XIX.

Aus der Stidtischen Irrenanstalt in Frankfurt a. M.
(Direktor: Prof. Dr. Sioli.)

Ueber die Wirkung subkutaner Adrenalininjek-
tionen auf den Blutdruck bei Dementia praecox.
Von
Dr. med. Karl Neubiirger.

In Nr. 7 der Miinchener medizinischen Wochenschrift 1914 findet
sich eine Arbeit von Schmidt (Freiburg) ,,Adrenalinunempﬁndlichkeit
der Dementia praecox®. Schmidt hat festgestellt, dass bei allen von
ihm untersuchten Katatonikern und Hebephrenen die Adrenalininjektion
den Blutdruck nicht zum Steigen brachte, im Gegensatz zum Befund
bei anderen Geisteskranken und bei Gesunden. Er fordert dazu auf,
seine Versuche nachzupriifen.

Ich habe an der Frankfurter Irrenanstalt 100 Falle mit Adrenalin
untersucht, von denen mehr als die Hilfte dem Gebiet der Dementia
praeccox angehorte. Die Versuchsmethode war einfach, im wesentlichen
die gleiche wie bei Schmidt. Der Blutdruck wurde zunichst in der
gewohnlichen Weise mit dem Apparat von Riva-Rocci mehrere Male
gemessen, bis die gefundenen Werte sich dauernd auf der gleichen Hohe
hielten. Dann wurden von der Solutio Adrenalini hydrochlorici (Parke,
Davis & Co., 1:1000) 0,4 cem, also 0,4 mg Adrenalin der Versuchs-
person subkutan injiziert. Nun wurde alle zwei Minuten eine Blutdruck-
messung vorgenommen, in den meisten Iillen so lange, bis der Blutdruck
wieder konstant die gleiche Hghe wie vor der Injektion erlangt hatte-
Bei jeder Messung wurde auch die Pulsfrequenz notiert.” Die grosse
Mehrzahl der Kranken liess den Versuch ohne nennenswertes Wider-
streben vornehmen; auch bei manchen meist schwer erregten, dauernd
auf der unruhigen Abteilung befindlichen Patienten liessen sich giinstige
Stunden finden, in denen die Versuche ohne Hindernis vorgenommen
werden konnten. Einige Fille von schwerer katatonischer resp. mania-
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kalischer Erregung, die wegen hochgradiger niichtlicher Unruhe Hyoszin-
spritzen hatten bekommen miissen, untersuchte ich in Hyoszinnarkose
beil sonst gleicher Versuchsanordnung.

lch wihlte -die subkutane Applikationsweise des Adrenalins, weil
die intravendse, wie Schmidt fand und wie ich auch konstatieren
konnte, meist sehr unerfreuliche Begleiterscheinungen (extreme Blisse,
Oppressionsgefiihl, Dyspnoe, Arrhythmien) hervorruft. Die Resultate
werden freilich bei der intravendsen Darreichung exakter sein, als bei
der subkutanen; die resorbierten Quantititen sind bei letzterer jeweils
verschieden, weil das Adrenalin, besonders in alkalischer Gewebsfliissig-
keit sich leicht zersetzt und weil es hochgradige lokale Gefisskontrak-
tionen hervorruft, so dass nur Bruchteile der Injektionsfliissigkeit all-
mihlich zur Aufsangung in die Blutbahn gelangen. Schmidt weist
darauf hin, dass man bei subkutaner Injektion zufillig ein Gefiss an-
stechen konne; ,in letzterem Falle wiirde die Injektion einer intra-
vendisen analog zu erachten sein.“ Diese Moglichkeit suchte ich zwecks
Erzielung tunlichst gleichmissiger Resultate zu vermeiden, indem ich
stets erst die Nadel allein einstach und wartete, ob kein Blut austrat
und kein Himatom sich bildete; nachher erst wurde die Spritze ange-
setzt. Den steilen und starken Anstieg und ebenso jihen Abfall (oft
bis unter die Norm), den die Blutdruckkurve bei intraventser Adrenalin-
darreichung nimmt, konnte ich bei der angewandten Methode natiirlich
nicht konstatieren; indessen ergab sich auch bei dieser ein ziemlich
regelmissiges Verhalten der Kurve, sodass die Versuche wohl als leid-
lich exakt gelten diirfen.

Die Ergebnisse meiner Versuche waren teilweise die gleichen
wie bei Schmidt. Die Mehrzahl der dem Gebiet der Dementia praecox
angehorigen Krankheitsfille zeigte keine oder nur geringe Blutdruck-
steigerung auf Adrenalin, im Gegensatz zu den untersuchten anderartig
psychisch Erkrankten und Gesunden.

Es wurden untersucht: ménnliche  weibliche
Hebephrenie . . . . . . . . . . . . 9 1
Katatonie, und zwar:

erregt verwirrte Form . . . . . 5 8

erregt, bei schubweisem Verlauf der
Kravkheit mit Intermissionen — 3
stupurdse Form . 2 6
depressive Form . 2 5
Endzustinde der Dementia praecox. . . . . 9 7
Paranoide Erkrankungen . . . . 4 2

Uebertrag 31 32
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ménnliche weibliche

Uebertrag 81 32

Manie e 2 2
Melancholie (zirkuldrer Stupor) . 2 1
Neurasthenie . 2 —
Imbezillitit und Idiotie. 3 3
Alkoholismus 2 1
Hysterie . 1 5
Paralyse . 2 1
Epilepsie 2 1
Normale . .. 3 4
Summe 50 50

Im Interesse der Gewinnung einwandsfreier Resultate war ich be-
miiht, nur Fille zu verwenden, bei denen die Diagnose mit Sicherheit
feststand, nicht etwa zweifelhafte [Fille, bei denen der Ausfall der
Priifung mit Adrenalin erst zur Prizisierung der Diagnose hitte bei-
tragen sollen.

Als innerhalb der Grenzen der Norm liegend glaube ich auf Grund
der Untersuchung an nicht Schizophrenen, insbhesondere an iberhaupt
nicht Geisteskranken folgende Reaktionen bezeichnen zu diirfen:

Auf subkutane Verabreichung von 4 dmg Adrenalin setzt nach
1—2 Minuten ein Anstieg des Blutdrucks ein; dieser Anstieg erreicht
nach 6—10 Minuten sein Maximum, das 20—60 mm Hg hoher liegt
als der Wert des Blutdrucks vor der Injektion betrug; der Druck hilt
sich etwa 2-—4 Minuten auf dieser Hohe, um damn im Verlaufe von
10—15 Minuten oder mehr allmihlich auf das Ausgangsniveau zuriick-
zukehren. Mancherlei Abweichungen von dieser reguliren Verlaufsart
sind nicht selten, hieriber spéter noch einiges.

Das Verhalten der Pulsfrequenz variierte zu sehr, als dass man
bestimmte Schliisse daraus ziehen diirfte.

Die an Hebephrenie erkrankten Patienten zeigten folgendes Ver-
halten: 3 Fille gaben einen Anstieg der Kurve von 0—5 mm, 2 weitere
(darunter 1 Fall von Hebephrenie bei angeborenem Schwachsinn) von
10 mm, wieder 2 von 15 mm, 1 von 20 und 1 von 80 mm. — Der
letzte Fall endlich, ein 16jihriger Junge, der die Erscheinungen von
Pfropfhebephrenie bei Imbezillitit zeigte, reagierte mit einer rapiden
Blutdrucksenkung um 40 mm, die sich im Verlanf von 12 Minuten wieder
ausglich, obne dass spiter der Blutdruck einen hoheren als den Aus-
gangswert erreichte.

Von den 13 Patienten mit katatonischer Erregung zeigten 4 (durch-
weg frische Fiille) keine Spur eines Blutdruckanstiegs; einer von diesen



524 Dr. K. Neubiirger,

wurde im Hyoszinschlal untersucht. 8 weitere (biervon 2 in Hyoszin-
narkose) gaben geringe Ausschliige von 5 bis héchstens 10 mm Hg,
einer von ihnen reagierte spiter bei abklingender Erregung mit 20 mm;
sein Verhalten scheint Schmidt’s Annahme zu bestiitigen, dass bei
sich bessernden Fillen das Symptom der Adrenalinunempfindlichkeit
schwindet. Ein letzter, diagnostisch iibrigens voéllig einwandsfreier Fall
zeigte das Symptom nicht: er reagierte in Hyoszinnarkose mit 50 mm,
spiter ohne Hyoszin mit 35 mm Drucksteigerung.

Ein besonderes Verhalten zeigten 3 Fille von katatonischer Er-
regung bei schubweisem Krankheitsverlanf, die siimtlich jahrelang
dauernde Remissionen resp. Intermissionen gehabt hatten, in denen sie
psychisch nicht auffillig waren und ibren Pflichten gut nachkommen
konnten. Der eine Fall reagierte mit 15 mm Steigerung, nach einer
sofort nach der Injektion aufgetretenen sehr rasch voriibergehenden
Senkung von 20 mm; der zweite mit 20, der dritte mit 25 mm. Bei
der geringen Zahl dieser Fille lassen sich keine weiteren Schliisse ziehen.

Von 8 Fillen mit katatonischem Stupor reagierten 5 mit 0—5 mm,
3 mit einer nur kurz dauernden Steigerung von etwa 15 mm.

Die depressiven Katatonieformen mit triebartigem Fortdriingen, sinn-
losem Jammern, Selbstbeschuldigungen und hypochondrischen Ideen zeigten
in 3 Fillen Ausschlige bis hochstens 5 mm, in 3 weiteren solche von
1015 mm, nur 1 Fall gab eine linger anhaltende Steigerung von 20 mm.

Nicht so einheitlich verhielten sich die Endzustiinde der Dementia
praecox. Wihrend. 6 Fille geringe Blutdrucksenkung oder minimale
Steigerung um hochstens 5 mm aufwiesen und 5 weitere Patienten einen
Ausschlag von 10—15 mm hatten, fand ich bei 4 Kranken stirkere An-
stiege von 25-—40 mm, ohne dass sich etwa ein sicherer Zusammenhang
zwischen dem refraktiren Verhalten gegen Adrenalin und dem Grad
der Verblodung herauskonstruieren liesse; so gaben einzelne total ver-
blédete Kranke noch starke Ausschlige, wihrend andere ,mit Defekt
geheilte* unempfindlich waren; doch kam auch das umgekehrte Ver-
halten vor. Der letzte der in dies Gebiet gehorigen Fille, ein bereits
vollig verblodeter, effekt- und interesseloser Hebephrene, uzeigte  vor
und nach der Iujektion grosse, 15—20 mm betragende scheinbar spon-
tane Schwankungen der Druckhdhe (in den ersten 10 Minuten nach der
Injektion Abfall des Drucks); eine sichere Beeinflussung durch Adrenalin
liess sich bei ihm nicht feststellen. — Uebrigens lisst sich auch nach
Schmidt’s Erfahrungen Adrenalinunempfindlichkeit bei &lteren Fillen
hinfig nicht mehr nachweisen.

Die ausgesprochenen paranoiden Krankheitsbilder (6 Fille) ohne
tiefergreifende Affektstorung oder geistigen Verfall, die nicht weiter in
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paranoide Formen der Dementia praecox einerseits und Paraphrenien
andererseits eingeteilt wurden, zeigten niemals das Symptom der
Adrenalinunempfindlichkeit.

Die Fille des manisch-depressiven Irreseins, der Neurasthenie, des
Alkoholismus, der Hysterie, Epilepsie und Paralyse zeigten in der Regel
das normale Verhalten auf Adrenalin. Insbesondere reagierten die
Stuporformen des zirkulédren Irreseins (3 Fille), ein FFall von hysterischem
Stupor mit Abasie und Astasie (Haftpsychose) und 2 Fille schwerer
stupordser Zustandsbilder bei Paralyse stets prompt und ziemlich aus-
giebig. Indessen erscheint bei der relativ geringen Zahl der unter-
suchten Falle noch ungewiss, ob wir schliessen diirfen, dass das Fehlen
der Adrenalinreaktion bei diagnostisch unklaren stupordsen Zustinden
fir katatonischen Stupor spricht; auch ist, wie wir oben sehen, ihr
Vorhandensein noch nicht mit Sicherheit als beweisend fiir andersartige
Stuporformen anzusehen. Schmidt hilt den Adrenalinversuch auf
Grund einer Reibe von Fillen direkt fiic ein Differentialdiagnostikum
zwischen katatonischem und zirkulirem Stupor. Soweit vermag ich
nicht zu gehen, denn das Symptom der Adrenalinunempfindlich-
keit kam auch bei Iillen vor, die iiberhaupt nicht dem Ge-
biet der Dementia praecox angehdrten. So gab ein verblodeter
junger Epileptiker keinen  Ausschlag; ein Fall von Hysterie mit De-
pressionen und vasomotorischer Uebererregbarkeit nur einen solchen von
kaum 10 mm. FEin junger Mann mit typisch hysterischen Anfillen, der
gleichzeitig auch Trinker war, reagierte mit 5 mm. KErwihnen mochte
ich ferner das Verhalten eines 25jihrigen gesunden Kollegen, dessen
sympathisches Nervensystem sich bei der ersten Priiffung als absolut
unansprechbar fiir Adrenalin erwies, wihrend er einige Tage spiiter
prompt mit 40 mm Drucksteigerung reagierte, ohne dass eine Ursache
zu finden war. Uebrigens konnte ich sonst bei wiederholten Unter-
suchungen einzelner Falle im allgemeinen jedesmal die gleiche Reaktions-
weise feststellen.

Die 6 Fille von Imbezillitit und ldiotie zeigten eine Reaktionsweise,
die derjenigen bei Dementia praecox ihnlich war. Nur in einem Fall
stieg der Blutdruck um 20 mm; in einem weiteren um 15 mmj; ein
imbeziller Knabe reagierte mit 10, ein idiotisches Madchen mit 5 mm;
von den 2 letzten Fillen reagierte der eine iiberhaupt nicht, der andere
sogar mit Senkung des Blutdrucks.

Schliesslich mdochte ich noch einen Nebenbefund erwihnen, der
sich auf das Verhalten des Blutdrucks nach Adrenalininjektion bei men-
struierenden Frauen bezieht. Wihrend der Menses wurden 8 Pflegerinnen,
eine Alkoholistin und eine Paranoide untersucht. In all diesen Fillen
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fand sich so gut wie keine Reaktion, wiihrend bei Untersuchungen
ausserhalb der Zeit der Menses eine Blutdrucksteigerung sich prompt
einstellte. Ein 15jihriges Midchen mit epileptischer Demenz zeigte
iibrigens das umgekehrte Verhalten: withrend der Menses Drucksteige-
rung von 30 mm, zu anderen Zeiten Fehlen jeder Steigerung. — Zwei
katatonische Kranke, die wihrend der Menses und nachher untersucht
wurden, reagierten beide Male nicht. Die tbrigen schizophrenen
Patientinnen wurden nicht zur Zeit der Menses untersucht.

Fassen wir unsere Hauptresultate kurz zusammen, so konnen wir
bisher nur sagen, dass bei reichlich 80 pCt. aller untersuchten
Katatoniker und Hebephrenen gar keine oder nur geringe
Blutdrucksteigerung auf Adrenalin eintrat, wihrend wir bei
anderen Fillen dies Verhalten immerhin nur relativ selten konstatieren
konnten. Dieses Ergebnis geniigt noch nicht, um die von Schmidé
gezogenen Schlussfolgerungen ohne weiteres zu bestitigen, ist aber jeden-
falls recht interessant und fordert zu weiteren Experimenten heraus.
Zahlreiche miglichst exakie Versuche, vor allem auch an denselben
Kranken zu ofter wiederholten Malen ausgefiibrt, werden zeigen miissen,
ob ‘wir es wirklich mit einem charakteristischen Symptom zu tun haben.
Weiter miisste nachgepriift werden, ob auch die iibrigen Adrenalin-
wirkungen bei Dementia praecox fehlen, wie z. B. die Adrenalinmydriasis
und -Glykosurie. Und schliesslich wire es von Interesse, das Verhalten
der Schizophrenen nach Applikation der tibrigen Gifte des vegetativen
Nervensystems genau kennen zu lernen. — Welche Storungen, vermutlich
innersekretorischer Art, jene mangelhafte Erregbarkeit des sympathischen
Nervensystems hervorrufen, dariiber lisst sich noch nichts mit Sicher-
heit sagen. ' :

Was die Literatur betrifft, so mochte ich ausser auf Schmidt und
die bei ihm zitierten Arbeiten, noch anf Potzl (Wiener klin. Wochenschr.
1910) hinweisen, der episodisch auftretende Uebererregbarkeit des Vagus-
systems bei Katatonikern feststellen konnte. Auch auf die Arbeit von
Higier iiber vegetative und viszerale Neurologie (Ergebnisse d. Neurol.
u. Psychiatrie, II, 1), sowie auf die Referate iiber den Stand der Lehre
vom Sympathikas (Miiller u. Meyer, Deutsche Zeitschr. f. Nervenheilk.,
Bd. 45, S. 813 u. 330) darf ich aufmerksam machen. Genaue Angaben
tiber die Adrenalinliteratur sind in dem grossen Biedl’schen Werke
iiber innere Sekretion zu finden.

Zum Schlusse habe ich die angenehme Pflicht, Herrn Prof. Sioli fiir
die Ueberlassung des Krankenmaterials und Herrn Prof. Raecke fiir die An-
regung zu vorliegender Arbeit meinen aufrichtigsten Dank auszusprechen.



