t ‘Trypanosomiases‘. Paris 1904.

Allen diesen gegeniiber kennzeichnet die Glossinen tberdies
noch die Eigenart ihrer Antennen, Fihler, die am Endgliede mit
einer stattlichen Fiederung versehen sind.

Unter den Glossinen ist die Glossina palpalis die dunkelste,
_fast schwarz, ein Farbenunterschied, der besonders scharf an den
Fiedern der Antennen hervortritt. Sie hilt sich an den mit
dichtem Busch bestandenen Ufern von Flissen und Seen auf.

Gelegentlich ihrer recht schmerzhaften Stiche ubertriagt sic
die aus einem kranken Menschen stammenden Trypanosomen.

Es war lange fraglich, ob diese Protozoen eine besondere
Entwicklung, etwa wie die Malariaparasiten im Anopheles, durch-
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zumachen haben, oder ob ihnen das Insekt nur als Vehikel dient,
wie dies nach den Bruceschen Versuchen mit Naganatrypano-
somen der Fall zu sein schien; bei letzteren glickte die Uber-
tragung bekanntlich nur so lange, als sich lebende Trypanosomen
zwischen den Stechwerkzeugen fanden, d. h. in der Regel nur
2—3 Tage nach dem Einsaugen des infektidsen Blutes, spiter
nur in Ausnahmefillen. Da sich indes nur Glossinen als die ein-
zigen Ubertrager
erwiesen, so er-
schien es schlief}-
lich unwahr-
scheinlich, daB
sie nur die Rolle
einfacher Ve-
hikel des Virus
haben sollten, da
dicse sonst eben-
so gut Stomo-
Fig. 24. Linke An-
tenne  (Fiihler) mit
Arista (Fiederung) von
Glossina pallidipes
Austen, %, Innenfliche;
p — Offnung des Sin-
nesorganes (Art Gehor-
organ nach Stuhl-
mann) am Endgliede.
Vergréflerung 60 mal.
Aus Austen, Mono-

graph of the Tsetse-
flies. Iondon 1903.

xyden oder andere stechende Insekten hitten ibernehmen konnen.
Bei diesen wurde aber ein Ubertragungsvermogen fir Trypano-
soma Brucei oder Trypanosoma gambiense jedenfalls nicht ge-
funden.

Sorgfiltige Untersuchungen Prowazeks®), sowie Grays
und Tullochs®5) machten es sodann fast zur (rewiBheit, daf} in.
den Glossinen eine besondere Entwicklung der Trypanosomen statt-
findet, bis es schliefllich R obert Koch®) durch eingehende Studien
in den Seuchengebieten glickte, eine Art geschlechtlicher Ent-
wicklung dieser Parasiten in den Insekten, Glossina ,fusca®, ,mor-
sitans“ und ,pallidipes (3 die Nagana ubertragenden Arten), zu
entdecken. Koch beschreibt dies bei seinen Versuchen mit
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Trypanosoma Brucei kurz in folgender Weise: ,Im Verdauungs-
kanal der infizierten Glossinen wachsen die Trypanosomen zu
erheblicher Grofle heran und lassen dann zwei ganz verschiedenc

Stechriissel mit Palpen

y  «drista e, 2
?? . Frons J, ,’
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Fig. 25. Diagramm mit den Benennungen der duBeren Teile des Genus Glossina,

Ven. longitud Ven. transvers Cell. (die einzelnen Abschnittc
' : s ’ der Fliigelfliche)
/la Ven, auxiliar. .4 Ven, transvers. ant. 1a, 16, 1c =Cell. cost. I, 11, 111,
/ .. longitud. 1. /2, transvers. post. 2 = Cell. marginal.
", - 11 ¢ ,, basal. ant. 3== , submarginal.
V7780 " 111, £, Dbasal. post. 4=, discal.
nw " 1v. 5,6, 7 =Cell. post. I, 11, I11.
Voo, ” V. 8. = Cell. basal. ant.
ve " VL 9== , basal post.

10-= ,, anal
Aus Austen, Monograph of the Tsctseflies. London 1903.

Typen erkennen. Der cine Typus (,gemeint ist der weibliche®)
ist charakterisiert durch starken Breitendurchmesser, reichlichen
Gehalt an Plasma, welches bei Anwendung der durch Giemsa



modifizierten Romanowskyfarbung einen blauen Farbenton an-
nimmt, und einen rundlichen Kern von lockerem Gefiige. Der

Fig. 26, Puppe der Zululand-Tsetsefliege, Riicken-
ansicht; VergroBerung 12 mal.

a Hinterteil mit Stigma, s/; VergréBicrung 24mal.

6 Vorderteil mit der gegabelten Lingsspalte, durch
die das gefliigelte Insckt ausschlipft; VergroBerung 8mal.

zweite Typus (,ge-
meint ist der mann-
liche*) zeigt da-
gegen einen gerin-
gen Durchmesser
und infolgedessen
cine schlanke (re-
stalt, vollstindigen
Mangel an blauge-
firbtem Plasma und
einen langgestreck-
ten fast stabfor-
migen Kern von
dichtem Gefiige,
welcher cine dunkle
gleichmiBige Chro-
matinfarbung an-
nimmt*. Das End-
ergebnis der Be-
gattung der Typen
ist cine Vermehrung
der Trypanosomen
im Verdauungs-

Fig. 27. Tsetse-

fliege (Glossina

morsitans West-
wood, Q) vor dem
Saugen ; VergroBe-
rung 6mal.

Fig. 28. Diesclbe
nach dem Saugen ;
nach der Natur ge-
zeichnet v. Bruce,
dem Entdecker der
Tsetseparasiten,

Fig. 25, 26 u. 27 aus Austen, Monograph of the Tsetscflies. London 1903.
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Fig. 29. Glossina palpalis. Minn- Fig. 30. Glossina morsitans. Weib-
chen (VergroBlcrung etwa 2!'/,fach). chen (VergroBerung etwa 2'/,fach).

Die geschlechtliche Entwicklung der Trypanosomen in den Glossinen nach R. Koch.
(Deutsche med. Wochenschr. 1905, No. 47.)

\ee”’

Fig. 31a. Tryp. aus
dem Blute eines
Rindes.

Fig. 316. Tryp. im
Magen der Glossina;
weiblicher Typus.

Fig. 3tce. Tryp. im Magen der Glossina; ininnlicher Typus.

Fig. 3te.

Fig. 31d.
Fig. 304 u. ¢. Befruchtete Weibchen im
Magen der (ilossina.

s N ' -’w\

Fig. 31 f—/ Jugendstadien von Trypanosomen in der Glossina.
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kanal der Stechfliegen; sie wurden von Koch besonders massen-
haft in den Stechriisseln festgestellt. Hierbei wies das I‘chlen
jeglicher Blutelemente darauf hin, dafl das Einsaugen des try-
panosomenhaltigen Blutes bereits lingere Zeit zuriickliegen mubBte,
eine weitere Bestitigung der Annahme, daf3 die Insekten nicht
als bloBe Trager ,von Trypanosomen in Blut“, sondern als ihre
Entwicklungs- und Vermehrungsstitte dienten.

Aus den eingehenden Untersuchungen dieser Forscher diirfte
sich somit das ecine folgerichtig erschliellen lassen, daf auch bei
diesen Protozoen — dhnlich wie bei den Malariaparasiten —

1. die Vermehrung durch einfache Teilung im Saugetier-
blute und

2. die geschlechtliche Vermehrung im Verdauungskanal der
Ubertrager, der Insekten, anzunehmen ist.

Prophylaxe der Trypanosomenkrankheit des Menschen.

Die Prophylaxe gegen die Krankheit muf§ sich seither ohne
jegliches Impfungsverfahren behelfen. Mit abgetoteten Trypano-
somen Schutzstoffe zu erzielen, haben Laveran und Mesnil %),
sowie Mayer®) gegen verwandte Trypanosomenkrankheiten von
Tieren zu erzielen versucht; dic Versuche hatten keinen Erfolg.

Mit lebenden, aber abgeschwichten Trypanosomen gelang
zuerst Robert Koch®), dann Schilling "), der im wesent-
lichen der Versuchsanordnung des ersteren folgte, sowie Nocard bei
Rindern und schlieflich — unter Kochs Leitung — Martini®)
bei Eseln eine Immunisierung gegen die Tsetsekrankheit. Es
wigte sich aber, daB} die gegen das todliche Virus immunisierten
Tiere noch jahrelang Trypanosomen in ihrem Blute fihren, und
daB} diese Flagellaten fir andere Tiere todlich virulent sein bezw.
werden konnen.

Damit wurde ein derartiges Immunisierungsverfahren gegen
cine menschliche Trypanosomenkrankheit unmoglich.

Ob aber die Versuche, die an Tieren mit spezifischen Schutz-
scris gemacht sind (Rabinowitsch-Kempner [l c], Martini
[Il. ¢.] und spiter Diesing ™)), entsprechende Verwertung beim
Menschen gegen Tryp. gambiense finden werden, dariiber steht
das Urteil noch aus, da wir vor der lland iiber die Immunitits-
verhiltnisse bei der Trypanosomenkrankheit des Menschen nicht
geniigend unterrichtet sind.
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Es blicbe also, da wir ein sicheres Mittel, die Irypanosomen
in dem Menschen zu vernichten, gegenwirtig noch nicht besitzen,
nur der Kampf bezw. Schutz gegen die Tsetsefliegen iibrig.

Die Plitze, an denen Tsetsefliegen sich mit Vorliebe auf-
zuhalten, ihre Brut abzusetzen pflegen, feuchte, sumpfige Busch-
gegenden an FluB- und Seeufern sind als Wohnsitze, Aufenthalts-
orte, zu vermeiden. Die Wohnungen miissen moglichst fern von
den Hiitten etwa infizierter Eingeborener liegen.

Es mag versucht werden, die Wohnungen durch fliegen-
sichere Drahtfenster zu schiitzen. Die lagerstitten werden so
wie so schon gegen Moskitos mit Moskitonetzen versehen sein.

Bei Mairschen durch solche Gegenden kann in Frage
kommen, das bei den Malariabekdmpfungen in Italien durch
Celli erprobte Kopfmoskitonetz anzulegen.

Die Hinde sind, wenn es irgend méglich ist, durch derbe
Handschuhe zu schiitzen.

Als Zeit fiir Marsche wird von einigen die Nacht empfohlen;
denn in der Dunkelheit sollen die Tsetsefliegen kaum jemals
stechen; freilich in hellen Mondnichten sollen sie andererseits
auch wieder recht stechlustig sein.

Den Tsetsefliegen selbst zu Leibe zu gehen, das ist zurzeit
vielleicht das einzig sichere Schutzmittel; nach Koch liegt der beste
Angriffspunkt in der geringen Vermehrungsfihigkeit des Insektes,
das etwa alle 10—20 Tage und zwar immer nur eine Larve ab-
legt. Jedenfalls diirfte aber auch dieser Kampf erst dann erfoly-
reich abschliefen, wenn an Stelle der sumpfigen Brutstitten
trockenes lLand, kurz allgemein hygienisch einwandfreie Ver-
hiltnisse vorhanden sind; so hat Robert Koch ) wihrend seiner
jetzigen Expedition (1go6/o7) auf der Sijawanda-Insel bei Muanza,
Victoria Nianza, in Erfahrung gebracht, daB die Glossinen, die,
solange dort dichter Busch stand, zahlreich vorhanden gewesen
sein sollen, mit dem Abholzen des Busches verschwunden sind,
und dies, trotzdem es dort Krokodile, an denen nach seinen dor-
tigen Ermittelungen die Glossinae palpales gern zu sitzen und
Blut zu saugen pflegen, reichlich gibt.

Eine den Kern der Sache treffende Richtung kann die
Prophylaxe jedenfalls erst dann annehmen, wenn es gelingen
sollte, ein etwa dem Chinin bei Malaria entsprechend gleich-
wertiges trypanosomicides Mittel zu entdecken; denn haben wir
ein solches, so konnen wir die Trypanosomen in den Menschen
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vernichten und damit diec Hauptansteckungsquelle fiir die (tlossinen
zum Versiegen bringen. Dadurch wiren dhnliche giinstige Be-
kampfungs- und Verhitungsergebnisse gewihrleistet, wie sie bei
Behandlung der Malariakranken durch Chinin und damit Ab-
schneiden der Ubertragungsmoglichkeit von Malariaparasiten durch
die Malariamiicken, Anopheles, in vielen Orten der Welt durch
Robert Koch und seine Schiiler, so z. B. in Neu-Guinea (Koch),
Ostafrika (Ollwig), Sudwestafrika (Vagedes), auf den Brionischen
Inseln (Frosch, Elsner), an der osterreichischen Adriakiiste
(Bludau) und zu Wilhelmshaven (Martini) erzielt sind. Allerdings
ganz so einfach, wie fiir die Malaria, licgen die Verhiltnisse fiir
die Trypanosomenkrankheit des Menschen nicht; der Mensch hat
sich in seine Malariaparasiten mit keinem anderen Sduger zu teilen,
wic dies namentlich die grundlegenden Versuche Robert Kochs
in Neu-Guinea gelehrt und alle weiteren Erfahrungen bestitigt
haben; fir die natirliche Infektion mit Trypanosoma gambiense
kommen hingegen noch andere Sauger in Frage. Freilich von
Bedeutung sind mit Bezug hierauf wohl nur Affen und nach
R. Kochs neuesten Berichten vielleicht auch die Krokodile.
Diese muBlten in jenen Gegenden dann einfach ausgerottet werden.

Behandlung der Trypanosomenkrankheit des Menschen.

Die Behandlung der Trypanosomenkrankheit erschien bis vor
kurzer Zeit nahezu aussichtslos; insonderheit 1iBt die bei den
Trypanosomenkrankheiten der Tiere versuchte Serotherapie auch
heute noch wenig Hoffnung auf Erfolg; es gelang wohl Rabino-
witsch-Kempner™), weile Ratten gegen eine Infektion mit
Trypanosoma Lewisi durch Serum von Ratten, die immun da-
gegen geworden waren, Martini®™), Hunde und Maiuse gegen
Nagana-Infektion durch spezifische Sera von Rindern und Eseln
zu schiitzen, endlich I.averan und Mesnil %), Ratten mittelst
menschlichen Blutserums gegen letztere Infektion — nicht allein zu
schiitzen, sondern sogar bereits infizierte gelegentlich davon zu
heilen; indes diese Versuche sind teils nicht tiber das Versuchs-
stadium hinausgekommen, teils haben sie, gemeint sind die mit
Menschenserum, ihrer Natur nach nur theoretisches Interessc.

Dic therapeutischen Versuche wandten sich deshalb bald
den Medikamenten zu. Il.averan und Mesnil versuchten, mit
Arsen die verschiedenen Tiertrypanosomenkrankheiten zu be-
handeln, nachdem es schon in der Praxis von Bruce’) bei Nagana,




von Lingard ™) bei Surra der Equiden als ein lebensverlingern-
des Mittel festgestellt war. Sie konnten im allgemeinen die Er-
gebnisse der beiden letzteren bestitigen und sagen in ihrem be-
kannten Werke ,Trypanosomes et Trypanosomiases“, 19o4, auf
Seite 165 mit Bezug hierauf: ,I’action de l'acide arsénieux sur
les Trypanosomes pathogénes est comparable a celle de la qui-
nine sur I'Hématozoaire du Paludisme. Dans les deux cas, il y
a action directe des médicaments sur les Protozoaires parasites.

Ebenfalls auf medikamentdsem Wege suchte Ehrlich ™)
diesen Krankheiten beizukommen; es gelang ihm dabei, einen neuen
chemischen Korper, das Trypanrot, zusammenzusetzen und im
Verein mit Prof. Shiga als ein Heilmittel gegen Mal de caderas
an Mausen zu erweisen; leider zeigte es bei anderen Trypano-
somenkrankheiten diese giinstigen Wirkungen nicht. Mit farben-
therapeutischen Medikamenten arbeiteten auch Wendelstadt
und Fellmer?®?): sie fanden bei kleinen naganainfizierten Tieren
in Malachit- und Brillantgrin lebensverlingernde Eigenschaften.
Sodann erwies Nissle8!) einen mikrobiciden EinfluB auf Try-
panosomen im Tierkérper durch nachfolgende Infektion mit
Bacillus prodigiosus und fithrte damit eine weitere neue Richtung
ein; sie ist unseres Wissens bisher nicht wieder beschritten worden.

Auf den Ehrlichschen Forschungsweg begaben sich neuer-
dings wieder Nicolle und Mesnil®?). Sie fanden bei ihren Ver-
suchen an Mausen im Dichlorobenzidin -} ac. H ein Heilmittel
gegen Nagana, Mal de caderas und Surra, andererseits im
p- diamidodiphenylurin bei anderen kleinen mit Trypanosoma
gambiense infizierten Tieren (Ratte und Affe) ein diese Trypano-
somen wenn auch nicht véllig vernichtendes, so doch ungiinstig
beeinflussendes Mittel.

Inzwischen war aber schon weiter versucht worden. die Arsen-
therapie in zweckdienlicher Weise auszubauen, mit der doch
immerhin schon gewisse Erfolge bei grofen Siugern vorlagen,
wihrend alle anderen Mittel nur an kleinen Tieren geprift
waren und deshalb stets nur zu sehr bedingten Schliissen auf ihr
Verhalten bei groflen berechtigten. Es kam im wesentlichen
darauf an, das Arsen entweder in einer fiir die Sdugetiere weniger
giftigen Form zu erlangen oder die Tiere vor der eigentlichen
BBehandlung mit Arsen giftfest dagegen zu machen; und so kam
es, daB Wolferstan Thomas®), der sich, wie oben erwihnt,
schon Verdienste um die Identifiziecrung des von Dutton im
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Blute und von Castellani im Liquor cerebrospinalis entdeckten
Trypanosoma gambiense erworben hatte, ein Arsenprédparat, das
somal weniger giftig als die bisher angewandten ist, in die Try-
panosomen-Mittel einreihte, das Atoxyl*) (Meta-Arsensiureanilid; es
stellt sich als ein weifles, in Wasser leicht losliches Pulver dar);
seine Tierversuche berechtigten ihn dazu, das Mittel sofort zu
intravenoser Eingabe fiir den Menschen zu empfehlen; er wies
darauf hin, die Dosen rasch zu steigern und zwar so hoch, als
sie noch vertragen werden (209, ILodsung; Atoxyl-Tagesdose
0,05—0,2 g); daneben konne Trypanrot versucht werden.

Letzteres kann leider — ganz abgesehen von der gelegent-
lich recht auffilligen Rotfirbung der Haut zu schweren Nieren-
erkrankungen fithren. Darum ist es in der Therapie der mensch-
lichen Trypanosomenkrankheiten nur mit groBler Vorsicht an-
zuwenden.

Das Arsen schreitet inzwischen fort, seine niitzlichen Eigen-
schaften bei ihr zu offenbaren. So erzdhlte mir vor etwa ¥/, Jahren
Herr Dr. van Campenhout, daB es ihm gelungen sei, bei einem
trypanosomenkranken Europider durch Solutio arsenicalis Fowleri
die Drisenschwellungen zum Zuriickgehen und die Trypanosomen
zum Schwinden aus dem peripheren Blute zu bringen. Die Dosen
sind mir nicht mehr erinnerlich. Ganz #hnlich ginstig lauten die
Rerichte von Ayres Kopke®) iiber eine groBere Anzahl von
Fillen aus Portugiesisch-Siuidwest-Afrika, die er z. T. im Verein
mit Magalhides®) auf dem XV. internationalen medizinischen
Kongref zu lissabon April 1906 vorgetragen hat; er hat bereits
das Atoxyl und zwar in zehnprozentiger wiissriger Losung sub-
kutan angewandt; er begann dabei mit Dosen von etwa o,1 g
Atoxyl, wiederholte sie in etwa zehntigigen Zwischenriumen und
steigerte sie schliefllich bis zu Dosen von o,15 g pro die. Danach
schwanden die Trypanosomen nicht allein aus den I.ymphdriisen
und damit auch aus dem peripheren Blute, sondern es wurde
selbst in sehr vorgeschrittenen Stadien der Krankheit Nachlassen
der Somnolenz und Wiederkehr der Krifte beobachtet.

Ahnliche giinstige Ergebnisse hatten Broden und Rod-
hain*?) an Trypanosomenkranken des Kongostaates bei Anwen-
dung hoherer Dosen in kiirzeren Zwischenridumen; sie kamen bei
einem Patienten nach mehreren subkutanen Injektionen von 0,2 g

*) Hergestellt in den ,,Vercinigten chemischen Werken Aktiengesellschaft
Charlottenburg* Salzufer 106.
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Atoxyl am achten Behandlungstage bereits auf 0,8 g pro dosi;
diese Dosis rief allerdings mehrstiindige Vergiftungserscheinungen
hervor, die sich in Gestalt von Frostgefiihl in Armen und Beinen,
sowie von Darmkoliken duBerten; sie waren aber von so wenig
weittragender Bedeutung, da8 nach sechs Tagen Ruhe wieder
mit Dosen von o,2 g begonnen werden konnte. Einem zweiten
Kranken gaben sie 1,2 g in drei Injektionen innerhalb vier Tagen
ohne jegliche storende Reaktion. Ein dritter, der bereits 2,2 g
auf 6 Injektionen verteilt gut vertragen hatte, bekam auf eine
nun folgende einmalige Dosis von 0,6 g &hnliche Beschwerden
wie der erste. Er war von schwichlicher Konstitution. Bei
allen drei Patienten fand eine deutliche Besserung des Allgemein-
befindens statt; die Trypanosomen wurden schliefllich im Blute
und in den Lymphdriisen nicht mehr gefunden; auch in bezug
auf Korpertemperatur und Puls kam es zu ginstiger Beeinflussung.
Das Korpergewicht nahm unter der Behandlung zu. ;Die Autoren
cmpfehlen die innerliche Einnahme von Atoxyl, falls die Ge-
legenheit zur Einverleibung auf subkutanem Wege fehle. Aus
ihrem Behandlungsverfahren ist zu entnehmen, dal der Versuch
gemacht werden mul}, das Atoxyl in hoheren Tagesdosen als
0,2 g subkutan zu verabreichen d. i. etwa in solchen von o, bis
0,5 &, ja unter giinstigen Umstidnden in noch hoheren.

Zu diesen Erfolgen mit subkutaner Injektion des Mittels
gesellen sich die, welche neuerdings Robert Koch?®) an einer
sehr groBen Zahl von Kranken (goo) auf den Sese-Inseln im
Viktoria-Nianza gemacht hat; er injizierte bislang als hochste
Einzeldosis 0,5 g Atoxyl subkutan; er will dies alle 10 Tage bei
Schwerkranken, alle 15—20 Tage bei Leichtkranken wiederholen
und priift gegenwiirtig, wie lange diese Behandlung fortzusetzen
sein wird, um zu volliger Vernichtung der Parasiten im mensch-
lichen Korper zu fiihren.

Sowohl er als auch die beiden vorgenannten Autoren be-
richten noch nichts iiber das Verhalten der Trypanosomen im
I.umbalsekret unter der Atoxylbehandlung. Hiermit befaBte sich
Kopke und machte bei dieser Gelegenheit die auffillige Beobach-
tung, daf} die Trypanosomen, wenn sie einmal in den Liquor cere-
brospinalis vorgedrungen waren, dort durch die ihnen sonst schid-
lichen Medikamente nicht mehr betroffen wurden, sobald diese
Mittel subkutan oder intramuskulir gegeben wurden; die Trypano-
somen verblicben darin, nachdem sie - - weder durch einfache mikro-
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skopische Untersuchung noch durch Tier-Infektionsversuche nach-
weisbar —, aus Blut und Driisensaft lingst beseitigt waren. Die
Ursache fir dies eigentiimliche Verhalten suchten Kopke?3) und
Magalhdes®) auf folgende Weise darzutun; sie spritzten Try-
panosomenkranken Jod- oder Methylenblaupriparate subkutan oder
intramuskulér cin, Priparate, die alsdann ja ohne weiteres in den
Korpersiften und zwar in allen, wie wenigstens bisher wohl all-
gemein angenommen wurde, sich nachweisen lassen; da zeigte sich
aber das Auffallende, daB in der Cerebrospinalfliissigkeit auch nicht
eine Spur von ihnen festzustellen war. Daraus schlossen die beiden
Autoren auf eine Undurchlassigkeit der Hirn-Riickenmarkshiute
fur die angewandten Mittel. Bestitigen sich diese Befunde, so
steht die Therapie dieser Krankheit und zwar in diesem I“alle
gerade des letzten Stadiums, der Schlafkrankheit, wieder vor einer
neuen schwierigen Aufgabe. Vielleicht erweist sich eine intraspinale
EinfloBung von Medikamenten hier noch als hilfreich, wenn auch
vereinzelte derartige Versuche Kopkes, mit Atoxyl (10%,) und
Lysol (19/,) nur wenig ermutigende Resultate zeitigten.

Zunichst und vor allen Dingen wird es sich darum handeln,
alle Trypanosomentriager festzustellen und mittelst Atoxyl, sei es
auf subkutanem oder wenn moglich intravendsem Wege, ihrer
Parasiten in den peripheren Siften zu entduflern, damit es nicht
erst zu ihrem Eindringen in die Cerebrospinalflussigkeit kommen
kann.

Freilich, zu weit diirfen die Hoffnungen schon jetzt, selbst
in bezug auf das Atoxyl, auch noch nicht gehen; denn fur die
Bewertung der Heilerfolge kommt ein sehr schwer wiegender
Umstand in Betracht, den ich bereits im Friihjahr 1906 auf dem
l.issaboner Kongresse warnend hervorgehoben habe: die Trypa-
nosomenkrankheit kann bis zu 7 Jahren dauern, ehe sie zum
todlichen Ende fithrt. Die auf Atoxyl scheinbar (3enesenen
diirfen wohl erst dann als wirklich geheilt angesehen werden,
wenn Blut- und Cerebrospinalfliissigkeit — durch negativen Aus-
fall von Infektionsversuchen mit hohen Dosen dieser Sifte (20 bis
25 ccm) an empfanglichen Affen (Macacus rhesus) — als frei von
Trypanosomen sich erwiesen haben; einfache Untersuchungen von
Deckglas- oder Objekttriger-Priparaten reichen fiir die Beurteilung
dieser Frage nicht aus. Ja, moglicherweise gestattet der negative
oder positive Ausfall der genannten Infektiosititsprifungen noch
nicht cinmal cin bindendes Urteil, da nach den Untersuchungen




Bentmanns (l. c) die Trypanosomen sich zahlreich im Knochen-
marke halten konnen, wihrend sie im peripheren Blute nicht oder
nur spirlich nachzuweisen sind. Sind aber die betreffenden, fiir
trypanosomenfrei gehaltenen Individuen tatsdchlich noch Trypa-
nosomentréiger, so diirften sie in den Gebieten dieser Krankheit zu
den gefshrlichsten Infektionstrigern werden kdnnen. Mit anderen
Worten: ,Ehe ein bindendes Urteil iiber den Heilwert des einen
oder anderen Medikaments gefillt werden kann, sind vielleicht
jahrelange Beobachtungen sorgfiltigster und miihsamster Art
notig. Einstweilen soll aber nicht nachgelassen werden, einerseits
weiter nach Heilmitteln zu suchen andererseits die lohnendste
Anwendungsweise der bereits versuchten und Aussicht auf Er-
folg bietenden herauszufinden.

Im ubrigen bleibt als sonstige allgemeine Behandlung, eine
die Korperkrifte hebende, gute Erndhrung durchzuhalten und
schlieBlich gegeniiber einzelnen schmerzhaften Symptomen je nach
Umstinden palliativ zu wirken.

Martini, Trypanosomenkrankheiten, 3



Die Kala-azar-Krankheit (fieberhafte tropische
Splenomegalie.) -

Die Krankheit Kala-azar (Betonung auf der letzten Silbe),
gleichbedeutend mit blackfever (Schwarzfieber), weil sie gelegent-
lich mit der Bildung von pigmentierten Flecken auf der Haut
einhergeht, ist seit etwa 30—40 Jahren aus der Provinz Assam im
Brahmaputra-Gebiete bekannt. Beschreibungen ihres klinischen
Verlaufes gaben Clarke, Dobson, Giles, Rogers und Ross?!).

Ob aber alle durch sie geschilderten Beobachtungen auf dies
Leiden als ein durch einen einheitlichen Erreger verursachtes zu
beziehen sind, steht dahin.

Ebensowenig kann die iltere Angabe, daB es in etwa go?%,
der Fille todlich sei, so ohne weiteres als Tatsache hingenommen
werden, weil eben erst seit jilngster Zeit die einheitliche itiolo-
gische Diagnose gestellt werden konnte. So haben sich z. B.
gleichartig erscheinende Erreger neuerdings nicht blo8 bei den
fieberhaften tropischen Milzschwellungen, sondern auch bei fieber-
haften ,Kachexien ohne Milzschwellung* (Rogers?®?) auffinden
lassen; es empfiehlt sich deshalb, einstweilen auch diese zum
Kala-azar zu zihlen, bis es vielleicht einmal gelingen sollte, die
morphologisch nicht zu differenzierenden Parasiten durch biolo-
gische Merkmale voneinander zu trennen.

Aus diesen Griinden diirften die dlteren Statistiken mit groBer
Vorsicht aufzunehmen sein; erst den neueren, die auf der Grund-
lage der wahrscheinlichen itiologischen Einheit stehen, ist ein
groBerer Wert beizumessen, so z, B. der Donovanschen von 72
genau mikroskopisch untersuchten Fillen, die eine Mortalitit von
30,5%, aufwiesen (LLancet 10. Sept. 1904).

Die ersten, die auf die Ahnlichkeit der Symptome der Kala-
azar-Krankheit mit dem ersten Stadium der Trypanosomenkrank-
heit, dem Trypanosomafieber der Menschen, und mit der Tsetse-
krankheit der Tiere, namentlich in bezug auf das diesen gemein-
same Symptom der Milzschwellung hin aufmerksam machten,




waren Manson %) und Leishman%); diese Ansicht erhielt eine
gewisse Bestitigung im Jahre 19oo dadurch, daB der letztere in
den Milz-Pulpazellen eines Kala-azar-Kranken post mortem Gebilde
nachwies, die sich als Trypanosomen im Stadium der Degene-
ration oder einer Art Encystierung auffassen lieBen. Bald wurden
seine Befunde durch Donovan %) bestitigt, der diese Gebilde
damals in 16 Kala-azar-Kranken bereits intra vitam durch Milz-
punktion nachwies.

Ronald Rof%) hielt sie zunichst fir eine neue Art von

Parasiten, wihrend I.averan?®’) und Donovan sie als Piroplasmen
einschitzen.
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Fig. 32. a Mehrere Knochenmarkzellen, 460mal vergroflert; einige der groBen
Zellen enthalten die kleinen ringférmigen Korperchen, eine derselben auch Vakuolen.

b und ¢ Zwei grofile Phagocyten des Knochenmarks mit zahlreichen Korperchen,
welche teilweise stirkeren Zerfall zeigen.

d Mehrere isolierte Korperchen in ihrer Umhiillung aus dem Knochenmarke,

¢ Einige dhnliche aus der Milz.

(b—e 1250 mal vergréBert, reduziert.)

(Aus Marchand u. Ledingham, Zentralblatt fiir Bakteriologie 1904, Bd. XXXV.)

Bei Romanowsky-Firbung nahmen sie sich etwa folgender-
maBen aus:

Rundliche Gebilde von ungefihr 2—3 u im Durchmesser,
an einer Seite mit einem leuchtend rot gefirbten groBen Chro-
matinhaufen und an der gegeniiberliegenden mit einem kleineren,
bald punktformigen, bald mehr ovalen, bald mehr unregelmiBig
geformten Chromatinkorn versehen, von denen das erstere dem
Nukleus, das letztere dem Nukleolus (Blepharoblast, Centrosom,

3*
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GeiBelwurzel) der Trypanosomen entsprechend gedeutet wurde;
das Protoplasma firbte sich, wie bei diesen, blaBblau.

Dieser Ansicht pflichteten Marchand?®) und Ledingham 9
bei, die solche Korperchen in Phagocyten der Milzpulpa, Leber,
des Kuochenmarkes und der Lymphdriisen eines an Splenomegalie
verstorbenen deutschen Chinakriegers fanden. Sie legten diese
Beziehungen zu den Trypanosomen genauer fest, indem sie Formen
der letzteren aus der Milz von tsetsekranken Tieren und die ge-
nannten Gebilde einem vergleichenden Studium unterzogen.

Auch konnten sie die Erkrankung mit einem Fliegenstich
in Zusammenhang bringen, den der Soldat auf der Expedition in
China erlitten haben wollte; damit schien sich ein weiteres Binde-
glied mit der afrikanischen Trypanosomenkrankheit des Menschen
anzudeuten.

Einen ferneren Beriihrungspunkt bot die Entdeckung von
ganz dhnlichen Korperchen bei einem Falle von Tropical ulcer
(Delhi Sore) in der Umgebung des Geschwiirs (durch Wright 190);

bekanntlich wer-
den als Uber-
triger dieses letz-
teren Leidens
auch Insekten
vermutet.

Fig. 33. Aus-
strich von Delhi-Beule
(Tropical ulcer). Dic
den Kala-azar-K&rper-
chen ghnlichen Gebilde.

Photogramm nach
einem Romanowsky-
Priparate.  Vergrofle-
rung etwa 1500mal.
Aus Wright, ,Pro-
tozoa in a case of tro-

pical ulcer (Delhi sore)*.
Boston 1903.

Auf diese Weise spann sich die Reihe der Entdeckungen,
die schlieBlich bis dato zu fast volliger Erkenntnis des Ieidens
filhrten, weiter.

Weitere Bestitigungen des ,,Vorhandenseins der Korperchen
in der Milz bei Kala-azar* brachte Bentley !'%%) aus Assam, Man-
son und Low %) bei zwei fieberhaften Splenomegalien aus Indien,
sowie Sheffield Necave %) bei ciner gleichartigen Erkrankung
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zu Omdurman (Agypten) und Llewellyn Philipps %) bei einer
ebensolchen, die aus Arabien stammte.

Auch aus China wurde ein Fall durch Kerr!%) gemeldet,
ein Beleg fur die Marchand-l.edinghamsche Ansicht, da die
von ihnen veroffentlichte Erkrankung auf die Chinaexpedition
zuriickzufithren sei.

Donovan1%) fand sie bei weiteren Fillen in roten Blut-
korperchen, in Leukocyten des peripheren Blutes und frei im Blut,
sobald die Korpertemperatur 39° C iberstieg; s. Tafel 1I. So-
dann stellten Manson und Low 109 die Kérperchen, Leishman-
Donovan-Bodies, wie sie bezeichnet werden, in Ulzerationen der
Darmschleimhaut von Kala-azar-Kranken fest; sie schlossen daraus,
dal die Gebilde auf diesem Wege den Korper verlassen konnen.

Vor diesen letzten Befunden und Bestitigungen war es jedoch
Rogers 119 bereits gegliickt, den Beweis fiir ihre nahe Verwandt-
schaft mit den Trypanosomen dadurch zu erbringen, daB -er die
aus Milz mittelst Punktion entnommenen und in Blut des be-
treffenden Menschen entleerten Korperchen in letzterem Medium
zu trypanosomendhnlichen Gebilden sich entwickeln sah; diese Um-
bildung zu Flagellaten fand in den Kulturrshrchen, die mit ge-
rinnungsunfihig gemachtem Menschenblut (durch Natriumcitrat)
beschickt waren, ziemlich reichlich bei 27° C und noch ausge-
sprochener bei 22° statt; s. Tafel IIL .

Rogers Entdeckung wurde voll bestitigt durch Christo-
phers!!), der die Parasiten als betrdchtlich verschieden von den
bisher entdeckten Trypanosomen beschreibt. Es fehlt die Flimmer-
membran; der Blepharoblast liegt an dem Parasitenende, an dem
die freie Geiflel liegt, also vor dem Nukleus, und niemals dahinter,
wie bei den bekannten in Sidugetierkérpern lebenden Trypano-
somen.

Deutliche Skizzen der Parasiten, ihrer Entstehung aus LLeish-
man-Donovan-Bodies und ihrer Teilungsweise brachte neuer-
dings Chatterjee, der diese Umwandlung in dem Kulturmedium
besonders deutlich bei Eisschranktemperatur erzielte!'?). Er schil-
dert die (veiBel als besonders dick, dicker jedenfalls, als die von
Trypanosoma Brucei, Evansi oder Lewisi.

Wie Marchand !13) in seiner ,Infektion mit l.eishmanschen
Korperchen* sagt, ,sind in bezug auf diese die’ neueren Unter-
suchungen Schaudinns %) von grofiter Bedeutung, da durch sie
der Generationswechsel zwischen ausgebildeten Trypanosomen und



anderen Blutparasiten, zunichst fiir Proteosoma (und Halteridium)
der Vogel, sowie fiir Spirochaete Ziemanni nachgewiesen wird*.

Leider ist aber zurzeit noch unbekannt, welches Insekt fiir
den Generationswechsel bezw. als Ubertriager in Betracht kommt.

Rogers!15) hilt Wanzen fir die wahrscheinlichen Uber-
triger, andere (Chatterjee!f)) scheinen sie in Moskitos zu ver-
muten.

Vielleicht ist eine dahingehende Mitteilung von James!!Y)
nicht unwichtig, daB eine der Tsetsefliege nahestehende Stechfliege
in Assam, dem Kala-azar-Hauptgebiet, neuerdings gefunden ist.

Klinische Symptome der Kala-azar-Krankheit des Menschen.

Die Krankheit ist vorwiegend eine Geiflel der &rmlichen
notleidenden Bevolkerung; beiderlei Geschlecht, jedes Alter wird
in gleicher Weise befallen. Sie schleicht sich sozusagen ebenso
allmahlich ein, wie die Trypanosomenkrankheit des Menschen.

Sie verlduft mit unregelmiBig remittierendem Fieber, das
gelegentlich durch intermittierendes abgeldst wird. Hiufige hek-
tische Schweifle stellen sich ein. Die Kranken nehmen an Kriften
ab. Es kommt allmihlich zu Blutarmut, Abmagerung, Durch-
fallen von dysenterischem Charakter und endlich zu Odembildung.

Die Schwellungen an den Fiilen bewegen die Kranken in
der Regel schliefllich, drztliche Hilfe aufzusuchen.

Der erste Anfall, der drei bis sechs Wochen dauern kann,
ist gefolgt von einer fieberfreien Periode, die ebenfalls von wech-
selnder Dauer ist.

Dann setzen weitere Fieberepochen ein und zwar oft genug
so schleichend, unmerklich, da3 der Kranke seines [iebers sich
gar nicht bewuBt wird.

Im groBlen und ganzen lassen sich zwei Krankheitstypen
unterscheiden:

1. Der eine ist eine mehr subakute Form, bei der schon
sehr bald Anidmie und Kachexie einsetzen.

Die Temperatur steigt — nicht selten unter einleitendem
Schiittelfrost — schnell hoch und bleibt mit geringen Schwan-
kungen lingere Zeit hoch, wihrend den Kranken profuse Schwei3-
ausbriiche oft schwichen.

Die Animie steigert sich von Tag zu Tag. Dabei nehmen
die Leukocyten an Zahl ab; Leukopenie tritt ein (Rogers!8),
Castellani!??),
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Leber und Milz vergroBern sich auBerordentlich.

In einigen Monaten stirbt der Kranke unter schwerem Darm-
katarrh oder an asthenischer Pneumonie, oder an Thrombosierung
von Gehirngefidfen.

2. Der zweite Typus verlduft mebr chronisch.

Unter méBigem Fieber kommt es allmiblich zu Ergiissen
in die serosen Hohlen und zu Odemen, z. B. im Gesicht, an den
Fufen und Knocheln.

Rheumatische, (relenk- und Muskelschmerzen, Neuralgien
stellen sich ein. Das Haar beginnt auszufallen. Die Haut be-
deckt sich mit Petechien.

Das eigentiimlich Schwankende des Fiebers kann zur Ver-
wechslung mit Maltafieber Veranlassung geben.

Allmihlich kommt es auch — aber oft erst nach jahre-
langem und noch lingerem Verlauf — unter Leber- und meist
gewaltiger Milzschwellung zum Tode.

Das sind etwa die Symptomenkomplexe, unter denen Kala-
azar verlauft.

Die Wirkung der Parasiten auf den Korper ist dabei so zu
erkliren, da} sie grofle innere Organe, wie Leber, Milz und Dirme,
geradezu iiberfluten und deshalb sowohl infolge ihres mechanischen
Reizes, als auch infolge Wegzehrens notiger Substanzen ohne
weiteres fir die schweren Schidigungen des Organismus verant-
wortlich erscheinen konnen.

Die Kachexien ohne Milzschwellung und fieberhaften tropi-
schen Splenomegalien, bei denen sonst noch Leishman-Donovan-
Korperchen gefunden sind, schlieBen sich diesem Bilde im wesent-
lichen an, so dall sie wohl ohne Bedenken mit der Kala-azar-
Krankheit, mit der die nach unseren heutigen Kenntnissen gleichen
atiologischen Faktoren sie ja schon so wie so einen, praktisch in
eins zusammengefaBit werden konnen. Es kommt hinzu, daB
Chinin gegen beide nichts hilft, eine Tatsache, die eine gewisse
weitere Bestitigung der Annahme ihrer Artgleichheit bedeutet.

Weniger durchsichtig ist das Verhiltnis, das moglicherweise
zwischen Delhi Sore (Oriental Sore, Tropical Ulcer) und Kala-azar
besteht, — ob z. B. diese Beule die Eingangsstatte fir letztere
Krankheit bietet oder ob sie gar nichts damit zu tun hat.

James'2%), der Delhi Sore in Quetta, Shahabad und Dera
Ismail Khan studiert hat, gibt zwar auch zu, da die hierbei zu
findenden Parasiten von den Leishman-Donovan-Bodies bei



Kala-azar nicht zu unterscheiden sind; es sei aber schwer begreif-
lich, so fugt er etwa hinzun, daB es dieselben Korperchen sein
sollten, — diese, die in Punjab (Quetta usw.) nur lokale Pro-
zesse, Delhi Sore, erzeugen und, wenn sie auch noch so zahlreich
sind, doch nicht zu einer allgemeinen Infektion fithren, und jene,
die in Assam-‘ eine so schwere Allgemeinerkrankung wie Kala-
azar verursachen. Er hilt es deshalb fiir gewagt, aus dem gleichen
Aussehen beider schon Identitit erschlieBen zu wollen; und vor
allem erscheint ihm noch keineswegs der Beweis erbracht, daf
Kala-azar auf dem Hautwege iibertragen wird.

Manson!?!) hinwiederum neigt anscheinend der Annahme
ciner Identitit der Delhi Sore- und Kala-azar-Parasiten zu; er
kommt an der Hand der Tatsache, daB vorwiegend Kameltreiber
von ersterem befallen werden, auf die Erwigung, die Kamele
konnten fiir diese Kala-azar-Protozoen etwa dasselbe sein, was
die Kilber fir das Pockenvirus; d. h. es sei denkbar, daB sie
durch ihr Verweilen im Kamelkorper fir den Menschen nicht
allein schwicher virulent, sondern auch zu einer Art Vaccin
wiirden, das bei ihm nur Delhi-Beule als Seitenstiick zur Pocken-
Impfpustel erzeuge, an die sich alsdann eine der Pockenimmunitit
entsprechende Kala-azar-Immunitiat anschlosse. Er stiitzt sich
dabei auf die Tatsache, daB die Juden Bagdads secit zahlreichen
(zeschlechtern Impfungen mit Oriental (Delhi) Sore an den Beinen
ausfilhren, damit die Betreffenden danach gegen das Auftreten
eines solchen entstellenden ,Geschwiires im Gesicht* gefeit seien.

Nihere experimentelle Untersuchungen werden zu ent-
scheiden haben, ob diese geistreiche Hypothese das Richtige trifft.

Pathologische Anatomie der Kala-azar-Krankheit.

Entsprechend den Erscheinungen wihrend des lLebens zcigt
sich nach dem Tode eines Kala-azarkranken eine sehr blasse
leicht gelbliche Haut, die von Petechien, besonders an Brust und
Beinen, bedeckt sein kann; nicht selten finden sich Pigmentflecken
an Handtellern und FuBsohlen. Gelegentlich zeigen sich Ge-
schwiire auf der Haut, die mit Tropical ulcer Ahnlichkeit haben
konnen. Ulzerationen im Zahnfleisch und harten Gaumen, oft
auch eitrige Mandelentziindungen, werden beobachtet.

Die Haupterscheinungen bietet aber im allgemeinen der
Verdauungsapparat mit seinen driisigen Organen. Die Milz ist
meist sehr stark vergroBert, wehiger stark die Leber.
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Es wiirde zu weit fithren, die Einzelheiten der pathologischen
mikroskopischen Veranderungen des nidheren auseinanderzusetzen;
am genauesten finden sie sich durch Marchand und Leding-
ham'??) in dem erwihnten aus China stammenden Falle be-
stimmt.

Christophers!?%), wohl mit auf ihren eingehenden Unter-
suchungen fuend, nimmt eine generelle Infektion von Gefa8-
endothelien an, deren phagocytische Eigenschaften, die sie be-
fahigen, sich mit den Kérperchen bis zum Bersten zu fillen, ja
geniigend bekannt sind, eine Annahme, mit der sich die Befunde
Sauerbecks'?) (der unter Marchand arbeitete) bei der experi-
mentellen Nagana von Ratten teilweise gut in Einklang bringen
lassen.

In vielen Fillen zeigt der Dickdarm starke Blutfullung oder
gar Entziindungserscheinungen seiner Schleimhaut und in einer
groBen Mehrzahl Ulzerationen; auf etwaige Perforation des einen
oder anderen Ulcus kann der Tod erfolgt sein.

Als Todesursache findet sich bei einzelnen auch Glottisodem
und bei nicht wenigen eine asthenische Pneumonie, die sich an
einc wohl in sehr vielen Fillen vorhandene Bronchitis ange-
schlossen haben kann.

Bei den oben erwihnten kachektischen Fiebern, die, wie
betont, ihrer gleichartig aussehenden Parasiten wegen einstweilen
zu derselben Krankheit gerechnet werden konnen, ergeben sich
keine wesentlichen Unterschiede von dem eben geschilderten patho-
logisch-anatomischen Befunde.

Auffallend ist bei dieser Krankheit ihr vollstindiger Gegen-
satz zur Trypanosomenkrankheit in bezug auf das anscheinende
Fehlen von pathologischen Verianderungen des Hirns und Riicken-
marks; wenigstens wird von keinem der Autoren iiber eine Be-
teiligung dieser Organe seither etwas erwéhnt, wie ja auch wih-
rend des lebens prignante Krankheitserscheinungen von dieser
Seite nicht zutage zu treten pflegen. ‘

Das laBt beide Krankheiten — ganz abgesehen von der
Verschiedenheit ihrer Parasiten — sowohl klinisch als auch patho-
logisch-anatomisch deutlich voneinander unterscheiden.

Diagnose der Kala-azar-Krankheit.

Die Stellung der Diagnose ist in den frithen Stadien der
Krankheit mit ganz auBerordentlichen Schwierigkeiten verkniipft, die



klinischen Symptome werden ja gerade erst durch ihr chronisches
Verhalten charakteristisch; und die Parasiten aus der Milz durch
Punktion nachzuweisen, ist — namentlich bei noch nicht groBer
Milzschwellung — immerhin kein gleichgiltiger Eingriff; so warnt
Manson vor allzu waghalsigem Anstechen dieses Organs, da tod-
liche Blutungen durch Verletzung eines groBeren GefiBes beob-
achtet sind.

Es bleibt fiir die Frihdiagnose

1. als verdichtiges Symptom das Nichtgelingen eines Nach-
weises von Malariaparasiten oder Trypanosomen bei einem chro-
nischen Fieber, das sich wie eine unregelmifige Malariaform oder
wie Trypanosomenkrankheit — infolge der Ahnlichkeit der
Symptome, bestehend in Milzschwellung und Blutarmut — aus-
nimmt, trotz oft wiederholter Blut- bezw. Lymphdriisensaftunter-
suchungen und

2. als sicherer Beweis der gelegentliche Befund von Leish-
man-Donovan-Korperchen im peripheren Blute bei hoher
Korpertemperatur der Kranken (iiber 39 ¢ C).

Fir letzteren Fall mochte ich folgendes empfehlen:

1. die bei der Trypanosomenkrankheit des Menschen bereits
erwihnte R 0ss1%%)-Rugesche %) Methode der Hartung und Ent-
himoglobinisierung eines dicken Blutstropfens durch Formalin-
essigsduremischung (s. o. S. 17 u. 18) mit nachfolgender Giemsa !%7)-
Farbung (s. 0. S. 17).

2. die Centrifugierung einer groBeren Blutmenge (20—30 ccm
steril durch Venenpunktion mittelst l.uersscher Spritze bei hohem
Fieber des Kranken entnommen) mit nachfolgender mikroskopischer
Untersuchung der Centrifugatoberfliche, wo sich — ebenso wie
im Blute eines tsetsekranken Tieres etwa vorhandene Trypano-
somen — die Leishman-Donovan-Korperchen am ehesten
finden lassen werden;

3. Die Aussaat ciner groleren Oberflichenmasse des Centri-
fugats in Menschenblut, das mittelst Zusatzes einer 39%ligen gut
sterilisierten Losung von Natrium citrat (etwa 1 auf 10 Teile
Blut) gerinnungsunfihig gemacht ist, und Aufbewahren des
in Rohrchen abgefilllten Blutes bei 22 ¢ C zwecks Heranziichung
der trypanosomenihnlichen Parasitenform.

So dirfte es auf die eine oder andere Weise wohl gelingen,
die Diagnose zu sichern.
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Sollten schliellich im lLaufe der Zeit noch bestimmte auf
die Parasiten schnell mit Erkrankung reagierende Versuchstiere
entdeckt werden, so miiite auch eine Infektion dieser durch
subkutane oder anderweite Verimpfung mit Blut der Kranken
versucht werden; das etwaige Erscheinen der Parasiten im Korper
dieser Tiere wiirde die Diagnose, wenn auch nach mehr oder
minder langer Zeit, ebenfalls sicherstellén.

In Spitstadien, bei bereits stark geschwollener bis etwa
‘zum Nabel reichender, fithlbarer Milz wird die Punktion mit
nachfolgendem Einsiden der Punktionsflissigkeit in Menschenblut
wohl immer zum Ziele fithren. Gleichwohl wiirde der Punktion
— in Anbetracht ihrer gewissen Gefahren — immer die ,Blut-
untersuchung gelegentlich hoher Temperatursteigerungen* vorzu-
ziehen sein.

Prophylaxe der Kala-azar-Krankheit.

Die Prophylaxe der Krankheit kann, da wir weder die Art
und Weise des Eindringens ihrer Erreger in den menschlichen
Organismus noch ihre etwaigen Ubertrager kennen, sich vor der
Hand erst mit der Erfiillung der allgemeinen hygienischen
Forderungen decken, auf die bei der Prophylaxe der Trypano-
somenkrankheit bereits hingewiesen ist.

Sollte cs aber gelingen, ein Medikament zu finden, das —
wic Chinin die Malariaparasiten — die Kala-azar-Koérperchen zer-
stort, so wire die auf diesem Wege zu erreichende Vernichtung
wohl die beste Prophylaxe. Leider besitzen wir noch nichts der-
artiges. Nach den Erfahrungen jedoch, die mit Atoxyl bei der
Trypanosomenkrankheit gemacht sind, moéchte ich Versuchen mit
diesem Mittel auch bei Kala-azar das Wort reden.

Behandiung der Kala-azar-Krankheit.

Ebensowenig wie gegen die Trypanosomenkrankheit gibt
es zurzeit cin Heilmittel gegen Kala-azar; weder das oft pro-
bierte Chinin noch die alten Arsenpriparate scheinen ersichtlichen
Nutzen zu schaffen. Sie beschrinkt sich deshalb im allgemeinen
nur auf Besserung der Lcbensbedingungen der Erkrankten; Armen,
Notleidenden wird ginstigere Unterbringung und kriftigere Er-
nidhrung verschafft.

Europier, die — ihrer vorteilhafteren sozialen Lage ent-
spréchend — nur in sehr seltenen Fillen von der Krankheit er-



griffen sind, werden in andere Gegenden ibergefithrt, die dem
Allgemeinbefinden aller Europder am zutriglichsten sind, z. B. in
dic europidische Heimat.

Aus dem im vorigen Kapitel erwdhnten Grunde erscheinen
Versuche mit Atoxylbehandlung empfehlenswert.

In jedem Falle wird der Ernidhrung groBie Sorgfalt zuzu-
wenden sein; da der Appetit sich nicht selten recht lange gut
hilt, liBt sich damit vielleicht in so manchem Falle ctwas er-
reichen. Die Kost sei kriftigend, dabei aber mit Ricksicht auf
dic so hiufigen Darmaffektionen leicht verdaulich.

SchlieBlich erfordern die Komplikationen, wie Pneumonien,
Bronchitiden, Durchfille usw. jede ihre besondere Behandlung.




Schluss,

Die beiden geschilderten menschlichen Krankheiten sind,
wie wir oben gesehen haben, Seuchen, die einstweilen nur die in
den Tropen und Subtropen lebenden Menschen befallen. Doch
ist es bei dem den Tsetseparasiten bekannten , Anpassungsver-
mogen dieser verwandten Erreger an ungewohnte Verhiltnisse«
nicht ausgeschlossen, daf} sie auch auf die gemi@igten Zonen, die
cigentlichen Doménen der Weilen, iibergreifen.

Andererseits sind die Krankheiten in erster Linie GeiBeln
von Bevolkerungen, die, in Not und Elend lebend, in ihrer Wider-
standsfahigkeit gegen Infektionskrankheiten iiberhaupt herabgesetzt
sind. Sie dirften daher in Jahren von Kriegs- und Hungersnoten
noch manchen Vélkern, die in den Tropen und Subtropen zu
leben, zu kolonisieren bezw. zu kampfen haben, verhdngnisvoll
werden. :

Es sind deshalb nicht allein wissenschaftliche Interessen,
welche uns zwingen miissen, beide auf das Allergenaueste zu er-
forschen, sondern auch vorwiegend praktische Gesichtspunkte, die
in dem Suchen nach Schutz- und Heilmitteln gipfeln.

In bezug auf beide Krankheiten sind aber noch einige sehr
wichtige Aufgaben zu losen.

Diese wiirden hinsichtlich der Trypanosomenkrankheit etwa
folgende sein:

1. Thre Ausdehnung in den befallenen Gebieten festzustellen,

indem

a) bei allen, die als Parasitentriger verdichtig sind, der
Inhalt geschwollener Lymphdriisen (und zwar in erster
Linie der des Nackens [Gray and Tulloch, Dutton,
Todd, Feldmann]) bezw. das Blut einer Untersuchung
auf Trypanosomen unterworfen wird,
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b) die fiir die Ubertragung in Frage kommenden Insekten
gesammelt und ebenfalls auf diese Parasiten hin unter-
sucht werden.

2. Die geschlechtliche Entwicklung der Trypanosomen in
den Insekten vollig zu erforschen, wofiir durch die Unter-
suchungen von Schaudinn (Tryp. noctuae), Prowazek
(Tryp. Lewisi), Gray and Tulloch (Tryp. gambiense),
sowie Robert Koch (Tryp. Brucei und gambiense) be-
reits eine Grundlage geschaffen ist.

3. Die Art und Weise, in der die Trypanosomen ihre Schidi-
gungen auf den menschlichen Korper ausiiben, aufzu-
kliren, ob durch mechanischen Insult, Nahrstoffentziehung
oder Toxine; denn es ist zurzeit ein ungeldstes Problem,
in welcher Weise die oft nur in verhiltnismaBig geringer
Zahl nachgewiesenen Parasiten so deletire Wirkungen
entfalten konnen. Die Tatsache hiufiger Komplikationen,
z. B. der letalen Hypnokokkeninfektion, gibt hierfiir noch
keine in jedem Falle ausreichende Erklirung.

4. In groBem Maflstabe anwendbare Mittel zur Vernichtung
bezw. Unschiddlichmachung der iibertragenden Insekten
herauszufinden.

5. Vor allem ein sicheres Mittel gegen das seither als tod-
lich geltende I.eiden zu entdecken.

Fir Arbeiten nach dieser Richtung hin emptiehlt sich*

a) ein weiteres Durchprifen von Medikamenten, wie es
bereits von Laveran und Mesnil, Ehrlich und
Shiga, Wendelstadtund Fellmer, Nissle, Thomas
van Campenhout, Kopke und Magalhdes, Broden
und Rodhain, sowie von Robert Koch begonnen ist;

b) das Forschen nach einem spezifischen Antitrypanosoma-
Serum, wofiir durch die Arbeiten von Rabinowitsch-
Kempner (Tryp. Lewisi), Laveran und Mesnil (Tryp.
Elmassiani), Robert Koch, Martini, Kleine und
Mollers, sowie Diesing (Tryp. Brucei) bereits der
Grund gelegt ist.

Hinsichtlich des Kala-azars, fiir das im allgemeinen dieselben
Fragen der Beantwortung harren, erheben sich noch mehrere
dazu, z. B.

1. die Beziehungen zwischen ihm und Delhi Sore klar-

zustellen;




2. die Ubertragungsweise bezw. einen Ubertrager iiberhaupt

erst einmal ausfindig zu machen.

Es scheint, als ob namentlich fir die groBe Gefahr der
Trypanosomenkrankheit das Verstindnis in weite Kreise einge-
drungen ist; denn alle beteiligten Nationen wetteifern férmlich
darin, die Ausrottung der furchtbaren Seuche endlich zu er-
zwingen.

Englische Forscher brachten die Ursache und die Uber-
triger ans Tageslicht, Portugiesen die ernsten Komplikationen,
Franzosen taten viel zur Differenzierung der einzelnen Parasiten-
arten; und unser Robert Koch zeigte eine geschlechtliche Ent-
wicklung von Trypanosomen in den Glossinen; er ist auch zurzeit
im Seuchengebiete, auf den Sese-Inseln (Viktoria-Nianza, Britisch-
Ostafrika) titig, um Mittel und Wege zur Ausrottung der Krank-
heit zu entdecken; es stehen ihm dabei Beck, Kleine, Panse
und Kudicke zu Seite.

Neuerdings erhebt sich nun auch der eigentliche Beteiligte,
der Kongostaat; Konig Leopold setzt eine hohe Belohnung als
Preis fur die Entdeckung eines Heilmittels gegen die Krankheit aus.

Hoffen wir, daB es der zielbewuBten, z. T. recht aufopferungs-
vollen Forschung, bei der bereits zwei Minner der Wissenschaft,
Dutton und Tulloch, wihrend ihres Wirkens in den Seuchen-
gebieten ihr Leben lassen muBten, baldigst gelingen moge, die
Seuche vollig niederzukdmpfen und damit die seither vom Krank-
heitselend heimgesuchten Gefilde in gesegnete umzuwandeln.
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Tafel 1.

Trypanosoma gambiense im Herzblute eines an Trypanosomenkrankheit

verendeten Affen (Macacus Rhesus); beginnende Involution der Parasiten.

Romanowskypriiparat. Vergroflerung ctwa 2000fach.  Nach einer kolo-

rierten Zeichnung aus Report on Sleeping Sickness in Uganda, IV, Lon-
don, November 1903.









Tafel 1l.

Skizzen von Leishman-Donovan-Kérperchen. (Nach kolorierten Zeich-
nungen von Romanowskypriparaten; aus der Lancet vom 10. Sep-
tember 1904, Human piroplasmosis von Donovan.)

‘Fig. 1. Die verschiedenen, in dem durch Punktion gewonnenen Milzsaft ge-
fundenen Formen. )

Fig. 2. Einzelheiten des Baues der Parasiten; deutlich zu erkennen sind Chro-
matinfiden, die mit den Nukleolen zusammenhingen, und Vakuolen.

Fig. 3. Dasselbe (im Original ist das Protoplasma als blau besonders gut zu
ersehen).

Fig. 4. Parasiten in den roten Blutkdrperchen.

Fig. 5. Vermehrungsformen.

Fig. 6. Parasiten in pigmentierten roten Blutkdrperchen.

Fig. 7. Parasiten im peripheren Blut.

Fig. 8. Parasiten in einem Makrophagen der Milz; darunter eine Pulpazelle,
deren Kernfigur wie mit Parasiten erfiillt aussieht, ohne es in der Tat zu sein.

Fig. 9. Blutabstrich von der Leiche.

Vergroferung etwa 1500fach.
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Tafel III.

Dic aus ,,Leishman-Donovan-Korperchen® im  Blutniihrboden herange-
ziichteten trypanosomeniihnlichen Parasiten. (Nach einer kolorierten Zeich-
nung von Chatterjee aus der Lancet vom 7. Januar 1905.)

Fig. 1. Die Parasiten am ersten Tage nach der Aussaat ins Blut.
Vergrofierung etwa 1200 fach. IFirbung nach Leishman,
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