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Ueber Pseudoephedrin.

Von Dr. Fritz Ginsburg.

Da bekanntlich das Atropin listige und lang dauernde Seh-
stérung hervorruft, so wird in der moderneren Ophthalmologie zu
diagnostischen Zwecken fast ausschliesslich Homatropin ange-
wendet.

Jedoch auch diesemn haften noch #hnliche — wenn auch
weit geringere — Unzutriiglichkeiten an.

Dies veranlasste mich, Versuche mit einem neueren, soviel
mir bekannt, in Deutschland noch nicht angewendeoten Mydriati-
cum, dem Pscudoephedrin, anzustellen, welclies bei gleicher dia-
gnostischer Verwerthbarkeit angeblich keinen der lastigen Nach-
theile des Homatropins haben sollte.

Das Ephedrin wurde zuerst dargestellt von Professor Nagai
in Tokio, als Alkaloid der Ephedra vulg. Rich. var. helvetica
[look et Thomp. — Aus derselben Gattung hat A. E. Merk in
Darmstadt ein anderes, sehr ahnlich wirkendes, vorliufig Pseudo-
cphedrin genanntes, abgezweigt.

Ueber die Wirkung des Ephedrins existiren bisher zwei und
iiber Pseudoephedrin cine Mittheilung in der ophthalmologischen
Literatar.

Dic erste iiber Ephedrin') stammt aus dem Jahre 1835,
Dieselbe riihrt her von Stud. med. Kinnosuke Miura aus To-
kio, welcher unter Leitung des Herrn Prof. Dr. Osawa das Me-
dicament am Kaltbliiter, Sdugethier und Menschen eingehend

1) Berl. klin. Wochenschr. 1887, No. 38.
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untersncht hat. Hinsichtlich der Verwendung als Mydriaticum
betont derselbe als besondere Vorziige vor dem Homatropin, die
ausserordentlich geringe Stérung der Reaction der Iris und der
Accommodation, sowie vor allem die kurze Dauer der Wirkung
und endlich die leichte und billige Darstellang. Dagegen macht
Miura keinerlei Angaben iiber den physiologischen Angriffspunkt
des Medicamentes am Auge.

Eine zweite, kiirzere Mittheilung iiber Ephedrin — in der
betreffenden Arbeit Efedlin genannt — veréffentlicht Dr. J.
Inouye in Tokio'). Dieser hebt gleichfalls das schnelle Vor-
ibergehen der mydriatischen Wirkung des Medicaments hervor
und zieht dasselbe namentlich aus diesem Grunde dem Homa-
tropin als diagnostisches Hilfsmittel vor. Da jedoch, wie aus
einer Anzahl von Beispielen hervorgeht, die Wirkung der Lg-
sung, obwohl dieselbe sich am Licht nicht zersetat, nach einigen
Wochen sehr schwach und nach etwa vierzig Tagen gleich Null
wird, auch ein Zusatz von 0,02 Sublimat und Natr. salicyl. dies
nicht verhindern kann, so bringt Inouye die krystallinische
Masse selbst in’s Auge.

Ausserdem berichtet derselbe noch iiber einen acuten Anfall
von Glaucom nach Anwendung von Ephedrin. Ich méchte je-
doch zweifeln, ob in dem vorliegenden Falle das post hoc mit
dem propter hoc identisch ist, namentlich da angegeben wird,
dass das Medicament keine Verdnderung des intraocularen Druckes
hervorruft.

Ueber Pseudoephedrin findet sich — abgesehen von einer
rein chemischen Abhandlung von A. Ladenburg und C. Oel-
schlaegel®) — bisher nur eine Arbeit aus dem Laboratorium
des Prof. Albertoni in Bologna, von Dr. A. de Vriese®). Die-
ser theilt die von Kinnosuke Miura gemachten Etfahrungen

1 Zehender’s klin. Monatsbl. f. Augenheilkunde. XXVIL Jahrg. S.376
bis 379.

2) Berichte der deutschen chemischen Gesellschaft, 1889. Juli—December.
22. Jahrg. S.1823—1827,

%) L’éphédrine et la pseudo-éphédrine. Nouveau mydriatiques. Annales
d’oculistique publiés par le Dr. Warlremont. Cinquante-deuxiéme
Année. Tome CL. p. 182 (14e Série). 3e et 4e Livraisons. Mars
Avril 1889.
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mit, stellt damit seine eigenen, fast ganz gleichen iiber Pseudo-
ephedrin zusammen und spricht am Schluss, auf eine Anzahl
von Experimenten gestiitzt, seine Ansicht tiber den Angriffspunkt
des Mydriaticuams am Auge aus.

Ich selbst bin nun in Bezug auf diesen letzteren zu véllig
anderen Resultaten gelangt als de Vriese, und diese sind es,
iiber welche ich in vorliegender Arbeit berichten will.

Die Einwirkung des Psendoephedrins auf das memchhche
Auge habe ich in der Klinik der Herrn Prof. Dr. Magnus an
120 Patienten untersucht und werde meine diesbeziiglichen Er-
fahrungen bei anderer Gelegenheit ausfihrlich mittheilen.

De Vriese sagt hinsichtlich der Wirkung auf das mensch-
liche Auge unter anderem:

. »Die Reflexe auf Licht und Accommodation sind vollstindig
erhalten.  Weder die Accommodation noch die Refraction er-
leiden, wie ich mich durch Versuche an mehreren Personen und
an mir selbst {iberzeugen konnte, irgend welche Modification.“
Die Experimente, welche de Vriese anstellte, um zn unter-
suchen, ob die Mydriasis auf Reizung des Sympathicus, Lih-
mung der Nervenendigungen des Oculomotorius oder der Muskel-
fasern (des Sphincters) selbst beruhe, sind mit scinen eigenen
Worten folgende:

I ,Bintropflung von Pseudoephedrin in das Auge eines starken Hun-
des. Nach 40 Minuten betriichtliche Pupillenerweiterung. Teh habe daraunf
im Niveau des Halses den Sympathicus durchschnitten. Die Pupille ver-
engt sich unmerklich. (Frst nach 50—60 Minuten ist sie kleiner als die
andere.)¢

1. ,Tch giesse mir in das rechte Auge einige Tropfen von derselben
Lésung. Nach 35—40 Minuten ist die Erweiterung sehr stark. Die Re-
fraction und Accommodation sind vollkommen normal erhalten. Ich lasse
darauf in den Conjunctivalblindsack zwei Tropfen einer Iprocentigen Pilo-
carpinlésung fallen. Die Pupille ziebt sich rapid wieder zusammen. (Nach
15 Minuten hat sie die Grisse eines kleinen Stecknadelkopfes. Refraction
und Accommodation sind vollkommen gestért. Ich habe nicht mehr } des
Sehens fiir die Ferne. Ich giesse hierauf ein zweites Mal Pseudoephedrin
ein und nach 45 Minuten ist die Pupille immer noch um die Hilfte kleiner
als die andere. Nach einer Stunde sind beide Pupillen von normaler Grisse
und das Sehen normal.)®

II. .Nachdem ich die Erweiterung in dem Auge eines Kaninchens
hervorgebracht hahe, immer mit Hilfe derselben Lisung, triufle ich in dieses
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Auge einige Tropfen einer Iprocentigen Calabarldsung. Man weiss seit den
letzten Arbeiten Harnack’s, dass diese Substanz ausschliesslich auf die
glatte Muskelfaser wirkt. 30 Minuten nach dieser letzten Eintriuflung hat
sich die erweiterte Pupille nur sehr leicht verengt.©

Aus den Ergebnissen dieser drei Versuche schliesst de Vriese,
dass das Pseudoephedrin gleichzeitig auf die Endfasern des Oculo-
motorius und die Muskelfasern des Sphincter pupillae wirkt. Die
nervosen Fasern seien nur - leicht® gelihmt, die Muskelfasern
»50 zu sagen vollkommen® (gelihmt). '

Von vorn berein will ich bemerken, dass die Resultate der
Thierexperimente de Vriese’s mit den Erfahrungen, dié er
selber am Menschenauge gemacht hat, im Widerspruch stehen.

Denn wenn durch Pseudoephedrin die Nervenendigungen des
Oculomotorius leicht und die glatten Maskelfasern ,so zu sagen
vollkommen“ gelihmt wiren, so miisste sich dies beim Menschen
sowohl an der Iris in einer sehr wesentlichen Verminderung der
Beweglichkeit, als auch an dem Accommodationsmuskel durch
Hinausschiebung des Nahepunktes geltend machen, wihrend
de Vriese — wie schon oben erwihnt — ausdriicklich sagt:
»Die Reaction auf Licht und Accommodation sind vollstindig
erhalten. | Weder die Accommodation noch die Refraction er-
leiden irgend welche Modification.“

Ich habe, um die Wirkungsweise des Pseudoephedrins ken-
nen zu lernen, eine grossere Zahl von Experimenten an Kanin-
chen, Katzen und Handen angestellt, von denen ich die wichtig-
sten in Folgendem mittheilen will. Die Lésung von Pseudo-
ephedrinumn hydrochloricum wurde in 10-, 15-, 20- und 2bpro-
centiger Concentration angewendet und jede Woche neu dar-
gestellt.

Die Versuche, welche sich hauptsdchlich nur auf die Ein-
wirkung der Substanz auf das Auge erstreckten, wurden unter
méglichst gleichméssigen Verhiltnissen vorgenommen, und zwar
mit wenigen Ausnahmen bei mittlerem Tageslicht.

Der Arbeitstisch befand sich in einem missig erwirmten
Zimmer etwa 1—1m vom Fenster entfernt. Der Kopf des
Versuchsthieres war bei den Messungen und Reactionspriifungen
mit der Sagittalebene gewthnlich senkrecht gegen dasselbe ge-
richtet.
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Versuchs-Beispiel.

Weisses mittelgrosses Kaninchen.
Rechtes Auge: Pupille im verticalen Durchmesser 8 mm, im horizontalen 6} mm.

Linkes Auge: - - - - 8 mm, - - 64 mm’).
Weite Weite d. . .
der Pupille. | Lidspalte. Reaction auf Licht. Bemerkungen.
R. A. | L. A |R.AL.AL R. AL | L. A

Jhr Min. mm mm | mm | mm

8 10 8§ : 638 :65f11 |11 gut gut —

8 20 {8}: 641 — | —|— — — Beginn der Mydriasis am rech-
ten Auge.

8§ 40 9 : 8 — e — — -—

s 50 Jto:93 — |- =] — — —

9 — 11 93847 | — | — — — Maximale Mydriasis am rechten
Auge.

9 10 [11y:10 8374 — | — — — Beginn der (durchresorptive
Wirkung  hervorgerufenen)
Mydriasis am linken Auge.

9 40 — 9L:8 |12 | 11§ |etwasver- -— Lidspalte beiderseits leicht di-

langsamt latirt.

1015 e 95:8 | 123112 — e Lidspalte beiderseits, besonders
rechts stirker dilatirt. —
Leichter Exophthalmus.

2 15 — - — | — — leichtver- —

langsamt

3016 fto o 9y 8%:7 114114 gut gut | Pupillendilatation und Lidspal-
tenerweiterung nehmen bei-
derseits ab.

41h 9 8418 6511 |11 — — Pupille links, Lidspalte beider-
seits wieder normal.

6 15 P8y 7| — | — ] — — — —

7T — 8 63 — e — — Auch die rechte Pupille wieder
normal.

Bereits 15 Minuten nach der ersten Instillation

ginnt also die Krweiterung der Pupille.

in das rechte Auge be-

Dieselbe erreicht nach etwa GO Mi-

nuten ihre grisste Weite, erhilt sich auf derselben 5§ Stunden und kebrt
withrend der folgenden 4% Stunden allmihlich zur Norm zurick, so dass die
Gesammtdaner der dilatirenden Wirkung etwa 103 Stunden betrigt.

Am anderen, nicht behandelten, linken Auge treten die ersten Spuren
einer Mydriasis, die also hier cine resorptive Wirkung darstellt, viel spiter

auf, nehmlich erst nach 50 Minuten.

Nach etwa 1) Stunden ist die maxi-

male Eyweiterung erreicht, welche etwa 4% Stunden vorhalt. Nach Verlauf

) Ich bezeichne im weiteren Verlauf der Arbeit die jedesmalige Grisse
der Pupille durch Angabe des verticalen und horizontalen Durchmessers
und zwar abgekiirzt 8:64, 8:6% u.s. w. oder betrachte dieselbe als
Kreisfliiche mit einem Durchmesser, der das Mittel aus dem factischen
Hoében- und Querdurchmesser darstellt.
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weiterer 1} Stunden ist die Pupille wieder zu ihrer urspringlichen Grisse
zurdckgekehrt.

Die Pupillenerweiterung selbst ist viel geringer als am rechten Auge
und betriigt auf die urspringliche Pupillengrisse bezogen

18,7 pCt. im verticalen, 23,0 pCt. im horizontalen Durchmesser
gegen 43,7 - - - 48,1 - - - -
am rechten Auge.

Wie am linken ist auch fir das rechte (bebandelte) Auge eine resorptive
Wirkung zu unterstellen, die fiir die event. Beurtheilung der local bedingten
Mydriasis in Betracht zu ziehen wire.

Wahrend der ganzen Dauer der Pupillenerweiterung bleibt die Licht-
reaction erhalten. Jedoch ist sie auf der Hohe der Einwirkung der Substanz
in den meisten Fillen etwas verlangsamt, ganz Ahnlich wie bei der durch
ein- bis zweimalige Instillation einiger Tropfen einer 5Hprocentigen Cocain-
losung hervorgerufenen Mydriasis.

Die Dilatation der pseudoephedrinisirten Pupille ist durchschnittlich um
ein wenijges stirker, als die, welche durch ein- bis zweimalige Instillation
der eben erwihnten Cocainlésung bewirkt wird und augenscheinlich das durch
letztere erreichbare Maximum repriisentirt. Dagegen ist sie wesentlich ge-
ringer als die, welche durch Iprocentige Homatropiniésung — meist schon
nach nur einmaliger Eintriuflung — hervorgerufen wird.

Aus einer grosseren Anzahl von vergleichenden Versuchen (an Kaninchen)
ergaben sich folgende Durchschnittszahlen:

Cocain . . .  Hprocentig. 2 Instillationen: Pupillenerweiterung: 42,8 pCt.
Pseudoephedrin 10 - 2 - - 44,2 -
Homatropin . 1 - 1 - - 49,3 -

der urspriinglichen Pupillengrdsse.

Einige Zeit nach Beginn der resorptiven Wirkung zeigt sich beiderseits,
besonders aber am rechten, local behandelten Auge eine deutlich sichtbare
Lidspaltenerweiterung. Gleichzeitiz treten die Bulbi etwas aus der Orbita
hervor. Mit dem Rickgange der Pupillendilatation bilden sich auch diese
beiden Symptome wieder zurtick und sind nach etwa 6 Stunden vollkommen
verschwunden.

Die Reactionsfihigkeit der Pupille auf Licht, die messbare
Erweiterung der Lidspalte und der leichte Exophthalmus erweck-
ten den Gedanken, dass eine Sympathicusreizung vorliege. Dies
veranlasste mich zu folgendem Versuch:

In das rechte Auge eines mittelstarken Kaninchens, dessen. Pupille
8:7 mm maass, wurden innerhalb 5 Stunden (von 8—1 Uhr Vormittags)
siebenmal je 2 bis 3 Tropfen einer bprocentigen Losung -von Atropinum
sulf. eingetriufelt. Nach der zweiten Instillation war die grdsste Dilatation,
die sich -Gberhaupt durch Atropin erreichen liess, vorhanden. Die Pupillen-
weite betrug 114 : 11 mm. Hieranf wurde auf der rechten Seite der Sympa-
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thicus durchschnitten und das Ganglion cervicale supremum exstirpirt, worauf
am rechten Auge eine merkliche Verengerung der Pupille eintrat. Letatere
maass jetzt 94:9 mm,

In der darauf folgenden Stunde (von 1—2 Uhr) wurde noch zweimal
Atropin eingegossen. Die Pupille blieb jedoch unveriindert.

Nunmehr wurden zweimal mit 15 Minuten Zwischenraum 2—3 Tropfen
einer 20procentigen Losung von Pseudoephedrin in’s rechte Auge eingetriu-
felt. 30 Minuten nach der ersten Instillation betrug die Grosse der Pupille
104 : 10 mm, 15 Minuten spiter 113 : 114 mm. Eine weitere Dilatation trat
nicht ein. Die durch Pseudoephedrin bewirkte Zunahme der Mydriasis betrug
also 2 mm im verticalen, 24 mm im horizontalen Durchmesser = etwa 23 pCt.
des Durchmessers bezw. 53,3 pCt. der Pupillenfliche.

Da durch die maximale Atropinisirung der Oculomotorius véllig gelihmt
war, so konnte die weitere Zunahme der Pupillendilatation nur auf Erregung
der Sympathicusperipherie beruhen. Zum Ueberfluss habe ich in das rechte
Auge moch einige Tropfen einer Hprocentigen Lisung von g-Tetrabydro-
naphtylamin eingegossen, welches nach den Untersuchungen von Dr. Stern')
mit Sicherheit reizend auf die Sympathicusperipherie wirkt. Da hierauf
keine weitere Dilatation eintrat, so ist damit bewiesen, dass zum mindesten
der Theil des Sympathicus, der durch das g-Tetrahydronaphtylamin erregt
wird, bereits durch das Pscudoephedrin in Anspruch genommen war.

Diesen Versuch habe ich ausser am Kaninchen noch an
Katzen und Hunden, im Ganzen 8mal, vorgenommen und stets
mit gleichem Brfolge. Damit ist also bewiesen, dass die durch
Pseudoephedrin hervorgerufene Pupillendilatation auf Reizung des
Sympathicus beraht.

Dieses Resultat bedeutet cinen Widerspruch gegeniiber dem
von de Vriese angegebenen.

Betrachten wir daher das diesbeziigliche, unter 1 mitgetheilte
Experiment desselben etwas genauer! De Vriese trilufelt einige
Tropfen einer 10 procentigen Pseudoephedrinlésung ein; er durch-
schneidet nach 40 Minuten den Sympathicus: Aus dem Um-
stande, dass die hicrauf eintretende Pupillenverengerung nur
minimal ist, entnimmt er, dass der Sympathicus bei der Hervor-
rufung der Dilatation nicht betheiligt sei.

Dies ist kein correcter Schluss.

Denn vor Allem ist die intraoculare Dilatationsvorrichtung
inel. der Sympathicusendigungen durch einfache Durchschneidung
des Halssympathicus und selbst durch Exstirpation des Ganglion

') Ueber die Wirkung der Hydronaphtylamine auf den thierischen Orga-

nismus. Inaug.-Dissert. von Dr. Richard Stern. Breslau 1888.
Archiv f. pathol. Anat. Bd.124. Hift. 1. 6
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cervicale supremum — welch’ letztere de Vriese {ibrigens nicht
ausgefiihrt hat — nicht ausgeschaltet und bleibt nach wie vor
etregbar; nur der central bedingte Tonus ist in Wegfall ge-
bracht.

Der Effect dieses Ausfalles war es, welcher sich bei dem
Experiment de Vriese’s in der ,nur unmerklichen® Verenge-
rung der Pupille geltend machte. Ob aber, — was eben durch
unseren Versuch bewiesen ist — die Peripherie des Sympathicus
durch ‘das Pseudoephedrin local direct erregt oder nicht erregt
wird, kann durch das Experiment de Vriese’s nicht ermittelt,
also auch nicht bestritten werden. Auch dariber giebt der Ver-
such desselben keinen Aufschluss, ob der centrale Theil des
Sympathicus durch das Mittel in Erregung versetzt werden konne
oder nicht. Selbstverstindlich wiirde eine solche centrale Ein-
wirkung nur durch Resorption zu Stande kommen. Dass auf
diesem Wege thatséchlich eine Dilatation hervorgerufen wird,
beweist unser obiges (erstes) Versuchsprotocoll, aus welchem
hervorgeht, dass sich auch an dem local nicht behandelten Auge
allmithlich eine Mydriasis (geringeren Grades) einstellt.

Diese Thatsache macht eine Mitwirkung des centralen Theils
des Sympathicus denkbar, beweist dieselbe aber noch nicht.
Denn die Mydriasis an dem npicht behandeiten Auge konnte
ebenso gut dadurch hervorgerufen sein, dass das resorbirte Pseu-
doephedrin nur die peripherischen Theile des Sympathicus er-
regt hitte (nachdem es mit dem Blutstrom an diese gelangt
wiire).

Um diese Frage zu entscheiden habe ich folgende Experi-
mente gemacht:

Bei mehreren Kaninchen instillirte ich zuerst bei intactem und mehrere
Tage darauf bei durchschnittenem Sympathicus Pseudoephedrin in dasselbe
Auge. Den Antheil der Pupillenerweiterung, der auf Rechnung der Re-
sorption kommt, schloss ich dadurch aus, dass ich diejenige Grisse der
pseudoephedrinisivten Pupille als Maass der nicht resorptiven Wirkung an-
nahm, auf der sich dieselbe zu der Zeit befand, zu welcher an dem anderen,
nicht behandelten Auge die allererste, eben wahrnehmbare Spur von Pupillen-
erweiterung eintrat.

In allen Fillen betrug dann bei Zusammenhang der Peripherie des
Sympathicus mit dem Centrum, das Stiick, um das die Pupille sich erwei-
terte, durchschnittlich 1—14 mm (== ctwa 17,8 pCt.) mehr als bei durch-
schnittenem Halssympathicus.
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Soviel von der Mydriasis kommt also ungefihr auf den Zu-
wachs, welchen der vom Pseudoephedrin nicht beeinflusste, nor-
male (centrale) Sympathicustonus liefert.

In anderen Versuchen ging ich dann so vor, dass ich zuerst auf der
rechten Seite den Halssympathicus durchschnitt und dann mittelst subeutaner
Injection von Pseudoephedrin resorptive Wirkung hervorrief.

Hierdurch erweiterte sich nicht nur die Pupille der rechten Seite, son-

dern auch — allerdings bedeutend spiater — die der linken Seite, deren
Halssympathicus durchschnitten war und zwar ungefibr um 2 mm (= etwa
35 pCt.). '

Es findet also thatsichlich auch eine resorptiv peripherische Wirkung statt.

Das Auge der intacten Seite zeigte in allen Versuchen eine bedeutend
stirkere Pupillenerweiterung. Dieselbe betrug durchschuittlich 4 mm (= etwa
57,1 pCt.).

Diese Mydriasis setzt sich zusammen aus der resorptiven
Wirkung auf die Peripherie des Sympathicus (gleich der am
anderen Auge == etwa 35,8 pCt.), aus dem normalen (centralen)
Sympathicustonus (== etwa 17,8 pCt.) und einem Reste (von
5,2 pCt.) fiir die etwaige centrale resorptive Wirkang.

Um die Existenz dieses fraglichen Antheils direet festzustelien, wurde
das rechte Auge eines intacten kleinen Kaninehens von 1120 g vorsichtig
— unter Vermeidung der resorptiven Wirkung —— locul maximal pseudo-
ephedrinisirt, wobei wiederum das linke Auge (s. 0.) zur Controle diente.

Die rechte Pupille erweiterte sich von 7 auf 10wm (also um etwa
42,8 pCt.).  Bei dieser Mydriasis ist der normale Tonus des Sywpathicus
(der also durchschnittlich 17,8 pCt. betrug) mit inbegriffen.

Nunmehr wurde rasch subeutan 0,2 ¢ Pseudocphedrin') injicirt, worauf
in kurzem (nach etwa 16 Minuten) noch eine weitere Dilatationszunahme um
14 mm (= etwa 21,4 pCt.) eintraf.

Damit ist das Vorhandensein der resorptiven Erregung auch
des centralen Theiles des Sympathicus bewiesen.

Besonders intercssant ist das Pseudoephedrin dadurch, dass
es ganz wic die am stickstofftragenden Ringe hydrirten Kérper
der g-Naphtylamin-Graoppe locale und resorptive (letztere sowohl
peripherisch als auch central) Sympathicusreizang erzeugt und
hierdurch Pupillendilatation hervorruft. Der Reprisentant der
genannten Gruppe ist das schon oben erwihnte, von Dr. Stern
untersuchte g-Tetrabydronaphtylamin. Es war daher sehr nahe

1) 0,3—0,46 g Pseudoephedrin ist nach Angabe Kinnosuke Miura’s

die lethale Dosis fiir das Kilogramm Kaninchen.
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liegend zwischen der Wirkung dieser beiden Stoffe auf das Auge
Vergleiche anzustellen.

Durch diese fand ich zunfichst, dass bei localer Application
beider Substanzen in’s Auge, die durch Pseudoephedrin bewirkte
Mydriasis zum mindesten eben so stark, meist jedoch noch aus-
giebiger ist, als die durch @-Tetrahydronaphtylamin hervorge-
rufene. Umgekehrt wirkt bei subcutaner Einspritzung das letz-
tere wesentlich stirker dilatirend als das Pseudoephedrin, selbst
wenn man von diesem die sehr betrdchtliche Dosis von 0,2b g
pro Kaninchen injicirt. Auch tritt die Pupillenerweiterung bei
subcutaner Einspritzung von @-Tetrabydronaphtylamin etwas frii-
her ein, als bei Injection von Pseudoephedrin, bei directer In-
stillation in’s Auge dagegen bei beiden Mitteln etwa gleich-
zeitig.

Die Zua- und Abnahme der Dilatation geschieht sowohl bei
Pseudoephedrin als bei p-Tetrahydronaphtylamin (wie auch bei
den dibrigen Mydriaticis) allmihlich — nicht stossweise. Die
Dauer der Mydriasis ist ungefihr gleich; ebenso die Reactions-
fihigkeit der Pupille auf Lichteinfall. Dagegen ist die Lidspalten-
erweiterung und der Exophthalmus bei Anwendung von Pseudo-
ephedrin etwas deutlicher ausgeprigt. Einen andsthesirenden
Einfluss auf die Cornea und Conjunctiva des Siugethierauges
konnte ich bei Pseudoephedrin ebenso wenig constatiren, wie
Dr. Stern fir das g-Tetrahydronaphtylamin in nicht stark rei-
zender Concentration.

Ausser diesen Verdnderungen am Auge beobachtete ich bei
subeutaner Injection von Pseudoephedrin noch eine deutliche
Verengerung der Ohrgefiisse, wie diese sich auch nach Injection
von B-Tetrahydronaphtylamin (Stern) zeigt.

Bei intactem Sympathicus (erhaltenem Zusammenhange mit
dem Centrum der vasomotorischen Fasern) ist dieselbe stiirker,
bei darchschnittenem schwiicher; sie ist also sowohl central, als
auch peripherisch (resorptiv) bedingt.

Von den weiteren Einwirkungen der Substanz auf das Ge-
fisssystem habe ich nur noch die fiir die Ophthalmologie wich-
tigste, nehmlich die auf die Gefisse des Auges, beriicksichtigt.

Durch Instillation einer Iprocentigen Losung von Argent. nitr. in den
Conjunctivalsack eines Kaninchens wurde binnen Kurzem eine starke Injection
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der Conjunctiva palpebrae et sclerae hervorgerufen. Hieranf wurden einige
Tropfen einer 10procentigen Lésung von Pseudoephedrin eingetriiufelt, wo-
durch in wenigen Minuten unter den Augen des Beobachters ein deutliches
Abblassen der Conjunctiva eintrat, welehes nur auf Contraction der kleinen
Arterien beruhen konnte. Die Venen der Bindehaut traten auf dem blassen
Untergrund deutlich und scharf hervor. Die Anfimie war jedoch nicht ganz
so stark, wie die durch Cocain bedingte, denn sie nahm auf nachtrigliche
Iustillation einiger Tropfen einer Sprocentigen Cocainlésung noch etwas zu.

Dieser Versuch mit 10—15 procentiger Losung von Pseudo-
ephedrin zu wiederholten Malen an Kaninchen, Hunden und
Katzen ausgefiithrt hatte stets denselben Erfolg und beweist, dass
sich durch locale Application des Mittels direct Gefiissverenge-
rung erzielen lisst.

Die stirkeren Lésungen (ven 20— 25 pCt.) iibten dagegen
durch ihre Concentration bereits einen leichten Reiz (Injection,
missige Gefiasserweiterung bedingend) auf die selbst normale
Conjunctiva aus.

Die auffallende, bei subcutaner Injection von B-Tetrahydro-
naphtylamin beobachtete ungewdhnlich starke Erhohung der Eigen-
wirme ,bis zu 44° und dariiber® konnte ich bei Anwendung von
Pseudoephedrin nicht constatiren.

Es wurden kleine, mittlere und grosse Dogen injicirt. Die
Temperaturzunahme ') betrog jedoch stets nur wenige Zehntel
cines Grades und ist somit kaum von irgend welcher Bedeutung.

Ein wesentlicher Unterschied zwischen Pseudoephedrin und
#-Tetrahydronaphtylamin beruht ferner noch in den Concentra-
tionsverhiltnissen, in denen bLeide Substanzen ihre Wirkung aus-
iiben.

Bei Instillation in das Siugethierauge ruft 8-Tetrahydro-
naphtylamin schon in Lésungen von §—1% pCt. mit Sicherheit
die Pupillendilatation hervor,

Bei dieser Concentration tritt jedoch schon eime nicht gans
unbedeutende Reizung der Conjunctiva ein, so dass stirkere Lo-
sungen kaum ohne einen gewissen Nachtheil angewendet werden
konnen.

Im Gegensatz hierzu kann man bei Pseudoephedrin erst von
einer 6procentigen Losung an auf eine constante und ausgiebige

Y Das Thermometer wurde gewShnlich 12 cm tief in den Mastdarm ein-
gefiihrt.
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— wenn auch noch sehr langsam eintretende — Pupillenerweite-
rung rechnen. Diese Substanz kann aber bis etwa in 15procen-
tiger Concentration ohne die geringsten Stérungen am Auge einige
Male eingegossen werden und selbst die Anwendung einer 20-
bis 2D procentigen Losung ist nur von einer sehr geringen, rasch
voriibergehenden Reizung der Bindehaut begleitet.

Aehnlich verhilt es sich bei subcutaner Application, indem
bei - §-Tetrahydronaphtylamin eine Dosis von 0,0b g pro Kilo-
gramm Kaninchen schon meist lethal wirkt, oder zum mindesten
schwere Intoxicationserscheinungen hervorruft, wihrend bei Pseu-
doephedrin das doppelte und dreifache (0,1 -—0,15 ¢ pro Kilo-
gramm Kaninchen) meist ohne merkliche Becintrichtigung des
Allgemeinbefindens ertragen wird und erst bei Gaben von 0,3
bis 0,45 g pro Kilogramm Kaninchen der Tod eintritt.

Da es scheinen kénnte, dass das Resultat meiner Untor-
suchungen: ,Die durch Pscudoephedrin hervorgerufene Mydriasis
beruhe auf Sympathicusreizung® auch mit den Experimenten II
und IIT de Vriese’s im Widerspruch stehe, so bin ich genéthigt
auch auf diese niher einzugehen.

Aus dem Versuch Il bezw. dem Umstande, dass sich seine
eigene, durch Pseudoephedrin erweiterte Pupille nach 35 bis
40 Minuaten durch einige nachgegossene Tropfen einer 1procen-
tigen Pilocarpinlésung rapid wieder zusammenzieht, entnimmt
de Vriese, dass die nervisen Fasern (des Oculomotorius) nur
leicht geldhmt sein konnen. Er hitte hinzusetzen sollen: wenn
sie iiberhaupt tangirt sind. Eigentlich jedoch hitte er aus sei-
nem Experimente schliessen miissen, dass sie gar nicht afficirt
seien. — ’

Wenn iibrigens de Vriese maximal pseudoephedrinisirt oder
wenigstens die volle Entfaltung der Pseudoephedrinwirkung ab-
gewartet hitte, bevor er Pilocarpin eintriufelte, so wiirde er,
ebenso wie ich, ein — wenn auch nur sehr unbedeutendes —
zeitliches Zuriickbleiben der pseudoephedrinisirten Pupille hinter
der normalen, bei der durch Pilocarpin hervorgerufenen Verenge-
rung constatirt haben. /

Diese Thatsache hat aber, wenn — wie aus meinen Ver-
suchen hervorgeht — die Dilatatiovsvorrichtung local in gestei-
gerte Thiltigkeit versetzt ist, durchaus nichts Auffallendes und
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bedarf der Unterstellung nicht, dass die Nervenendigungen des
Oculomotorius afficirt seien. Vielmehr beweist der Versuch, dass
das Pseudoephedrin, selbst bei maximaler Anwendung, dic vom
Pilocarpin angreifbaren Apparate (intramusculiren Nervenendi-
gungen) nicht lihmt.

Es bleibt noch das Experiment III de Vriese’s zu unter-
suchen. Derselbe giesst in das (wie frither) psendoephedrinisirte
Auge cine 1procentige Calabarlosung, von der er mit Harnack')
eine direct erregende Einwirkung nur auf die glatte Muscalatur
selbst annimmt. Daraus, dass die Pupille sich nach 30 Minu-
ten nur ,sehr leicht“ verengt hat, entnimmt er dann, dass die
Muskelfasern durch das Pseudoephedrin ,so zu sagen vollkommen
gelahmt* waren. Ich setze zunichst den Fall, dies Alles ver-
hielte sich so, wie de Vriese angiebt, dann ist sein Experi-
ment II unméglich. Denn wenn die glatten Muskelfasern durch
Psendoephedrin ,fast vollkommen® paralytisch sind, kann sich
die Pupille — wenn anch die Nervenendigungen ,nur leicht
gelihmt® wiren — durch einige Tropfen einer 1procentigen Pilo-
carpinlésung nicht ,rapid“ zusammenziehen, sondern iiberhaupt
fast gar nicht. Auch spricht gegen die Unterstellung der Muskel-
lahmung (und iiberdies auch gegen cine, selbst leichte, Parcse
der Nervenendigungen im Sphincter) (wic bereits oben betont
wurde) schon von vornherein die lebhafte Reaction der pseudo-
ephedrinisirten Pupille auf Belichtung. Nun wirkt aber bekannt-
lich das Physostigmin nicht schlechtweg auf die glatte Muscu-
latur selbst, sondern, wie unter Filehne’s Leitung Schémann?)
bewiesen hat, auf dieselben Elemente, die das Atropin lihmt,
also zuniichst auf die intramusculiren Nervenendigungen des
Oculomotorius, somit ebenso, wie es von dem Pilocarpin an-
genommen wird.

Es musste sich daher, wie im Experiment II de Vriese’s,
durch Pilocarpin, im Experiment III durch Calabar eine Ver-
engerung der pseudoephedrinisirten Pupille erzielen lassen.

) Harnack und Wittkowski, Arehiv f. Pathologie u. Pharmakologie.
1876. Bd. V. S.442ff

%) Schémann, Ueber die Wirkung des Physostigmins anf die Pupille.
Aus dem physiologischen Institut zu Erlangen. Du Bois-Reymond’s
Archiv fiir Physiologie. Leipzig. Jahrg. 1888. 8.534 ff.
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Dass diese von de Vriese nicht erreicht wurde, kann nur
auf irgend einem zufilligen Umstande (schlechtes Priparat u. s. w.)
beruht haben.

Mir gelang es ohne Weiteres bei simmtlichen daraufhin
untersuchten Thieren, bei maximal pseudoephedrinisirter Pupille,
durch 1procentige Calabarlésung eine Verengerung derselben her-
vorzurufen, welche ebenso rasch eintrat und auch ebenso beden-
tend war, wie die durch 1procentige Pilocarpinlosung bewirkte.

Einer von diesen Fillen war besonders intercssant. —

Es war dies der einzige unter simmtlichen iberhaupt untersuchten, bei
welchemn die durch Pseudoephedrin verursachte Sympathicuserregung so stark
war, dass die Pupillenerweiterung aussergewdéhnlich frih eintrat und es wei-
terhin sehr intensiver Sonnenbeleuchtung bedurfte, um die Contraction der
stark -dilatirten Pupille zu erreichen. Trotz dessen gelang es, mit einer
1procentigen Calabarldsung, diesen Widerstand zu tberwinden und in ver-
hiltnissméssig kurzer Zeit die Verengerung der Pupille auf 24 mm Durch-
messer hervorzurufen,

Wenn diese geringe Reaction der Papille auf Lichteinfall
darch Lihmung der glatten Musculatur (des Sphincters) bedingt
gewesen wire, so hitte diese schon ziemlich betrichtlich sein
miissen. Es wire dann aber unméglich gewesen, durch 1pro-
centige Calabarlésung in wenigen Minuten eine so starke Pupillen-
verengerung zu erzielen.

Da es sich natirlich daram handelte, das Experiment III
moglichst unter denselben Bedingungen anzustellen, wie de Vriese,
habe ich zundchst gleichfalls eine 1procentige Calabarlgsung an-
gewendet, obgleich diese ja das wirksame Agens nicht rein ent-
hdlt. Im Anschlusse hieran stellte ich daher noch zahlreiche
Versuche derselben Art mit Losungen von Eserinum salicyl. an
und konnte noch bei einer Concentration von 1:7000 durch
zweimal zwei Tropfen an maximal pseudoephedrinisirter Pupille
eine Verengerung erzielen. Erst bei Instillation derselben Menge
einer Lisung von 1: 7500 fand ich diejenige Grenze, bei welcher
sich wohl noch am normalen Auge eine leichte Contraction der
Pupille constatiren liess, an dem pseudoephedrinisirten dagegen
nicht mehr.

Die pupillenverengernde Kraft dieser Ldsung wiirde also
etwa der durch Pseudoephedrin hervorgebrachten Sympathicus-
erregung das Gleichgewicht halten. Jedoch ist dies nur das un-
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gefilire Maass, da bekanntlich die Erregbarkeit, die Leistungs-
fihigkeit des Sympathicus ziemlich grossen individuellen Schwan-
kungen unterlicgt. ‘

Obwohl aus den bisherigen Experimenten zur Geniige her-
vorgeht, dass keinerlel Lihmung vorliegt, habe ich doch noch
einige weitere Versuche gemacht, um dies auch noch auf ecine
andere Art zu beweisen.

Von der Anschauung ausgehend, dass wenn {iberhanpt eine
Parese sich erzielen liesse, dies noch am chesten bei der star-
ken Einwirkung des directen Contactes des Pseudoephedrins mit
der Iris der Fall sein kénnte, habe ich in die mit der Pravaz’-
schen Spritze entleerte vordere Augenkammer moglichst viel von
einer 20procentigen Pseudoephedrinlésung eingespritat.

Trotz sorgfiltiger Vorsichtsmaassregeln stellte sich aber in
allen so behandelten Augen bald nach der Injection eine mehr
oder weniger starke Entziindung der Iris ein. Das Gewebe der-
selhen war aufyelockert, dic Zeichnung und Farbe verwischt. Im
Pupillargebiet war meist ein Exsudat vorhanden. Die Pupille
orweiterte sich um 4 bis hochstens 1 mm und zcigte entweder
gar keine oder nur eine iiberaus schwache Reaction auf Licht.

Bei Einspritzung einer geringen Menge seudoephedrin hiitte
sich vielleicht eine Entziindung vermeiden lassen. Dann wire
aber auch der Zweck des Experimentes, méglichst viel Pseudo-
ephedrin mit der Iris in Contact zu bringen, nicht erreicht
worden.

Ich sah mich daher veranlasst, von weiteren Versuchen die-
ser Art abzustehen und habe die eben erwibnten nur der Voll-
stindigkeit halber mitgetheilt. '

Zum Schlusse mdchte ich aus der Zahl meiner am Men-
schen gemachten Beobachtungen einige erwihnen, die sich am
Thier nicht anstellen liessen.

Zu diesen gehort zunichst die bexiiglich der die Accom-
modation begleitenden Reaction der pseudoephedrinisirten Pupille.

Diese blieb in allen Fillen, bis auf einen, bei dem totale
Paralyse eintrat, erhalten. Im Beginn, 1—2 Stunden nach der
Instillation, war dieselbe ziemlich lebhaft, auf der Héhe der
Pseudoephedrinwirkung etwas abgeschwiicht und entsprechend
dem Abklingen derselben wieder stiirker. Sie verhielt sich ferner



90

im Allgemeinen direct proportional zur jedesmaligen Lichtreaction
der Pupille, war jedoch stets um ein weniges triger als diese.
Von diesem Verhalten wichen nur sechs Fille ab, bei denen
die Reaction auf Accommodation gleich bei Beginn der Papillen-
erweiterung etwas verlangsamt war.

Hinsichtlich der Reaction der Pupille auf Accommodation
stimmen meine Erfahrungen im Wesentlichen also mit denen
de Vriese’s iiberein. Die Erklirung der Verminderung und
Verzogerang der Pupillenreaction ist natiirlich hier dieselbe,
welche wir oben bei der Pilocarpinwirkung gegeben haben. —

Der zweite Punkt, der noch zu erdrtern bleibt, betrifft den
Zustand der Accommodation bei pseudoephedrinisirtem Auge.

Unter 120 Personen, die ich untersuchte, war der Nahe-
punkt bei 96 unveriindert, bei 24 um ¥-—24 Zoll hinausgeriickt.
Bei einem trat totale Accommodationslihmung ein.

Es war also in 20 pCt. aller Fille eine Hinausschicbung des
Nahepunktes vorhanden, so dass man keinesfalls ohne weiteres,
wie de Vriese, sagen kann: ,Weder die Refraction noch die
Accommodation erleiden irgend welche Modification.®

Dass de Vriese zu diesem Ergebniss gelangte, berubt wahy-
scheinlich darauf, dass derselbe bei den Accommodationspriifun-
gen nicht die volle Entfaltung der Pseudoephedrinwirkung und
damit verbundene leichte Verlangsamung und Verminderung der
Pupillenreaction abgewartet hat und ferner nur wenig oder —
worauf ich noch spiter zuriickkomme — relativ zu junge Pa-
tienten untersucht hat.

Von vornherein scheint die von mir an 24 Personen beob-
achtete Hinausriickung des Nahepunktes sogar zu Gunsten der
Lihmungstheorie de Vriese’s zu sprechen.

Bei weiterer Erwigung ergiebt sich jedoch zunichst ganz
allgemein Folgendes:

Wiirde es sich in den betreffenden Fillen um eine leichte
Parese handeln, so miisste sich, wie das bei dem schwach lih-
menden Homatropin thatséichlich ohne weiteres gelingt, durch
maximale Eintrdufelung der Substanz eine Accommodationspara-
lyse oder zum mindesten eine bedeutend stirkere Lihmung des
Accommodationsmuskels — kenntlich durch eine weitere Hinaus-
schiebung des Nahepunktes — erreichen lassen,
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Es gelang jedoch bei keinem der 12 Patienten, bei denen
ich diesen Versuch anstellte, die durch ein- bis zweimalige In-
stillation bewirkte Hinausschiebung des Nahepunktes durch wei-
tere Application méglichst grosser Mengen Dseusoephedrins in’s
Auge auch nur um 4 Zoll zu vermehren.

Ferner miisste, wenn Parese des Accommodationsmuskels
vorlige, in denjenigen Fallen, in denen nach Atropinisitung la-
tente Hypermetropie zum Vorschein kam, sich wenigstens ein
Theil derselben auch nach maximaler Pseudoephedrinisirung zei-
gen. Dies war aber bei keiner der zahlreichen daraufhin unter-
suchten Personen der Fall.

Betrachten wir nun die 24 Fille, in denen der Nahepunkt
hinausgeschoben war, noch etwas genauer, so ergiebt sich, dass
unter denselben 19 Presbyopen (von 43— 75 Jahr) und nur H
jlingere Individuen (von 10—22 Jahr) waren,

Da sich nun im Ganzen unter den 120 Untersuchten b3
Presbyopen und 67 Personen unter dem presbyopischen Alter
befanden, so betragen, auf die Gesammtzahlen der Aeclteren und
Jiingeren bezogen, die Fille mit Hinausschiebung des Nahe-
punktes bei crsteren 36 pCt., bei letateren dagegen nur 7L pCt.

Dieser auffallende Unterschied im Verhalten der élteren und
jingeren Personen spricht schon in hohem Grade gegen Lihmung
des Accommodationsmuskels, da nicht ersichtlich ist, warum
dieselbe fast nur die ersteren, dagegen in verschwindend ge-
ringer Anzahl die letzteren treffen sollte.

Hierzu kommt noch, dass der Grad der Hinausschicbung
des Nahepunktes selbst, bei den Presbyopen im Durchschuoitt
1% Zoll bei den jingeren Individuen dagegen nur ¥ Zoll betrug,
cine Thatsache, die die Unwahrscheinlichkeit einer Accommoda-
tionslihmung noch wesentlich erhoht. Es ist also anzunehmen,
dass die Hinausschiebung des Nahepunktes auf einer anderen
Ursache beruht. Letztere kann nur in den Zerstreuungskreisen,
der sphirischen Aberration und Blendung zu suchen sein, welche
in Folge der Pupillendilatation entstehen.

Dass diese sich in hervorragender Weise — ja fast aus-
schliesslich -—— bei d&lteren Patienten geltend machten, erklirt
sich zur Gentige daraus, dass die Reaction der normalen und
dem entsprechend auch pseudoephedrinisirten Pupille bel diesen
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stets etwas tridger ist, als bei jiingeren Personen, ferner aber
auch vor Allem dadurch, dass die mehr peripherischen Theile
der Linse, welche dann in Betracht kommen, bei dlteren Indi-
viduen meist nicht mehr so vollkommen klar und durchsichtig
sind, wie bei jungen Personen. _

Um die storenden Einflisse moglichst auszuschalten, habe
ich, nachdem mehrere andere diesbeziigliche Versuche fehlgeschla-
gen waren, durch intensive Beleuchtung des Objectes (Snellen
No. I[Ll) die Pupille, soweit dies mdglich war, zu verengern ver-
sucht. Durch diese Methode gelang es bei peun unter zehn
Presbyopen mit Hinausrlickung des Nahepunktes, die ich daranf-
hin untersuchte, die Hinausschiebung im Verhiltniss zu der ur-
spriinglichen auf ecinen sehr geringen Grad zu vermindern, bei
fiinf Personen sogar auf Null zu reduciren. Nur in cinem Ialle
war das auf dicse Weise erreichte Resultat sehr unwesentlich.

Damit ist also diec obige Annahme, dass die Entstehung der
Zerstreuungskreise u. s. w. in letzter Linie also die Pupillen-
erweiterung die Hauptursache der Hinausriickung des Nahepunk-
tes ist, bewiesen.

Nunmehr ist noch die Hinausschiebung desselben bel den
D jiingeren Personen zu erkliren. Zu diesen gehért zunichst
der eine, schon {rither erwiihnte Fall, eines 22jihrigen Mannes,
bei dem nach Pseundoephedrinisirang totale Paralyse -eintrat.
Rechnet man diesen ab, so bleiben noch 4 Patienten unter dem
presbyopischen Alter iibrig, von denen der eine 20, die iibrigen
10, 11 und 11 Jahr alt waren. Die Hinaunsschiebung des Nahe-
punktes betrug bei denselben, wie schon erwidhnt, L—34 Zoll,
im Durchschnitt etwa & Zoll.

Beriicksichtigt man nun ein Mal diesen sehr geringen Grad
der Verschiebung des Nahepunktes, andererseits das jugendliche
Alter dreier unter den vier in Frage kommenden Personen, in
dem man auf absolut zuverlissige Angaben noch keinen An-
spruch machen darf, so kann man diese vier Fille sehr gut in
das Gebiet der Untersuchungsfehler verweisen.

Abgeselien davon konnte aber auch hier die Entstehung von
Zerstreuungskreisen stérend mitgewirkt haben.  Der eine Fall
von totaler Paralyse steht so vollkommen ausserhalb der iibrigen
Erfahrungen, dass ich mich darauf beschrinken muss, denselben
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ohne weitere Erdrterungen mitzutheilen. DPathologische Verdnde-
rungen konnte ich an dem betreffenden Auge nicht constatiren.

Abgesehen von diesem letzten Fall, bin ich somit wohl be-
rechtigt, die Ansicht auszusprechen, dass auch die am Menschen
gemachten Erfahrungen nichts enthalten, was mit dem von mir
aus dem Thierexperiment erhaltenen Resultat, ,dass die durch
Pseudoephedrin  bewirkte Pupillendilatation auf Erregung des
Sympathicus beruhe, dagegen eine Lihmung der Nervenendi-
gungen des Oculomotorius oder der glatten Musculatur selbst
nicht vorliege“, im Widerspruch steht.

IL.
Ein pharmakologischer Beitrag zur Frage nach der
Constitution des Pseudoephedrin.

Von Wilhelm Filehne.

Wie aus der vorstehenden Arbeit hervorgeht, fihrt die An-
wendung des Pseudoephedrins zu einem Symptomencomplex, der
im Grossen und Ganzen dem durch B-Tetrahydronaphtylamin
hervorgerufenen gleicht. Es lag nahe, zwischen diesen zwei Kor-
pern, die dieselbe eigenartige — bisher pach anderen Stoffen ngch
nicht beobachtete — physiologische Wirkung ausiiben, Analogien
in der chemischen Constitution zu vermuthen. — Nun hatte sich
aus der Untersuchung zahlreicher dem g-Tetrahydronaphtylamin
verwandten Korper folgender Satz ergeben: Von den hydrirten
Naphtylaminen besitzen nur diejenigen, die auf der N-filhrenden
Seite hydrirt sind, und gleichzeitig die Amidogruppe in g-Stel-
lang tragen, jene eigenthiimlichen Wirkungen, oder mit anderen
Worten: ,'Trigerin der eigenthiimlichen physiologischen Wirkung

ist die in B-Stellung befindliche Atomgruppe C<§H . Die-

) Stern, Ueber die Wirkung der Hydronaphtylamine auf den thierischen
Organismus. Dieses Archiv Bd.115. — Derselbe, Ueber die Bezie-
hungen zwischen chemischer Constitution und physiologischer Wir-
kung bei den Hydronaphtylaminen u.s. w. Dieses Archiv Bd.117. —
Bamberger und Filehne, Beziehungen zwischen physiologischen
Kigenschaften und Constitution hydrirter Basen. Berichte der Deut-
schen Chewmischen Gesellschaft. XXII. 8. 777.



