In der Diskussion zeigte B. Hess. Heidelberg, dafl die Serum-
LDH auch durch Chromatographie an Diithylaminedthyl-Ceilu-
lose zerlegt werden kann, die er verschiedenen Organen (Herz-
muskel, Leber, Skelettmuskel und Erythrozyten) zuordnen konnte.
Die Enzyme unterscheiden sich auch durch ihre Michaelis-Kon-
stanten. Fiir die klinische Routine-Untersuchung ist wichtig, dall
sich LDH aus Herzmuskel und aus Leber im Reagensglas trennen
lassen, da erstere an DEAE-Cellulose adsorbiert wird, letztere
nieht. [VB 375]

Therapiekongre8 und Heilmittelausstellung
Karlsruhe, 28, August bis 3. September 1960

Die 12. Deutsche Therapiewoche und Heilmittelausstellung er-
zielte mit iiber 6000 Teilnehmern aus 18 Landern die bisher grofite
Besucherzahl. In dem Festvortrag zum Gedenken an den ver-
storbenen Prisidenten des Therapiekongresses L. B. Grole, Glotter-
bad, sprach F. Hoff, Frankfurt, wieder die Mahnung an die Arzte
aus, dem Patienten nicht nur Arzneimittel zu versehreiben, son-
dern zuerst auf den Menschen, sein persdnliches Schicksal, seinen
speziellen Fall einzugelien. Zum Hauptthema des ersten Taves:
o Heutize Anschauungen iiber Krebsentstehung und Krebsthera-
pie“ berichtete u. a. K. H. Bauer iiber seine Erfahrungen bei
Krebsoperationen. Therapieerfolge sind bei dieser Krankheit sei-
ner Meinung nach nur durch eine aggressive Therapie zu erreichen.
Die Operabilitit der Fille wurde im Laufe der Jahre wesentlich
erweitert. N. Brock, Asta-Werke, Brackwede, betonte in seinem
Vortrag iiber die Chemotherapie des Krebses, daf die als Krebs-
Chemotherapeutica entwickelten Cystostatica trotz guter Erfolge
im Tierversuch klinisch enttduscht hitten. Die Anwendung dieser
Mittel wird durch ihre Nebenwirkungen eingeschrinkt, da sie auf
alle Zellen des Organismius, insbesondere auf das hochempfind-
liche Knochenmark, schidigcend wirken. Die Strahlenbehandlung
des Krebses, seine Morphologie und die Statistik der Krebsverbrei-
tung waren weitere Vortragsthemen des ersten Tages.

In der Schwarzwaldhalle hatten ca..260 Arzneimittelfirmen aus
dem In- und Ausland ihre Praparate ausgestellt. Hier soll iber die
den Chemiker interessierenden neuen synthetischen Verbindungen
sowie iiber Naturstoffe mit therapeutischer Wirkung und ihre
Derivate berichtet werden. Neue Kombinationspriparate, die fir
den Mediziner sehr wertvoll sein konnen, werden nicht beriicksich-
tigt.

Zur Behandlung von Angina pectoris, Koronarsklerose und
allen Durchblutungsstromungen des Herzmuskels brachten die
Farbwerke Hoechst ein neues Medikament heraus: Segontin®.
Die Substanz, N-3-Phenyl-propyl-(2’)-1.1-diphenylpropyl-(3)-
amin {I), besitzt eine ausgeprigte koronargefdBerweiternde Wir-
kung mit Steigerung der koronaren Sauerstoffreserven, dariiber
hinaus vereinigt sie sympathikolytische und sedative Eigenschai-
ten, die der Koronarinsuffizienz vorbeugen konnen. Segontin hat

CH,

(H5C5)2CH—(CH2)2—NH—éH—CHz—CBHS
1

keine chemische Beziehung zu den bisher in der Therapie der Koro-
narerkrankungen angewendeten Mittel. Es ist kein Notfallsmedi-
kament zur Kupierung des Angina-pectoris-Anfalls, sondern die
Wochen dauernde Behandlung soll die stenokardischen Beschwer-
den durch eine anhaltende Besserung der koronaren Durchblu-
tungsstérung ursichlich beeinflussen. Segontin S enthilt zusitz-
lich Phenylithylbarbitursiure zur verstirkten zentralen Se-
dierung.

Die Farbenfabriken Bayer entwickelten im Verlauf ihrer For-
schungsarbeiten auf dem Gebiet der Parasitenbekimpiung
ein Bandwurmmittel Yomesan®, das auch fiir Kinder geeignet ist.
Das wirksame Agens ist N-(2’-Chlor-4’-nitro-phenyl)-5-chlor-sali-
cylamid. Es wird gegen alle im Menschen schmarotzenden Band-
wurmarten empiohlen. Der durch das Medikament abgetdtete
Bandwurm wird von den Verdauungssaften im Darm maceriert.
Yomesan wird von der Magen- und Darmschleimhaut reizlos ver-
tragen.

Ein weiteres Priparat der Farbenfabriken Bayer mit einem
chemisch neuen Wirkstoff ist das Antiepilepticum Ospolot®.
Da man bei der fortschreitenden Differenzierung der epileptischen
Anfallsformen bemiiht ist, fiir die Behandlung bestimmter Fille
auch bestimmte Medikamente einzusetzen, kann man eigentlich
nicht mehr von einem allgemeinen Antiepilepticum sprechen. Um-
fangreiche klinische Priifungen haben ergeben, daf auf Ospolot
insbesondere die psychomotorischen Anfille, z. B. Dimmer-
attacken, ansprechen. Die bisherigen Behandlungserfolge bei die-
sen Formen der Epilepsie waren beschriankt. Ein Vorzug des Pri-
parates liegt im Fehlen von Nebenwirkungen. Es gibt keine seda-
tiv-hypnotischen Begleiterscheinungen, die die Aktionsfahigkeit
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des Patienten storen. Die Substanz ist N-{4’-Sulfamylphenyl}-
butan-sultam (1-—4) (I1):
. CHs~CHy

H.N-80,-7 SN CH,

NI AN
1 $0,—CH,

Die ansehnliche Reihe neuer Psychopharmaka, die von ver-
schiedeneu Firmen ausgestellt wurden, zeigt die Bedeutung, die
man diesen Mitteln zumiBt. Zum Teil handelt es sich dabei um
Kombinationen bekannter Priparate. Indikationen sind u. a. neu-
rovegetative Storungen: Nervositit, Reizbarkeit, Stimmungs-
labilitat, Lampenfieber, Angst-, Spannungs- und Unruhezustinde,

nervése Erschépfung bei
korperlicher und seelischer NHCH,
1berlastung. Librium®, das . N=C
Priaparat der Hoffman-La \4‘ '*\/ -
Roche AG., enthalt den SN /,LHV3 - HC
neuen Wirkstoff 7-Chlor-2- [ C=N~
methylamino-5-phenyl-3 H- H é J(()

. . 6~6
1.4-benzo-diazepin-4 - oxyd- i

Hydrochlorid (ITI).

[Es wird betont, daBl die beruhigende, Angst und Spannung 16-
sende Wirkung die korperliche und geistige Aktivitit nicht ein-
schrankt. Es soll sogar ein anregender Effekt beobachtet werden.
Das Mittel wird in Kapseln mit 10 mg Wirkstoff geliefert. Als
Psychoenergeticum wird das Tradon® der Firma Beiersdorf be-
zeichnet. Es wird empfohlen bei schweren Ermiidungs- und Er-
schipfungszustinden, beispielsweise nach einer Operation, bei
lang dauernden Geburten oder in der Examenszeit. Es soll an-
regend, antriebssteigernd, belebend und gleichzeitig entspannend
wirken, ohne Herz, Kreislauf und Motorik zu beeinflussen. Man
nimmt als Ursache dieser vielfdltigen Wirkungen einen hirnrinden-
erregenden und stammhirn-dimpfenden Effekt an. Tradon ist
5-Phenyl-2-imino-4-0xo0-0xazolidin. In dem Neurolepticum Pro-
tactyl® der C. F. Asche & Co. ist das bekannte Promazin, ein Pheno-
thiazin-Derivat, enthalten.

Eine intensive Forderung des EiweiBlaufbaus bewirkt Di-
anabol®, ein oral anwendbares Hormon-Derivat, das in den For-
scliungslaboratorien der Ciba entwickelt wurde. Es wirkt in einem
Dosisbereich, in dem praktisch keine androgenen oder gestagenen
Effekte vorhanden sind. Chemisch ist es 17¢-Methyl-173-hydroxy-
androstadien-(1.4)-on-(3). Es fithrt eine positive Stickstoffbilanz
herbei. Wasser- und Natriumausscheidung sollen durch Dianabol
kaum beeinflut werden, wilrend die Caleium-Ausscheidung oft
erheblich erniedrigt ist. Indikationen sind Schwache- und Er-
schopfungszustande, Magersucht, verzigerte Rekonvaleszenz uad -
destruierende Knochenprozesse.

Ein weiteres neues Priparat der Ciba ist Otriven®, das bei lo-
kaler Applikation eine Schleimhautabschwellung der Nase und
Augen bewirkt. Die Wirkung soll mindestens vier Stunden anhal-
ten. Bei Schnupfen, Heuschnupfen und Augenbindehautentziin-
dung wurden sehr gute Resultate erzielt. Auch bei Kindern kann
Otriven angewendet werden, es ist lokal und allgeniein gut ver-
traglich. Fir Siuglinge und Kleinkinder ist eine verdiinntere Lo-
sung auf dem Markt. Der Wirkstoif ist 2-(4’-tert. Butyl-2’.6"-dime-
thyl-phenyl-methyl)-imidazolin-hydrochlorid {IV).
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2-Brom-2-chlor-1.1.1-triftuordthan, das aus Trifluordthylen her-
gestellt wird, bringen die Farbwerke Hoechst als ncues Inhala-
tions-anaesthetikumn Halothan® auf den Markt. Die farblose
Fliissigkeit (Kp 50,2 °C) besitzt einen angenehmen Geruch, ist
nicht brennbar und auch in Mischungen mit Sauerstoff oder Lach-
gas nicht explosiv. Halothan ist 3- bis 4-mal so wirksam wie Di-
athylather. Die Wirkung tritt sehr schnell ein. Die Ubelkeit, die
40-50 % der Patienten nach Athernarkose befillt, wurde nach
Halothan-Narkose nur bei etwa 59, der Patienten beobachtet.

Ein barbiturat-freies Schlafmittel
ist das Chinazolin-Derivat Revonal® o
(2-Methyl-3-0-tolyl-4-(3H )-chinazolinon) Il I

(V) von E. Merck. Es ist gut vertrig- 7 \/C\N_// S
lich, wird vom Organismus schnell um- Il b N
gesetzt und verursacht nach dem Erwa- NVANEAAN

chen keine Ubelkeit, Kopischmerzen oder N CH,

Schwindelerscheinungen. Die Schlaidauer V4
betrigt mehrere Stunden.

Der Kampf gegen die hiufig kritiklose Anwendung von Anti-
biotica fiihrte dazu, daBl das Interesse an Sulfonamiden, deren
Anwendungsbereich die leichteren und mittelschweren Infek-
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tionen sind, wieder zunahm. Sie sind auBerdem leichter anwendbar
und wirtschaftlieher als Antibiotica. Als Ergebnis der intensiven
Bemiihungen, Sulfonamide zu finden, die hinsichtlich ihrer Ver-
traglichkeit und Wirkungsdauer die bisher gebrauchten iibertreffen,
zeigte E. Merck ciu hochwirksames und sehr gut vertrigliches
Sulfonamidpriparat mit Depotcharakter, Pallidin®, chemisch 2-
Sulfanilamido-5-methylpyrimidin (VI). Es steht in Form ven
Tabletten und Saft zur Verfiigung. Pallidin wird relativ raseh aus

H,

o HN/,'. P}C»'cm
L SO, NH-C( = CH
Vi N
dem Magen-Darm-Kanal resorbicrt. Die lange Verweildauer im
Organismus bietet die Gewahr fir einen konstanten bakteriostati-
schen Effekt. Tierversuche ergaben, daf Pallidin im Blut zu 90%
in freier nicht an Serumeiweill gebundener Form vorliegt.

Sanoma®, ein weiteres neues Priparat von Merck ist ein Di-
carbamat wie der Tranquilizer Meprobamat. Die Formel ist N-Iso-
propyl-2-methyl-2-n-propyl-1.8-propandioldicarbamat.  Charak-
teristiseh fiir Sanoma ist eine besondere analgetische Wirkung, die
sich vor allem auf Schmerzen bei Muskel- und Gelenkerkrankun-
gen erstreckt sowie eine ausgeprigte tonolytische Wirkung auf die
quergestreifte Muskulatur. Die muskelerschlaffende Wirkung er-
wies sich im Tierversuch als 8-mal so stark wie die von Meproba-
mat. Eine Behandlung mit Sanoma kommt u. a. in Frage bei
Bandscheibensyndromen, Lumbalgien, Ischias, Muskel- und Ge-
lenkrheumatismus. Die Wirkung hilt 6 Stunden an. Eine gewisse
psychische Entspannung wurde als Begleiterscheinung der Thera-
pie beobachtet.

Zur Behandlung von Odemen bei Herz-, Nieren-, Leber-
krankheiten und zur Therapie der essentiellen Hypertonie eignet
sich Esmarin® von E. Merek. Es hemmt intensiv die Riickresorp-
tion von Natriuta- und Chloridionen in den Nierentubuli und be-
wirkt hierdurch eine ausgeprigte Salz- und Wasserdiurese. Die
Wirkung vergleichbarer oraler Esmarin-Gaben tbertrifft die der
parenteralen Therapie mit Quecksilber-Diuretica. Da es auBerdem

blutdrucksenkend wirkt, ermag-

cl }1\11 licht es eine einfache neuartige
’ handlung der Hypertonie. Das
N\“ /" “cH-cHal, Behandlung , e.
[ | wirksame Agens ist 3-Dichlor-
7\ oNH methyl-3.4-dihydro-6-chlor-7-sul-
H,NO,S S VII  famoyl-2H-1.2.4-benzothiadiazin-
2

1.1-dioxyd (VII).

Ein Appetitziigler ohne zentralstimulierende Eigensehaften ist
das Tropon-Priparat Avicol®, 1-(p-Chlor-phenyl}-2-methyl-2-
aminopropan-hydrochlorid. In der klinischen Priifung konnte ohne
strenge Diatvorschriften eine Gewichtsabnahme von etwa 5 kg
wihrend einer 8-wochigen Therapie mit Avicol erzielt werden.

Heilung oder langdauerende Erscheinungsfreiheit bei allergi-
schen Erkrankungen durch natiirliche Histaminbindung verspricht
das Praparat Histadestal (Krugmann & Co.). Es enthilt Gamma-
globulin und Histamin-dihydrochlorid in genau definiertem Ver-
hiltnis. Histadestal soll das beim Allergiker fehlende Histamin-
bindungsvermogen durch eine Art aktiver Immunisierung wieder
herstelleu. Es wurde in zahlreichen Kliniken -— besonders in fran-
zosischen — mchrere Jahre iiberpriift. Bei allergischem Asthma,
Hauterkrankungen, Heuschnupfen u. 4. konnten Heilungen oder
langiristice Erscheinungsireiheit erzielt werden. Die therapeuti-
sche Erwartung und die erzielte Wirkung lassen sich durch Labor-
teste (Hygienisches Institut der Universitit Mainz) erfassen. Das
Praparat ist frei von Nebenwirkungen. Die Besserung tritt 2—4
Wochen nach Kurbeginn ein. [VB 378]

KongreB fiir Kosmetische Chemie

Die Gesellschaft deutscher Kosmetik-Chemiker veranstaltete vom
31. Aungust bis zum 3. September 1960 den 1. KongreB fir kosme-
tische Chemie der ,Iuternational Federation of Societies of Cos-
metic Chemists* in Miinchen.

Aus den Vortrdagen:

P.VELON und JACQUELINE PICOT, Paris: Beilrag
zur Analyse von Cremes mit verschiedenen Slearaten.

Vortr. arbeiteten iiber eine Analysenmethode fiir Cremes, die
Stearin, alkalische Stearate und Triithanolamin enthalten. Nach
der Methodz von Wolff werden immer etwa 10 9% Fettsaure zu wenig
gefunden. Es wurde versucht, im alkalischen Milieu zu arbeiteu.
Zwel Arpeitsweisen haben sich bewihrt:

Zur crsten Arbeitsweise gehioren die Bestimmung der freien und
der an Tridthanolamin gebuudenen Fettsiuren durch Riicktitra-
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tion der im #berschiissigen Volumen alkoholischer KOH geldsten
und eine Stund. gekochten Creme und die Bestimmung der Ge-
samtfettsiuren dureh Freileguny der gesamten Fettsiuren durch
Hydrolyse und Riicktitration des in alkoholischer KOH geldsten
Kuchens mit HCI. Die nun noch zu bestimmende Stearinsiure von
Glycolstearat, d. h. die freien Stearinsiuren und das Triithanol-
aminstearat, werden in Alkaliseifen iiberfiithrt, die man durech HOI
zersetzt, wobei (las Glyeolstearat unversehrt bleibt.

Die zweite Arbeitsweise ist empfindlicher und gestattet, das Tri-
athanolamin in den Waschwiissern zu bestimmen. Bei der ersten
Methode ist die~ nur durch Differenzberechnung méglich. Die Be-
stimmung der Fettsiuren und des Tridthanolamins entsprechen
der ersten Methode. Die Gesamtfettsiuren werden bestimmt, indem
man die Fettsiuren zum Ausfallen bringt, 16st und durch Titration
ermittelt. Die Festimmung des Tridthanolamins und der Fettsdu-
ren, auller denen, die an Glyeol gebunden sind, ist die gleiche wie
bei der ersten Methode. Das als Hydrochlorid vorliegende, in den
Waschwissern befindliche Triithanolamin wird nach Filtration
der Fettsiuren :itriert.

Die Untersn-hung unbekannter Cremes ist sowohl nach der
ersten als auch der zweiten Methode moglich, wobei die zweite
Arbeitsweise den Vorteil bietet, daB auch das oft in sehr kleinen
Mengen in Cremes enthaltene Tridthanolamin direkt bestimmt
werden kann.

P. VELON und JACQUELINE PICOT, Paris: Messung
des Wasserinde:: bel Lanolinen und cholesterin-haltigen Vaselinen.

Die neue ,Kugelmethode“ hat gegeniiber der 1954 verdffentlich-
ten Arbeitsweise den Vorteil, besser {ibereinstimmende Werte zu
liefern. Die Verwendung eines V2 A-GeldBes ist Voraussetzung, da
dieses leichter 1nit Fett als mit Wasser benetzt wird. Die Analyse
beginnt mit !/, ml-weisemn Zugeben von destillierterm Wasser zu
der Probe. Das; unter energischem und gleichmiBigem Riihren
langsam zugeliiste Wasser wird anfangs rasch, spiter langsam auf-
genommen. Sobald das Wagser nach 3 bis 4 min langem Riihren
nicht mehr aufyenommen wird, die Emulsion an den Winden glei-
tet, sich vom Gefafl trennt und alsKugel um den Spatel zusammen -
zieht, ist die Missung beendet. Der Spatel mufl aus Horn sein, da
an diesem Matcrial die Emulsion haften bleibt. Man liest das Was-
servolumen an der Biirette ab. (Wasserindex = dasjenige Wasser-
volumen, das von 100 g einer Absorptionsbase aufgenommen wer-
den kann.) Die Temperatur soll wihrend der Messung konstant
gehalten werden (20 °C).

Die Methodc ist anwendbar bei 1. Lanolin und anderen Absorp-
tionsbasen und bei 2. cholesterin-haltigen Vaselinen. Fiir vergleich-
bare Resultate bendtigt man entweder eine Standard-Vaseline, um
verschiedene Cholesterine zu vergleichen oder ein Standard-Chole-
sterin fiir verschiedene Vaseline. (0,1 g Cholesterin auf 10 g Vase-
line, auf 150 °C erhitzt und abgekiihlt auf 20 °C.) Die Genauigkeit
der Bestimmung betrigt bei Vaseline und auch bei cholesterin-
haltigen Vaselinen & 2 9%.

H. EDER, Frankfurt/M.: Tierexrperimentelle Uniersuchungen
itber die Beeinflussung des Energieumsatzes durch biologische Wirk-
stoffe.

Es wurde eine Apparatur entwickelt, die gestattet, an kleinen
T.abortieren (Maus, Ratte) Stoffwechseluntersuchungen auszu-
fithren. In einem geschlossenen System wird die CO,-Kouzentration
der Umluft zunichst mit dem TR-Absorptionsschreiber (URAS)
kontinuierlich remessen und dann quantitativ absorbiert. Aus dem
mit einem genauen Stromungsmesser ermittelten Luftdurchsatz
und der CO,-Konzentration kann die CO,~Ausscheidung des Tieres
festgestellt werden. Der Sauerstoff wird dem geschlossenen Sy-
stem durch eine von Moyat beschriebene Anordnung melbar nach-
geliefert: eine 13lektrolysezelle liefert O, in dem MaBe, daB der Ver-
brauch des Ticres gerade kompensiert wird. Der Elektrolysestrom
wird gemessen und registriert; er ist ein sehr genaues MaB fiir den
Sauerstoff-Verhrauch des Tieres.

CO,-Konzentration, Elektrolysestrom, motorische Aktivitit des
Tieres und dic Umgebungstemperatur werden von einem Mehr-
fachschreiber aufgezeichnet. Man erhilt Verlaufskurven, die fiir
beliebige Zeitubschnitte graphisch ausgewertet werden konnen.
Unabhingig vom Schreiber summieren Integriereinheiten iiber
36 Impulszihlwerke die elektrischen Leistungen und erlauben eine
direkte Ablesung der Gaswechselwerte fiir bestimmte Zeiten. MeB-
prinzip und Anordnung gestatten weitgehende Einhaltung der
physiologischen Bedingungen.

Ferner ist f+ir die genaue indirekte Tierkalorimetrie die Erfas-
sung der Stickstoff-Ausscheidung im 24-Stunden-Harn neben der
der 24-Stunden-Gaswechselwerte notwendig. Der energetische Um-
satz errechnel sich aus den kalorischen Sauerstoff-Werten unter
Zugrundelegur.g des korrigierten respiratorischen Quotienten, der
sich aus der Beriicksichtigung des Eiweillumsatzes ergibt.
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