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FrRANZ ROMMELSPACHER.

Mit 4 Textabbildungen.

( Bingegangen am 28. Mdarz 1950.)

Wihrend STAUDER 1941 feststellte, dal die Barbitursiurepriparate
noch immer im Mittelpunkt der Behandlung der Anfallsleiden stiinden,
ist wohl inzwischen auch bei uns — allerdings gegeniiber dem Ausland
verspéitet — ein Wandel eingetreten, insofern sich die verschiedenen
Hydantoinpriaparate mehr und mehr durchgesetzt haben.

Die amerikanischen Autoren Pur~xaM und MERrIT fanden 1938 bei der Priifung
verschiedener chemischer Praparate auf ihre krampfhemmende Wirkung, gemessen
an der ,,Konvulsionsschwelle® fiir elektrische Reize, dafl das Natrium-Diphenyl-
hydantoinat den besten Effekt zeigte. Nach zahlreichen Tierversuchen fiihrten sie
dieses Medikament als Dilantin bzw. Epanutin in die Behandlung der Anfallsleiden
ein, Nach den ersten Berichten erreichten sie damit beim grand mal in 589, ein
Schwinden der Anfille und in 359, beim petit mal. Diese Erfolge wurden in den
folgenden Jahren von vielen Nachuntersuchern, abgesehen von der Beeinflussung
der Absencen, im groflen und ganzen bestdtigb. Nur wenige, wie z. B. STAUDER,
duflerten sich skeptisch. Wegen der in 159, der Fille auftretenden Nebenerschei-
nungen, wie Zahnfleischblutungen, Exanthemen, Magen-Darmstérungen, Tremor,
Ataxie und Schwindel, wurde nach mindestens ebenso wirksamen, jedoch weniger
toxischen Priparaten gesucht. So entwickelten die Sandoz-Werke auf Grund
fritherer Erfahrungen mit Nirvanol (Phenyl-athyl-hydantoin) das Methylphenyl-
athylhydantoin. Dieses fand unter dem Namen Mesantoin vor allem im Ausland
allgemein in die Epilepsiebehandlung Eingang. Es soll nach Loscarzo und FRANKL
stérkere antikonvulsive Eigenschaften und geringere toxische Nebenwirkungen be-
sitzen als das Natrium-Diphenylbydantoin und auch manchmal beim petit mal
wirksam sein. Die ungiinstigen Nebenwirkungen von seiten des Magen-Darmkanals
sollen nur dem Natriumsalz zukommen, withrend sie beim reinen Diphenylhydantoin
nicht auftreten.

A. GrossE entwickelte spiter eine Amino-diphenylhydantoinvaleriansiure. Uber
dieses Préaparat (Citrullamon V) berichten Rauvcr und Erskex sehr giinstig, daB
sie ndmlich damit in 549, der Fille ein Ausbleiben der groBen epileptischen Anfille
und in 439, eine Reduzierung derselben erzielten. Die Erfolgsbeurteilung ist hier
ebenso wie in der Statistik FrRANKLs eine andere als bei uns, da es sich bei diesen
Autoren vorwiegend um ambulante Patienten (leichtere Fille ?) handelt und die
Beobachtungszeit variiert. Dabei betonen sie auch das ,,Fehlen jeder hypnotischen
Nebenwirkung®, ohne allerdings den Einflufl auf die epileptische Wesensénderung
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genauer zu differenzieren. Wir haben dieses sicher wertvolle Praparat auch bei
einigen unserer Patienten angewandt, obne bisher ausreichende Erfahrungen fiir
eine exakte Wiirdigung zu besitzen.

So stellte die Einfiithrung der Hydantoine einen neuén Abschnitt in der medika-
‘mentdsen Epilepsiebehandlung dar, nachdem 1853 durch Brom und 1912 durch Lu-
minal (Lu.) jeweils ein wichtiger Fortschritt erzielt worden war.

Da eine verschiedene Angriffsweise der Barbitursiuren und der Hydantoine auf
Grund elektroencephalographischer Untersuchungen (LENNox-G1BBS) sowie auf
Grund der differenten psychischen Wirkung angenommen wurde, untersuchte man
auch den therapeutischen Effekt von Kombinationspraparaten. Man erhoffte sich
von diesen eine Verringerung der narkotischen oder sonstigen toxischen Neben-
wirkungen. der einzelnen Medikamente durch eine Reduzierung der Dosis und damit
einhergehend eine grofiere therapeutische Breite. ComEN, SHOWSTACK und MYERSON
vertraten die Ansicht, dal die gleichzeitige Behandlung um 509, erfolgreicher sei,
als wenn nur ein Medikament verabreicht wird. Diese Erfahrungen wurden teilweise
bestétigt, blieben aber auch nicht unwidersprochen.

In der inzwischen stark angewachsenen auslindischen Literatur, die
uns allerdings nicht vollstdndig zuginglich war, steht die antikonvulsive
Wirkung als entscheidendes und meist ausschliefiliches Kriterium der
Beurteilung im Vordergrund. Von diesem Blickpunkt aus wurden die
Hydantoine tierexperimentell entwickelt und in ihrer Wirksamkeit be-
urteilt. Dagegen wird die Auswirkung auf die epileptische Wesensinde-
rung und die Ddmmerzusténde oft nur am Rand vermerkt. Dabei ist die
sich entwickelnde spezifische Wesenséinderung neben den periodisch auf-
tretenden Anfillen und Anfallsdquavilenten ein Kardinalsymptom der
genuinen Epilepsie. Sie ist oft von #hnlich weitreichender sozialer Be-
deutung fiir den Kranken wie die Anfélle selbst.

Weiterhin bleibt die grundlegende Frage, ob und wie diese Medika-
mente auf das abnorme Stoffwechselgeschehen der Epileptiker einwirken,
in dieser Literatur meist unberiicksichtigt.

Bei dieser Problemlage gingen wir bei unseren Untersuchungen von
folgenden Fragestellungen aus:

1. Welche Unterschiede bestehen in der therapeutischen Wirksamkeit
gegeniiber Krampfanfillen, Absencen und Dimmer- bzw. Ausnahme-
zustinden zwischen Lu., Diphenylhydantoin und Kombinationspripa-
raten von Barbitursduren und Hydantoinen ?

2. Welche Auswirkungen zeigen diese Medikamente auf das zu Ent-
gleisungen neigende Stoffwechselgleichgewicht der Epileptiker in be-
stimmten Kontrollversuchen ? Ergeben sich aus solchen Versuchen Hin-
weise auf das verschiedene Eingreifen dieser Medikamente in das patho-
physiologische Geschehen der Anfallskranken ?

3. Wie beeinflussen diese Pharmaka die Psyche der Kranken ? LaGt
sich insbesondere eine Wirkung auf die epileptische Wesenséinderung und
Demenz im psychologischen Testverfahren feststellen, wobei wir den
BenaN-RorscuacH-Test verwandten ?
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Unsere Beobachtungen erstrecken sich auf

1. Luminal (Lu.) (Phenylathylbarbitursaure),
2. Diphenylhydantoin (DH.) = Zentropil (Z1.)

3. ein Mischpraparat von 0,05 DH. mit 0,1 Prominal (Prom.) = dem neuen
Comital (Com.) der Bayerwerke.

4. ein Mischpriparat von 0,05 DH. mit 0,05 Prom. und 0,05 Lu. = Comital L
(Com. L.).

Die Kombinationspriparate wurden auBler den angefiihrten Gesichtspunkten be-
sonders daraufhin gepriift, ob in der Mischung das wesentlich weniger hypnotisch
wirkende Prom. das Lu. vollwertig ersetzen kann oder in bestimmten Fillen doch
ein Zusatz von Lu. wegen dessen krampfhemmender Wirkung notwendig ist.

1. Teil.

Unsere Beobachtungsergebnisse beziehen sich im Vergleich zu den um-
fangreichen Statistiken vor allem der angelsichsischen Literatur auf eine
verhéltnismdBig kleine Zahl von Kranken und eine verhéltnisméBig
kurze Beobachtungszeit. Es kam uns aber vor allem darauf an, durch eine
eingehende klinische und experimentelle Untersuchung des Einzelfalles
unter Beriicksichtigung des jeweiligen Anfallsrhythmus und der uns be-
kannten seelischen Reaktionsweisen die Verschiedenheit der Einwirkung
der Medikamente soweit als méglich zu kldren.

Unter diesem Blickwinkel wurden insgesamt 20 Epileptiker (15
Méanner und 5 Frauen, 18 genuine und 2 symptomatische Formen) heran-
gezogen. Dabei handelt es sich meist um &dltere Anstaltskranke, die viele
Monate und teilweise jahrelang stets unter dem gleichen Milieu standen.
Es war von vornherein zu erwarten, dafl die Erfolge bei diesen vorwiegend
symptomreichen und den sonstigen didtetischen und medikamentdsen
Mafnahmen gegeniiber resistenten Féllen weniger tberzeugend sein
werden als bei einem poliklinischen Krankengut mit vermutlich milderem
Krankheitsverlauf.

Die Mehrzahl der Patienten wurde frither jahrelang mit Lu. und ein-
zelne mit Prom. behandelt, wohingegen die Beobachtungszeit von 12 Mo-
naten fiir die Hydantoin- bzw. Kombinationspriparate verhiltnismaBig
kurz ist, zumal man die Umstellung beriicksichtigen und zwischen An-
fangs- und Dauererfolg unterscheiden muf3.

Alle mit Barbitursgure vorbehandelten Patienten wurden in der Weise umgestellt,
daB jeweils an 1 Tag 1 Tablette des fritheren Mittels durch eine der Hydantoin- bzw.
Kombinationspriaparate ersetzt wurde. Dabei zeigten sich keine Ausfallserschei-
nungen oder sichere Anfallshdufungen.

Hinsichtlich der Vertriglichkeit dieser Priaparate wurde von keinem Patienten
iiber Beschwerden geklagt. Einige gaben an, daB sie gegeniiber dem ,,bleiernen*
Schlaf unter Lu. jetzt oberflachlicher schliefen, was aber nur von 1 Kranken als
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etwas unangenehm empfunden wurde. An ungiinstigen Nebenwirkungen wurde nur
bei einem Patienten nach der Umstellung auf 4mal 1 Tablette Z1. eine chronische
Gingivitis mit Zahnfleischblutungen beobachtet, welche ohne Absetzen des Mittels
erfolgreich bekampft werden konnte.

Die durchschnittliche Dosierung der Kombinationspraparate und des Z1. betrug
3mal 1 Tablette taglich. Wenn wir damit keine befriedigende Anfallsminderung er-
zielten, steigerten wir bei Z1. und Com. auf 4—5mal 1 Tablette. Obwohl in diesen
Fallen beim Com. eine Tagesdosis von 0,4—0,56 Prom. erreicht wurde, haben wir
Schiafrigkeit, BewufBtseinstritbungen oder Verstimmungszustinde als Folge der
Medikation nicht beobachtet.

Die Frage, ob den Hydantoinen in noch héherer Dosierung ein narko-
tischer Effekt zukomme und ob sie die einschlifernde Wirkung ver-
stirken oder ihr entgegenwirken, ist noch sehr umstritten. Unsere Er-
fahrungen mit den Kombinationspriaparaten gehen dahin, daf die Hydan-
toine eher diese hypnotische Wirkung der Barbiturate unterdriicken und
der sonst zu beobachtenden Kumulierung entgegenarbeiten (vielleicht
durch rascheren Abbau oder schnellere Ausscheidung derselben ?). Dabei
tritt diese Nebenwirkung beim Prom. bekanntlich viel weniger in Er-
scheinung als beim Luminal.

Spéter gaben wir bei den Kranken, bei denen das reine Z1. die Wesensédnderung
besonders giinstig beeinflufite, tagsiiber 3mal 1 Tablette ZI1. und abends 1 Tablette
Com. oder Com. L.

Bei dieser Dosierung erreichten wir unter Com. bei 5 Patienten, welche
zuvor regelméfBig monatlich 1—3 Anfille hatten, ein fast volliges Aus-
bleiben derselben, so daB hochstens innerhalb mehrerer Monate noch
1 Anfall auftrat. Bei 7 Kranken lie8 sich die durchschnittliche monatliche
Anfallshiufigkeit um 50—909, reduzieren. Bei weiteren 7 war dies-
beziiglich ein geringerer, aber doch noch sicher feststellbarer Erfolg vor-
handen, wihrend bei einem Kranken die Zahl der Anfille gegentiber Lu.
eher etwas zunahm. Bei 2 Patientinnen und nicht ganz so eindeutig bei
einem Patienten beobachteten wir eine Anderung des vorherrschenden
Anfalltypus. Diese bekamen unter Luminal oder Prominal vorwiegend
groBe generalisierte Krampfanfille, die unter Com. zuriicktraten, an
deren Stelle dann aber eine Vermehrung der kleinen Anfalle festgestellt
wurde.

Dagegen war die antikonvulsive Wirkung des reinen Zl. nicht so giin-
stig, ja es erwies sich uns in dieser Hinsicht den Barbituraten gegeniiber
nicht als sicher iiberlegen. Uber die Beeinflussung von Absencen und
Schwindel kénnen wir uns noch kein endgiiltiges Urteil erlauben, doch
hatten wir bei einigen Patienten, vor allem bei einem traumatischen
Epileptiker, den Eindruck, daB letztere deutlich unter Com. zurticktraten.

Sehr erfolgreich wirkten sich das Z1. und die Kombinationspréparate
in der Behandlung und Verhiitung von Ddmmer- und Benommenheits-
zustdnden sowie von Verstimmungen aus. Wir haben solche in der
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fritheren Starke, Auspragung und Dauer nicht mehr beobachten konnen.
Diesbeziiglich war der Unterschied gegeniiber der Luminaldra vor allem
auch fiir das Pflegepersonal ganz eklatant.

Ein Patient, welcher frither unter Lu. 0,2 bzw. Prom. 0,2 jeden 2. Monat minde-
stens einen mehrtigigen Dammerzustand mit Fremdbeeinflussungserlebnissen und,
Halluzinationen szenischen Charakters hatte, war unter 3mal 1 Com. L. und spéter
unter 4mal 1 Com. aulerhalb der Anfille nicht mehr bewuBtseinsgetriibt. Aueh
traten bei diesem die bisher bestehenden langeren Verstimmungszustinde mit
explosiver Reizbarkeit und heimtiickischen Aggressionen nicht mehr auf.

Ein Patient, welcher. unter Lu. nach den generalisierten Anfallen jeweils langer
umdammert und dabei ausgesprochen reizbar und aggressiv war, gibt an, seit Com.
schneller klar zu werden und, sich in der Umgebung zurechtzufinden. Die fritheren
gewalttitigen Angriffe wurden seither nicht mehr beobachtet. Diese Abkiirzung der
pra- oder postparoxysmalen Benommenheit zeigte sich auch bei anderen Patienten.

Ein anderer Kranker, welcher zuvor unter Lu. zu sehr nachhaltigen gereizten
Verstimmungszustinden bei eingeengtern BewuBtsein neigte und in einem solchen
einen Mitpatienten erschlagen hat, war unter Com. L. noch explosiv-jihzornig,
wenn er in einer pedantischen Beschiftigung gestort wurde. Diese Verstimmungen
traten unter Com. kaum mehr in Erscheinung und er fiigt sich jetzt ohne besondere
Zwischenfalle und Schwierigkeiten bei leichterer Arbeitstherapie auf der Abteilung
ein.

Als bei den unten erwahnten Stoffwechseluntersuchungen eine Woche lang Lu.
0,3 pro die verabreicht wurde, traten prompt bei 2 Kranken wieder Ddmmerzustinde
auf und die Stimmung schlug allméhlich im ganzen Saal in eine gereizte Geladenheit
um.

I1I. Teil.

Unm einen Einblick in die verschiedenartige pharmakologische Wir-
kungsweise des Lu., des DH. und der Mischpriparate zu erhalten, wurde
der Einflull dieser Medikamente auf einjge Kreislauf- und Stoffwechsel-
grofen bei 13 minnlichen Patienten mit genuiner Epilepsie gepriift.
(Spéter wurden noch 2 symptomatische Epileptiker bei Kontrollen her-
angezogen.) ,

Nachdem bei der chronischen Luminalmedikation eine kumulierende Wirkung
und, beim Hydantoin nach GoopxNam eine Anlaufzeit von 2 Tagen beriicksichtigt
werden miissen, unterschieden wir auf Anregung von Herrn Professor HAFFNER,
Titbingen, eine akute (2. Tag der Medikation) und, eine chronische Wirkung (5. Tag
der Medikation). Wir verwandten bei dieser ersten Versuchsreihe eine durchschnitt-
liche therapeutische Dosis von jeweils 3 Thl. pro die Com., Com. L., Lu. 0,1, Z1. 0,1.

Um weiterhin den Einfluf} einer einmaligen hoheren Dosis auf diese Faktoren zu
kennen, wurde auBerdem die Verinderung der Werte und Kurven durch eine
maximale Binzelgabe von Lu. 0,3, Z1. 0,3, 3 Tbl. Com. und 3 Thl. Com. L. mitein-
ander verglichen. Auf diese Weise wollten wir die Einwirkung der krampfhemmenden
Medikamente in therapeutisch tblicher und in maximaler Dosierung nach akuter
und chronischer Darreichung auf den von auBlen moglichst wenig beeinflufiten
Organismus des Anfallskranken beobachten.

Um andererseits eine einseitige Betrachtungsweise des vegetativen
Ruhezustandes zu vermeiden und eine Funktionsanalyse des neuro-vege-
tativen Systems des Epileptikers unter den verschiedenen Pharmaka zu
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erhalten, priiften wir auch die Abwandlung eines bekannten und einiger-
maBen determinierbaren Stoffwechselablaufes durch die antikonvulsiven
Medikamente. Handelt es sich doch bei dem patho-physiologischen Ge-
schehen des Epileptikers um dynamische und in gegenseitiger Wechsel-
wirkung stehende komplexe Faktoren, die immer wieder zu krankhaften
Entladungen in Form eines motorischen Anfalles tendieren. Daher unter-
suchten wir den Verlauf eines Adrenalintestes (1 mg Suprarenin subcutan)
und eines Prostigmintestes (15 mg Prostigmin subcutan) nach akuter und
chronischer Darreichung unserer Medikamente. Zuvor wurden Ver-
gleichskurven mit Adrenalin und Prostigmin ohne Medikamente auf-
genommen,

Aus Raumgriinden ist es nicht méglich, die Werte und Kurven der einzelnen
Patienten wiederzugeben. Ich muf mich auf einige Durchschuittskurven, die jeweils
aus der Summe der Werte bei simtlichen Versuchspersonen errechnet sind, be-
schranken. Im tibrigen darf ich auf die Dissertation von TiETz verweisen, die die
einzelnen Werte und Tabellen, die einschligigen pharmakologischen Literatur-
angaben und Néheres iiber unsere Untersuchungsmethodik enthélt.

Kreislauf.

Der Einflufl der Barbitursiurepraparate und vor allem auch der Hydantoine auf
das Kreislaufgeschehen wird von den meisten Autoren als geringfiigig bei den iib-
lichen therapeutischen Gaben beurteilt. Dem Luminal wird allerdings allgemein
eine blutdrucksenkende Wirkung zugesprochen, welche aufeine Volumenerweiteiung
vor allem der Extremitatenarterien und -arteriolen zuriickgefiihrt wird. Diese peri-
phere Vasodilatation soll nach GUueeENEEIMER und Frsoer dem Blutdruckabfall
vorausgehen. Die Hydantoine sollen nach Goonxam erst bei toxischer Dosis einen
Blutdruckabfall durch Erweiterung der peripheren GefifBle herbeifiihren.

Vergleicht man die um 7 Uhr frith gemessene Pulsfrequenz nach akuter
und chronischer Einwirkung der gepriiften Priparate mit den Werten
nach 5 medikamentfreien Tagen, so ergibt sich eine geringfiigige Fre-
quenzminderung nach ZI. und Com. und eine deutlichere nach Lu. und
‘Com. L. Hinsichtlich des systolischen Blutdruckes ergab sich bei diesem
Vergleich eine dhnliche Abstufung.

Nach einer einmaligen Gabe von Lu. 0,3 sinkt die Pulsfrequenz in den
folgenden 45 min. durchschnittlich um tiber 5 Schldge ab. In den folgen-
den Stunden hilt die gleiche Tendenz an, so daB der Endwert um 11 Uhr
gegeniiber dem Ausgangswert um 7 Uhr um 10 Schlige niedriger ist.
Dagegen ist diese Verlangsamung der Herzschlagfolge nach Z1. 0,3 nicht
regelmiBig und so stetig zu beobachten. Die Kombinationspriparate
nehmen zwischen diesen beiden Verlaufstypen eine Mittelstellung ein
(siehe Abb. 1).

Der Blutdruck fiel nach einer Einzelgabe von Lu. 0,3 bei allen Patien-
ten ebenfalls deutlich ab. Der systolische Druck stieg dann erst wieder
nach 1 Std 45 min leicht an, ohne nach 4 Std den Ausgangswert wieder
erreicht zu haben. Einen dhnlichen Verlauf zeigt hier die Com. L.-Kurve
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und mit geringerer Senkung sowie einer Annaherung der Anfangs- und
Endwerte die Kurve unter Com. Demgegeniiber zeigen die Kurven nach
einer Einzelgabe von Z1. 0,3 teilweise einen leichten Blutdruckanstieg und
teilweise einen geringen Abfall (siehe Abb. 1).

Wenn nach Kocamaxy, GoobNaM u. a. die Kreislaufwirkung bei den

therapeutisch {iblichen Gaben von
L. gering ist und eine mifige Sen-
kung des Blutdrucks und der Puls-
frequenz als sekundére hypnotische
Wirkung beurteilt wird, dann muf}
die Dosis von Lu. 0,3 eine narkoti-
sierende Wirkung auf das Kreislauf-
zentrum haben. Im Vergleich damit
fehlt eine solche ungiinstige Neben-
wirkung auf den Kreislaufapparat
und seine zentrale Steuerung bei
der Gabe von DH. 0,3. Wir kénnen
damit unsere aus der klinischen
Beobachtung erwiesene Meinung
stiitzen, dal die therapeutische
Breite des DH. und in geringerem
MaBe auch der Kombinationspri-
parate wesentlich gréBer ist als die
des Lu. und die Toxizitdt der
Hydantoine im allgemeinen ober-
halb der therapeutisch angewandten
Dosen liegt.

Daf das Adrenalin als, Kreislauf-
hormon®, abgesehen von seiner Aus-
wirkung auf die ibrigen Kreislauf-
gréBen, die Blutverteilung zwischen
ruhenden und arbeitenden Gefilge-
‘bieten durch Einwirkung vor allem
auf die GefaBinerven der Arteriolen
steuert, hat REIN nachgewiesen.
Nach Injektion von 1 mg Adrenalin
8. ¢. steigt die Pulsfrequenz im medi-
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Abb. 1. Systol. Blutdruck, Pulsfrequenz, Tem-

peratur und Blutzucker in Durchschnittswerten

nach maximaler Einzelgabe von Luminal 0,3
( ) und Zentropil 0,83 (— — —).

kamentfreien Kontrollversuch 114 Std lang deutlich an. Unter Lu. er-
folgt von der erwéhnten Pulsfrequenzsenkung der Ausgangslage aus nach
der Adrenalininjektion eine kriftige, iiberschiefende sympathicotone
Reaktion, welche Tendenz auch noch wihrend der Phase der Gegen-
regulation und bis nach der ersten Mahlzeit (31 Std lang) vorhilt (siehe

Abb. 2 und Tabelle 1).
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Demgegeniiber bewegen sich die durch DH. hervorgerufenen Verinde-
rungen verglichen mit den Leerkurven im Bereich der Fehlergrenzen.
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Abb. 2. Blutdruck, Temperatur und Puls beim

Adrenalintest in Durchschnittswerten. Luminal

[¢ ), Zemtropil (— — —), medikamentfreie
Vergleichskurve (.. ... ).

Entsprechend der stiarkeren Durch-
blutung der Extremitatenarterien be-
wirkt die Adrenalininjektion im medi-
kamentfreien Kontrollversuch nicht nur
eine Steigerung der Herzschlagfolge, son-
dern auch ein Ansteigen des systolischen
Blutdruckes und gleichzeitig ein Ab-
sinken des diastolischen mit einer ent-
sprechenden Vergroflerung derdAmplitude.
Dieser charakteristische Verlauf der
Leerkurven findet sich bei 11 von
12 Patienten. Nach etwa 1 Std tritt eine
Umkehr im Kurvenverlauf mit einer
Tendenz zur Verkleinerung der Ampli-
tude ein, dem schlieBlich ein Parallel-
laufen der systolischen und diastolischen
Werte folgt. Die Kurvenfithrung unter
Z1. sowie unter den Kombinationspri-
paraten ist gleichsinnig.

Unter Lu.-Einwirkung zeigt der
systolische Blutdruck nach der Adrena-
lininjektion eine &hnliche Reaktions-
weise wie die Pulsfrequenz, und, zwar
deutlicher nach lingerer als nach kurzer
Darreichung. Aus tiefer Ausgangslage
erfolgt ein steiler Anstieg, welchem
dann ein fast ebenso rascher und tiefer
Abfall folgt. Diese starken Ausschlige
fehlen unter DH., und die Kurven
nihern sich inihrem Verlauf weitgehend,
den Leerkurven. Die der Kombinations-
priparate dhneln hier mehr den Lu.-
Kurven, wobei die des Com. L. im
ganzen tiefer verlaufen.

Der diastolische Druck stieg auf-
fallenderweise unter Lu. bei einem Teil
der Patienten nach der Adrenalinin-
jektion an, oder er blieb gleich. Dieser
diastolische Druckanstieg 14Bt sich bei
i. v. Verabfolgung von Adrenalin ober-
halb eines bestimmten Grenzwertes
(0,3—0,5 /kg Korpergewicht) in der
Mehrzahl der Fille beobachten (BEre
und WAIBEL).

Man konnte vielleicht aus dieser

Reaktionsumkehr den Schluf ziehen, daB die Entspannung der elastischen
Elemente der Gefifiwand und die daraus resultierende Senkung des
peripheren Widerstandes unter chronischer Lu.-Wirkung infolge eines
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verdnderten vegetativen Tonus nicht in dem iiblichen Mal erfolgen
kann. Wir mochten auf Grund unserer Beobachtungen einen psychischen
Faktor — ein solcher ist bei allen Abldufen mit im Spiel, wird doch
das vegetative System recht nachhaltig von der Psyche beeinfluflit —
als entscheidend mitwirkend vermuten, da die Verstirkung der epilep-
tischen Wesensinderung unter hoéherer chronischer Lu.-Medikation zu
einem latenten Spannungszustand im seelischen ebenso wieim vegetativen
Bereich fiihren diirfte. Denn es reagierten vor allem die leicht bewuft-
seinsverdnderten, gereizten und verstimmten Patienten in dieser Weise
(siche Abb. 2).

Tabelle 1. Pulsfrequena.

Medikam. vor Adr. Jnj. 1 4 Std nach Adr. Jnj.
ohne. . . . . . 66 ‘\ 71
ZL.chr. . . . . 67 . 73
Lu.ch.. . . .. 63 | 78

Gegensitzlich zum Adrenalin verursacht das im parasympathicotonen Sinne
wirkende, die Acetylcholinesterase hemmende Prostigmin eine Verlangsamung der
Pulsfrequenz. Diese Beeinflussung der Herzschlagfolge weicht erst 3 Std nach der
Injektion und im AnschluB an die erste Nahrungsaufnahme dem gegensatzlichen
Verhalten. Hier verlduft nun wiederum die chronische Lu.-Kurve ein wenig steiler
und gesenkter als die tibrigen.

Im gleichen Sinne wie auf die Pulsfrequenz wirkt sich das Prostigmin auf den
systolischen und diastolischen Blutdruck aus, ohne daBl sich dabei verwertbare
Unterschiede bei den verschiedenen Kurven zeigen, abgesehen von einer allgemeinen
Senkung der Luminalkurve.

Beim Vergleich der Puls- und Blutdruckkurven unter Adrenalin- und
Prostigminbelastung darf man vielleicht mit aller Vorsicht die Vermu-
tung aussprechen, dafl unter chronischem Lu.-Einflufl die Erregbarkeit
und Reizempfindlichkeit der sympathicotonen (adrenergischen) Herz-
und GefaBnerven hoher ist als die der parasympathischen. Denn ein stéirke-
rer sympathicomimetischer Reiz verursacht einen steileren Anstieg der
Pulsfrequenz und des syst. Blutdruckes sowie — im Gegensatz zu dem
Verlauf der ibrigen Kurven — eine &hnliche Reaktionsweise des diast.
Druckes. Die von anderen Untersuchern festgestellte blutdrucksenkende
Wirkung des Lu. gilt nach unseren Erfahrungen vorwiegend fiir die syst.
Ruhewerte, wihrend es von diesen aus nach Adrenalin-Belastung zu der
geschilderten kriftigen Reaktion kommt.

Wenn man eine Kreislaufreaktion als wesentliches auslésendes Moment dem
motorischen Krampfanfall zugrunde legt und den depressorischen Effekt des Lu.
als krampfhemmend beurteilt, so wire vielleicht die Wirkungsweise von Lu. und
DH. auf diesen Kreislauffaktor so zu unterscheiden: Irgendwelche von auBlen
kommende (Erndhrung, Klima, atmosphérische Einflisse, Traumen usw.) oder von
innen, von der verdnderten Psyche oder dem Stoffwechselgeschehen ausgehende
Reize fiihren beim chronisch luminalbehandelten Epileptiker einen steilen
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systolischen und, oft auch diastolischen Blutdruckanstieg aus der tieferen Ausgangs-
lage des Intervalls aus herbei. Daraus resultiert eine momentane Verdnderung der
Gehirndurchblutung, welche eine Erregung der Krampfzentren mit sich bringt.
Bekanntlich gehen dem Anfall oft Blutdruckschwankungen voraus. Bei den Hydan-
toinen dagegen ist die Ruhe- und Ausgangslage des neuro-vegetativen Systems nicht
deutlich gesenkt (bzw. im parasympathicotonen Sinne verstirkt). Die fraglichen
Reize und, Einwirkungen werden aber elastischer abgefangen und nivelliert, und es
kommt wohl bei andersartigen und nachhaltigeren Einflissen zu der Reaktion des
motorischen Krampfanfalles.

Mit dieser hypothetischen Schlufifolgerung stehen folgende Erfahrungstatsachen
in Einklang : Die nachweislich atmospharischen Einfliissen gegeniiber empfindlichen
Patienten beantworten 6fters unter Hydantoinmedikation eine Witterungsinderung
mit einem oder mehreren Krampfanfillen. Das durch Lu. tiefer gesenkte allgemeine
Stoffwechselniveau wird durch diese vermutlich auf die Stammhirnzentren ein-
wirkenden atmosphirischen Schwankungen weniger nachhaltig gestért. So beob-
achteten wir bei luminalbehandelten Patienten seltener Anfille bei diesen Gelegen-
heiten.

In die gleiche Richtung weist die Erfahrung, daB es unter Hydantoinmedikation
ofters zu kleinen Serien von 2—4 Anféillen mit einem Intervall von meist wenigen
Stunden kommt. Nach JANZEN schwingt in diesen Fillen die Erregung vom primé-
ren Ausgangspunkt, den er im Stammhirn annimmt, zum ausfiihrenden Organ,
némlich der motorischen Rinde hin und her. Dieses Nachschwingen und erneute
Aufladen der Energie wird wohl unter Lu. durch den raschen postparoxysmalen
Abfall des vegetativen Tonus verhindert, so daB hier seltener solche Serien zustande
kommen. Dieser Abfall driickt sich in den Kreislauf- und Temperaturkurven als
ausgeprigte Zacken nach unten aus.

Temperatur.

Die Korpereigenwirme wird, vergleicht man die Ergebnisse sémtlicher
Messungen mit und ohne Tests, durch Lu. im ganzen um einige Zehntel
Grad gesenkt. Dieser ddmpfende EinfluB ist bei den iiblichen therapeu-
tischen Dosen von DH. im allgemeinen nicht feststellbar.

Eine einmalige Gabe von Lu. 0,3 fithrt zu einer méBigen und nach-
haltigen Senkung der Korpereigenwirme. Unter der gleichen Dosis von
Z1. erfolgt in den folgenden Stunden ein geringerer Temperaturabfall,
ahnlich wie bei den Mischpriparaten (siehe Abb. I).

Vergleicht man die Temperaturkurven beim Adrenalin- und Prostig-
mintest, so kénnen wir fiir das DH. und die Kombinationspréparate eher
einen nivellierenden und ausgleichenden Einflu8 auf die Wirmeregula-
tion im Vergleich mit den Leer- und den Lu.-Kurven vermuten. Bei im
allgemeinen tieferer Ausgangslage kommt es unter Lu. zu einer schirferen
Profilierung der Kurven vor allem durch Ausschlige nach unten. Es wird
demnach die Reaktionsfahigkeit bzw. Ansprechbarkeit der Warme-
regulationszentren durch das Hydantoin etwas eingeengt, withrend die
vegetativ wirksamen Reize unter Lu. vorwiegend mit zus#tzlichen
Temperatursenkungen beantwortet werden (siehe Abb. 2).

Diese Senkung der Kérpereigenwarme durch Lu., welche unter Prostigmin ebenso
wie unter Adrenalin anhielt, wird wohl am einleuchtendsten mit einer kemmenden
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Einwirkung auf die Temperatur- und Stoffwechselzeniren im Zwischenhirn in Zu-
sammenhang gebracht, insofern von hier aus die Warmebildung eingeschrankt wird.
Kocamany halt auBerdem eine Herabsetzung der Muskeltatigkeit des unter Warme
leicht narkotisierten Patienten und eine damit einhergehende geringere Wirme-
bildung fiir moglich. Dies trifft jedoch wahrscheinlich fiir die chronisch Lu.-
Behandelten nicht zu, die, wie erwahnt, 6fters motorisch unruhig und erregt sind.
Diese Beobachtung spricht auch fiir die Auffassung einer zentralen Einwirkung.

Blutzucker.

Uberblickt man die in der Literatur niedergelegten Erfahrungen iiber die Beein-
flussung des Blutzuckerspiegels durch perorale Barbitursduregaben, so sind die Er-
gebnisse — an verschiedenen Versuchstieren gewonnen — nicht einheitlich und im
allgemeinen geringfiigig. Dies gilt auch fiir die Beeinflussung der Adrenalinhyper-
glykamie durch die Barbiturate.

Bei unseren Blutzuckerkurven lagen die Werte nach akuter und
chronischer Einwirkung therapeutisch iiblicher Mengen von Z1. um weni-
ges tiefer, von Lu. um weniges hoher, als die der medikamentfreien Ver-
gleichskurven. Bei dem zu erwartenden Blutzuckeranstieg nach der
Adrenalininjektion verliefen die Kurven weitgehend parallel.

Eindeutiger ist der Unterschied zwischen den Blutzuckerkurven unter
Hydantoin und unter Lu. beim Prostigmintest. Die Kontrollkurven zeigen
nach der Prostigmininjektion durchschnittlich einen miBigen Abfall um
etwa 10 mg%, und nach etwa 2 Std einen kompensatorischen Anstieg
iiber den Ausgangswert. Die gleiche Tendenz herrscht auch unter ZI. vor.
Dagegen kommt es auffallenderweise in der Mehrzahl der Fille unter
akuter und bei simtlichen Patienten vnter chronischer Lu.-Medikation
nach der Prostigmininjektion zu einer paradoxen adrenergischen Reak-
tion in Form eines deutlichen Ansteigens des Blutzuckerspiegels (siehe
Abb. 3). .

Ein dhnlicher Blutzuckeranstieg erfolgt auch nach der Einzelgabe von
Lu. 0,3 und von 3 Thl. Com. L., wihrend dagegen die Z1.- und Com.-
Kurven uncharakteristische Schwankungen innerhalb der Fehlerbreite
zeigen. Daraus 16t sich wohl folgern, dafl der Blutzuckerspiegel durch
Z1. und Com. in dieser Dosierung nicht oder nur unwesentlich beeinfluflt
wird, wihrend das Lu. enthaltende Com. L. ebenso wie das reine Lu..
einen Anstieg herbeifithrt (siehe Abb. 1).

Leider konnten wir den genauen Verlauf dieser hyperglykamischen Reaktionen.
durch Kontrollen in kiirzeren Zeitabstinden nicht erfassen, nachdem bekanntlich
die Blutzuckerregulation im Wechselspiel der Antagonisten stindigen Schwankun-
gen unterliegt. Immerhin scheint es durch die bisherigen Untersuchungen erwiesen,.
daf das Lu. die Blutzuckerkurve nach Prostigmininjektion und nach einer Einzel-
gabe von 0,3 g Lu. beim Epileptiker in der beschriebenen charakteristischen Weise-
verdndert. Diese Tendenz war, trotz der von KrRETscEMER, WINKLER, KURAS,.
FrowEIlN und HARRER (letztere zit. nach BerRe und WarsrL) nachgewiesenen und
betonten konstitutionell bedingten Variation der neuro-vegetativen Steuerung, die
auch bei unseren Patienten zu beobachten war, bei der chronischen Lu.-Medikation.
eindeutig.
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Nach MeYTHALER kommt es bei einer solchen Reaktionsweise, niamlich einer
Adrenalinausschiittung auf cholinergische Reize hin, zu einer iiberm#Bigen und un-
physiclogischen Inanspruchnahme des chromaffin-adrenergischen Systems. (Diese
besitzt nach diesem Autor gemeinsam mit der Leber ,,die Funktion des Sicherheits-
dienstesim Stoffwechselgeschehen des Organismus®.) Vielleicht liegt in einer solchen
chronischen Fehlsteuerung der newro-humoralen Blutzuckerrequlation mit ibrer Aus-
wirkung auf den Leberchemismus eine pathophysiologische Wurzel fiir die immer

wieder betonte ungiinstige Beeinflussung
- des epileptischen Grundprozesses durch
\ |~ die Lu.-Behandlung. Dabei ist noch zu

N\ beriicksichtigen, da8 beim Epileptiker im
Intervall eine parasympathicotone Tendenz
des Stoffwechselgeschehens vorherrscht, d h.
A dem Prostigmin &hnliche Reize wohl hiufig

Kz auftreten diirften.

S 3 <z Obwohl die Bedeutung der Blutzucker-
g i schwankungen fiirdie Auslosung des Krampf-
anfalles beim Epileptiker noch sehr um-
stritten ist, so ist dochnach den Erfahrungen
mit der Insulinschockbehandlung und den
7000 ) beiInselzelladenomen beobachtetenKrampf-
N anfillen ein EinfluB hypoglykémischer Zu-
stinde wieder wahrscheinlicher geworden.
Vielleicht weist diese hyperglykimische
e N A Reaktionsweise nach einem cholinergischen
A Reiz aufeinen krampfhemmenden Mechanis-
5000 ! mus des Lu. hin. Nach der Ansicht des vor-
—f/’ms//y/n Injeht £ssen|  genanntenAutors wiirdeallerdings dieser pos.

7 ! | i R .
700 730 g0 430 00 g3l 7,00 193 oo therapeutische Effekt durch eine chronische
Ubrzoit Uberbeanspruchung eines lebenswichtigen
Systems erkauft werden. Diese Neigung
Abb. 3. Blutzucker und Leukocyten beim dog juminalbehandelten Epileptikers zum
Prostigmintest in Durchschnittswerten. - Lu- Blutzuckeranstieg wurde auch von NEDVED

minal (- ), Zentropil (— — —), medi- N
kamentfreie Vergleichskurve (.. ... ). u. a. sowie von MixcHIN festgestellt.
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Der charakteristische Verlauf der Blutzuckerkurven unter Prostigmin-
einfluB begegnet uns bei Kurven der Gesamtleukoeyten wieder, Bei den
Kontrollkurven erfolgt in den ersten 134 Std nach. der Prostigmininjek-
tion ein Absinken von durchschnittlich 6000 auf 5200 und in Form einer
kompensatorischen Gegenregulation in der folgenden Stunde ein Anstieg
auf 7000. Im ganzen folgen die Kurven unter Z1. und den Kombinations-
priparaten dieser Verlaufsform. Im Gegensatz zu dieser parasympathico-
tonen Reaktionsweise bewirkt wiederum die Lu.-Medikation vor allem
bei ehronischer Darreichung eine initiale Leukocytenausschwemmung aus
den Blutspeichern nach der Prostigmininjektion. In den folgenden 215 Std
kehrt dann die Kurve ungefihr auf den Ausgangswert zurtick. Wir miissen
auch bei dieser Wirkungsumkehr wieder eine paradoxe sympathicotone
Reaktion auf einen cholinergischen Reiz feststellen und demnach eine
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gesteigerte Ansprechbarkeit des chromaffin-adrenergischen Systems
bzw. seiner zentralen Steuerung annehmen (siehe Abb. 3).

Weitgehend einbeitlich ist dagegen wieder die Antwort auf die Supra-
renininjektion. Im Kontrollversuch erfolgt in der ersten halben Stunde
post inj. ein betrichtliches Ansteigen der Leukocytenzahl von durch-
schnittlich 6700 auf 11700 und danach ein fast ebenso rasches Absinken.
auf den Ausgangswert im Verlauf der folgenden 214 Std. Hier verlaufen
die Kurven unter Medikamenteinwirkung weitgehend parallel, wobei
allerdings im allgemeinen kein so steiler Anstieg erfolgt.

Nach der Einzelgabe von 3 Thl. stiegen in der Mehrzahl der Fille, und
zwar bei simtlichen Medikamenten die Leukocytenzahlen an. Ob es sich
bei dieser Leukocytose um eine zentral ausgeloste Reaktion oder um eine
einfache Resorptionsfolge handelt, kénnen wir nicht eindeutig entschei-
den, jedoch erscheint uns das letztere wahrscheinlicher.

Unter 3mal 1 Thl. ZI1 taglich sahen wir am 2. Tag der Medikation (akute Wir-
kung) durchschnittlich eine leichte Steigerung der Leukocytenzahlen und unter der
gleichen Dosis von Lu. am 5. Tag (chronische Wirkung) eine geringfiigige Senkung,

was mit den Angaben Kocuamanws und GoopNawms in Einklang steht (siehe nach-
stehende Tabelle).

Tabelle 2.
ohne Medikamente \ Z1. 2. Tag g 71, 5. Tag Lu. 2. Tag ! Lu. 5. Tag
6400 7100 | 6400 | 6800 | 5800

l

Wir waren auf Grund der Puls- und Blutdruckkurven zu dem Schiufl gelangt,
daB die Lu.-Medikation im allgemeinen den Tonus des Kreislaufruhezustandes
senkt, was wohl einer krampfhemmenden Wirkung gleichkommen diirfte. Anderer-
seits konstatierten wir unter Lu. beim Adrenalintest eine verstirkte Ansprechbar-
keit und Erregbarkeit in sympathicotoner Richtung. Auch die nach Prostigmin ein-
setzende Blutzuckermobilisierung und die Leukocytenausschwemmung aus den
Depots bedeutet ein verstirktes Ansprechen und eine iiberschiefende Reaktions-
weise des chromaffin-adrenergischen Systems unter Lu. Nachdem das Verhalten
dieser Stoffwechsel- und Kreislauffaktoren einen RiickschiuB auf die in enger Be-
ziehung zu ihnen stehenden vegetativ gesteuerten Organe und Organsysteme er-
laubt, kann man wohl annehmen, daB bei dieser Medikation eine vorwiegend
sympathicotone Einstellung der neuro-vegetativen Steuerung besteht. Stirkere
neurotrope Reize, die bei der labilen Stoffwechsellage des Epileptikers vor dem
Anfall wohl haufig auftreten, verursachen eine ausgesprochen ergotrope Reaktion,
die vermutlich von den Stammbhirnzentren aus anfalisauslosend wirkt.

Das geschilderte Verhalten von Pulsfrequenz und systolischem Blutdruck beim
Adrenalintest unter chronischer Lu.-Medikation stimmt mit den von J. WILDER
gefundenen GesetzmaBigkeiten (,,dusgangswertgesetz*’) iiberein, wonach der Re-
aktionsablauf bei vegetativ wirksamen Stoffen auch von dem Erregungs- bzw.
Tatigkeitszustand der vegetativen Nerven und der Erfolgsorgane abhingig ist. Es
liegt namlich auch bei unseren Beobachtungen ein tiefer Ausgangswert und von
diesem ans eine starke Tendenz zum Ansteigen der Kurven vor. entspricht Es voll-
standig den WiLpERrschen Vorstellungen, daB das Luminal einerseits die Erregung
der vegetativen Nerven dampft, andererseits ihre Erregharkeit steigert.

Arch, . Psychiatr. u. Z. Neur., Bd. 135, 20



304 FRANZ ROMMELSPACHER :

Diese Reaktionsweise steht auch in Einklang mit den von Horr entwickelten
Anschauungen iiber das ,, Kompensationsprinzip der vegetativen Steuerung und der
darauf beruhenden Zweiphasenwirkung der vegetativen Wirkstoffe*. Nach diesem
Prinzip setzen schon kurz nach Eintreten der Pharmakonwirkung Kompensations-
vorginge ein, wobei allerdings ,,die entsprechende Gegenregulation grundsitzlich
intakt sein muB. Dies diirfte fiir das Kreislauf- und vegetative System des Epi-
leptikers wohl zutreffen, nachdem nach den Untersuchungen SerBacHS dem moto-
rischen Krampfanfall von der trophotropen Ausgangslage aus eine ,,plétzlich ein-
setzende Gesamtumschaltung in ergotroper Richtung vorhergeht.

Der amerikanische Autor GoopNaMm vertritt die Ansicht, daBl dem Dilantin eine
hochgradig elektive Wirkung auf die motorische Rinde zukomme. Er schlieBt dies
per exclusionem daraus, dall diese Droge keinen hemmenden Einflu$ auf andere
Gehirnfunktionen zeige. Nach unseren Untersuchungen besitzt das Diphenylhydan-
toin eine andersartige und nicht so nachhaltige Wirkung auf das neuro-vegetative
Geschehen wie das Lu. Doch scheint uns eine solche an den aufgezeigten Stellen vor-
handen zu sein, und zwar allgemein gesprochen in der Form, daB das labile und zu
Entgleisungen neigende Stoffwechselgleichgewicht des Epileptikers durch den
HydantoineinfluB stabilisiert wird. Dabei ist ein erkennbarer Unterschied zwischen
der akuten und chronischen Medikation und damit ein Kumulierungseffekt nicht
sicher aufzuzeigen.

Gegen die Auffassung einer elektiven antikonvulsiven Wirkung der Hydantoine
auf die motorische Rinde spricht wohl auch, dafl die Auswirkung auf die seelisch-
geistigen Funktionen eher eine anregende und dem spezifischen epileptischen Haften
entgegenwirkende ist (siehe Teil ITI). Es 148t sich kaum vorstellen, dall eine Droge
auf eine circumskripte Rindenregion dampfend und auf die benachbarten Gebiete
eher erregend einwirken soll. Auch nach unseren sonstigen pathogenetischen Ein-
sichten halten wir eine solche Deutung nicht fiir sehr wahrscheinlich. Denn die
motorische Rinde der Prizentralregion stellt doch wohl nur das Erfolgsorgan der in
jedem menschlichen Gehirn vorhandenen Krampffahigkeit dar (Janz). Grundsitz-
lich kann die Droge an sehr vielen Stellen des so verwickelten epileptischen Grund-
prozesses an- und eingreifen.

III. Teil.

Um ein moglichst plastisches Bild von der Wirkung der gepriiften
Pharmaka auf den Epileptiker zu bekommen, schlossen wir an die patho-
physiologischen Untersuchungen noch experimentell-psychologische mit
dem BreN-RorscHAcH-Test anl.

STAUDER hat durch seine nmfangreichen RorscrAcH-Untersuchungen
nachgewiesen, daBl das Lu. ,,in vielen Fillen die Entwicklung und das
Tempo der epileptischen Wesenséinderung begiinstigt und das Kern-
symptom des Haftens verstirkt. Wir hatten schon bei den zuvor er-
wihnten Untersuchungsreihen immer wieder den Eindruck gewonnen,
daB im Gegensatz zum Lu. beim DH. und den Kombinationspriparaten
in unserer Dosierung mit dem Zuriicktreten der BewuBtseinstriibungen
auch allgemein eine Anderung der Stimmungslage und der Affektivitit

! Bei diesem handelt es sich um eine von BEHN-ESCHENBURG, einem Mitarbeiter
RorscmacHs, ausgearbeitete Kontrollserie zu den RorscmacHschen Originaltafeln,
die auf den gleichen Prinzipien beruht und in ihrer wissenschaftlichen Verwertbar-
keit nach ZurLicEr durchaus der Originalserie gleichzusetzen ist.
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einherging. Mit dem Wegfall der narkotischen Wirkung fithlten sich die
Patienten frischer und affektiv ausgeglichener. Sie waren seltener dys-
phorisch verstimmt oder gereizt, sowie auch nicht mehr so explosiv und
aggressiv. Diese Anderung der vorherrschenden Affekte und der BewuBt-
seinslage wirkte sich nach auflen in einer deutlichen Sozialisierung aus.
So konnten verschiedene Patienten, bei denen bis dahin hiufig oder
stindig eine Bettbehandlung im Wachsaal durchgefiihrt werden mubBte,
in die Arbeitstherapie eingegliedert und auf eine leichtere Abteilung ver-
legt werden. Durch die affektiv weniger gebundene Aktivitit schien uns
auch die Einengung des Denkens und des Interessenkreises aufgelockert
und gleichzeitig trat die ausgesprochene Neigung zum Haften und Kleben
weniger stérend in Erscheinung. So wie also das Lu. dieses zentrale
Symptom der epileptischen Wesensénderung in sehr ungiinstiger Weise
verstirkt, schien uns das Z1. und auch das Com. ihm entgegenzuwirken.

Diese klinischen Beobachtungen wurden durch folgende experimentelle
Untersuchungen kontrolliert und ergéinzt: Wir nahmen von 10 sicher
genuinen Epileptikern (9 méannliche und I weiblicher Patient) insgesamt

30 Protokolle auf, und zwar im Abstand von 1 Woche je eines unter Lu.,
Z1. und Com.

Um Fehler moglichst auszuschlieBen, &nderten wir jeweils die Reihenfolge, indem
wir bei 4 Patienten zunéchst mit Lu., bei 3 mit Z1. und bei 3 mit Com. begannen und
beim Vergleich der Protokolle die sich wiederholenden Antworten beriicksichtigten.
Die Auswahl der Patienten trafen wir so, daB wir neben 2 Patienten ohne Demenz-
symptome andere mit verschieden stark entwickelter Beeintrichtigung der in-
tellektuellen Funktionen heranzogen. Dabei boten alle bereits nach der klinischen
Untersuchung sichere Zeichen einer spezifischen Wesensinderung auch wieder in
variierender Deutlichkeit und Ausprigung.

Bei der Auswertung der Protokolle beobachteten wir neben allen iibrigen Faktoren
vor allem die nach RorscHACH und STAUDER fiir die Wesensanderung des genuinen
Epileptikers besonders charakteristischen. Dabei sahen wir es nicht als unsere Auf-
gabe an, zu der im Schrifttum noch umstrittenen Frage Stellung zu nehmen, welche
sicheren Symptome den genuinen Epileptiker im RorscracH-Versuch auszeichnen
RorscaACH selbst hat eine Reihe soleber angegeben: Vorherrschen bestimmter in-
haltlicher Stereotypien, konfabulatorische Ganzdeutungen, niederes F%,, d. h. eine
groBere Anzahl unscharf gesehener Formen, Neigung zu Kinasthesien vorwiegend
als sogenannte megative B’s, relativ zahlreiche Farbantworten mit spezifischen
Farbnennungen und einem meist dilatierten Erlebnistyp.

An Hand umfangreicher Untersuchungen hat STaUDER diese Befunde RorscHACHS
nachgepriift. Er wollte dabei vor allem zur differentialdiagnostischen Unterschei-
dung der genuinen und symptomatischen Formen beitragen und die im Erschei-
nungsbild der Kranken innig miteinander verflochtenen Symptome der intellek-
tuellen Demenz und der charakterologischen Wesensinderung voneinander frei-
priparieren und auf ihre Pathogenese hin verfolgen. Er kam unter anderem zu dem
Krgebnis, daB die Perseverationsneigung eine dominierende Stellung im ,,typischen
RorscHACH-Syndrom des genuinen Epileptikers® einnimmt und ,,den direkten
Gradmesser der epileptischen Wesensanderung darstellt. Diese selbst sei von den
Demenzfaktoren unabhiingig, stehe aber ,,in engster Beziehung zur epileptischen
BewuBtseinstribung” und sei ein anlagebedingtes, ,obligates Symptom der

20%*
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genuinen Epilepsie”. Dagegen hénge die Demenz ,,weitgehend von der Zahl der
iiberstandenen generalisierten Krampfanfille ab®.

WEISSENFELD bestitigte in seinen differential-diagnostischen Untersuchungen
iiber genuine und Ubererregharkeitsepilepsie im wesentlichen die Befunde Rox-
scracHs. Die mit einer sehr exakten Auswertungstechnik gewonnenen Feststellun-
gen HirTELs und EpERLES wichen dagegen in einigen wesentlichen Punkten von
den Ergebnissen STAUDERs ab. Vor allem fanden diese Autoren bei ihrer Methode
keine typische ,,Verlangsamung der Genuinen‘ und keine entscheidenden Unter-
schiede zwischen den symptomatischen und genuinen Formen im Formdeutversuch.

Wir mochten im folgenden das Bild, das unsere genuinen Epileptiker
bei den experimentellen Untersuchungen boten, im Zusammenhang mit
ihren charakterologischen Wesensziigen kurz beschreiben, um dann auf
die Beeinflussung dieser Symptome durch die verschiedenen Medika-
mernte einzugehen.

Fs erscheint uns dabei geboten, die allgemeine Neigung zum Haften von der
eigentlichen Perseveration begrifflich schirfer abzutrennen. Das gedankliche Haften
ist doch beim Epileptiker ein Ausdruck der langeren Dauner und Nachhaltigkeit
seiner assoziativen Einstellung sowie einer verminderten Ablenkbarkeit. Dem geht
eine Verzogerung der Wahrnehmung und des apperzeptiven Einordnens voraus
(apperzeptive Schwiche nach GRUHLE). Der Kranke kann sich dann von der miih-
sam erarbeiteten Vorstellung schwer losen. Er bringt Vergleiche und schlieflt 6fters
seine Lieblingsgedankenginge in belehrender Weise an, indem er z. B. von 3
Schmetterlingen auf die Dreizahl im allgemeinen und, auf die Dreifaltigkeit im be-
sonderen zu sprechen kommt. Gerade bei den Kranken mit DG-Neigung, d. h. mit
dem Bemithen, aus klar erfaBten Detaileindriicken sich allmihlich eine Gesamt-
vorstellung aufzubauen, erleben wir diese miihsame Assoziationsarbeit sozusagen im
Zeitlupentempo mit. Dieses gedankliche Haften duBert sich bei anderen Patienten
im Vorherrschen von sogenannten Pedanterieantworten. Mit einer liebevollen Hin-
gabe beschreiben sie oft unwichtige Details und mochten manches an den Klecksen
zurechtriicken und ordnen. Aus dieser Neigung heraus kommt es atuch immer wieder
zu SymmetrieiuBerungen, und es fliefen haufiger als beim Gesunden Werturteile
ein. Sie sind namlich nicht nur ausschlieBlich intellektuell, sondern teilweise auch
deutlich affektiv an der Aufgabe beteiligt. Bei den nicht schwer dementen Kranken
ist in ausgepragteren Fillen erkennbar, daf ihnen bei diesem Verharren der Er-
lebnischarakter des befriedigenden Abschlusses und der erschépfenden Vollstandig-
keit fehlt.

Diesem Haften gegeniiber steht wohl das eigentliche Perseverieren in einem
anderen psychopathologischen Zusammenhang. Das bei verschiedenen cerebralen
Schidigungen zu beobachtende Symptom der Perseveration beruht auf der mehr-
maligen Wiederholung eines Wortes oder eines Gedankenablaufes auf die ver-
schiedensten Fragestellungen hin. ,,Das Bemiihen entgleist dabei im Sinne eines
einmal zusammengestellten Gelegenheitsapparates, der bei einer vorangehenden
Situation sinnvoll und zweckentsprechend war® (Laxge). Diese Perseverations-
tendenz auBert sich im Formdeutversuch in der Wiederkehr der gleichen Antwort
auf spateren Tafeln, die beim ersten Mal sinnvoll, bei der Wiederholung aber un-
sinnig wirkt.

Wir sind geneigt, diese Perseverationstendenz als organisches Sym-
ptom eher dem intellektuellen Abbau, d. h. der nicht spezifisch epilep-
tischen Demenz zuzurechnen, dagegen das eigentliche gedankliche Haften

der spezifischen Wesensinderung. Als Grundsymptom des epileptischen
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Charalters duBert sich letzteres ja auch auf emotionalem Gebiet, insofern
ein bestehender Affekt oder eine vorherrschende Stimmungslage durch
ihr Andauern und ihre Nachhaltigkeit hervorstechen. Auch die immer
wieder hervorgebobene Klebrigkeit und Zghigkeit im Verhalten des
Epileptikers entstammt wohl dieser Grundstdrung.

Diese begriffliche Trennung dringte sich uns bei der Beurteilung
unserer Protokolle auf, nachdem wir in Ubereinstimmung mit HARTEL
und EDERLE einen geringeren Prozentsatz an perseverierten Antworten
als STAUDER fanden, dagegen die Neigung zum Haften auch bei den
nicht dementen Kranken feststellen konnten.

Die von den meisten Untersuchern beobachtete Verlingerung der
Reaktionszeit (Verhiltnis der Zeit des ganzen Versuches zur Antworten-
zahl nach STAUDER) war auch bei unseren Patienten eindeutig zu ver-
zeichnen. Sie ist psychologisch gesehen wohl ein Resultat verschiedener
Faktoren, ndmlich der Verlangsamung des apperzeptiven und asso-
ziativen Verarbeitens sowie des eigentlichen Haftens.

Wir fithrten bereits an, da die PedanterieiuBerungen bei verschiede-
nen Potienten ein Aquivalent des Haftens darstellen. Biner shnlichen
Neigung zum pedantischen Ordnen und Zurechtriicken entstammen die
erwihnten, seltener auftretenden SymmetrieiuBerungen. Die stirkere
emotionale Anteilnahme des Epileptikers spiegelt sich in den einge-
streuten Werturteilen. Sie spielt neben der Einengung des Interessen-
kreises auf die eigene Person auch eine Rolle bei der Neigung einzelner
Patienten, die verschiedensten Deutungen mit sich selbst, mit der Familie
oder mit der ersehnten Heimat in Beziehung zu setzen (Ichbeziehungen).

Ein Beispiel: ,,Das ist ein Bach und dartiber fithrt eine Briicke und daneben
stehen Béume, gerade so wie bei uns daheim. Ein paar Felder daheim. Vielleicht.
unser Weg daheim zwischen einem Dérfchen und einer Stadt.©

Die Protokolle vermittelten uns ein eindeutiges Bild davon, wie die ge-
priften Medikamente' diese psychopathologischen Symptome bei den
verschiedenen Patienten verindern. Wegen des Fehlers der kleinen Zahl
méchten wir nur ganz eindeutige quantitative Unterschiede anfiihren.
So konnten wir hinsichtlich der Werturteile und der Neigung zu ,,schlech-.
ten Bewegungsantworten‘ keine sichere Differenz zwischen den Proto-
kollen unter Lu., Com. und ZI. beobachten. Eine gewisse Hiufung der
SymmetrieduBerungen unter Lu. ist gegeniiber den spirlicheren unter
Z1. und Com. dagegen deutlich. Die Verlingerung der Reaktionzseit unter
Lu. war tiberraschenderweise auch dann zu beobachten, wenn das Lu.-
Protokoll an 2. und 3. Stelle aufgenommen wurde. Bei den anderen
M edikamenten fanden wir hingegen regelmiBig bei der Wiederholung des
Versuches eine Verkiirzung derselben. So betrug die durchschnittliche
Reaktionszeit unter Com. 1,18, unter Z. 1,24, unter Lu. 1,51.
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Eine Anderung in der Zahl der perseverierten Antworten bei den ver-
schiedenen Medikamenten lie§ sich nicht eindeutig feststellen. Dagegen
war die beschriebene typische Neigung zum Haften unter Lu. wesentlich
verstirkt. Bei kritischer Beurteilung war eine ausgesprochene Tendenz in
dieser Richtung durchschnittlich unter Z1. bei 3,29, unter Com. bei 4,5%,,
unter Lu. bei 12,69, der Antworten vorhanden. Wesentlich klarer, als
es diese Zahlen auszudriicken vermdgen, war noch das Bild bei der Auf-
nahme der Protokolle. Unter Z1. und Com. konnten die Patienten die
einmal eingeschlagene Bahn und die assoziative Einstellung wesentlich,
leichter dndern als unter Lu., was beim Weglegen der Tafeln 6fters durch
Bemerkungen zum Ausdruck kam, wie z. B.: ,,Das ist hier alles, da gibt
es nichts mehr zu sagen.’ Diese abschliefenden Urteile fehlten unter Lu.
meist und die Schwierigkeit, sich von den einzelnen Tafeln und am
SchluB vom ganzen Versuch zu 16sen, war ganz offensichtlich. Die Pa-
tienten starrten immer noch weiterhin auf die vorhergehende Tafel und
das Erlebnis des befreienden und befriedigenden Abschlusses kam nur
selten zustande.

Wir haben oben die PedanterieduBerungen dieser Neigung zum ge-
danklichen Haften in der psychopathologischen Beurteilung zugeordnet.
Tatsichlich war auch zahlenmiBig ein Uberwiegen dieser Deutungen
unter Lu. feststellbar. Wir fanden sie durchschnittlich unter Com. bei
4,29, unter Z1. bei 7,6%,, unter Lu. bei 17,49, der Antworten. Wenn man
den Hundertsatz der PedanterieduBlerungen und des ausgesprochenen
Haftens, die ja beide der gleichen Grundstérung entsprechen, zusammen-
zihlt, ergeben sich folgende Zahlen: Haften + Pedanterie % Zl. 10,8,
Com. 8,7, Lu. 30,0.

Um diese Unterschiede zu veranschaulichen, seien einige Beispiele der gleichen
Antworten unter den verschiedenen Medikamenten kurz angefiihrt:

(Tafel VI, Ganzdeutung) I. Protokoll unter Zl.: ,,Leichte Wolken obenaus,
darunter schwarze Wolken.

I1. Protokoll unter Com.: ,,Ausgeregnete Regenwolke, in der Mitte richtige
Regenwolke.*

IIT. Protokoll unter Lu.: ,,Ausgeregnete Wolken, von denen der Regen herunter-
gelaufen ist. Hin Wolkenbruch und alles ist heruntergelaufen. Sie fliegen am
Himmel rum. Sie kommen dann entlang und alles, Regen, Schnee oder Wolken-
bruch fliegt von ihnen herunter. Eine normale Regenwolke. In einem Zug oder nach
allen Richtungen kannst du sie anschauen, so ... so ... oder so (dreht die Tafel
nach allen Seiten und hebt sie iiber den Kopf), die machen alle Figuren*.

Wahrend im allgemeinen die ausfithrlichen und ,,grindlichen’ Beschréibungen
im ersten Protokoll iiberwiegen und die Patienten beim zweiten und dritten Mal
diese Neigung leichter unterdriicken, weil sie die Erlauterungen als bekannt voraus-
setzen ynd deswegen fiir iberfliissig halten, sind sie hier wie auch in anderen Fallen
unter Lu. beim dritten Protokoll trotzdem deutlich vorhanden. In einem &hnlichen
Beispiel tritt unter Lu. neben dem Haften auch die Perseverationstendenz im
engeren Sinn (im Text kursive Bezeichnungen, die bei vorhergehenden Tafeln
bereits geduBert wurden) stirker hervor:
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(Tafel IX) L. Protokoll unter Zl.: ,,Stange, daran ist eine Fahne, da sitzen Vigel
drauf, Darauf sitzt noch eine schénere Fahne, eine rote, da oben®.

I1. Protokoll unter Com.: ,,Auf der Fahnenstange ist eine blaue Fahne, eine rote
Fahne, oben 2 gelbe Fahnen. Die gelben sind ausrangierte Staubblitter.

IIT. Protokoll unter Lu.: ,,Hier ist eine Fahnenstange, am unteren Teil auf dem
Grasboden, der feuerrot gemacht ist und Streubrocken oder etwas ganz Blasses rauf-
gelegt ist. Kann auch ein Misthaufen sein. Auf dem Misthaufen eine Fahnenstange,
eine schone blaue Fabne. Gerade auf der Fahne 2 Maueresel oder Nachifalter, die
gerade eben ausfliegen. Oben feuerrot 2 Nachiwdichier, die auf die Nachifalier
kommen und sie rausschmeiBen wollen. Den Riissel haben sie hier heraus und
das ......... nebeneinander®. Ein anderer Patient gab beim II. Protokoll unter
Lu. bei Tafel VI folgende Antwort: ,,Ist das vielleicht eine Tanne ? Sie streckt
hitben und driiben 3 Aste raus, das macht zusammen 6. 3 ware ja die Zahl Gottes,
die Dreieinigkeit.

II1. Protokoll unter Z1.: ,,FEine Tanne, die die Aste auf der Seite rausstrecks. Die
Flecken auflen haben wohl nichts zu sagen.

Die schwerfallige, umstandliche und, unprézise Art des Definierens des Epilep-
tikers (BLEULER) scheint uns auch zum Teil mit der Neigung zum Haften in Zu.
sammenhang zu stehen. Dafl diese Schwierigkeit des Sichausdriickens durch das
L. verstiarkt wird, sei noch durch nachstehendes Beispiel verdeutlicht:

(Tafel VI Dzw) I. Protokoll unter Zl1.: ,,Wassertropfen, der sich von einem Punkt
loslost und herunterfallt.

IL. Protokoll unter Com.: ,,Das WeiBe haben wir gedeutet als einen Wasser-
tropfen im Moment des Niederfallens.

III. Protokoll unter Lu.: ,,Da oben die weiBen Teilchen, ist Wasser runtergetropft.
Der grofite ist im Moment des Abfallens, wo er langgezogen ist, aufgenommen.

Wir hatten beim Aufnehmen und Auswerten der Protokolle, was sich
auch durch die mitgeteilten Zahlen belegen la6t, stets den Eindruck, daf
die giinstigen Auswirkungen auf die epileptische Wesensiinderung dem
Com. sicher ebenso zukommen, wie dem Zl. Wir beobachteten also bei
beiden Mitteln gegeniiber Lu. eine Verkiirzung der Reaktionszeit, sowie
ein deutliches Zuriicktreten der Neigung zum Haften und zu Pedanterie-
duBerungen.

Kxapp hat ebenso wie andere Autoren iiber das Lu. abschlieBend ge-
urteilt, dall die Wirkung des Mittels auf die Krampfanfille ,,ausgezeich-
net, die Wirkung auf die Psyche dagegen hiufig oder immer verhéngnis-
voll“ sei. Solche nachteiligen Folgen lassen sich weder fiir das DH. noch
fiir das Mischpraparat Com., ebensowenig bei der klinischen Untersuchung
wie im Formdeutversuch feststellen. Wir gewannen im Gegenteil die
Uberzeugung, daB bei diesen Drogen das BewuBtsein nicht getriibt, das
zéhflissige Verharren des Denkens aufgelockert und die Zinengung des
Interessenkreises leichter durchbrochen wird.

Fiir die Priifung eines antiepileptisch wirksamen Arzneimittels fordert
STAUDER die Beriicksichtigung der GesetzmiBigkeit der epileptischen
Verldufe. Fr weist dabei auf die Anderung der Krampfbereitschaft nicht
nur aus exogenen, sondern auch aus endogenen Griinden hin. Auf Grund
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dhnlicher Erwigungen haben wir vor Beginn unserer vergleichenden
Untersuchungen unser Augenmerk auf den Anfallsthythmus unserer
Patienten gerichtet.

Im Zusammenhang mit der Erforschung des Rhythmus der Anfalls-
leiden ist man auch immer wieder auf jahreszeitliche Schwankungen ge-
stoBen und ist dabei auch der Frage nach der anfallsauslésenden Wirkung
klimatischer Faktoren nachgegangen. ERLEWEIN hat in einer noch nichs
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Abb. 4. Durchschnittlicher Jahresrhythmus der epileptischen Anfille.

verdffentlichten Dissertation die in fritheren Arbeiten statistisch errech-
nete Jahreskurve der epileptischen Anfiille mit unseren Erhebungen ver-
glichen. Dabei hat er neben gewissen Ubereinstimmungen auf bestimmte,
vielleicht in den geographischen bzw. klimatischen Verhiltnissen be-
griindete Unterschiede hingewiesen (siehe Abb. 4).

Beim Vergleich des Jahresthythmus der Anfallshaufigkeit unter ver-
schiedener Medikation zeigte es sich, dafl dieser unter Lu., unter Z1. und
den Kombinationspriparaten ziemlich gleichmi8ig in Erscheinung trat.
Wir hatten weiterhin den Eindruck, daf} bei einer kleineren, eindeutig
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witterungsempfindlichen Gruppe von Patienten die Anfallshdufung an
einzelnen Tagen unter Zl. und Com. noch ausgesprochener vorhanden
war als unter Lu. Die hier wirksame anfallsauslgsende Faktorenkette
wird also durch die letzgenannten Medikamente seltener unterbrochen.

Zusammenfassung.

1. Bei kurzfristiger Umstellung von Lu. und Prom. auf Kombinations”
priparate und ZI. zeigten sich keine Ausfallserscheinungen. Die durch”
schnittliche Dosierung dieser Priiparate betrug 3mal 1 Tbl., muBte abe’
bei unbefriedigendem Erfolg auf 4—5mal 1 Tbl. gesteigert werden
Dabei zeigten sich keine hypnotischen oder sonstige toxischen Neben-
wirkungen, abgesehen von ejner chronischen Gingivitis. Unter den
Kombinationspraparaten konnten wir bei 12 von 20 Kranken die An-
fallshiufigkeit gegeniiber der fritheren Therapie mit Barbitursiurederi-
vaten deutlich herabsetzen, bei 7 war diesen gegeniiber noch ein geringer
Erfolg feststellbar. Bei einem Patienten war Com. dem Lu. gegeniiber
diesbeziiglich unterlegen. Die antikonvulsive Wirkung des reinen ZI. war
weniger giinstig als die der Kombinationspriparate. Eindeutig iiberlegen
erwiesen sich das Zl. und die Mischpriparate in der Beeinflussung und
Verhiitung von Dammer-, Ausnahme- und Verstimmungszustinden.

2. Nach unseren Beobachtungen senkt Lu. die Ruhewerte von Puls-
frequenz und Blutdruck. Beim Adrenalintest erfolgt unter Lu. ent-
sprechend dem WrirLDERschen ,,Ausgangswertgesetz” von tiefer Aus-
gangslage aus ein rascher und steiler Anstieg von Pulsfrequenz und
systolischem Blutdruck und danach ein dhnliches Absinken. Es wird eine
hohere Erregbarkeit der vegetativen Steuerung des Kreislaufapparates in
sympathicotoner Richtung unter Lu. vermutet. Durch Zl. werden die
Kreislauffaktoren nicht oder nur gering in einem ausgleichenden und
nivellierenden Sinn beeinfluft. Die unter der Einwirkung der Kombi-
nationspriparate aufgenommenen Kurven nehmen im allgemeinen eine
Mittelstellung zwischen denen unter Z1.- und Lu.-Einfluf} ein. Die K6rper-
eigenwirme wird durch Lu. ziemlich regelméBig und bei einer Einzelgabe
von 0,3 g iiber mehrere Stunden gesenkt. Dieser temperatursenkende
Einfluf} wird mit einer hemmenden Einwirkung auf die Stoffwechsel- und
Wirmeregulationszentren im Zwischenhirn in Zusammenhang gebracht.
Das Z1. dagegen bewirkt bei einer Dosis von 0,3 pro die eher eine gering-
fiigige Temperatursteigerung. Die Mischpriparate senkten im allge-
meinen die Kdrperwirme weniger nachhaltig als Lu. Nach der Prostig-
mininjektion erfolgte bei der Mehrzahl der Patienten unter akuter und bei
sdmtlichen unter chronischer Lu.-Einwirkung eine hyperglykidmische
Reaktion im Gegensatz zu den Blutzuckersenkungen bei den iibrigen
Medikamenten und den Kontrollkurven. Nach der Literatur 146t diese
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Paradoxe Beantwortung eines cholinergischen Reizes auf eine un-
Physiologische Inanspruchnahme des chromaffin-adrenergischen Systems
schlieflen. Auch auf eine Einzelgabe von Lu. 0,3 und von 3 Thl. Com. L.
folgt meist ein Blutzuckeranstieg. Dem ZI. kommt dagegen eher eine
leicht blutzuckersenkende Wirkung zu. Unter Lu. kommt es beim
Prostigmintest auch zu einem Leukocytenanstieg, wieder gegensitzlich
zu den iibrigen Kurven. Nach akuter Z1.-Darreichung sahen wir ein ge-
ringes Ansteigen der Gesamtleukocyten, nach lingerer Lu.-Einwirkung
einen leichten Abfall derselben. An Hand der Literatur wird die Auswir-
kung dieser Stoffwechsel- und Kreislaufverdnderungen durch die anti-
konvulsiven Medikamente auf die pathophysiologischen Prozesse und das
Anfallsgeschehen des Epileptikers besprochen.

3. Durch experimentell-psychologische Untersuchungen mit dem
Formdeutversuch wurde die differente Auswirkung von Lu., Zl. und
Com. auf die beschriebenen Symptome der spezifischen Wesensidnderung
und Demenz genuiner Epileptiker aufgezeigt: Lu. verursacht eine deut-
liche Verlingerung der Reaktionszeit und verstérkt die Neigung zum
gedanklichen und affektiven Haften, was sich auch in einer Zunahme der
Pedanterie- und SymmetriediuBerungen im Test spiegelt. Dagegen wirken
Com. und ZI. den Kernsymptomen der epileptischen Wesensinderung
durch eine Beschleunigung des psychischen Tempos und durch eine Er-
leichterung der apperzeptiven und assoziativen Vorginge eher entgegen.
Die Perseverationstendenz wird als unspezifisches organisches Symptom
der Demenz zugeordnet und psychopathologisch sowie im Test von dem
spezifischen Haften abgetrennt.
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