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Uber eine Gruppe therapeutisch wirk-
samer Sdureamidel).

Von G. Fucus in Biebrich a. Rh.
(Eingeg. d. 1.'9. 1904.)

In Heft 25 der Miinch. med. Wochenschr.
dieses Jahrgangs habe ich in Gemeinschaft
mit dem Psychiater Herrn Prof. Dr. Ernst
Schultze-Bonn eine Abhandlung verdffent-
licht, in der wir bestimmte Gesichtspunkte
entwickelt haben, die uns zur Auffindung
einer neuen Gruppe von Siureamiden mit
hervorragend hypnotischer Wirkung gefiihrt
haben. Bei den theoretischen Erdrterungen
haben wir darauf hingewiesen, dafi schon
Baumann u. Kast (Z. physiol. Chem. 1890,
52—74) in ihrer bekannten Arbeit iiber
die Sulfone die Athylgruppe im Gegensatz
zur Methylgruppe fiir die hypnotische Wir-
kung dieser Stoffe verantwortlich machen,
und daB in diesen die Intensitit der hypno-
tischen Wirkung wenigstens beim Tier der
Anzahl der in den Sulfonen enthaltenen
Athylgruppen proportional ist. Es hat sich
nun nach der Auffindung des Hedonals oder
Methylpropylearbinolurethans durch Dreser
(Verhandl. der 71. Versammlung deutscher
Naturforscher und Arzte 1899) und nach
den Untersuchungen von E. Fischer u. J.
von Mering: ,Uber eine neue Klasse von
Schlafmitteln* (Therapie der Gegenwart 1903
H. 3), ergeben, daf der Propylgruppe in der-

1) Vortrag gehalten in Breslau auf der
76. Versammlung Deutscher Naturforscher und
Arzte, Abteilung fir Pharmazie und Pharma-
kognosie.

Ch. 19C4.

selben chemischen Bindungsweise eine #hn-
liche, wenn nicht sogar stirkere, hypnotische
Wirkung zukommt. SchlieBlich ist es eine be-
kannte Tatsache, daf die Halogene Cl und
Br in bestimmten organischen Verbindungen,
von denen Chloralhydrat, Isopral (Trichloriso-
propylalkohol) und Bromalhydrat die wich-
tigsten sind, als die Triiger der hypnotischen
Wirkung anzusehen sind. Mit kurzen Worten
kann man das eben Auseinandergesetzte in
folgendem Satze zusammenfassen: | In uuseren
Schlafmitteln sind die an das C-Atom ge-
ketteten Chlor- und Bromatome oder die an
das C-Atom gebundenen Athyl- bzw. Pro-
pylgruppen die Triager des. hypnotischen
Effekts*.

Aber diese Atome und Gruppen, sind es
nach 1meiner persénlichen Auffassung nicht
allein, die unseren Schlafmitteln die thera-
peutische Wirkung verleihen. Meiner An-
sicht nach sind sie wohl die Triiger des spe-
zifisch hypnotischen Effekts; fiir die Aus-
losung des gesamten physiologischen Vor-
gangs indessen ist noch ein weiterer Faktor
ndtig, und als diesen spreche ich die Hydr-
oxylgruppe an. Dieser fillt die Aufgabe
zu, die Affinitit, d. i. die physikalisch-che-
mische Verwandtschaft des Stoffs zu den
Geweben, 1m vorliegenden Falle zu. dem
Groffhirnrindengewebe, zu vermitteln.

Unbestritten ist es, daB der Hydroxyl-
gruppe in vielen unserer Arzneimittel eine
wichtige Rolle zufdllt. Wir wissen vom
Morphin und seinen Derivaten dem Codein
(Methylmorphin) und Dionin (Athylmorphin),
| welche Anderung der Wirkung mit dem Er-
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satz des Hydroxylwasserstoffs durch Methyl
oder Athyl bewirkt wird. Desgleichen hat
die Herstellung der verschiedenen geschmack-
losen Chininderivate gezeigt, von welcher
Wichtigkeit die Hydroxylgruppe des Chinins
fir die pharmakodynamische Wirkung des
Chinins ist, indem alle diese Chininderivate,
welche Siureester des Chinins sind, die spe-
zifische Chininwirkung in um so geringerem
Mafle zeigen, je geringer die Verseifungs-
geschwindigkeit ist, je bestindiger also die
Veresterung des Hydroxyls ist. Von den
Anilinderivaten ist es eine bekannte Tatsache,
dal nur diejenigen brauchbare Fiebermittel
sind, die im Organismus zu Amidophenolen
oxydiert werden und als solche im Harn
durch die Indophenolreaktion sich zu er-
kennen geben.

Betrachten wir die Schlafmittel selbst, so
enthalten eine Reihe derselben, wie das Chlo-
ralhydrat, Isopral, Amylenhydrat, Paraldehyd
eine Hydroxylgruppe und entsprechen dieser
Annahme. Anders ist es mit den Sulfonen,
die eine Hydroxylgruppe nicht besitzen. Da-
gegen betonen und beweisen Baumann
u. Kast 1. c¢. ausdriicklich, daf nur die-
jenigen Sulfone wirksam sind, die durch den
Stoffwechsel umgewandelt werden. Da nun
aber die Sulfone als Sulfosiuren im Harn
ausgeschieden werden, so ist die Annahme
nicht von der Hand zu weisen, da8 wibrend
dieses Vorganges sich ein entsprechendes
Hydroxylderivat als Zwischenprodukt der
Umwandlung im Organismus bildet. Ibenso
erscheint mir die Auffassung berechtigt, daf
dem Veronal, dem E. Fischer u. J. von
Mering 1. c. die Formel

CH; CONH
\C/
VN
CH, CONH
beilegen, in alkalischer Losung, wie dasselbe
im Organismus resorbiert ist, die tautomere
Formel

>C0

C,H, CON
> >COH

C,H, CONH
zukommen diirfte, denn wir wissen, daf das
Wasserstoffatom h#ufig sehr labil ist. Diese
Auffassung stiitzt sich auf die Tatsache, daf
die beiden Wasserstoffatome der Didthylbar-
bitursiure nicht gleichwertig sind, sondern
die S@ure nur ein Natriumsalz bildet und
daher einbasisch ist.

Was nun das iiber die Sulfone und das
Veronal Gesagte anbelangt, so ist das ledig-
lich Hypothese. Indessen steht dieser Hy-
pothese meines Wissens vom chemisclh-phy-
sikalischen Standpunlkte betrachtet, etwas
Positives nicht entgegen. Sie gewinnt aber

sehr an Wahrscheinlichkeit, wenn es gelingt,
durch Uberfithrung eines den oben erirterten
chemischen Bedingungen entsprechenden Stoffs
ohne Hydroxyl, ohne sonstige wesentliche Ver-
anderung desselben, eine Hydroxylverbindung
zu erhalten, die zum Unterschied von dem Aus-
gangsprodukt hypnotische Wirkung besitzt.
Dieser Beweis ist von uns tatsiichlich er-
bracht worden. Es erschienen uns fiir diese
Untersuchungen die niederen Glieder der
aliphatischen Ketone geeignet, die sich mit
Hydroxylamin in alkalischer Losung in die
entsprechenden Oxime iiberfithren lassen, wo-
durch die eben besprochenen chemischen
Bedingungen erfiillt sind. Als Beispiel wihle
ich das dem Trional entsprechende Keton

CH, CH,

! |
C—O0- NH,OH C=N—-OH+4H,0

! Hydroxylamin Wasser
C,H; C,H,
Methyléithylketon Methylathylketoxim

An Stelle des zweiwertigen Sauerstoffs
ist die zweiwertige Oximidogruppe getreten.

Die Untersuchungen von Ernst Schultze
und mir am Tier ergaben nun, daf Dime-
thylketon (Aceton), Methyliithylketon, Methyl-
propylketon, Disthylketon, Athylpropw lketon
und schlieflich Dipropylketon in Gaben von
2 g (in Gelatinekapseln per os gereicht) bei
Hunden von 6 bis 8 bis 12 kg unwirksam
waren. Als wir dagegen die entsprechenden
Ketoxime in gleichen Gaben von 2,0 g in
gleicher Weise denselben Hunden verab-
reichten, beobachteten wir folgende Re-
sultate:

Das Dimethylketoxim loste nur eine ge-
ringe sedative Wirkung aus, die von der des
Acetons kaum verschieden war. Methyl-
dthylketoxim erzeugte hingegen innerhalb
20 Minuten einen zweistiindigen Schlaf, Me-
thylpropylketoxim rief in der gleichen Zeit
einen drei- bis vierstiindigen Schlaf und
Diithylketoxim einen fiinf- bis sechsstiindigen
Schlaf hervor. Als wir Athylpropvlket0x1m
verabreichten, stellte sich innerhalb weniger
Minuten ein #HuBerst tiefer Schfaf ein, zu
dem nach zwei Stunden Krimpfe hinzutraten,
die nach subkutaner Applikation von 0,1 g
Morphium hydrochloricum allm#hlich ver-
schwanden. Nach 17 Stunden zeigte sich
der Hund immer noch sebr benommen. Di-
propylketoxim veranlaBte nach #/,~—5/, Stun-
den einen iiber sieben Stunden andauernden
Schlaf und erzeugte bei Kaninchen ebenfalls
starke Kriimpfe. Diese Resultate ergeben ein-
deutig, daB einerseits die Athyl- oder Pro-
pylgruppe an C-Atom gebunden die Triger
des hypnotischen Effekts sind, andererseits
aber, daB zur Auslosung des physiologischen
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Vorgangs die Anwesenheit der Hydroxyl-
gruppe erforderlich ist. Es konnte indessen
noch eingewandt werden, dafi der eingefiigte
Stickstoff (N) fiir die therapeutische Wir-
kung in Betracht gezogen werden miisse.
Das ist aber fiir die Anfangsglieder der vor-
liegenden Ketoxime nicht zutreffend. Hitte
der Stickstoff (N) ni#mlich auf die hypno-
tische Wirkung einen Einflu, so miifite sich
das auch bei dem Acetoxim zeigen, welches
aber physiologisch indifferent ist. Dagegen
tritt bei den hoheren Gliedern der Oxime,
besonders bei dem Athylpropylketoxim und

Dipropylketoxim, der Amincharakter der
Oxime
C,H;
N
JC=N—
C,H,

derartig in den Vordergrund, daB sich wih-
rend des Schlafes heftige Krampfanfille ein-
stellen, die bekanntlich physiologische Eigen-
schaften der aliphatischen Amine darstellen.
Nur die mittleren Glieder der Ketoxime:
Methylithylketoxim, Methylpropylketoxim und
Didthylketoxim besitzen reine hypnotische
Wirkung, und in diesen {ibernimmt der Stick-
stoff (N) deshalb lediglich die Rolle des
Bindegliedes.  Die weitere physiologische
Untersuchung der Ketoxime an Tieren und
zum Teil des Methylithylketoxims an uns
selbst hat indessen ergeben, daB sie ihrer
itzenden Eigenschaften halber als Schlaf-
mittel unbrauchbar sind.

Aus diesem Grunde muften wir uns nach
dhnlich konstituierten Stoffen umsehen, und
als solche erschienen uns die disubstituierten
Acetamide von der allgemeinen Formel

R

>CH—CONH,

R
am aussichtsreichsten. Bestimmend fiir die
Vornahme der Untersuchungen war aber
die Annahme, daf den Amiden in alkali-
scher Losung (Diathyl- und Dipropylacet-
amid 16sen sich beim Erwirmen sehr leicht
in Natronlauge) die tautomere den Imido-
dthern entsprechende Formel

R NH
SCH— X
R OH

zugesprochen werden muf, in welcher dann
die Hydroxylgruppe vorhanden ist.

E. Fischer und J. von Mering 1 ec
hatten gefunden, daB 4--5 g Diithylacet-
amid bei einem Hunde von 7,5 kg keine
Wirkung hervorbrachten.

Wir gaben zunichst einem Hunde von
6 kg 1,0 g Diiithylacetamid, ohne dabei die

geringste Wirkung beobachten zu konnen;
als wir indessen einem gleich schweren Hunde
1,0 g Dipropylacetamid per os verabreichten,
verfiel dieser in dreistiindigen tiefen Schlaf. Wir
wiederholten daher den Versuch mit Diiithyl-
acetamid und gaben einem Hunde von 51/, kg
4 g Diithylacetamid. Nach 45 Minuten trat
Schlaf ein, der, wenn er auch nicht tief war,
doch den ganzen Tag iiber anhielt.

Eine hypnotische Wirkung kommt also
dem Diathylacetamid zweifellos zu.

Nachdem wir gesehen hatten, daff Di-
propylacetamid schon in Mengen von 1,0 g
einen Hund zum Schlafen bringt, setzten wir
die Versuche fort und gaben die doppelte
Menge einem 9 kg schweren Hunde. Nach
einer halben Stunde erfolgte Erbrechen; der
Hund fra8 das Erbrochene aber wieder auf,
ohne daB weiteres Erbrechen auftrat, und
verfiel ungefihr 50 Minuten nach Darrei-
chung des Mittels in einen Schlaf, der mit
kurzen Unterbrechungen etwa acht Stunden
anhielt. Vergleicht man damit die Wirkung,
welche andere Schlafmittel wie Chloralhydrat,
Paraldehyd, Sulfonal, Trional, Amylenhydrat
oder Dormiol beim Hunde auslésen, so er-
weist sich, da8 Dipropylacetamid diesen allen
iiberlegen ist. Ubertroffen wird es nur vom
Veronal.

Es kam nun darauf an die hypnotische
Wirkung der disubstituierten Acetamide noch
zu erhohen. Dies konnte geschehen durch
Einfiihrung von Athyl- oder Propylgruppen
oder durch die Einfithrung von Halogen.
Obgleich von vornherein die Einfijhrung von
Halogen in den Acetylrest aus den oben er-
orterten Griinden vom chemischen und phy-
siologischen Gesichtspunkte am geeignetsten
erschien, gingen wir doch systematisch vor
und fiihrten, um die Richtigkeit unserer theo-
retischen Voraussetzungen noch weiter zu
priifen, zun#chst in die Amidgruppe, und
zwar des stiirker wirkenden Dipropylacet-
amids erst einen und dann zwei Athylreste,
sowie spiter ein Bromatom ein.

Die Tierversuche ergaben, daf, in Gaben
von 2 g per os gereicht, Dipropylacetbrom-
amid unwirksam war, Dipropylacetmonoithyl-
amid starke Krimpfe erzeugt, wihrend Di-
propylacetdifithylamid weniger starke Krimpfe
hervorrief.

Schon Nebelthau hatte in seiner Ar-
beit: ,Uber die Wirkungsweise einiger aro-
matischer Amide und ihre Beeinflussung
durch Einfiihrung der Methyl- und Athyl-
gruppe*, gefunden, daB, wenn in aromati-
schen Amiden, denen schwache hypnotische
Wirkung eigen ist, die Amidwasserstoffe durch
Methyl oder Athyl ersetzt werden, diese
Stoffe dann bei Warmbliitlern Aufregungs-
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zustinde und Krimpfe, #hnlich wie nach
Ammoniakvergiftung hervorgerufen, d. h. mit
anderen Worten, wenn der Charakter des
Siureamids als Amin in den Vordergrund
tritt. Dasselbe sehen wir nun in weit her-
verragenderem Grade bei dem Dipropylacet-
amid und seinen Athylderivaten. Wihrend
das Dipropylacetamid in einer Gabe von 2 g
bei einem Hunde von 8 kg vielstiindigen
Schlaf hervorruft, 18st das Dipropylacet-
monodthylamid in der gleichen Gabe von
2 g bei dem gleichen Tiere starke klonische
und tonische den ganzen Korper ergreifende
Krimpfe aus, die mit Morphin zum Nach-
lassen gebracht werden konnten. Nach Ein-
verleibung von 3 g Dipropylacetmonoiithyl-
amid ging ein Hund von 81/, kg trotz sub-
kutaner Morphinanwendung zugrunde. Das
Dipropylacetdidthylamid wirkt zwar auch
aufregend und erzeugt Krimpfe, doch in viel
geringerem Male, wie das Monoderivat.
Diese merkwiirdige Erscheinung scheint mir
auf die bedeutend geringere Lislichkeit des
Priparates zuriickgefithrt werden zu miissen.
Aber auch hier gewahren wir die n#imliche
Erscheinung wie bei den hoheren Ketoximen,
daf mit dem Hervortreten des Amincharak-
ters des Stickstoffs (N) stets die den A.minen
eigene krampferregende Wirkung in Er-
scheinung tritt.

Hiernach blieb uns nur noch die Ein-
fiihrung von Halogen in den Acetylrest der
disubstituierten Acetamide iibrig. Vom Chlor
sahen wir wegen der bekannten schidlichen
Wirkung auf das Herz ab und stellten

Br Br
C,H, \ NH  GH,\ NH
>o—et >t
C,H, OH C,H, OH
Bromdiathylacetamid Bromithylpropyl-
acetamid
und
Br
CH, NH
’ N VA
» 06—
C,H, OH
Bromdipropylacetamid

dar. Zur Darstellung dieser Verbindungen
fiihrt man vorteilhaft die disubstituierten
Essigstiuren mittels Phosphorpentachlorid in
die Chloride iiber. Diese werden allm#hlich
mit einem Molekiill Brom versetzt und der
Bremwasserstoff durch Erhitzen ausgetrieben.
Bas Bromochlorid wird durch fraktionierte
Destillation gereinigt und dann mit wisse-
rigem Ammoniak in das Amid iibergefiihrt.
Die neuen Bromdialkylsiureamide sind vor
den bisher bekannten Schlafmitteln dadurch
gekennzeichnet, daB zum ersten Male die
beiden verschiedenen Triiger der hypnotischen

Wirkung einerseits das Brom, anderseits die
Athyl- oder Propylgruppe an dasselbe C-Atom
gekettet sind.

Abgesehen vom Bromalhydrat, das eine
Bedeutung in der Therapie nicht erlangt
hat, bilden die drei S#ureamide die ersten
Verbindungen von hypnotischer Wirkung, in
denen das Brom einen wesentlichen Bestand-
teil ausmacht. Endlich schlossen wir aus
den chemischen Beziehungen derselben zu
dem bereits bewihrten Valyl, dem n-Vale-
riansiuredisithylamid

CH,— CH, — CH, — CH, — CON(G,H,),,

daB auch bei unseren Amiden eine giinstige
Wirkung auf Kopfschmerzen zu erwarten sei.

Auch diese Apnahme hat, wie das gleich
an dieser Stelle vorweggenommen sei, durch
zahlreiche klinische Untersuchungen, die dem-
nichst verdffentlicht werden sollen, Bestiiti-
gung gefunden, so dal unsere theoretischen
Konzeptionen sich durchaus als zutreffend
erwiesen haben.

Das Bromdiithylacetamid ist ein kristal-
linischer Korper, der bei 66—67° ohne Zer-
setzung schmilzt und in Ather, Benzol, Al-
kohol und Ol, sowie anderen organischen
Liésungsmitteln leicht 16slich ist; es 10st sich
in 115 Teilen Wasser. Teilungskoeffizient
nach Meyer 7,2.

Das Bromdipropylacetamid ist ebenfalls
ein schon kristallinischer Korper, der bei
55 — 56 unzersetzt schmilzt und in den oben
genannten organischen Losungsmitteln leicht
Ioslich ist. Er 1ost sich in Wasser 1:300.

Das Bromithylpropylacetamid wurde als
ein gelbliches Os vom spez. Gew. 1,252 ge-
wonnen. Es siedet unter Zersetzung und zeigt
in bezug auf seine Ldslichkeit ein analoges
Verhalten wie Bromdipropylacetamid.

Die Zahl unserer Tierversuche mit den
drei erwihnten Priparaten ist eine betriicht-
liche; da aber im wesentlichen das gleiche
Resultat erzielt wurde, so begniligen wir uns
mit der Wiedergabe einiger weniger Pro-
tokolle.

Ein Hund von 6 kg Gewiclit erhielt 2 g
Bromdiithylacetamid per os in Kapseln um
3 Uhr; 3 Uhr 10 Min. leichtes Taumeln,
3 Uhr 15 Min. leichter Schlaf, 3 Uhr 20 Min.
fester Schlaf, 9 Uhr anhaltend gleich tiefer
Schlaf. Am anderen Morgen befand sich
das Tier immer noch im festen Schlaf, der
mit kurzen Unterbrechungen bis 5%/, Uhr
nachmittags anhielt. Dann fra8 der Hund mit
gutem Appetit, die Bewegungen waren noch
etwas unsicher, aber nur fiir kurze Zeit. Der
Schlaf hatte somit fast 26 Stunden ange-
halten.

Ein anderer Hund von 6,5 kg erhielt
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11 Ubr 10 Min. 1,5 g Bromdiiithylacetamid.
Nach 15 Minuten trat fester, ruhiger Schlaf
ein, der bis 8 Uhr abends beobachtet wurde.
Am anderen Morgen 7 Uhr war das Tier
zwar wach, taumelte aber stark und fiihlte
sich offenbar recht schlifrig; um 91/, Uhr
verfiel es wieder in Schlaf, wachte um 3 Uhr
auf und fraB mit HeiBhunger, um nach
3/, Stunden von neuem in Schlaf zu ver-
sinken und am niichsten Morgen normal zu
erwachen.

Ein Hund von 9,5 kg erhiilt per os 2 g

Bromithylpropylacetamid um 9 Uhr; 9 Uhr
10 Min. fester Schlaf. Um 6 Uhr 10 Min.
wach, schlift aber bald wieder ein. Ruhiger,
leichter Schlaf bis 12 Uhr 10 Min. des an-
deren Tages. Darnach ist das Tier wieder
normal. .
Wir versuchten sodann Bromdipropyl-
acetamid. Ein Hund von 5,5 kg bekam
111/, Uhr 1 g, nach etwa einer Stunde tau-
melte er leicht und schlief wenige Minuten
darauf ein. Um 31/, Uhr wurde er wach
und fraf mit HeiBhunger, nach einer halben
Stunde versank er wieder in Schlaf, der
noch um 6 Uhr anhielt. Am anderen Morgen
war er normal. Ein #hnliches Resultat er-
gaben die anderen Versuche.

Wir machten fernerhin bei einem und
demselben Hunde von 5,5 kg Gewicht in
Zwischenriumen von je sieben Tagen Ver-
suche mit Chloralhydrat, Bromdizthylacetamid
und Bromdipropylacetamid.

1. 2 Uhr 30 Min. 1,5 g Chloralhydrat
in Gelatinekapseln. 3 Uhr 5 Min. fester
Schlaf, 3 Uhr 35 Min. erwacht der Hund
und ist in kurzer Zeit vollstindig normal.

2. 9 Uhr 5 Min. 1,5 g Bromdiithyl-
acetamid. 9 Uhr 15 Min. fester Schlaf.
6 Uhr abends noch fester Schlaf. Die Be-
obachtung wurde unterbrochen. Am anderen
Morgen 7 Uhr war das Tier wach, doch tau-
melte es stark und war sehr schlifrig; es
fraf mit Begierde und schlief bald darauf
bis 10 Uhr; dann erwachte es und war noch
schliafrig. Am Nachmittage wurde normales
Verhalten beobachtet.

3. 10 Uhr 1,5 g Bromdipropylacetamid.
10 Uhr 20 Min.: der Hund wurde schlifrig
und miide. 12 Uhr 20 Min.: der Hund tau-
melte sehr stark und war unruhig. 12 Uhr
50 Min.: fester Schlaf. 6 Uhr abends fester
Schlaf. Die Beobachtung wurde unter-
brochen. Am anderen Morgen war das Tier
wach und taumelte noch etwas.

Wir mochten noch hervorheben, dal wir
0,2 g Bromdiithylacetamid in Ol gelost einem
Kaninchen von 2 kg Korpergewicht nach-
mittags 3 Uhr injiziert haben. Nach 15 Mi-
nuten waren die hinteren Extremititen ge-

lihmt, nach 30 Min. verfiel es in einen tiefen
Schlaf, der bis zum Abende anhielt.

Ebenso rief es in Ol gelsst rektal ein-
verleibt tiefen Schlaf hervor. Wir gaben
einem Kaninchen 0,3 g Bromdiithylacetamid
in Ol gelost per clysma; es schlief danach
einige Stunden.

Aus unseren Versuchen ergibt sich, daf
die neuen Priparate dem Chloralhydrate in
ihrer Wirkung, wenigstens beim Hunde, sehr
iiberlegen sind. Sie wirken aber auch viel
stiirker als die anderen gebriuchlichen Schlaf-
mittel, wenn wir das Veronal ausnehmen.

Weiterhin haben wir nach unseren Tier-
versuchen den Eindruck erhalten, daf Brom-
disithylacetamid wirksamer ist als die beiden
homologen Priparate. Nicht nur tritt die
Wirkung bei jenem Mittelschneller ein, sondern
sie hilt auch linger an.

Wir haben aus diesem Grunde dem Brom-
didthylacetamid vor den anderen beiden den
Vorzug gegeben; das Priparat wird von
der Firma Kalle & Co. in Biebrich a. Rh.
unter dem Namen ,Neuronal* in den Handel
gebracht.

Berichte iiber klinische. Versuche liegen
von A. Siebert aus der Provinzial-Heil- u.
Pflegeanstalt, Direktor Geh. Med.-Rat Prof.
Dr. Pelman, Bonn, und von Becker
aus der Rhein. Provinzial-Heil- u. Pflege-
anstalt Grafenberg, Direktor Sanitéitsrat
Dr. Peretti, vor. Beide sprechen sich iiber
die hypnotische Wirkung des Neuronals
giinstig aus, indem sie vor allem das Fehlen
jeglicher Nebenwirkungen, wie Benommen-
heit, motorische Unruhe, kumulative Wirkung
usw. hervorheben. Auch bei Epileptikern
scheint das Neuronal eine sedative Wirkung
auszuiiben. Vor allem wird epileptisches Kopf-
weh durch Neuronal giinstig beeinfluBt.

Ob das Neuronal als spezifisches Mittel
bei Epilepsie zu brauchen ist, kann natiir-
lich erst durch jahrelange Anwendung in
kleinen Gaben, um den hypnotischen Effekt
auszuschalten, entschieden werden. Jeden-
falls bedeutet das Neuronal einen Fortschritt
auf pharmazeutischem Gebiete, indem es neben
dem hypnotischen Effekt infolge seines Brom-
gehaltes ausgesprochen sedative und des wei-
teren auch analgetische Wirkung ausiibt und
dadurch vor den bisher gebriuchlichen Schlaf-
mitteln einen wesentlichen Vorzug besitzt.

Zum Schlusse ergreife ich gern die Ge-
legenheit, zugleich im Namen des Herrn
Prof. Dr. Ernst Schultze, unserem Mit-
arbeiter Herrn Dr. R. Rhodius fiir die
tatkriftige Unterstittzung bei Ausfilhrung
der experimentellen Arbeiten den aufrich-
tigsten Dank auszusprechen.





