
Das Ferment ist sehr gruppcnspcziflsch. Es braueht eine freie Amino- 
Gruppe. Es greift unter den Verbindungen der Struktur  KH2-(CH2)n-  
NH,  nur solche an, bei denen n > . 8  ist, dio niederen werden von der 
Histaminaee gespalten. Die Rolle, die das Riboflavin bei diesem Enzym 
spielt, ist noch nicht gekllrt.  

3) die Adrenalinoxydase oxydiert Adrenalin zu Adrenochrom, ebenso 
auch andere Adrenalin-Derivate. 

So wird 3,4-Dioxyphenyl-methylamino-propanol rasch, das 2,5-180- 
mere langsam oxydiert. . Die irreversible Bildung dee Indol-Ringcs beim 
Ubergang in das Adrenochrom inaktiviert das Ferment langsam. Uber 
die W i r k u n g s w e i s c  d e s  A d r e n a l i n s  wurde von vcrschiedenen Autoren 
ausfiihrlich berichtet. M. GolJart (Liittich) fand, daD Adrenalin und seine 
Homologen, nicht aber ihre Oxydations-Produkte, in Konzentrationen 
von 1:107 die maximale Zuckungs-Spannung des Muskels um 5-15?" 
steigern, K+-lonen schwachen, Caz+-lonen verstarken diesen Effekt. 
Wahrend des Auswaschens der K+-lonen wird zunachst die Adrenalin- 
Wirkung rermindert und dann wieder erhiiht. Obwohl Adrenalin Hi- 
stamin in Freiheit setzt, ist die Adrenalin-Wirkung kein Histamin-Effckt. 
Denn Neoantergan, das ein Histamin-Ant,agonist ist, iindert a m  Adre- 
nal in-~echanismus nichts. Der Adrenalin-Mcchankmus besteht in einem 
Festlegen der K+-Ionen in  den hfuskelzellen und damit in  einer Er- 
hohung der Polarisation, wie Experimente mit 42K bewicsen. Den glei- 
chen mechanischen Effekt haben auch Chinin-Injcktionen. Adrenalin, 
Chinin und KC1, Abkiihlung und Tetanus haben alle die gemeinsame 
Wirkung, die Fort.pfianzung der clektrischcn Erreguugswcllc kings der 
Muskel-Faser zu verzBgern. Line einzelne Zuekung ist aber, wie bereits 
A. V. Ifill zeigte, zu kurz, um volle Muskelspannung zu erzieleu, so daU 
solche Einfliisse, die die Kontraktion verlangern, die Zuckungs-Spannung 
erhohen werden. Nine Stoffwechsel-Wirkung liegt nicht vor. P. Chau- 
chard (Chatillon-sous-Bagneux) glaubt, daB Adrenalin bei der Muskel- 
kontraktion in Adrenochrom iibergeht und dieses Acetylcholin in Frei- 
lieit setzt. J .  H. Burn (Oxford) zeigte, dafl zur Wirkung der Sympathi- 
comimetica die Nervenendigungen notwendig sind mit ihrer Cholinesterase 
und Aminoxydase. 'An der innervierten Katzen-Nickhaut und Pupillc 
ist die Wirkung von Adrenalin grol), die von Noradrenalin klein, das Um- 
gekehrte i a t  der Fall nach Denervierung, da a n  den Nervcn-Endigungen 
ein spezifisch auf den normalen Ubertrager eingestelltes Enzym vorhanden 
ist. Bemerkenswert ist, dab dl- und l-ddrenalin den gleichcn Effekt hat-  
t,en uod daO die Aminoxydase langsamer als die Cholinesterase wirkt. 
J. H. lnnes (Aberdeen) fand ebenfalls, daB zur Wirkung der Adrenaline 
die Innervierung notwendig ist. Am innervierten Herzen ist nach Cocain- 
Gabcn Koradrenalin vie1 wirksamer, i m  Sinne einer 13eschleunigung, als 
vorher, wahrcnd die Adrenalin-Wirkung unverandert bleibt. Kach 
Durchtrennung der cardiotropen Nerven bleibt dagegen der Noradrenalin- 
Effekt unbeeinfluBt, aber Adrenalin verliert nach Cocainisierung an Wirk- 
samkeit. Q. B. West (Dundee) stellte fest, daB bei der Rcizung der adrencr- 
gischen Nerven sowohl Adrenalin wie Noradrenalin in  das Blut ausge- 
schieden werden, und zwar letzteres bei der Katze in  der 5- bis 10-fachen 
Mengc. C. Heymans und G. R. Vleeschhouzuer (Gent)  untersuchten den 
Mechanismus der B r a d  y e a r  d i e  (verlangsamte Herztatigkeit) durch 
Noradrenalin und die Wirkung von Drogen auf sie. Noradrenalin-Brady- 
cardie ist primar hervorgerufen durch einen Anstieg des Blutdrucks, als 
Folge von dessen Wirkung auf den Carotis-Sinus und die Aorten-Presso- 
rezeptoren, nicht suf nervosem Wegc iiber den Vagus-Nerven. Nor- 
adrenalin und Adrenalin erniedrigen die Schwelle dcr Pressorezeptoren; 
lokale Anwendung bewirkt zunehmende Kontraktion der Arterienwand 
und damit reticktorisehes Abfallen des Blutdruckes, wahrend P r i s  c o l  
(2-Bcnzyl-4,5-Imidazolin), Sauerstoff oder Papaverin gegcnteilig wirken, 
also Vasodilatation und 1Ierz-Beschlcunigung erzielen. Nach lokaler Gabe 
der Drogen auf den Carotis-Sinus folgt sofort ein betrichtlicher Anstieg des 
allgemcinen arteriellen Blutdruckes, ee entsteht das Bild dea Hochdruckes. 
Ganz entsprechend wirken nach M. L. Tainfer (Rensselaer, N. Y.) auch 
E r g o t a m i n  und Ergotoxin VaSOpreSSOriSCh und kehren damit die Wir- 
kung von Gaben des N-isopropyl-arterenols (,,Isuprel") um. Diese Wir- 
kung beruht auf der vermehrten Herztatigkeit. Ee resultiert Ver- 
grooerung dcr Ventrikel-Kontraktion, dcs Pulsdruckes und der Geschwin- 
digkeit. Das gleiche fand W. a. Kubicek (Minneapolis) mit  den X u t t e r -  
k o r n - P r a p a r a t e n  , ,L)HO 180" und ,,CCK 179" an I iunden mit und 
ohne Narkose. Die Mutterkorn-Alkaloide stellen a180 wertvolle Thera- 
peutica zur Kontrolle bestimmter Typcn des Hochdruckes dar. M. 
Schneider (Koln) versucht die Wirkung des Adrenalins auf die GefaB- 
muskulatur (der Gehirn-Arteriolen und der Kabcl-GefaDe) rnit ihrem 
anatomischen spiraligen Aufbau zu erklaren. Bei der Kontraktion der 
Muskulatur erweitert sich zunaehst das Lumen, wenn die Linge ver- 
andert werden kann, bei noch starkerer Kontraktion werden die GefaDe 
vollkommen geSChl08Sen. 

Uber einen neuen Stoff berichteten- G. Lehmann und W. liintzius 
(Dortmund). Die fluorometnsch im Plasma bestimmtc Adrenalin-Menge 
liegt stets wesentlich hoher als die biclogisch gefundene. Adrenalin wird 
im wesentlichen in  inaktiver Form, an EiweiD-Korper gebunden, von 
den Kebcnnieren ausgeschiedcn. Diese neue Form des Adrenalins wird 
A d r e n a l i n o g e n  genannt. Es t r i t t  ca. 1,5 min nach 8tarkenAnstrengun- 
Zen aus der Nebcnniere aus, auf Grund eines humoralen Xechanismus. 
Wihrend der Reizung ist die hdrenalinogen-Konzentration im venosen 
N u t  stets geringer, als im arteriellen. Ursache ist der Verbrauch im 
sympathisch innervierten Organ, wie die Ergebnisse eines Versuches an 
Hunden rnit gckoppcltem Kreislauf zeigen (Tabelle). Es wird angenom- 
men, daO das Adrcnalinogen a n  die sympathisehen Nerven angelagert 
und durch den Sympathieus-Reiz aktiviert wird. Dadurch entsteht 
Adrenalin (Sympathin (C  a n  n o n)) ,  das iibcr die Blutbahn Mehrausschiit- 
tung von Adrenalinogen bewirkt als Ereatz der bei der sympathisohen 

Innervation verbrauehten Jlenge. Die angelagerte Adrenalinogcn-Hengc 
ist stets 80 groll, daB vorubergehend eine adrenergische Reiz-ubertragung 
ohne sofortige Nachlieferung moglich ist. Die Ausschiittung von Leber- 
Zucker geht der Adrenalinogen-Slenge parallel: nach Elektro-Sehock 
sinkt wahrend einer Hemmungs-Phase von 0,s bis 5 min der Adrena- 
linogen-Spiegel (fluorometrisch bestimmt), steigt dann durch Mehraus- 
schiittung wahrend 2 bis 5 min und kommt in der Angleich-Phase, die 
4 bis 6 min dauert, pendelnd zur Norm zuriick. 

Mehr-Ausschtittung und Schock fallen in die gleiche Phase 
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Puls I Durch- I Verbrauch ,  ~ min 

Sympa- vor i 4 4 21 - 155 
thicus- wahrend I 12 3 , 36 252 199 

I Adrenaiinogen I Coronar Adrenalinogen- I 

I arteriell veniis b!utg. Herz ' 

Heizung ;nach 14 4 1 .  22 - l6jlSO 
K. K. Chen (Hiehmond) untcrsuchte die sympaticominietisclie Wir- 

kung a l i p h a t i s c h e r  u n d  a l i c y e l i s c h e r  A m i n e  und iand, daB Airline 
der Struktur  R-CH(NH,)-CH, starker wirken als sclche 1%-CH,- 
CH,-NH,. R = C, ist wirksamer als C, oder C,; Cyclopentyl wirk- 
samer, als n-Amyl, dies wirkt starker als die iso-Amyle. Cyclohexyl ist 
weniger wirkungsvoll als Cyclopentyl. Die optischen Isomeren unter- 
scheiden sich erheblich im svm~athicomimetischen Effekt. Es wurden 
die 3 4  Cyelo-pentyl-)2-aminomcthyl-pentane, 
cyclo-C,H,,C€I,-CH(NH,)-CH,, in ihrcn lsomeres I Wirkung  
diastereomeren Verbindungen mit d- und d d-Mandelat ' 3 1 

- 2 -  ~ ~ 

l-&Iandels&ure untersucht und folgende Wir- d-I-Mandelat 1,6 
kungs-Unterschiede festgestellt (Benzedrin I-d-Mandelat 0,Q 

I-I-Mandeiat I 1,3 = l):, 

D. Bouet (Rom) berichtcte iiber d i e 1 s t r u k t u r e l l e n  B e z i e h u n g e n  
z w k  c h e  n 8 y m p a t h i e  o m i m e  t is  c h e n u n d s y  m p a t h i c  o 1 y t i s  c h e n 
S t o f f  e n .  Die unsubstituierten Amine von Phenyl-amino-propanen oder 
Phenyl-amino-propyl-Bthern sind stets sympathicomimetisch, die Di- 
methylamine sympathieolytisch, Oxyphenyle gehoren meist der erstcn 
Gruppe an. Hierher gehort auch die Dihydro-lysergsaure (I) ,  die wegen 
ihrcr strukturellen Beziehung zu Mutterkorn-Alkaloiden untersucht 
wurde. I n  ihr ist das (3-Naphthyl-Gerust fur die pharmakologisehe Wir- 
kung wicht.ig. Mit 10 mg/l wirkt deshalb auch das dl-ac-Tetraliydro-(3- 
naphthylamin-Derivat (111), dessen Wirkung stark vermindert wird 
durch Offnung des Tetrahydro-Ringes. Die Verbindung ,,61415" (II), 
die in der Struktur  der Lysergsaure recht Lhnlich ist, h a t  pharmakolo- 
gkch den gleichen Effekt. 
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W .  T I1 E I  L A C K E R ,  Hannover: Umlagerungen bei organischen 
H ydrazin-Abkdmmlingen. 

Nach einem tfberblick iiber die Reckmannschc Umlagcrung der 
Oximc werden Urnlagerungsreaktionen analoger Hydrazone unter dem 
EinfluB von Sauren behandelt. Diese verlaufen ganz andere als die 
Beckmannsche Umlagerung, d a  bei ihnen das Kohlenstoffgeriist des zu 
Grundeliegenden Ketonsnichtgesprongt wird. A c e t o p h e n o n - p h e n y l -  
h y  d r a z  o n - p  e r c h l  o r  a t  gibt beim Hrhitzen 2-Phenylindol (Indol-Bil- 
dung nach E. Fischer) I B e n  zo p h e n o n - p h e n  y 1 h y d r a  z o n - p e r c h l  o r a t 
in  geringem Umfange p-Semidin-Umlagerung, das Aeetyl-phenylhydrazon 
desselben Ketons beim Erhitzen rnit Zinkchlorid in  geringem Umfange 
o-Semidin-Umlagerung. Die Buffassung der Indol-Bildung als o-Benzi- 
din-Umlagerung nach G. M. und R. Robinson besteht damit zu Reeht. 
Wahlt man ein Derivat eines aliphatischen Hydrazons und 8chlieBt damit 
die Indol-BBdung BUS, so t r i t t  ebenfalls eine Art c-Benzidin-Umlagerung, 
nun aber zwischen zwei aliphatischen Resten ein. Aus A e e t o p h e n o n -  
d i m e  t h y l h y  d r a z o  n - p e r c  h l o r a  t ents teht  beim Erhitzen zuniichst - 
analog der Vorstellung von Robinson - o-Dimethylamino-propiophe- 
nonimin-perchlorat, das sich in  geringer Nenge isolieren laat ,  in der Haupt-  
sache jedoch in sekundarer Reaktion in- l,l-Dimethyl-3-phenyl-pyra- 
zolinium-perchlorat umgewandelt wird. Ahnlich entsteht aus A c e  t o -  
p h e n c n - d i  b e n z y l - h y  d r a z  o n - p  e r c h l o r a  t l-Benzyl-3,5-diphenylpy- 
razol, aus A c e  t o p  h e n o n - p  e n  t a m e  t h y 1  e n - h y  d r  a z o n  1,5-Tetramo- 
thylen-3-phenyl-pyrazol. Der Umlagerungsmeehanismus wird diskutiert. 
Zur Klsrung der O s a z o n - B i l d u n g  wird die Umlagerung des B c n z o i n -  
p h c n y l h y d r a z o n s  untcreucht. Dieses wird durch Erhitzen mit Essig- 
siiure auf looo glatt in  Benzil-monimin Ibzw. Benzil und Ammoniak) und 
Anilin gespalten, die gleiche Spaltung t r i t t  bei dem p-lrlitrophenylhy- 
drazon ein, doch verlauft die Rcaktion infolgc des leichten Austausches 
des p-Kitrophenylliydraein-I~est~s zwischen Ausgangshydrazon und Ben- 
zilmonimin hier komplizierter. Die entscheidende Heaktionsstufe bei der 
Bildung dcr Osaaone aus a-Oxyaldehydeu bzw. -ketonen ist damit die 
S p a l t u n g  d c s  p r i m a r  g e b i l d e t e n  X o n o h y d r a z o n s  unter dem Ein- 
flu6 von EesigsBure. T. [VB 2621 
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