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Der Wunsch nach gut wirksamen Schlaf-
mitteln ist ebenso wie in der Klinik der
Erwachsenen in der Kinderpraxis lebhaft.
Doch gibt es nur wenige Mittel, deren
Dosierung und Priifung auf Harmlosig-
keit fiir Kinder experimentell erforscht
ist. Wir brauchen Schlafmittel fiir alle
Stufen der Erregung, beginnend mit der
Unruhe eines eben auf die Abteilung auf-
genommenen Kindes bis zu der schweren
Unruhe des Kindes im Krampfzustand.
Mit der Intensitit der Wirkung riickt ge-
wdohnlich auch der Angriffspunkt an hohere
Lebenszentren hinauf, wodurch das Mittel
gefahrlicher wird. Als absolut harmloses
Mittel fir leichte Falle, besonders gut fiir
Séuglinge geeignet, ist das Bromural er-
probt in folgender Dosierung:

2.—6. Monat 1—3 >< in 24 Std. 0,15 (— 0,3)

7.—18. » ” ” 073—‘0,5
2.—4. Jahr ” ” (),(5
4.—"6. ” ” ” 0,6
7—14.» » R 0,6-—0,9.

Dem Bromural in seiner Wirkungs-
intensitéit verwandt ist das Adalin mit der
Dosierung:

2.—6. Monat 3 >< 0,15 (— 0,25)

7.—18. » n  0,25—0,5
2.—4. Jahr i) 0’5
4.—06. » » 0,5
7.—14. » »  05—0,75.

Stark wirksam, bis ins Bereich der
Kriampfe spasmophiler Natur reichend, bei
anderen Krampfen aber, z. B. bei Meningi-
tis, nicht sicher wirkend, ist das Chloral.

Wegen seiner Nebenwirkungen auf
Herz, Atemzentrum und Verdauungstrak-
tus ist die Anwendung des Chlorals be-
schrinkt. Hs fehlt ein Mittel, stirker und
sicherer wirkend als Bromural und Adalin,
harmloser und ebenso wirksam wie Chloral.
Weitgehend entspricht dieser Forderung
das in unserer Klinik von Bertling (1)
genau erprobte Urethan. Dieses von uns

viel gebrauchte Praparat hat den Nach-
teil eines recht schlechten Geschmackes
und des relativ gro3en Volumens der wirk-
samen Dosis. Da wir 2—3 g Urethan ge-
brauchen, sind immer 20—30 ccm der
gebriuchlichen 10 proz. Lésung erforder-
lich. Unter Vermeidung dieser beiden
Eigenschaften hofften wir in dem von der
Firma Heyden dargestellten Priaparat Nir-
vanol ein gleichwertiges Mittel zu finden.

Nachdem die pharmakologische Prii-
fung eine relative Harmlosigkeit und grof3e
therapeutische Breite bei starker Wirkung
ergeben hatte, die dem Luminal gleich,
dem Veronal iiberlegen sein soll (2), wurde
das Nirvanol vielfach bei Erwachsenen,
mit Bevorzugung der Irrenpraxis gegeben.
Seiner chemischen Struktur nach gehort
Nirvanol zu den Harnstoffabkémmlingen.
Es ist ein Hydantoin, das ist eine Ver-
kuppelung des Harnstoffs mit der Glykol-
stiure unter Austritt von zwei Molekiilen
Wasser, ganz analog der Bindung der
Malonsidure mit Harnstoff zu der Barbitur-
sidure, dem Grundstock der bekannten
Schlafmittel Veronal, Medinal, Proponal,
Luminal. Im Gegensatz zu der Didthyl-
verbindung der Barbitursiure, die die
wirksamen Priaparate Veronal und Medi-
nal darstellt, ist das Didthylhydantoin
vollig wirkungslos. Erst die Einfithrung
eines Phenylradikals hat das Hydantoin
zu dem wirksamen Préaparat Nirvanol
werden lassen. Damit aber bekommt es
eine wichtige Komponente, die es dem
Luminal verwandt macht und zur Be-
obachtung der Luminalnebenwirkungen
mahnt.

Bei der Erprobung des Nirvanols fiir
die Kinderpraxis begann ich mit Ver-
suchen an unseren klinisch kranken Kin-
dern, die eines Schlafmittels nicht be-
durften. Ich versuchte, sie am Tage,
mitten aus dem Spiel heraus, in Schlaf
zu versetzen. Da die kleinste fiir Er-
wachsene gebrauchte Dosis 0,25 betragt



begann ich bei den ganz Kleinen vor-
sichtig mit 0,05. Nur bei wenigen erzielte
ich tiefere Schlafwirkung. Die meisten
Sauglinge blieben wach oder schliefen so
leise, daBl sie bei dem geringsten Lairm
erwachten. Daher ging ich sehr bald auf
0,1 tdber und erziclte damit bei den Klei-
nen bis zu 1 Jahr in den meisten Fillen
eine Schlafwirkung mit grofer individueller
Verschiedenheit: wihrend einige Sduglinge
spat, nach 1-—1*/, Stunden, einschliefen
und leicht wieder wach wurden und sich
zum Essen meldeten, schliefen andere, zu-
weilen sogar dltere, schon nach'/,—*/, Stun-
de ein und verschliefen die néichste Mahl-
zeit. Durch etwas groferen Lirm auf
der Station aber wurden sie bei dieser
Dosis alle wach und waren gleich munter
wie vorher.

Dadurch ermutigt stieg ich langsam,
immer um 0,05, unter genauer Kontrolle
von Puls und Atmung bis zu hohen Dosen
von 0,2—0,3 und sogar 0,4 im 1. Lebens-
jahr und bis 0,3 nnd 0,4 im 2.

Trotz der relativ sehr hohen Dosen
schliefen die Kinder oft spét ein, zwischen
10 und 70 Minuten die kleinen und 1
bis 3 Stunden die groBlen. Gefihrliche
Nebenwirkungen habe ich dabei nie ge-

sehen, iiber leichtere wird unten berichtet

werden. Die Kinder schliefen zum Teil
sehr fest, wurden durch keinerlei Lirm
der Umgebung oder durch Temperatur-
messen geweckt wund verschliefen ihre
nichste Mahlzeit.

Zuweilen, z. B. mit 0,25 bei einem 1jah-

rigen Kinde, wurde keine Schlafwirkung, :

wohl aber eine Herabsetzung der gewohn-
lichen Lebhaftigkeit erzielt.

Bei alteren Kindern machte ich die
Beobachtung, dal} die geistig Tréigeren am
schnellsten, nach */,—*/, Stunde einschlie-
fen und schon bei kleinen Dosen von
0,1—0,15, wihrend die geistig Regsameren
lingere Zeit gebrauchten. Selbstverstind-
lich war die Wirkung noch abhingig von
der Versuchsanordnung: einige lagen im
Bett und spielten vor sich hin, andere
waren auf und wurden erst ins Bett ge-
legt, wenn sie anfingen miide zu werden.

1. L. L. 1%, J. Am 3. VIL 0,1 Nirvanol, im
Bett liegend. KEingeschlafen nach 3/, Std.

Am 4. VIL 0,2 N., im Bett liegend. Einge-
schlafen nach !/, Std.
Am 5. VIL. 0,2 N., spielend, sitzend. Einge-

schlafen nach 1/, Std.
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Ganz versagt hat selbst eine hohe Dosis
von 0,4 bei einem 13jahrigen Méidchen
und 0,3 bei einem 3jdhrigen und 7 jihrigen
Jungen.

Bei anderen dauerte das Einschlafen
so lange, 2—3—4 Stunden, daB diese Zeit
mit der des physiologischen Schlafes zu-
sammentfiel, so dall nur aus der verdnderten
Schlaftiefe und zuweilen aus der lingeren
Schlafdauer auf eine Nirvanolwirkung ge-
schlossen werden konnte.

Bei élteren Kindern iiber 3 Jahren
ging ich unbedenklich bis 0,5 und 0,6,
womit stets Schlaf erzielt wurde, der zu-
weilen so fest war, daB selbst Riitteln am
Arm die Kinder nicht weckte. Mehr als
0,6 habe ich nie versuchsweise gegeben,
da sich die Nebenwirkungen dann starker
bemerkbar machten und da ich glaube,
daB3 diese Dosis therapeutisch im allge-
meinen ausreichen wird. Immerhin glaube
ich, daB man auch ohne ernsten Schaden
noch hoher gehen kann. Als Zeit der
Eingabe wihlte ich diejenige, wo die Kin-
der erfahrungsgemaf nicht schliefen, meist
war es morgens nach der 9-Uhr-Fiitterung
oder nachmittags um 5.

Nach diesen einen Monat hindurch ge-
. machten Versuchen an 40 Kindern mach-
ten wir folgende Uberlegung: wenn Kin-
der am hellen lichten Tage, mitten aus
ihrem Spiel heraus, entgegen ihrem natiir-
lichen Trieb zum Schlafen gezwungen
werden, so miissen sie erst recht zur Nacht-
zeit, wenn Schlafbediirfnis vorliegt, ein-
geschlifert werden kdénnen, und zwar wird
man bei leichterer Unruhe mit kleineren
Dosen auskommen kénnen, bei schwererer
dagegen jener hoher Dosen bediirfen, deren
Ungetihrlichkeit erprobt war. Ich gab das
Mittel therapeutisch in tiber 50 klinischen
und poliklinischen Fillen. Als Dosierung
wurde zunidchst zugrunde gelegt:

bis '/, Jahr 0,1—0,25
bis 2 Jahre 0,2—0,3
iiber2 » 0,3—0,5.

Meist handelte es sich bei den Kin-
dern nicht um Schlaferzeugung, sondern
um irgendeine Beruhigung. Oft gaben
wir es poliklinisch Siuglingen bei Trink-
unruhe oder bei nichtlicher Unruhe, be-
‘ dingt durch Nervositat, akute Durchfille
oder Grippe. Die Miitter berichteten ge-
wohnlich iiber guten Erfolg nach 0,1--0,15.




2. Nervises Brustkind. Schrie infolge schlechter
Erziehung seitens der Mutter, die das Kind immer-
zu anlegte, sehr viel nachts. Wurde durch 0,1 N.
zum Schlafen gezwungen.

3. 1/,jahriges Brustkind, das durch seine Un-
ruhe nachts die Mutter oft zum Aufstehen zwang.
Verschlimmerung durch akuten Darmkatarrh.
0,3 N. mitgegeben mit der Weisung, abends die
Hilfte zu geben. 5 Minuten nach der Eingabe
eingeschlafen. Da das Kind nach 3!/, Stunden
aufwachte, wurde die andere Hilfte nachgegeben,
worauf sofort Schlaf eintrat, der bis zum Morgen
andauerte. Beim Erwachen gleich sehr munter.

Dieser Fall ist auch insofern lehrreich,
als man daraus eine giinstige Wirkung
des Mittels refracta dosi erkennt, wobei
man mit der Dosierung im ganzen ge-
nommen, ohne Nebenerscheinungen zu
erhalten, hoher gehen kann als bei ein-
maliger Darreichung. Dieselbe Erfahrung
wurde bei folgendem sehr nervisen Kind
gemacht:

4. J. R. 14 Monate. Bekommt noch 3—4 mal
Brust. Aufgenommen wegen schwerer Broncho-
pneumonie und parenteralen Durchfillen. Mutter
kommt 3 mal zum Anlegen. Lange bevor die
Mutter kommt und noch lange nach dem Trinken
steht das Kind in grofier Aufregung im Bettchen
hoch, nicht zu halten, streckt die Armchen aus,
weint und ist blaurot vor Frost. Die Wirmflasche
liegt zwecklos daneben. Durch 0,2—0,3 N. wird
es Ofter nach */,—?/, Std. fiir einige Zeit beruhigt.
Eines Abends wird nun bei sehr starker Unruhe
0,3 gegeben, worauf Ruhe eintritt bis um 9 Uhr
zum Anlegen. Danach wieder starke Unrubhe. Um
10 Uhr nochmals 0,25 N. gegeben. Danach ruhig
geschlafen.

So bekam ein 14monatiges Kind in-
nerhalb von 3 Stunden 0.55 Nirvanol
ohne jegliche Nebenwirkung, eine schon
fir Erwachsene ganz grofle Dosis.

Klinisch gaben wir das Mittel ofter
bei starker Unruhe von chronisch ernih-
rungsgestorten Kindern.

5. H. H. 9 Wochen altes kiinstlich erndhrtes,

chronisch gestortes Kind, bdumt sich nachts auf
vor groBer Upnruhe und schreit unaufhérlich. Mit

0,1 N. schlift es nach 3/, Std. ein und bleibv die |

ganze Nacht durch ruhig. Da die Wirkung relativ
spit eingetreten ist, wird 14 Tage darauf bei

gleicher Unruhe 0,2 gegeben. Schlift nach !/, Std. !

ein, ist aber am nichsten Vormittag noch sehr
schlifrig.

6. W. F. 8monatiger Atrophiker, schreit zu-
weilen abends gegefi 10 unaufhorlich. Auf 0,2 N.
prompt eingeschlafen, schlift aber am nichsten
Tage noch bei der Visite um 10 Uhr und ist
den ganzen Tag iiber noch schlifrig. Nach 5 Tagen
wird unter gleichen Bedingungen 0,1 gegeben.
Auch hier sofortige und lang anhaltende Wirkung,
so daB beschlossen wird, das niachste Mal 0,05 zu
versuchen. Das Kind gab dazu keine Gelegenheit.

7

Es scheint nach dieser 2maligen Er-
fahrung, daB die chronisch erndhrungs-
gestorten Kinder selbst bei groBer Un-
ruhe mit einer geringeren Dosis auskom-
men als die gleichaltrigen akut erkrank-
ten. Versagt hat Nirvanol bei dieser Un-
rubhe von Sduglingen zweimal, zunichst
bei einem 4 monatigen Kind mit schwerer
Grippe und ruhrartigem Stuhl, dem eines
Tages durch den Mund keine Fliissigkeit
beizubringen war. Auch die Irrigation
wurde ausgepreBt. Die Hoffnung, nach
Beruhigung durch 0,3 N. mit einer 2. Irri-
gation mehr Erfolg zu haben, schlug fehl.

Ferner versagte es bei derselben Ge-
legenheit bei jenem oben erwihnten ner-
vosen Brustkind bei einer Dosis von 0,1,
die aber vielleicht zu klein gewahlt war,
denn ein anderes Mal hatten wir bei dem-
selben Kind mit 0,2 Erfolg.

7. 30. VIL. Jede Mahlzeit erbrochen, ebenso
den EinguB. Fiir 8 Uhr neuer Eingu8 angesetzt.

Zu dem Zweck um 7 Uhr 0,2 N. Danach ruhiger.
EinguBl behalten.

Bei schwerer Unruhe hielt die Wir-
kung bei diesen Kleinen im allgemeinen
nur eine beschrinkte Zeit, 1—4 Stunden,
an, konnte dann aber, wie Fall 4 zeigt,
durch erneute Gaben ohne Schaden wieder
hervorgerufen werden. Zuweilen war mit
dem Ausklingen der Schlafwirkung doch
die beruhigende Wirkung noch nicht
vorbei, so daB die Kinder wohl mit
offenen Augen lagen und bei jeder An-
niaherung ans Bett aufsahen, aber nicht

- wieder in die frithere Unruhe verfielen.

8 F.C. 1 Jahr. Friihgeburt, Wasserkopf,

Spasmophilie. Seit dem 1. Lebenstag in unserer
Klinik. Rezidivierende Grippen. Dabei immer
sehr unruhig. Durch 0,2—0,3 N. anfangs beruhigt,
aber oft ohne Schlaf. Spiter wurden Husten und
Unruhe derart, daf nur Codein in schlifrig machen-
den Dosen wirksam war.

Die therapeutische Anwendung er-
streckte sich dann auch auf #ltere Kin-
der, bei denen meist nicht das Ziel war,
die Kinder einzuschlifern, sondern zu be-
ruhigen. Im allgemeinen gewChnen sich
Kinder sehr schnell ans Krankenhaus.
Manche aber kommen nur schwer iiber
die ersten Stunden hinweg, wenige haben
lingere Zeit Heimweh. Da versuchen wir
mit einem Beruhigungsmittel zu helfen.

9. H. R. 3Jahre. Mit Krimpfen eingeliefert.
Am nichsten Tage schwere Pneumonie. Steht
noch nach 8 Tagen dauernd im Bett hoch und



weint nach der Mutters Immer kalt am ganzen
Korper. Brustwickel unmoglich anzulegen. 0,2 N.,
bei der groBen Unruhe voraussichtlich nicht Schaf
erzeugend, beruhigte sichtlich oder rief Schlaf fir
10—60 Minuten hervor. Nach dem Erwachen
ruhiger.

In dhnlicher Weise half Nirvanol einem

13jihrigenJungen iiber die ersten schweren |
Stunden hinweg. Er war mit starken Leib- |

schmerzen eingeliefert, die sich aber als

8

funktionell erwiesen. Am offensichtlichsten .

war der Erfolg bei folgendem Kind.

10. H. A. 4 Jahre. Enuresis. Sehr verwdhn-
tes Kind, das immer nur mit der Mutter zusammen
war. Seine einzigen Worte den ganzen Tag iiber
waren: ,Die Mutti soll kommen, sonst will ich
nicht artig sein.“ Tagsiiber sehr ungezogen, abends
durch sein Schreien der Tyrann der ganzen Station.
Schlief abends nach 0,3 sofort ein und war die
ganze Nacht ruhig.

Nerviose Unruhe nachts zu lindern war
naturgemiB leichter als am Tage oder
abends.

11. H. J. 1Y/, Jahr. In poliklinischer Behand-
lung wegen AchselhohlenabszeB nach Impfung,
Verdacht auf eben iiberstandenen Scharlach. Wegen
schwerer Bronchopneumonie und Meningitis serosa
Aufnahme. Knort viel und sieht &dngstlich nach
seinen Angehdrigen aus. Metastatischer AbszeB
im FuBgelenk. Dadurch Kombination von Schmerz
und nervoser Unruhe. Wacht abends gegen 11 Uhr
auf und schlift nicht wieder ein. Anfangs 0,3 N,
dann 0,2, dann 0,1. Immer der gleiche Erfolg:
Schlaf nach 1!/,—%/, Stunde bis zum néchsten
Morgen.

Dieser letzte Fall von nerviser Un-
ruhe lieB die Hoffnung aufkommen, mit
Nirvanol den Pavor nocturnus giinstig zu
beeinflussen. Zu einem abschlieBenden
Urteil hieriiber fehlt mir die Erfahrung.
Es kam nur ein typischer Fall zur Be-
obachtung, der lallerdings nach S8tigiger
Behandlung mit 0,2 N. anscheinend ge-
heilt ist.

12. K. 6 Jahre. Schreit 1 Std. nach Schlafen-
gehen laut auf, schwitzt, sieht weiBl aus. Dieser
Zustand dauert !/, Std. lang. Am néchsten Tage
sehr miide, wei nichts von dem néchtlichen Zu-
stand. Wihrend 10tagiger Gabe von 0,2 N. kein
Anfall wieder. Dann nicht wieder in die Klinik
gekommen. :

Diese giinstige Beeinflussung nervéser
Unruhe, die ja auch bei Erwachsenen ge-
rihmt wird und daher in der Psychiatrie
das Mittel eingebiirgert hat, fiihrte noch
zu Versuchen auf folgenden Gebieten:

Bekanntlich spielt beim Keuchhusten
neben der katarrhalischen Komponente
die nervose eine grole Rolle. Ein gesundes
oder leicht hustendes Kind ahmt beim

Zusammenleben mit einem Keuchusten-
kranken dessen Anfille nach und gewinnt
oft eine grofle Geschicklichkeit. Ebenso
arten die Anfille bei einem tatsdchlich
kranken Kinde durch die nervise Uber-
treibung oft allm#hlich méchtig aus. Da-
her ist gerade der Keuchhusten durch
strenge Erziehung und Ablenkung in ge-
wissem MaBle giinstig zu beeinflussen. Da
die Kinder Tag und Nacht keine Ruhe

| haben, ist es fiir sie wie fiir die Mutter

wiinschenswert, ihnen wenigstens Nacht-
ruhe zu verschaffen. Ich versuchte daher
das Nirvanol bei klinischen und polikli-
nischen Kindern. Die Angabe der Miitter
lautete durchweg befriedigend. Statt 5—8
oder gar halbstiindlich sich wiederholen-
den Anfillen hatten die Kinder nur 2—4.
Der Erfolg wurde in der poliklinischen
Praxis leider durch Nebenwirkungen ge-
triibt. . Die Kinder waren am n#chsten
Tage taumelig, oder sie bekamen nach
dem chronischen Gebrauch ein Exanthem
und Fieber.

13. K. K. 9 Jahre. Nachts 5—6 Anfille
Nach 0,3 N. in der 1. Nacht nur 1 Anfall, in der
nichsten nach 0,25 N. nur 3. Am folgenden Tage
immer sehr miide und taumelig.

Bei unserer klinischen Behandlung war
dem einen Ubelstand insofern zu begeg-
nen, als unsere(Stir ve) Keuchhustenkinder
aus komplizierenden Umstéinden tagsiiber
nicht aufstanden und daher nicht so sehr
unter der motorischen Unsicherheit zu
leiden hatten. AuBlerdem konnte ich durch
genaue klinische Beobachtung allméhlich
mit einer etwas kleineren Dosis auskom-
men, bei der die Nebenwirkungen weniger
ausgesprochen waren. Ich gab bei Keuch-
husten einem

5jahrigen Kind 0,15—0,25,
,—3—4 ” ” 0,15.

Zuweilen liel ich 7wischendurch eine
Nacht ganz ohne Pulver schlafen und
hatte meist keine Verschlechterung gegen-
itber dem vorhergehenden Tage zu ver-
zeichnen, anscheinend als Nachwirkung zu
erkldren. AuBer der Verringerung der
Zahl der Anfdlle, die erst gegen Morgen
wieder stirker wurden, war auch der Schlaf
im allgemeinen ruhiger. Bei einem Kinde
fiel der Nachtwache besonders auf, daB
nicht nur die Zahl der Anfille geringer
wurde, sondern auch jeder einzelne Anfall
schwicher ausfiel, das Kind weniger dabei



zog und im Gegensatz zu den friiheren
Anfillen gleich wieder einschlief. Eine
ahnliche Wirkung war bei folgendem Kind:

14. M. M. 6 Wochen. Keuchhusten. Zwischen
den typischen Anfillen hiufiges Anhusten. Sehr
wenig Schlaf. 0,05 N. wirkungslos. 0,1 verringert
die Anfille wenig, beruhigt aber das Kind im
ganzen. Die kleinen Zwischenanfille fallen ganz
fort, nach dem typischen Anfall sofortiges Ein-
schlafen.

Auch bei einfachem Husten, besonders
bei nichtlichem, wandte ich Nirvanol mit
gutem Erfolge an:

15. L. N. 5 Jahre. Tuberkuloseverdichtig.
Chronischer bellender Husten Tag und Nacht.
Rasseln und Giemen tiber beiden Lungen. 1. Nacht
in der Klinik viel gehustet, 2. und 3. Nacht unter
Nirvanolwirkung (0,3) fast gar nicht gehustet,
4. Nacht ohne N. wieder stirker. Allm#hlich durch
Luft- und Sonnenbehandlung N. v6llig entbehrlich.

Da wihrend meiner Versuche 2 Fille

von Chorea minor zur Behandlung kamen, |

versuchte ich auch hier das Nirvanol.
Bekanntlich gibt es kein &tiologisch wirk-
sames Mittel, da das Wesen der Chorea
noch nicht erforscht ist. Die tlibliche anti-
rheumatische und die Arsenbehandlung

haben in unserem einen Fall trotz monate- |

langer Anwendung vollkommen versagt.
Kiirzlich erschien ein Bericht iber Ver-
suche mit Luminal (3), die in demselben
Sinne angestellt wurden und anscheinend
nicht nur auf die nerviose Komponente
guten Einflul hatten, sondern die Krank-
heit ginzlich heilten. Ich gab Nirvanol
hier refracta dosi, 3><0,15, da ja eine
dauernde Uberschwemmung des Korpers
notwendig ist und da andererseits keine

schlafmachenden Dosen erwiinscht sind.

16. M. G. 7 Jahre. Seit 1916 im Anschlufl
an Scharlach dauernd rezidivierende Choreaanfille.
Seit Marz 1918 von neuem erkrankt, poliklinisch
erfolglos behandelt ~Am 15. VIII. Aufnahme.
Starke Unruhe, Gehen und Stehen allein, Essen
und Schreiben vollig unmdoglich. Unverstindliche
Sprache. Auch nachts unruhig, so daB das Bett
wackelt. Nach 2tdgiger Behandlung mit 2 >< 0,15
tags, 1><0,25 abends bereits nichtliche Unruhe
verschwunden. Nach 14 Tagen erhebliche Besse-
rung auch am Tage: kein Zappeln mehr, nur noch
starke Hypotonie und Unfihigkeit zu stehen, zu
gehen und zu essen, ohne gefiittert zu werden.
Am 27. VIIL. Exanthem (s. Kurve I) mit Fieber bis
39,6. Mit Ausbruch des Fiebers auffallendes Ver-
schwinden der letzten unruhigen Bewegungen.
Nach Abklingen des Fiebers leider Nirvanol bald
abgesetzt und Weiterbehandlung mit Luminal.
Am 20. IX. Stehen und Gehen wieder mdglich,
nur noch etwas unsicher. Schriftprobe noch sehr
schlecht, Hypotonie noch deutlich. Am 22. IX.

9
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wieder Fieberanstieg bis 40,4° bei Luminalbehand-
lung ohne wesentlichen Organbefund.
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Kurve 1.

Die giinstige Wirkung auf die chorea-

| tischen Bewegungen ist hier offensicht-

|
|

lich. Leider ist zu friih ausgesetzt worden,
und die Dosen waren spiter sicher zu
klein, als schon eine gewisse Gewdhnung
vorhanden war. Die relativ schnelle
Wiedererlangung der statischen Funktio-
nen kann auf Spontanheilung beruhen
oder vielleicht auf die Wirkung des Lu-
minals zuriickzufihren sein. In Beriick-
sichtigung der Nebenwirkungen des Nir-
vanols ist zu bedenken, ob das auf die
motorische Sphére wirkende Priparat
gerade bei dieser Krankheit mit Hypo-
tonie und motorischer Unsicherheit in den
spiteren Stadien giinstigen Einflul haben
kann.

Der 2. Fall war eine sehr leichte Form
von Chorea:

17. D. B. 7 Jahre. (Kurve IL) Im April
Gelenkrheumatismus, im Juni an Chorea erkrankt.

T 2
& 23. 2% Z.i ,Zﬁ\ 27 28. 29,
jg \\\ 7% ['oN \t\g‘l&, S I

) ST L=

S -
38

—— A v{\ i
37 +—= S —

F— v'L \/

R V
36— ——
35 = S S — 7*; ":};‘ - —
£=Faxanthem
Kurve II.

Unruhe nur miBigen Grades, aber auch in der
Nacht. Gehen und Stehen moglich. Schriftprobe
leidlich. Bereits nach 2 Tage langer Behandlung
mit 3 ><0,15 N. vollige Nachtruhe. Am 9. Tage
Exanthem mit vorausgehendem geringen Rieber.
Nach 2%/, wochiger Behandlung nur noch geringes
Zappeln, nach 1 Monat bereits vollig geheilt ent-
lassen.



Es war, wie gesagt, ein leichter Fall,
bei dem Spontanheilung zu erwarten war.
Immerhin ist eine begilinstigende Mitwir-
kung des Nirvanols denkbar, und weitere
Versuche, eventuel Nirvanol im Wechsel
mit Luminal, sind zu empfehlen.

Angeregt durch Herrn Prof, Loewe
wurde schlieflich auch die Behandlung
der so hdufigen Enuresis nocturna mit
Nirvanol versucht, nachdem von Cursch-
mann {liber giinstige Beeinflussung der
besonders im Kriege so gehduft auftreten-
den Pollakisurie der Erwachsenen berichtet
worden ist (4). Uber das Wesen der Enu-
resis bestehen zwei entgegengesetzte An-
sichten: wahrend die eine die Ursache in
einer abnormen Schlaftiefe sehen, in wel-
cher den Kindern der von der gefiillten
Blase ausgehende Reiz, der im Wachzu-
stande zur Entleerung fiihrt, nicht bewulB3t
wird, so daB die Blase einfach iiberlduft,
glauben andere im Gegenteil an eine ver-
minderte Tiefe, in welcher der in jedem

Mensch den geringen Reiz einer verhilt-
nismiBig wenig gefiillten Blase abnorm
empfindet und mit Entleerung reagiert.

Bei unserer poliklinischen Praxis pro-
biert hatte das Mittel unter 10 Fallen
nur 2 mal Erfolg, wo nach 0,15 resp. 0,3 N.
abends prompte Heilung eintrat. Die
Tabletten wurden 14 Tage lang weiter ge-
geben und sollten dann ausgesetzt werden.
Die Heilung des einen Kindes war bis
jetzt von Dauer, das andere hat sich keine
Tabletten nachgefordert. Diese Erfahrung
konnte im Sinne der 2. Theorie sprechen.

Bei der giinstigen Beeinflussung ner-
vioser Unruhe durch Nirvanol hofften wir
auch auf eine schmerzlindernde Wirkung.
Da aber versagte das Mittel, wenigstens am
Tage. Bei einer Durchschnittsdosis schlie-
fen die Kinder ein, erwachten aber nach
kurzer Zeit mit den gleichen Schmerzen.
Vielleicht wire eine hohere Dosis erforder-
lich. Da wir aber wenig Gelegenheit
hatten, Kinder mit heftigen Schmerzen
tagsiiber zu beruhigen, ist hieriiber kein
abschlieendes Urteil zu fillen. Nachts
dagegen konnte bei Kopf-, Brust- und
Bauchschmerzen durch Nirvanol trotz der
Schmerzen Schlaf erzielt werden.

Zu erhoffen war deshalb eine schmerz-
stillende Wirkung, weil durch Nirvanol die
durch Atemnot bedingte Unruhe bei diph-

; ferner Urethan.
Fall nervos und willensschwach veranlagte |

therischer Stenose gelindert wurde, wobei
sich zugleich das Fehlen einer schiadlichen
Beeinflussung des Atmenzentrums zeigte.

Im allgemeinen verwenden wir bei
Stenosen das durchaus zuverldssige und
unschédliche Urethan. Aber bei sehr
groBer Unruhe, wo es auf Zufiihrung einer
sehr kleinen Menge ankommt, werden wir
auf Nirvanol zuriickkommen.

In unserer Klinik besteht der Grund-
satz, die letzten Lebenstage und -stunden
eines Kindes dem Kinde selbst und seinen
Eltern moglichst zu erleichtern. Wenn
wir daher einen Fall als vollig aussichts-
los erkannt haben, handeln wir nach diesem
Grundsatz der Euthanasie. Trotzdem wir.

| solange Leben vorhanden ist, nie die Hoff-

nung auf Erhaltung des Lebens aufgeben,
sind wir in solchen Fillen nicht sparsam
mit Beruhigungs- und schmerzstillenden
Mitteln. Wir geben Opium in ziemlich
groflen, aber erprobt unschédlichen Dosen,
Die wirksamen, nicht
ohne Vorversuche zu iiberschreitenden
Dosen des Opiums sind:

Ext. opii aquos. Tet. opii
3.— 7. Monat 0,2 mg 2— 3 mg
8.—12. ” 0,4—0,8 mg 5— 8 »
13.—18. ” 1,0 mg 8—10 »
19.—24. ” 1,0—1,5 mg 10—15 »
3 Jahre 3 mg 1 Tropfen
4 » 5 n 1Y4--2 »
5— 8 ” 10 » 2—3 »
9—12 » 20 » 4—5 »

Da oft Benommenheit neben der groen
Unruhe herrscht, ist das Mittel mit mog-
lichst kleinem Volumen das geeignetste. Da
ist Nirvanol in groBlen Dosen am Platze.

18. E. H. 2 Jahre. Schwere Diphtheriestenose.
Abends tiefe Einziehungen. Nach Intubation Besse-
rung. In der Nacht mehrmals sehr unruhig, Puls
sehr klein. Urethan. Um 4 Uhr Extubation. At-
mung nur kurze Zeit besser. !/, Stunde spiter
wieder Intubation, keine Erleichterung. Morgens
groBe Unruhe, durch 2 g Urethan nicht beeinflut.
Nach !/, Stunde 0,5 Nirvanol. Nach wenigen Mi-
nuten vollige Ruhe. Nach !/, Std. Exitus ohne
neue Erregung, in vélliger Ruhe. (Tod bei relativ
freier Atmung, nicht durch Erstickung.)

Sektionsbefund : diphtherische Membranen bis
in die feinsten Bronchien reichend.

Von grofitem Interesse bei Anwendung
eines Schlafmittels sind seine Nebenwir-
kungen. Im Vordergrund steht die Wir-
kung auf Herz und Atemzentrum, die bei
der Anwendung des Chlorals und auch



gelegentlich des Luminals (5) zur Vor-
sicht mahnt.

Bei jeder Darreichung kleinster wie
groBer Dosen wurden Puls und Atmung
kontrolliert und die Werte wihrend des
Schlafens mit denen vorher und mit denen
im natiirlichen Schlafe verglichen. Ent-
sprechend der groferen Erregbarkeit und
Beeinflussung durch dullere Reize im Kin-
desalter fallen schon die Zahlen im Wachen
an verschiedenen Tagen verschieden aus,
ebenso im Schlaf, so daB geringe Ab-
weichungen in den-Bereich des Normalen
fallen. So schwankten auch hier die An-
gaben um einige Zahlen, aber sehr wech-
selnd, ohne dal man eine konstante Her-
absetzung oder Erhdhung der Frequenz
nachweisen konnte.

Niemalshabe ich, auch bei hohen Dosen,
eine ernstliche Beeinflussung dieser lebens-
wichtigen Zentren erlebt, eine Erfahrung,
die sich mit der bei Erwachsenen deckt:
»Auch in toxischen Dosen keine Stérung
des Kreislaufs und der Atmung* (2). Da-
her gab ich das Mittel ohne Bedenken
1 mal einem schwer herzkranken Kinde
bei starker Unruhe mit gutem Erfolg.

Ebenso traten niemals Zeichen einer
Nierenreizung auf. Die Urinausscheidung
blieb normal, der Urin war frei von Ei-
weil und Zucker.

Da Schlafmittel im allgemeinen die
Temperatur herabsetzen — bei Veronal-
vergiftungen hat man Untertemperaturen
von 354 beobachtet — wurde vor dem
Schlafen und mehrmals wihrend desselben
die Temperatur gemessen. Sehr selten
zeigten sich Abweichungen um mehr als
1—2 Zehntelgrade, aber ebenso nach oben
wie nach unten von der Norm. Dagegen
fand sich hier eine Nebenwirkung: am
Tage der Darreichung oder am folgenden
Tage traten Fiebersteigerungen auf von
wenigen Zehntelgraden bis zu 39,6° Das
Allgemeinbefinden war dabei meist wenig
gestort: die Kinder spielten, waren mun-
ter und nahmen ihre Nahrung. Zwei
Séduglinge dagegen reagierten zu wieder-
holten Malen mit Erbrechen der nichsten
Mahlzeit oder mit Nahrungsverweigerung,
und zwei &ltere Kinder waren sichtlich
iibellaunig. Bald aber trat auch hier
durchweg wieder Wohlbefinden ein, und
auch das Fieber fiel am nichsten Tage

11

Abfall. Dieselbe Erscheinung findet man
beim Luminal (6).

Eine weitere Analogie zum Luminal
ist das Auftreten eines Exanthems. Der
1. Fall, der zur Beobachtung kam, war
ein 9jahriges Kind, das plotzlich eines
Morgens auf der Streckseite der Extremi-
titen und am Rumpf einen rétel- bis
maserndhnlichen Ausschlag zeigte, ohne
Fieber und katarrhalische Symptome, bei
volligem Wohlbefinden. Das Exanthem
nahm im Laufe des Tages zu und ver-
schwand am 2. Tage. (Kurve I11.) Es wuarde
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als Rételn angesprochen, und als nach
9 Tagen ein anderes Kind derselben Ab-
teilung mit einem ganz dhnlichen Aus-
schlag erkrankte mit vorhergehender ge-
ringer Temperatursteigerung (Kurve II).
schien trotz der kurzen Inkubationszeit .
die Diagnose gesichert. Doch tauchte schon
jetzt der Verdacht eines Nirvanolexanthems
auf, und als auch auf den anderen Sta-
tionen und der vollig getrennten Baracke
sich dieselbe Erscheinung zeigte und aus-
schlieBlich die , Nirvanolkinder“ befallen
wurden, war kein Zweifel mehr. Im Laufe
der iiber drei Monate sich erstreckenden
Versuche gelang es uns, bei 12 klinischen
und poliklinischen Kindern ein ihnlicbes
Exanthem hervorzurufen, wihrend es im
ganzen 100 klinische und in Beobachtung
gebliebene poliklinische Fille waren, die
Nirvanol bekamen, und 50 Fille, bei denen
mehr als dreimal das Mittel verabreicht
wurde. Unter diesen 50 war neunmal mit
Sicherheit Fieber festzustellen, die poli-
klinischen Kinder konnten daraufhin nicht
genau untersucht werden. Klinisch war

kritisch ab oder zeigte die Tendenz zum | nur dér 1. Exanthemfall fieberlos. Wichtig



ist diese Tatsache, dafl drei Nirvanoltage
vorangegangen waren. Denn nur einmal
trat das Fieber gleich nach der 1. Medi-
kation auf, und auch nur einmal das Exan-
them. Bei allen anderen ging mindestens
eine dreimalige Verabreichung voran, hiu-
fig sogar eine acht-, einmal sogar eine
14 malige, (Kurve IV.) Zweimal trat das
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Fieber erst 4 und 5 Tage nach der letzten

Medikation auf. Es scheint demnach das |

Fieber als eine Art Anaphylaxie auf-
zufassen zu sein. Von der GroBe der
Dosis ist die Reaktion unabhéngig. Es
geniigt bei einem einmal sensibilisierten

Kinde eine sehr kleine Dosis, verhéiltnis- |

méifBig viel kleiner als die anfangs ge-
gegebene (Kurve V). Diese Frage der
Anaphylaxie bezieht sich
auf das Fieber. Das Exanthem habe ich
nach fortgesetztem Gebrauch nur bei einem
sehr intoleranten Kinde sich wiederholen
sehen (Kurve V). Bei einem Kind stei-
gerte sich die Fieberreaktion mit jedem
Mal. (Kurve VI.)

19. H. H. 1. Dosis véllig wirkungslos. Nach
der 2. am folgenden Tage 37,9° ohne Stdrung
des Allgemeinbefindens. Nach der 3. Dosis am
Tage der Darreichung selbst 37,8° mit einmali-
gem Erbrechen, nach der 4. auch an demselben
Tage 38,5° mit zweimaligem Erbrechen, das sich
auch am n#chsten Morgen noch einmal wieder-
holte und das Allgemeinbefinden erheblich mehr
storte, das Kind war weinerlich, lachte nicht wie
sonst bei der Visite. Doch auch hier am Nach-
mittag wieder vollig normal.

In anderen Fillen nahm die Intensi-
tat der Wirkung allméhlich ab (Kurve V).

Die Form des Exanthems ist ,rubeola- |
bis masernartig, kleinfleckig, etwas feiner

als Masern, einzelner stchend als Schar-
lach®“, nicht immer gleich lokalisiert, mit
Bevorzugung von Gesicht, Rumpf, Streck-
seiten der Extremitiaten, Mund frei. Zwei-

jedoch nur !

mal trug es nebenbei etwas urtikariellen
Charakter.
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In jingster Zeit sind zum erstenmal
2 Fille von Nirvanolexanthem beschrieben,
' dic ‘aber seltsamerweise scharlachdhnlich
\‘ aussahen (7). Im Gegensatz zu dem hef-
| tig juckenden Adalinexanthem scheint der

| - . . .
' Nirvanolausschlag reizlos zu sein. Die



Dauer des Exanthemfiebers war in der

Regel etwas langer, 3—5 Tage, als die-

des' Fiebers ohne Exanthem.

Als zweite héaufig beobachtete Neben-
wirkung, die auf Rechnung des Phenol-
molekiils zu setzen ist und wieder Ana-
logie zum Luminal bietet, ist die Wirkung
auf motorische Zentren in Form von
Schwindelgefiihl und Taumeln. Mehrfach
berichtete die Mutter, ihr Kind sei ,wie
betrunken®.
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nahme mit der Gewdhnung war in einem
Falle sehr deutlich.

22. A.U. 3 Jahre. Als Diphtheriebazillen-
triger langmonatiger Gast unserer Baracke. Be-
kam zwanzigmal Nirvanol, teils recht hohe Dosen,
bis 0,45. Schlief anfangs immer 1—3 Std., war

" hinterher vollig wach. Von der 12. Darreichung

an etwa war er, trotz gleich grofler oder kleiner
Dosen, jedesmal hinterher duselig, fiel eines Tages
zweimal im Garten aus dem Liegestuhl. Die Schlaf-
zeit war auf /,—3/,—1 Std. herabgesetzt, oder es
trat iiberhaupt kein Schlaf ein.

Auch die Art des Ein-
schlafens d@nderte sich mit der

[ 0z 07

Gewdhnung: trat es anfangs

3

-mehr plétzlich ein, so wurde

es jetzt ein dem natiirlichen
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Schlafmittel zeigt ferner fol-

—a

gender Fall:

. 35

/
Kurve VL

Erbrechen:

20. 2jahr. Madchen. Pharynxhusten. Ein-
malige Darreichung von 0,25 N. Fester Schlaf.
Nur dreimal Aufhusten ohne Aufwachen. Bricht
1. Flasche. Taumelig. Auch im Sitzen fillt es
vom Arm herunter. Freies Sensorium.

21. H. L. 5 Jahre. Starker Keuchhusten. Un-
zihlige Anfdlle nachts. Mutter vollig erschopft.
Letzte Nacht, da nach 0,25 noch mehrere Anfille
erfolgt sind, wird 0,25 nachgegeben. Am nichsten
Morgen von der Mutter zur Aufnahme gebracht
mit einer ,Nirvanolbeule“ auf der Stirn.

Auch die andere Nachwirkung starker |

Schlafmittel, wie Veronal und Luminal,
die protrahierte Somnolenz, findet man
beim Nirvanol. Bei griéBeren Kindern
wurde diese Schlifrigkeit beim Aufwachen
weniger beobachtet als bei jiingeren. Sie
spielten meist gleich wieder und waren
munter. Von einem 9jihrigen Jungen

mit Keuchhusten allerdings berichtete die |

Mutter, daB er den ganzen Tag schliefe.
Aber gerade beim Keuchhusten ist uns
diese Nachwirkung gar nicht ganz uner-
wiinscht. Bei den Kleinen zeigte sich
zuweilen eine leichte Benommenheit, oder
sie schliefen am folgenden Tage mehr als
gewohnlich und waren weinerlich, weniger
zum Spielen und Lachen aufgelegt.

Nahrungsverweigerung oder Brechen
habe ich nur 3mal erlebt.

Die Hohe der Dosis hat einen gewissen
Einflul auf die Intensitit dieser beiden
letzten Nachwirkungen des Nirvanols. Zu-

23. F. G. 1 Jahr. Sehr ner-
voses Kind; schlaft nur, wenn er
gefauhren wird, ein. Wacht oft
auf und beruhigt sich nur, wenn sich jemand mit
ihm beschaftigt. Liegt stundenlang nachts wach.
Nach 0,3 N. schlift er anfangs bis 5 Uhr durch.
Nach 3 Wochen langer Medikation keinerlei Wir-
kung mehr.

Dieser Nachteil der Gewohnung fillt
in der Kinderpraxis nicht so stark ins
Gewicht wie bei Erwachsenen, weil es sich
seltener um chronische als um akute Un-
ruhe handelt.

Nach der therapeutischen Erprobung
dieser Wirkungen und Nebenwirkungen
des Nirvanols mochten wir folgende Do-
sierang vorschlagen:

1. Bei sehr leichter Unruhe kleinster

Sauglinge: -/, kl. Tablette = 0,075.
. Bei leichter Unruhe alterer Saug-
linge (iiber 3 Mt.): '/, kl. Tablette
= 0,15.

. Bei schwerer Unruhe von Siuglingen

bis 1 Jahr */, gr. Tabl. — 1 kl. Ta-

blette = 0,25—0,3, ev. mehr, refracta
dosi.

Bei &lteren Kindern

a} bei akuter Unruhe: 1 kl. Tabl.—
1 gr. Tabl. == 0,3—0,5,

b) bei chronischer Darreichung:
*l, kl. TabL.—1 kl. Tabl. = 0,15
—0,3.

Die Dosen konnen, besonders bei Dar-
reichung refracta dosi, ohne Gefahr noch
etwas gesteigert werden.

2



Uberblicken wir nochmals die Wirkung
des Nirvanols, so ist iiber seine Anwend-
barkeit zu sagen:

Infolge Fehlens von schadlichen Ein-
wirkungen auf lebenswichtige Zentren und
wegen der groflen therapeutischen Breite
eignet sich das Prdparat wohl fiir die
Kinderpraxis. Selbst fiir Siuglinge ist es
harmlos, sogar in einmaliger groBer Dosis.

In seiner Wirkungsintensitdt steht es
zwischen Bromural und Adalin einerseits
und Chloral andererseits. Sein Verhalt-
nis zur Wirkungsgréle des Luminals muf}
noch weiter erforscht werden. In leichten
Fillen von Unruhe, besonders bei Sdug-
lingen, ist wegen des Fehlens jeglicher
Nebenwirkungen das Bromural vorzuzie-
hen, bei chronischer Darreichung eventuell
im Wechsel mit Nirvanol.

Bei schwerer Unruhe von Sauglingen,
wo Bromural versagt, muf3 im Einzelfall

Storung des Allgemeinbefindens, die mog-
licherweise nach der 2.—3. Medikation
auftritt, dem Kinde nicht schidlich ist,
was in den meisten Fillen, selbst bei chro-
nisch Erndhrungsgestorten, nicht der Fall
sein wird. Bis ins Bereich der Krampfe
reicht es, wenigstens bei der gewthnlichen
Dosierung, nicht aus. Bei &lteren Kin-
dern ist Nirvanol zu empfehlen am Tage
bei seelischer Unruhe, Heimweh, Schmerz,
nachts bei Aufregungs- und Angstzustén-
den, bei quilendem Husten und Keuch-
husten, bei Diphtheriestenosen, zuweilen
bei Enuresis, vor allem aber auch zum
Zwecke der Enthanasie. Seine Wirkung
auf die Chorea ist noch ndher zu erfor-
schen. Ganz besonders aber mdchten wir
auf seine Anwendung bei jeglicher Art
der Unruhe bei herzkranken Kindern hin-
weisen wegen Fehlens jeglicher Neben-
wirkungen auf das Gefillsystem. Kin Ver-
gleich mit dem wungefdhr auf gleicher
Stufe stehenden Urethan ergibt:

Dem Urethan steht das Nirvanol nach
an unbedingter Sicherheit der Wirkung |
und Schnelllgkelt des Eintritts. Daher ist

14

|

es fiir Stenosen und krampfartige Zustinde
weniger geeignet. Weiter hat Urethan
den Vorteil, daBl es jeglicher Nebenwir-
kungen entbehrt. Bevorzugt ist das Nir-
vanol vor dem Urethan durch sein ge-
ringes Volumen und seine absolute Ge-
schmacklosigkeit. Ein weiterer Vorzug,
den wir von dem Praparat erhofften, die
Moglichkeit der subkutanen Applikation,
ist leider nicht vorhanden. Da Nirvanol
wie das analoge Luminalpraparat schwer
heilende Hautnekrosen macht, ist vor
dieser Anwendung dringend zu warnen.

Der Preis des Préparates deckt sich
ungefihr mit dem der anderen Schlaf-

mittel. XEs kosten:
10 Tabletten a 05=2 M.
15 » 4 0,3=2 M.

Bei Herstellung von Pulvern zur ge-
naueren Dosierung von 0,1 oder 0,2 wiirde

entschieden werden, ob die kurzdauernde = sich der Preis fiir das Pulver um 5 Pf,

und fir Gesamtdispensation um 35 Pf.
erhdhen.

Nach dem Gesagten werden wir das
Nirvanol mit in unseren Arzneischatz fiir
die Kinderheilkunde aufnehmen, trotzdem
es unsere Erwartungen nicht ganz erfiillt
hat. Wir miissen weiter suchen nach einem
starkeren, sicherer wirksamen Schlafmittel,
ohne toxische Nebenerscheinungen.
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