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Klinische und pharmakodynamische Untersuchungen des
Liquordrucks vermittelst Dauerdruckmessungen bei
Geisteskranken.

Von
Dr. K. Haung,

Assistenzarzt.

Mit 7 Textabbildungen.

(Bingegangen am 4. April 1932.)

Nachfolgende Untersuchungen nahmen von der Uberlegung ihren
Ausgangspunkt, daB eine fortlaufende Beobachtung und Registrierung
des Liquordruckes in Kurvenform tiefere Einblicke in dessen Verhalten
beziiglich Ablauf und BeeinfluBbarkeit gestatten miilite als ein- bzw.
mehrmalige Messungen. Im Tierexperiment sind schon verschiedentlich
Liquordauerdruckmessungen gemacht worden; systematische Unter-
suchungen dieser Art am Menschen liegen bisher noch wenige vor. Nach
AbschluB dieser Versuche wurde uns eine Arbeit von Thurzé und Pirdth,
die sich ebenfalls mit fortlaufenden Messungen des Liquordrucks befaft,
im Referat bekannt 1. Wahrend diese Autoren offenbar eigens einen beson-
deren MeB- und Registrierapparat bauten, wurden nachfolgende Kurven
mit einfachsten Mitteln auf folgende Weise gewonnen:

Die Lumbalpunktion wurde an der auf weicher, bequemer Unterlage
in Seitenlage sich befindenden Versuchsperson mit 1,2 mm starker Nadel
vorgenommen. Zur Druckmessung wurde ein langes, diinnes, auf einem
MaBstab befestigtes Glasrohr, dessen Capillaritit 10 mm Wasser betrug,
die in Rechnung gesetzt wurde, benutzt. Es wurde mit ganz kurzem,
etwa 5 cm langem Schlauchstiick mit der Nadel verbunden. Der in einem
Stativ senkrecht, aber verschiebbar befestigte MaBstab wurde sodann
mit seinem Nullpunkt jedesmal genau auf die Hohe der Einstichstelle
der Punktionsnadel eingestellt. Diese Stelle mufte, vorausgesetzt, daB
die Nadel in der Horizontalebene lag, worauf beim KEingehen stets ge-
achtet wurde, genau der Hohe der im Lumbalsack liegenden Nadelspitze

1 In letzter Zeit wiesen auch Marinesco, Kreindler und Grigoresco auf den Wert
der Dauerpunktion hin. C.r. Soc. Biol. Paris 103 (1930).
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entsprechen. Wihrend des ganzen Versuchs wurde darauf geachtet, daB
MaBstabnullpunkt und Einstichstelle gleich hoch lagen, was bei voll-
kommen ruhiger Lage des Patienten, worauf eigens eine Schwester zu
achten hatte, stets der Fall war. Selbstverstindlich wurde auch streng
darauf geachtet, daBl kein Tropfen Liquor verloren ging, daB vollkommene
Ruhe im Untersuchungszimmer herrschte u. dgl.. Die Versuchspersonen
wurden mit nur ganz leicht gekriimmtem Riicken und natiirlicher Kopf-
haltung gelagert. Auf die natiirliche und unverdnderte Haltung des
Kopfes wurde ganz besonderer Wert gelegt (Becher). Es wurden sodann
die am MaBstab sich zeigenden Liquordruckwerte in regelméBiger Folge
(bis zu 15mal pro Min.) notiert, wobei natirlich die jeweils innerhalb
1 Min. auftretenden Maximal- und Minimaldrucke ganz besondere Beriick-
sichtigung finden muBten. Aus den so gewonnenen Zahlenreihen lieBen
sich dann auf einfache Weise Kurven zeichnen. Diese Kurven stellen
also lediglich die Verbindungslinie der jeweils innerhalb einer Minute auf-
tretenden markanten Maximal- und Minimaldrucke dar, wihrend die
dazwischenliegenden und darauf aufgepfropften kleinen Schwankungen
(hauptséchlich pulsatorischer Art) unberiicksichtigt sind. Fiir die im Nach-
folgenden gezogenen Schliisse spielen letztere keine Rolle, da die Maximal-
und Minimalwerte und deren Wechsel innerhalb der Zeiteinheit allein
ausschlaggebend fiir den Gesamtcharakter der Liquordruckkurve sind.
Die Messungen wurden in den meisten Féllen 1—1*/, Stunden lang durch-
gefiihrt. '

In im ganzen 35 Sitzungen wurden bei 22 verschiedenen Kranken

1. die jeweiligen Ruhekurven gewonnen,
2. wurde der Hinfluf3 verschiedener Reize (psychische, physikalische
und insbesondere pharmakochemische) auf den Liquordruck studiert,

3. wurde der Liquordruck einmal in einem kurzen Schlafzustand,
einmal in genuinen epileptischen Anfdllen und einmal in pyknoleptischen
Anfillen verfolgt.

Die psychischen Reize bestanden in Auslésen von Lust-, Schreck-
und Angstempfindungen, sowohl suggestiv als auch durch unerwartete
laute Gerdusche u. dgl., die physikalischen Reize in kleinen Nadelstichen,
Kilte- und Warmeapplikationen auf die Haut, die pharmakochemischen
Beeinflussungen schlieBlich in den subcutan bzw. intramuskulir inji-
zierten Pharmaca Suprarenin, Histamin, Coffein, Lobelin, Atropin, Pilo-
carpin, Pituglandol, Gynergen, ferner in zu riechen gegebenem Amyl-
nitrit und in intravendésen Injektionen von Afenil, Calcium Sandoz und
Decholin, schlieBlich in intravends applizierten hypo- und hypertonischen
Losungen (Aqua dest., 15 und 20 %ige Kochsalzlosung, 50 %ige Trauben-
zuckerlosung). v

Versuchspersonen waren Oligophrene, Epileptiker, Psychopathen,
Schizophrene verschiedener Formen, Senildemente, Manischdepressive,
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Tabelle 1.
. Versuchsreihen
: Seelische
Nr. | Name| Alter Diagnose A :
Reakt
caktionsweise Zahl Art der Versuche
1 M A} 34 Angeborener Leicht erregbar, | 1 |50%ige Traubenzucker-
Q Schwachsinn und reizbar 16sung intravenots, Hist-
Epilepsie amin, Hautreize
2 |E.W.| 44 Debile Psycho- | Leicht erregbar, | 2 [ Aqua dest. intravends,
Q pathin reizbar Suprarenin, Coffein,
Amylnitrit
3 | A.Sa| 25 | Debile Psycho- | AuBerst affekt- | 1 |50%ige Traubenzucker-
? pathin mit hyste- | labil und reizbar 16sung, Schlaf, Histamin
rischen Anfillen
4 |F.G.| 24 Imbezillitat Leicht erregbar | 4 | Aqua dest., Suprarenin,
Q Hautreize, Lobelin, Cof-
fein, Histamin, 50%ige
Traubenzuckerldsung,
Amylnitrit, Afenil, De-
cholin, Pituglandol
5 {E.E.| 40 | Katatoner Stupor| Stumpf, stuporss| 6 |50%ige Traubenzucker-
? lésung, Histamin, Haut-
reize, Lobelin, Coffein,
Suprarenin, Aqua dest.,
Afenil, Pilocarpin, 2mal
Atropin, Pituglandol,
20 %ige Kochsalzlosung,
Gynergen, Amylnitrit
6 |D.B.| 37 Akute schizo- Affektlahm, 1 | Aqua dest., Lobelin, Cof-
] phrene Psychose, stupords, fein, Suprarenin
Stupor mutistisch
7 fA.H.| 50 Depression im Affektlahm, 3 | Coffein, Aqua dest., 20% -
Q beginnenden stuporos, ige Kochsalzlosung,
Senium mutistisch Amylnitirt, Histamin
8 |E.A.| 28 Genuine Affektlabil, 2 | 50%ige Traubenzucker-
Q Epilepsie reizbar 16sung, Suprarenin,
Amylnitrit, Histamin,
Pilocarpin, akustische
Reize
9 |E.E| 30 Genuine Leicht erregbar | 1 | Amylnitrit, Atropin
Q Epilepsie
10 {O.R.| 34 Manie Sprunghaft er- | 1 | Amylnitrit, 15%ige Koch-
Q regt, meist heiter salzlosung, Histamin
11 | F. J.| 26 Cerebrale Zeitweise erregt 1 | Amylnitrit, Histamin,
Q Kinderlihmung | und verstimmt akustische Reize, 15% -
und Epilepsie ige Kochsalzlésung
12 |E. V.| 29 Multiple Sehr affektlabil,] 2 | 20%ige Kochsalzlésung,
Q Sklerose mit be- | erotisch, lippisch Histamin, Amylnitrit,
ginnender akustische Reize, psy-
Demenz chische Reize, Hautreize,
Geruchsreize, Gynergen
13 [M.L.| 50 Schizophrenie, | Stupords, muti- {| 1 | Gynergen, Aqua dest.
Q abgebaut stisch, negati- :

vistisch

13*
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Fortsetzung von Tabelle 1.

Seelische Versuchsreihen

Reaktionsweise

Nr. | Name| Alter Diagnose .
Zahl Art der Versuche

]
14 L. K.| 52 |Paralysisagitans,| Stimmungslabil, | 1 {Coffein, Amylnitrit
Q Demenz zeitweise erregh |
15 |F.H.| 56 | Depression und | Depressiv, dngst-| 1 . Amylnitrit, Histamin

Demenz im be- gehemmt |
ginnenden Senium
16 |[M.W.| 38 | Genuine Epi- Zeitweise erregt | 1 ! Afenil, Atropin, Amyl-

? lepsie, Demenz ! nitrit

17 |H.G.f 23 Hebephrenie Gehemmt, zeit- { 1 | Suprarenin, Pilocarpin,
? weise hypo- Calcium Sandoz

manisch

18 JA.M.| 13 Pyknolepsie Lebhaft 1 | Amylnitrit, Anfalls-
3 beobachtung

19 |D.H.| 36 Psychopathie Affektlabil, 1 | Hautreize, akustische
Q Zeitweise erregt Reize, Suggestionen,

Amylnitrit

20 | A.S.| 26 Genuine Epi- Stumpf, abge- 1 | Histamin, Amylnitrit,
3 lepsie, Demenz |baut, verlangsamt Anfallsbeobachtung

21 [A.B.| 22 | Debile Psycho- | Sehr leicht er- | 1 | Hautreize, Suggestionen,
? pathin, Hysterie | regbar, depressiv Amylnitrit, Afenil

22 {M.K.{ 46 Schizophrenie, | Mutistisch leer, 1 | Amylnitrit, Gynergen
? abgebaut etwas #dngstlich

ferner je ein Patient mit Paralysis agitans, multipler Sklerose und Pykno-
lepsie. Vorstehende Tabelle wird am besten tiber Alter, Diagnose und
seelische Reaktionsweise der 22 teilweise in mehrfachen Sitzungen unter-
suchten Patienten, sowie iiber die bei den Einzelnen angestellten Unter-
suchungsreihen informieren.

Die Resultate dieser Untersuchungen bediirfen der Betrachtung nach
zwei verschiedenen Gesichtspunkten, einmal in klinisch-psychiatrischer,
sodann in rein pharmakodynamischer Hinsicht.

1. Die Ergebnisse in Elinisch-psychiatrischer Beziehung stammen vor-
nehmlich aus dem Studium der gewonnenen Ruhekurven, ferner aus
demjenigen der Wirkung psychischer, sowie einzelner pharmakologischer
Reize.

Die Ruhekurven zeigten auffillige Verschiedenheiten, die mit, der ver-
schiedenen allgemeinen seelischen Erregbarkeit der Kranken in Zu-
sammenhang zu stehen schienen. In Extremis lieBen sich 2 Typen unter-
scheiden:

1. Vorstellungsarme, stumpfe, stuporése, insbesondere aber affekt-
lahme Kranke wiesen im allgemeinen einen verhéltnismaBig ruhigen
Verlauf der Liguordruckkurve auf, wie Abb.1 und 2 zeigen. Es sind
dies die in Stagigem Abstand gewonnenen Kurven einer 40jihrigen

Q beginnende lich, weinerlich. ! 20%ige Kochsalzlosung
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stuporosen Schizophrenen. Auf die Wiedergabe weiterer Kurven ver-
zichten wir (aus duBeren Griinden bringen wir im ganzen nur 7 markante
Kurvenbeispiele).

2. Im Gegensatz hierzu zeigten Kranke mit gesteigerter Affektivitat,
also erethische Schwachsinnige und Epileptiker, affektlabile Psycho-
pathen, Manische, einen viel unregelmiBigeren, unruhigeren und sprung-
hafteren Verlauf der Ruhekurven wie Abb. 3, 4, 5 und 7 zeigen. Abb. 3
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Abb. 1. Pat. B. E. (Nr. 5): Katatoner Stupor. Coffein. 20.10.31.
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Abb. 2. Pat. E. B, (Nx. 5): Katatoner Stupor. Aqua dest. intravends; Suprarenin. 12. 10, 31,

gehort einer duberst affektlabilen, suggestiblen, lippischen 29jihrigen
Patientin mit multipler Sklerose zu. Abb. 4 stammt von einer ebenfalls
sehr affektlabilen, asthenischen, schreckhaften, intellektuell nicht ab-
gebauten Psychopathin und Medikamentensiichtigen von 36 Jahren;
Abb. 5 von einer debilen, schwer psychopathischen Person mit hysteri-
schen Reaktionen. Kine sehr unregelmifige Ruhekurve lieferte ferner
auch die 34jihrige manisch-depressive Patientin O. R. (Nr. 10) im hypo-
manischen Stadium. Selbstverstdndlich wurden von dieser Gruppe nur

1 Anm. bei der Korrektur. AuBer diesen beiden Kurven, die eine relativ niedrige
Durchschnittshéhe des Lumbaldruckes aufweisen, besitzen wir auch solche dieser
Gruppe, die sich in hoheren Mittellagen bewegen und trotzdem einen deutlich
ruhigeren Verlauf aufweisen als die der folgenden Gruppe, von denen umgekehrt
einzelne (z. B. Abb. 4) trotz niedriger Mittellage einen unruhigeren Verlauf zeigen.
Die hier beschriebenen Unterschiede im Verlauf der Lumbaldruckkurven bei ver-
schiedener seelischer Reaktionsweise konnen also keineswegs (im Sinne von Anfoni)
durch Differenzen der mittleren Druckhshen erkliart werden, wozu die hier in Aus-
wahl gebrachten Kurven evtl. verleiten kénnten.
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solche Patienten genommen, die vollkommen stilliegen konnten und eine
gleichméBige, ruhige Atmung einhielten. Einzelne Zufille wie tiefe Atem-
ziige, Sprechen von seiten der Patienten und anderes mehr sind auf den
Abbildungen besonders vermerks.

Wie in allem biologischen Geschehen sind auch hier alle Ubergangs-
formen zu finden; so wies z. B. die intellektuell vollkommen abgebaute,
also sicherlich vorstellungsarme 46jahrige Schizophrene M. K. (Nr. 22)
eine unregelméiBigere und unruhigere Kurve auf als die Mebrzahl der
Patienten der 1. Gruppe. Klinisch waren aber bei ihr noch deutliche
Regungen auf affektivem Gebiete, insbesondere Angstlichkeit und Scheu,
vorhanden! Die Patientin E. E., von der die Abb.1 und 2 stammen,
zeigte 2 Monate spiter ebenfalls einen reichlich lebhafteren Verlauf der
Ruhekurve; zwar immer noch stupords und mutistisch, wies sie aber
keine vollkommene Apathie mehr auf, sondern war deutlich &ngstlich,
lie die Punktion nur ungern machen, hatte also gegeniiber frither schon
gewisse Regungen auf affektivem Gebiete, wenn auch dieselben nach
auflen hin noch wenig auffillic waren. Auch bei der jugendlichen Hebe-
phrenen V. P. (Nr. 17), die ziemlich initiativios und intellektuell bereits
etwas abgebaut war, zeigte die Rubekurve ebenfalls einen verhiltnis-
mifBig unruhigen Verlauf. Auch diese Patientin war affektiv noch sehr
ansprechbar! Die Liguordruckkurve zeigt also keineswegs eine Abhdngig-
keit von der Art der Psychose, wohl aber iS¢ sich bis zu einem gewissen
Grade eine Abhdngigkeit zwischen ihrem Verlouf und der allgemeinen seeli-
schen Realktionsweise der Kranken, wie sie sich besonders im emotionalen
Geschehen und in der Affektivitit ausweist, feststellen, insofern als
affektiv stumpfe und stupordse Patienten im allgemeinen einen ruhigeren
Verlauf der Liquordruckkurve zeigen als erregbare, affektlabile und
manische, deren Ruhekurven einen weitgehend unregelmiBigen, starken
Schwankungen unterliegenden Verlauf aufweisen. Wenn bei demselben
Kranken im Laufe der Zeit eine Anderung im affektiven Geschehen ein-
tritt, wird sie moglicherweise auch im Verlauf der Liquordruckkurve
zum Ausdruck kommen kénnen.

Pappenheim hebt bereits hervor, daB alle psychischen Erregungen
(Angst, Ablenkung durch Sinnesreize) von Einflufl auf den Liquordruck
seienl. Auch G. Ayala fand, daB heftige, psychische Eindriicke, Schmerz,
Angst u. dgl., eine Druckerhéhung verursachen kénnen. Auf Mosso sich
berufend, kommt er zu dem SchluB, daB den Liquordruck messen gleich-
bedeutend sei mit dem Messen ,,der Fluktuationen der Geistestéatigkeit®,
und eine ,,Registrierung der mit den Emotionen verbundenen vaso-
motorischen Phinomene** im Zentralnervensystem bedeuten konne. Die
Fihigkeit der HirngefdBe, ihr Lumen aktiv zu dndern, ist ja seit langem
bekanmt. Nach Hiirthle ,,sind die HirngefiBe zu Tonusschwankungen

1 Desgleichen kiirzlich auch Sebek (ref. in Zbl. Neur. 54, 469).
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befihigt, die von denen anderer GefdfBigebiete unabhingig sind*‘; auch
nach Weber kommt dem Gehirn eine gewisse Selbstdndigkeit in der
Regulierung seiner Blutversorgung zu. Biedl und Reiner fanden schlieB-
lich, daf} die Tonusschwankungen der Hirngefde den Liquordruck beein-
flussen kénnen. Weber sah bei Schreck- und Lustgefithlen Zunahme, bei
Unlustgefithlen Abnahme des Hirnvolumens infolge vasomotorischer Vor-
génge, und Citron vermochte auf plethysmographischem Wege ebenfalls
Anderungen der Hirndurchblutung durch psychische Beeinflussungen
nachzuweisen. Dumas, Laignel-Lovastine und Rechéde versuchten bereits
die Tonusschwankungen der HirngefiBe durch gemiitserregende Reize
an Anderungen des Liquordruckes nachziweisen. Sie arbeiteten vor-
nehmlich mit pl6tzlichen, starken akustischen Reizen und fanden bei
Manischen regelmaBig Druckanstieg, bei Schizophrenen keine Druck-
anderung, und glaubten, darin evtl. sogar ein differentialdiagnostisches
Merkmal zwischen Manie und Dementia praecox erblicken zu konnen.

Was nun unsere Erfahrungen mit der Wirkung gemiitserregender Reize
und anderer, vornehmlich Hautreszen, auf den Ablauf des Lipordruckes
anbetrifft, so konnten wir feststellen, daB dieselben bei der Gruppe der
Stumpfen, Affektlahmen, Stupordsen, bei denen die Ruhekurve, wie
dargelegt, verhiltnismifig monoton verlief, meist keine, gelegentlich
nur geringe Druckinderungen (Anstiege) ausloste. Nadelstiche, z. B. die
zu Injektionen notwendigen, gaben sich, wie Abb. 1 und 2 zeigen, teils
gar nicht, teils in einem kaum nennenswerten Druckanstieg zu erkennen.
Avuch Kilteapplikationen, mit Hilfe eines Chlordthylsprays auf die Haut
des Riickens ausgeiibt, verliefen bei Personen dieser Gruppe meist voll-
kommen reaktionslos. Anders bei der oben gekennzeichneten Gruppe
der psychisch leicht erregbaren, affektlabilen Kranken! Abb. 3, einer
zu'glebhaften Stimmungsschwankungen neigenden, stark erotisch ein-
gestellten Patientin zugehdrend, zeigt zahlreiche Kurvenausschlige
(Drucksteigerungen) als Folge der verschiedensten psychischen Reize. Am
auffilligsten und im Verlaufe des Versuches fast regelmiBig wieder-
kehrend war ein leichter voriibergehender Druckanstieg, wenn der Unter-
sucher das Handgelenk der Patientin erfafte zum Zwecke der Pulskontrolle
gelegentlich der Blutdruckmessungen. Ebenso bewirkten, wie die Abb. 5
zeigh, Kiltereiz auf die Riickenhaut (Chlordthylspray), ein leichier Stich,
ein unvorhergesehenes, stark stérendes Gerdusch (heftiges Klopfen an
die Tiir) voriibergehende Drucksteigerungen. Nach Weber werden durch
periphere Reize aktive Konstriktionen und Dilatationen der HirngefiBe
ausgeldst, und zwar meist erst eine Dilatation, der dann eine Konstriktion
folgt. Wdrmereiz in Form eines auf den Riicken gerichteten und bis
zur erfolgten Hautrotung applizierten Strahlenkegels einer Solluxlampe
erzeugte bei derselben Patientin nach erstlichem momentanem Anstieg
ein deutliches Absinken des Liquordruckes, das sich nach Absetzen des
Reizes allmahlich wieder ausglich. Dies stimmt zu den Beobachtungen
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von 0. Miiller, der nach Kiltereiz Erweiterung, nach Warmehautreiz Ver-
engerung der Hirngefdfle fand, wahrend allerdings andere Forscher zu
anderen Ergebnissen gelangten ( Winkler, Pick). Und schlieBlich konnte
bei derselben Person eine sehr auffillige Drucksteigerung nach Appli-
kation wvon Parfim auf einem Taschentuch beobachtet werden, ohne
daB, worauf besonders geachtet wurde, eine angestrengte, vertiefte
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Abb. 3. Pat. E. V. (Nr. 12): Multiple Sklerose. Hautreize; psychische Reize;
Amylnitrit. 17.11.31.

Atmung auftrat. Die manische Patientin O. R. (Nr. 10) zeigte ebenfalls
sehr deutliche Druckerhdhung als Reaktion auf die Houtsliche zum
Zwecke der Injektion. Die duBerst affektlabile und erregbare Psycho-
pathin D. H. (Abb. 4) reagierte auf ein laules, plotzliches, unerwartetes
Gerdusch mit Drucksteigerung, desgleichen auf Kaltereiz und Stiche.
Selbst die suggestiv wirken sollende Ankiindigung eines Stiches wirkte
prompt liguordrucksteigernd! Bei Patientin A. Sa. (Abb. 5) kam eben-
falls starker momentaner Druckanstieg nach Hautstichen, ja schon beim
Umlegen einer Stoubinde, zustande.

Es wire nach diesen Beobachtungen durchaus zu erwarten, daf} sich
Unterschiede beziiglich der Reaktion des Liquordruckes zwischen echten
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und simulierten Anisthesien, echter und simulierter Taubheit z. B. er-
giben. Leider konnten geeignete Félle daraufhin bisher noch nicht unter-
sucht werden.

Eine weitere interessante Beobachtung physiologisch-klinischer Art
vermittelt die letztbesprochene Kurve (Abb. 5). Etwa !/, Stunde nach
Beginn des Versuchs schlief die Patientin (ohne vorher Schlafmittel
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Abb. 4. Pat. D.H. (Nr. 19) : Psychopathin. Hautreize ; psychische Reize; Amylnitrit. 8.12.31.

bekommen zu haben) ein. Sofort sank die Kurve rasch ab, blieb etwa
5 Min. auf niedrigem Niveau stehen, wobei sie gegeniiber vorher ganz auf-
fallend geringe Schwankungen zeigte. Kurz vor dem Erwachen stieg
der Druck wieder rasch und stark an; man beobachtete dabei leichte
Bewegungen der Lippen, Rollen der Augen unter den geschlossenen
Lidern, was die spitere Angabe der Patientin, sie habe getraumt, glaub-
haft erscheinen laft. Im Wachzustand wurde der Kurvenverlauf wieder
unregelméBiger, der Druck sank im ganzen auch wieder etwas ab. Weber
will im Schlaf Volumszunahme des Gehirns beobachtet haben?,

Abb. 6 und 7 zeigen Liquordruckkurven, die ebenfalls von klinischem
Interesse sein diirften, da sie Beobachtungen des Druckablaufs wihrend

1 Anm. bei der Korrektur. Neuerdings hat Biancalana (rvef. in Zbl. Neur. 55,

471) im (kiinstlich erzeugten) Schlaf ebenfalls Absinken des Liquordruckes beob-
achtet.
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epileptischer Anfille und Absenzen und wihrend pyknoleptischer Anfille
enthalten. In Abb. 6 handelt es sich um einen 26jihrigen genuinen Epi-
leptiker, der unter reichlich Luminalwirkung stand, sich aber gerade
in einem Stadium gehdufter Anfille und Absenzen befand. Wie die
Abbildung zeigt, konnte der Liquordruck wihrend zweier Anfille von
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tiefer BewuBtlosigkeit und geringen tonisch-klonischen Krimpfen, sowie
in 3 kurzen Absenzen und Umdémmerungen ohne Krampfzusténde beob-
achtet und registriert werden. Der erste Anfall dauerte ungefahr 5 bis
6 Min., der zweite etwa 11/, Min., die 3 Absenzen ungefihr je 1 Min.
Eine bestimmte Tendenz der Liquordruckkurve in ihrem mittleren Ver-
lauf zu vermehrtem Anstieg oder Abfall konnte im Anfall nicht fest-
gestellt werden, lediglich die einzelnen Kurvenausschlige wurden gréBer,
was auf die forcierte Atmung im Anfall bezogen werden mufl. Im Gegen-
satz hierzu traten, wie Abb.7 zeigt, wihrend der pyknoleptischen An-
fille eines 13jahrigen Jungen — es konnten im Verlaufe einer Unter-
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suchung 15 Anfélle beobachtet werden — regelméaBig starke Kurven-
ausschlige auf. Im Beginn jeden Anfalls kam es zu einem raschen Ab-
sinken des Liquordruckes um 50—70 mm, dann folgte je nach Dauer des
Anfalls ein kurzes Verharren auf dem tiefen Stand mit einigen kleinen
Atem- und Pulsschwankungen. Mit Beendigung der BewuBtseinsunter-
brechung stieg der Druck etwas langsamer, teilweise treppenformig,
wieder an. Die Anfille, wihrend welcher das Kind deutlich erblafBte,
dauverten 10—40 Sek.

II. Was nun die Untersuchungen in pharmakodynamischer Hinsichi
anbetrifft, so lassen sich die dazu verwandten, eingangs aufgezihlten
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Mittel in 2 Gruppen scheiden, einmal in solche mit reiner GefaBwirkung,
zum andern in solche, deren Wirkung in einer evtl. Beeinflussung der
Liquormenge (nach osmotischen, evtl. sekretorischen Prinzipien) beruhen
kénnte. Dabei hat sich ergeben, daB fast alle der untersuchten Mittel,
die starke GefdBmittel sind, auch eine deutliche Wirkung auf den Liquor-
druck haben; beteiligen sich doch nach O. Miiller auch die HirngefifBe
an den allgemeinen Blutverschiebungen im Kérper. Es folgt nun die
Besprechung der einzelnen angewandten Pharmaca. Zugleich mit dem
Liquordruck wurde in allen Fillen auch der Blutdruck fortlaufend kon-
trolliert (gestrichelte Kurve der Abbildungen).

1. Suprarenin (1 mg subcutan) fiihrte in 5 von 6 untersuchten Fillen
zu einwandfreier Liquordrucksteigerung verbunden mit mehr oder weniger
starker Blutdruckerhéhung. Starke, anhaltende Liquordrucksteigerung
trat auf bei den Versuchspersonen Nr. 2, 4 und 5 der Tabelle, miBige
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Steigerung bei den Versuchspersonen Nr. 8 und Nr. 17, wahrend es bei
Versuchsperson D. B. (Nr. 6) nur zu minimaler Reaktion bei ganz geringer
Blutdruckerh6hung kam. Abb. 2 bringt ein Beispiel einer guten Supra-
reninwirkung. Nach Winkler erzeugt Erhohung des Blutdruckes eine
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Volumszunahme des Gehirns. Die pharmakologische Erklirung findet
die Wirkung des Suprarenins wohl darin, dafl die mit weniger vaso-
constrictorischen sympathischen Nervenfasern als die iibrigen Kérper-
gefafe versorgten HirngefaBie durch den erhéhten Blutdruck wohl eine
passive Erweiterung erfahren. Nach Roy und Sherrington sollen gerade
die HirngefaBe ganz besonders dehnbar sein. Dieser Frklirung wider-
spricht nicht die von Biedl und Reiner gefundene hirngefédBverengende
Wirkung des Adrenalins, denn in deren Versuchsanordnung konnte und
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sollte das Mittel allein auf die HirngefaBe wirken; der Blutdruck wurde
also konstant gehalten. Wie Winkler sahen auch Spina, Lewandowski und
Weber nach Adrenalin Erweiterung der Hirngefifle, die als Ursache der
Liquordrucksteigerung anzusprechen wire. Jacobi und Magnus sahen
beim trepanierten Tier auf Adrenalin nach vorheriger Verengerung nach-
folgende Erweiterung der PiagefiaBe, Loeper beim Hund Liquordruck-
steigerung.

2. Pituglandol (1 Amp. intramuskulir) in 2 Fillen angewandt, ver-
mochte keine Anderung im Gesamtverlauf der Liquorkurve zu erzeugen;
auch eine Blutdrucksteigerung konnte in diesen Féllen nicht festgestellt
werden. Im Falle F. G. (Nr. 4) wurden einige Zeit nach der Injektion die
einzelnen Kurvenausschlige nach oben und unten deutlich und auffallend
groBer, was vielleicht mit rhythmischen Gefilkontraktionen, hervor-
gerufen durch das Mittel, in urséchlichen Zusammenhang gebracht
werden konnte.

3. Das Secalepriparat Gynergen (1,0 Gynergen ,,Sandoz‘* intramus-
kuldr) vermochte in 2 von 4 Fillen eine sehr deutliche, allméhlich ein-
setzende Liquordrucksteigerung bei gleichzeitig nachzuweisender an-
haltender Blutdruckerhthung zu erzeugen. Seine Wirkung auf den Blut-
druck beruht vor allem auf der Verengerung der kleinen Arterien. Bei
Patient E. E. (Nr.5) trat eine treppenférmige Steigerung ein, deren
Maximum im Durchschnitt 50 mm betrug, nach 20—25 Min. erreicht
war und 45 Min. nach der Injektion, als der Versuch abgebrochen werden
mufte, noch weiter bestand. Die gleichzeitige Blutdruckerhéhung betrug
20 mm Hg im Maximum. Ganz dhnlich verhielt sich der Fall M. K.
(Nr. 22): Aliméhlich zunehmende Liquordruckerh6hung bis durchschnitt-
lich 40 mm, Maximum nach etwa 15 Min. p. inj. erreicht, Beginn der
Drucksenkung 25 Min. p. inj., Blutdrucksteigerung 15 mm Hg im Durch-
schnitt. V.P. Nr. 13 reagierte weder mit Blutdruck- noch mit Liguor-
druckerhéhung, wihrend bei V. P. Nr. 12 immerhin eine Neigung zum
Druckanstieg auftrat, die aber noch in die Spielbreite des normalen Ver-
haltens der Liquordruckkurve fallt.

Von den Blutdruck stark senkenden Mitteln wurden Histamin und
Amylnitrit angewandt.

4. Histamin wurde in Dosen von 0,5 mg ,,Jmido Roche’ subcutan
gegeben. Seine blutdrucksenkende Wirkung beruht vor allem auf einer
Erweiterung der Gefifle des oberen Rumpfes und des Schidels. Die
Zunahme des Hirnvolumens infolge Erweiterung der HirngefaBe 148t
eine LiquordruckerhShung erwarten, die in sdmtlichen 11 daraufhin
untersuchten Fillen nachgewiesen werden konnte. Beispiele der Hist-
aminwirkung finden sich in den Abb. 5 und 6. Die durch Histamin erzeug-
bare Liquordrucksteigerung tbertrifft die Suprarenin- und Gynergen-
wirkung. Die zu erwartende Blutdrucksenkung konnte in jedem Falle
auch festgestellt werden; sie nahm aber keine solchen AusmaBe an wie
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die Liquordrucksteigerung. Das Einsetzen der Histaminwirkung wird
prompter und deutlicher durch die Anderung des Liquordruckes als durch
die des Blutdruckes angezeigt. Schniirte man den Arm, in den das Mittel
injiziert worden war, proximal von der Injektionsstelle voriibergehend
ab, nachdem die Histaminwirkung voll erreicht war, so konnte beob-
achtet werden, daB wenige Sekunden darauf der Liquordruck bereits
wieder zu sinken begann, um fast schlagartig wieder hochzuschnellen,
wenn dem Mittel der Weg in den Kérper durch Aufhebung der Stauung
wieder frei gegeben wurde.

5. Von Amylnitrit wurden 3 Tropfen auf Watte so lange zu riechen
gegeben, bis der Liquordruck zu steigen begann. Auch dieses Mittel
erweitert, vornehmlich die Hirngefalle (Jacobi-Magnus, Berger, Gdrtner,
Wagner, Hirthle, Mosso) und die Gefille der Haut des Kopfes, des
Rumpfes und der Extremitdten. Infolgedessen ist von ihm eine dhnliche
Wirkung auf den Liquordruck zu erwarten wie von Histamin. In
17 Fallen angewandt, vermochte es in sdmtlichen eine enorme Steigerung
des Liguordrucks zu erzeugenl. Es hat unter den von uns angewandten
Pharmaca weitaus die stirkste Wirkung auf den Liquordruck. Sie ist
aber sehr fliichtig; nach Absetzen des Mittels fallt der Druck rasch wieder
ab, um mit seiner erneuten Applikation sofort wieder anzusteigen, was
gich mehrfach wiederholen 1a8t, wie z. B. Abb. 4 zeigt. Aus anderen
Kurven gewannen wir jedoch den Eindruck, dal bei wiederholter An-
wendung des Mittels in kurzen Zeitabstinden die Reaktionszeit sich
verlingert, wihrend die Stirke der Reaktion im wesentlichen gleich-
bleibt. Weitere Beispiele der Amylnitritwirkung zeigen die Abb. 3, 6 und
7. Auf. gewisse Unterschiede in der Reaktionszeit und Starke der Reak-
tion bei verschiedenen Kranken wird weiter unten noch eingegangen
werden. An dieser Stelle muB noch erwihnt werden, da8 in einer grofen
Anzahl der untersuchten Fille am Ende der Amylnitritwirkung (gelegent-
lich auch bei Histamin), ein voriibergehendes, die vorherige Mittellage der
Kurve unterschreitendes Absinken auftrat, das sich aber meist sehr bald
wieder ausglich. Es muB dies wohl in Analogie zu der bekannten
Beobachtung gebracht werden, wonach auf eine extreme GefaBerwei-
terung meist eine fliichtige iibernormale Verengerung folgt, bevor die
Ruhelage wiederhergestellt ist. Beispiele hiefiir siehe Abb. 4 und 7. In
einigen nicht reproduzierten Fallen kam diese Beobachtung noch deut-
licher zum Ausdruck. Die Blutdrucksenkung konnte in fast allen Féllen
nachgewiesen werden. Diese hilt auch hier bei weitem nicht Schritt
mit der entsprechenden Steigerung des Liguordrucks. Wie beim Hist-
amin, so kommt auch die Wirkung des Amylnitrits auf den Kreislauf in
der Anderung des Liquordrucks viel rascher und stérker zum Ausdruck

1 Loeper und Mitarbeiter fanden neuerdings beim Hund ebenfalls Steigerung
des Liguordruckes nach Amylnitrit, nach Histamin hingegen Senkung desselben.
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als in der Wirkung auf den Blutdruck und in den sichtbaren vasomotori-
schen Phinomenen der Haut.

6. In 6 Fillen wurde die Wirkung des Coffeins auf den Liquordruck
untersucht. Nach Poulsson hat Coffein eine ,,doppelte und entgegen-
gesetzte Wirkung auf die GefaBe. Uber das GefidBnervenzentrum ver-
engert es die peripheren Gefife, durch direkte periphere Einwirkung
erweitert es nach ihm gewisse Gefdfibezirke, darunter auch die Arterien
des Gehirns. Darnach wire nach Coffein infolge Volumsvermehrung
des Gehirns, die Wiechowski festgestellt hat, eine Steigerung des Lumbal-
druckes zu erwarten. Dem entgegen konnte in unseren Versuchen
in keinem Falle durch die Anwendung von 0,3 Coffein natr. benz.
eine Liquordrucksteigerung erzielt werden. Berger fand beim Menschen
nach Coffein keinerlei Verdnderung des Hirnvolumens. In der einen
Hilfte unserer Félle war eher eine minimale Neigung zum Druckabfall
zu erkennen, wihrend die andere Hilfte unbeeinflut blieb. Dies wiirde
zu den Beobachtungen von Weber und Winkler stimmen, die auf
Coffein nach voriibergehender GefdBerweiterung anhaltende Gefdf3-
verengerung und Abnahme des Hirnvolumens fanden. Abb. 1 zeigt
einen solchen Fall mit leichter Neigung zum Druckabfall. Auch Denker
fand neuerdings Abnahme des Lumbaldrucks nach Coffein.

7. Lobelin in Dosen von 0,01 Lob. hydrochl. intramuskular hatte in
3 daraufhin untersuchten Fillen auBler der in etwas groferen Atem-
schwankungen sich zeigenden Wirkung auf die Atmung keinen besonderen
Effekt auf den Gesamtverlauf der Liquorkurve. '

8. Airopin (Atrop. sulf., 1 mg sube.) wurde in 4 Fillen angewandst.
Zum Beweis der evtl. sekretorischen Funktion der Plexus chorioidei wurde
schon verschiedentlich die Atropinwirkung untersucht. Einige Forscher
fanden nach Atropin eine Verringerung des Liquorabflusses (Petit und
Gerard, Kafka), andere dagegen sahen keinen Effekt (Dizon und Halli-
burton). Moore will nach Atropin sogar einen vermehrten Abflull von
Liquor aus dem Ohr bei einer Schéidelbasisfraktur beobachtet haben.
Winkler, Roy und Sherrington sahen nach Atropin Erweiterung der Hirn-
gefile. Kine einheitliche Wirkung dieses Mittels auf den Liquor ist also
bisher nicht gesehen worden. Dies erscheint nicht weiter verwunderlich,
da dem Atropin verschiedene Wirkungen zukommen, einmal eine reine
Kreislaufwirkung mit Pulsbeschleunigung und leichter Blutdruck-
erhéhung, zum anderen eine sekretionshemmende Wirkung im allgemeinen.
Beziiglich Liquordruck miiBte sich die erste méglicherweise durch Er-
hohung, die letztere infolge eventueller Verminderung der Gesamtmenge
durch Absinken des Druckes auswirken. In unseren Versuchen kam in
2 Fallen keinerlei Anderung im Ablauf der Liquordrucke zustande,
obschon in diesen Fillen eine Blutdrucksteigerung von 15—30 mm Hg
nachzuweisen war. In den beiden anderen Fillen kam es zu voriiber-
gehender Senkung der Kurve, die im Falle M. W. (Nr. 16) bis zu 30 bis
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35 mm im Maximum betrug, das nach etwa 8 Min. erreicht war und un-
gefdhr 5 Min. anhielt; 20—25 Min. post. inj. war die Riickkehr zum
fritheren Stande erreicht, die Blutdruckerhdhung betrug 15—20 mm Hg,
Im Falle X. E. (Nr. 5) fand ebenfalls eine wenige Minuten nach der In-
jektion einsetzende geringe Senkung des Druckes um durchschnittlich
15 mm statt, die sich auch bald wieder zuriickbildete, wihrend eine
Blutdruckerhshung ausblieb.

9. Pilocarpin (Pilocarp. hydrochl. 0,01 subcutan) fand in 3 Fillen
Anwendung. Wenn man dem Atropin zusammenfassend eine liquor-
drucksenkende Tendenz zuschreiben kann, so wire von Pilocarpin als
dessen Antidot evtl. eine Neigung, denLiquordruck zu erhShen, zu erwarten.
Pilocarpin verursacht Warmegefiihl im Kopf und Riéte des Gesichtes,
was nach Nelson-Keiper und Winkler auf GefiaBerweiterung beruht. Der
Blutdruck wird nicht einheitlich beeinflut (Winkler, Laubry, Oury und
Técon). Bei der starken Schweilproduktion usw. kénnte man sogar an
eine Abnahme der Liquormenge denken. Nach diesen theoretischen
Erwdgungen wird eine einheitliche Wirkung des Pilocarpins auf den
Liquordruck kaum zn erwarten sein. Dementsprechend differieren auch
die Angaben in der Literatur. Eine Reihe von Autoren will nach Pilo-
carpin eine Erhéhung des Liquorabflusses beobachtet haben, so Francini,
Kafka, Petit und Gerard, Sebek u. a. Weigeldt dagegen konnte in den
Hirnventrikeln keine Druckerhhung nach Pilocarpin feststellen, wihrend
Jacobi und Magnus bei direkter Beobachtung am trepanierten Hund
nach Pilocarpininjektionen GréBerwerden der Liquortrépfchen in der
Néhe des Plexus feststellen konnten, nach Atropin hingegen keine
Hemmung der Liquorabsonderung fanden. Loeper und Mitarbeiter fanden
neuerdings wieder keine einheitliche Wirkung des Pilocarpins. Bei V. P.
(Nr. 8) fand sich nach Pilocarpin eine nach etwa 5 Min. einsetzende
geringe Liquordrucksteigerung von im Mittel 20 mm, die tiber 30 Min.
lang anhielt. Der Blutdruck war wihrend. der Zeit um durchschnittlich
15 mm Hg erhoht. In den beiden anderen Fillen fand keine Anderung
im Ablauf des Ligquordruckes statt; in einem dieser Falle zeigten sich
lediglich withrend der Pilocarpinwirkung starke Ausschlige der Kurve
nach oben und unten (tiefe Atmung, Ubelkeit, Speichelschlucken!).

10. Die Afemilwirkung (10 com 10% intraven.) wurde an 4 Kranken
untersucht. Das bei seiner Anwendung entstehende Hitzegefithl im Kopf
148t in Analogie zu der Histamin- und Amylnitritwirkung eine Liguor-
drucksteigerung vermuten. Aber nur bei V. P. (Nr. 4) lie§ sich eine sehr
deutliche Steigerung erzielen. Der Druckanstieg setzte mit dem Beginn
der Injektion rasch an, blieb iiber die Dauer der Injektion hinaus (die
2 Min. wihrte) im ganzen etwa 15 Min. lang bestehen und sank dann rasch
wieder ab. Eine wesentliche gleichzeitige Blutdruckinderung konnte
nicht festgestellt werden. Auf der Hohe der Wirkung waren sehr lebhafte
Schwankungen der Liquorkurve vorhanden. Die Druckerhéhung betrug
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im Mittel 40--50 mm. (Dieser Fall hatte auch auf Amylnitrit und Ad-
renalin sehr stark reagiert). Versuchsperson E. E. (Nr. 5).reagierte eben-
falls mit leichter Liquordruckerhéhung um etwa 20 mm. Hier setzte die
Steigerung erst nach Beendigung der Injektion allméhlich ein. Versuchs-
person M. W. (Nr. 16) und A. B. (Nr. 21) reagierten nur sehr fliichtig mit
einer Drucksteigerung von 10—15 mm, bzw. 30 mm im Durchschnitt.

11. Mit Calcium Sandoz (10 com infraven.), in einem Fall angewandt,
konnte keine Anderung des Liquordruckes erzielt werden.

12. Decholin (15 ccrn 5% intraven.) ergab in dem daraufhin unter-
suchten Falle nur wiahrend der Injektion eine geringe Liquordruck-
steigerung um 20—30 mm, die am Ende der Injektion sich sofort wieder
guriickbildete. Es handelte sich um dieselbe sehr vasolabile Patientin
E. G. (Nr. 4), die auf Afenil eine deutliche fortdauernde DruckerhShung
geliefert hatte und auch bei Anwendung anderer Mittel meist lebhaft
reagierte.

Von besonderem Interesse diirften ferner noch Untersuchungen ither
die Wirkung hypertonischer und hypotonischer Mittel bei intravendser An-
wendung sein, weil schon verschiedentlich versucht wurde, den Liquor-
druck durch Anwendung solcher Mittel in therapeutischer Weise zu beein-
flussen, was die Giltigkeit osmotischer Gesetze an der Blutliquorschranke
voraussetzt, welche, wie die Versuche von Weed und Hughson zeigten,
zweifellos bestehen. Diese Autoren fanden im Tierversuch bei Anwendung
riesiger Mengen von Aqua dest. deutliche, langanhaltende Liquordruck-
steigerung, bei Injektion von 30%iger Kolchsalzlosung dagegen starke
Drucksenkung, wihrend isotonische Lésungen den Liquordruck unver-
andert lieBen. Nach einigen Autoren beruht die Wirkung dieser Mittel
neben osmotischen Vorgéingen auch auf vasomotorischen Mechanismen, so
konnten Kubie, Lawrence und Hetler nach hypertonischen Losungen eine
Erweiterung der HirnrindengefiBle, nach hypotonischen Lésungen Ver-
engerung derselben feststellen. Schlieflich spielt aufler einer méglicher-
weise stattfindenden Mengenverinderung des Liquors nach Weed und
McKibben auch die durch diese Mittel erzeugbare Verdnderung des
Volumens der Hirnmasse selbst eine Rollel.

Beim Menschen kénnen relativ so grofie Mengen hyper- und hypo-
tonischer Losungen wie in den Weedschen Tierversuchen nicht angewandt
werden. Als Hypotonikum gaben wir 20 ccm Aqua dest. intravends,
als hypertonische Mittel 40 ccm 50 %ige Traubenzuckerlésung und 20 ccm
15%ige bzw. 20%ige Kochsalzlosung intravends.

13. Aqua dest. ergab nur in einem von 6 Féllen (F. G. Nr. 4) eine mit
Beginn der Injektion einsetzende und auch hernach weiterbestehende

1 Neuerdings fanden Ernstf, Lea-Plaza u. Dreckmann, Milles u. Hurwitz nach
hypertonischen Mitteln Liquordrucksenkung, Hoff dagegen Beschleunigung des
Liquorabflusses; nach hypotonischen Mitteln sahen Erast, Dreckmann u. a. Steige-
rung, Arnault dagegen Herabsetzung des Liquordruckes!

Archiv fiir Psychiatrie. Bd. 97. 14
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Drucksteigerung von im Mittel 25—30 mm, im Falle E. W. (Nr. 2) eine
ebenfalls mit der Injektion beginnende leichte Drucksteigerung, die
5 Min. nach Beendigung der Injektion wieder abgeklungen war. 2 weitere
Félle zeigten sogar eher eine allerdings noch in der Spielbreite des nor-
malen Verhaltens der Liquordruckkurve liegende Neigung zum Absinken,
z. B. Fall E.E. Nr.5 (Abb. 2), wihrend schlieBlich die Fille A.H.
(Nr.7) und M. L. (Nr.13) keinerlei Beeinflussung des Liquordruckes
erkennen liefen.

14. 50%ige Traubenzuckerlésung hétte als hypertonische Losung nach
osmotischen Gesetzen ein evtl. Absinken des Ligquordruckes durch Ver-
ringerung der Liguormenge infolge Wasserentzugs zu erzeugen. Es wurden
5 Fille daraufhin untersucht. In 4 Fillen (Nr. I, 3, 4, 8) wurde wie bei
der Anwendung von Aqua dest. eine mit der Injektion bzw. schon mit
dem Nadeleinstich einsetzende Drucksteigerung beobachtet, die teils
wahrend der Injektion schon wieder absank, teils dieselbe noch kurz
itberdauerte. Nur in einem einzigen Falle (F. G. Nr. 4) folgte eine geringe
Neigung zu weiterem Absinken des Liquordruckes, allerdings noch zu
gering, um positiv verwertet zu werden. In 2 weiteren Féllen (Nr.3
und 18) blieb eine geringe Druckerhshung sogar noch lingere Zeit bestehen
(Abb. 5). Tm Falle E. E. (Nr. 5) sank der Druck mit dem Einstich der
Kaniile um 20 mm ab, blieb dann auf diesem neuen Niveau fortdauernd
bestehen. Dieser Druckabfall kann also nicht auf die Traubenzucker-
I6sung bezogen werden.

15. In 2 Féllen wurde 15%ige Kochsalzlosung angewandt. In beiden
Fallen stellte sich eine mit der Injektion bzw. mit dem Einstich begin-
nende Drucksteigerung ein, die nach der Injektion spétestens 5 Min. dar-
nach, wieder abgeklungen war, ohne daB es im weiteren Verlauf zu einem
Absinken der Kurve unter das Ruheniveau kam. 20%ige Kochsalzldsuny
wurde in 4 Fallen angewandt (V. P. Nr. 5, 7, 12 und 15). Im Falle F. H.
(Nr. 15) war gar keine Wirkung ersichtlich, im Falle E. V. (Nr. 12) kam
es wahrend der Injektion zu einem Druckabfall von 30 mm, der sich nach
beendeter Injektion sofort wieder ausglich. Im Falle A. H. (Nr. 7) kam
es vom Beginn der Injektion an zu einer minimalen Druckerhéhung, die
bald wieder zuriickging, ohne in ein verwertbares weiteres Absinken tiber-
zugehen. Lediglich in einem einzigen Falle (E. E. Nrx. 5) setzte nach erst-
lichem Druckanstieg wihrend der Injektion ein spéateres Absinken der
Kurve um etwa 30 mm unter das Ruheniveau ein; erst nach 30—35 Min.
erreichte die Kurve allmahlich wieder die Ruhelage.

Will man die Afenilversuche vom Gesichtspunkte der anisotonen
Losung aus betrachten, so wire nach osmotischen Gesetzen auch von
diesem Mittel als einem hypertonen eine Herabsetzung des Liquordruckes
zu erwarten. Wie schon mitgeteilt, hatte Afenil aber eher eine leichte
liguordrucksteigender Wirkung, die wohl auf seine Gefalwirkung bezogen
werden mufl. Die mehrfach wihrend der Injektion von Aqua dest.,
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Traubenzucker- und Kochsalzlosungen aufgetretene und nach der In-
jektion sofort wieder abklingende leichte Druckerhéhung muf3 wohl
als eine reflektorische GefaBwirkung aufgefafit werden. Auf osmotische
Vorginge kann sie nicht bezogen werden, zumal solche sich so schnell
wohl nicht auswirken konnen und iiberdies diese Beobachtung sowohl
bei hypertonischen als auch bei hypotonischen Lésungen gemacht wurde.
Fiir diese Auffassung als rein vasomotorisches Phinomen spricht noch, daf
diese voriibergehende Reaktion namentlich bei den psychisch und
vasomotorisch lebhafter reagierenden Patienten auftrat.

Damit kommen wir zu der Betrachtung der pharmakochemischen
Untersuchungsergebnisse unter klinischen Gesichtspunkten, insbesondere
in ihrer Beziehung zu den eingangs aufgestellten psychischen Reaktions-
typen, wie sie sich im Verlauf der Ruhekurven ausprigten. So wie diese
in den Extremen deutliche Unterschiede zeigten, die mit der allgemeinen
seelischen Reaktionsweise in Zusammenhang gebracht werden konnen,
so waren z. B. bei der Anwendung von Histamin und Amylnitrit in ein-
zelnen Féllen deutliche Unterschiede sowohl in der Reaktionszeit als
auch beziiglich der Héhe und Dauer der Reaktion erkennbar. Am rasche-
sten und stérksten reagierten auf beide Mittel Kranke aus der Gruppe
der Erregbaren und Affektlabilen. Beispiele zeigen Abb. 3, 4, 5 und 7,
die teilweise unmittelbar nach Applikation von Amylnitrit bzw. Histamin
einen enormen Druckanstieg aufweisen. Die affektlahmen und stumpfen
Patienten reagierten durchschnittlich etwas spéiter und nicht immer so
stark wie die Patienten der letzten Gruppe, z. B. die Amylnitritreaktion
in Abb. 6. Aber es gab auch in dieser Gruppe Patienten, deren Liquor-
druck sehr lebhafte Schwankungen auf die beiden Mittel zeigte; doch
fand sich dann o&fters eine Verlingerung der Reaktionszeit. An dieser
Stelle sei auch auf die deutlichen Unterschiede in der Reaktionsweise
des Epileptikers (Abb. 6) auf Amylnitrit und der des Jungen mit pykno-
leptischen Anféallen (Abb. 7) hingewiesen. Daf sich auch unter den Affekt-
lahmen solche fanden, die starke Reaktion auf Histamin und Amylnitrit
hatten, erscheint nicht weiter verwunderlich, da ein ruhiger Kurven-
verlauf infolge Affektstumptheit und Stupors keineswegs eine lebhafte
vasomotorische Reaktionsfahigkeit an sich ausschlie8t. Auch bei Supra-
renin fanden sich Unterschiede beziiglich der Reaktionszeit, Stirke und
Dauer der Reaktion, die gar keine konstante Beziehung zu der seelischen
Reaktionsweise erkennen liefen, da sich einerseits unter den stupordsen
Patienten solche mit rascher und lebhafter, langeanhaltender Reaktion
auf das Mittel fanden (Abb. 2), als andererseits einige Erethische spiter
einsetzende, kleinere und rascher abklingende Reaktion zeigten. Fiir
Suprarenin gilt noch mehr, daff seine Wirkung weniger abhingig ist von
der allgemeinen, seelischen Reaktionsweise als von der verschiedenen
Ansprechbarkeit des vegetativen Nervensystems auf das Mittel. Die
Wirkung der anderen vegetativen Pharmaca Atropin und Pilocarpin auf

14*
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den Liquordruck sind zu wenig eindeutig, um SchluBifolgerungen zwischen
derselben und der seelischen Reaktionsweise zu gestatten.

Zum Schlufl muB noch hervorgehoben werden, dafl die durch die ver-
schiedenen psychischen und pharmakochemischen Reize auslésbaren
Schwankungen des Liquordruckes sich nach Abklingen der Reize bald
wieder ausglichen. Soweit vasomotorische Phinomene sichtbar oder
am Blutdruck nachweisbar waren, hielt die Liguorschwankung mit diesen
gleichen Schritt. Becht und Gunnar halten die durch Drogen erzeugbaren
Druckéanderungen fiir vasculdr bedingt, nicht durch Liguormengenver-
dnderung hervorgerufen. Es muf3 hier nochmals betont werden, daf3 die
Anderungen des Liquordruckes viel frither einsetzten und starker waren
als die Auswirkung der Mittel am Blutdruck und den sichtbaren vaso-
motorischen Phinomenen. Bei der Beurteilung aller Anderungen des
Liquordruckes muf} aber daran gedacht werden, dal derselbe und damit
auch seine Anderungen die Resultante verschiedener Momente darstellt,
wie arterielle und venése GefaBfillung im Cavum cerebri und Lumbal-
kanal, Atmung, Spannungszustande der Haute des Riickenmarkskanals,
schlieBlich auch wohl evtl. Verdnderungen der Liquormenge durch ver-
dnderte Sekretion und Resorption von Liquor, wobei in den in dieser
Arbeit angestellten Versuchen wohl den vasomotorischen Vorgingen die
Hauptrolle zukommen diirfte.

Analoge Uniersuchungen an der experimentell verdnderten Liquor-
menge sind im Gange.

Zusammenfassung.

Es wurden fortlaufende Messungen des Liquordruckes und Regi-
strierung desselben in Kurvenform bei 22 Geisteskranken in 35 Versuchs-
reihen vorgenommen. KEs hat sich gezeigt, dafl diese Methode tiefere
Einblicke in den Ablauf des Liquordruckes, besonders auch bei experi-
mentell erzeugten Verinderungen desselben, ermdglicht, als es bisher
mit Hilfe einmaliger bzw. wiederholter Messungen moglich gewesen ist.

Die Ruhekurve des Lumbaldruckes liel zunichst eine gewisse Ab-
hangigkeit von der allgemeinen seelischen Reaktionsweise der Kranken,
insbesondere von den emotionalen Vorgingen, erkennen. Affektlahme,
stupordse und psychisch stumpfe Patienten hatten im allgemeinen eine
viel ruhigere, gleichméBiger verlaufende Druckkurve als leicht erregbare,
zu lebhaften Stimmungsschwankungen geneigte Patienten, deren Liquor-
kurven unregelmaBiger verliefen und mehr oder weniger starke Schwan-
kungen aufwiesen.

Akute seelische Erregungen, sowohl Lust- als Unlustgefithle aus-
losende, ferner akustische Reize und wverschiedeme Hautreize vermochten
in besonders geeigneten Fillen der letzteren Gruppe deutliche voriber-
gehende Druckschwankungen, meist Drucksteigerungen, auszulosen, die
bei den Stumpfen und Affektlahmen ausblieben. Diese Schwankungen
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des Liquordruckes miissen wohl als die Auswirkung der mit dem emotio-
nalen Geschehen verkoppelten vasomotorischen Phinomene im Zentral-
nervensystem bzw. als vasomotorische Reflexvorginge aufgefallt werden.

Im Schlafzustand und bei pyknoleptischen Anfillen wurde ein starkes
Absinken des Liguordruckes beobachtet, wihrend in epileptischen An-
fillen und Absenzen eine wesentliche Anderung im Verlauf der Liquor-
kurve nicht zustande kam.

Die Ergebnisse der pharmakodynamischen Untersuchungen waren fol-
gende:

Alle stark auf die Gefide wirkenden Pharmaca waren auch von starkem
voriibergehendem Einflul auf den Liquordruck. Die Mittel Suprarenin,
Histamin, Amylnitrit wirkten sehr stark, Gynergen méfBig, simtliche gleich-
sinnig, ndmlich steigernd auf den Liquordruck, obschon ihre Wirkung auf
den Blutdruck eine teils erhdhende, teils senkende ist. Pituglandol zeigte
im wesentlichen keine Wirkung. Coffein erzeugte eher eine minimale
Neigung zum Absinken des Ligquordruckes, niemals eine Steigerung des-
selben. Lobelin, Decholin und Calcium Sandoz lieBen den Liquordruck
unbeeinflufit, wihrend Afenil in der Mehrzahl der Fille eine, wenn
auch meist flichtige und geringe Druckerhéhung erzeugte. Dem Atropin
muf} im allgemeinen wohl eine geringe liquordrucksenkende, dem Pilo-
carpin vielleicht eine drucksteigernde Tendenz zugeschrieben werden.
Eindeutig ist die Wirkung dieser beiden Mittel indes keineswegs.

Mit intravends gegebenen hypertonischen und hypotonischen Lisungen
konnte in der Mehrzahl der Fille keine wesentliche Beeinflussung des
Liquordruckes — teilweise sogar eine den osmotischen Gesetzen wider-
sprechende Wirkung — erzielt werden. Nur ein einziges Mal kam es bei
der Anwendung von Agua dest. zu einer lingeren Drucksteigerung, bei
20%iger Kochsalzlisung zu Druckabfall, wie es nach osmotischen Gesetzen
zu erwarten war. Ks ist anzunehmen, dafB bei Anwendung dieser Mittel
in obigen Dosen die regulierende Tétigkeit anderer Organe im allgemeinen
viel rascher isotone Verhiltnisse im Kérper schafft, als es durch Dif-
fusionsvorgédnge an der Blutliquorschranke méglich sein kann. Ein
nachhaltiger therapeutischer Effekt auf den Liquordruck durch intra-
vendse Applikation hyper- bzw. hypotonischer Losungen in beim Menschen
anwendbaren Dosen diirfte daher wohl im allgemeinen schwerlich zu
erzielen sein.

Eine konstante Beziehung zwischen der allgemeinen seelischen Reak-
tionsweise und der Wirkung einzelner Pharmaca konnte nicht festgestellt
werden. Wenn auch die affektiv leicht Erregbaren auf einzelne Mittel
im allgemeinen rascher und stirker reagierten, so fanden sich unter den
stumpfen und affektlahmen Kranken jedoch auch solche, die kraft eines
leicht erregbaren vegetativen Nervensystems auf dieselben Mittel fast
ebenso starke Reaktionen boten.
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