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Die Heilmittellehre und die organische Chemie. 
Von Prof. Dr. Rud. B uchhe i m  in Giessen. 

Herr Prof. A. W. H o f m a n n  in Berlin hat zur Feier des 
Stiftungstages des medieinisch-chirurgischen Friedrieh-Wilhelm-In- 
stitutes und der medicinisch-chirurgischen Akademie ftir das Militiir 
am 2. August 1871 eine Rede gehalten, die uriter dem Titel ,,Die 
o r g a n i s c h e  C h e m i e  und die H e i l m i t t e l l e h r e "  gedruekt er- 
sebienen ist. Die fiir einen derartigen Vortra8 zugemessene kurze 
Zeit war wohl der Grund, dass die Heilmittellehre bei demselben 
ziemlich d~lrftig weggekommen und die Bedeutung gerade tier neue- 
ren organisehen Chemie, deren hervorragendsten Vertreter wir in 
dem Redner erblicken, nur sehr wenig beriihrt worden ist. Und 
doch erseheint es yon grosser Bedeutung ftir den Fortschritt der 
Wissenschaft, uns dariiber klar zu werden. M(ige es mir daher 
verg0nnt sein, dieses Thema auf's Neue zum Gegenstande einer 
Betraehtung zu maehen und auf den folgenden Seiten gleichsam 
einen Naehlrag zu der Retie des prof. H o f m a n n  vom pharmako- 
logischen Standpunkte aus zu geben. 

Prof. t t o f m a n n  beginnt mit einer Definition des beutigen Be- 
griffs der organischen Chemie und geht dann tiber zu der Besprechung 
der organischen Verbindungen, welche fiir die Pharmakologie Be- 
deutung haben, des BittermandelSls, der organischen Basen, des Di- 
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6italins, der Alkohole, der Baldrians~ure, Milchs~iure~ Ameisensiiure, 
des Senfi)ls u. s. w. 

Ira weiteren Verlaufe seiner Rede kommt Prof. H o f m a n n  
darauf zu sprechen, dass, wlihrend man frtiher nur die in den 
Pflanzen und Thieren natiirlich vorkommenden Stoffe als Arzneimittel 
gebraucht habe, in neuerer Zeit auch kiinstlich dargestellte chemische 
Kiirper in Anwendung gezogen worden seien, er maeht auf die 
grosse Zahl der letzteren aufmerksam, und wie es gegenw~irtig dem 
hrzte obliege, sie auf ihre physiologischen Eisenschaften zu priifea 
und je nach Befund ftir die Erreichung seiner Zwecke zu benutzen. 
Als Beispiele fur solche chemische Producte werden auch Chloro- 
form und Chloral angeftihrt. Da der Redner auf die Geschichte 
des Chlorals etwas ausftihrlicher eingeht, so erlaube ich mir, noch 
folgenden Beitrag zu derselben zu geben. 

lm Jahre 1861 stellte ich mir die Aufgabe, mit Rticksicht auf 
die Theorie der Ammoniiimie einen chemischen KiJrper aufzusuchen, 
weleher leicht in das Blut tibergefiihrt und dort in der Weise ver- 
~indert wiirde, dass sich besl~ndig eine unor~anische S~iure bildete. 
Ich schlug dem Stud. T r a c h t e n b e r g  vor, ~emeinsehafllich mit 
mir diese Arbeit zu unternehmen. Es wurde fiir diesen Zweek eine 
Reihe yon Stoffen in's Auge gefasst, z. B. untersehwefeligsaures 
I~atrium, ~ithylschwefelsaures Natrium, Chlorkohlenstoff (~HCIs), Tri- 
chlormethyldithionchlorid (ECI~SO2) , Chloral, Trichloressigs~iure u. s. w. 
Der Gedankengang und der Plan fiir diese Arbeit sind in der 
Dissertation des Hrn. T r a c h t e n b e r g  ,Zur Frage tiber die Neutra- 
lisation iiberschtissiger Alkalien im Blute, Dorpat 1861" niederge- 
legt: his nach Untersuchung des unterschwefligsauren Natriums 
und des Chlorkohlenstoffs Hr. T r a c h t e n b e r g  genSthigt war, die 
Arbeit abzubrechen, setzte ich dieselbe allein fort und machte reich 
zun~tchst an das Chloral, da dieses am meistea zu versprechen 
schien. Dasselbe konnte im Kiirper so zersetzt werden, dass es 
zun~ichst in Ameisens~iure und Chloroform, dana abet das gebildete 
Chloroform sofort wieder in Ameisensliure und Salzs~iure zerfiel, 
oder es konnte das Chloroform der weiteren Zersetzung einen ge- 
wissen Widerstand bieten, so dass in diesem Falle Chloroformwir- 
kung auftreten musste. Ich stellte mir Chloral dar und gelangte 
durch Versuche an mir selbst zu der Entdeckung seiner schlaf- 
maehenden Wirkung. Um die Richtigkeit der gemaehten Beobaeh- 
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tungen zu prtifen, wurde dos Chloral auch in der therapeutischen 
Klinik angewandt. Als Zeugen fiir die Wahrheit dieser Angabe 
ki~nnen nicht nur mein frtiherer College Prof. Weyr i ch  und die 
in der Dorpater Klinik aufbewahrten Krankengeschichten, sondern 
anch die slimmtlichen klinischen Praktikanten dienen, unter denen 
sich damals Prof. S c h m i e d e b e r g ,  zur Zeit in Strassburg, befand. 

Aus den obigen Versuchen ging hervor, dass das im Blute 
gebildete Chloroform nicht sofort writer zerf'~illt, sondern einige Zeit 
bestehen bleibt, dass also dos Chloral den an dos yon mir gesuchte 
Mittel gemachten Anforderungen nicht ganz entspricht. Indess schien 
die schlafmaehende Wirkung des Chlorals yon grossem Interesse 
zu sein, abet ich fiirchtete, sein abler Geschmack werde ein Hin- 
derniss gegen die Einfiihrung desselben in ,die Praxis abgehen und 
hoffte, unter den trichloressigsauren Salzen ein eben so wirksames, 
abet weniger unangenehm schmeckendes Prliparat zu finden. Dazu 
bedurfte es neuer Chloralmengem Die Schwierigkeit, griissere Quan- 
tit~iten dieses Stoffes in einem fUr dergleichen Zwecke nicht einge- 
richteten Laboratorium darzustellen, liess reich diese Arbeit immer 
wieder verschiehen. Eine vielleicht tadelnswerthe Scheu in einem 
besonderen Journalaufsatze ein Mittel zu empfehlen, yon dem ich 
nicht wusste, wie weit es in die Praxis Eingang finden wiirde, 
und dem ich eben keine theoretische Beigahe yon bleibendem 
Werthe beizugesellen vermoehte, veraniasste reich, die Mittheilung 
der gefundenen Thatsachen auf das Erscheinen einer neuen Auf- 
lage meiner Arzneimittellehre aufznsparen, die damals sehon in 
hussieht stand, aber (lurch maneherlei Umst~nde bisher verz~igert 
worden ist. 

Unterdessen hat Prof. L i e b r e i e h ,  yon einem ~ihnlichen Ge- 
dankengange geleitet, wie ich nnd unabh~ngig yon mir, im Jahre 1869 
die sehlafmachende Wirkung des Chlorals ehenfalls aufgefunden und 
zuerst verSffentlicht. Es bleibt ihm also dos Verdienst, das Chloral 
in die medieioisehe Praxis eingeftihrt zu haben. 

Prof. H o f m a n n iiberschtittet den Entdecker der Chloralwirkung 
mit Lobeserhehungen. Oa diese zun~ichst ftir Prof. L ieb re ich  be- 
rechnet sind, so weiss ich nieht, ob der, weleber die Chloralwirkung 
bereits sieben Jahre frtiher entdeckt hat, dieselhen aueh auf sich 
beziehen doff. H~itte Liebig  im Jahre 1832 hereits die Bedeutung 
des Chloroforms als Arzneimittel gekannt, so hlitte er sicher schon 
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damals das Chloral in die Medicin eingeftibrt, ond dann wliren wit 
beide, Prof. L i e b r e i c h  und ich um unser Lob gekommen. 

Wenn zwei Forscber nnabh~ngig yon einander aus Tausenden 
yon vorliegenden chemiscben Kunstproducten ~erade einen and den- 
selben, sonst sehr wenig beachte'tcn KiJf'per filr ihre Untersuchun- 
gen auswi~hten, so ist dies wohl nicht immer reiner Zufall. 

Der thierische Organismus bat gewisse, yon tier Natnr genau 
bestimmte Zwecke zu erfiillen und ist far diese mit ganz bestimmten, 
bewundernswtirdigen Apparaten und Reactionen ausger[istet. Jene 
Zwecke erfiillt er daber mit staunenswerther Vollkommenheit~ andere 
dagegen, fiir die er nicht eingerichtet ist, nur mangelhaft oder gar 
nicht. Der Organismus ist, um reich eines Vergleiches zu bedienen, 
kein Laboratorium ffir allgemeine. Chemie, sondern nnr ein Labora- 
torium ftir physiologische Chemie. Arbeiten, ftir welche im letzteren 
nicht die niJthigen hpparate und Reagentien vorhanden sind, ki~nnen 
in demselben nicht ausgeffihrt werden. So lange wit dem Organis- 
mus Stoffe zukommen lassen, die als Producte des pflanzlichen und 
tbierischen Lebens ihm n~iher stchen, so staunen wir tiber die Energ[e 
sciner chemisehen Thiitigkeit, gcben wir ibm Kunstproducte, so 
staunen wir tiber seine Energielosigkeit. Die Bernsteinsliure, die 
in unserea cbemischen Laboratorien dem Einflusse zersetzender 
Agentien so hartniickig widersteht, wird in nnserem Organismtts 
fortw~hrend in ziemlich betr~chtlicher Menge gebildet und beinahe 
vollst~indi~, wieder zerstiirt, so dass nor Spuren davoa in den Ham 
tibergehen. Und andererseits sehen wit, class Stoffe, die sich im 
chemiscben Laboratorium nur gar zu hliufig unter unseren H:,inden 
zersetzen, den Organismus mit allen seinen Apparaten und Reagentien 
unveriindert durchlaufen. Das Wasserstoffhyperoxyd, welches ausser- 
halb des Organismus dutch jeden Blutstropfen energisch zersetzt 
wird, geht nach den Versuchen von A. S c h m i d t ,  in den Darm- 
kanal $ebracht, theilweise sogar his in den Itarn fiber. 

Den Chemikern erscheint es wohl wunderbar, dass die Kako- 
dyls~ure- und die Tetr~ithylarsoninmverbindungen nicht wie die ar- 
senige Siiure, dass die Stiboninmverbindungen nicht wie der Brech, 
weinstein wirken. Es wtirde gewiss nieht auffallend sein, wenn wit 
eine PortiOn arsenigcr S~iure in eine Glasku~'el einschmelzen wollten 
und dieselbe, verschluckt, unwirksam bliebe. Und doeh ist in beiden 
Fitllen der Grund derselbe. Ebenso wenig als unser Organismus 
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die Glaskugel aufzultisen vermag,  ist er im Stande, die Hiille zu 
zerstiiren, in welcher die Arsenatome in der Kakod~ls~ure und die 
Antimonatome in den Stiboniumverbindungen eingeschlbssen sind. 
Diese Beispiele liessen'sich noch erheblich vermehren. I)er Wein- 
geist wird im Organismus fast vollst~indig zersetzt, nur sehr geringe 
Mengen davon werden dutch die Nieren und die Lungen unver- 
~indert wieder aqsgeschieden. Von dem ~th~lschwefelsauren Natrium 
~vird dagegen keine Spur zersetzt, dasselbe geht seiner ganzen Menge 
nach in den Itarn fiber. 

Diese Erfahrungen beweisen nun, dass die Vorstelhmgen, welche 
wir uns fiber die chemischen Vorg~inge, namentlich tiber die Oxy- 
dationsprozesse im Ki~rper zu machen pflegen, noch sehr roh und 
unvollkommen sind. Wir sehen, dass in unserem Organismus viel- 
fach dieselben endlichen Zersetzungsproducte gebildet werden, welche 
wir in unseren Laboratorien erhalten und tiberreden uns daher 
leicht, dass sie auch auf dieselbe Weise entstiinden, wie hier. Unser 
Kiirper verffigt nicht tiber jene allgemeinen Zersetzungsmittel, wie 
wir sie in der Salpetersllure, dem fibermangansauren Kalium u. s. w. 
anwenden; er fiihrt seine Spaltungen mit seheinbar schwaeh wirken- 
den Reagentien aus, neben denen aber die Fermente eine sehr 
wiehtige Belie spielea. Ja wit sehen, dass z. B. die eiweissartigen 
Substanzen in verschiedenen Organen, die doch yon demselben 
sauerstoffhaltigen Blute durehstr~imt werden, ganz versehiedene 
Spaltungsreiben durchlaufen. So wenig hussieht wir haben, tiber 
diese so eomplicirten Vorgiinge, tiber welehe uns die Chemie, selbst 
wenn wir ihnen ausserhalb des Ksrpers begegnen, die Antwort 
sehuldig bleibt, bereits in der nlichsten Zukunft klare Vorstellungen 
zu gewinnen, so werden wir doch sehon jetzt begreifen k(innen, 
dass jene Vorriehtungen ihre Wirksamkeit auf K(irper yon ganz 
bestimmter Strhctur werden besehriinken mfissen. 

Im Jahre 1861 war ieh mir tiber die besproehenen Verhiilt- 
nisse noch nicht so klar geworden, wie heute. Ich ging damals 
yon der Ansieht aus, dass man die ehemischen K(irper gleiehsam 
als Reagentien benutzen mtisse, urn aus den Ver~nderungen, welche 
sie im KSrper entweder erlitten, oder dort hervorriefen, Schlfisse 
zu ziehen auf die im Organismus wirksamen ebemischen Kriifte. 
Es schienen zu diesem Zweeke besonders die ehemisehen Kunst- 
!producte den Vorzug zu verdienen vor den nattirlich vorkommenden 



Stoffen, denn die Zusammensetzung der ersteren ist meist durch- 
sichtiger, als die der letzteren; ouch liess sieh erwarten, dass sie 
im K(irper nicht immer in die endlichen Zersetzuogsproducte zer- 
fallen ,~iirden, wie dies so oft bei den nfitiirlich vorkommenden 
Stoffen der Fall ist, und dass man an den ausgeschiedenen Resten 
derselben die Einwirkungen wtirde studiren ki~nnen, die sie im 
Ktirper erlitten hlitten. Ich habe daher damals eine griissere Zahl 
yon chemischen Kunstproducten theils allein, theils gemeinschaftlich 
mit meinen Schfilern untersucht und gelangte dt~rch diese Unter- 
suehungen zu dem Resultate, dass ich mica nicht auf dem richti- 
gen Standpunkte befand. Nut ein Stoff hat die auf ihn gesetzten 
Itoffmmgen nicht get~uscht, das Chloral. Dass dieses schon dutch 
sear geringe Mengen freien Alkalis zersetzt werde, war bekannt, dass 
dos Blut eine schwach alkalische Reaction besitze, ~ehiirte zu den 
wenigen sicheren Kenntnissen, die wit tiber die cbemischen VerhNt- 
nisse desselben besitzen. Wenn man also darauf ausging, einen Stoff 
zu finden, der dutch die chemische Beschaffenheit des Blntes eine Zer- 
setzung erlitte, so musste man zuo~ichst auf dos Chloral gefiihrt werden. 
Dies ist der Grund, warum Prof. L i e b r e i e h  und ieh unabhiingig 
yon einander zu der Entdeckung der Chloralwirkung gelangt sind. 

Ueberblicken wit nun das Gebiet der his jetzt bekannten che- 
misehen Kunstproduete, so ergiebt sich, dass dasselbe sieh noch 
am fruchtbarsten erweisen werde in Bezug auf die sogenannten 
An~isthetica. Die Wirkung dieser Stoffe scheint dutch eine ziemlich 
welt verbreitete Eigenschaft hervorgerufen zu werden, vielleicht kann 
sie aneh auf verschiedene Weise zu Stande kommen~ denn wir sehen, 
class sie sehr verschiedenen K(irpern eigen ist. In den nothwen- 
digen Vorbedingungen des niedrigen Siedepunktes nod der neutralen 
Reaction besitzen wit Anhaltspunkte, die uns bei der zu treffen- 
den Auswahl leiten kSnnen. Gewiss ist es wichtig, dass die Zahl 
der Aniistt~etica noch erweitert und wom(iglich ersch(ipft werde. Ob 
aus diesen Untersuchungen die Therapie Nutzen ziehcn werde, muss 
die Zeit lehren. Gerade nach dieser Riehtuo$ bin sind wir bereits 
im Besitze eines Mittels, welches schwer zu (ibertreffen seiu diirfte, 
des Chloroforms. Denn der Illusion, dass es m~iglich sei, ein krMtig 
wirkendes Mittel zu finden, welches nicht unter Umst~nden aueh 
seh~idlich werden kiJnnte~ wird sich in unserer Zeit wohl kanm noch 
Jemand hingeben. 



Sehen wit yon der Gruppe der Aniisthetica ab, so befinden 
wit uns in einer ziemlich trostloseu Lage. Es fohlen die F~iden, 
welche uns dutch das Labyrinth der chemischen Kunstproducte 
leiten kiJnnten. Bei dem Chloral handelte es sich ja,  strong ge- 
nommen, nicht einmal um ein neues Mittel, sondern nur um einQ 
neue und bequeme Methode, eine bereits bekannte Arznei ganz 
allmlihlich und ftir l~ingere Zeit zur Wirkung zu bringen. Sollten 
sich auch noch einige Stoffe finden, welche eben so leicht, wie 
alas Chloral durch Alkalien zersetzt werden, so fragt es sich immer 
noch, ob die im Blute gebildeten Zersetzungsproducte therapeutisch 
vcrwerthbare Veriinderungen hervorrufen werden. Ueber die tibrigen 
chemischon Kriifte des Blutes und der anderen K~irperfliissigkeiten 
sind wit abet so wenig im Klaren, dass wit kaum hoffen dtir- 
fen, yon ihnen ausgehend zu einer richtigen Auswahl der zu er- 
forschenden Stoffe geftihrt zu werden. Unser Suchen wtlrde ein 
blindes Herumtappen sein und aus den mtihovollen Versuchsreihen 
wtirde moist nut das Geftihl getliuschter ttoffnung resultiren. Wenn 
auch die Wissenschaft an jedem sicheren Ergebniss Gewinn hat, 
ftir die praktische Medicin wird ein neues Mittel our dann Bedeutung 
erlangen, wenn es Vorzilge vor den bisher gebrauchten besitzt. 
Wit werden also wohl einen anderen Weg einschlagen mfissen, 
als den, welcher zur Entdockung dcr Chloralwirkung geftihrt hat. 

Unser bisheriger Arzneischatz ist zwar noch mit vielem Ballast 
beladen~ abet er enth~ilt immerhin eine nicht geringe Zahl kr~iftig 
wirkender Stoffe. Yon diesen dtirfen wit mit Recht voraussetzeni 
denn darauf beruht ja ihre Wirksamkeit, dass sie sich an den im Kiir- 
per stattfiodenden Vorglingen zu betheiligen vermiigen und zwar mit 
wenigen Ausnahmen dutch ihre chemischen Eigenschaften. Gleiche 
odor iihnliche chemische Eigenschaften mtissen daher auch gleiche 
odor iihnliche Wirkungen hervorrufen und da, u m b e i  den organi- 
schen Kiirpern stehen zu bleiben, die verschiedenen chemischen 
Eigenschaflen nut in der verschiedenen Zahl und Gruppirung der 
die Stoffo constituirenden Atome ihren Grund haben kiinnen, so 
mtissen Stoffe yon gleichem odor ~ihnlichem Aufbau auch eine gleiche 
odor ~ihnliche Wirkung zeigen. Wit wiirden diesen Satz auch urn;. 
kehren kiinnen, wenn immer nut die wesentlichen Eigenschaften 
der Stoffe unseren therapeutischen Zwecken dienten. Abet worm 
wit z, B, Mannit als Abfiihrmitte.! verordnen, so kommt dabei nor 
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sein Diffusionsverm~igen in Betraeht, das allerdings auch im Zu- 
sammenhange mit der ehemischen Structur stehen muss, w~hrend 
alle fibrigen dutch dieselbe bedingten Eigensehaften uns gleiebgfiltig 
bleiben. Ebenso wissen wir, (lass manehe Stoffe ihre Wirksamkeit 
nut dem Umstande verdanken, dass sie in den Naturproducten als 
Anhydride enthalten sind, welehe bei ihrer Einwirkung auf nnseren 
Organismus in die entsprechenden Siiuren umgewandelt werden. 
Die Situren selbst sind unwirksam und kSnnen eine sehr verschie- 
dene cbemische Structur besitzen. 

Bei der Wirkung einer ziemlich grossen Zahl you Arzneik~r- 
peru kommt indess die Gesammtbeit tier chemischen Eigensehaften 
in Betracht. Diese K!irper nun mQssen uns als Ausgangspunkt flit 
unsere weiteren Forsehungen dienen, und gerade bier tritt uns die 
Bedeutung der n e u e r e n  or~anisehen Chemie recht deutlich vor 
Augen. 

Das Rieinus(il besteht zum allergr~issten Theile aus dem glyce- 
rid einer ~iligen Saute, welehe die Wirkung jener Drogue bedingt. 
Dieselbe steht in ihrer empirisehen Formel der Oli~insiiure sehr nahe, 
wlihrend sie eine yon derselben glinzlich versehiedene chemisehe 
Structur besitzt. Der wirksame Bestandtheil des Crotonills ist, wie 
ich gefunden babe, eine andere iilige S~iure, welche viel heftiger 

~wirkt, als die Ricinols~ure und in ihrer empirisehen Formel, die 
noch nicht festgestellt i s t ,  ohne Zweifel yon dieser differirt, aber 
analoge Spaltungsprodncte liefert, wie jene und daher eine iihnliche 
chemische Structur besitzen muss. Eine dritte derartige S~ure 
scheint in dem Oele yon Jatropha Curcas enthalten zu sein, and 
es werden sich in den Samen muncher Euphorbiaceen vie]leicht 
noch andere derartige KSrper aufiinden lassen. Bei einer verglei- 
chenden Untersuchung dieser Stoffe werden wir voraussichtlich 
dazu kommen, eine allgemeine Formel fur dieselben aufzustellen. 
Die Differenzen der Zusammensetzung werden uns die Differenz der 
Wirksamkeit erktliren, und weun wit dazu kommen sollten, kiiastlich 
derartige Stoffe neu darzustellen, so wiirden wit dir Wirksamkeit 
derselben im Voraus ztl berechnen im Stande sein. 

Sehon seit langer Zeit hat man eine Reihe yon Stoffen als 
Gerbs~iuren be'zeichnet, nicht sowohl, well man fand, dass sie eine 
ithnliche Zusammensetzung h~itten, sondern wegen ihrer gemeinsamen 
Verwendbarkeit zur Bereitung des Leders. Abgesehen yon der 
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Affinitlit zu der leimgebenden Materie, welcher sie auch ihre pharma- 
kologische Wirksamkeit verdanken, haben diese Stoffe noch gewisse 
andere Eigenschaften gemein; sie sind siimmtlich unkrystallisirbar, 
besitzen daher auch nur ein sehr geringes Diffusionsverm~igen und 
zersetzen sich, besonders in Verbindung mit Basen, leicht unter 
Aufnahme yon Sauerstoff. Die zuletzt genannten Eigenschaften er- 
schweren die chemische Untersuchung der 6erbsliuren ausserordent- 
lich, und deshalb gehi~ren diese auch zu den noch am meisten 
zurtickgebliebenen 6ebieten der organischen Chemie. Die gemein- 
samen Eigenschaften der Gerbsiiuren machen aber trotz aller Ver- 
schiedenheit ihrer empirischeu Formeh~ eine gleicharti~e Structur 
derselben unzweifelhaft, und so wird die Zeit kommen, wo man 
die Frage: wie muss ein Kiirper zusammengesetzt sein, damit ihm 
die Wirkung einer Gerbsiiure zukommt, durch eine allgemeine Formel 
beantworten wird. 

hn schwarzen Pfeffer ist eine Basis enthalten, das bereits 1819 
yon O e h r s t e d t  entdeckte Piperin. Dasselbe spaltet sich beim Be- 
handeln mit alkoholischer KalilSsung unter Aufnahme yon Wasser 
in eine fliichtige Base, das Piperidin, ~sHI~N und eine Stiure, die 
Piperinsliure ~2H~oO~. Wir kSnnen uns das Piperidin in folgender 
Weise zusammengesetzt denken: 

{ ~U~ { ~ H  7 
N ~2H~ nach C a h o u r s  oder N t ~  Ha nachFi t t ig  undMie lch ,  

(n H 
also als Ammoniak, in welchem 2 Wasserstoffatome durch die an- 
gegebenen Kohlenwasserstoffe vertretent sind. Im Piperin ist nun 
auch das dritte Wasserstoffatom ersetzt und zwar durch den Rest 
der Piperins~iure. Wit werden demnach die Formel des Piperins 
zu schreiben haben. 

N ~Sz. 5 oOer N tG  H; 
~l ~HDOa �9 ~, zHoOa" 

Neben dem Piperin ist, wie ieh gefunden habe, noeh eine 
zweite Basis im P~'effer enthalten, die ich Chavicin.nennen will. 
Dieselbe unterseheidet sieh yore Piperin dutch ihre gr~ssere Lfis- 
lichkeit in Aether und dutch eine geringe Neigung zum Krystallisiren, 
weshalb.man sie bisher gew~hnlich als Pt'efferharz bezeiehnet hat. 
I)iese Base bedingt gemeinschaftlich mit dem Piperin den scharfen Ge- 
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schmack des Pfeffers. Kocht man das Chavicin mit einer alkoholi- 
schen Kaliliisung, so spaltet es sich in Piperidin und eine Siiure, 
welche yon der Piperins~iure wesentlich verschieden ist. Wit k(innen 
daher das Chavicin ansehen als ein Piperidin, in welchem ein Atom 
Wasserstoff durch den Rest tier Chavicins~iure vertreten ist. 

In der Radix Pyrethri und im Kraute yon Spilanthes oleracea 
findet sich eine Base, welche den pfefferartigcn Geschmack dieser 
Droguen bedingt. Dieselbe besitzt ebenso wie das Chavicin wenig 
tNeigung zum Krystallisiren und wurde deshalb bisher als scharfes 
ttarz bezeichnet. Wir wollen sie Pyrethrin nennen. Beim Kochen 
mit alkoh01ischer Kaliliisung spaltet sie sich in Piperidin und eine 
S~iure, welche sowoh] yon der Piperins~iure, als auch yon der Cha- 
vicius~iure verschiedeu ist. 

Wit haben somit drei Basen kennen gelernt, welche angesehen 
werden kiJnnen als Piperidin, in welchem das eine Wasserstoffatom 
durch den Rest einer Siiure vertreten ist. Das Piperidin zeigt keine 
besondere Wirksamkeit, seine Salze verhalten sich gegeu den Orga- 
nismus, wie die Ammoniaksalze oder hethylaminsalze. Eben so 
sind die Piperins~ture, Chavicins~iure und Pyrethrins~iure unwirksam. 
Wird aber im Piperidin eiu Wasserstoffatom dutch den Rest eiuer 
der genannten S~iuren ersetzt, so resultiren Verbindungen, die sich 
wohl in manchen Stiicken yon einander unterscheiden, in andereu 
aber grosse Uebereinstimmung zeigen. Alle drei besitzen einen 
pfefferartigen, aber doch etwas verschiedenen Geschmack und zeigen 
ein ganz analoges Verhalten gegen den Organismus. Sie haben 
slimmtlich wenig Neigung, sieh mit S~iuren zu verbinden. Das Pi- 
perin kr?stallisirt sehr schiJn, die Piperins~iure bildet feine, aber 
deutliche Krystalle. Chavicin und Pyrethrin krystallisiren schwer, 
Chavicins~iure und Pyrethrins~iure babe ich his jetzt noch nicht kry- 
stalliniscb erhalten kiinnen. 

Die das Piperin constituirenden Atomgruppen sind offenbar 
nicht gleichwerthig fiir die Wirksamkeit desselben. Wenn es erst 
gelungen sein wird, das Piperin aus seinen Spaltungsproducten zu 
reconstruiren,~ so wird man den Piperins~iurerest vielleicht durch 
eine ganze Reihe yon Siiureresten ersetzen ktinnen, ohne dass da- 
durch die Wirksamkeit des gebildeten Productes wesentlich verlin- 
dert wtirde. Dagegen wird das Piperidin voraussiehtlich niclit durch 
~iae andere, auch noah so iihuliehe Base ersetzt werden ki~nnen~ 
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ohne dass die gebildete Verbindung ganz andere Eigenschaften an- 
n~ihme. Wir k(innen demnach das Piperidin gleichsam als Kern- 
base des Piperins, Chavicins und Pyrethrins betrachten, welche der 
Wirksamkeit dieser Stoffe ihren eigenthiimlichen Charakter auf- 
pr~igt. 

Das in tier Belladonna enthaltene htropin spaltet sich bekaant- 
lich beim Behandeln mit Salzsliure oder mit erw~irmtem Barytwasser 
in Tropin und Tropasliure. Die letztere ist uawirksam, w~ihrend 
sich das Tropin naeh F r a s e r  dem Atropin ~ihnlich verhlilt, ohne 
jedoch die mydriatische Wirkung desselben zu besitzen. Wit wer- 
den dem Tropin des Atropins wohl die gleiche Bedeutung zuzu- 
schreiben haber~, wie dem Piperidin des Piperins. Auch bier wtirde 
der Tropasiiurerest vielleicht dutch eine gaaze Reihe anderer Siiure- 
reste ersetzt werden kiJnnen, ohne dass die Wirksamkeit der ge- 
bildeten Producte eine wesentliche Aenderung erlitte. Ftigen wir 
dem Atropin ein Alkoholradical z. B. Methyl oder Aethyl hinzu, so 
wird dadureh die Kernbasis veriindert und damit auch die bisherige 
Wirksamkeit des Atropins mit Ausnahme der mydriatischen Wirkung 
vernichtet. 

l'lach Krau t  ist dem k~iuflichen Atropin bisweilen noch eine 
zweite Base beigemengt. Es ist mir noch nicht m~iglich gewesen, 
zu prtifen, ob dieselbe sich zu dem Atropin ebenso verhlilt, wie das 
Chavicin zu dem Piperin. 

Schon der Umstand, dass die Opiumalkaloide, deren Zahl his 
jetzt auf 15 gestiegen ist, slimmtlich ein und derselben Pflanze ent- 
stammen, macht es wahrscheinlich, dass dieselben in einem gewissen 
inneren Zusammenhange stehen. Auch ihre Wirkung, so welt sie 
bekanat ist, stimmt mit diesel" Annahme iiberein. Dean wenn aueh 
die einzelnen Alkaloide etwas verschieden yon einander wirken; 
wenn z. B. das Thehain uns einigermaassen an das Strychnin erinnert, 
so bleibt doch so viel Gemeinsames, dass die Opiumalkaloide immer 
als eine Gruppe iihnlich wirkender Stoffe betrachtet worden sind. 
Gehen wit yon den empirischen Formeln der bekannteren Opium- 
basen aus, so ist es ganz unmiiglich, dadurch zu einem Verst~nd- 
hiss ihrer lihnlichen Wirksamkeit zu gelangen. Bis jetzt ist es nicht 
gelungen, die Opiumbasen in gleieher Weise zu spalten, wie das 
Piperin und das Atropin, aber es spricht manches dafilr, dass die- 
selben in analoger Weise zusammeagesetzt seien, wie dieso, nehm- 
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lich, dass den siimmtlichen Opiumbasen eine gemeinsame, wahr- 
scheinlich sauerstoffhaltige Kernbase zu Grunde liege, in welcher 
ein Wasserstoffatom dutch verschiedene Siiurereste ersetzt ist, Be- 
trachten wir einige der bekanntesten Opiumbasen: 

Morphium CI~HjgNO 3 Thebain H~gC~NO ~ 
Codein C~sH~N03 Papaverin C2oH~NO 4 

so wiirden wit uns vorzustellen haben, dass die Verschiedenheit der 
empirisehen Formeln bedingt sei dutch die ungleiehe Zusammen- 
setzung der in ihnen enthaltenen Stiurereste. Bei dieser Annahme 
wird es uns aueh verstiindlieh, warum es bis jetzt nieht m~iglich 
gewesen ist, diese Basen kanstlich in einander tiberzufiihren. Denn 
versnchen wit, ihnen eine Atomgruppe zuzuftigen oder zu entziehen, 
so trifft diese Vcr~nderung nicht den Siiurerest, sondern die Kern- 
base, welche dadureh zerst~rt ~ wird, z. B. bei der Behandlung des 
Morphiums mit Jedmetbyl oder mit Salzsiiure. Im ersteren Falle 
bildet sich jodwasserstoffsaures Methylmorphin, welches die Wirkung 
des Curarins zeigt, im letzteren Apomorphin, welches, obgleieh es 
sich nut dureh einen Mindergehalt yon H20 yon dem Morphium 
untersebeidet, doeh eine yon diesem gli'nzlich verschiedene, breehen- 
erregende Wirkung besitzt. Das 5Tarcotin und Narcein scheinen 
eine noch complicirtere Zusammensetzung zu haben, als die oben 
angefiihrten Basen, so dass wir sic vorliiufig nieht in den Kreis 
unserer Betrachtung ziehen wollen. 

Aueh die Chinaalkaloide lassen sick nicht so, wie dis Basen 
dev Piperingruppe, spalten, doch werden wit uns vielleieht nieht 
irren, wenn wit sie uns analog jener Gruppe so zusammengesetzt 
denken, dass ein Wasserstoffatom der Kernbase dutch einen Stiure- 
rest vertreten sei. Gel~nge es, aus den Zersetzungsprodueten des 
Chining einen richtigen Schluss auf die Zusammensetzung tier in 
ihm enthaltenen Kernbase zu ziehen, so wtirde damit die Haupt- 
schwierigkeit for die kanstliehe I)arstellung des Chinins aberwnnden 
sein. Wenn wir diese Kernbase, die eine verh~iltnissmiissig ein- 
fache Zusammcnsetzung besitzen muss, ktinstlieh darzustellen ver- 
m@hten, so warden wir den im Chinin enthaltenen Stiurerest viel- 
leicht durch andere S~iurereste substituiren ktinnen und so neue 
Basen erhalten, deren Anwendung mSglicherweise noch griissere 
u darbieten k~innte, als die des Chinins selbst. Obgleich 
~ic.h das Chinin (~H~N~O~) yon dem Cinchonin (~gH~N~O) nur 
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durch ein Mehr yon 1 Atom Sauerstoff unterscheidet, so werden 
wir doch anzunehmen haben, dass Chinin und Cinchonin verscbie- 
dene Si~urereste enthalten. Dadurch wird es aueh el'kliirlieh, dass 
dutch Addition yon O zu dem Cinchonin sich nicht Chinin bildet, 
sondern Oxycinchonin. Behandeln wit jene Basen mit Jodmethyi 
oder Jod~ith)Tl, so wird dadnrch ihre Kernbase veriindert, wir er- 
halten jodwasserstoffsaures Methylchinin u. S. w., welches seine 
frtihere Wirkung verloren hat und sich dem Curarin ~ihnlieh verhlilt. 

Wiihrend wit" annehmen, class die zur Gruppe des Piperins, 
des Morphiums, des Chinins u. s. w. gehi~rigen Basen ihre eigen- 
thiimliche Wirksamkeit einer den s~immtlichen Gliedern jeder Gruppe 
gemeinsamen Kernbase verdanken, sehen wit bei einer grossen Zahl 
yon Alkaloiden, dass wenn dieselben dutch Addition von Alkohol- 
radiealen yon dem Typus des Ammoniaks zu dem des Ammonium- 
oxydhydrats tibergefiihrt werden, sie eine dem Curarin analoge Wir- 
kung erlangen. Es scheint demnach diese Wirkung dutch Eigen- 
sehat'ten hediogt zu Werden, welehe yon der typisehen Form ab- 
hiingig sind, und auf welche die Zahl und die Anordnnng der in 
der Verbindung enthaltenen Atomgruppen nut in sofern Einfluss 
hat, als bei einigen der gebildeten Producte die Wirksamkeit gvSsser, 
bei anderen geringer ist. 

Wenn wit so, yon den bereits gebriiuehlichen Mitteln ans- 
gehend, uns belehrt haben werden, wie sie zusammengesetzt sein 
mtissen, um gewisse Wirkungen hervorrufen zu kSnnen, so werden 
wit mit Sicherheit auch die richtigen Wege finden, um ganz neue 
wirksame Stoffe ktinstlieh darzustellen. Dann wird unser Suehen 
naeh neuen Mitteln nicht mehr ein blindes tternmtapl~en sein, son- 
dern eine logiseh begriindete und deshalb erfolgreiehe Forschung. 
Vqir werden, wean wit' uns tiber die Bedentung jeder Atomgruppe 
fur ein Avzneimittel Rechenschaft ablegen k(innen, die Wirkung neu 
iU erfindender Stoffe im Voraus zu berechnen und so die Lticken 
auszuftiUen vermi~gen, welche die Natur in ihren Producten gelassen 
hat. Erst wenn die Heihnittellehre unmittelbar an die exaete Wissen- 
schaft ankntipfend, arts der Zusammensetzung der KSrper ihre Eigen- 
sehaften ableitet nod aus ihrem Verhalten zu den im Organismus 
gegebeaen B(~dingungen die dutch sie hervorgerufenen Erscheinun- 
gen erkl l i r t ,  befindet sie sich auf gesundem Boden, der ihr bis- 
her fehlte. 



14 

Freilich bedarf es bis dahin noeh vieler Arbeit und wit dilrfen 
nieht erwarten, dass Andere diese Arbeit fiir uns thun werden. 
Die Chemie hat andere Aufgaben, als die Dienerin der Medicin zu 
sein. Schon deshalb miissen diese Arbeiten yon den Pharmakologen 
selbst ansgefiihrt werden, well sic ohne gleichzeitige ph:/siologische 
Untersuchungen gar nicht zum Ziele fiihren ki~nnen. 

Nicht yon der Entdeckung des Chloralhydrats wird eine neue 
Phase der Pharmakologie datiren, soadern yon der Zeit an, wo 
diese aufhiiren wird, sich nur mit den Abfiillen anderer Disciplinen 
zu schmticken, wo sie, ihr Gebiet mit den ihr yon den Hiilfswissen- 
schaften gebotenen Mitteln selbst bebauend, ihren Schwestern, der 
Chemic und der Physiologic gleichwerthig zur Seite treten wird. 
In meinem in niichster Zeit in neuer Auflage erscheinenden Lehr- 
buche der Arzneimittellehre hoffe ich den Beweis liefern zu kiinnen, 
dass wir yon dieser Zeit nicht mehr so welt entfernt sind, als wohl 
Manche glauben. 

Giessen, den 25. Mai 1872. 

II. 

Zur Aetiologie der Leuk imie. 
Von Prof. Fr. Mosler in Grcifswald. 

I. S c r o p h u l S s e  D r i i s e n t u m o r e n ,  nach Masern 
e n t s t a n d e n ;  a l l g e m e i n e  Leuk~imie. Tod. 

Nach den bisherigez, Beobachtungen ist kein Alter, kein Ge- 
schlecht, kein Stand yon der LeuMimie ausgeschlossen. Sie kommt 
vor sowohl bei dem m~innlichen, als weiblichen Geschlecht, vom 
zartesten S~iuglingsalter beginnend bis in's Greisenalter beinahe durch 
alle Stufen der Gesdlschaft. Trotz dieser Allgemeinheit im Vor- 
kommen der Leukemic l~isst sich eine gri~sserc Disposition des m~inn- 
lichen Geschlechtes nicht wegleugnen. Die Disposition w[ichst all- 
m~thlich yon der Kindheit an mit steigendem Alter, erreicht im 
krliftigsten Mannesalter zwischen 30--40 Jahren den Culminations- 
punkt und nimmt yon dem 50. Jahre wieder ab. Das jiingste 


