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Teorje dzialania arsenobenzolu. Miara leczniczego dzialania
arsenobenzolu musi byé jego wskaznik chemoleczniczy; dziata-
nie jego powinno by¢ etiotropowe przy réwnoczesnym braku
dzialania organctrcpowego. Dzialanie tak zlozonego srodka,
jakim jest arsenobenzol powinno zaznaczaé¢ sie w kilku kierun-
kach, a nie dzialajac tylko w jednym (dzialanie powinno by¢ wie-
lochwytne, politropowe, a nie jednochwytne, monotrcpowe}.
Do tych celéw stuzyé maja wedlug Ehrlicha liczne chwyt-
niki, receptory pasorzytéw, zapomocg ktérych ich protoplazma
wchodzi w zwiazek z cialem niszczgcem. Wrykrycie istnienia
szczepow pasorzytniczych opornych na dzialanie arsenu, sklo-
nito go do przyjecia tej teorji.

Jak wiadomo, arsenobenzol nie dziata niszczaco na pasorzy-
ty in vifro; zjawisko to prébowano tlumaczyé w sposéb rozmaity.
Juz Ehrlich przypuszczal, ze arsenobenzol po wprowadze-
niu go do ustroju musi ulegaé przemianie i dopiero w tej nowej
postaci moze wywiera¢ wlasciwe dzialanie. W dzialaniu tem
biora udzial takze czynniki obronne ustroju, wytworzone w wigk-
szych ilosciach wskutek podniety wyzwalajacych si¢ toksyn po
rozpadzie pasorzytow. Zjawisko to nazwal Ehrlich uderze-
niem, wstrzasem odpornosciowym, ictus immunisatorius. Grupy
aminowe i hydroxylowe uwazal Ehrlich w catosci za gru-
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pe pasorzytochwytna, a grupe arsenowa jako wlasciwg grupe
dziatajaca toksycznie.

Jednakze przypuszczenia te nie okazaly sie zupelnie stuszne-
mi; z badan Voegtlina i Smitha wynikaloby, ze raczej
reszta arsenowa AsO wywiera wlasciwe dzialanie toksyczne na
swidrowce i kretki. Sadzono, ze proces utleniania arsenobenzo-
lu w ustroju prowadzi do ujawnienia jego kretkobéjczego dzia-
tania. Doswiadczenia Kapuscinskiego nad wplywem
dziatania surowicy osobnikéw leczonych arsenobenzolem na
kretki blade, nie daly réwniez dodatnich wnioskéw, nie mozna
bowiem bylo stwierdzi¢ mcmentu, w ktéorym badana surowica
stawalaby si¢ toksyczna dla kretkéw. Tak samo teorja Schuh-
machera, stanowigca niejako przejscie od teorji chemolecz-
niczej Ehrlicha do teorji biologicznego dzialania arseno-
benzolu w ustroju, réwniez nie wyjasnia tego zagadnienia.
Wedlug niego niezmieniony chemicznie arsenobenzol posiada
powinowactwo do martwej plazmy, a mianowicie do kwasu
nukleinowego i lipoproteidow zawartych w komérce martwej;
do zywej komérki tego powinowactwa nie posiada. Natomiast
arsenobenzol utleniony posiada juz powinowactwo do proto-
plazmy komérek zywych i laczy si¢ w ognisku chorobowem
zarowno z kretkami, jak réwniez z protoplazma komérek zawie-
rajacych kwas nukleinowy. W tem potaczeniu wywiera on dzia-
tanie redukujace i to bardzo wybitne w stosunku do kretkow
bladych, ktére zostaja pozbawione tej niewielkiej ilosci tlenu,
potrzebnej im do Zycia.

W akcji wyjatawiajacej, bierze udzial ustréj chorego, bez jego
bowiem wspoéldzialania arsenobenzol nie ma wlasciwego wply-
wu na pasorzyty. To tez nalezaloby sobie zadaé¢ pytanie, jaki
1o narzad ustroju, wzglednie jakie grupy komérek, biorg czynny
udzial w wspéldzialaniu z leczeniem przeciwkilowem. Pewne
§wiatlo na wyjasnienie tego zagadnienia rzucaja badania
Kritschewskiego i innych, wskazujace na wybitny
udzial ukltadu siateczkowo-§rédblonkowego. Wycigcie bowiem
§ledziony lub blokada uktadu przez wstrzykiwania tuszu, wply-
waja niekorzystnie na lecznicze dziatanie arsenobenzolu
u zwierzat,.

Jak wiadomo, pojecie uktadu siateczkowo-srédblonkowego
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jest pojeciem $wiezej daty, to tez wiadomosci nasze o fizjologji
tego uktadu sa skape. Dane o czynnosciach ukladu siateczkowo-
srédbtonkowego czerpalismy gltownie ze zjawisk chorobowych
i wynikéw doswiadczenn na zwierzetach; u ludzi nie wykazuja-
cych odchylenn od prawidlowego stanu zdrowia, czynnosci tego
uktadu badano w rzadkich przypadkach. Histjocyty maja wsze-
dzie pewne wlasnosci wspélne, a obok tego uktad histiocytarny
w pewnych narzadach ma szczegélne zadanie do spelnienia, to
tez w niektorych narzadach, jak w watrobie, sledzionie, szpiku
kostnym, stwierdza sie w stanach chorobowych wybitniejsze
zuzytkowanie ich czynnosci. (Leszczynski).

Udzial uktadu siateczkowo-srédblonkowego w walce z zaka-
Zeniem zaznacza si¢ w dwojaki sposob: bezposredni, przez wy-
chwytywanie bakteryj z obiegu krwi (fagocytoza) i posredni,
przez wytwarzanie niwecznikow (cial obronnych). Czesciowe
chociazby wyelimincwanie czynnosci uktadu siateczkowo-sréd-
btonkowego wywiera niekorzystny wptyw na przebieg i zejscie
procesu zakaznego. Podraznienie tego ukladu pociaga za soba
wzmozenie czynno$ci obronnych ustroju.

Znaczna role odgrywa uklad siateczkowo-srédblonkowy w za-
truciach, z czem taczy sie zagadnienie chemolecznictwa, a w szcze-
gélnosci stosowanie koloidalnych roztworéw metali ciezkich.
Krazacy w ustroju arsenobenzol wychwytywany bywa i odktla-
dany w elementach ukladu siateczkowo-srédbtonkowego. Hi-
stiocyty pochodzenia krwi i tkanki tacznej, komérki sré6dbtonka,
$ledziony, gruczotéw chlonnych, szpiku kostnego, komérki
gwiazdziste Kupfera-Browicza watroby, gromadza arse-
nobenzol, ktéry w szczegélnosci odktada sie w watrobie i w tkan-
kach zmienionych przez proces zakazny. Wprowadzony dozylnie
arsenobenzol do ustroju zwierzecego odklada sie przedewszyst-
kiem w watrobie, sledzionie, szpiku kostnym, a wiec w tych
narzadach, w ktéorych w prawidlowych warunkach histiocyty
znajduja si¢ w duzej ilosci; w tych narzadach mozina wykazaé
arsen, mimo, ze nie przychodzi do uszkodzenia tkanek. Nie spo-
tyka si¢ arsenu w narzadach wolnych od histiocytow, a wiec
przedewszystkiem w tkance nerwowej, przeciwnie, jak to sie
zdarza po podawaniu atoxylu. W tkankach narzadéw chorobowo
zmienionych np. w tkance gruzliczej, arsen gromadzi sie
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w znaczniejszych ilosciach (komérki nablonkowate pochodza
z histiocytéw). Dokad narzady wydzielnicze i naczyniowe jako-
tez i uktad siateczkowo-srédblonkowy wykonuja swe czynnosci
w spos6b prawidlowy, arsenobenzol krazacy we krwi w postaci
koloidalnej ma droge zamknigta do wtasciwych komoérek na-
rzadéw, to tez uszkodzenie migzszu jest wykluczone, bo uktad
siateczkowo-srédblonkowy jest urzadzeniem przeznaczonem dla
ochrony narzadéw migzszowych ustroju zwierzecego. Uszkodze-
nie tego urzadzenia obronnego np. wskutek schorzen réznego
rodzaju, przez procesy zapalne, procesy goraczkowe, przez sto-
sowanie zbyt duzych ilosci arsenobenzolu, dalej przez porazenie
vkladu siateczkowo-srédblonkowego lub narzadu wydzielnicze-
go powoduje, ze arsenobenzol przedostaje sie do komérek miaz-
szowych wskutek czego nastepuje uszkodzenie narzadow we-
wnetrznych.

Z zaburzeniami w czynnosci uktadu siateczkowo-srédbicn-
kowego taczy sie obecnie réwniez powstawanie uszkodzern w na-
stepstwie stosowania arsenobenzolu. Poniewaz te nastepstwa
chorobowe wystepuja najczesciej po kilkakrotnych wlewaniach
arsenobenzolu, a wzmagaja sie stopniowo po dalszem wpro-
wadzaniu tego srodka, przypusci¢ mozna, ze poprzedza je pier-
wotne uszkodzenie komérek srédblonka, ktére nastepowo od-
dzialywuja silnie na powtérne wprowadzenie szkodliwegc srod-
ka. Za tem zatruciem arsenobenzolowem przemawiaja ciezkie
postacie plamic krwotocznych i zmniejszenie sig, a nawet zu-
pelne znikniecie z krwiobiegu monocytéw i postaci przejscio-
wych co, wskazuje na znaczne uszkodzenie ukladu siateczko-
wo-srodblonkowego w tych stanach.

Wyniki tych badan, zdaniem Straszyrnskiego, maja
doniosle znaczenie pratkyczne, rzucaja bowiem swiatto na spo-
s6b dziatania srodkéw uzywanych w celu zapobiezenia wysta-
pieniu uszkodzen arsenobenzolowych. Prawdopodobnie srodki
te obnizaja pobudliwosé elementéw ukladu siateczkowo-srod-
blonkowego, powodujac ich cze$ciowa blokade. Poniewaz jednak
warunkiem dzialania odpowiedniego srodkéw chemoleczniczych,
a rowniez takze wywolywania zjawiska odporncsci w kile i zwia-
zanych z nig czynnosci obronnych ustroju, jest prawidlowa
sprawnos¢ ukladu siateczkowo-srodblonkowego, wydaje sie
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bardzo prawdopodobne, ze srodki zapobiegawcze obnizajac
sprawnos¢ tkanki pochodzenia srodkowego listka zarodkowego,
oslabiaja zarazem dzialanie srodkéw chemoleczniczych i sily
odpornosciowej ustroju. To tez zdaniem Straszynskiego,
uzywanie tych srodkéw zapobiegawczych byloby nietylko bez-
celowe, ale 1 wrecz szkodliwe,

Farmakologja arsenobenzolu. Zgodnie ze wspolczesnemi za-
patrywaniami, wlasciwe dzialanie farmakologiczne organicz-
nych polaczen arsenu po wprowadzeniu ich do ustroju, ujawnia
si¢ dopiero po przetworzeniu tych polaczen na polaczenia nie-
organiczne. Za tem zjawiskiem przemawialyby réwniez pewne
objawy chcrobowe wystepujace po zatruciu arsenobenzolem, jak
np. objawy podobne do ostrego zatrucia arsenem, w nastep-
stwie jego szkodliwego dzialania na uklad nerwowy, narzad tra-
wienia i krazenia, objawy jak: utrata przytomnosci, porazenia,
drgawki, béle, wymioty, biegunki i t. p. Naczynia w obrebie
splotu brzusznego ulegaja rozszerzeniu, cisnienie tetnicze opa-
da. Objawy przewleklego zatrucia charakteryzuja sig¢ przede-
wszystkiem uszkodzeniem wlosowatych naczyn krwionosnych,
zmianami zapalnemi bton sluzowych i porazeniami ruchowemi.

Arsen w polaczeniach aromatycznych postradal powyzsze
dzialanie toksyczne, to tez stosowac¢ go mozna w dawkach da-
feko wigckszych niz np. polaczenia nieorganiczne arsenu; procz
tych objawow wskazujacych na szkodliwe dzialanie arsenu,
najczesciej wystepujg objawy, bedace nastepstwem gromadze-
nia sie arsenobenzolu w ustroju i jego chemicznego powinowac-
twa do pewnych narzadéw wewnetrznych.

Leczenie arsenobenzolem wywiera niejednokrotnie bardzo
wyrazny wplyw na uklad krazenia, w nastepstwie czego cisnie-
nie krwi ulega obnizeniu, przyczem stan ten utrzymuje sie nie-
dluzej niz kilka dni. Badania Tempki i Fr, Waltera,
wykazaly obnizenie cisnienia, wystepujace bezposrednio lub
w pare minut po wstrzyknieciu necsalvarsanu lub salvarsanu,
ulrzymujace sig¢ srednio przez 4 dni. Arsenobenzol przyczynia
si¢ do zwigkszenia ilosci hemoglobiny i ciatek czerwonych, jakc-
tez wywoluje przejsciowe zwiekszenie sie ilosci cialek biatych.
Obraz krwi wedlug Arnetha ulega znacznemu przesunieciu
na prawo (Tempka i Walter).
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Dziatanie arsenobenzolu na naczynia krwionosne moze by¢é
pochodzenia zaré6wno osrodkowego, jak i obwodego; leczenie
arsenchenzolem jest niejednokrotnie powodem objawéw cho-
robowych, wystepujacych w zakresie naczyn krwionoénych
{wstrzas azotynowy).

Salvarsan wywoluje zjawisko hemolizy krwi, novarsenoben-
zol tego dzialania nie posiada; pochodne arsenobenzolu obniza-
i rowniez czas krzepniecia krwi na pewien okres czasu.

Rozmieszczenie arsenobenzolu w ustroju. Po wstrzyknigciu
podskornem lub srodmigzszowem arsenobenzolu, albo jednej
z jego pochodnych, wydalanie arsenu rozpoczyna sie tego same-
go dnia, jednak trwa przez okres dos¢ dlugi, wynoszacy 3 — 4
miesigcy. Jeszcze po uplywie 134 dni znajdowano arsenobenzol
w miejscu wstrzykniecia w ilosci 1/20 zastosowanej dawki. Po
wstrzykiwaniach dezylnych wydalanie arsenu z moczem rozpo-
czyna si¢ po 5 — 15 minutach, osiagajac po 2 godzinach swe
najwicksze natezenie.

Schreus i Holldnder stwierdzili, poszukujac nie ar-
senu, ale arsenobenzolu we krwi, ze juz w 3 godziny po wstrzyk-
nieciu arsenobenzcl znika bez sladu z surowicy, W 15 minut po
zabiegu stwierdza sie okolo 30 arsenobenzolu w krwi, reszta
70% pozostaje zlozona w tkankach lub wydalona na zewnatrz.
Krzywa pojawiania sie arsenobenzolu w krwi nie jest zalezna
od dawki, poza tem nie ulega ona réwniez zmianie w miare na-
stepnych wstrzykiwan, co wyklucza mozliwo$¢ gromadzenia sie
arsenobenzolu w ustroju. Wydalanie zalezy rowniez od sposobu
rozpuszczania arsenobenzolu. W poczatkowych okresach stoso-
wania salvarsanu, kiedy zuzywano 200 — 300 cm® plynu dla
rozpuszczenia jednej dawki salvarsanu, wydalanie arsenobenzo-
iu odbywalo si¢ znacznie szybciej. Badania moje') wykazaly,
Ze novarsenobenzol wstrzykiwany w malych ilosciach wody de-
stylowanej dozylnie wydziela sie z moczem bardzo powoli; row-
niez stosowanie novarsenobenzolu w 40%-wym rozczynie cukru
gronowego lub w 20 — 40%¢-wym rozczynie urotropiny wplywa

1) Proéby wzmozenia dzialania leczniczego arsenobenzolu. Przegl. Derm.
1927,
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korzystnie na opdznienie wydzielania novarsenobenzolu z ustro-
ju. W podobny sposéb, wplywajacy na opéznienie wydalania sie
novarsenobenzolu z ustroju dziata takze wstrzykniecie podskér-
ne 0.2 g kofeiny, na 10 minut przed dozylnem wstrzyknieciem
dawki novarsenobenzolu.

Tempo wydzielania si¢ novarsenobenzolu z moczem moze byé
toine: stale albo przerywane., Postugujac sie proba Abelina,
moglem stwierdzié¢ réznice w czasie wydzielania sie arsenoben-
zolu z moczem, przyczem nie jest rzecza obojetna, w jakim roz-
czynie wprowadza sie arsenobenzol do ustroju. Doswiadczenia
na zwierze¢tach wykazuja, ze korzystny wynik leczniczy zalezy
od nasycenia ustroju substancja dzialajaca w czasie mozliwie —
najdltuzszym; zbyt dlugie jednakze pozostawanie w ustroju ar-
senobenzolu prowadzi¢ moze do wytworzenia sie mniej warto-
$ciowych produktow jego przebudowy. Niedostateczne rozdzie-
lenie arsenobenzolu w ustroju moze byé réwniez przyczyna
jego niezupelnego wykorzystania. Po wstrzyknigciu arsenoben-
zolu 1 jego pochodnych do krwi, czesé jego wchionieta zostaje
przez protoplazme komérek, cze$¢ przenika z naczyn krwionos-
nych do otcczenia. Najwigkszy stopien stezenia pojawia sie te-
raz nie we krwi, ale w otoczeniu naczyn wlosowatych, dyfuzja
postepuje teraz w kierunku odwrotnym, t. j. do naczyn krwio-
nosnych.

Od réwnoczesnego nasycenia tkanek arsenobenzolem zalezy
jego dzialanie lecznicze. Natomiast nasycenie, od poczatkowych
stosunkéw stezenia, od zdolnosei przenikania, od stanu naczyn
wlosowatych, t. j. od grubosci ich scian i ich przepuszczalnosci.
Nalezy dazyé do wzmocnienia procesu przenikania arsenoben-
zolu do tkanek, aby go jak najdluzej zatrzymaé w ustroju, przez
co niszczenie kretkow bladych odbywaloby sie energiczniej.
Do tego celu zmierzaja rézne sposoby wprowadzania pochod-
nych arsencbenzolu do ustroju ludzkiego, ten cel réwniez kie-
rowal mojemi badaniami, nad szybkosciag wydzielania sie arse-
nobenzolu z moczem. Wodne roczyny novarsenobenzolu wpro-
wadzone droga dozylna do ustroju w ilosciach 1 — 3 cm® wpty-
waja na wolniejsze wydzielanie sie novarsenobenzolu z moczem,
wskutek czego wyniki lecznicze sa korzystniejsze; podobne wy-
niki, a nawet korzystniejsze otrzymuje sie¢ po wstrzykiwaniach
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ncvarsenobenzolu rozpuszczonego w roztworze 40% cukru gro-
nowego lub 20 do 40% rozczynu urotropiny.

Wydzielanie novarsenobenzolu trwa od 2 do 11 dni, wedlug
moich badan novarsenobenzolu juz po 5 dniach nie mozna wyka-
za¢ w moczu.

Wydalanie arsenobenzolu droga przewodu pokarmowego od-
bywa sig znacznie wolniej, niz przedostawanie sie arsenobenzo
lu do z6tci; fakt ten wplywa wybitnie na gromadzenie sie arse-
nu w watrobie. Arsenobenzol wydalony z kalem jest pochodze-
nia zélciowego.

Przyspieszenie wydzielania si¢ arsenobenzolu z ustroju mozna
osiagnaé przez réwnoczesne podawanie wewnetrzne jodu. Ba-
dania Dyboskiego wykazaly, ze novarsenobenzol wstrzy-
kiwany dozylnie w rozczynie jodu z jodkiem potasu (Jodi p.
(1.06, Kalii jod. 0.4, Aq. dest. 200) wydziela si¢ znacznie szybciej
z ustroju.

Niecata ilos¢ wprowadzonego do ustroju arsenobenzolu ulega
wydaleniu, czes¢ jego pozostaje w ustroju i to w ilosci zaleznej
od sposobu wprowadzenia arsenobenzolu do ustroju, przyczem
stosunek ten przesuwa si¢ na korzys$é domiesniowego lub pod-
skornego wstrzykniecia.

Rozmieszczenie arsenobenzolu w ustroju jest znaczne, niemal
w kazdym narzadzie gromadzi sie arsenobenzol. W sledzionie
i szpiku kcstnym znajduja sie najwieksze jego ilosci. Arsenoben-
zol taczy sie chetnie z tluszczami odzywczemi, to tez zawartosc
tluszczé6w w narzadach kieruje rozlozeniem w nich arsenu.
(Foulerton i Hewitson).

Odnosnie do przedostawania sie arsenobenzolu do ptynu méz-
gowo-rdzeniowego wyniki badaczy réznia sie w sposéb znacz-
ny;jedni badacze znajdywali arsen w plynie po dozylnem wpro-
wadzeniu arsenobenzolu do ustroju, natomiast wyniki innych
byly zupelnie ujemne. Wstrzykujac arsenobenzol swinkom mor-
skim, mégl stwierdzi¢ Bernhardt, ze arsen w najwiekszej
iloéci gromadzi sie¢ w watrobie. Jednak najrozbiezniej przed-
stawiaja sie wyniki badann odnosnie do gromadzenia sie arsenu
w watrobie. Mimo tych rozbieznych wynikéw, uwazaé nalezy
za prawdziwe raczej te wyniki, ktére podaja znaczniejsze ilosci
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arsenu, wobec faktu, ze przeciez watroba jest miejscem, naj-
wigkszego gromadzenia si¢ arsenu podawanego w jakiejkolwiek
postaci.

W doswiadczeniach na zwierzetach wykazal Bernhardt,
Ze najwigcej arsenu po wprowadzeniu arsenobenzolu do ustroju
gromadzi sie oprécz watroby, takze w jelitach, w skérze i w plu-
cach; w znacznie mniejszych ilosciach odklada si¢ arsen w ner-
kach i mézgu, a w bardzo skapych w sledzionie i w sercu.

Celem ulatwienia przedostawania sie arsenobenzolu przed
zapore oponowg do plynu mézgowo-rdzeniowego, prébowano
wstrzykiwaé¢ przed zabiegiem wlasciwym rozczyny urotropiny
lub uraniny do obiegu krwi, te bowiem substancje mozna wyka-
za¢ w pltynie mézgowo-rdzeniowym po dozylnem ich wprowadze-
niu do wustroju (Fr. Walter) Dujardin wykazal, ze
w przypadkach zmian zapalnych opon mézgowych arsenoben-
zol przechodzil tatwiej do ptynu mézgowo-rdzeniowego, a stad
do osrodkowego uktadu nerwowego. Tkanka mézgowa i rdze-
niowa, ktéra w zwyklych warunkach nie posiada elementéow
sktadowych uktadu siateczkowo-srédblonkowego (histiocyty)
bioracych udzial w dziataniu leczniczem arsenobenzolu, w sta-
nach zapalnych posiada je, co sprzyja naturalnemu zatrzymy-
waniu sie arsenu w tkance nerwowe;.

Arsen wykazano réwniez we krwi i w narzadach plodéw ma-
tek, ktérym w czasie ciazy wstrzykiwano dozylnie arsenoben-
zol.

Leczenie przetworami arsenobenzolowemi ulegalo z biegiem
czasu znacznym zmianom, zaréwno w kierunku uproszczenia,
ulatwienia, jak réwniez takze udoskonalenia sposobu leczenia.
Zmiany w metodach leczenia szly réwnolegle z wytwarzaniem
nowych pochodnych arsenobenzolowych, to tez ilosé¢ tych prze-
tworéw po dzi$ dzieri jest znaczna.

Salvarsan (Altsalvarsan) noszacy poczatkowo nazwe kolej-
nego nr, 606, dwuchlorowodorek-dwuoxydwuamino-arsencbenzo-
lu o zawartosci 31—32% arsenu, jest proszkiem zéttym, rozpusz-
czajacym si¢ w wodzie, w alkoholu metylowym, w glicerynie;
w handlu znajduje sie w amputkach o zawartosci 0.05, 0.1, 0.2,
0.3, 0.4, 0.5, 0.6 g¢. Przy dostepie powietrza tatwo si¢ utlenia,
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zwlaszcza w roztworze zasadowym i wéwczas toksycznosé jego
znacznie wzrasta. Wodny roczyn salvarsanu jest kwasny i w tej
postaci nie mozna go zastosowaé bez poprzedniego zalkalizo-
wania.

Pierwotnie stosowano salvarsan w postaci wstrzykiwan pod-
skornych i domigsniowych, jednakze ze wzgledu na miejscowe
nastepstwa w tkankach, prowadzace nawet do ich zgorzeli,
musiano zaniecha¢ tego sposobu leczenia. Do wstrzykiwan do-
miesniowych nadawal sie jedynie salvarsan w postaci zawiesiny
w statym tluszczu, t. zw. ,Joha” Schindlera. Salvarsan
stosowany droga doustna lub przez odbyinice nie wywolywat
odpowiedniego skutku leczniczego.

Leczenie salvarsanem przeprowadzono w postaci dozylnych
wlewan w wiekszych ilosciach 200 — 300 cm?, 0.4%0 rozczynu so-
li kuchennej, przygotowanego bezposrednio przed zabiegiem.
Roztwér salvarsanu przygotowywano zazwyczaj wedtug przepi-
su Ehrlicha: w mozdzierzyku pcrcelanowym rozciera sie
odpowiednia dawke starego salvarsanu w 0.5 cm® alkoholu me-
tylowego, poczem dodaje sie 5 cm* wody przekroplonej lub
0.4%6 rozczynu wyjalowionego soli kuchennej, a po dokladnem
zmieszaniu alkalizuje sie 15%-wym rozczynem wodnym tugu
sodowego i to tak dlugo az utworzy sie chmurkowaty osad, kto-
ry po dalszem dodawaniu tugu rozpuszcza sie w zupelnosci. Do
przygotowania 0.4 g salvarsanu potrzeba zuzy¢ 15 — 16 kropel
tugu sodowego, dla 0.3 g—12 kropel. Wlewan dozylaych (przy za-
stosowaniu znanej powszechnie techniki wlewan) dokonywa¢é
nalezy ostroznie, aby plyn nie przedostal sie poza obreb zyly,
powstajg bowiem wowczas w otaczajacych tkankach dtugotrwa-
te nacieki i procesy zapalne. Dawka dla dorostych wynosi 0.2 —
04 g, ktora stosowaé nalezy kilkakrotnie w odstepach 5 —
8-dniowych. Chorzy ostabieni i dzieci otrzymuja dawki odpo-
wiednio zmniejszone, dawka dla niemowlat wynosi 0.005 —
0.0075 g na 1 kg wagi.

Wystepujace po wlewaniach salvarsanu ogélne ohjawy ubocz-
ne w postaci dreszczéw, pcdniesienia cieploty, nawet wymiotow,
uwazano dawniej za t. zw. btad wodny, w wodzie bowiem prze-
kroplonej mogly znajdowaé si¢ r6zne mikroorganizmy, a nawet
nieorganiczne zanieczyszczenia, jak miedZ, otéw, alkalja, bedace
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bezposrednio przyczyna tych zaburzesd. W celu unikniecia po-
dobnych objawéw, wystepujacych rowniez po rozpuszczeniu
salvarsanu w 0.9% rozczynie wodnym soli kuchennej, stosowa-
no 0.4%-wy rozczyn z salvarsanem, jako izotoniczny z sokami
ustroju.

Salvarsan stosowaé mozna réwniez zewnetrznie w rozczynie
glicerynowym (np. na zmiany zgorzelinowe na blonach sluzo-
wych); niemieckie rozporzadzenie ministerjalne pozwala apte-
karzowi na przygotowanie podobnych rozczynéw pod warun-
kiem przechowywania ich nie dluzej, jak 10 dni i wydawania dla
uzytku chorego najwyzej 10 cm* w odpowiedniem naczyniu
szklanem.

Salvarsan sodowy (Salvarsan-Natrium), Nr. 1206, zawiera
18.5 — 19.5% arsenu i znajduje sie¢ w handlu w ampulkach,
w postaci zéltego proszku w dawkach po 0.045, 0.075, 0.15, 0.30,
(.45, 0.60, 0.75, 0.9 g. Salvarsan sodowy uproscil technike zabie-
gow wstrzykiwania dozylnego, bezposrednio bowiem przygoto-
wane przed zabiegiem wodne rozczyny o oddzialywaniu alka-
licznem, w ilosci 5 — 10 — 20 cm?, mozna wstrzykiwaé dozylnie.
Przy dostepie powietrza ulega on niekorzystnym zmianom, przy-
czem toksycznosé jego znacznie wzrasta. Salvarsan sodowy roz-
puszczony w 10 cm® wody przekroplonej, wstrzykuje sie dozyl-
nie w odstepach 5 — 8-dniowych, w zaleznosci od wysokosci
dawki. Przetwor ten nie znalazt wiekszego zastosowania, dzia-
fanie jego bowiem jest slabsze, niz starego salvarsanu. W przy-
padkach nieznoszenia novarsenobenzolu mozna niekiedy za-
stosowac¢ z powodzeniem salvarsan sodowy.

Novarsencbenzol stosowany najczes$ciej z posréd pochodnych
arsenobenzolowych wytwarzany bywa przez przemyst farma-
ceutyczny roznych krajow pod réznemi nazwami. Ehrlich
nazwal go neosalvarsanem i oznaczyl kolejnym numerem 914;
we Francji nosi on nazwe novarsenobenzolu-Billon, rhodarsanu,
metarsenobenzolu, neotreparsenanu,w Belgji arsebenylu, w Ita-
Yii neo-jacolu, w Stanach Zjednoczonych Ameryki Pélnocnej
neoarsenofenaminy. W Polsce produkowany bywa w calosci
przez Przemyslowo-handlowe zaklady chemiczne Ludwik
Spiess i Syn w Warszawie pod nazwa Novarsenobenzolu; ist-
nieje jeszcze w handlu drugi przetwér neoarsenobenzolu no-
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szacy nazwe¢ neosalutanu, wytwarzany w fabryce inz. Pozow-
skiego. Novarsenobenzol jest dwuoxy-dwuamino-arsenobenzo-
jem jednometyleno-sulfoxylatem sodowym, jasno zéttym prosz-
kiem, dobrze rozpuszczalnym w wodzie o zawartosci 19.3 —
19.5 arsenu, o charakterystycznym zapachu i w handlu znajduje
si¢ w ampultkach szklanych zatopionych w prézni, lub wypet-
niony obojetnym gazem (azotem). Na powietrzu ulega szybkie-
mu rozktadowi, dlatego tez rozczyny przygotowywaé nalezy
bezposrednio przed wstrzyknigciem i to osobno dla kazdego
chorego W razie peknigcia szkla amputki, zabarwienie jego
zmienia sie¢ na pomararnczowe; przetwor tak zmieniony nalezy
bezwarunkowo odrzucié. Novarsenobenzol w handlu znajduje
si¢ w dawkach po 0.15, 0.3, 0.45, 0.6, 0.75, 0.9 g., we Franciji
w dawkach wyzszych po 1.05 — 1.20 g. Novarsenobenzol wstrzy-
kuje si¢ dozylnie po rozpuszczeniu gow 1 — 3 — 5 — 10 cm®
wody podwéjnie przekroplonej i wyjatowione;.

Najwyzsza dawka dla mezczyzny powinna wynosi¢ 0.6 g, dia
kobiety 0.45 g. Niektorzy stosuja dawki wyzsze 0.9 g, a nawet
1,20 g, zaleznie od wagi i budowy chorego. Przy stosowaniu
dawek wysokich zawsze istnieje obawa toksycznego dzialania
novarsenobenzolu.

Dawkowanie novarsenobenzolu powinno byé indywidualne
w kazdym przypadku, po uprzedniem zbadaniu stanu chorego,
jego ukladu krazenia i narzadu wydzielniczego; schorzenia na-
rzadéw wewnetrznych stanowia przeciwskazanie do leczenia
novarsenobenzolem. Stosowanie novarsenobenzolu rozpoczynaé
nalezy cd dawek mniejszych, 0.15 g, poczem przechodzié¢ nalezy
stopniowo do dawek wyzszych; odstepy pomiedzy pojedyncze-
mi wstrzykiwaniami przy dawkach 0.45 g. powinny wynosié 5
dni, przy dawkach wyziszych 6 — 7 dni. Ogélna ilosé novar-
senobenzolu na jedno leczenie powinna wynosi¢ 6 — 7 g. Oses-
kom wstrzykuje sig 0.0075 — 0.015 ¢ na 1 kg wagi dozylnie,
dozatokowo lub domiesniowo.

Myosalvarsan o zawartosci 18 — 199/ arsenu, jako zétty pro-
szek znajduje si¢ w handlu w amputkach po 0.01, 0.02, 0.05,
0.075, 0.15, 0.3, 0.45, 0.6 g, w wodzie tatwo si¢ rozpuszcza. Myo-
salvarsan przeznaczony jest do wstrzykiwan domiesnicwyzh lub
podskérnych w tych przypadkach, w ktérych z jakiegokolwiek
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powodu nie mozna stosowaé wstrzykiwan dozylnych. Myosal-
varsan wstrzykuje sie réwniez w 0.4%-owym rozczynie soli ku-
chennej, lub w 10%-ym rozczynie glukozy. Wstrzykiwania do-
migsniowe sg bardzo bolesne, przyczem béle utrzymuja sie dtugi
czas, to tez chorzy niechetnie zgadzaja si¢ na ten sposob lecze-
nia, mimo Ze pierwsze doniesienia o dzialaniu tej pochodnej
arsenobenzolu zapewnialy o bezbolesnosci wstrzykiwan.

Salvarsan srebrowy, Silbersalvarsan, jest wynikiem poszuki-
wan Kollego 1ijego uczniow nad zwiekszeniem wskaznika
chemoleczniczego arsenobenzolu. Pasorzytobéjcza dzialalnosé
salvarsanu srebrowego w doswiadczeniach na zwierzetach oka-
zala sie bardzc wybitna. Salvarsan ze srebrem zawiera sto-
sunkowo malo arsenu, bo 18.5 — 19.5%, a srebra okolo 12 —
15%. Doswiadczenia Kolle g o stwierdzily swoitos¢ dzialania
srebra w zakazeniu kilowem krolikéw, to tez salvarsan srebro-
wy moze byé uwazany za przetwor syntetyczny, zlozony z dwoch
czynnych sktadnikéw z punktu widzenia chemolecznictwa, t. j.
& arsenu i ze srebra.

Salvarsan srebrowy nie znalazl jednakze wigkszego zastoso-
wania w lecznictwie przeciwkilowem; w handlu znajduje sie
w postaci ciemno brunatnego proszku w amputkach po 0.05,
0.1, 0.15, 0.20, 0.25, 0.30 g. Poniewaz jest czynniejszy w dziala-
niu przeciwkilowem stosuje si¢ wiec go w dawkach mniejszych,
rozpoczynajac od dawki 0.1 lub 0.15 g, nie przekraczajac jed-
norazowej dawki 0.25 g. Niektérzy klinicysci stosuja salvarsan
srebrowy w leczeniu poronnem we wczesnych surowiczo ujem-
nych okresach kily bez rownoczesnego stosowania innych srod-
kéw przeciwkilowych. W czasie leczenia salvarsanem srebro-
wym wskazang jest duza ostroznosé, tatwo bowiem moga wy-
stapi¢ objawy toksyczne. Przy dostepie powietrza ulega dos¢
szybko rozkltadowi. Rozpuszcza sie tatwo w wodzie przekroplo-
nej w ilosci 0.1 g. na 10 — 15% cm? rozczyny sa ciemne, co
poniekad utrudnia technike wstrzykiwan. Nacieki dokclazylne
ne powstate przypadkowo w nastepstwie nieudatych wstrzyk-
nie¢, sa bardzo bolesne. W leczeniu oseskéw stosuje si¢ sal-
varsan srebrowy w dawkach 0.003 — 0.006 g na 1 kg wagi.

Neosalvarsan srebrowy, Neosilbersalvarsan zawdzigcza swe
powstanie prébom usunigcia objawéw ubocznych towarzysza-
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cych leczeniu salvarsanem srebrowym. Polaczenie to jest mniej
wrazliwe na dzialanie powietrza i toksycznosé jego jest mniej-
sza, Dzialanie lecznicze jest silniejsze niz dzialanie neosalvar-
sanu. W handlu znajduje s¢ w amputkach, jako ciemno brunatny
proszek w dawkach po 0.1, 0.2, 0.3, 0.4 g; rozpuszcza sie latwo
w wodzie z oddzialywaniem zasadowem. Stosuje sie go w po-
staci wstrzykiwan dozylnych pc rozpuszczeniu dawki w 10 cm?
wody przekroplonej, rozpoczynajac leczenie od dawki 0.1 g.
Ogoélna ilosé neosalvarsanu srebrowego na cale leczenie powin-
na wynosi¢ 4 — 5 g. W leczeniu kily oseskéw stosuje sie daw-
ki 0.005—0.015 g na 1 kg wagi.

Sulfoxyl-salvarsan jest polaczeniem salvarsanu z pyrazoio-
nem. Istnieje kilka pochcdnych noszacych numery 1495, 1882,
1917, W handlu znajduje sie sulfoxylat-salvarsan jako numer
1495, w postaci ptynnej w amputkach zawierajacych 5%o-wy roz-
czyn po 8, 10—12 cm?®; zawartos¢ arsenu wynosi 17.5—18.5%.
Cecha charakterystyczna tego przetworu jest jego wzgledna sta-
10$¢ wobec dostepu powietrza. Wskaznik chemoleczniczy jest
ten sam, co salvarsanu, a dzialanie lecznicze jest réwniez do
arsenobenzclu zblizone. Sulfoxyl-salvarsan stosuje sie w postaci
wstrzykiwan dozylnych, rzadziej domiesniowych przyczem uzy-
waé nalezy tylko rozczynow jasnych,bez sladu zmetnienia. Wy-
dzielanie sulfoxyl-salvarsanu z ustroju jest powolniejsze niz in-
nych pochodnych arsenobenzolu, dlatego tez w celu unikniecia
ewentualnego nagromadzenia sie go w ustroju, stosowaé nalezy
wstrzykiwania w odstepach 2 — 3-tygodniowych i to najwyzej
4 dawki na jedno leczenie. Przetwor ten nie znalazl szerszego
zastosowania w leczeniu kily.

Solusalvarsan 10%-wy rozczyn arsenobenzolu zawierajacy
w1 cm® 0.1 g arsenobenzolu, o zawartosci 20% arsenu, nie wy-
szedl jeszcze poza kotla préb i w handlu nie znajduje sie.

Przemysl farmaceutyczny wytwarzajacy pochodne arsenoben-
zolowe podlega $cislej kontroli parstwowej i kazda serja, wy-
produkowanego przez fabryke srodka, poddana musi byé odpo-
wiednim badaniom. Badania kontrolne obejmuja badania che-
miczne, badania na toksycznosé i na dzialanie lecznicze. Arse-
nobenzol badany bywa w kierunku rozpuszczalnosci, za-
wartosé¢ arsenu i siarki, a toksycznosé jego bada sie na my-
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szach, jak réwniez na myszach bada sie jego wlasnosci
lecznicze. Polskie przepisy panistwowe badania novarsenoben-
zolu obejmuja jeszcze kontrolne proéby lecznicze na chorych
klinicznych i szpitalnych, poczem dopiero po przejsciu tych
wszystkich préb dana serja novarsenobenzolu, zaopatrzona
w odpowiednie opaski, dostaje si¢ do-handlu.

Z pochodnych 5-wartosciowego arsenu, ktére zdawaly sie za-
powiadaé przewrét w zakresie chemolecznictwa kily, wprowa-
dzony zostal do handlu przedewszystkiem stovarsol, Przetwor
ten, bedacy pochodna kwasu arsinowego, zastosowany podskor-
nie lub dozylnie, dziatal bardzo stabo kretkobéjcze, natomiast
dziatanie jego bylo skuteczniejsze po podaniu go droga doustna.
Kolle sadzil, ze przetwér ten, zawierajacy arsen 5-wartoscio-
wy moze zmienié sie na cialo zawierajace arsen 3-wartosciowy
dopiero w $cianach jelit. Sciste wiec dawkowanie stovarsoly,
jak przypuszczal K olle, musi byé trudniejsze, a to ze wzgle-
du na osobnicze wahania si¢ w tych procesach chemicznych,
przebiegajacych w ustroju leczonym stovarsolem.

Omawiany przetwér 5-warto§ciowego arsenu znany jest
w handlu francuskim i polskim pod nazwa stovarsolu, niemiec-
kim jako spirocida, a w belgijskim jakc goyl.

Stovarsol stosuje sie tak w celach zapobiegania, zakaze-
niu kilowemu, jak réwniez i w leczeniu kily. Doswiadczenia
przeprowadzone na zwierzetach, uwiericzone zostaly pomysine-
mi wynikami; u zwierzat szczepionych jadem kilowym, po za-
stasowaniu zapobiegawczem stovarsolu, nie pojawila si¢ w miej-
scu szczepienia pierwotna zmiana, przeciwnie, jak to mialo
miejsce u zwierzat kontrolnych (Levaditi, Fourneau).
Podobne doswiadczenia przeprowadzono réwniez na ludziach
i to z wynikiem korzystnym, bowiem nikt ze szczepionych
ochotnikéw nie ulegal zakazeniu.

Stovarsol zastosowany w celach leczniczych dziala réwniez
korzystnie; spostrzegano szybkie ustepowanie zmian chorobo-
wych, zwlaszcza zmian pierwotnych i objawéw drugorzednych,
gruczoly chlonne powiekszone swoiscie, ulegaly zmniejszeniu,
odczyny serologiczne z dodatnich zmieniaty si¢ powoli na ujem-
ne. Oppenheim uwaza stovarsol za wybitny srodek prze-
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ciwkitowy, ktéry powinien znalez¢ zastosowanie w tych przy-
padkach, w ktérych nie mozna przeprowadzi¢ leczenia novar-
senobenzolem. Rowniez Mierzecki jest zwolennikiem le-
czenia kily stovarsolem, stosujac go szczegélnie w tych przy-
padkach, w ktérych chorzy nie moga zglaszaé sie regularnie
de leczenia, dalej u chorych z objawami kily narzadéw we-
wnetrznych, u osobnikéw nadwrazliwych na leczenie arsenoben-
zolem i u dzieci nienadajacych sie do leczenia pochodnemi arse-
nobenzolu.

Dyboski staral si¢ przekona¢ o szybkosci wydzielania si¢
stovarsolu z ustroju, postugujac sie ilo§ciowem oznaczeniem
czystego arsenu w moczu i w kale. Na podstawie tych wynikow
moégl D yboskistwierdzi¢, ze wydalanie stovarsolu rozpoczy-
na si¢ juz w pot godziny po jege zazyciu, po 1'/2 godziny jest juz
bardzo znaczne, poczem slabnie w nastepnych godzinach. Z ka-
iem wydziela si¢ 98%¢ calego arsenu, co nietylko po $rodku po-
dawanym doustnie nie jest zdumiewajacem, ale odpowiada typo-
wi wydalania organicznych srodkéw arsenowych wogéle.

Z dawki 1 g wydala sig jak stwierdzit Dy bos ki, przez
pierwsze 4 doby zaledwie 22.78%, znaczna wigc czes$é stovar-
solu pozosta¢ musi w ustroju i wydziela¢ sie przez bardzo dhugi
czas. Po uplywie 14 dni po zaprzestaniu podawania stovarso-
lu znajdowal Dyboski arsen w ilosci 0.01 mg. w kale, a po
uplywie 3 tygodni jeszcze wyrazne jego slady. To tez stovarsol
podawaé nalezy w odstgpach 3-dnicwych, a to w celu wydalenia
wiekszej czesci arsenu w pierwszych dniach. Ten sposéb poda-
wania stovarsolu stosowa¢ nalezy przez dluiszy czas. Podawa-
nie stovarsolu przeciwwskazane jest w przypadkach zmian cho-
robowych watroby i nerek, a takze w przypadkach zaburzen
w obrebie nerwu wzrokowego. W handlu znajduje sig stovarsol
w tabletkach po 0,25 g dla dorostych i po 0,01 g dla dzieci.
Stovarsol zazywa sig naczczo po 3 — 4 tabletek, popijajac woda
lub lekka herbata kolejno przez 3 dni, poczem nastepuje 3-dnio-
wa przerwa, po ktérej rozpoczyna si¢ zpowrotem w ten sam
sposéb dalsze podawanie stovarsolu. Leczenie powinno byc¢
prowadzone przez szereg dni, az do ogdlnej liczby 80 — 100 ta-
bletek, naturalnie jezeli chory znosi dobrze stovarsol. Stovar-
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sol nadaje sie bardzo dobrze do leczenia kily wrodzonej nie
mowlat i dzieci.

W leczeniu kily wrodzonej niemowlat zaznaczaja si¢ dwa
przeciwne kierunki. Jedni z lekarzy polecaja stosowanie dawek
wiekszych po 0,25 ¢ na dawke, inni natomiast radza nie prze-
kraczaé¢ dawek matych po 0,001 g. Réwniez i cgélna dawka sto-
varsolu oceniana bywa w sposéb rozmaity. Soldin i Lesser
podaja do 30 g stovarsolu na jedno leczenie, Hoffmann
45 g, Miiller, Bamberger 90 ¢. Inni natomiast, jak
Bratusch-Marain, Kiss, Reuss, Daurer tylko
3—4g. Oppen heim, zwolennik metody leczenia stovar-
solem malemi dawkami, stosuje jako ogélna dawke lecznicza
tyle graméw stovarsolu, ile wazy dziecko; oseskom podaje
0.01 — 0.03 g. dziennie, pélrocznym niemowletom 0.05 —
0.12 g, jednorccznym 0.06 — 0.2 g, zarzadzajac co 3 dni 3-dnic-
wa przerwe. R, von Steinen rozpoczyna podawanie sto-
varsclu od Y} tabletki 0.25 g, dochodzac stopniowo do /2, 1, 2
tabletek dziennie. Po 7 dniach podawania stovarsolu nastepuje
7-dniowa przerwa. Leczenie trwa 3 miesiace, poczem znéw po
1 — 3-miesiecznej przerwie nalezy powtérzyé podobny cykl
leczenia.

Wtasciwe dawkowanie i sposéb podawania stovarsolu u nie-
mowlat nie sa jeszcze po dzi§ dzien ustalone. Podawanie stovar-
solu rozpocza¢ nalezy od dawek mniejszych 0.005 ¢ dziennie;
po 2 dniach nalezy podnies¢ dawke do 0.01 g, poczem zwieksza¢
codziennie o dalsze 0.01 g, tak Zze w 7-ym dniu otrzymuje ose-
sek 0.05 g stovarsolu. Jezeli niemowle znosi dobrze ten sposéb
leczenia, podnosimy dawke dalej stopniowo co drugi dzien
0 0.01 g, az do najwyzszej dawki 0.25 g, podajac juz te¢ dawke
do konca leczenia. W przypadkach nietolerancji stovarsolu
i wystepowania objawéw ze strony przewodu pokarmowego, na-
lezy leczenie przerwaé lub prébowaé dawke zmniejszaé. Po
5 — 7 dniach podawania stovarsolu nalezy zarzadzi¢ przerwe
5-dniowa, w czasie ktérej mozna prowadzié leczenie rteciowe
lub bismutowe, podajac np. kalomel droga doustng w ilosciach
0.01 g dziennie. Leczenie prowadzi¢ nalezy az do wystapienia
ujemnych cdczynéw serologicznych, powtarzajac cykl leczenia
kilkakrotnie.
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Sezary i Barle polecali pochodng stovarsolu, stovar-
sol sodowy (Stovarsol-natrium) wytwarzany réwniez w Belgji
pod nazwa Goyl sodowy, szczegolnie w leczeniu porazeficow.
Przetwér ten stosuje sie w postaci dozylnych wstrzykiwan,
w dawkach po 0,5, 1 lub 1.5 g rozpuszczonych w 4—8—12 cm’
wody przekroplonej. Wstrzykiwania stosuje si¢ w dawkach
wzrastajgcych, az do cgélnej ilosci 20 ¢ w przeciaggu 5 tygodni.
Niektoérzy autorowie spostrzegali po leczeniu stovarsolem znacz-
na poprawe objawéw psychicznych u porazericow. W leczeniu
kily wczesnej lub péznej stovarsol sodowy nie znalazt zadnego
zastosowania.

Ze wzgledu na powinowactwo przetworéw 5-wartosciowych
do nerwu wzrokowego, wskazana jest ostroznosé w czasie le-
czenia stovarsolem i natychmiastowe zaprzestanie podawania
przy wystepowaniu choéby najmniejszvch podejrzanych obja-
wow ze strony nerwu wzrokowego.

Treparsol (kwas formylo-amino-oksy-fenylo-arsinowy) po-
chodna 5-wartosciowego arsenu rézni sie malym szczegotem
chemicznym od stovarsolu; treparsol jest pochodna formylowa
kwasu oxyaminofenylarsinowego. Wskaznik chemoleczniczy jest
dla obu jednakowy, pochodna acetylowa ma by¢ stalsza, podczas
gdy formylowa sklonng jest do rozszczepiania. Wskaznik che-
moleczniczy obu tych przetworéw jest wyzszy niz novarseno-
benzolu. Treparsol cddaje dobre ustugi w leczeniu kity wrodzo-
nej, przyczem wskazania i dawkowanie sg takie same, jak dla
stovarsolu.

W postaci wstrzykiwan domiesniowych lub podskérnych, sto-
sowang bywa inna pochodna 5-wartosciowego arsenu w roz-
czynie wodnym, acetylarsan, o formule chemicznej para-oxy-
meta-acetylo-amino-fenylo-arsynian dwuetylamin. 1 cm?® acetyl-
arsanu zawiera 0.5 g arsenu metalicznego, dawka dla dzieci
réwniez w tej samej ilosci, zawiera 0.02 g arsenu. Acetylarsan
stosuje si¢ w postaci domigsniowych i podskérnych wstrzyki-
wan w odstepach 3 — 5-dniowych w ilosci 1 ampulki, zawiera-
jacej 3 cm?® arsenobenzolu dla dorostych. Leczenie oseskéw
i dzieci wymaga odpowiedniego dawkowania. Na calos¢ leczenia
sklada sie 15 — 20 wstrzyknie¢ domiesniowych.
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Wyniki lecznicze sa dobre zaré6wno pod wzgledem ustepowa-
nia zmian, jak takze w kierunku zmiany dodatnich odczynéw
serologicznych na ujemne. Chorzy znosza acetylarsan dobrze,
wstrzykiwania miejscowe nie sprawiaja zadnych objawéw tok-
sycznych, jak np. zapalen skéry; czesciej zdarzaja sie wymioty
i biegunki.

Acetylarsan zawiera 21.4% arsenu, w Belgji znany jest pod
nazwa golarsynu i znajduje zastosowanie w tych przypadkach,
w ktorych z jakiegokolwiek powodu leczenie arsenobenzolem
jest przeciwwskazane.

Eparseno (Nr. 132 Pomaret’a) stosuje sig jako wstrzyki-
wania domiesniowe w odstepach 2 — 3-dniowych. Dzialanie je-
go jest stabsze od dziatania pochodnych arsenobenzolu i dlatego
ma on bardzo ograniczone zastosowanie w lecznictwie kily.

Najczesciej stosowanym przetworem arsenobenzolowym jest
novarsenobenzol w postaci wstrzykiwan dozylnych, a w wyjat-
kowych tylko przypadkach domiesniowych. Wechselmann
stosowal wstrzykiwania zgeszczonych rozezynéw wodnych neo-
salvarsanu w ilosci 0.5 — 1 g wody przekroplonej, wprost na
powieZz miesni posladkowych; ten sposéb leczenia chorzy zno-
sili dobrze i znajdywal on swe zastosowanie w przypadkach
niemoznosci wykonania wstrzyknieé dozylnych. W leczeniu
oseskow i niemowlat mozna stosowaé wstrzykiwania wsréd-
migzszowe. W kile ukladu nerwowego stosowany bywa w posta-
ci wstrzykiwan doledzwiowych. Miejscowo stosuje sig¢ arseno-
benzol w glicerynowych rozczynach w stosunku 1:10 lub 1:20
up. bezposrednio na owrzodzenia bton sluzowych, tak swoistej,
kilowej, jak i innej zakaznej przyrody (angina Plaut-Vicen-
ti ). Innych pochodnych arsenobenzolu zazwyczaj w praktyce
sie nie stosuje lub w wyjatkowych tylko przypadkach, w miare
istniejacych wskazan. Leczenie pochodnemi 5-wartosciowego
arsenu ma swoich licznych wyznawcéw i moze byé¢ w wielu
przypadkach zastosowane z powodzeniem zwlaszcza w tych,
w ktorych z jakiegokolwiek powodu nie mozemy stosowaé nov-
arsenobenzolu. Leczenie stovarsolem znalazlo szersze zastoso-
wanie w leczeniu kily wrodzonej, w ktérych to przypadkach
rowniez i leczenie acetylarsanem oddaje dobre ustugi. Droga
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odbytnicy stosuje si¢ gotowe przetwory arsenobenzolu w posta-
ci czopkéw fabryki Corbiere wykonywanych catkowicie
u nas w kraju. Istniejg trzy rodzaje czopkéw Corbiere: dla
dorostych po 0.1 g, dla dzieci po 0.03 g i dla oseskéw po 0.01 g
w specjalnem opakowaniu, chroniacem czopki przed mozliwo-
scig rozktadu. W przypadkach istnienia wskazan dla ostrozne-
go leczenia arsenobenzolem, np. kily narzadéw wewnetrznych,
lub ukladu nerwowego, dalej w przypadkach kily niemowlat,
ten sposéb leczenia droga odbytnicy oddaé moze dobre
uslugi.

W dazeniu do wzmozenia chemoleczniczego dzialania arseno-
benzolu, laczonc go z metalami, jak np, — ze srebrem. W tych
samych celach jak réwniez dla uproszczenia techniki leczenia
mieszanego arsenobenzolowo-rteciowego lub bismutowego, sto-
sowano t. zw. mieszanki novarsenobenzolowo-sublimatowe lub
mieszanki innych, rozpuszczalnych w wodzie przetworéw rte-
ciowych. Przykladem pierwszej mieszanki jest t. zw. mieszanka
Lincera, t j polaczenie novarsenobenzolu z 1%-wym roz-
czynem wodnym sublimatu. Po rozpuszczeniu dawki novarse-
nobenzolu w kilku cm® wody, dodaje sie 1 cm® 1%-go rozczynu
sublimatu i po zmieszaniu bezposrednio w strzykawce, wstrzy-
kuje si¢ dozylnie. Dzialanie mieszanki Linsera wyprébo-
wane zostalo doswiadczalnie na krélikach przez Kollego,
przyczem stwierdzono dobre jej dzialanie pasorzytobéjcze, bez
rownoczesnego dzialania trujacego na ustréj. Zamiast sublimatu
stosuje si¢ inne polaczenia rozpuszczalne rteci jak np. novasu-
rol, cyarsal i t. p. W analogiczny sposéb zastosowal Pawlas
w leczeniu kily dozylne wstrzykiwania novarsenobenzolowo-
bismutowe, uzywajac do tego celu luatolu (fabr. Spiess i Syn),
wodnego rozczynu winianu sodowo-potasowego. Mieszanke
przygotowywal w wstrzykawce o pojemnosci 10 cm® w ten spo-
séb, ze do roztworu novarsenobenzolu wciagal 1 cm® luatolu
i nastepnie po lekkiem zamieszaniu wstrzykiwal dozylnie.
Wstrzykiwar dokonywal w odstepach 3-dniowych, stosujac daw-
ki 0.3 — 0.45 g novarsenobenzolu; chorzy zncsili ten sposéb le-
czenia zupelnie dobrze, a wyniki leczenia tak kliniczne jak i se-
rologiczne byly korzystne.

Gotowe potaczenia arsenu z bismutem wprowadzone do le-
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czenia przeciwkilowego przez Bernhardta i Hepnera
pod nazwa bias nie znalazlo szerszego zastosowania, a to z po-
wodu bardzo kaprysnego dzialania biasu na odczyny serolo-
giczne; réwniez nawroty kily po skoriczeniu leczenia biasem na-
stepowaly dos¢ szybko.

W leczeniu kily stosowano réwniez mieszanki arsenobenzo-
lowo-jodowe, w mysl taczenia dwoch srodkéw dzialajacych.
Kontrolne badania Dyboskiego stwierdzily przyspieszenie
wydalania arsenobenzolu przy réwnoczesnem stosowaniu jodu.
Dyboski stosowal jod z jodkiem potasu (Jodi puri 0.06, Kalii
jodati 0.4, Aq. dest. 200), w ilesci 10—20 cm®,

Dzialanie lecznicze arsenobenzolu w dotknietym kila ustroju
polega na odpowiedniej jego przemianie, w takiej bowiem do-
piero postaci wywoluje on wlasciwe swe dzialanie. W najbliz-
szych okresach czasu po zastosowaniu arsenobenzolu, spostrze-
gano zwigkszenie sie¢ ilosci kretkéw bladych w zmianach pier-
wotnych i drugorzednych grudkach saczacych. Czas trwania te-
go zjawiska zalezy od dawki; po dawkach mniejszych 0.15 —
0.3 g nastepuje bezposrednio chwilowe wzmozenie sie ilosci
kretkéw bladych, poczem nastepuje juz stopniowe znikanie
ich.

Badania nad zywotnoscia kretkéw bladych po zadzialaniu na
nie arsenobenzolem przeprowadzil na szersza skale Kapu-
$cinski, potwierdzajac zjawisko nieoddzialywania bezpo-
$redniego novarsencbenzolu na kretki blade in vitro. I tak np.
kretki z wydzieliny z powierzchni zmian kilowych, zmieszane
w rownvych ilosciach z 2%¢-wym novarsenobenzolem zachowywa-
iy w tem $rodowisku swe ruchy w ciagu 24-ch godzin, Zmiesza-
ne z rozczynem 1:1000, zachowywaly swa zywotno$¢ w ciagu
15 godzin. Podobnie zachowywaty sie kretki blade po dodaniu
in vitro surowicy ludzkiej, z czego nalezy wnosié, Ze surowica
ludzka nie posiada wlasnosci uczynniania movarsenobenzolu
wobec kretkéw. Wlasciwe dzialanie arsenobenzolu nastepuje
dopiero w ustroju zywym. Badajac dalej zachowanie sie dziatania
kretkoboéjczego novarsenobenzolu w zZywym ustroju, mégt
stwierdzi¢ Kapuscinski, ze nie wystepuje ono w momen-
cie najwickszego jego stezenia we krwi, ale dopiero znacznie
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pozniej, gdy krazy on juz w minimalnej ilosci we krwi. Przema-
wia to za istnieniem w dzialaniu novarsenobenzolu pewnego
okresu utajenia, ktéry bezwatpienia posiadaé¢ musi duze znacze-
nie dla mechanizmu jego dzialania.

W miare leczenia przetworami arsenobenzolu najszybciej
ustepuja drugorzedne zmiany na blonach sluzowych jamy ustnej,
nieco wolniej zmiany skérne, pozostawiajac bardzo czesto miej-
scowe przebarwienia. Na zmiany kilowe jak bielactwo skory
i swoiste wylysienie, novarsenobenzol nie wywiera bezposred-
niego dzialania. Objawy te dopiero ustepuja z biegiem czasu.
Ze zmian drugorzednych stosunkowo powoli ustepuja zmiany
grudkowe, zwlaszcza liszajowate, natomiast dos§é szybko ulegaja
zabliZnieniu, niepowiklane zmiany pierwotne i kilaki. W miare
ustepowania klinicznie spostrzegalnych zmian, zmienia sie réow-
niez i swoisty nacisk kilowy, ulegajac rozkladowi i wessaniu.
Krzysztalowicz, badajac histologicznie zmiany kilowe
po leczeniu arsenobenzolem, mégl stwierdzi¢ zmiany w skla-
dzie naciekéw w miare procesu wessania; komorki plasmatycz-
ne barwily si¢ gorzej, protoplazma stawala sie wiecej jednoli-
ta, a obrysy komorek ulegaly zatarciu. Réwniez szybko uste-
puja zmiany kostne i zmiany o cechach zmian drugorzednych
w narzadach wewnetrznych; niektére pdézne procesy chorobowe
na-zadéw wewnetrznych, ustepuja znacznie wolniej, pozostawia-
jac blizny, bedace powodem czynnosciowych zmian w tych na-
rzadach.

Leczenie kily przeprowadza sie jako leczenie mieszane nov-
arsenobenzolcwo-rtgciowe lub bismutowe i jodowe, Przy oce-
nie wynikéw leczenia kierujemy si¢ nietylko zachowaniem sie
cbjawéw klinicznych, ale réwniez i odczynami serologicznemi.
Niektérzy autorowie (jednak w znikomej ilosci) ograniczaja sig
do leczenia wylacznie novarsenobenzolem lub neosalvarsanem
srebrowym; ten sposéb leczenia moéglby znalezé zastosowanie
przy przeprowadzaniu t. zw. leczenia poronnego w przypadkach
zmian pierwotnych z okresu surowiczo ujemnego i to wéwczas
tylko, kiedy odczyny serologiczne przez caly przeciag leczenia
beda stale ujemne. W przypadkach swoistych zmian w narza-
dach wewnetrznych lub w csrodkowym ukladzie nerwowym,
zwlaszcza w okresie zmian péznych, wskazane jest leczenie
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ostrozne, malemi dawkami, przy statej kontroli ustroju i na-
rzadéw wydzielniczych. W tych przypadkach wskazanem jest
rozpoczynanie leczenia przygotowawczego jodem, rtecig lub
bismutem. Ostroznosci wskazane sa przedewszystkiem w przy-
padkach schorzen swoistych w ukladzie krazenia; wielu auto-
réw nie stosuje arsenobenzolcwych pochodnych w przypadkach
zmian kilowych w watrobie, inni stosuja dawki male, po po-
przedniem przygotowawczem leczeniu. Sprawa leczenia kilo-
wych zmian poézZnych w narzadach wewnetrznych wymaga
zawsze ostroznego i indywidualnego postepowania. W miare
odpowiednich wskazan, szersze zastosowanie lecznicze znalezé
moga w tych przypadkach inne pochodne arsenu, zwlaszcza
5-wartosciowego.

W leczeniu zmian przykilowych, jak w porazeniu postepuja-
cem (a czesciowo i wigdzie rdzenia) stosuje sie rowniez lecze-
nie mieszane novarsenobenzolowo-bismutowe lub rteciowe
w lacznosci z nieswoistem leczeniem dopelniajacem np. zimnica.
Leczenie wiadu rdzenia wymaga dlugiego stosowania leczenia
mieszanego.

Kita noworodkéw i kila wrcdzona niemowlat wymaga energicz-
nego postepowania leczniczego i to nietylko w przypadkach
niewatpliwego stwierdzenia istnienia zakazenia, ale rowniez
jako leczenie zapobiegawcze kobiety ciezarnej lub noworodka
urodzonego z matki dotknietej swiezg kitg lub w przypadkach
dodatnich odczynéw serologicznych u matki. Oprécz leczenia
arsenobenzolem w leczeniu kily dzieci dobre ustugi oddaje
wspomniany stovarsol lub acetylarsan.

Wprowadzony do chorego ustroju arsenobenzol wywiera po-
zadany wptyw nietylko na tkanki schorzale, ale réwniez wplyw
niekorzystny na same narzady ustroju. Wplyw ten niejednokrot-
nie okazaé sie moze tak szkodliwym, ze staje si¢ przyczyna po-
waznych szkéd ustrojowych, a nawet zgenu leczonego.

O wplywie arsenobenzolu na narzad krazenia wspomniano
poprzednio. Zmiany chorobowe w gruczolach dokrewnych
i czynnosciowe zaburzenia tychze gruczoléw moga sta¢ si¢
przyczyna niekorzystnego dziatania arsenobenzolu na ustré;j.
Niektérzy autorowie, jak Chevalier wupatruja przyczyng
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nadwrazliwosci arsenobenzolowej w zaburzeniach czynnoscio-
wych gruczoléow dokrewnych. Dlatego tez w przypadkach istnie-
nia tych zaburzenn wskazang jest ostroznosé w czasie leczenia
kity novarsenobenzolem.

Odczynem Jarisch-Herxheimera nazywamy przej-
sciowe zaostrzenie objawéw chorobowych swoistych, wystepu-
jace w poczatkowych okresach leczenia chorych z obfitemi
zmianami chorobowemi. W 15— 24 godzin po wstrzyknieciu
arsenobenzolu, wystepuje ilosciowe zwiekszenie wykwitéow cho-
robowych, np. plam w przypadkach osutek plamistych; niejed-
nokrotnie poprzednio niewidoczne wykwity staja sie widoczne-
mi, wzglednie przyjmuja Zywsze zabarwienie, a nawet niekiedy
pojawia sie bablowaty obrzek. Po uplywie 36 — 48 godzin, od-
czyn Jarisch-Herxheimera zazwyczaj ustepuje.
Ehrlich przypuszczal, ze te zmiany odczynowe wywolane sa
zadzialaniem uwolnionych z zabitych arsenobenzolem ciatl
kretkéw, toksyn. W tych przypadkach liczyé sie réwniez na-
lezy z rozszerzajagcem dzialaniem arsenobenzclu na naczynia
krwionosne.Podobny odczyn wystepowaé moze nietylko wsréd
leczenia srodkami przeciwkitlowemi, jak np. rtecia, bismutem
lub jodem, ale réwniez wsréd leczenia nieswoistego, np. po
wprowadzeniu do ustroju chorego obcego biatka droga pozaje-
litowa. Zaostrzenie chociazby przejsciowe umiejscowionych
w narzadach wewnetrznych zmian kilowych w znaczeniu odczy-
nu Jarisch-Herxheimera, jak np. w watrobie lub na
oponach mézgowych, moze mieé¢ niekiedy niekorzystne nastep-
stwa dla ustroju, wywotujac gwaltowne i grozne dla zycia obja-
wy odczynowe; to tez wskazang jest ostroznosé przy rozpoczy-
naniu leczenia w tych przypadkach, w ktérych stwierdza sie
istnienie swoistych zmian chorobowych w narzadach wewnetrz-
nvch.

Zijawisko opornosci zmian kilowych na dzialanie swoistych
$rodkéw leczniczych znane bylo juz oddawna; od czasu wprowa-
dzenia do leczenia kily arsenobenzolu, zgodnie z coraz to licz-
niejszemi i szczegélowemi spostrzezeniami lekarzy, przyjaé
musimy, ze ilos¢ przypadkéw opornych na leczenie ulegla
zwiekszeniu. W tych przypadkach arsenobenzol nie wplywa
na ustepowanie zmian chorobowych, lub po chwilowej poczat-
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kowej poprawie, przychodzi do nawrotéw, a nawet w trakcie
samego leczenia wystepuja nowe objawy chorobowe.

Przyczyne opornosci zmian kitowych na leczenie, moznaby
ttumaczy¢ istnieniem pewnych wtasciwosci biologicznych szcze-
pow kretkéw bladych, uwidoczniajacych sig¢ juz w poczatkowych
okresach leczenia, ktére to wiasciwosci zazwyczaj spotykamy
dopiero w okresach péznej kily, a przedewszystkiem w przy-
padkach zmian kilowych; leczenie tych péznych zmian, jak wia-
domo, bardzo czesto nie prowadzi do celu, Niektérzy autorowie
dziela przypadki arsenowej odpornosci na przypadki pierwotne,
w ktorych od samego poczatku leczenia wystepuje zjawisko od-
pornosci i na przypadki wtorne, kiedy po ustapieniu objawow
chorobowych pojawiaja si¢ nowe nawroty choroby, mimo prze-
prowadzanego leczenia.

Opornosé¢ na leczenie zmian kitowych moze byé zupelna lub
wzgledna, to znaczy, ze albo wszystkie srodki przeciwkilowe nie
okazuja wlasciwego dzialania, albo zmiany nie ustepuja tylko
w czasie stosowania pewnych $rodkow przeciwkitowych. Opor-
nos$¢ ta wystepowaé moze we wszystkich okresach kily, zazwy-
czaj jednakze wystepuje juz w okresie zmiany pierwotnej
i zmian drugorzednych, chociaz réwniez spostrzega sie ja
i w okresach trzeciorzednych. Zmiany chorobowe nietylko nie
ustepuja, ale nawet rozszerzajg sie. Méwimy réwniez o surowi-
czo-opornych przypadkach kily woéwczas, kiedy mimo dlugo-
trwalego leczenia dodatnie odczyny serologiczne nie zmieniaja
si¢ na ujemne, a w ustroju nie stwierdza sie zadnych zmian cho-
rabowych, ktéreby mogly tlumaczyé uporczywe utrzymywanie
si¢ dodatnich odczynéw serologicznych.

Obwiniano trzy czynniki majace by¢ przyczyng opornosci arse-
nowej na leczenie, a mianowicie sam arsenobenzol lub jego po-
chodne, dalej kretka bladego, wreszcie sam ustréj chorego.
Wyeliminowanie samego arsenobenzolu jako zasadniczej przy-
czyny opornosci arsenowej, nastapi¢ musi przez stwierdzenie,
ze ta sama serja przetworu u innych chorych dziala zupelnie
dobrze. Sprawa istnienia swoistych opornych na dzialanie arse-
nu szczepow kretka bladego, jest nieco trudniejsza do ujecia.
Stwierdzono doswiadczalnie powstawanie szczepéw $widrow-
c6w odpornych na dziatanie arsenu, a pochodzacvch z ustroju
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zakazonych zwierzat leczonych niewystarczajacemi matemi daw-
kami arsenobenzolu. Ta nabyta wlasnosé szczepowa, przystoso-
wywania si¢ do arsenu, utrzymuje sig dtugi czas i przenosi sie na
nowe pokolenia droga dziedziczenia, ale tylko w tych przypad-
kach, w ktoérych zakazenie nowych zwierzat odbywa sie droga
bezposredniego szczepienia. W przypadkach, w ktérych zakaze-
nie zwierzat nastepuje droga posrednia, np. przez muchy, $wi-
drowce traca te nabyta wlasnosé opornosci arsenowej.

Nie udalo si¢ otrzyma¢ droga hodowli kretkéw bladych, kto-
reby byly wyposazone we wlasciwosci opornosci arsenowej, to
tez mozliwosé istnienia podobnych szczepéw wlasciwie nie jest
w zupelnosci udowodniona, Nadmienié jednak nalezy, ze L e-
vaditiemu i Giemzie wudalo si¢ otrzymaé¢ szczepy
kretkow bladych, posiadajace pewien stopiern opornosci, ale
wobec rteci i bismutu.

Najwazniejsze znaczenie w wytlumaczeniu tego zjawiska
przypisaé¢ nalezy choremu ustrojowi, ktéry w tych przypadkach
nie wspoldziala odpowiednio i réwnomiernie z arsencbenzolem
i nie bierze udzialu w akcji niszczenia kretkéw bladych. To tez
w podobnych przypadkach zastosowaé nalezy nieswoiste lecze-
nie dopelniajace, aby w ten odmienny sposéb zmieni¢ oddzialy-
wanie ustroju leczonego i zmusié go do wziecia udzialu w pro-
cesie leczenia.

Wsrod leczenia arsenobenzolem i jego pochodnemi wystepuja
niekiedy objawy uboczne, uniemozliwiajace dalsze leczenie.
Jednych z nich mozna uniknaé, innych natomiast nie mozna
w zupelnosci przewidzieé.

Przeciwwskazania do leczenia pochodnemi arsenobenzolowe-
mi sa znane i na szczescie nie sa liczne; sg to dtuzej trwajace za-
burzenia w narzadzie krazenia, jak zapalenie migénia sercowe-
go, niewyréwnane wady, niedomoga migénia sercowego, miaz-
dzyca tetnic, schorzenia watroby i nerek, choroby goraczkowe,
sruzlica rozpadowa pluc, daleko posuniete zmiany swoiste
osrodkowego ukladu nerwowego. Roéwniez wskazana jest
ostroznosé i stosowanie malych dawek arsenobenzolu w szeregu
stanow chorobowych - cechujacych si¢ znacznem wycien-
czeniem ustroju, dalej u chorych z nerwowem przyspieszeniem



BIOLOGJA LEKARSKA 75

tetna, u otylych, alkoholikéw, w przypadkach daleko posunietej
cukrzycy. Niektorzy lekarze nawet ciaze uwazaja jako przyczy-
ne niestosowania leczenia arsenobenzolowego, co jednak nie
znajduje potwierdzenia.

Jednym z narzadéw, czesto ulegajacym szkodom poarseno-
benzolowym jest skéra. Odpowiednio do obrazéw klinicznych,
poarsenobenzolowe zmiany skérne podzieli¢ mozemy na 4 gru-
Py, z ktorych pierwsza obejmuje zbiér objawéw naczyniorucho-
wych, grupa druga osutki rumieniowe stale, ograniczone, grupa
trzecia osutki rumieniowe przejsciowe, uogélnione, a wreszcie
czwarta zapalenia skéry o przebiegu przewleklym. Te ostatnie
wystepowaé¢ moga w lacznosci z osutkami rumieniowemi.

Zaznaczyé nalezy, ze zapalne zmiany skérne poarsenobenzo-
lowe nie sa identyczne ze zmianami poarsencwemi, arsenoben-
zol bowiem dziala w postaci calej swej drobiny, a nie jako jon,
jak to si¢ zdarza w czasie stosowania nieorganicznych potaczen
arsenu. Nie da si¢ jednak zaprzeczyé, ze w ustroju leczonym ar-
senobenzclem, gromadzi sie dosé znaczna ilo$é nieorganicznego
arsenu, wyzwolonego z drobiny arsenobenzolowej; arsen ten
moze rowniez w pewnych przypadkach wywolywaé zapalne
zmiany skoérne.

Przej$ciowe zmiany skérne, towarzyszace zespolowi zmian
odczynowych, wystepujacemu bezposrednio po wstrzyknieciu
dozylnem pochodnych arsenobenzolowych, znane sa pod nazwa
wstrzasu azotynowego (crises nitroides), podobne sq bowiem do
cbjawéw, wystepujacych po podaniu azotynu amylowego. Obja-
wy te wystepuja zazwyczaj po drugiem lub dalszych wstrzyki-
waniach, rzadziej natomiast po pierwszem wstrzyknieciu. Bez-
posrednio po zabiegu chorzy odczuwajg niepokéj (niekiedy juz
w czasie samego zabiegu), uczucie przykrego smaku w ustach,
wystepuje kaszel, niekiedy nudnosci, wymioty albo biegunki.
Tetno ulega zwolnieniu, staje sig stabe, ci$nienie krwi jest obni-
zone. Towarzyszace objawy skorne wysuwajg si¢ bardzo czesto
na pierwszy plan, wystepuje zaczerwienienie skory twarzy,
przej$ciowy obrzek warg i powiek, sinica, a nawet pojawiaé sie
moga rumienie o charakterze pokrzywkowym; po pewnym cza-
sie zaczerwienienie twarzy ustepuje bladosci skéry i potom. Ob-
jawom tym towarzyszy¢ moze obrzek glosni, a nawet objawy
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duszenia si¢, omdlenia, a w wyjatkowych przypadkach nastapié¢
moze wsréd tych objawéw zejscie smiertelne,

Do jakich zjawisk nalezy zaliczyé objawy wstrzasu azotyno-
wego, to zdania badaczy w tym wzgledzie sa podzielone. Bern-
hardt uwazal objawy te za nastepstwa anafilaktycznego
wstrzasu, Kapuscinski za objawy uczulenia. W ostatnich
czasach Popoffowi i Popchristoffowi udalo sie
otrzymaé¢ dodatnie odczyny skoérne, po srédskérnem wprowa-
dzeniu arsenobenzolu u leczonych arsenobenzolem; wyniki te
wskazywalyby na istnienie w tych przypadkach nadwrazliwosci
na arsenobenzol. Réwniez Bernhardt uwaza ostatnio nad-
wrazliwosé za przyczyne ubocznych objawow, wystepujacych
wséréd leczenia arsenobenzolem, a to na podstawie wynikéw do-
datnich préb skérnych, srédskérnych i naskérnych, stwierdzo-
nych w czasie leczenia novarsenobenzolem.

Osutki state wystepuja w réznych klinicznych postaciach, jako
rumienie zwykte i pokrzywkowe, o brzegach ostro odgraniczo-
nych, pojawiajace si¢ na pewnych tylko odcinkach skory i uste-
pujace szybko, aby znéw pojawi¢ si¢ po kazdym nastepnym za-
biegu,

Osutki rumieniowe uogélnione, charakteryzujace sie zazwyczaj
juz ciezszym przebiegiem, wystepuja w kilku dni (do 10} po
pierwszem wstrzyknieciu przetworéw arsenobenzolowych wraz
z ogélnemi objawami, jak bélami glowy, uczuciem ogélnego znu-
Zenia i ostabienia, nudnosciami, wymiotami, podniesienem cie-
ploty, cbrzekiem i zmianami zapalnemi blony s§luzowej migdat-
kéw. W obrebie powlok skérnych osutki te przybieraja rézne po-
stacie, jak np. osutek pokrzywkowych lub podobnych do odry,
plonicy lub rézyczki. Zmiany te utrzymuja sie krotszy lub dtuz-
szy ckres czasu i ustepuja bez powazniejszych nastepstw, Mimo
to jednak wskazana jest ostroznosé w dalszem stosowaniu arse-
nobenzolu. Przyczyne wystepowania tych zmian przejsciowych
upatrywano w wyjatkowej toksycznosci arsencbenzolu, w uposle-
dzonej tolerancji ustroju, w zbyt wysokich dawkach, lub w uszko-
dzeniu czynnosci wydzielniczych narzadéw. Inni autorowie uwa-
7aja zmiany te za objaw nadwrazliwosci na przetwory arsenoben-
zolowe, za zjawiska alergiczne, zwlaszcza ze niektérym badaczom

(Biberstein,Pick,Fuhsi Rieh,Nathani Munck)
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udalo si¢ przeniesé w sposéb bierny (metoda Prausnitz-
Kiistnera) te wlasciwosé ustroju leczonego, na osobnika
zdrowego. Zdaniem Kapuscinnskiego osutki te charakte-
ryzujace si¢ okresem wylegania, nieokreslonym $cisle, i ré6znym
stopniem i okresem trwania, sa objawem nietolerancji novarseno-
benzolowej. Kapusciriski przeprowadzil szereg doswiad-
czen na zwierzetach z wynikami dodatniemi. Uczulenie poarse-
ncbenzolowe, wystepujace w leczonym ustroju, nie ma zdaniem
Kapuscifiskiego cech uczulenia anafilaktycznego, lecz
jest spotegowanym odczynem ustroju na dzialanie toksyczne
wlasciwe przetworom arsenobenzolowym. Uczulenie ujawnié
sie moze w zakresie rozmaitych narzadéw, bedac przyczyna
powstawania réznych postaci powiklan poarsenobenzolowych,
przyczem kliniczny obraz uczulenia zalezy od narzadu, ktéry
w danym przypadku ulegl uczuleniu,

Milian w bardzo oryginalny sposéb ujmuje znaczenie tych
rumieniowych osutek poarsenobenzolowych, nazywajac je ru-
mieniem dziewiatego dnia (erythéme du neuviéme jour), uwaza-
jac je za nastepstwo t. zw. przez niego, biotropizmu ustroju.

Punktem wyjscia stworzenia teorji biotropizmu bylo obser-
wowane przez Miliana zjawisko, uczynniania sie odczynu
Bordet-Wassermanna pot. zw. prowckacyjnem dozyl-
nem wstrzyknieciu arsencbenzolu. Zagadnienie biotropizmu 1ia-
czy sie organicznie z zagadnieniem chemolecznictwa, a mianowi-
cie ustosunkowania si¢ do zasady corpora non agunt nisi fixata.
Obok wlasnosci niszczacych komérke, nekrotropizmu, mozemy
obserwowaé zjawisko pobudzenia rozwoju, wzglednie ozywienia
zdolnosci Zyciowej czy to pasorzytéw chorobotwérczych, czy to
komorek ludzkiego ustroju, t. zw. biotropizm. Spowodu zbyt sta-
bego chemicznego dzialania przetworu leczniczego nie naste-
puje $smieré danego pasorzyta lub skladowego elementu ustroju,
ale przeciwnie wzmozenie ich Zywotnosci. Milian poparl swa
teorje klinicznemi spostrzezeniami, jak np. obudzeniem sie wy-
gastej juz czyracznosci przez ozywienie jadowitosci pasorzytu-
jacych w skorze gronkowcow pod wplywem leczenia arsenoben-
zolem, nawrotami rézy, wystepowaniem opryszczek, lupiezu
czerwonego Gibberta, liszaja czerwonego i t. p. Nieczynne
procesy chorobowe narzadéw wewnetrznych moga ulegaé uczyn-
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nieniu przez pobudzenie czynnosci zyciowych przebywajacych
w nich pasorzytéw (np. wygasla zimnica). Wiele objawéw ogél-
nych, a przedewszystkiem wystepowanie podniesionej cieptoty
w czasie leczenia arsenobenzolem, wywolane jest, zdaniem M i-
liana, nie skutkiem dzialania toksycznego przetworu, ale
wskutek obudzenia si¢ utajonego mikrobizmu. Do tych objawéw
na tle biotropizmu powstalych, zalicza Milian 1 rumienie
wystepujace wsréd leczenia arsenobenzolem pod postacia osu-
tek odrowych, ptoniczych i t. p,

Za obudzeniem sie tla zakaznego, a nie za dzialaniem toksycz-
nem arsenobenzolu przemawia okres 9-dniowego wylegania i nie-
zaleznos¢ wystepowania objawoéw od dawki leku. Przed wysta-
pieniem osutki rumieniowej powstaje zapalenie migdatkéw (2—3
dni przedtem), jako wyraz uczynnienia ogniska zakaznego. Ru-
mieri 9-go dnia ma zazwyczaj przebieg epidemiczny, wystepuje
na salach chorych serjami, ale tylko i jedynie u tych chorych.
ktorzy podlegaja rownoczesnemu leczeniu arsenobenzolem. Wy-
stepowanie tych zmian poprzedza wysoka cieplota dochodzaca
do 40°, wymioty, bole glowy, béle w stawach, obraz podobny do
goséca ploniczego. Poarsenobenzolowy rumien odrowy wywoly-
wal rzeczywista odre u oseskéw, nie uodpornionych przeciw
odrze. Dalsze leczenie arsenobenzolem, a nawet zwiekszanie da-
wek nie wplywa ujemnie na ustréj, rumienie stopniowo znikaja.
Podobne rumienie 9-go dnia wystepowaé moga i po podaniu sto-
varsolu.

Nietylko arsenobenzol dziala biotropicznie, ale podobne zja-
wisko wywolywaé moga takze inne srodki lecznicze, jak rte¢, jo-
dek i bromek potasu, a nawet fizykalne zabiegi; tak np. tradzik
jodowy lub bromowy bylby nastepstwem obudzenia sie jadliwo-
$ci gronkowcow umiejscowionych w ujsciach gruczotéw lojowych.

Zmiany rumieniowe skéry, wystepujace w czasie leczenia arse-
nobenzolem nie bylyby wedtug Miliana objawert uczulenia,
anafilaksji czy idiosynkrazji, nie bylyby osutkami podobnemi do
odry lub plonicy, ale obudzona rzeczywista ostabiona odra lub
ptonica. Osobnicy dotknieci temi zmianami nie przechodzili w zy-
ciu swem tych zakaZnych choréb jako uodpornieni, a leczenie
arsenobenzolem znositoby, wzglednie ostabiato t¢ wrodzona wlas-
ciwo$é ich ustroju. Powracalaby ona zpowrotem dopiero wsréd
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dalszego leczenia. Znane sa z obserwacji zakazenia odra, prze-
niesiona z osobnika dotknigtego tem cierpieniem, na dzieci leczo-
ne przeciwkilowo.

Ostatnia posta¢ zmian poarsenobenzolowych skéry to juz roz-
leglejsze objawy zapalne. Wielu autoréw uwaza te zapalne zmia-
ny skory za nastepstwo osutek rumieniowych, stwierdzajac oba
te rodzaje zmian u jednego i tego samego chorego.

Zapalenia skoéry poarsenobenzolowe wystepuja zazwyczaj
w koncowych okresach leczenia; w poczatkowych okresach po-
jawia si¢ swedzenie skéry, poczem wystepuja rumienie, ulegaja-
ce szybko powigkszeniu i laczeniu sig, zabarwione poczatkowo
jasno czerwono, poézniej sino-czerwono. W wielu miejscach,
szczegolnie po wewngtrznej stronie stawéw, na przodzie klatki
piersiowej i na skorze twarzy, powstajg ostrzejsze objawy zapal-
ne, w postaci licznych pecherzykéw, poczem po peknieciu ich
pokryw, przychodzi do saczenia. W krétkim czasie rozwija sie
obraz ostrego zapalenia skory. Niekiedy powstaje obraz klinicz-
ny podobny do liszaja czerwonego. Zapalenie poarsenobenzolo-
we skory jest bardzo powaznem powiklaniem, a w razie zajecia
skory glowy przychodzi do wypadania wloséw; zmianom na pal-
cach rak i nég towarzysza zmiany paznokci, a nawet ich odpa-
danie. Do objawéw ogélnych zaliczyé nalezy pojawienie sie wy-
sokiej cieptoty. Powiklanie to moze trwaé¢ tygodniami a nawet
miesiacami, skora staje si¢ suchg i tuszczaca, traci elastycznosé,
peka, tworza sig przeczosy i rozpadliny, a wkoricu powstaje obraz
rozlanego, tuszczacego sie zapalenia skory (Erythrodermia
desquamativa). Dobowa ilo§é moczu jest zmniejszona, po-
wstaje sklonnos¢ do wtérnych zakazen ropnych skéry, czyracz-
nosci, a nawet owrzodzen, nie wspominajgc juz o latwem po-
wstawaniu odlezyn. W przebiegu tych zmian powstajg latwo pro-
cesy zapalne w nerkach i chory niejednokrotnie ginie zpowodu
nastepowych powiklan, jak np. zapalenia pluc, zakrzepow w zy-
lach, posocznicy i t, p. Rokowanie w przypadkach rozleglych
zmian jest zawsze watpliwe.

Zmiany zapalne skory wystapi¢ moga w czasie leczenia, a na-
wet w tydzien lub dwa tygodnie po ukoficzonem leczeniu. Za
przyczyne wystepowania tych zmian, wielu autoréow uwaza ist-
nienie nadwrazliwosci arsenobenzolowej w nastepstwie uczulenia
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ustroju, inni uwazaja te szkody za objaw zatrucia, wskutek sto-
sowania zbyt wysokich dawek leku, zwlaszcza w przypadkach
istniejacych nieprawidlowosci w narzadach wydzielniczych.

Mimo sprzeciwéw autoréw uwazajacych, ze arsenobenzol nie
moze dziala¢ w ustroju jako antygen, powiktania poarsenoben-
zolowe uwazane bywaja, jak wspomnialem, za nastepstwa uczu-
lenia. Wiadomo jest na podstawie ostatnich badar, ze nawet po-
jedynczo zbudowane ciala po potaczeniu sie z biatkiem, w ustro-
ju lub in vitro, moga wywolywaé zjawiska uczulenia. Zrozumie-
nie mechanizmu tego zjawiska ulatwia teorja haptenéw L an d-
steinera. Znane sa nawet odczyny o charakterze alergicz-
nych, w nastepstwie dzialania metali (zloto, nikiel).

Za przypuszczeniem istnienia uczulenia przemawiaja udane
préby skérne, wsrédskérne i nadskérkowe poarsenobenzolowe
i przeniesienie uczulenia z 0s6b niem dotknietych na osoby zdro-
we, metcda Prausnitza-Kiistnera Wykazano w ten spo-
s6b obecnosé swoistych przeciwcial w ustroju uczulonym. Po-
dobne préby z wynikiem dodatnim (o ktérych poprzednio wspo-
minatem) przeprowadzal ostatnio Bernhardt, postugujac
si¢ przy wykonywaniu préb nadskérkowych sposobem Jadas-
sohna, Blocha-Jaegera 1%-wym rozczynem novarse-
nobenzolu, do préb wsrédskérnych rozeczynami 1/1000 — 1/100,
1/10, otrzymujac wyniki dodatnie. Istnienie wrazliwosci stwier-
dzié mozna nawet przed leczeniem albo w czasie leczenia; wow-
czas, mimo e nalezaloby zaniechaé leczenia arsenobenzolem,
mozna jednak przeprowadzié leczenie do korica bez wywolania
jakiejkolwiek szkody dla ustroju. Nalezy wiec mie¢ jednak pew-
ng odwage w prowadzeniu leczenia, mimo stwierdzenia istnienia
nadwrazliwosci.

W przypadkach wystepowania poarsenobenzolowych zaburzen
watrobowych, jedni autorowie uwazaja za przyczyne tych powi-
ktan arsenobenzol, inni sam proces chorobowy, Arsenobenzol jed-
nak wywiera wplyw na watrobe; obserwowano pojawianie sie
urobiliny i urobiligenu w moczu, w. 6—8 godzin po wstrzyknieciu
arsenobenzolu,

Zoltaczka poarsencbenzolowa wystapi¢ moze zaraz po rozpo-
czeciu, jak réwniez i w ciagu leczenia jako t. zw. z6ltaczka wczes-
na i w kilka miesiecy po ukonczonem leczeniu, jako zéltaczka
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pézna. Obie te postaci zéttaczki w przewazajacej ilosci przy-
padkéw przebiegaja dobrotliwie i ustepujg w ciggu kilku tygodni.
W rzadkich przypadkach powstaje obraz ostrego zéttego zaniku
watroby, stanowigcy bardzo powazne powiklanie i prawie zawsze
prowadzace do $mierci,

Niektérzy autcrowie takze w tych przypadkach najciezszych
uwazaja kile za bezposrednia przyczyne tych zmian watrobo-
wych. We wszystkich przypadkach pojawienia sie zéttaczki
wérod leczenia wskazana jest jednak ostroznos¢ w dalszem po-
stepowaniu.

Uszkodzenie nerek wsréd leczenia arsenobenzolem nalezy do
zjawisk rzadkich; novarsenobenzol, chorzy ze zmianami nerko-
wemi znosza zupelnie dobrze.

Mniejsze znaczenie maja pojawiajace sie po wstrzykiwaniach
przetworéw arsenobenzolowych zmiany skérne, jak polpasiec
(herpes zoster) opryszczki (herpes simplex). Rzadszem powikla-
niem, jednak nieraz niekorzystnem bardzo dla chorego, jest po-
arsenowe zapalenie nerwéw.

Do najciezszych szkéd poarsenobenzolowych zaliczyé nalezy
zmiany wystepujace w osrodkowym ukladzie nerwowym, a to
krwotoczne zapalenie mozgu, raczej plamica mézgu (Encephali-
tis haemorrhagica, purpura cerebri). Krwotoczne te zmiany wy-
stepuja zazwyczaj w 3—5 dniu, rzadziej bezposrednio po dozyl-
nem wstrzyknieciu przetworu arsenobenzolowego i to przewaznie
po drugiem lub trzeciem wstrzyknigeciu, Wystepowaniu tych
zmian krwotocznych w obrebie osrcdkowego ukladu nerwowego
towarzysza béle glowy, wymioty, napady trwogi, przy¢mienie
przytomnosci lub zupelna jej utrata. Niekiedy wysuwaé sie mo-
ga na pierwszy plan drgawki, podobne do padaczkowych i wsréd
utraty przytomnosci i $piaczki nastapi¢ moze $mieré. Innym
znéw razem wystepowaé moga objawy spastyczne, powsta¢ moga
nawet objawy porazenia i zaburzenia czucia. W nielicznych przy-
padkach objawy chorobowe ustepuja w zupelnosci i chory po-
wraca do zdrowia.

Obecnosé wybroczyn w tkance nerwowej, przy braku réwno-
czesnych zmian zapalnych w obrazie anatomo-patologicznym,
uzasadnia nazwe plamicy moézgu.
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Krwotoki skérne z blon $luzowych jamy nosa i ust, krwotoki
maciczne, moga réwniez wystepowaé jako nastepstwa zmian po-
arsenobenzolowych. W obrazie anatomo-patologicznym nie stwier-
dza si¢ pekania $cian naczyni, ale przedostawanie sie cialek czer-
wonych poza obreb naczyn krwionosnych; mechanizm wiec po-
wstawania tych zmian bylby analogiczny do zjawisk powstaja-
cych na skutek uczulenia.

Od poczatku wprowadzenia arsenobenzolu do leczenia spo-
strzegano wystepowanie t. zw. neurorecydyw, zmian w zakresie
nerwow czaszkowych, jak stuchowego (najczesciej), twarzowego,
okoruchowego i wzrokowego. Zmiany te spostrzegano najczesciej
w przypadkach swiezych wczesnych zmian kitowych, leczonych
arsenobenzolem, zwlaszcza kiedy zastosowane dawki byly zbyt
male. Dalsze leczenie energiczne i wickszemi dawkami dopro-
wadzalo do ustepowania tych zmian. Wprowadzony do ustroju
arsenobenzol nie dochodzil do wszystkich miejsc schorzalych
i nie mogl jednakowo intensywnie dzialaé, wobec czego naste-
powal nawrot choroby lub wystepowanie objawéw swoistych,
wskutek znaczniejszego rozmnazania si¢ kretkéw bladych, Uje-
cie tych neurorecydyw, jako zmian swoistych zapalnych na opo-
nach, znajdowalo potwierdzenie w zjawisku, ze dalsze energicz-
ne leczenie prowadzilo do ustapienia tych objawéw.

Podobne objawy wywotaé moga i pochodne pieciowartoscio-
wego arsenu,

Podniesienie cieploty po wstrzykiwaniach arsenobenzolu,
w zasadzie nie wystepuje. W poczatkowych okresach rozpocze-
tego leczenia podniesienie cieploty zdarza sie dosé czesto a jest
nastepstwem rozpadu kretkéw i dziatania uwolnionych toksyn
na ustréj. Podniesienie cieploty nastepuje zazwyczaj w kilka go-
dzin po zabiegu, a w nastepnym juz dniu cieptota wraca do nor-
my. Jezeli jednak stale, po kazdem wstrzyknigciu arsenobenzo-
lu pojawia sie podniesienie cieploty wraz z cbjawami ogélnego
wyczerpania i osltabienia, bolow glowy i miesni, nalezy zwrdcié
baczniejszg uwage na dalsze leczenie, zarzadzajac przedewszyst-
kiem dluzsze przerwy pomiedzy pojedyriczemi zabiegami. Czesé
objawow toksycznych wywolana jest bezwatpienia zepsuciem
sie arsenobenzolu, Zwlaszcza novarsenobenzol latwo ulega roz-
kladowi pod wplywem tlenu z powietrza tak, ze juz w 10 minut
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po otwarciu ampulki moze ulec rozkladowi. Po wprowadzeniu
tak zmiennego przetworu do ustroju powstaé moga zaburzenia
stanu koloidalnego sokéw ustroju i zaburzenia réwnowagi uktadu
wegetatywnego.

Smiertelnosé wséréd leczenia arsenobenzolem jest w dzisiej-
szych czasach znacznie mniejsza. Meirowsky obliczyt na
235.780 wstrzyknie¢ arsenobenzolu 12 przypadkéw $mierci; ze-
stawienia statystyczne z lat 1909—1914 podaja 5 przypadkéw
$mierci na 1000 leczonych chorych.

Zapobieganie wystepowaniu szkéd poarsenobenzolowych chro-
ni ustréj od szkodliwych nastepstw, Duze zastosowanie w zapo-
bieganiu ma wapno; wedlug Jacobsohna i Sklarza,
arsenobenzol, sprowadzajac zaburzenia réwnowagi ukladu we-
getatywnego, sprowadza réwniez zaburzenia jonéw K i Ca na
niekorzys¢ tego ostatniego; arsenobenzol rozpuszczony w 10%
calcium chloratum chroni przed wystapieniem tych zaburzen.
Celem zapobiezenia objawom ubocznym, stosuje sie rowniez ar-
senobenzolowe przetwory w rozczynie cukru gronowego, w pod-
siarczynie sodowym {natrium hyposul-furosum 10°). St o p-
czanski uwaza chlorek strontu mocznika (strontiuran) za na-
dajacy sig réwniez do tych celéw; badania na myszach utwierdzi-
ty go w zjawisku zwiekszonej wytrzymalosci ustroju myszy na
wysokie dawki arsenobenzclu przy réwnoczesnem stosowaniu
chlorku strontu mocznika. Mechanizm korzystnego dziatania pod-
siarczynu sodowego nie jest jeszcze wyswietlony; nalezy przyjacé
podobny mechanizm dziatania, jak np. w innych cierpieniach
alergicznych. Podsiarczyn sodu przywraca prawidlowy tonus ner-
wo6w naczyniowo--ruchowych, a wiadomo, ze arsen, dzialajac na
naczynia, sprowadza ich rozszerzenie.

Znane jest korzystne dziatanie adrenaliny wstrzyknietej przed
zabiegiem lub po zabiegu, na niewystepowanie lub oslabienie
objawéw ubocznych poarsenobenzolowych. Ostrowski,
opierajac sie na zjawisku przejsciowego przecukrzenia krwi po
wprowadzeniu do ustroju adrenaliny, podaje droga doustna cu-
kier trzcinowy przed wstrzyknieciem arsenobenzolu; w ten spo-
s6b unika wystapienia objawéw ubocznych. Cukier ten ulega in-
wersji w zoladku a nastepnie wywolujac nieznaczny rozped gly-
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kogenu w watrobie prowadzi do wzmozenia cukru krwi (analo-
gicznie dziala réwniez adrenalina).

W leczeniu objawéw toksycznych poarenobenzolowych,,
oprécz leczenia objawowego, doskonate ustugi oddaje wstrzyki-
wanie dozylne rozczynu podsiarczynu sodowego. Wiadomo jest,
jakie dzialanie odtruwajace wywieraja pochodne siarki na uszko-
dzenia po leczeniu metalami (As, Hg, Bi). Wstrzykiwania wy-
konuje sie codziennie w ilosciach wzrastajacych stopniowo od
0.3, 0.45, 0.6, 0.9 gr w 10% rozczynie wodnym.

ZWIAZKI BISMUTOWE.

Bismut, oddawna znany i stosowany doustnie w chorobach
wewnetrznych i zewnetrznych, w chorobach skérnych, zawdzie-
cza swe wielkie znaczenie jako lek przeciwkilowy, doswiadczal-
nym pracom Soutona i Roberta, wykonanym jeszcze
w r. 1916, Badacze ci sledzili wplyw bismutu na choroby zakaz-
ne zwierzat, szczegélnie na spiriloze kur i choroby $winek mor-
skich wywolane swidrowcami, poczem rozszerzyli swe badania
na dur powrotny i kile. Jednakze wczesna $mieré Soutona
w czasie ostatniej wojny, przerwala rozpoczete prace.

Mysla, ktéra kierowata badaczami w poszukiwaniach nowego
srodka przeciwkilowego, byta z jednej strony che¢ wzbogacenia
zapasu $rodkéw leczniczych i mozliwo§é zastosowania nowego
leku w tych przypadkach, kiedy chory nie znosi rteci lub arseno-
benzolu, a z drugiej strony pozyskanie srodka o wybitnej sile
leczniczej.

Poszukiwania za nowym $rodkiem przeciwkilowym zwrécono
w kierunku badania sity leczniczej metali. Probowano zlota, va-
nadium, uranu i antymonu, uzyskujac nawet czesciowe dziatanie
lecznicze w kile doswiadczalnej zwierzat. Jednak wszystkie te
§rodki nie znalazly zastosowania jako leki przeciwkilowe, zwy-
cigzca pozostal jedynie bismut,

Stosowanie w leczeniu kily bismutu droga pozajelitowa, nie
bylo rzecza zupelnie nowa i nieznana w lecznictwie kily. Juz
przed kilku dziesiagtkami lat robiono préby z wprowadzeniem
bismutu do leczenia kity, jednak zaniechano dalszych préb, a to
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z powodu zbyt stabego oddzialywania stosowanych potlaczen,
a cze$ciowo takze z powodu zbyt wielkiej jadowitosci bismutu.
W r, 1889 Balzer przeprowadzal badania nad amoniakal-
nym cytrynianem bismutu; doswiadczenia swe wykonywal na
psach. Uzyty do doswiadczenia pies, wskutek niespodziewanego
zbiegu okolicznosci, zapadt na wrzodziejace zapalenie rogowki,
chorobe czesto wystepujaca u mlodych pséw, wskutek czego
odstapit Balzer od dalszych doswiadczen, uwazajac scho-
rzenie oka psa, za szkodliwe nastepstwa bezposredniego dzia-
tania bismutu. Ehrlich i Kauer prébowali stosowaé bis-
mut leczniczo w {#rypanosomiasis Nagana zwierzat, Kol e
i Ritz (1919) w kile doswiadczalnej krolikéw, lek ten jedna-
kowoz okazywal si¢ w doswiadczeniach zanadto trujacym.

Pierwsze doswiadczenia Soutona i Roberta znalazly
dalszych kontynuatoréw w osobach Sazeraca i Leva-
diti‘ego, ktérzy tez wkréotce w r. 1921 oglosili pierwsze korzyst-
ne wyniki lecznicze w kile w dcswiadczalnej, w chorobie swi-
drowcéw zwierzat, a pozniej réwniez w przypadkach kily u lu-
dzi. Bismut stosowano w postaci zasadowego rozczynu wodne-
go winianu sodowo-potasowego, wyjalowionego w cieplocie 120°
przez 20 minut. Bismut wstrzykiwano krélikom domiesniowo lub
podskérnie; dawka 100 mg na 1 kg wagi sprowadzala wychud-
niecie zwierzecia, dawka do 200 mg zabijala zwierze w przecia-
gu 2—4 dni, dawke 50—60 mg na 1 kg wagi kroliki znosily do-
brze; stosowany dozylnie bismut okazal si¢ o wiele wigcej tok-
sycznym (5 mg na 1 kg wagi sprowadzalo wychudnigcie zwieize-
cia, 10 mg $mieré w przeciagu trzech dni). W pézniejszych
swych doswiadczeniach postugiwali sie autorowie zawiesing ole-
jowa bismutu, wyjalowiona w ten sam sposéb, ktéra wstrzykiwali
w miesnie grzbietu, stwierdzajac bezwarunkowo mniejsza tok-
sycznosé tak przygotowanego leku.

Stosowany w leczeniu kily winian scdowo-potasowy w rozczy-
nie wodnym okazal sie zbyt bolesny, natomiast zawiesing olejo-
wa chorzy znosili dobrze. Wyniki lecznicze we wszystkich okre-
sach kity byly korzystne. Dalsze doswiadczenia prowadzono juz
wspélnie z L. Fournier'em i Guenot'em w r. 1922, tak
7e wkrotce badacze ci mogli przedstawi¢ zestawienie wynikow
bardzo zachecajacych, u 110 chorych leczonych winianem sodo-
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wo-potasowym bismutu, Odtad juz szybko mnozyly sie dalsze
spostrzezenia. Dzi§ bismut znalazt juz ogélne zastosowanie i wy-
piera rte¢, ze wzgledu na swe wybitniejsze dziatanie lecznicze
i mniejsza toksycznosé.

Wskaznik leczniczy srodkéw przeciwkilowych wedlug M-
liana przedstawia si¢ w nastepujacych cyfrach: arsenobenzol
10, bismut 7, rte¢ 4, wedtug Gougerot'a jak 10:8:6; zazna-
czy¢ jednak nalezy, ze w poréwnaniu ze wskazaniami innych
szkél, stosowane leczenie rtecia we Francji, bylo zbyt stabe,
stad tez moze zrozumialy entuzjazm dla bismutu.

Jak doswiadczenia wskazuja, dziatanie lecznicze i toksykolo-
giczne bismutu zblizone jest do rteci; obraz zatrucia bismutem
jest podobny do zmian toksycznych porteciowych; wystepuje za-
palenie blony §luzowej jamy ust i przewodu pokarmowego (ccli-
tis), zapalenie nerek, zapalenie skéry, uszkodzenie watroby i t. p.
Réwniez powoli nastepuje nasycenie ustroju. W dziataniu na
kretki blade bismut upodobnia si¢ juz wiecej do arsenobenzolu,
chociaz dzialanie nie jest tak szybkie i wybitne, Natomiast
w przeciwieristwie do arsenobenzolu, bismut nie nadaje sie do
wstrzykiwan dozylnych, chociaz mozna go wprowadzaé ta dro-
ga do ustroju malemi dawkami i to codziennie.

Dziatanie bismutu na objawy chcrobowe jest powolne; nie
spostrzega si¢ znikania natychmiastowego kretkéw bladych, jak
to sie zdarza wsrod leczenia arsenobenzolem; kretki blade zni-
kaja dopiero po kilku dniach. Ze zmian chorobowych krélikéw,
u ktorych stosowano wodne rozczyny bismutu, kretki znikaly
wczesniej, bo juz po 24 godzinach.

Dla wynikéw leczniczych korzystniejszem jest nasycenie bis-
mutem ustroju (podobnie jak to sie zdarza w leczeniu rtecia),
naturalnie do granic niedzialania toksycznego i utrzymanie tego
poziomu nasycenia przez kilka tygodniu. Stezenie przetworow
bismutowych nie powinno byé zbyt wielkie, objawy bowiem tok-
syczne czynig ustréj mniej odpornym na czynniki zakaZzne.

Wstrzykiwania domigéniowe w postaci zawiesin oleistych, wy-
daja si¢ sposobem najkorzystniejszym, ustréj bowiem stale jest
zasilany bismutem ze skladu zlozonego w miegsniach.

W jakiem polaczeniu krazy bismut po wprowadzeniu go do
ustroju o tem nie wiemy nic pewnego. Prawdopodobnie stosunki
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te ukladaja si¢ w spos6b podobny, jak wsréd leczenia rtecia, bis-
mut wigc krazy w postaci zjonizcwanej, zwigzany z bialkiem
ustroju. Levaditi przyjmuje dla wywolania dziatania lecz-
niczego koniecznos¢ zjawiska rozkladu bismutu w ustroju, na
posta¢ tatwa do zasymilizowania. Obojetna wiec jest rzecza, ja-
kie polaczenia stosujemy. Sposéb i postaé¢ powstajacego odpo-
wiedniego polaczenia bismutowego w ustroju nie jest jeszcze do
brze znana; tym przypuszczalnym cialom nadaje Levaditi
nazwe bismoxylu. Prawie cala ilo$é bismutu laczy sie z ciatami
bialkowemi plasmy krwi, mata ilos¢ tylko z ciatkami biatemi;
ciatka czerwone nie gromadza bismutu. Kolle przypuszcza,
7e dzialanie lecznicze bismutu polega na uczynniajacem dzia-
laniu protoplasmy; nie posiadajac bezposredniego dzialania
kretkobojczego, bismut dziala conajwyzej hamujaco na rozwoj
kretkéw bladych.

Stosunki wsysania sie bismutu w ustroju, badano metodami
histologicznemi i radiologicznemi. Réznemi drogami przedosta-
waé sie moze bismut do ustroju; ustréj, to jest jego komérki i so-
ki, zaczyny i t. p, moga metaliczny bismut odpowiednio utleni¢
na postaé drobinowa, przeprowadzi¢ ja w jonowa, aby moglo na-
stapié potrzebne polaczenie bialkowe, bismoxylowe wedlug L e-
vaditi‘ego. Wessanie wigkszych ilosci bismutu z powierzchni
przyrannych moze spowodowaé zejscie smiertelne. Jednakze nie
wszystkie potaczenia sa jednakowo wchlaniane, Wessanie z po-
wierzchni skéry jest nieznaczne, to tez stosowanie bismutu droga
wcierani, np. w postaci 10%-ej masci okazalo si¢ bardzo stabe
w dzialaniu. Droga przewodu pokarmowego rowniez wessanie
jest slabe. Jedynie odpowiednim sposobem dla wprowadzenia
bismutu do ustroju chorego sa wstrzykiwania domigsniowe;
wstrzykiwania dozylne juz sprawiaja pewne trudnosci, ze wzgle-
du na wiekszg toksycznosé polaczen.

Wstrzykniete domigéniowo przetwory bismutowe wywoluja
zmiany odczynowe, znane z badan histologicznych. Précz obja-
wow urazowych (rozerwanie wlékien miesnych) stwierdza sie
obfity wysiek w miejscu wstrzyknigcia, nagromadzenie sie ciatek
bialych wielojadrzastych, limfocytéw i komérek plasmatycznych,
ctaczajacych ztogi metalicznego bismutu. Réwnoczesnie tworzy
sie dokota, strefa mlodej tkanki ziarninowej, z obfitemi, roz-
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szerzonemi naczyniami krwionosnemi i chionnemi. Bismut wy-
stepuje w obrazie histologicznym w postaci igielek lub mas bez-
postaciowych, w najwigkszych ilosciach ztozony w srodku miej-
sca wstrzykniegcia, w mniejszych ilosciach w czesciach obwodo-
wych; bismut ten mozna jeszcze spostrzegaé w ilosciach stopnio-
wo zmniejszajacych sie, w nastgpnych trzech do czterech tygod-
niach, poczem nastepuje jego zupelne wessanie,

Badanie radiologiczne potwierdza dane histologiczne, mozna
bowiem stwierdzi¢ na kliszy fotograficznej miejsca mniej lub
wigcej wyraznie wyjasnione, zaleznie od zawartosci metalu
w miejscu zabiegu, mimo, Ze wstrzyknigcie wykonano gleboko
w migsnie. Niektére polaczenia bismutu, juz w 8mym dniu po
wstrzyknieciu nie daja zadnych sladéw na kliszy, inne natomiast
sa widoczne jeszcze po uplywie 4 tygodni.

Wstrzykujac potaczenia nierozpuszczalne w wodzie, a wiec za-
wiesiny olejowe, stwierdza si¢ pozostawanie bismutu przez diuz-
szy czas w miejscu wstrzykniecia; wessanie nast¢puje powoli,
w miare tego, jak bismut wchodzi w polaczenia z biatkien
ustroju. Polaczenia bismutowe rozpuszczalne w wodzie, ulega-
ja szybszemu wessaniu, nieznaczna tylko czesé¢ metalu straca
si¢ w postaci bezksztaltnych ziaren, wigksza czes¢ bowiem wcho-
dzi szybko w polaczenia z biatkiem ustroju; wydzielanie bismutu
z ustroju jest réwniez szybkie. Sole bismutowe rozpuszczalne
w lipoidach, ulegaja szybkiemu wessaniu, ciefi bismutowy zmniej-
sza sie juz 3-go lub 4-go dnia, poczem po 15 dniach znika zu-
pelnie. Jest rzecza mozliwa, ze resorbcja bismutu wraz z kropel-
kami lipoidéw, odbywa sie juz w pierwszych okresach wstrzyk-
niecia, stwierdzono bowiem obecnos¢ kropelek lipoidalnych
w srédbtonku sasiadujacych naczyn krwionosnych.

Potaczenia bizmutowe olejowe zawierajace siarke, jak np.
Neocardyl wsysaja sie wolniej i cc do szybkosci wsysania zbli-
zone sg do zwiagzkéw nierozpuszczalnych bizmutu.

Proces wessania bismutu zalezy wigc od postaci leku wstrzyk-
nietego domies$niowo; polaczenia nierozpuszczalne w wodzie
wsysaja sie bardzo powoli, rozpuszczalne przyswajane sa bar-
dzo szybko i wydzielane réwniez szybko, co moze jednak spowo-
dowaé uszkodzeie narzadéw wydzielniczych, jak nerek.
Po wstrzyknieciu potaczen nierozpuszczalnych, zlogi bismutu
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w postaci sktadu w miesniach zasilajg przez dlugi czas ustawicz-
nie ustréj bismutem i w ten sposéb dzialanie lecznicze trwa
dluzszy czas.

Po wessaniu bismut odktada si¢ prawie we wszystkich narza-
dach wewnetrznych, przedewszystkiem w nerkach, watrobie, je-
litach, $ledzionie, takze w mézgu i w skorze; nawet wprowadzo-
ny do ustroju drogg dozylna nie ulega bezposredniemu wydale-
niu, lecz szpichlerzowany bywa przez komérki uktadu siateczko-
wo - srodblonkowego w szczegdlnosci przez komérki ukladu
watrobowego. Jak to doswiadczenia na zwierzetach i badania
anatomo-patologiczne u czlowieka wykazaty, ilos¢ metalu zna-
lezionego w narzadach zalezy nietylko od dawki, ale takze od
rodzaju zwierzecia uzytego do doswiadczenia. W ogélnosci naj-
wiecej magazynowaé maja bismutu nerki, sledziona i ptuca, a we-
dtug Lomholta przedewszystkiem watroba (okolo 13%0}
i sledziona. Réwniez w przewodzie pokarmowym znajduja sie
wieksze jego ilosci.

We krwi znajduje sie bismut stosunkowo w malej ilosci i to
przedewszystkiem w surowicy; cialka biale, komérki state tkan-
ki tacznej 1 komorki srodblonka naczyn gromadza drobne cza-
steczki bismutu, kiére nastepnie oddaja ustrojowi, zapewniajac
bismutowi krazenie. W zé6tci znajduje sie bismut w malych ilo-
$ciach, natomiast w slinie w ilosciach znaczniejszych, réwniez
w pocie, w tzach, w mleku matek karmiacych wykazano bismut.
W pltynie mézgowo-rdzeniowym wykazano bismut w malych ilo-
$ciach.

Jakakolwiek droga wprowadza sie do ustroju bismut i w ja-
kiemkolwiek dostawalby sie on potaczeniu do ustroju, to zawsze
jako bismut metaliczny ukaze si¢ we krwi i jako taki, odlozony
bedzie w narzadach wewnetrznych,

Bismut, mimo ze znajduje sie we wszystkich plynach ustroju,
jednak w zasadniczej swej czesci wydzielony zostaje przez nerki
i przewod pokarmowy (réwniez przez watrobe droga zolci, do
przewodu pokarmowego). Z katem wydziela si¢ bismut, jak to
zgodnie badacze przyjmuja w postaci siarczku bismutu; polacze-
rie to powstaje tatwo wskutek znacznych ilosci siarkowodoru
w jelitach. W jakiej postaci wydziela sie z moczem, to nie jest
wiadomem., Milian i Perin przypuszczaja, ze wydziela sieg
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w postaci bismutu metalicznego, jednak osad powstajacy na dnie
naczynia z moczem pochodzi nie od bismutu, jako metalu, lecz
od siarczku bismutu, powstalego wskutek obecnosci siarkowodo-
ru, wyprodukowanego przez bakterje. Bismut wydziela sie z mo-
czu w ilosci 2—4-krotnie wigkszej, niz z kalem.

Rytm wydzielania zalezy od rozpuszczalosci potaczenia bis-
mutowego, a wigec od stanu rozpuszczenia czy zawiesiny, a row-
niez od postaci potaczenia. Prawie wszystkie polaczenia stoso-
wane w leczeniu, sa trudno rozpuszczalne w wodzie. Wessanie
i wydzielanie zalezy dalej od wielkosci ziarenek, od stezenia
{wieksze stezenia wywoluja znaczniejsze uszkodzenia tkanek, co
znéw nie sprzyja wessaniu). Réwniez pewne znaczenie przypada
i miejscu wstrzykniecia { w miejscach czynnych miesni wessanie
jest szybsze).

Wstrzykiwan dozylnych, mimo Ze maja swe dobre strony (bez-
bolesno$¢ zabiegu) dzi$ nie stosuje si¢ ze wzgledu na zbyt szyb-
kie wydzielanie si¢ bismutu z ustroju, poza tem objawy toksycz-
ne latwiej wystgepuja po wstrzykiwaniach dozylnych, niz po
wstrzykiwaniach domigsniowych.

Badania nad toksycznoscia bismutu, przeprowadzane przez
Levaditi'ego, pozwolily na ustalenie odpowiedniej dawki
leczniczej. Leczniczo bismut dziala stabo w schorzeniach swi-
drowcowych zwierzat, lepsze dzialanie zaznacza si¢ juz w cho-
robie kur {Spirillssis), i to tylko po leczeniu wstrzykiwaniami
domiesniowemi; wprowadzeny do ustroju przez przewdd pokar-
mowy, bismut leczniczego dzialania nie okazuje.

Wr 1924 Kolle, a pézniej Fournier i Schwar z
wstrzykujac kroélikom polaczenia nierozpuszczalne bismutu
stwierdzili, ze zwierzgta byly oporne na szczepienie jadem ki-
fowym. Ten stan opornosci trwa 3—6 miesigcy i zdaje si¢ dowo-
dzié, ze juz male ilosci bismutu, krazace w ustroju zwierzgcym,
zdolaja wywolaé stan ,,odpornosci chemicznej” na zakazenie
kretkami blademi, Kolle uwazal ten stan, za wywolany zmia-
nami odczynowemi w tkankach, a nie dzialaniem kretkobojczem
bismutu, Levaditi potwierdzil rowniez niemoznos¢ wywota-
nia zmiany pierwotnej u zwierzat po prewentywnem zastosowa-
niu bismutu; stan ten opornosci ustroju trwa znacznie dluzej niz
podcbny stan po arsenobenzolu i pochodnych arsenu, podawa-
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nych doustnie. Aby jednak ten stan opornosci wywolaé, potrze-
ba aby pewna okreslona ilosé bismutu znajdowala si¢ w ustroju
i w jego narzadach wewnetrznych; ilosé ta, obliczona przez L e-
vaditi'ego, dla nerek wynosi 32 1 na 1 gram substancji sprosz-
kowanej — potentiel métalique venal *). Chemiczna konstytucja
i stan fizykalny przetworu bismutowego maja w tych przypad-
kach znaczenie; tak np. potaczenie nierozpuszczalne bismutu sa
energiczniejsze w dzialaniu niz bismut metaliczy, Po zabiegach
prewencyjnych stwierdza sie réwniez jalowosé gruczolow chlon-
nych podkolanowych, ktére u szczepionych zwierzat bez uprzed-
niego stosowania bismutu, zawieraja kretki blade.

Zjawisko odpornosci na zakazenie, zwierzat ktérym wstrzyki-
wano poprzednio bismut, znalazlo potwierdzenie w doswiadcze-
niach Sonnenberga z Lodzi, wykonanych u prostytutek.
Na 160 prostytutek, ktore nie przechodzily kily, a ktérym wstrzy-
kiwano bismut, tylko 7 w przeciagu trzech lat uleglo zakazeniu.
Na 50 prostytutek, u ktérych nie stosowano zapobiegawczo bis-
mutu, zakazeniu uleglo okolo 2,8°/6. Sonneberg wstrzykuje
domiesniowo magisterium bismuti w ilosci 1—1,5 cm® 10%0-ej za-
wiesiny olejowej, raz w tygodniu. Wyniki tej zapobiegawczej
metody byly rzeczywiscie uderzajace.

W leczeniu kily u ludzi postugujemy sie gléwnie przetworami
bismutowemi nierozpuszczalnemi w wodzie i rozpuszczalnemi
w lipoidach. Przemyst fabryczny wyprodukowal znaczna ilosé
polaczen bismutowych. Polaczern rozpuszczalnych w wodzie,
znajdujacych sie w handlu jest stosunkowo niewiele sa to pod-
wojne winiany, réznigce si¢ zawartoscia bismutu (od 23—649/o),
przewaznie zawieraja one 50%p bismutu; wiele przetworéw, kté-
rych sie uzywa, nie posiada doktadnych danych chemicznych.

Z polaczen nieorganicznych stosuje si¢ wodorotlenki bismutu.
Bismuthum hydroxydatum, bismuthum oxychloratum, subsalicy-
licum (58,17% bismutu) gltownie jako zawiesiny w olejach. Bis-
mut metaliczny stosuje si¢ w rozczynach izotonicznych (neo-
trepol, sorbismol) w postaci delikatnie rozdrobnionej zawiesiny
lub pod forma koloidalna (diasporalbismut).

Lomholt wykazal, ze dzialalnosé tych polaczen zawista

*) 1 = microgram.
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od wielkosci czasteczek bismutu (najlepsze wymiary czaste-
czek = 3—5 p). Jodobismutany sa polaczeniami bismutowo-
alkaloidowemi, np. jodku bismutu i chininy; w handlu znajduja
si¢ one w ampulkach, zawierajacych 3 ¢ zawiesiny olejowe;j,
o stosunkowo malej ilosci bismutu metalicznego, jednak duzych
wlasnosciach chlonnych.

Szerokie zastosowanie znajduja obecnie polaczenia rozpusz-
czalne w olejach i lipoidach. Doswiadczenia wykazaly, ze pola-
czenia bismutu rozpuszczalne w lipoidach, jak réwniez i polacze-
nia nierozpuszczalne w najlepszy sposéb zapewniaja nasycenie
ustroju leczonego metalem, przyczem wydzielanie ich jest zwol-
nione, Zwlaszcza polaczenia rozpuszczalne w lipoidach dzialaja
szybko i skutecznie we wszystkich okresach kily; zmiany kilo-
we ulegaja szybkiemu wessaniu, gruczoly chlonne powiekszone
zmniejszaja sig, szczegélnie szybko ustepuja zmiany drugorzed-
ne na blonach §luzowych. Natomiast akcja prewencyjna po za-
stosowaniu rozpuszczalnych w lipoidach polaczen jest znacznie
mniejsza, te bowiem polaczenia szybciej sig wsysaja niz potacze-
nia nieorganiczne i szybciej i dokladnej wydzielaja sie na ze-
wnatrz, Zblizaja sie wiec w swem dzialaniu do potaczeri rozpusz-
czalnych w wodzie. Polaczenie bismutowe rozpuszczalne w li-
poidach, szybkiem wsysaniem si¢ i szybkiem wydzielaniem
z ustroju, jak réwniez skutecznem dziafaniem leczniczem, zaj-
muja niejakc posrednie miejsce miedzy polaczeniami rozpusz-
czalnemi i nierozpuszczalnemi i nadaja sie szczegolniej w po-
czatkowych okresach leczenia.

Na jedno leczenie stosujemy mniej wiecej 1 g do 1.5¢ meta-
licznego bismutu. Przetwory fabryczne zawieraja doktadnie po-
dana ilos¢ metalu, zawartego w jednej ampulce, przeznaczonej
do wstrzykniecia, lub obliczanej na 1 cm® zawiesiny, Wstrzyki-
wani dokonuje si¢ domiesniowo, zazwyczaj dwukrotnie w tygo-
dniu; ilosé wprowadzonego do ustroju bismutu nie powinna prze-
nosi¢ tygodniowej dawki 0.1—0.15 g, obliczanej na bismut me-
taliczny, najlepiej rozdzielonej na dwie lub trzy dawki tygo-
dnicwo. Przy wyborze przetworu i dawki nalezy uwzglednié
osobnicze warunki chorego; kobiety otrzymuja dawki mniejsze.

Technika wstrzykiwan domigsniowych jest analogiczna do
techniki stosowanej przy wstrzykiwaniach rteci; odpowiednia
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dawke wstrzykuje sie gleboko w miesnie posladkowe, w gérnej
polowie, zachowujac wszelkie wskazania aseptyki i zwracajac
uwage, aby nie wstrzykna¢ leku dozylnie lub dotetniczo, gdyz po-
wsta¢ moga objawy zatoru tak miejscowe jak i ogélne, W przy-
padkach wystepowania béléw po zabiegu, nalezy zmieni¢ prze-
twor; zwlaszcza wodne rozczyny sa bardzo bolesne. Réwniez
przy zabiegach dozylnych nalezy zachowaé zwykla technike,

Dziatanie bismutu droga wcieran i masci zawierajacych 10%
bismutu, jest bardzo stabe, bismut bowiem dostaje sie do ustro-
ju tylko droga skérna, a nie oddechowa, jak to ma miejsce w cza-
sie wcieran szaruchy.

W tych przypadkach, w ktérych nie mozemy stosowaé bismutu
domiegsniowo, lub rozmyslnie chcemy otrzymaé dziatanie slabsze,
mozna stosowaé bismut poprzez blong sluzowa odbytnicy, wpro-
wadzajac codziennie lub co drugi dzien czopek bismutowy.

Z przetworéw bismutowych wytwarzanych przez polski prze-
mysl farmaceutyczny stosuje sie:

Z przetwor6éw rozpuszczalnych:

Luatol (Natrium-kalium-bismutho-tartaricum), w amputkach po
1 cm®

Z przetworow nierozpuszczalnych:

Bismuthum Chaulmoograe {Bismuthum metalicum) w ampul-
kach po 2 em® (0.12 Bi).

Bismophag (10°/0-wa zawiesina olejowa bismuthum oxyben-
zoicum) w amputkach i sloikach,

Bismuthyl oxybenzoicum (10%,-wa zawiesina) w ampultkach
i sloikach.

Jodbismutany chininy:

Bismuthum chinino jodatum (10°o-wa zawiesina) w ampul-
kech po 3 cm® i stoikach.

Preparaty rozpuszczalne w lipoidach:

Neocardyl, olejowy rozczyn tio-butylo-laurynianu-bismutu
w amputkach po 1.5 cm® (w 1 cm® 0.05 bismutu metalicz-
nego).

Jest to nowy pomyst skojarzenia bizmutu z siarka pod posta-
cia organiczna.

Jak wiadomo siarka ulatwia dzialanie terapeutyczne metaloi-
déw i metali, wystepuje wigc w tem polaczeniu jako aktywator
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dla bizmutu, stwierdzono bowiem, iz polaczenia zawierajace
siarke organiczna pcsiadaja zwigkszony wspétczynnik terapeu-
tyczny.

Bismolip (Bismuthum chino-jodatum} w amputkach po 2 cm?®
i stoikach.

Czopki.

Suppositoria Bismuthi jodo-chinini.

Bismut znajduje zastosowanie lecznicze we wszystkich okre-
sach kily. W okresie zmiany pierwotnej surowiczo ujemnym,
pierwszenstwo oddaé¢ nalezy pochodnym arsenobenzolu; zazwy-
czaj jednak takze w tych przypadkach stosuje sig¢ leczenie mie-
szane arsenobenzolowo-bismutowe. Leczonc pewna ilosé¢ przy-
padkéw wczesnej kily w okresie surowiczo ujemnym zmiany
pierwotnej, wylacznie samym bismutem; w 98% stwierdzono
utrzymanie sig¢ stale po leczeniu ujemnego odczynu Bordet-
Wassermanmna, natomiast w przypadkach zmian pierwot-
nych z okresu surowiczo dodatniego osiggnieto tylko w 56 przy-
padkach zmiane odczynu z dodatniego na ujemny (S i m o nj.
Wsrad leczenia bismutem nastepuje szybkie zabliZnianie sie
zmiany pierwotnej, przyczem kretki blade znikajg juz po dru-
giem lub trzeciem wstrzyknieciu. Sasiadujace ze zmiang pierwot-
na powiekszone gruczoly chlonne ulegaja zmniejszeniu, nato-
miast inne odleglejsze zmniejszaja sie znacznie wolniej.

W przypadkach zmian drugorzednych bismut znajduje pelne
swe zastosowanie. Osutki plamiste i grudkowe ustepuja dosé
szybko, przyczem po pierwszem wstrzyknigciu stwierdza sie nie-
kiedy objaw Jarisch-Herxheimera. Osutki grudkowe
wieksze, grudki saczace i przeroste jak rowniez klykciny plaskie,
ustepuja powoli, W czasie leczenia bismutem obfitych zmian dru-
gorzednych, pojawia sie niekiedy cieplota 38—38.5° i bole glowy,
jako nastepowy objaw po rozpadzie kretkow i wessaniu sie tok-
syn. Drugorzedne objawy zwiastunowe, jak béle glowy, béle
okostnowe, mie$niowe, stawowe, rozsiane wypadanie wlosow,
réwniez ustepuja wéréd leczenia. Drugorzedne zmiany kilowe
w narzadach wewnetrznych, jak w watrobie, nerkach i t. p. na-
daja sie bardzo dobrze do leczenia bismutem (zéttaczka).

Nawroty pojawiaja sie jednakowoz po ukoriczonem leczeniu,
ieczenie bowiem bismutowe nie jest w stanie w zupelnosci wy-
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jalowi¢ ustroju, to tez nalezy przeprowadzaé¢ dalsze leczenie
okresowe, przy zachowaniu odpowiednich przerw miedzy poje-
dyriczemi leczeniami.

Doskonale dzialanie bismutu stwierdza si¢ we wszystkich po-
staciach zmian trzeciorzednych, zwlaszcza kilaki bton sluzowych
zabliZzniaja sie szybko.

Réwniez w przypadkach kity zlosliwej bismut dziata korzyst-
nie, zwlaszcza w tych przypadkach, w ktérych rteé nie wply-
wa na ustepowanie zmian. Jednak w leczeniu kitly zlosliwej
najpewniejsze dzialanie osigga sie stosowaniem pochodnych ar-
senobenzolowych.

W przypadkach kity péznej, zwlaszcza narzadéw wewnetrz-
nych, po leczeniu bismutem otrzymuje si¢ wybitna poprawe. To
tez bismut znajduje szerokie zastosowanie w leczeniu schorzen
narzadu krazenia (mesaortitis), watroby, w schorzeniach kito-
wych ukladu ruchu i w schorzeniach swoistych uktadu nerwo-
wego. Szczegolnie w przypadkach wiadu rdzenia uzyskuje sig
korzystne wyniki, napady boléw ustaja, stan chorego poprawia
sig, objawy chorobowe zmniejszaja sie lub ustepuja. W lecze-
niu porazenia postgpujacego nalezy obok leczenia bismutem, za-
stosowaé takze leczenie nieswoiste, dopelniajace, np. szczepiac
zimnice,

Dobre wyniki lecznicze otrzymuje si¢ w przypadkach kily na-
rzadéw zmyslowych, jak w zapaleniach kitowych teczowki, za-
paleniu miazszowem rogéwki, w swoistych schorzeniach ucha
srodkowego i t. p.

W leczeniu chorych cigzarnych wskazana jest pewna ostroz-
nosé, a to ze wzgledu na zaatakowanie stosunkowo czeste u cie-
zarnych, nerek.

Kila wrodzona stanowi réwniez wskazania do leczenia bismu-
tem zwlaszcza, ze dzieci lepiej znosza leczenie niz dorosli. Daw-
ki bismutu nalezy odpowiednio zmniejszyé¢, zaleznie od stanu
sit i odzywiania dziecka; u oseskéw stosuje si¢ dawki 0.0015—
0.002—0.003 g dwa razy tygodniowo, zwigkszajac dawke o 1 mg
tygodniowo az do jednorazowej dawki 0.01 g. W leczeniu 4-mie-
siecznych niemowlat mozna juz stosowaé dawki wigksze.

Dodatnie odczyny serologiczne, wsréd leczenia samym bismu-
tem zmieniaja sie wolniej na ujemne, niz np. w czasie leczenia
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mieszanego arsencbenzolowo-bismutowego; w rzadkich przypad-
kach juz po pierwszem leczeniu otrzymuje sie¢ zmiane dodatnie-
go odczynu Bordet - Wassermanna na ujemny. Spo-
strzegane réwniez reaktywowanie dodatnich odczynéw Bor-
det- Wassermanna po prowokacyjnem wstrzyknieciu bi-
smutu, W celach réwnoczesnego stosowania leczenia bodzcowego
wstrzykiwaé mozna polaczenia bismutu ze srodkami dzialajace-
mi nieswoiscie, jak np. bismuto-yatren,

W przypadkach opornosci zmian swoistych na leczenie arse-
nobenzolem lub rtecia, lub w przypadkach nieznoszenia przez
ustrdj chorego tych srodkéw, bismut oddaje bardzo cenne ustu-
gi. Arsenobenzolu i jego pochodnych, bismut catkowicie zasta-
pié nie moze, jednak przewyzsza w swem dziataniu rteé. Wstrzy-
kiwania polaczen bismutowych nie sa bolesne, jak np. wstrzyki-
wania rteciowe, rowniez nie wystepujg tak szybko objawy ubccz-
ne, jak to si¢ zdarza wsréd leczenia rtecia; zwlaszcza zapale-
nie blony $luzowej jamy ustnej i dzigset wsréd leczenia bismu-
tem zdarza si¢ rzadko. Réwniez dzialanie na objawy chorobowe
jest energiczniejsze.

(Dokoniczenie nastapi).
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