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Diskussion:

Unter den bisher bekannten Alkaloiden der Rau-
wolfia serpentina waren nur fiir das Ajmalinin
adrenolytische Wirkungen beschrieben worden (Ray-
mond-Hamet [3]). Die relativ schwache Wirkung
dieses Alkaloids reichte aber keineswegs aus, die
sympathicolytischen und adrenolytischen Wirkungen
der Gesamtalkaloide befriedigend zu erkliren. Durch
die Isolierung des Raupins und Raubasins liBt
sich diese Wirkungskomponente der Gesamtdroge nun-
mehr auf bestimmte Reinalkaloide zuriidifithren, deren
Wirkungsstirke etwa im Bereich des Yohimbins und
anderer pflanzlicher Sympathicolytica liegt. Es ist aber
wohl sicher, daB die Droge noch weitere Stoffe mit
ghnlicher Wirkung enthilt. Die Anwesenheit dieser
sympathicolytischen Alkaloide macht es weiterhin ver-
stiandlich, daff eine Kombination mit dem zeniral an-
greifenden Alkaloid Reserpin (Miiller, Sehlitt-
ler u. Bein [4], wie sie ja in der Droge vorliegt, zu
einer Uberschueidung gleichgerichteter, in ihrem Me-
chanismus aber verschiedenartiger Wirkungen und
damit zu einer Verstirkung fiihrt, wie wir an ande-
rem Orie noch zeigen werden. So ldBt sich beispiels-
weise die blutdrucksteizgernde Wirkung einer Caro-
tissinusentlastung sowohl durch Reserpin als auch durch
Raubasin hemmen mit dem Unterschied, daB} vom Re-
serpin das Vasomotorenzentrum, vom Raubasin iiber-
wiegend oder ausschlieBlich die adrenergischen bzw.
arterenergischen (Holtz [5]) Elemente der Periphe-
rie betroffen werden, was in beiden Fillen auf eine
Hemmung dieses Kreislaufreflexes hinausliuft. Es
wiirde dann in der Raurolfia ein Svnergismus zwi-
schen zentralen und sympathicolytischen bzw. peri-
pheren Wirkungskomponenten vorliegen.

Von allgemeinerem Interesse ist schliefllich, daf} in
der Raumwolfia eine Reihe offenbar chemisch dhnlicher
Alkaloide enthalten ist, die in ihrer Wirkung darin
verwandt sind, daB sie mit unterschiedlicher zentraler
oder peripherer Spezifitit an verschiedenen Stiellen

eines im physiologischen Sinne einheitlichen (des .er-
gotropen”?) Funktionssystems angreifen. Ein dhnlicher
Synergismus zwischen peripherem und zentralem An-
griff findet sich ja wo}ll auch bei Belladonna, Secale,
Opium und manchen anderen Drogen, so dall hier
vielleicht eine theoretisch wichtige allgemeine Regel
vorliegt.

Zusammenfassung:

Die beiden Raumwolfia-Alkaloide Raupin u. Rau-
basin zeigen am Blutdruck und an der Nickhaut der
Katze die fiir sympathicolytische und adrenolytische
Substanzen charakteristischen Wirkungen: Durch klei-
nere Dosen von Raupin (05 mg/kg) wird die pres-
sorische Adrenalinwirkung am Blutdruck abgeschwicht,
durch griflere Dosen (ca. 2 mg/kg) in eine depres-
sorische Wirkung umgekehri. Die Nickhautwirkung
des Adrenalins wird vermindert. Die Wirkung des
Arterenols sowie die Blutdrucksieigerung nach
Carotissinusentlastung wird von Raupin-
dosen, welche bereiis eine . Adrenalinumkehr® aus-
losen, praktisch nicht beeinfluBt. Raupin wirkt also
iiberwiegend adrenolytisch,

Raubasin wirkt in Dosen von 1—2 mg/kg sowohl
adrenolytisch als auch sympathicolytisch: Die Adrena-
linblutdrucksteigerung wird gehemmt oder umgekehrt,
dquipressorische Arterenoldosen und der Carotissinus-
entlastungseffekt werden abgeschwiicht. An der Nick-
haut wird die Adrenalinreaktion ebenfalls vermin-
dert. Raubasin hat eine lange Wirkungsdauer und ist
nach intramuskuldrer Injektion hiéherer Dosen (10
mg/kg) iber mehrere Stunden wirksam.

Literatur:

1] Bodendorf, K. u. Eder, H, Achelis. J. D. u
Kroneberg. G.. Naturwissenschaften 40, 342 (1953)

[2] Popelak, A, Kaiser, F. u. Spingler, H.; Ache-
lis, J.D. u. Kroneberg, G. Naturwissenschaften 40,
625 (1935)

3] Raymond-Hamet, H., Bull. Acad. méd. 115, 452 (1936)
14) Miller, J. M., Schlittler, E. u, Bein, H. ]., Expe-

rientia 8, 338 (1932); Bein, H. ]J., Experientia 9, 107 (1953)
3] Holtz, P., Klin. Wschr. 1949, 64

Aus dem Pharmakologischen Laboratorium der Knoll A.G., Chemische Fabriken, Ludmwigshafen a. Rhein
Pharmakologische Untersuchungen von Modellsubstanzen fiir die

Lysergsiiure
Von Dr. Alfred Kraushaar

Die Lysergsdure als charakteristische Cirundsubstanz
aller natiirlichen Mutterkornalkaloide stehi seit ihrer
Reindarstellung durch Jacobs u. Craig [1] im Mit-
telpunkt chemischer und pharmakologischer Uniersu-
chungen der ganzen Secale-Gruppe®). Eine Totalsynthe-
se dieses Molekiils ist troiz mannigfacher Bemiihungen
bis heute noch nicht gelungen, und man spaltet die fiir
die Partialsynthese neuer Substanzen wichtige Ausgangs-
verbindung mit Hydrazinhvdrat aus den Muiterkorn-
Alkaloiden ab. Auf dem Wege zur Vollsynthese der
Lysergsdure ergaben sich aber Verbindungen. die als
Teilstiicke des Molekiils betrachtet. interessante phar-
makologische Eigenschaften zeigten. Dall derartige Mo-
dellsubstanzen als Bruchstiicke des Gesamtmolekiils die
der entsprechenden Gruppe zukommende Wirkung ha-
ben kinnen, ist unter vielen anderen Beispielen durch die
von Bovet u Mitarb. [2] Hir die curarisierend wir-
kenden Stoffe durchgefiihrten Arbeiten zu erkennen,
cbenso wie das von Greve [3] hergestellte Morphinan
bzw. Oxymorphinan eine Parallele hierzu aufl dem Ge-
biet der Morphinchemie darstellt.

Auch fiir das hier zu behandelnde Gebiet der Lvserg-
sidure haben solche Uberlegungen ihre Berechtigung er-
wiesen. So erreichen Baltzly u. Mitarb. |4], welche
die Lysergsiiure als N-Methyl-N-phenylaethyl-g-alanin-
Derivat betrachten. mit ihrer aktivsten Verbindung eine
Wirkung, die etwa dem 10. Teil der des Ergometrins
entspricht.

kkermann u Mitarbh. [5] fassen dagegen die
Lysergsidure, ausgehend von der Betrachtung der Struk-
tur der Dihydroalkaloide, als 3-Piperidyl-2-methvl-In-
dolderivat auf, weil schon einfache Piperidylmethvlderi-
vate von Schindler u. Voegtli [6, 7] als uterus-
| Eine Ubersicht chemischer, pharmakologischer und klinischer

Ergebnisse s. bei Stoll, Die spezifischen Wirkstoffe des Muiter-
korns, Editio Cantor, Aulendorf/Wiirtt,, 1951.

wirksam gefunden worden sind. So zeigt z. B. das 3-
Piperidyl-N-methylindol etwa Vs der Wirksamkeit von
Ergometrin und bei der Einfiihrung von Alkylgruppen
in den Piperidinkern wird die Hilfte der Ergometrin-
wirksamkeit erreicht. (3-(2°.6"-dimethyl-piperidyl(N)-me-
thylindol).

Bovet [8, 9] wiederum schen das Tetrahydro-8-
naphtylaminskelett fiir wesentlicher als den  Indolring
an, wobei sie allerdings das Hauptgewicht auf die sym-
paticolytischen Eigenschaften — in Parallele zu den hv-
drierten Mutterkornalkaloiden — legen.

Im Folgenden wird fiir eine Reihe von Verbindun-
gen**) iiber pharmakologische Untersuchungen berich-
tet, die stru{(turchmnisch vom Tetrahydro-g-naphtyl-
amin ausgehen und als einfachste Bruchstiicke des Ly-
sergsduremolekiils angesehen werden kinnen.

Methodik:

Schon 19357 hat Rothlin |11, 12] auf Grund seiner Erfahrun-
gen bei der Auswertung veon Mutterkornalkaloiden festgesiellt, dafl
der Uterus des Kaninchens in situ das Testobjekt der Wahl ist,
da er empfindlicher und regelmiiftiger reagiert als das isolierte Or-
ran. Kombiniert man diese Versuchstechnik mit der gleichzeitigen
Registriernng von Blutdruck, Darm und Atmung, wie es in den
folgenden Experimenten durchgefiihrt wurde, so bietet dieses Vor-
zehen den Vorteil, ein breiteres Wirkungsspektrum zu erfassen
und Sponianreaktionen des Uterus von Effektivwirkungen der ver-
abfolgten Pharmaka decutlich unterscheiden zu kinnen, da diese
an allen registrierten Organsystemen Effekte auslésen.

Die Versudie wurden an weiblichen Kaninchen von 2,5—335 kg
Gewicht durchgefiihrt, denen 24 h vor Beginn des Versuches das
Futier entzogen wurde, Als Narkotika kamen Urethan (1 glkg 23-
srozentige Lisung se.) und Numal (0.8 em¥kg iv.) zur Verwendung.
L‘iu Unierschied in den Reaktionen zeigt sich beim Wedhsel des
Narkotikums nicht. y

Die Injektion der gelisten Suvbstanzen erfolgt iiber die Vena
jugularis bzw. ferll(}rﬁis. Der arterielle Blutdruck wird aus der
Carotis iiber ein Quedksilbermanometer blutig geschrieben. In die

_‘”) Alle wuniersuchien Verbindungen wurden wven Herrn Dr.
Plieninger [10] in der Forsdwungsabteilong der Knoll A.G.
hergestellt.
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Blase wird ein Katheter eingefiihrt, der wihrend des ganzen Ver-
suches liegen bleibt, damit durch den Fiillungszustand der Blase
die Registrierungen der Uterusbewegungen nicht beeinflufit werden,
Laparatomie in der Linea alba ausgehend von der Symphyse ca.
6 em nach crania. Luxation beider Uterushérner aus der Bauch-
hihle und Ventrofixatio im unteren Dritiel an beiden Seiten. Da-
nach wird eine Jejunumschlinge heruntergeholt und ebenfalls veniro-
fixiert, ITterus und Darm werden dann mit je einem Faden etwa
3 em von der Fixationsstelle entfernt angeschlungen und die Fi-
den_iiber ein Rollensystem zu Schreibhebeln geﬁradﬂ. Um Aus-
trocknung zu vermeiden, werden Darm und Uterus in eine Kam-
mer in Form cines mit feachtem TFilirierpapier ausgeschlagenen
Glasgehinses mit zwei Kaminen gebracht, Die von Barbour [13]
zefibte Technik der Fiillung eines eingelegten Tubus mit fliissigem
Paraffin konnte auf diese Art vermieden werden. Tracheotomie
und Einlegen einer Trachealkaniile mit zwei Wegen, von denen
einer zun einem Luftreservoir (Woll ' sche Flasche 10 1) und der
andere zu einer Mareykapsel fithrt. Es ergibt sich fiir die Reihen-
folge der Registrierungzen in den dargestellten Versuchen das in
Abb, 1 dargesiellte Bild.

1. Blutdruck 2. Uterus 3. Darm 4. Atmung 5. Zeit = { min.

Versuche:
Zur Kennzeichnung der Struktur der hier untersuch-
ten Substanzen ist aus dem Formelbild der Lysergsidure

COOH der Anteil, der sich
\3/“ P aul diese Verbindun-
. & N—CH:; gen bezieht, heraus-

AT
< Tetra-hydro- ./ N
./\ii_-/ G-napiiiyl- ﬁ\'r =

N amin

gezeichnet.

.
l || Lysergsiure  Tyer einfachste Ver-
MW treter ist also das Te-
trahydro-#-naphthylamin (THNA). dessen Wirkungen in
Abb. 2 dargestellt sind. Es zeigt sich bei einer Dosierung
von 2 mg/kg iv. eine einmalige kurzdauernde Uteruskon-
traktion. Tonus und Rhyihmus werden nicht beeinflufit,
ebenso bleiben Darmtonus und Peristaliik bis auf eine
geringfiigige kurze Erregung normal, wihrend die At-
mung fiir ca. 10 sec praktisch stillsteht. Danach setzt
Hyperventilation und schlieBlich kurzfristiger Broncho-
spasmus ein.

Diese Art der Atembeeinflussung am narkotisierten
Kaninchen sind als typische Symptome der Verbindung
dieser Klasse kennzeichnend. Der Blutdrudk ist um ca.
25 mm Hg gesenkt und gleicht sich erst nach mehreren
Minuten aus; jedoch gilt dies nur fiir das Kaninchen,
das in diesen Versuchen fast immer mit einer Senkung
reagierte, withrend Katzen und Hunde ungleichférmig
manchmal Steigerungen und manchmal Senkungen zei-
gen, Auch Bovet [9] beschreibt bei seinen am Hund
durchgefiihrien Experimenten beim Tetrahydro-f-naph-
thyvlamin Hypertension. wihrend schon das Didthyl-
aminderivat zu eindeutiger Hvpotension fiihrt.

Methyliert man THNA am Stickstoff, so sind, wie aus
Abbh. 3 ersichilich, die Wirkungen wesentlich schwicher
ausgeprigt; Uterus und Darm werden sogar iiberhaupt
nicht mechr beeinflut. Die Blutdrucksenkung ist mit

Tetrahydro-g-
naphthylamin,
2 mglkg, iv.

(Abb. 2)

N-Methyl-tetra.
hydro-g-naphthyl-
amin, 2 mgkeg, iv.
(Abb. 3)

N-Methyl-6-oxy-
tetrahydro-j-
naphthylamin,

2 mg-’kg, iv.
(Abb. 4)

H 16 mm Ig gegeniiber dem THNA ve

’\T/ ringert und schnell wieder normalisie
~Ncm, wihrend es bei der Atmung nicht mel
N zum Sillstand kommt und nach Bronch
(}—/ spasmus und Hyperventilation die Au
W gangslage sofort wieder erreicht wird.

Fithrt man zusiitzlich in 6-Stellung eine phenolisd
OH-Gruppe ein, so #dndert sich das ganze Wirkung
H bild (Abb. 4). Die Bluidrucksenkung
Py eindeutig aber kurz, mit sekundérer Te

/N\CH, denz zum allmihlichen Abfall. Der Uter

= wird kriftiz zu einmaliger Kontraktic
= angeregt, ohne auf die Dauer beeinilu
\/] zu werden, wihrend es am Darm :

3 deutlichem Tonusabfall und zur Periste
OH tiklihmung kommt. Die Aimung zei
wie bei THNA Atemstillstand und geringe Hyperve
tilation.

Ersetzt man die Oxygruppe in 6-Stellung durch eb
Methoxygruppe, so filli vor allem die qualitative Ve
inderung des Wirkungsbildes auf (Abb. 5). Nach rel
tiv schnellem Anstieg kehrt die Kontraktion nicht wieb

H den anderen Verbindungen sofort auf di

N Ausgangsniveau zuriick, sondern ben
/\cH, tigt hierzu etwa die dreifache Zeit. Aufie

i dem zeigen sich anschlieBend leichte rhyt
#N— mische Kontraktionen, die in ihrer Hdl
\\_/1 deutlich iiber die Normalbewegungen d

i Organs hinausgehen: Der Blutdruck wii
OCH, initial kriftig gesenkt, um dann allmail
lich wieder zur Norm zuriickzukehren. Der Darm Il
keine Besonderheiten erkennen, dagegen ist bei der A
mung nach kurzem Bronchospasmus linger dauernc
Hyperventilation zu beobachten.

Noch deutlicher kommt die besdiriebene Uterus-Bi
einflussung zum Ausdruck bei der einfachen Grundve
bindung dieser Klasse, dem 6-Methoxy-tetrahydro-/
naphthylamin (Abb. 6). Der stufenweise Al

_..th! fall nach der sofortigen Kontraktion, der de
<_"> Organ erst nach 10 min_ die Ausgangslag
4 i wieder erreichen ldBi, in Verbindung mit de
N nachfolgenden Daunerbewegungen kennzeicl
(l}CH net diese Substanz als die am stiirksten wirk

same in dieser Klasse. Blutdruck, Darm un
Atmung dagegen zeigen keinen wesentlichen Unterschie
gegeniiber den anderen gepriiften Verbindungen.
Nach den beschriebenen Versuchen ist anzunehmes
daB erst bei der Anwesenheit der Methoxygrupp
gleichzeitig Tonuserhthung und Rhythmusbeeinflussun
zustande kommen. Deshalb wurden im Folgenden Ve

st

o
or b npa b o,
R g

N-Methyl-6-methoxy-
tetrahydro-g-

" naphthylamin,

L 2 mglkg, iv.

& (AbD. 5)

6-Methoxy-tetrahydro-g-
nap]:lhﬁylumin, 2 mglkg, i
(Abb. 6)
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dungen mit der Methoxygruppe in 6-Stellung mit

ch, higer ausgepriigt. Dies gilt sowohl fiir den

icher Methodik an trichtigen Kaninchen untersucht, 7 anfinglich auftretenden Effekt, als auch
bei naturgemédB zu erwarten war, daB die erhohie /\\ fiir den weiteren Verlauf, und es scheint,
reitschaft des Uterus noch deutlichere Reaktionen er- /7N "CHs als ob in dieser Reihe die Methylierun-
glichen wiirde. N~ gen eine Wirkungsabschwichung am Ute-
sbb. 7 zeigt die Wirkung der zuletzt besprochenen N rus mit sich bringen. Dagegen wird der
thindung mit lange andauernden, dicht aufeinander I Darm im Tonus heraufgesetzt und die
genden und sehr krifiigen Uteruskontraktionen. OCH, Peristaltik verstirkt,

ch der Darm, der schon im Normalzustand Peristal-
zeigt, wird zu einer starken Titigkeit angeregt, eine
aktion, die in vielen Versuchen immer dann aufirat,
nn ein gewisser Grundrhythmus vorhanden war.

Um der Konstitution des Lysergsduremolekiils niher
zu kommen, wurde unter Beibehaltung der Methoxy-

o gruppe eine Vcrl)indllug hergestellt, bei
\uch am trédchtigen Tier ldBt sich der Unterschied cH (:,II- Ger din T-atom qm Sidatol doth dis
: N-Methylverbindung zeigen (Abb. 8). Beide Sub- T,

Gruppe —CH,—CH,—COOR ersetzt wurde.
X : ; : ‘N Uberraschenderweise zeigt diese b-
nzen losen Uteruskoniraktionen aus, die nicht so- /MI W gt di Su

stanz keinerlei Uteruswirkung mehr, we-

't zur Normallage zuriickkehren. Quantitative Unter- D 1 S R ichticen Tie

icde sind aber deutlich erkennbar. Auch der Blutdruck |/ <I"/ beerr aﬁhfrﬁrﬂ?la“i ,IIIU']L'I(; 1:11?; rll;?({ihialg;];tillﬁl];
rd von der Methylverbindung linger und stiarker ge- N/ iiber lange Zeit deutlich herabgesetzt: der
ikt. Der Darm wird in der Tonuslage nur geringliigig (|)CH,, Bronchospasmus ist dagegen nicht so stark

randert, aber die Peristaltik wird fiir einige Zeit her-
gesetzt, jedenfalls nichi angeregt wie bei der nicht
sthylierten Substanz. Sehr deutlich tritt hier der
onchospasmus in Erscheinung, der sich beim trdchti-
a Tier immer kréftiger als beim normalen einstellt.
Ersetzt man im 6-Methoxytetrahydro-f-naphthylamin
ide H-Atome am Stickstoff durch Methylgruppen, so
bei starker Blutdrucksenkung und deutlichem Bron-
)spasmus, der an das Teirahydro-f-naphthylamin er-
1ert, die Uteruswirksamkeit zwar vorhanden, aber we-

ausgeprédgt (Abb. 10).

Ersetzt man in dieser Verbindung das zweite H-Atom
am Stickstoff durch eine Methylgruppe, so stellt sich
wieder eine Uteruswirkung ein, die aber verhilinismaé-
Big schwach ist. (Abb. 11).

Zum AbschluB dieser Versuchsserie sei noch eine be-
sonders eindrucksvolle Kurve demonstriert, welche die
Wirkung der in den vorhergehenden Versuchen am stdark-
sten wirksamen Substanz, des 6-Methoxyietrahydro-f-

""‘fm‘.;-«%ﬁ;ﬁv«w%-&m

Abb.7
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N-dimethyl-6-methoxy-tetrahydro-g-napthylamin, 2 mg/kg, iv.

t _
mf"“ﬂmc-&i-- f&vﬂwh-:"“‘t"“{_f‘;"g-'t"“‘f‘*ﬁ'.&i_#.‘-;.-;-’
Abb. & p

I A B e e o e B e B B B e e

N-Methyl-6.methoxy-tetrahydro-g-naphthylamin,
2mgikg, iv.

R e T S e L B e S S e RS

fethoxy-tetrahydro-g-naphthylamino-N-g-propionsiure-
dthylester, 2 mg/kg, iv.
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4, ca 2 h nach der Zufuhr.
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derem chemischen Aufbau — die Verbindungen mit der
’?ﬁ[eihnxygruppe die stidrkste Uteruswirksamkeit zeigen
14].

Fiigt man am Stickstoff der Tetrahydro-f-naphthyl-
aminderivate verschiedene Substituenien ein, so bewir-
ken diese Abwandlungen qualitative und quantitative
Verschiebungen in der Wircl{csumkeit an allen vier regi-
strierten Organsystemen. Die optimal wirkende Ver-
bindung in dieser Reihe, die bei kriftiger Uteruskon-
traktion Blutdruck, Darm und Atmung am wenigsten
beeinfluf}t, ist der einfache Grundkirper, das 6-Metoxy-
tetrahydro-f-naphthylamin. Kommt man durch Suﬁ-
stitution am Stickstoff mit einer lingeren Kette struk-
turchemisch der Lysergsiiurekonfiguration niher, so geht
die Uteruswirksamkeit zum grifiien Teil oder ganz ver-
loren, obgleich die anderen beobachteten Reaktionen
deutlich erkennen lassen, daB sich auch derartige Ver-
bindungen dem Gesamtiypus dieser Klasse anpassen.
Ungeklirt bleibt vorlidufig, ob dieser starke Wirkungs-
verlust bestehen bleibt, wenn man den RingschluB zum
Piperidin bzw. Methylpiperidin durchfiihrt [10]. Diese
Frage wird in einer weiteren Versuchsreihe bearbeitet
werden. Eine stirkere Anndherung an die Strukiur der
Lysergsiiure braucht aber nicht eine Zunahme an Wir-
kungsintensitiit zu bedeuten, da Rothlin [15] be-
reits nachweisen konnte, daB weder die Lysergsiure
noch deren Siureamid Ergin Uteruswirksamkeit besit-
zen, Dagegen zeigt bereits das Didthylamid der Lyserg-
sdure neben anderen interessanten Eigensdluften [16,
17] 70% der Wirkung des natiirlichen Ergobasins [18].

Vergleichsversuche mit Methylergobasin ergaben bei
einer Grenzdosierung von 0.1 mg/kg eine etwa gleiche
Wirksamkeit wie das 6-Methoxy-tetrahydro-f-naphthyl-
amin. Allerdings ist die Beurteilung ]geidcr Stoffe am
selben Tier durch gegenseitige Beeinflussung im Sinne
einer Uterussensibilisierung erschwert. Eindeutig zu be-
werten sind dagegen die anderen registrierten Reaktio-
nen, So wird der Blutdrudc durch Methylergobasin aus-
nahmslos gesteigert. Die Atmung ist zuniichst kurzfri-
stig behindert, um spiiter oft in Hyperventilationen
iiberzugehen, so daB diese Reaktion dem Typ der hier
besprochenen Verbindungen entsprichf, Der Darm wird
im Gegensatz zu den meisten T!::trahydm-ﬁ—naphthy[-
aminderivaten in Tonus und Peristaltik herabgesetzt,
was bereits Kirchho f f u. Mitarb. [19, 20| am isolier-
ten Darm beobachtet haben.

Insgesamt gelingt es demnach schon mit relativ ein-
fach gebauten Derivaten des THNA typische Uterus-
kontraktionen auszulisen, die zeigen, dali bei der Aus-
wahl geeigneter Bruchstiicke der kompliziert aufgebau-
ten Mutterkornalkaloide ein Teil ihrer Wirkung erhal-
ten bleibt. Es ergeben sich jedoch aus der Beobachtung
von Blutdruck, Darm und Uterus zum Teil betrichtliche
Unterschiede, die eine einseitige Bewertung des Effektes
am Uterus verbietet und die Notwendigkeit der gleich-
zeitigen Registrierung mehrerer Organsysteme bei der
pharmakologischen Analyse unterstreicht.
Zusammenfassung:

Eine Reihe von Verbindungen, die sich vom Tetra-
hydro-g-naphthylamin ableiten und als Modellsubstan-
zen liir das Lysergsduremolekiil gelten konnen, wur-
den unter gleichzeitiger Regisirierung von Blutdruck,
Uterus, Darm und Atmung am Kaninchen untersucht.
In Abhingigkeit von der chemischen Konstitution er-
gaben sich deutliche Unterschiede in qualitativer und
quantitativer Hinsicht bei allen vier gepriiften Funk-
tionen.

Meiner Assistentin, Friulein Margot S811lner, danke ich fiir
die sehr sorgfiiliige tedinische Mifarbeit bei den langwierigen
Yersudicn.
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