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4. Ueber  die Beziehungen zwischen chemischer Constitution und 

physiologischer Wirknng bei  den Hydronaphtylaminen nnd 

Hydronaphtochinolinen. 

Von Dr. Richard Stern. 
Assistenzarzt an der Kgl. medicinischen Ktinik zu Breslau. 

Die Untersuchung einiger yon Dr. E. B a m b e r g e r (~Ifiachen) dargestellter 
gydronaphtylamine 1) hat ergeben, dass unter ihnen nur diejeaigcn fl-Derivate, 
welche an dem stickstoffffihrenden l~inge hydrirt sind, gewisse merkwfirdige 
physiologische Wirkungen (Erweiterung der Pupille und der Lidspalte~ Ver- 
engerung der Ohrgefiisse, Temperatursteigerung) zeigten. Ob be ide  Bedia- 
gungen: fl-Stellung der Amidgruppe u n d  gydrirung an dem N-ffihrenden 
t~ing% fiiv das Zustandekommen jencr Wirkungen nothwendig sind, liess 
sich Bach dem damals ~orliegenden Beobaehtungsmaterial noch nicht ent- 
scheiden. 

Inzwischen ist es nun B a m b e r g e r  im weiteren Verlauf seiner Unter- 
suchungen fiber die ttydrirung der Naphtylamine gelungen, sfimmt]iehe zur 
Er]edigung dieser Frage erforderliche Combinationen darzustellen. Die Prii- 
fung dieser KSrper in l~ezug auf ihre physiologische Wirksamkeit h a t  ev- 
geben~ dass in der That die b e i d e n  obcn  g e n a n n t e n  B e d i n g a n g e n  
n o t h w e n d i g  and  h i n r e i c h e n d  sind~ um jene~ frfiher ausfiihrlieh be- 
schriebenen und analysirten Wirkungen auf den thierisehen Organismus 
hervorzubringen. Diejenigenfl-Derivate, welche Bur an dem stickstofffreien 
Ringe hydrirt sind, wie auch s:,immtliche a-Derivate (gleiehviel, an welchem 
Ringe sic hydrivt sind) zeigten jene Wirkungen n ieh t .  

Im Fotgcnden gebe ieh eine kurze Zusammenstellung der'Versuehsresultate. 
Als eigentliehes Criterium der Wirksamkeit habe ich in den Ffillen, wo uns 
nut sehr geringe Sabstanzmengen zur Verffigung standen~ das Eintreten der 
Pupillenerweiterung bei resorpti~er Einwirkung (subcutaner Injection) ange- 
sehen~ da dieses Symptom auch bei dem fl-Tetrahydronaphtylamin - -  mit 
welehem ich bei meinen frfiheren Versuehen zumeist gearbeitet habe - -  
sehon bei Dosen ~) auftritt, welche andere Wirknngen noeh nieht erkennen 
lassen. 

Zu den Versuchen wurden stets die Chlorhydrate der im Folgenden ge- 
nanntea Basen benutzt. 

1) E. Sterne Ueber die Wirkungen der Hydronaphtylamine auf den thie- 
rischen Organismus. Dieses Archly Bd. 115. S. 14 ft. 

3) Eine eben merk]iche Pupillenerweiterung tritt schon Bach subcutaner 
Injection yon 0,01 g (ffir ein mittelgrosses Kaninehen yon 1500 g) ein; 
O&2 g bewirken bereits sehr starke Mydriasis. 
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L a - H y d  r o n a  p h t : N l a m i n e .  

1) An dem N - f f i h r e n d e n  R i n g e  hydr i r t .  
Isotetrahydro-a-naphtylamin und a-Amidotetrahydro-a-naphtoll). 

Beide erwiesen sich, "wie bereits am Schlusse meiner frfiheren At- 
belt erwiihnt, - -  in Dosen bis zu 0,25 g subcutan injicirt --~ als un-  
wi rksam.  

2) An dem N- f r e i en  l~inge hydr i r t .  
Paratetrahydr0naphtylendiamin 

H~ NH~ 

2 . 

H~ NH 2 

zeigte weder bei subcutaner, noch bei localer Application die eharakteristische 
Wirkung auf die Pupille u. s. w. 

Local (in 2proeentiger LSsung) wirkt es schwaeh reizend, resorptiv stark 
toxiseh (0,08 g t~dteten ein kleines Kaninehen; bei der Section fanden sich 
ausgedehnte, frische Lungenblutungen). 

IL ~ - H y d r o n a p h t y l a m i n e .  

l) An dem N : f f i h r e n d e n  R i n g e  hydr i r t .  
fl-Tetrahydrodimethylnaphtylamin 

H H~ 

1t H~ 

wirk t  ganz  a n a l o g  wie ~ , T e t r a h y d r o n a p h t y ! a m i n .  
Bei einem mittelgrossen Kaninchen erweitert sich die Pupille auf eine 

Dosis yon 0,02 g in 6 Ylinuten yon 5 auf 7 ram; 20 Minuten nach dcr In- 
jection ist die Mydriasis maximal; Ohrgef~sse etwas verengert~ keine Tem- 
peratursteigerung, das Thier zeigt leichte Unruhe. 

Da uns leider yon diesem Pr{iparat nicht mehr zur Verffigung stand, so 
konnten wit nicht mit Sicherheit entscheiden, ob dasselbe - -  wie es nach 
dem Vorstehenden wahrscheinlich ist - -  starker wirkt als ~-Tctrahydro- 
naphtylamin. Dass die Anffigung einer Aethylgruppe an den Stickstoff 
des fl-Tetrahydronaphtylamin die Wirksamkeit erhSht, haben wit bere~ts 
frfiher gesehen (a. a. O. S. 44). 

1) :Die Constitution dieses KSrpers wird durch folgendes Schema wieder- 
gegeben: 

H2 OH 

::00: 
H, NH~ H 

27* 



42O 

2) An dem ~T-freien P, i n g e  hydr i r t .  
Mono~thyl-fl-napht~laminhydr/iv ([I) 

H~ I=t 

t:[~ 1-I 
W~hrend der isomere K61:per, weleher an dem N-fiihrenden Ringe hydrirt 

ist - -  wie soeben erw~hnt --~, sehr intensive Wirkungen zeigte, erwies sieh 
dieser - -  in einer Dosis yon 0,1 g subcutan injieirt - -  als w i r k u n g s l o s .  
Locale Application bowirkt am Kaninehenauge starke Reizung und gerab- 
setzung der Empfindliehkeit, jedoeh keine Pupillenerweiterung. 

0 r thotetrah1~dronaphtylondiamin 
H~ NH~ 

in derselben Dosis, wie das vorige, gegeben: w i r k u n g l o s ;  local wirkt es 
nur reizend. 

Dihydro-fi-dimethylnaphtylamin 
HI[  

H t I  
Von diesem KSrper hatte ieh' in meiner fr/iheren Arbeit (S. 45) mitge- 

theilt, dass er zwar erheblieh sehwgelier~ aber doch analog, wte das fl-Tetra- 
hydronaphtylamin wirke. Jedoeh theilte uns sp~.ter Herr Dr. B a m b e r g e r  
mit~ dass jenes Pr~parat Spuren yon Tetrahydro-fi-dimethylnaphtylamin (auf 
der N-ffihrenden Seite hydrirt, s. o.) enthalten habe. Das tins nunmehr zu- 
gesandte reine Pr~parat erwies sich - -  ia einer Dosis yon 0,15 g - -  als 
w i r k u n g s l o s .  

B a m b e r g e r  hat weiterhin aueh einige h ~ d r i r t e  N a p h t o e h i n o l i n e ~ )  
dargestetlt; bei der Prfifung ihres physiologisehen Yerhaltens haben sieh ganz 
analoge Verh~ltnisse ergeben, wie bei den Hydronaphtylaminen: 

Ein ~-Octohydronaphtochinolin erwies sich a]s unwirksam; yon zwei 
isomeren ~-0ctohydronaphtochinolinen zeigte sich nur dasjenige im obigen 
Siane wirksam, bei welchem die Hydrirung des N a p h t a l i n s  an dem stick- 
stoffffihrenden Ringe (d. h. in diesem Falle an demjenigen, welcher dem 
Chinolinkern geh5rt) erfolgt war~ w~thrend tier isomere KSrper, welcher 

1) Die ttydrirung ist bisher nut gleichzeitig an dem einen der beiden 
Naphtalinringe und dem Chinolinring gelungen; daher sind die yon 
uns untersuchten K5rper 0 ct o h y d r o naphtochinoline. 
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an dem Stickstofffreien Ringe hydrirt war,~ keine :specifischeu Wirkuugen 
zeigte: 

~ - O c t o h y d r o n a p h t o c h i n o l i n  I (wirksam) 
Schmelzpunkt 91 o 

H I:I 2 

H~ v H ~  

H2 
Die Wirkung auf den Frosch ist die gleieh% wie beim /r 

naphtylamin, uud tritt naeh denselben Dosen ein; auf Kanineben wirkt es 
dagegen etwas schw~cher: 0,06 g (subeutan) ,~erursachten zwar sehr starke 
Pupillenerweiterung, miissige Verengerung der Ohrgef~sse, Schwiiche und Con- 
vulsionen, abet noeh keine TernperaturerhShung; O,08 g bewirkten bei eiuem 
mittelgrossen Kaninchen eine Temperatursteigerung yon 0,9 ~ sonst dasselbe 
u naeh 2~ Stunden hatte sich das Thier bereits wieder erholt. 

In 5procentiger L5sung in das Kauiuehenauge eingetri~ufelt, bewirkt die 
Substanz schwache Reizung, m~ssige Pupiltenerweiterung und allmi~hlich ein- 
tretende, schliesslieh (nach 10--30 l~Iinuten) vollstiindige An~sthesiel): 

~ - 0 c t o h y d r o n a p h t o e h i n o l i n  II (unwirksam) 
Schmelzpunkt 60,5 ~ 

H~ H 

l 

H~ 
0,12 g waren beim Kaninehen ohne jede Wirkung. 0 , ~ - 0 , 4 + 0 , 5  g, 

im Laufe yon 50 Minuten subcutan injicirt, bewirkten ebenso wenig irgend 
welche charakteristische Symptome, doch starb das Thier nach 2 Tagen. 
(Section ohne positiven Befund.) 

Untersuchungen, welehe neuerdings yon anderer Seite ira Breslaucr phar- 
makologischen Institut angestellt worden sind, baben ergeben, dass das yon 
gewissen H ydronaphtylaminen hervorgerufene Vergiftungsbild dieser chemi~ 
sehen Gruppe nlcht ausschliesslieh zukommt. So zeigte alas Amidin des 
Phenaeetins analoge, wenngleich sehw~iehere Wirkung. Die betreffenden 
Untersuehungen werden zur Zeit welter fortgesetzt. - -  

Gleichzeitiges Auftreten yon Pupillenerweiterung und Temperatursteige- 

~) Das fl-Tetrahydronaphtylamin wirkt in 5proeentiger LSsung sehr stark 
reizend; dutch wiederholtes Eintri~ufeln liisst sieh auch hier vollsti~nclige 
Ani~sthesie herbeifiihren, was mir frfiher entgangen 'war. 
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rung ha t  fibrigens bereits vor l~ingerer Zeit T h. H u s  e m an n i) bei Versuchen 
mit Solanidin beobachtet. Jedoeh wird man hierin schwerlieh eine Analogie 
zu den Wirkungen der gydronaphtylamine sehen dfirfen ; g u  s e m an  n giebt 
ausdrficklich an~ dass die zuerst nut sehr mi~ssige PupiIlenerweiternng im 
eonvulsivisehen Stadium der Vergiftung - -  welches er selbst als Folge der 
,,Koh]ens~ureanh~)fung im Blute" auffasst - -  betr/ichtlich zunahm. Sollte 
in dem frfiheren Stadium, in welehem abet diese C02-Anh~ufung doeh aueh 
sehon begonnen haben muss~ d a n o b e n  noeh eine d i r e e t e  Wirkung des 
Giftes auf die Pupille vorliegen, - -  hierffir spricht der Umstand~ dass t t u s e -  
m a n n  beim Solanin und Dulcamara im Gegensatze zum Solanidin n u t  
w~hrend des convulsivischen Stadiums Mydriasis beobaehtet hat - -  so wfirde 
man zun~chst daran denken, dass hier eine analoge Art der Wirkung, wie 
bei dem, gleiehfalls aus S o l a n e e n  dargestellten A t r o p i n  vorliegen kSnnte. 
Am Kaninchen hat t t u s e m a n n  al]erdings bei loca l  er Application des Son 
lanidins keine mydriatische Wirkung desselben 'constatiren kSnnen; doeh 
kSnnte, wie er selbst  angiebt~ eine Wiederholung dieser Versuehe an dem 
,empfindlieheren Katzenauge yon Erfolg begleitet sein. 

Sonstige Symptome yon ttalssympathicusreizung hat g u s e m a n n  nicht 
beobachtet (die Ohrgefiisse sind im Gegentheil - -  eine weitere Fotge der Er- 
stiekung - -  fiberffillt), wie denn fiberhaupt das ganze Vergiftungsbild yon 
dem yon uns besehriebenen g~nzlich verscbieden ist, 

~~ 

Aus dem Pathologischen Laboratorium der Thierarznei- 
schule in Utrecht. 

Von Dr. phil. et reed. H. J. Hamburger ,  
Lehrer der pathol. AIJatomie u. atlgera. Pathologie an der Reichs-Thierarzneischule 

zu Utrecht. 

([tierzu Tar. X.) 

1. Sarcomatiise Infiltration einer Schweineniere. 
Im September 1888 hare  Herr van  der  Sluys~ Director des Schlacht- 

hauses in Amsterdam, die Freundtichkeit, uns eine grosse Schweineniere zu 
senden. Die Li~nge betrug 40 cm, die Breite 20era. Die Kapsel war leicht 
abzutrennen. Beim Durchschneiden zeigte sich die Niere yon derber Con- 
sistenz. Auf der gleiehmiissig weissen Schnittfli~che war kein Untersehied zu 
bemerken zwischen corticaler und medull~rer Substanz. Die Nierenpapillen 
hatten ihre normale Form und ihren normalen Stand zum Nierenbecken. 

:1) Ueber die Wirk~ing des Solanins Und Solanidins. Archiv f/Jr experi- 
mentelle Pathol. und Pharmakol. Bd. 4. S. 3a~2 ft, 


