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Mit 19 Te~:tabbildungen. 

(Eingegangen am 28. September 1951.) 

Einleitung. 

Hormonuntersuchungen an Geisteskranken sind seit vielen Jahren  
unternommen worden. Aber feststehende Tatsachen, die einer statisti- 
schen, kritischen Analyse h~tten standhalten kSnnen, konnten nicht 
ermittelt  werden. Erst  die Verfeinerung endokrinologischer Unter- 
suehungsmethoden hat  es ermSglicht, die hormonale Komponente  in der 
Pathophysiologie einiger GeistesstSrungen genauer zu umschreiben. Bei 
vielen Geisteskr~nken ist das gesamte gormonequi t ibr ium gestSrt. Die 
bier folgenden Ausfiihrungen beschiftigen sieh mit  der I~olle, die die 
Sehilddrfise und Nebennierenrinde in der Pathologie yon Geisteskranken 
spielen. 

I. Untersuehungen fiber die Sehilddrfisenfunktion von Geisteskranken. 

Das erste Problem, dem wir uns bei dem Versuch der Untersuchung der 
Schilddriisenfunktion bei Geisteskranken gegenfibersahen, war die 
Untersuchungsmethode. Es gibt viele selbstverst~ndliche Grtinde, die 
hier nicht im einzelnen diskutiert zu werden brauchen, warum solche 
Untersuchungen bei Geisteskranken viel schwieriger sind als bei ~nderen 
Kr~nkheitsgruppen. Die Untersuchungen wurden aueh yon dem Stand- 
punkt  aus begonnen, dab es nieht geniigt, Methoden zu benutzen, die nur 
eine Unterseheidung zwisehen extremen StSrungen und dem Normal- 
zustand gestatten. Es wurde vielmehr als sehr wesentlieh erachtet, 
Methoden anzuwenden, die aueh leiehte Abweichungen yon der normalen 
Funktion auffinden lassen. Es existieren viel mehr Zwisehenstadien 
zwisehen tIypo-,  Hyper-  und Normalfunktion, als in den Lehrbtiehern 
angenommen wird. Die klinisehe Differenzierung dieser Zwischen- 
stadien sollte nieht nur ftir die Psyehiatrie, sondern auch fiir die gesamte 

* Nach einem beim Kongreg Deutseher Neurologen undPsychiater in Stuttgart 
(September 1951) erstatteten Referat. 
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klinisehe Endocrinologie yon  wesentlieher Bedeutung sein. Es mag nur  
erw/~hnt werden, dal3 viele unerkl~rliche klinische Symptomenkomplexe  
gelegentlieh fiberraschend geheilt werden kSnnen, wenn man die Existenz 
einer thyreogenen Komponente  bei der Pathogenese beaehtet.  

Alle Methoden der Priifung der Sehilddriisenfunktion eines Pat ienten 
auf  der Basis der Messung sekundgrer Stoffweehselfunktionen (Grund- 
umsatz,  Stickstoffstoffweehsel, Blut-Cholesterin, Kreat inin usw.) er- 
sehienen fiir den Versuch, die Sehilddriisenaktivitgt  in Grenzf/illen zu 
bestimmen, ungeeignet und  wit hielten es daher ftir logiseher und besser, 
in jedem Fall  der Untersuehung der hormonalen Aktivi t~t  einer Driise 
ohne Ausfi ihrungsgang den Hormongeha l t  in den KSrperfltissigkeiten 
selbst quant i ta t iv  zu bestimmen. Viele hunder te  yon Analysen des eiweilL 
gebundenen Jods  wurden daher zun~ehst ausgefiihrt, aber die g e s u l t a t e  
zeigten nu t  die Ungeeignetheit  dieser Methode ftir unseren Zweek, im 
Hinblick auf  die h~tufige Oberschneidung der bei offenbar schilddriisen- 
gestSrten Pat ienten  erhaltenen Blutwerte  mit  denen der normalen 
Kontrol len.  Diese Ergebnisse sind nieht so iiberraschend, wenn man  in 
Be t raeh t  zieht, dab die-gefundenen Werte  nnr  die gesu l tan te  zwischen 
Sekretion und  Exkret ion yon Jod  darstellen. 

Als die radioakt iven Tl~ACs,~-Methoden zur Untersuehung der Sehild- 
driisenaktivit~tt aufkamen,  sehien es aussiehtsreieher, diese Methoden zu 
benutzen.  Die yon vielen amerikanisehen Autoren ver6ffentlichten 
Resul ta te  waren jedoch im Hinbliek auf  die h/~ufigen ~)bersehneidungen 
zwisehen den Wer ten  hyper thyreot iseher  Pat ienten  und normaler 
Kont ro l len  enttiiusehend. Sorgf/~ltige Untersuehung betreffs der Teehnik 
dieser Methoden in unserem Labora tor ium f/ihrten zur Ausarbei tung 
einer Rout inemethode,  die zuverl~ssige Unterseheidung zwischen 
normaler  und  abnormater  Sehilddriisenfunktion gestat tete  und auch die 
Definition der  Zwisehenstadien zulieB (RsIss,  BAD,InK, HALK~I~STO~, 
WHITe, 1948), (HAmu & R~SS, 1950), (RE~ss, HAmH, I~I]~I~PttlLL, 1952). 

Diese l~Iethode besteht vornehmlieh in der ~essung der Fiihig/ceit der Schilddriise 
anorganiscltes Jod zu speicher~z, wobei ~ragerfreies j131 benutzt wurde. Unserer Auf- 
fassung naeh kann ein eehtes Malt fiir die Speieherf/thigkeit nut w/ihrend einer 
kurzen Zeit naeh der i. v. Applikation des Jods erhalten werden, da spatere Messun- 
gen vorwiegend eine Resultante der Aufnahme yon anorganisehem Jod und der 
Mobilisierung proteingebundenen Jods aus der Sehilddriise ergeben. Die Blut- 
konzentration yon J~S~ sinkt verhgltnismgl3ig sehnell ab, besonders bei Sehild- 
drtisenfiberfunktion und die Aufnahmekurve hat daher die Form einer Exponential- 
kurve. Sie ist annghern linear, aber nur far eine kurze Zeit naeh der Injektion des 
t~adiojods. Aus diesen Gr/inden wurde die Aufnahme w~hrend einer Periode yon 
1 Std, beginnend am Ende der i. v. Injektion yon 25 t~e trggerfreien jl,n; gemessen. 

Wegen der Untersehiede in tier y-Strahlen~bsorption und -Streuung bei den 
versehiedenen Patienten ist es sehr sehwer, in klinisehen l~outine-VeI:suehen genau 
die absolute Menge Radiojod osier den Dosenanteil, der yon der Sehilddrfise ge- 
speiehert wird, zu bestimmen. Bei der vorliegenden ~ethode wurden keine absoluten 
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Messungen gemacht,  aber es wurde die y-Strahlenakt ivi t~t  der Schilddrfisengegend 
als Funkt ion  der Zeit gemessen und  eine Standardisierungsmethodik gewi~hlt, u m  
geometrisehe und  andere Differenzen zwischen den einzelnen Pat ien ten  auszu- 
gleichen. Wir sahen, dab die so erhaltene Aufnahmekurve  2 verschiedene Absehni t te  
ha t  (Abb. 1) : eine Periode der raschen Zunahme yon 0 - -10  oder 15 rain Dauer, 
gefolgt yon einer Periode, in der die Aktivit/~t langsamer anstieg, als ungeffi.hr 
lineare Funkt ion  der Zeit. Durch zus~tzliche Versuche wurde gezeigt, dal~ sich der 
erste Teil der Kurve  vorwiegend auf  
die Speicherung yon l~adiojod in der 
Sehilddriisengegend bezieht, und  dal~ 
der 2. Teil das wahre AusmgB der Anf- 
nahme yon Radiojod durch die Sehild- 
driise widerspiegelt. Der 2. Tell der 
Knrve  wurde daher  zur Charakterisie- 
rung der  Speieherfi~higkeit der Sehild- 
drtise fiir Jod  gewahlt. 

Der Tangens des Winkels, den der 
gerade Kurventef l  mit  der  Abszisse 
bildet, wurde als , , K "  bezeichnet und  
ist ein recht  genaues MaB der Sehfld- 
drfisenfunktion, unabh/~ngig yon der 
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Abb. 1. lVfessung der Speicherfi~higkeit der Schilddrfise ffir I ~ :  Berechnung yon K. 
Abb. 2. Ver~nderung der p3~ Speicheff~ihigkeit und der I ~a~ Ausscheidung nach Behandlung mit 

thyre0tropem ]Xormon. 

absoluten durch die Drfise gespeicherten Jodmenge.  Die Beziehung zu letzterer 
wurde hergestellt  durch Messung der Harnausseheidung in Prozenten der verab- 
folgten Dosen in Harnproben,  die w/ihrend einer Periode yon 60 Std gesammelt  

K 
wurden. Das Verh/~ltnis I t ~ (E = Ausscheidung in Prozent  der verabreichten 

Dosis /wurde als Index der Schilddrtisenfunktion gew/~hlt. 
Diese Methode umgeht  die Schwierigkeiten yon absoluten Messungen in der 

Sehilddrtise, indem als einzige absolute Messung die der Harnausseheidung vor- 
genommen .wird. Wenn die Zeit in l~inuten, die Jodspeicherung in Z/~hlrohr- 
impulsen pro Minute und  die Ausscheidung in Prozenten des injizierten 1%diojods 
ausgedriiekt Werden, erscheinen sie mit  dem Index ,,t!' in Einheiten,  die einen Fak tor  
yon 10 -4 beinhalten.  Wir hal ten  den Versuchsfehler yon I t normalerweise nieht  fi ir  
gr5Ber a Is =t= 20%. 
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Die Methode gestat te t  auch eine Ungerseheidung zwisehen sekund~rer hypo- 
physenbedingter  Hyloothyreose und  prim~rer schilddriisenbedingter Unterfunkt ion.  
Bei F~llen prim$rer hypophysenbedingter  Hypothyreose steigert thyreotrop~s 
FIormon die I~a~-Aufn~hme und senkt d~s AusmaB der I~s~-garnausseheidung (siehe 
z. B. in Abb.  2), w~thrend die I~ l -Aufnahme der Schilddrfise bei prim~rer sehild. 
drt isenbedingter Kypothyreose nieht  beeinfluBt wird. 

Tabelle 1. 

I 

UP.t, orsuchullgen a.ll [ Anzahl  I t  Durch- 
~renzwcrte i sclmitt =k (~ 

I 

Normale Miinner ~ . . . . . . . . . .  
Normale Fr~uen ~ . . . . . . . . . .  
f fyperthyreot ische Pa t ien ten  ~ . . . . .  
[-Iypothyreotische P~t ienten "~ . . . . .  

43 
23 
19 
14 

I 
2 ,4- -  6,6 3,8 -~ ],4 
3 ,1 - -  7,9 ] 5,9 -• 1,65 

12,7--165.0 58,3 • 37,3 
0 ,0 - -  . ii1 0,52 J-z_ 0,36 

Versebieden beschiiftigte Angestellte des Krankenhauses  und  Universitfi,ts- 
s tudenten (mit keinen klinischen Zeiehen yon SchilddrtisenstSrungen). 

2 Mit dieser klinischen Diagnose vo~ anderen Krankenh/~usern in Bristol Ein- 
gewiesene, alle geistig norms!. 

Tab, 1 zeigt die Eignung dieser ~[ethode zur Unterscheidung klinisch 
sicherer F~lle yon Hyper- und Hypothyreoidismus bei nicht-geistes: 
kr~nken FEllen. Die Wer~e werden mit denen von normalen Kon~rollen 
verglichen und man sieht, da$ mater Beriicksichtigung der Standard- 
abweichung veto arithmetischen Mittel keine Uberschneidung der ~eB- 
werte der verschiedenen Zustgnde vorkommt,  

Arilhm. ~u//#dwelt 
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26 

..,>. 

0 
IOg, o~=STe qo ~7~ @ qe ~8 sTo ~m sT~ 37s 

I c=  7,o 7,6 ~,5 ~o ~,s lo, o /G,o.zo -~ 

Abb. t. Verteiiung der St-Wer~e weiblicher 
Patient, en. 

Es war sehr interessant fcstzustellen, dag das arithmetische Mittel des 
Schilddrfisenindex weiblicher Kontrollfglle hSher ist als das der m~nn- 
lichen. Man kann annehmen, dab unter Normalbedingungen Frauen eine 
hShere Schilddrfisenaktivi~t ~ls ~[~nner besitzen, ein Umstand, der auch 
sehr klar bei einer groBen Anzahl yon Untersuchungen geis~esgestSrter 
Patienten zum Ausdruck kommt.  Abb. 3 und 4 sind Histogramme yon 
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Schilddrfisenindiees yon fiber 500 m~nnliehen und weibliehen Patienten 
aus unserel~ zwei ~[ental Hospitals. 

Die Messung wurde bei den Geisteskranken kurz naeh der Einweisung in 
das Hospital vorgenommen. Ausgesproehene Fi~lle yon Myx6dem und 
Thyreotoxikose werden in dieser Serie nieht wiedergegeben. Da, Wie die 
Histogramme zeigen, sieh die beiden Gruppen yon Resultaten bei 
Mgnnern und Frauen signifikant unterseheiden, werden die R,esultate ffir 
die beiden Patientengruppen gesondert behandelt. 

Um symmetrisehe Frequenzverteilung bei den beiden ParameLern K 
und I t zu erhatten, war es notwendig, die Log~rithmen dieser Werte zu 
benutzen. Die Frequenzverteilung yon K und I t Weist eine ausge- 
sproehene Asymmetrie auf, die es nahelegt, dab die Benntzung der 
Logarithmen riehtig ist.. Die Streuung der Resultate dieser grogen Serie 
yon Patienten ist in beiden Fi~llen hoeh, abet die weibliehen Werte liegen 
signifikant hSher als die bei M~nnern. 

Die Entseheidung, we die Grenzen des Normalen zu ziehen sind, ist 
augerordentlieh sehwer. Die Anzahl bisher untersuehter normaler 
Kontrollen (vgl. Tab. 1) ist noeh zu klein ffir eine signifikante ICI~ufig- 
keitsverteilung. Es wurden daher seh~tzungsweise Grenzen der Normalen 
aus den Verteilungskurven der Hospitalpatienten aufgestellt, und die 
Grenzen wurden so definiert, dab sie die Hglfte der gleiehmggig um den 
Mittelwert verteilten Gesamtzahl einschlossen. Diese Grenzen sind: 

Miinner: Logarithmus I t yon 0,1--0,9 (I t ~- 1,8--8,0) 
Frauen: Logarithmus I t yon 0,3--1,0 (I t ~ 3,0--10,0). 

Es mug hervorgehoben werden, dab in Anbetraeht dieser Grenzen das 
Material sieher einen grogen Anteil yon F~llen mit normaler Sehild- 
drfisenfunktion umsehlieBt und dab sowohl bei M/~nnern als aueh bei 
Frauen die normalen Kontrollen (Streuung der It-Werte bei Mannern 
2,4--6,6, bei Frauen 3,1--7,9) gut in den gewghlten Grenzen liegen. Es 
mag sein, dal3 die gew~hlten Grenzen des Normalen noeh zu weit gefaBt 
wurden, abet engere Grenzen k6nnen bis jetzt aus den erhal~enen 
]~esulta~en nieht abgeleitet werden. Bei kliniseher Sehilddrfiseniiber- 
oder -unferfunktion erreiehen die IcWer te  0 bzw. 200--300 und die Txa-  
cxx-Mefhode liefert ein klares Resultat in ~bereinstimmung mit dem 
klinisehen Bild. Die vorgesehlagenen Grenzen des Normalen werden yon 
uns mit einem hohen Ma6 yon Zutrauen vertreten. Bei Frauen neigt die 
Dysfunktion zu den oberen Grenzwerten, bei Mgnnern zu den unteren des 
normalen Streuungsbereiehes. 

Tab. 2 zeigg die Verteilung yon Hypo- and Hyperthyreoidismus bei 
versehiedenen psyehiatrisehen Krankheitsgruppen. Es konnte keine 
regelmiil3ige Beziehung zu den verschiedenen Krankheiten aufgestellt 
werden, nur bei miinnlichen Patienten mit Angstzustgnden wurde bei iiber 
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TabelIe 2. 

I t -Werte 
Angst- 

zustiillde 
Anzahl 

pressions- 
zust~nde 
Anzahl 

Manische 
Zustiindc 
Anzahl 

Frischf~lte 
VOD 

Schizo- 
phrenie 
Anzahl 

Chroniscfie 
Fitile yon 

Schizo- 
phrenie 
Anzahl 

Andere 
psyehia- 
trische 

St6rungen 
Anzahl 

~ 0--1,8 28 (44%) 20 (24%) 1 (20%) 8 (33%) 15 (17%) 6 (17%) 
.~ 1,s--3,6 25 (39%) 17 (20%) 3 (60%) 5 (217/o) 21 (24%) 9 (26%) 

3,6 s,o 8 (12%) 25 (30%) 5 (21%) 31 (36?/o) 9 (26%) 
~- 8,0--100 3 (5%) 22 (26%) i (20%) 6 (25%) 20 (23%) 11 (31%) 

msgesamt [ 
299 [64 84 5 24 87 35 

~ ~ 0--  3 (15%) 28 (23%) 1 (20%) 2 (10%) 2 (11%) 5 (127/o) 
:~ z 3-- 6 I 2 (5%) 29 (24%) 1 (20~ 2 (10%) l0 (55%) 12 (29%) 
"~ 6-- 12 ] 15 (38%) 49 (41%) 2 (400/o) 6 (30?/0) 6 (33%) ]8 (44%) 

12--100 I 16 (41%) 13 (lld/~)) 1 (20%) l0 (50%) I 6 (15%) 
msgesamt I ! 

242 [39 119 5 20 18 41 

60~ Schilddri~senunter/unktion ge/unden, wdhrend i~ber 80o/o der ein- 
schldgigen weiblichen Fiille U'ber[unktionen zeigten. Zu unserer gr6Bten 
(Jberraschung war dies ebenso der Fall bei akuten weiblichen Schizo- 
phrenen, yon denen i~ber 80% Schilddri~seni~ber/unktion aufwiesen. 

Die Untersuchung des Grundumsatzes der Patienten lieferte l~esultate, 
die in der Mehrzahl der F~lle gu~e Ubereinstimmung mi t  dem Schild- 
driisenindex I t zeigten, wie wir ihn mit der I131-T~AcE~-Methode erhiel- 
ten. Erh5hter Sehilddriisenindex war verknfipft mit  fiber 10% erh6htem 
Grundumsatz und herabgesetzter I mit  Senkung des Grundumsatzes um 
mehr als 10~/O (vgl. Abb. 5). Einige Patienten hingegen zeigten erhShte 
Schilddrfisenfunktion bei Messung mit der TaAcE~-Methode, verbunden 
mit normalem oder sogar vermindertem Grundumsatz oder normaler I t 
und vermindertem Grundumsatz. Andere wiederum zeigten normMe oder 
sogar verminderte T~AcER-Schilddrfisenindices und erh6hten Grund- 
umsatz, der auch erhSht blieb, wenn die Untersuchung unter Pentothal  
wiederholt wurde. Derartige paradoxe Fglle und die mSglichen Ursachen 
ffir die mangelnde Ubereinstimmung zwischen Sauerstoffverbrauch und 
Schilddrfisenaktiviti~t werden welter unten diskutiert werden. Es ist aber 
immerhin klar, dab wir hier mit  Zustanden gest6rter Sensibilitiit zahl- 
reicher K6rpergewebe und -organe gegenfiber dem Schilddrfisenhormon 
zu tun haben. Deshalb sind wir der Meinung, dab in Zukunft  bei der 
Analyse yon SchilddrfisenstSrungen nicht n u r d e r  Psychiater sondern in 
erster Linie der Endocrinologe folgende MSglichkeiten pathologischer 
Zustande in Betrach~ ziehen mug : 

1. Schilddriisenunterfunktion, 
2. mangelnde Empfindlichkeit der Organe ffir das Schilddrfisenhormon, 
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3. Schilddriisentiberfunktion, 
4. Uberempfindliehkeit der KSrperorgane flit das Schilddriisenhormon. 
Diese Untersuchung wird noeh mehr komplizierg im I-Iinbliek auf die 

wohlfnndierten Weehselbeziehungen zwisehen K6rperperipherie und 
Hypophysenvorderlappen. Genau so wie die I-Iypophyse mehr gonado- 
tropes Hormon naeh Kasgration produziert, wenn ein Mangel an Sexual- 
hormonen in der KSrperperipherie besgeh~, produzierg sie aueh mehr 

70 
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Abb. 5. :Beziehung zwisohen Schilddrtisenindex I s und Grundumsatz yon weiblichen Patienten 
in verschiedenen Krankheitska/~egorien. 

thyreotropes Hormon, wenn das Schilddriisenhormon fehlt, entweder bei 
einer primi~ren StSrung der Hormonproduktion in der Schilddriise oder 
bei erhSh~em Bedarf des Itormons in der Peripherie, z .B.  bei K~tlte- 
einwirkung oder bei relativer Unempfindlichkeit der Peripherie fiir das 
Itormon, wo gr66ere Mengen gebrauchg werden, um den normalen 
Grundumsagz aufrechgzuerhalgen. Die klare Erkenntnis und Iteraus- 
arbei~ung dieser Tatsache werden in Zukunfg zur pathogenetisehen 
Analyse gewisser F~lle yon hypo- und hyperthyreogisehen Zust~nden 

�9 normaler nnd geistesgesg6rter Pagienten bei~ragen. 

II. U n t e r s u c h u n g e n  fiber die N e b e n n i e r e n r i n d e n f u n k t i o n  

�9 yon  6~eisteskranken. 

A. Die angewandten Methoden. 
Folgende Untersuchungsmethoden wurden yon uns benutzt, um einen 

Einblick in die Nebennierenfunktion yon Geisteskranken zu gewinnen: 
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1. die Ausscheidung yon Steroidhormonen w/ihrend 24-Std-PeriocIen 
a) die 17-Ketosteroide, bestimmt mit der Methode yon CALLOW (1938, 1939), die 

auf der ZIMMERMA~Nsehen Farbreaktion (1936) basiert; 
b) die Corticosteroide, wobei die neutralen rednzierenden Harnlipoide naeh der 

Methode yon I-IE_~D und SOBEL (1946) bestimmt wurden; 
e) die t~raktionierung der ausgesehiedenen 17-Ketosteroide entweder durch 

Digitoninf~llung in a- und ~-Ketosteroide oder chromatographisch in die 8--9  
Hormonfraktionen, die sieh auf diese Weise trennen lassen; 

d) Studinm des Tagesrhythmus der 17-Ketosteroid- und Cortieosteroidaus- 
scheidung in 3 st/indigen Fraktionen w/~hrend 24 Std; 

2. Untersnchung der Reaktionsf/~higkeit derNebennierenrinde (,,l~esponse-Test") 
und des Hypophysenvorderlappen-Nebemfierenrinden-Regutationsmeehanismus 
dutch : 

a) Prfifung der F~higkeit der Nebennierenrinde ihre Hormone unter dem Einflug 
yon zugef/ihrtem ACTH (Cortieotrophin) zu produzieren und auszuscheiden und 

b) der F~ihigkeit des Hypophysenvorderlappens, Cortieotrophin (oder den 
Corticotrophin-Komplex) unter dem Einflug versehiedener Reize - -  150 g Glucose 
per os oder Elektroschoek - -  freizusetzen. 

Derartige funktionelle Teste d/irften in Zukunft besonders bei der Untersuehung 
yon Geisteskranken sehr an Wichf.igkeit gewinnen. W~hrend die Feststellung der 
24-Std-tIormonausseheidung uns nur grob fiber die Bilanz des Tagesgeschehens 
orientiert, liefert der ,,response-test" Auskunft fiber die tats/~ehliche funktionelle 
Leistungsf/~higkeit yon Nebennierenrinde und Hypophyse. Aus Gr/inden kliniseher 
l%utine ~mrde dieser ,,response-test" standardisiert und vereinfacht. Die Patienten 
blieben morgens n/iehtern, durften jedoeh um 7 und 9 Uhr Wasser trinken. Im Blur 
beschr/~nkten wir uns auf das Ausz~hlen der Eosinophilen, im Harn auf die Be- 
stimmung yon Kreatinin, Harns/iure und 17-Ketosteroiden. Die Ausz/~hlung der 
E0sinophilen wurde unmittelbar vor und 4 Std nach der Injektion yon 25 mg ACTH 
oder der Zufuhr yon 150 g Glucose oder der Anwendung eines Elektrosehocks vor- 
genommen. Der H a m  wurde f/ir 2 Std vor und 4 Std nach Versuehsbeginn ge- 
s~mmelt und analysiert. 

TabeIle 3. 

t l e a k t i o n  
Nr.  Eos inoph i l e  Ke to  Kr .  Harns .  Kr .  

+ m 

+ 

-F 

+ 

m 

+ 

+ 

Als positive Reakgion galt: ein Abfall der Eosinophilenzahlen yon mindestens 
30%, ein Anstieg des Harns/~ure/Kreatinin- Quotienten yon mindestens 20% und des 
Ketosteroid/Kreatinin-Verh/~ltnisses yon mindestens 5o/o. Das Ergebnis der ACTH- 
Injektion wurde als Ausdruck der funktionellen Aktivit/~t der Nebennierenrinde und 
ihrer F/~higkeit auf l~eize zu reagieren betraehtet, w/~hrend die Reaktion ~uf Glueose- 
Zufuhr odor auf Elektroschoek Sehlfisse auf die F/thigkeit der Hypophyse zur endo- 
genen ACTH:Produktion gestattete. 
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Sehr bald stellte sich heraus, dab dig Auswertung der Versuchsresultate nicht auf 
dem statistischen yon HOAGLAND und PIlqCCS 1949, 1950 beschriebenen Wege durch- 
ffihrbar war. VerschiedGne Kombinationen der VersuchsergebnissG wurden beob- 
achtet wig GS in Tab. 3 dargestellt wird und es war yon Anfang an klar, dab im TGst 
verschiedenG Nebennierenrinden-Aktivit/~ten untersucht werdGn. Es ist se]bst- 
vGrstgndlich, dab die Aktivit/it der Nebennierenrinde, die mit der Ausscheidung yon 
17-Ketosteroide zu tun hat, night auf den gleichen Prozel] zurtickzuffihren ist, der 
fiir den Abfatl der Eosinophilenzahlen vGrantwortlich ist. Die yon tier Nebenniere 
gebildete, ffir dig Beeinflussung des Harnsgurestoffwechsels verantwortliche Sub- 
stanz ist vielmehr nicht bekannt. Ebenso kann die Ausscheidung der 17-Keto- 
steroide und des Cortins unabh~ngig voneinander stattfinden und unter bestimmten 
Bedingungen Gin gegens/itzliches Verhalten (RE~ss, I-~EMPI~ILL, GORDOI~ " und COOK 
1949) aufweisen. Kombinationen der verschiedenen Reaktionen zu einGm einfachen 
mathematischen Reaktionsindex, wie er durch HOAGLA1N~D und PizeeTzs (1949) be- 
nutzt wurde, wtirden zweifellos wertvolle InformationGn fiber die • 
rindenaktivit/~t sowohl qualitativer als auch quantitativer Natur verschleiern. 
Deshalb haben wir die beobaehteten l~eaktionen in 8 Reak~ionstypen aufgeteilt, dig 
wir in Tab. 3 wiedergeben unter Beriieksichtigung der Vergnderungen in positiver 
odGr negativer Richtung bei den vGrschiGdGnen untersuchten Funktionen. 

B. Steroidhormon-A usscheidung. 

Die Untersuchung einer einzelnen Tagesausscheidung hat  nur  geringen 
Wert ,  Untersuchungen  der 24-Std-Ausscheidung sollten wom5glich an 
mehreren aufeinanderfolgenden Tagen und Wochen durchgeffihrt werden. 
Aber auch dann  ist es noch schwer, Beziehungen zwischen der Hormon-  
ausscheidung und dem Geisteszustand festzustellen. Die Ergebnisse 
ermSglichen Schlu~folgerungen nur, wenn spontan oder therapeut isch 
erzielte klinische ~nderungen  in engen zeitlichen Zusammenhang  mit  
~nderungen  des Steroidstoffwechsels gebr~cht werden kSnnen. 

Bei der Untersuchung der Steroidhormon-Ausscheidung bei Schizo- 
phrenen kSnnen zwei H a u p t t y p e n  des Verhaltens der Ausscheidung unter- 
schieden werden : 

a) eine relative Konstanz  in der 17-Ketosteroid-Ausseheidung, wie sie 
sowohl bei jugendliehen, einfaehen Schizophrenen ohne akute psyehisehe 
Schwankungen oder bei ehronischen Patienten,  die man als , ,burnt ou t "  
Sehizol0hrene bezeiehnet hat  vorkommt, ,  

b) ein Ausseheidungsmodus,  der yon  Tag zu Tag Variat ionen yon  
einigen hunder t  Prozent  zeigt, eharakteristiseh fiir schizophrene Patien- 
ten mit  starker Variabilit/~t ihres Geisteszustandes, ihrer Hal luzinat ionen 
und  g e a k t i v i t g t  (R~Iss, H]~MPI-IILL, GORDON und COOK 1949), siehe 
Abb. 6. Dieser Untersehied im Ausscheidungstypus ist eine Folge des 
versehiedenen Tagesrhy thmus  der 17-Ketosteroidausscheidung dieser 
Pat ienten  (I~ElSS, HEMrHILL, GORDON und COOK 1949) (siehe weiter 
unten). 

Besonders interessant war  die Verfolgung der Steroidhormonaus- 
scheidung und des psyehischen Verhaltens eines manisch depressiven 
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P a t i e n t e n ,  der jetzt  sehon fiber 5 Jahre  yon uns beob~chtet wird. In  den 
ersten zwei Jahren waren, v ie  im Diagramm 7 dargestellt, die Versuchs- 
ergebnisse der fl-Ketosteroid-Ausseheidung wie uueh Cortinausseheidung 
besonders auffaltend. I m  depressiven Stadium sank die Cortin~usschei- 
dung des Patienten, w//hrend diefl-Ketosteroide Neigung zn einem Anstieg 
zeigten. Wi~hrend des (~berganges yon der depressiven zur manisehen 

20 
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Abb. 6. Ketosteroidausscheidungskurven ~on verschiedenen Schizophrenen. 
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Abb. 7. Cortin- trod fl-Ketosteroidausscheidung eines raanisch-depressiven Patienten. D=Beginn  
der depressiven Phase. M=13eginn der manischen Phase. 

Phase einschlieBlich der normalen Ubergangsperiode stieg die Cortin- 
ausseheidung, wiihrend die fl-Ketosteroide abfielen. Eine Injektion yon 
50 mg ACTH zur Prfifung der Nebennierenrinden-Aktivit/~t 15ste bei 
diesem Patienten ein sehr fiberraschendes Phi~nomen aus. Er war vorher 
tagelang in einer depressiven Phase und zeigte keine Anzeichen einer 
Ver~nderung seines Geisteszustandes, wurde jedoch 12 Std nach der 
Injektion manisch und 24 Std spi~ter wiederum tier deprimiert; nach 
einem weiteren Tag erholte er sich voltst/~ndig und blieb fiir die n/~chsten 
5 Monate normal. AnschlieBend t ra t  wieder eine Depression auf. Eine 
einzige ACTH-Injekt ion 15ste jetzt wiederum die gleiche Reaktionsfolge 
wie vor 5 Monaten aus: er wurde manisch nach 12 Std, dann deprimiert 
und schliel31ich ffir die n/~chsten Monate normal. 

In  Abb. 8 werden einige Ur/tersuehungsergebnisse wiedergegeben, die 
wir w~hrend spontaner Besserung naeh einer Geistess~Srung beobachtet  
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haben. Die Patientin wurde in das Mental Hospital eingewiesen mit den 
Anzeichen einer sehweren postpuerperMen Depression. Die Sehilddrfisen- 
aktivit~t der Patientin lag deutlich fiber der Norm und die 1 7-Ketosteroid- 
und Cortinausscheidung war deutlich unternormal. Laufend dureh- 
geffihrte 17-Ketosteroid- und Cortinbestimmungen ergaben, ohne dab 
der psyehisehe Zustand sieh inzwisehen verKndert hgtte und ohne dab 

irgendeine spezifisehe Behandlung 
zg! vorgenommen wurde, einen spon- 
2r ] 

\ 
tanen Anstieg beider Werte, der \ 

\ It weiterhin zunahm and die nunmehr 
2o ~ einsetzende spontane Erholung der 

I 18 ~ Patientin begleitete. Neuerliche Be- 
stimmung der Sehilddrfisenaktivit~t 

'~,or-8 ~'orh2; , . _ ~  ;.~ im jetzigen Stadium ergab normale 
+ u ,-..-- ~+Z-/(etosleroid+ ~ Werte. ~hnliehe Ver~nderungen 

,.---~.~ ~ 1 ~ konnten wir bei F~illen yon Anorexia 
~ o~ 52 nervosa feststellen, die sieh ebenfalls 

~ 72 20 28 36 ~r ohnebesondereTherapieinderHospi: 
Abb. 8. Coffin, 17-Ketosteroide und  Schild- talisation erholten (I~E~ss 1943). 
drtisenflmktion wiihrend spontaner  Erholung 

yon postpuerperaler Dewession. Abb. 9 zeigt ein charakteristisches 
Beispiel einer depressiven Patientin 

mit negativer Nebennierenrinden-Reaktion auf ACTH, einer sehr 
niedrigen 17-Ketosteroid-Ausseheidung und einer erhShten Schilddrfisen- 
aktivit/~t. Vor dem Behandlungsbeginn waren keinerlei spontane Ver- 
~nderungen aufgetreten. Kurz naeh dem Beginn einer kombinierten 

.~ 30 r  :Z ~mg/ 
-~ zobl 8 2.~ 

Corf/n\ I ,o[ 
0 0 ~ 72 2O Z8 3G 4++ 52 6O 68 7~ 

Tage 
Abb. 9. Cortin, 17-Ketos~eroide und Schilddriisenfunktion w~hrend ]~rholung 

yon Depression unter  Testosteron- und  0s t ronrBehandlung.  

t/~gliehen Testosteron-.(25 rag) und 0stron- (1 mg) Behandlung stieg die 
Ketosteroid- und Cortinausseheidung und einen Monat danaeh war die 
Schilddriisenaktivitgt beaehtlieh abgesunken und der Geisteszustand 
gebessert. 

In Fgllen, bei denen weder eine Ver~nderung der Ketosteroid-ioder 
Cortinuusscheidung noeh der Sehilddriisenaktivit~t bei Testosteron- 
behandlung+st~ttfand, zeigten die Patienten aueh keine Besserung ihres 
Geisteszustandes. In diesem Zusammenhang sind die Untersuchungs- 
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ergebnisse in Abb. 10 besonders interessant. Es handelt sich hier um einen 
deprimierten Patienten, der sieh im ersten Jahr  raseh unter Testosteron- 
behandlung besserte, wobei Ketosteroid- und Cortinausseheidung anstieg. 
Ungliieklieherweise ~mrde diese Behandlung naeh einiger Zeit abgebro- 
ehen und 18 Monate spgter wurde der Patient neuerlieh mit Zeiehen einer 
sehweren Depression eingewiesen. In Anbetraeht der im ersten Jahr  
erzielten gfinstigen ]3ehand- 
lungsresultate wurde er neuer- 
lieh einer Testosteron-Behand- 
lm)g unterworfen. Es trat  
jedoeh diesmal keine Veran- 
derung der Ketosteroid- und 
Cortinausseheidung ein und 
der Patient zeigte auch keine 
Besserung seines Geisteszu- 
standes. In diesem und i~hn- 
lichen Fallen wird man zu der 
Frage gedr/~ngt, was mit dem 

m~ '9~ 2sraa TJstosiepo)7 t ql. 

1,,o5~ 25mq ,restoste~on /,r 50rag Yes/oN/q/ 
N 

4 12 20 28 3# ~'~T~e 

Abb. 10. 7~k1~rung siehe Text, 

injizierten Testosteron gesehieht. Die Antwort ist nat/irlieh die, daft es 
zerst6rt wird ghnlieh wie die endogen produzierten Steroidhormone und 
dab diese Zerst6rung die Ursaehe fiir die niedrige Steroidhormonaus- 
seheidung ist. Ja  man m6chte so welt gehen, anzunehmen, daft es 
Zustande gibt, we Gesehlechtsdrtisen und Nebenniere normal funktio- 
niei~n, aber entweder die Vorstufen ftir die Prodnktion ihrer Hormone 
oder die Hormone selbst im Stoffweehsel vorzeitig zerstSrt werden. Es 

- <  , , , , t ~  3 

.~ I ~ l  goPlihl ',1,',. I.<,.-"P"-I ..... h .~ ..... "]~1 @ 

~ _  I I I l l  I v I I"~'1 \ k ' / I  I# Iz~  

t/~" 
q2 20 28 3# 4~ 52 60 68 7g 

Tage 
Abb, 11. Erkliirm~g siehe Text. 

w~ren dies StoffweehselstSrungeta, die zu denselben klinischen Er,  
sehehmngen ftihren miil3ten wie eine Unterfunktion der entspreehenden 
Driisen. Derartige Uberlegungen sind aueh wiehtig bei der Beurteilung 
einiger Wirkungen des ACTH. 

Abb. 11 zeigt Ver~nderungen der Ketos~eroid- und Cortinausscheidung 
einer 30 Jalqre alten Frau in einem akuten Verwirrtheitszust~nd. Die 
Patientin gab eine positive ACTH-Ketosteroid-Reaktion, aber eine 
negative Glueose-Ketosteroid-l~eaktion. Sie wurde deshalb mit 25 mg 



500 M. P~ss: 

ACTH pro Tag behandelt. Die Ketosteroid- und Cortinausseheidung 
wurde dadureh ms gesteigert und blieb w/~hrend der Behandlung 
erhSht. Eine komplette Wiederherstellung wurde erreieht. 

Die in einem Fall eines schizophrenen 23 j s bei anMoger Behand- 
lung beobachteten Ver~nderungen sind in ~kbb. 12 wiedergegeben. Sie sind 
insofern viel dramatiseher, als die Vers mehrere hundert Prozent 

0 
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Abb.  12. Erkl~irung siehe Text.  

betr/~gt, aber der erh6hte 

~ 9 Spiegel nicht eingeha!ten 
wird. Naeh Erreiehen sines 

,' ~ Gipfelpunktes der Cortin- 
..,[z~ oder 17- Ketosteroidaus- 

~, seheidung sinken die Werte 
7 w~hrend der folgenden 

wenigen Tage deutlieh und 
stufenweise ab, um sieh 
neuerlieh zu einem hohen 
Gipfelpunkt zu erheben, 
dies, obwoht keine Xnde- 

rung in der ACTH-Dosierung stattgefunden hat. Nach dem Behandlungs- 
beginn zeigte die Patientin eine gewisse Besserung, sie war weniger 
paranoiseh und mehr zugknglich. Trotzdem wurde keine vollst~ndige 
Wiederherstellung w~hrend der 6wSchentlichen intensiven ACTH- 
Behandlung erzielt. 

Altere, vorwiegend depressive Frauen spreehen gelegentlieh besser auf 
ACTH an als jiingere. Bei i~]teren Frauen gentigen Tagesdosen yon 2 bis 
3 mg AcTtI, um ihre Ketosteroid- und Cortinausscheidung zu be- 
einflussen, w~hrend jiingere mindestens 20 rag benStigen. Sofern altere 
Patienten auf kleine Dosen nicht ansprechen, tun sie es oft aueh bei 
grol~en nieht. Wenn sie jedoeh reagieren, erfolgt gleichzeitig Besserung 
des Geisteszustandes ~hnlieh wie dies HEMPtlILL und REISS (1942) naeh 
kleinen Dosen ACTH besehrieben haben. 

M~nnliehe Patienten sind hinsichtlieh tier Steroidhormonausscheidung 
oft weniger empfindlieh als weibliche. Einige zeigen naeh der Anwendung 
gro6er Dosen ACTH plStzliehe und beaehtliehe Steigerungen der Aus- 
seheidung, aber trotz Fortsetzung der Behandlung sinkt ohne Xnderung 
des Geisteszustandes die Ausscheidung wieder ab. lVIan hat den Eindruck 
einer ErschSpfung der Nebennierenrinde naeh diesem plStzliehen Anstieg 
und eines Verlustes ihres AnspruehvermSgens auf weitere ACTtt- 
Behandlung. Bei anderen, mehr alCuten Fallen k6nnen beaehtliehe 
~nderungen der Ausseheidung und des Geisteszustandes beobaehtet 
werden. Ein besonders in~eressantes Beispiel wird in Abb. 13 wieder- 
gegeben. Ein 25 Jahre alter Patient in katatonem Zustand mit weehseln- 
der Cortin- und Ketosteroidausseheidung vor der ACTH-Behandlung 
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erhielt 25 mg ACTH an 2 Tagen und sofort nach der ersten Injektion 
stieg die Cor~in- und Ketosteroidausseheidung deutlieh fiber ihren 
frtiheren Durehsehnittswert. 12--24 Std naeh der ersten Injektion stand 
der frtiher katatone und stumme Patient auf, begann zu spreehen, 
rasierte sieh selbst und zeigte normales Interesse und Ansl0reehvermSgen 
fiir seine Umgebung. Naeh Unterbreehung der ACTH-Behandlung sank die 
Ketosteroidausscheidung plStzlieh und der Patient verfiel in seinen karate- 
hen Zustand zurtiek. Diese 
Behandlungsweise wurde 
2mal stets mit demseIben 
Ergebnis einer vorfiber- 
gehenden Steigerung der 
I-Iormonausseheidung und 
Besserung des Geisteszu- 
standes wiederholt. ACTH 
wurde nun t~glieh gegeben, 
die Ketosteroid- und Cor- 
tinausscheidung blieb hoeh 
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Abb. 13. 17-Ke~osteroidexkretion eines Kata,tonen naeh 
~.C.T.K.-Behandlung. 

und nur wenig Ver~nderungen wurden an dem Patienten w/~hrend 
der folgenden 8 Wochen beobaehtet, bis plStzlieh trotz fortgesetzter 
ACTH-Behandlnng die Ketosteroid- und Cortinausseheidung zu fallen 
begann. Wenige Tage sp/~ter wurde der Patient aggressiv und zunehmend 
unumg~nglieh, weitere Harnsammlungen wurden nnmSglich; Behand- 
lung und weitere Untersuehungen wurden abgebroehen. Xhnliehe un- 
befriedigende E rfahrungen wurden wiihrend der letzten 3 Jahre mit 
einer Anzahl mgnnlieher Sehizophrener unter ACTH-Behandlung ge- 
maeht. 

Die Testosteron-Behandlung seheint gelegentlieh mehr zu versprechen, 
besonders wenn die Ketosteroid- und Cortinausseheidung anfgnglieh 
niedrig, die Sehilddrtisenaktivit~t leieht erhSht und die Reaktion der 
Ketosteroidausseheidung auf ACTIt negativ war. 

Die Bestimmung der 24-Std-Ausseheidung der 17-Ketosteroide ist nur 
ein sehr ann~herndes MaI~ fiir Xnderungen innerhalb des Steroidstoff- 
wechsels. Die Zahl, die wit bei der Analyse der 17-Ketosteroide erhalten, 
repr/~sentiert die Summe einer Vielfalt yon Steroiden, die zwar alle die 
ZIMM~I~MA~sche Farbreaktion geben, die jedoeh versehiedene physiolo- 
gische Wirkungen auf das Gehirn und die anderen KSrperorgane ausfiben 
kSnnen. Schon die Fraktionierung der i7-Ketosteroide in ~- und fl- 
Ketosteroide gibt  weitere Aufsehlfisse. W/~hrend der fl-Auteil der 17- 
Ketosteroide beim normalen Individuum nur 10~o der gesamten 17- 
Ketosteroide betragt, kann ein deprimierter Patient bis zu 50~o aus- 
seheiden (siehe aueh den oben erw/~hnten maniseh-depressiven Patienten). 
Viele Patienten kSnnen aueh eine normale 17-Ketosteroidausseheidung 

Arch. f. Psychiat.r.u.Z. Nmm,. B(], 187. 34 
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in 24 Std a,ufweisen, aber das Verh~iltnis zwisehen ~- und/~-Ketosteroiden 
ka,nn gestSrt sein. Wir ha,ben gefunden, dag Testosteron, besonders bei 
depressiven Pa,tienten, oft die fi-Ketosteroid~usscheidung reduziert, ein 
Vorga,ng, der meistens mit psychischer Erholung einhergeht. 

Noeh komplizierter werden die Dinge, wenn ma,n die 17-Ketosteroide 
na,ch dem Vorgehen yon DIXG~ANS~: (19~7) ehroma,togra,phisch frak- 
tioniert. 8--9 versehiedene Ketosteroide kSnnen so a,us dem Ha,rn 
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Abb.  14. Tagesrhy thmus  der 17-Ketosteroidausschei- 
dung yon m~nnl iehen Sehizophrenen. 

norma,ler Individuen isoliert 
werden. ]m Oegensatz dazu 
liegen sieh aus dem H a m  
Sehizophrener bei erh6hter 
Gesa,mtausseh eidung nut  2-  4 
Fraktionen isolieren. Es ist 
kein Zweifel, da,B bestimmte 
Steroidfraktionen (ma,neh- 
ma,1 Androsteron, manehmal 
Dehydroa,ndrosteron,ma,neh- 
ma,1 Cholestenon) im I-Iarn 
dieser Pa,tienten fehlen. 
Leider sind dera,rtige Ana- 
lysen sehr zeitra,ubend. Es 

leuchtet jedoch ein, da[t einschtggige Untersuchungen for viele Fglle 
yon Geistesst6rungen wiehtige pathogenetische Informationen in der 
Znkunft verspreehen. 

Bei anderen Fgllen wiederum ist der wesentliche Faktor die Anspruehs- 
fghigkeit der versehiedenen Gewebe gegeniiber den Steroidhormonen. 
Einige jnnge Sehizophrene scheiden Ketosteroide norma,1 oder sogar 
erhSht a,us, a,ber zeigen keine vollentwiokelten sekundgren Gesehleehts- 
eha,ra,ktere, insbesondere fehlenden Ba,rtwuehs. Letzthin batten wit 
Gelegenheit, einen solehen Pa,tienten mit hohen Testosteron-Dosen zu 
behandeln. Na,ch 4wSehentlieher Behandlung tra,t kein Ba,rtwa,ehstum 
ein. Die Beha,ndlnng wurde fortgesetzt unter Zunahme der gefgg- 
erweiternden Nieotinsgure. Na,eh 1 Woche bega,nn der Ba,rt deuglich 
erkennba,r zu waehsen. Ersa,tz der Nieotinsgure dutch das gefgBerweitern- 
de ,,Priseol" unter Fortffihrung der Testosteronbehandlung lief3 den Ba,rt 
welter waehsen und gleiehzeitig setzte die Besserung des Geisteszusta,ndes 
ein. Dieser Mangel a,n Empfindliehkeit gegeniiber den Steroidhormonen 
ist nur ein Beispiel fiir periphere Unteremp/indlichl~eit gegen~ber Hormonen 
bei schizophrenen Pa,tienten. Es f~llt in dieselbe Kategorie wie die 
verminderte Empfindliehkeit gegeniiber insulin oder das Fehlen der 
peripheren Anspruchsm6gliehkeit auf Sehilddriisenhormone. 

Bei der Untersuehung des Ta,gesrhythmus der Steroidhormonaus- 
scheidung des normMen Ma,nnes finder man in Ubereinstimmung mit 
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P ~ c ~ s  (1943) ein Maximum in der zwisohen 7 und 10 Uhr morgens aus- 
geschiedenen Eiarnmenge und nach langsamem Absinken der Hormon- 
konzentration im Laufe des Tages einen niedrigsten Weft  wiihrend der 
Naoht zwischen 10 Uhr abends and 7 Uhr morgens. Der Unterschied 
zwischen Maximum und Minimum ist etwa 600,o . Die Nebenniere 
produziert demnach entsprechend den Anforderungen des KSrpers mehr 
oder weniger Hormone und man steht unter dem Eindruok, als ob die 
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Abb. 15. Re~ktJon der Nebennieren weiblicher Patienten zu A.C.T.K. und zu Glukose. 

grSl~l~e Energieleistung des T~ges der lJbergang vom 8ohlafzustand in den 
Wachzustand witre. Schizophrene zeigen fast hie dieses normale Verhalten. 
Wie aus Abb. 1r ersehen werden kann, sind die Tagesuntersohiede 
manchmal viel grSl~er (Morgenkonzentration 100--200}o hSher als 
Na.chtkonzentration) - -  besonders bei erregten Patienten - -  oder viel 
]deiner, ja, sie kSnnen sogar fehlen, wie des besonders bei den ohronisohen 
8chizophrenen beobachtet wird. Bei anderen Patienten wiederum ist der 
I%hythmus vollstgndig gestSrt. Sie zeigen den HShepunkt nioht am 
Morgen, oder sie zeigen zwei verschiedene Maxima im Laufe des Tages. 
Des kommt  besonders bei halluzinierenden Patientell vor (gEIss, 
HE~I"~ILL, GOgDON und Coox 194:9). 

C. Die .Reaktions/iihigl~eit des Hypolohysenvorderlappen-Nebennierenrinden- 
Regulationsmechanismus. 

In  Abb. 15 und 16 werden Histogramme der versehiedenen Reaktions- 
typen bei den einzelnen Krankheitszustiinden wiedergegeben. Es ist zu 
ersehen, dab keine besondere Differenz bei den extremen Reaktionstypen 

34:* 
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gegeniiber ACTH (7 und 0 ; s. Tab. 3) zwisehen den einzelnen Krankheits- 
gruppen besteht. Bedeutend mehr Patienten zeigen eine sts Reaktion 
(7) aufACTI-I als auf Glucose, was bedeuten dfirfte, dab die Mehrzahl der 
untersuehten Patienten unter einer StSrung der Fi~higkeit, endogen ACTt{ 
zu mobilisieren, leidet. Es seheint hier ein Unterschied zwisehen akuten 
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und chronischen Sehizophrenen zu 
bestehen, welch letztere signifikant 
weniger positive Reaktionen auf 
Glucose zeigen a]s die ersteren. Die 
st~rkste StSrung in dieser Krank- 
heitsgruppe hinsiehtlich der Reak- 
tivitgt zeigen m~nnliche Patienten 
mit Angstzust~nden. Keiner yon 
diesen gab eine komplett positive (7) 
Reaktion auf Glucose und nut 31~8 
reagierten positiv auf ACTH, was 
beachtlich weniger ist als zum Bei- 
spiel bei der akuten m~nnlichen 
Schizophrenic mit 5r176 positiven 
Reaktionen. Nur wenig Patienten all 
dieser Erkrankungsgruppen zeigten 
eine komplett negative Reaktion auf 
ACTH, aber  etwa ein Drittel yon 
allen zeigte eine komplett negative 
l~eaktion auf Glucose. 

Bei der Priifung der l~eaktions- 
f~higkeit der Nebennierenrinde ge- 
geniiber einem einzigen Elektro- 
schoek ergab sieh, dal3 bedeutend 
weniger Patienten eine komplette 
Reaktion zeigten als gegenfiber 
ACTH. Wenn man die Verteilung 

der anderen Reaktionstypen auf die versehiedenen Krankheitszust/~nde 
tiberblickt, so sieht man, dag hinsiehtlieh der Reaktion auf ACTI-I die 
Verteilung der Reaktionstypen 1 und 6 nahezu dieselbe bei m~nnlichen 
und weiblichen akuten und chronischen sehizophrenen sowie m~Lnnliehen 
und weibliehen depressiven Patienten ist. 2- und 6-Reaktionstypen sind 
weniger h~nfig. Die Eosinophilen-Reaktion auf ACTH ist nut  selten 
gestSrt. Naeh Reaktion 7 sind die frequentesten Reaktionstypen [ und 4, 
we entweder die Eosinophilen anspreehen oder die Eosinophilen und die 
Ketosteroide. Die Verteilung der Reaktionstypen bei Glucosezufuhr ist 
sehr unterschiedlich. Die haufigste Reaktionstype ist ein vSlliges Fehlen 
der Reaktion und die seltenste ist die geakt ion 5. Im Gegensatz dazu 
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erscheint es von Interesse, dab nach Elektroschock gerade l~eaktion 5 den 
h/~ufigsten Reaktionstypus darstellt. Unter 62 Schizophrenen wurden 
die !~eaktionstypen 0, 2, 3, 4, 6 nie naeh Elektroschock gesehen. 

Tabelle 4. 

7 3 

9 
].0 
II 
]2 
1.3 

15 

24 
28 
25 
37 
33 
41 

50 

26 
40 
31 
47 
66 
43 
40 
71 

Diagnose 

Akute Schizophrenic 

Chronische Schizo- 
phrenie 

Depression 

l~eaktion auf 

ACTH 
(25 rag) 

~ N  

ACT]t Glucose 
(50 mg) (150 mg) 
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I 
+ - t - O  
+ + 0  
+ + 0  
+ + +  
0 + +  

+ + 0  
§ 2 4 7  
§ 2 4 7  
, - F + O  
§  

0 + 0  

Einige Beispiele yon Reaktionen einzelner Patienten auf kleine ACTH- 
Dosen, groBe ACTH-I)ose~,, Glucose und einzelne Elektroschocks werden 
in Tab. 4 wiedergegeben. Wie aus den I~eaktionen yon Patienten 6 und 9 
zu ersehen ist, scheint nur eine quantitative Beziehung zwischen den 
Reaktionen auf ACTH, Glucose und Elektroschock zu bestehen. Die 
Betrachtung der Reaktionen der anderen Patienten aber zeigt Mar, dal~ 
auch qualitative Untersehiede mitspielen. W/~hrend das endogen 
produzierte ACTH bei Patient 11 die Eosinophilen nicht zu senken ver- 

Hams.  Keto. 
mag, aber das Verh/s des ~ und ~ erhSht, ist die Injektion 

~on ACTH nur in der Lage, die Eosinophilenzahl zu senken, ha t  aber 
Harns. Keto. 

keinen Einflul~ auf ~ nnd ~ . ;  der Elektroschock an Patient 12 
Hams.  

erh5ht n u r  K r ~  ' injiziertes ACTH ist jedoch unwirksam in dieser 
Keto. 

Richtung und 15st Eosinophilen-Abfall und Steigerung yon ~ aus. 
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Xhnliehe qualitative Diskrepanzen in den I~eaktionen auf Elektrosehock, 
Glucose oder ACTH kSnnen bei den anderen Patienten beobaehtet 
werden. 

Aus dem Studium der versehiedenen I~eaktionstypen k6nnen folgende 
Sehltisse fiber die Funktion des adrenoeortieotrop-hypophys~ren 
Regulationssystems gezogen werden: 

1. Aus dem ACTH-Reaktionstyp : versehiedene Funktionen der Neben- 
nierenrinde kSnnen in versehiedenem Ausmag gest6rt sein. Sehon wenn 
man nur die 3 in dieser VerSffentlichung mitgeteilten Reaktionsarten 
betraehtet, kann man sehen, dab z. B. die Funktion, die fiir die Reaktion 
der Eosinophilen verantwortlich ist, vollkommen ungestSrt sein kann, 
obwohl die Nebenniere nnf~hig ist, Ketosteroide zu produzieren oder 
freiznsetzen. Andererseits kann die Funktion, die den Harnsgurestoff- 
weehsel beherrseht, aussehlieBlieh gestSrt sein. Die Tab. 1, die wir zur 
Charakterisierung der versehiedenen Reaktionstypen herangezogen 
haben, reprgsentiert nut die Variabilit~t der l~indenfunktion in einem 
reeht begrenzten Ausmag, wenn man in Betraeht zieht, dag die Vielfalt 
der anderen Nebennierenrindenfunktionen, die bisher bekannt geworden 
sind, unberfieksiehtigt geblieben ist. 

2. Aus den Reaktionstypen naeh Glueose-Injektion oder einzelnen 
Elektrosehoeks an Patienten mit komplett positiver ACTH-l~eaktion 
(Type 7) : Das vom Vorderlappen sezernierte adrenoeortieotrope Hormon 
ist nieht notwendigerweise identiseh mit dem injizierten ACTH-PrS~parat. 
Man mug im Gegenteil die Existenz eines adrenoeortieotropen Hormon- 
komplexes, bestehend aus versehiedenen adrenoeortieotropen hormonalen 
Substanzen annehmen. Diese Substanzen haben versehiedene physiolo- 
gisehe Funktionen und kSnnen unabhgngig voneinander sezernier* 
werden. Wenn man die Wiehtigkeit der Nebennierenrinde ffir den 
normalen Mineral-Protein-Fett- und Kohlenhydratstoffweehsel und die 
Anzahl der bisher isolierten hormonalen Komponenten in Betraeht zieht, 
-con denen wahrseheinlieh einige dureh die Drtisen Ms distinkte hormonMe 
Individuen sezerniert, einige m6glieherweise dureh versehiedene adi'eno- 
eortieotrope Teilhormone mobilisiert werden, so wird es einem klar, dab 
wit bis jetzt sehr wenig fiber die Nebennieren-Hypophysen-Beziehungen 
und ihre Bedeutung fiir die Pathogenese einer Vielzahl yon Krankheiten 
kennen. Man kann annehmen, dag die Mehrzahl dieser pathologisehen 
St6rungen bisher unbekannt ist oder daft, selbst wenn gewisse Symptome 
gel~ufig sind, deren Abhi~ngigkeit yon der Nebennieren-Hypophysen- 
Regulation nieht in Betraeht gezogen ist. 

Heute befaBt sieh der klinisehe Endoerinologe vorwiegend mit der 
Untersuehung grober ~ber- oder Unterfunktionen des Nebennieren- 
rinden-Hypophysensystems, und es  seheint, dab fiir ihn die zahlreiehen 
Zwisehenstadien leiehter Uber- oder Unterfunktionen bisher noeh sehwer 
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definierbar und nicht leieht erkennbar sin& Es wird noeh viel analytischer, 
experimenteller Arbeit bedtirfen, bis diese statisehen und funktionelle~. 
Zwisehenstadien der StSrungen der Nebennierenrindenfunktion gut 
definiert werden k6nnen. 

Die Existenz yon Beziehungen zwisehen der Funktion des Zentral- 
nervensystems und der Nebennierenrinden-l~eaktionsf~higkeit erseheint 
selbstverst/~ndlieh, aber diese Beziehungen entspreehen seheinbar nieht 
v61tig dem yon PINcTJs und ]7IOAGLAND (1949) entworfenen Bild. Letztere 
glauben, dab wiederholter streB des t~glichen Lebens und mangelhafte 
Anpassung mit Hilfe der Nebennieren wesentliehe kumutative Faktoren 
fiir die Entwieklung der Psyehosen bilden. Sie glauben auBerdem, dab 
solche insuffizienzen, die m6glieherweise erbmS~Big bedingt sein kSnnen, 
einzelne ~lenschen mehr anf~llig gegeniiber dem streB des Lebens maehen 
als andere. Solehe Leute brauehen, wenn ihr Leben ohne groBe Probleme 
verl~uft, nie psyehotiseh zu werden, aber unter sehwererem psychischem 
und physischem stress,, kann sieh ihr endokriner Defekt in Funktions- 
st6rungen des Gehirns und daraus resultierender Psyehose ~ugern. Nach 
der Meinung dieser Autoren existieren sieherlieh solehe pathogenetisehen 
Reaktionsketten. Diese k6nnen meiner Ansieht naeh nieht nut allein auf 
die schizophrenen Zust~nde begrenzt werden, sondern sollten im ttinbliek 
auf die hier mitgeteilten ,,response-test"-Ergebnisse vielmehr aueh als 
Grundlage ftir die Entwieklung aller iibrigen psychiatrisehen Krankheits- 
bilder genommen werden. Die Art der sich jeweils entwickelnden Krank- 
heir wgre dann nut  abh~tngig yon dem individuellen psyehisehen make-up 
des betreffenden Patienten. 

Andererseits ist es abet ganz sieher, dab einige der beobachteten 
negativen geaktionen nur eine Folge prim~trer StSrungen der Gehirn- 
funktion sind. Dies ist besonders bei Patienten der Fall, die sehon unter 
stress stehen, wenn der ,,response-test" durchgefiihrt wird; Patienten mit 
z. :13. schweren Angstzust~nden, unruhige oder agitierte sehizophrene 
Patienten, insbesondere die letzteren, seheiden naeh unserer wiederholten 
Beobachtung erh6hte Steroidhormonmengen aus. Bei einigen schwanken 
die Ausscheidungswerte um 100--200~ yon Tag zu Tag (siehe oben). 
Man kann sehwer erwarten, dab das AusmaB der Ausscheidung soleher 
Patienten dutch eine einzige ACTIt-Test-Injektion ver~ndert werden 
sollte. Auch ist es m6glieh, dab unter dem Einflug yon andauerndem stress 
eine Nebennierenrinden-ErsehSpfung eintreten kann. Solche Zust~nde 
(verbunden mit sekundi~rer Geistesst6rung) haben wir unter andauernder 
Behandlung mit ACTH bei sehizophrenen Patienten beobaehtet, bei 
denen die Cortinsekretion mehrere Woehen hoeh blieb, aber dann plStz- 
lieh trotz Fortsetzung der ACTH-Injektion absank (siehe oben). 
Besonders instruktiv erwies sich die Priifung der Reaktivit/~t des 
Vorderlappennebennierenrinden-Systems in verschiedenen Phasen der 
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psychischen Erkrankung. 
W~hrend beim Normalen 
das Ergebnis des ,,re- 
sponse-test , sehr  konstant  
ausf~llt, zeigen ehronische 
schizophrene Patienten, 
sofern sie ohne Behand- 
lung bleiben, im Verlauf 
yon vielen Monaten bei 
wiederholten Untersa- 
chungen immer denselben 
Reaktionstypus, der sieh 
nur allm~hlieh versehleeh- 
tert. Depressive Patien- 
ten, die z. B. vor 1 J ah r  
l~eaktionstypus 2 zeigten 
und dann naeh der Be- 
handlung entlassen wur- 
den, waren, wenn sie n a c h  
Jahresfrist m i t  einem 
Rezidiv neuerlich einge- 
wiesen wurden, wiederum 
nur Nr. 2. 

Die Tab. 5 faBt einige 
t~esultate zusammen, die 
yon Untersuchungen an 
Patienten vor und naeh 
der Behandlung stammen. 
Die ersten 5 in der Tabelle 
erw~hnten Patienten wur- 
den mit  Elektrosehock be- 
handelt. Patientin Nr. 1, 
bei der keine Besseruag 
eintrat, zeigte aueh kei- 
nerlei VerKnderung ihrer 
Nebennierenrinden-Reak- 
tivitKt, sondern eher eine 
Versch]echterung in der 
Eosinophilen-Reaktion. 

Die anderen 4-Patienten 
besserten sich und zeigten 

�9 Zunahme der Reaktion 
auf ACTH oder Glucose 
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oder gegeniiber beiden Eingriffen. Dieselben Beziehungen lassen sich 
an den Patienten 6--11 feststellen, die mit ACTH oder Testosteron 
behandelt worden waren. Besonders interessant ist hier die Veri~nderung 
an den Patienten I2 und 13, die vom psyehiatrisehen Standpunkt aus eine 
spontane Besserung aufwiesen, die mi t  einem pl6tzliehen Anstieg der 
Nebennierenrinden-Aktivit~t verkniipft war. Die Bedeutung dieser 
Befunde wird weiter unten (V) noeh diskutiert werden. 

III. EinfluB der Elektroschockbehandlung auf das Hormongleichgewicht 
yon Geisteskranken. 

Elektrosehockbehandlung ist heute als ein anerkanntes Behandlungs- 
verfahren allgemein eingefiihrt. Uber ihren Wirkungsmechanismus ist 
jedoch reeht wenig bekannt. Ein diesbezfiglich besseres Verst/~ndnis 
wiirde viel zur klareren Erkelmung der Pathogenese bestimmter psychia- 
trischer StOrungen beitragen. Zweifellos wiirde dies auch dazu verhelfen, 
dieses sehr tiefgreifende und nicht ganz gefahrlose Behandlungsverfahren 
durch Methoden zu ersetzen, die dieselben wesentlichen biochemischen 
Ver/~nderungen auf eine weniger dramatische und gefahrvolle Weise 
hervorrufen. Natiirlieh kSnnen wir annehmen, dab letzten Endes be- 
stimmte Stoffwechsel~nderungen des Gehirns oder gewisser Gehirnteile 
dutch die Elektrosehockbehandlung normalisiert werden. 

Die dureh den Elektroschock ausgelSsten physiologischen Anderungen 
sind naturgem~g recht mannigfaltig, aber es steht noch keineswegs lest, 
ob all diese ~nderungen wesentlich fiir den gewiinschten Therapieeffekt 
sind. Unwillkfirlich erinnert man sieh an die Anfiinge der Endokrinologie, 
in denen man noch mit Rohextrakten der Drfisen arbeitete. Die spezifisch 
hormonale Wirkung dieser Extrakte war da hi~ufig begleitet yon allen 
m6glichen anaphylaktisehen Reaktionen und von Ver~nderungen der 
KSrpertemperatur, die den unspezifischen Ballastsubstanzen der Roh- 
extrakte zugesehrieben werdeu mu6ten. Erst nach angemessener 
Reinigung und Konzentrierung der Hormone konnten ihre biologischen 
Wirkungen einwandfrei beobachtet, gemessen und so der Therapie nutz- 
bar gemacht werden. 

Der Einflug der Elektroschockbehandlung auf das endokrine System 
und die Hormonkorrelation wurde bisher noch recht wenig untersucht. 
HEMPHILL, I'V[ACLEOD und REIss (1942) haben naeh Elektrosehoek- 
behandlung erhShte Ausscheidung yon 17-Ketosteroiden und cortieo- 
tropem Hormon gesehen. HEMPttILL und REISS (1942, 1944) fanden dann 
auch, dag bei gewisse n Typen abgemagerter Patienten mit involution~rer 
Melancholie kleine Dosen yon adrenoeorticotropem Hormon die ur- 
sprfinglich verminderte 17-Ketosteroidausscheidung steigern und den 
psychiatrisehen Status weitgshcnd verbessern. Sis machten dabei die 
Annahme, da6 die Mobilisierung yon eorticotropem Hormon sieher eine 
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der Komponenten im Wirkungsmeehanismus des Elektrosehoeks ist. 
Sp~itere Untersuehungen yon HOAGLAND, MALANUD und KAUFMANN 

(1946), MIKK~LSO~ und HVTC~I~S (1948), PARSONS, GILDEA, Rouso~I 
und HUL~EgT (1949) deuteten in derselben Riehtung. 

Wit haben w~hrend des letzten Jahres versueht, den direkten Beweis 
fiir diese Annahme zu erbringen und haben das Blur yon Patienten naeh 
Elektrosehoekbehand[ung untersueht. Es wurde eine IV[ethode aus- 
gearbeitet, die es gestattet, das adrenoeortieotrope Hormon verm6ge 
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Abb. 17. Ver~tnderungen des ACTJ~-Blutgehaltes 
nach Elektroschock. 

seiner Fahigkeit, den Aseorbin- 
s/~uregehalt der Nebennieren 
hypophysektomierten Rat ten 
herabzusetzen, in kleinen Men- 
gen Blut naehzuweisen. Abb. 17 
zeigt nun, wie das ACTH naeh 
einem Elektrosehock raseh inner- 
halb yon 3 rain im Blut eines 
Patienten um 900~ ansteigt, 
um dann, ghnlieh wie i. v. injizier- 
tes adrenoeortieotropes Hormon 
sehnell in die Gewebe zu diffun- 
dieren. Dies erfolgt jedoeh nicht 
regelm~gig bei jedem Patienten 
oder naeh jedem Elektrosehoek. 
Bei der Wertung dieser Untersu- 

ehungsergebnisse muB man die Befunde im Auge behalten, fiber die 
wir im vorangehenden Absehnitt beriehteten, naeh denen der eorti- 
eotrope Gesamtkomplex, der bei Elektroschoek endogen mobilisiert 
wird, sieh qualitativ yon dem Material, das wit bisher aus Driisen 
ehemiseh isolieren konnten, unterseheidet. Man isg auf Grund dieser 
Befunde aneh keineswegs bereehtigt anzunehmen, dat~ Nlektroschoek- 
behandlung nut  dutch die Mobilisierung von ACTH wirkt, wie dies 
besonders yon I-IoAGLAND, KELLAWAY; EL/fIADJAN und PI~ctrs (1950) 
angenommen wird. Diese Autoren vergliehen ebenfalls die Nebennieren- 
rindenreaktion auf ACTH und Elektrosehoek und hielten sich auf Grund 
der statistisehen Analyse ihrer an 9 Patienten durchgefiihrten Versuehe 
zu der Annahme bereehtigt, dab die Heilungsprognose um so besser 
sei, je anspruehsf~higer die Nebennierenrinde gegenfiber ACTH war. 
Naeh unseren eigenen Erfahrungen an einem grogen Patientenmaterial 
ist diese Annahme nieht bereeh~igt. Folgende Tatsachen spreehen 
dagegen: 

1. Viele Patienten mit negativer oder mangelhafter Nebennieren- 
rindenreaktion gegenfiber ACTH erholten sieh in unserer Anstalt voll- 
kommen naeh Elektrosehoekbehandlung. 
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2. ACTH-Behandlung allein hat bisher keineswegs eine so allgemein 
giinstige Wirkung gezeigt ~de der Elektroschock. 

3. Die l~eaktionstypen der Nebenniere bei Elektrosehoek unterscheiden 
sieh wesentlieh yon der t~eaktion gegenfiber ACTH (vgl. oben). 

Auch miissen wit in Betraeht ziehen, dal3 die Anregung des Hypo- 
physenvorderlappens durch Elektrosehoek sich wahrscheinlich nieht aus- 
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Abb. 18. Ver~nderung der Schilddriisenfunktion von Paticntei1 nach Elektroschockbehandlung. 

schlieBlich auf die eorticotrope Aktivit~.t bezieht, und dab auch .inde- 
rungen in der Produktion der anderen Hypophysenvorderlappenhormone 
stattfinden diirft, en, die vermutlieh ebenfalls eine ]~olle bei der thera- 
peutischen Wirkung der Sehockbehandlung spielen. 

Wir haben eine eingehende Untersuehung der Schilddriisenfunktion un- 
ter Elektroschoektherapie durehgeftihrt. Wenn wit mit  unserer TRACEg- 
Methode einen unbehandelten Patienten im Verlaufe yon 2- -3  ~ona ten  
mehrmMs untersuehen, so finden wir keine Anderungen seiner Schild- 
dr~senfunktion. Normalpersonen zeigen, se]bst wenn man im Verlaufe 
yon 2- -3  Jahren  jedes halbe Jahr  die Untersuehung vornimmt,  stets den 
gleiehen Schilddriisenindex I t. 

Wir haben nun versehiedene Patienten vor der Schoekbehandlung und 
einige Woehen danaeh untersucht. Das Ergebnis war fiberraschend. I m  
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Diagramm 18 sehen wir den Schilddriisenindex einiger Patienten vor dem 
Beginn der Schockbehandlung und nach 4--8 Sehocks. Ausmag und 
tlichtung der Xnderungen variierten. Anfangs erhShte Schilddrtisen- 
funktion war nach der Behandlung vermindert und zun/~chst unter- 
normale wurde gesteigert. Patienten, die sich dutch die Behandlung 
psychisch erholten, bekamcn It-Werte, die im Bereich des Normalen 
lagen. Patienten, die vor der Behandlung eine abnormale Schilddriisen- 

f u n k t i o n  hatten, abet durch die Schockbehandlung nicht gebessert 
wurden, zeigten such nach der Behandlung keine Besserung ihrer Schild- 
driisenfunktion. Wit haben natiirlich auch eine ganze Reihe yon Patienten 
gesehen, die vor der Behandlung eine normale Schilddriisenfunktion auL 
wiesen und deren Indices such nach der Behandlung im normalen Bereich 
bleiben und bei denen jedenfalls keine Beziehung zwischen Schilddriisen- 
funktion und psychisehem Zustand hergestellt werden konnte. Die 

�9 Sehockbehandlung war jedoch niemals bei Patienten yon Erfolg, die vor 
der Behandlung einen normalen Index und danach eine verminderte 
Schilddriisenfunktion hatten. Wir konnten uns anfgnglich das Verhalten 
der Schilddr/ise nach der Elektrosehockbehandtung nicht erklgren, 
kamen jedoch im weiteren Verlauf zu einer befriedigenden patho- 
physiologischen Erkl~rung. 

Abb. 19 zeigt die Vergnderungen der Schilddriisenfunktion yon 
Patienten, die mit verschiedene~ Hormonen behandelt warden. 

1. Patienten mit urspriinglieh verminderter Schilddriisenfunktion 
wurden mit thyreotropem Hormon behandelt; alle reagierten mit 
Steigerung ihrer Schilddriisenaktivit~tt ~/~hrend und nach der Behand- 
lung. 

2. Patienten, die mit adrenocortieotropem Hormon behandelt Wurden, 
zeigten stets eine deutliche Verminderung yon I t. 

3. Patienten, die mit Sexualhormonen behandelt wurden, wiesen eben- 
falls immer eine Verminderung der Schilddriisenindices auf. 

Der Einflu6 des thyreotropen Hormons auf die Schilddrfise einerseits 
und der des corticotropen Hormons und des Sexualhormons andererseits 
ist demnaeh ein antagonistischer. Dieser Antagonismus kommt such in 
den oben wiedergegebenen Diagrammen 8 und 9 zum Ausdruck, in dem 
das Sinken der Schilddrtisenindices mit steigender 17-Ketosteroid- und 
Cortinausscheidung im Laufe der Erholung yon Geisteskranken gezeigt 
wird. 

Der Elektroschock hat anseheinend einen allgemein anregenden Ein- 
flus auf die Hypophyse und veranlagt den Vorderlappen gleichzeitig alle 
seine Hormone in  stark gesteigertem Ausmal~ zu produzieren und zu 
mobilisieren. War die Schilddriisenfunktion vor der Schoekbehandlung 
niedrig, dann wird sic infolge der erh6hten Mobilisierung yon thyreo- 
tropem Wirkstoff gesteigert. War I t jedoeh yon vornhercin erhSht, dann 
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kann trotz der wahrscheinlieh auch hier stattfindenden Mehrproduktion 
yon thyreotropem Hormon eine weitere Steigerung nieht erwartet 
werden und der Einflug des corticotropen und gonadotropen Hormons 
bzw. des Coffins und der Sexualhormone wirkt sich in einer Hemmung der 
S ehilddriisenfunktion aus. 

Dieses Studium der Wirkungen des Elektroschoeks dtirfte in naher 
Zukunft noch viele interessante Einfliisse auf die endocrine Funktion 

Patient Nr. 

Alter 

Geschleeht 

Behandlung 

T~glich Dose 

Dauer der Behaud- 
lung in Tagen 
Tage zwischen den 
Untersuehungen 

20,0 

10,0 

3,0 
2,6 

o I r roe dee 1,0 
Beh~nd/ung 

X TT nZch der ~f5 
8ehandlung 0,3 

O2 

0,1 
Abb. 19. Ver~nderungen der Sehflddr~isenfunktion unter der Behandhmg der Patienten 

mit versehiedenen EEormonen. 

aufdecken. Eine wesentliche Schlul3folgerung kann aber schon jetzt  
gezogen werden: Elektroschoek wirkt nicht nur auf einzelne endokrine 
Funktionen. Er  hat einen Einflul3 auf das gesamte endocrine System und 
auf das Hormongleiehgewicht. Seine therapeutischen Wirkungen k6nnen 
nicht mit seiner Wirkung auf eine einzelne h~kretdrtise in Zusammen- 
hang gebraeht werden. Die besehriebenen Veriinderungen der Sehild- 
driisenfunktion nach Elektrosehoek sind nur ein Zeichen ffir viel weit- 
gehendere Verschiebungen im hormonalen Zusammenspiel. Es ist wahr- 
seheinlich, dab bei vielen Fgllen die heilende Wirkung des Elektroschoeks 
darauf beruht, dag diese Behandlungsart ein gest6rtes Hormongleich- 
gewicht wieder in Ordnung bringen kann. 
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IV. Betraehtung fiber psyeho-endokrine Pathogenese. 
Krankheit ist kein statischer Zustand, im Gegenteil die neuro- 

endokrinen Verhgltnisse gndern sich fortwghrend. Die HauptstSrung 
kann entweder im endokrinen System oder in den Gehirnfunktionen 
lokalisiert sein. aber jede dieser St5rungen k~nn sekundgre in den 
anderen Gebieten auslSsen und diese hinwiederum kann rtickwirkend 
sowohl das endokrine als auch cerebrale Verhalten in einem komplexen 
circulus vitiosus beeinflussen. 

Solche Zustgnde machen der Analyse Schwierigkeiten. Eine solche 
StSrung kann z. B. mit einem schweren psychischen Trauma beginnen, 
welches durch Unterdrfickung der Gonadotropin-Sekretion durch den 
Vorderlappen der Hypophyse Amenorrhoe als Ausdruck des 0strogen- 
mangels, der sich auch in Vergnderungen der Gehirnzirkulation aus- 
wirken kann, verursacht. Diese kSnnen wiederum verschiedene psycho- 
pathologische Entwicklungen zusammen mit anderen psychisehen Ver- 
~tnderungen, wie Fettsucht einleiten. Akute Infektionskrankheiten wie 
Scharlach, bei dem die Nebennieren oft sehwer angegriffen werden, 
kSnnen durch Hemmung der Nebennierenrindenfunktion und nach- 
folgende kompensatorische Uberfunktion eine psychische Anderung 
bewirken. Ist es doch gut bekannt, dal~ fdber- und Unterfunktions- 
zust~nde der Nebennierenrinde yon wesentlicher Bedeutung fiir die 
Entwicklung psycho-pathologiseher Zust~nde sind. 

Umweltbedingungen wie Hunger oder stress kSnnen, allgemein ge- 
sprochen, endokrine StSrungen anslSsen, die nieht immer voriibergehend 
sind und mit denen h~ufig, vermutlieh durch sie verursacht, Ver~nde- 
rungen eerebraler Funktion einhergehen. 

Eine erfolgreiche Therapie kann den Ablauf dieser StSrungen unter- 
brechen, indem sie im Zustand des Patienten eine Vergnderung zum 
Guten oder zum Sch]echten und dgmit einen neuen Ausgangspunkt ffir 
weitere Behandlung sehafft. 

Bei den oben mitgeteilten Untersuehungpn haben wir es in der Haupt- 
sache mit den wesentlichen Funktionen der Schilddriise und Neben- 
nierenrinde zu tun geh~bt. 

In der Absicht, die Diskussion des psycho-endokrinen Gleichgewiehts 
nicht zu komplizieren, haben wit bis jetzt die Sexualhormone und die 
Gonaden nicht in die Diskussion miteinbezogen. In frfiheren Unter- 
suchungen (REISS 1940, H~MP~ILL, I~ISS und TAYLO~ 1944) haben wir 
uns eingehend mit den Beziehungen der Sexua]hormone zur Psyehiatrie 
beschiiftigt. Es geniigt bier Sie nur an die sehweren Veri~nderungen der 
Hoden yon Geisteskranken zu erinnern, die wir besehrieben haben, und 
auf die oben erw~hnte Unterempfindlichkeit mancher Patienten gegeniiber 
Sexualhormonen nochmals hinzuweisen. 
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Wit haben hier unsere Untersuehungsergebnisse hinsiehtlieh der wesent- 
liehsten Antagonisten im hormonalen Zusammenspiel der Sehilddrfise 
und Nebennierenrinde zur Diskussion gestellt. Die direkten und pri- 
mitten Sehliisse aus unseren Resultaten beziiglieh der pathogenetisehen 
Bedeutung der Drfisenfunktion ffir dell Geisteszustand wurden jeweils in 
Verbindung mit den experimentellen Befunden gezogen. 

Hinsiehttieh der Ver~nderungen der Sehilddrfisenfunktion kann nieht 
genug hervorgehoben werden, wie wiehtig es in Zukunft sein wird, 
Sehlfisse tiber die Beziehung zwisehen Sehilddrfise und Geisteskrank- 
heiten nur naeh sorgf~ltiger Untersuehung der Sehitddrtise setbst zu 
ziehen. Die ~Llteren Untersuehungen yon GJESSI~G (1932--i939) haben 
uns viel Belehrung bezfiglieh des f3bergangs zu systematisehen Unter- 
suehungen der bioehemisehen Komponenten bei Geistesst6rungen ge- 
braeht, aber sie wurden zu einer Zeit durehgeffihrt, als der entseheidende 
Einflug des Waehstumshormons, des ACTI-I und des Testosterons auf den 
Stiekstoffweehsel noeh unbekannt war. Es wird weiterer intensiver 
Untersuehungen bediirfen, um festzustellen, imvieweit die besehriebenen 
Ver~ndetungen im Stoffweehsel Folgen yon Ver~nderungen der hypo- 
phys~ren ACTH-Waehstumshormon-Produktion sind oder yon lorim~ren 
VerS~nderungen der Sehilddriisenfunktion. Ebenso eindrueksvoll ist die 
Untersuehung von MAIX~(195I), weleher sehr erfolgverspreehende 
Ergebnisse bei intensiver Thyroxin-Behandlung periodiseher Katatoniker 
hatte. Hier wird es sehr interessant sein, die Sehilddrfisen-Behandlungs- 
Resultate mit denen der Behandlung mit ACTH oder Waehstumshormon 
oder Testosteron zu vergleiehen sowie weiterhin die aktuelle Sehild- 
drtisenfunktion dieser Patienten zu untersuehen. 

Es ist natiirlieh nieht zul~tssig, sofort pathogenetisehe Sehlfisse fiber 
Beziehungen zwisehen der gemessenen Sehilddrfisenfunktion und dem 
psyehiatrisehen Zustand eines Patienten zu ziehen. Natfirlieh kann die 
gest6rte Sehilddrfisenfunktion primer ffir den psyehiatrisehen Zustand 
verantwortlieh sein, aber unzweifelhaft kann aueh die psyehiat.risehe 
St6rung primate Ursaehe ffir die St6rung der Sehilddrtisenfunktion sein. 
Man wird nur dann bei einem Geisteskranken die primgre pathogenetisehe 
lZolle der Sehilddriisenst6rung im Rahmen der psyehiatrisehen Sym- 
ptomenkomplexe feststellen k6nnen, wenn man dutch Sehilddrfisen- 
behandlung bei einem Patienten mit Sehilddrfisenunterfunktion oder 
dureh entspreehende Therapie (Thiouraeil oder ehirurgisehe Behandlung) 
bei einem Patienten mit Sehilddrfiseniiberfunktion Besserungen des 
Geisteszustandes erzielt. Bei F~llen yon Unterempfindliehkeit gegenfiber 
dem Sehilddrfisenhormon mit normaler oder gesteigerter Sehilddriisen- 
funktion, abet vermindertem Grundumsatz k6nnen Versuehe mit gef~g- 
erweiternden Substanzen die Pathegenese wesentlieh klS~ren, und wir 
haben mit der Anwendung yon Substanzen wie Nieotins~ure und Priseol 
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letzthin erfolgverspreehende Erfahrungen gesammelt. Bei F/tllen mit 
Uberempfindlichkeit gegeniiber dem Schilddriisenhormon bei normaler 
oder verminderter Schilddriisenfunktion, jedoeh mit erhShtem Grund- 
umsatz und h~iufig erheblieh gesteigertem Dermographismus erseheint 
uns vorl~ufig die  Behandlung mit Stoffen wie Ergotamin besonders 
erfolgverspreehend. Man m6ge sieh daran erinnern, dab vor einigen 
Jahren Gynergen be i  Hyperthyreosen benutzt .und empfohlen wurde. 
Unsere Darlegungen bezfiglich der ~berempfindlichkeit fiir Schilddrfisen- 
hormon kSnnten die Erfahrung erkl/tren, warum diese Behandlung nicht 
allgemein erfolgreieh war. 

Es ist noch nieht zu entseheiden, a n  welcher Stelle innerhalb des 
Gehirns das Schilddriisenhormon wirksam ist. Eigene, noch nicht ab- 
geschlossene Untersuchungen lassen erkennen, den Angriffspunkt haupt- 
sgchlich in das Stirnhirn zu verlegen. Es ist daher interessant, dal~ 
TusQu~s gefunden hat, dal~ bei der Kaulquappe vorwiegend der lobus 
olfactorius durch Schilddriisenhormon beeinfluflt wird. Die verschiedene 
Anspruchsf/ihigkeit versehiedener Gehirnteile gegentiber dem Sehild- 
driisenhormon kSnnte die diesbeziigliche Diskussion in der Literatur 
kl/iren, wenn man annimmt, daft die verschiedenen Autoren versehiedene 
Gehirnteile bei ihren Stoffweehseluntersuehungen benutzt haben. Wenn 
die Annahme richtig ist, dab vornehmlich das Stirnhirn dutch das 
Sehilddriisenhormon beeinflul~t wird und dies besonders beim Mann, so 
k6nnen StSrungen der Normal-Aktivit/it der Frontalregion Sehilddrtisen- 
erkrankungen zugeschrieben werden. Dies mag mit dem wesentlichen 
Einfluft zusammenspielen, den man diesen Gehirnteilen auf die h6heren 
psyehisehen Funktionen einr/iumt. Dieses Konzept hinsiehtlieh des 
Sehilddriiseneinflusses auf das Stirnhirn und damit auf die F/ihigkeit zur 
Krit ik und Gedankenkontrolle mag zur Beleuchtung der Pathogenese 
vieler GeistesstSrungen yon Nutzen sein. Es kSnnte ebanso unserem 
Verst~indnis weiterhelfen, warum, wie wir in der Statistik der Sehild- 
drSsenfunktion gesehen haben, dieselbe Sehilddrfisenst6rung mi t  sehr 
versehiedenen StSrungen psychischer Art verkntipft sein kann. 

Ungliieklicherweise sind die Verh/iltnisse noeh weiter kompliziert. Die 
Funktion einer einzelnen Driise allein kann nie entseheidend sein, sondern 
stets immer wieder das gesamte hormonale Equilibrium. Die hinsiehtlich 
der Analyse der Elektrosehoekwirkung wiedergegebenen Ergebnisse sind 
das beste :Bei-slaiel fiir diese Annahme. Bei der Untersuehung eines 
Geisteskranken werden Schliisse, die sieh nut  auf die Untersuehung einer 
einzelnen Driise stiitzen, hie erfolgreieh sein, und die Untersuchung der 
anderen Inkretdriisen gebietet sieh yon selbst. Ein hypothyreotiseher 
Patient hat beispielsweise eine andere Prognose und bedarf einer anderen 
Behandlung, wenn gleiehzeitig die Nebennierenrinde vermindert 
funktioniert oder, wie es gelegentlich vorkommt, tiberfunktioniert. 
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Die urs~chlichen Beziehungen zwischen Gehirnfunktion und Neben- 
nierenrinde sind derzeit noch recht im Dunkeln. Wit kennen nicht die 
wesentlichen chemischen Prozesse im Gehirnstoffwechse], die durch die 
Nebennierenrinde und ihre verschiedenen Hormone beeinflugt werden. 
So ist es z. B. mSg]ich, wie wir selbst (R~Iss und REES 1946) gezeig~ 
haben, dab die Nebennierenrinde Beziehungen zur Phosphorylierung der 
Kohlenhydrate des Gehirns hat und damit wesentlich fiir die 0konomie 
und den Energiehaushalt des Zentralnervensystems ist, indem sie die 
Hexokinase-Aktivit~t hemmt. Es muB aber noch eine grebe Anzahl 
noeh g/~nzlich unentdeckter, sehr wesentlicher Stoffwechselprozesse 
des Gehirns geben, die durch den Hypophysen-Nebennierenrinden- 
Regulationsmechanismus beeinflu6t werden und deren gleichm/~l]ige 
Aufrechterhaltung die Grundlage ftir normale 10sychische Funktionen 
bildet. 

Jeder, der mit schizophrenen Patienten zu tun gehabt hat, hat die 
zahlreiehen versehiedenen endokrinen Typen dieser Erkrankung kennen- 
gelernt. Man kann unter ihnen den bartlosen, fast infantilen Typ sowie 
den vollentwiekelten, bisweilen frtihreifen Typ mit excessivem Haar- 
wuchs vorfinden. Der letztere Typ zeigt psychiatrisch durehaus/~hnliehe 
Symptome wie der erste. Laboruntersuehungen einer beaehtliehen 
Anzahl chronischer und akuter Schizophrener deckten die Tatsache anf, 
dab diese Erkrankung sowohl mit Nebennierenrinden-Unter- wie auch 
-l~berfunktion verbunden sein kann. Man finder Schizophrene mit 
24stiindiger 17-Ketosteroidausscheidung fiber dem Normalen und unter 
dem Normalen. Es wiire durchaus falsch, etwa einige der oben gezeigten 
Ketosteroid-Ausseheidungskurven als wesentlieher Ausdruek der psy- 
chisehen Erholung der einzelnen Patienten zu werten. Gew5hnlieh war 
jedoch die Wiederherstellung eines normalen Geisbeszustandes yon einer 
Erh5hung des Ausmal]es der Ketosteroidausscheidung begleitet. Anderer- 
seits wurden geistesgestSrte Patienten untersueht, bei denen ein Rinden- 
adenoma entfernt werden mul]te (vgl. B~OSTER) und we wir in l~berein- 
stimmung mit BI~OST~ und seinen Mitarbb. fanden, dal3 die psychische 
Besserung yon einer Abnahme der Ketosteroidausseheidung begleitet 
war. AussehlieBlich die Existenz oder die Wiederherste]lung des normalen 
Hormonspiegels und der normalen F/~higkeit der Driisen, normale 
Hormonmengen zur Verfiigung zu stellen, wenn immer ein ]3edarf sich 
ergibt, ist wesentlieh. Diese Bedingung der Normalit/~t hiing~ nieht yon 
einer einzigen Drtise, sondern eher yon den Bedingungen ab, unter denen 
die Driise arbeitet, z. B. veto Znstand des Gleiehgewiehts zwisehen den 
verschiedenen Hormondriisen. In dieser Hinsicht ist die Beziehung 
zwisehen den wesentliehsten Antagonisten, der Nebennierenrinde und der 
Schilddriise yon grSBter Bedeutung, und dies wurde durch die sehr 
unterschiedliehe Reaktion auf eine verabfolgte Dosis yon ACTH oder 
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Steroidhormon auf einen hyperthyreotischen Patienten im Vergleieh mit 
einem hypothyreotischen deutlich gezeigt. 

Es erscheint nutzlos, Schliisse zu ziehen fiber Alarm- oder stress- 
Reaktionen oder fiber die Ursache yon psychischen Ver~Lnderungen vom 
Standpunkt der Funktion oder Anspruchsfi~higkeit einer einzigen l)rtise 
aus, wie der Nebennierenrinde. Nur die Analyse des gesamten endokrinen 
Equilibriums sollte uns in die Lage versetzen zu erkl~ren, warum einige 
Patienten manische, euphorisehe Ver~nderungen oder psychisehe 
13esserung nach ACTH zeigen, w/~hrend andere Verschlechterung ihres 
Geisteszustandes und psychotische Ver~nderungen aufweisen und wieder 
andere unbeeinflugt bleiben. 13el dem gegenwS~rtigen Stand unserer 
Kenntnisse diirfte es produktiv sein, sorgfSJtiger die Patho-Physiologie 
des einzelnen individuellen FMles zu studieren. 

Einige patho-physiologische Schliisse konnten auf der 13asis der hypo- 
physKren adrenocorticMen Anspruchsf~Lhigkeit der Patienten im Teil I I I  
gezogen werden. Es braucht nur hinzugeffigt werden, dM3 bei vielen 
Fgllen die 24-Std-Ausscheidungswerte sehr wesentlich abh~ngig yon der 
i~eaktivit~t der Nebennierenrinde sind. Es ist z. 13. keineswegs die Tat- 
sache iiberrasehend, dag Patienten, die negative ,,response-test"- 
Resultate geben, aueh eine sehr niedrige 17-Ketosteroid- und Cortin- 
ausseheidung besitzen, wie wir in vielen Fiillen gesehen haben, and man 
versteht weiterhin, warum viele Patienten mit zuns niedrigen Aus- 
seheidungsraten and komplett negativem ,,response-test" naeh ver- 
sehiedenen 13ehandlungsformen nicht nur eine erhShte Ausseheidung, 
sondern aueh beachtliehe 13esserungen der Reaktivitgt ihrer Nebennieren- 
rinde aufwiesen. Wenn, wie es oft vorkommt, bei derartigen Patienten die 
Sehilddrfisenfunktion zu 13eginn gesteigert war, sinkt sie spontan w~hrend 
der  Behandlung zum Normalen. Das Zusammentreffen dieser endo- 
krinologisehen Ver~nderung ist gewShnlieh yon der psyehisehen Erholnng 
begleitet. 

Y. Ausblicke hinsichtlich rationeller Hormonbehandlung. 
Nach den Ausffihrungen der vorangehenden Kapitel wird es durchaus 

Mar, welche Schlfisse hinsichtlich einer m6glichen Hormonbehandlung 
bei Geistesst6rungen gezcgen werden k6nnen. Gegenwi~rtig ist die 
Hormonbehandlung psycMatrischer Patienten bei den Psychiatern ziem- 
lich in MiBkredit. Die Itormone werden bei zu vielen Patienten kritiklos 
angewendet. Zahllose Versuche wurden in der Vergangenheit zur Be- 
einflussung psychiatrischer St6rungen mit Hilfe yon Hormonen unter- 
nommen, die ohne vorangehende endokrinologisehe Untersuchung der 
Patienten in der Erwartung yon Wunderheilungen vorgenommen 
wurden, die aber selten eintraten. Man kann hier die Versuche der 
Schizophrenie-Behandlung, wie sie in den Publikationen yon HOSKINS 
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und S~EP]~ (1932), DA~zmE~ und KX_WDWALL (t948) U. a. Autoren fest- 
gehalten sind, mit wenigen Erfolgen in Spezialfs anfiihren. Ohne 
Kritik wurden ihre Behandlungen an einer Vielzahl yon Patienten wieder- 
holt, und es ist daher keineswegs fiberrasehend, dab nur wenige in der 
wfinsehenswerten Weise reagierten. Eine Hormonbehandlung sollte nie 
versueht werden, ehe sie nieht durch die Ergebnisse sorgf~ltiger und 
spezifischer Teste der endokrinen Funktionen gerechtfertigt erseheint. 
Man muff auBerdem Untersuehungsmethoden besitzen, die eine Unter- 
seheidung zwisehen Ober- und Unterfunktion der Drfise selbst und  
Uber- und Unterempfindlichkeit des Patienten gegentiber dem in Rede 
stehenden Hormon gestatten. Es kann nicht genug betont werden, wie 
entseheidend fiir das therapeutisehe Endergebnis derartige Unter- 
suehungen sind. So ist es z. B. nutzlos, einen Patienten mit vermindertem 
Grundumsatz nur mit Sehilddriisenhormon zu behandeln, wenn seine 
Sehilddrfisenfunktion normal ist oder einen anderen Patienten mit stark 
erh6htem Grundumsatz und einigen hyperthyreotisehen Symptomen mit 
Thiouraeil oder mit anderen antithyreoiden Substanzen, wenn seine 
Sehilddriise normal ist. Es ist weiterhin sinnlos, einen Patienten mit 
erhShter 17-Ketosteroid-Ausscheidung, der jedoeh Anzeiehen yon 
Nebennierenrinden- und Keimdrtisen-Unterfunktion zeigt, mit Testo- 
steron oder ACTtt zu behandeln. Es wird weiterhin augerordentlieh 
sehwierig, ein e Entseheidung fiber die Hormontherapie zu treffen, wenn 
die Funktion mehrerer Drtisen gest6rt ist. Es hat naeh unseren Er- 
fahrungen grol~e Sehwierigkeiten gemaeht, clas riehgige therapeutisehe 
Vorgehen fiir Patienten zu finden, deren Sehilddriisenfunktion herab- 
gesetzt und deren Nebenniereniindenfunktion erhSht war oder umgekehrt. 
In solehen F/fllen dtirfte die Behandlung mit dem geeigneten Hypo- 
physenvorderlappenhormon zum Erfolg ffihren. 

Noeh ein Punkt muB hinsiehtlieh der Hormonbehandlung yon Geistes- 
kranken hervorgehoben werden. Die Behandlung mug yon Psyehiatern 
durehgeffihrt werden, die bef/~hig~ sind, ihren Patienten psyehologisehe 
J:Iilfestellung bei der s mit ungiinstigen Umwelt- 
bedingungen zu leisten. Es ist h~ufig nutzlos, den endoerinen Zustand 
eines Patienten zu verbessern, wenn er nieht psyehologiseh besser auf die 
Auseinandersetzung mit ihm unannehmbar erseheinenden Situationen 
vorbereitet wird. 3/Jan kann viele involution~re Psyehosen anftihren, die 
sieh unter Hormonbehandlung bessern, unter dem Druek der Aussieht 
auf die t~fiekkehr in ihre unerfreuliehen h~usliehen Verh/~ltnisse abet sich 
wieder versehleehtern, Es ist nattirlieh mSglieh, dag die weitere Unter- 
suehung der endokrinen stress-I~eaktionen uns beieinigen Krankheits- 
kategorien gestatten wird, den endokrinen Regulationsmechanismus so zu 
verbessern, dal3 emotioneller oder yon der Umwelt her einwirkender stress 
keinen naehteiligen EinfluB auf den Patienten mehr hat. 

35* 
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Zusammenfassung.  

Die Schilddrfisenfunktion yon  Geisteskranken ist mi t  einer radio- 
ak t iven  Jl~l-T~AcE~-Methode unte rsucht  worden, die die Aufdeckung 
yon  Zwischenstufen zwisehen ausgebildeten ~be r -  oder Unter funkt ions-  
s t~nden u n d  der NormMfunkt ion  gestattete.  Die l~ethode mach t  es 
mSglich, StSrungen in  der Schilddrfisenfunktion zu erfassen, die bei der 
kl inischen Rou t ineun te r suchung  meistens fibersehen werden. Die 
mSglichen kausMen Zusammenh~nge  zwischen der Schilddrfise und  

GeistesstSrung wurden diskut ier t  und  bei dieser Gelegenheit die ent- 
scheidende Bedeutung  yon  Unter -  oder ~berempf indl ichkei t  der K5rper-  
gewebe ffir Schilddri isenhormon hervorgehoben. 

I n  Unte r suchung  der l~ebennierenfunkt ion  wurde zwischen dauernder  
St5rung in  der Sekretion der Driise und  einer funkt ionel len  St5rung der 
Reaktionsfi~higkeit der Drfise allein unterschieden und  die psycho- 

pathologischen Konsequenzen  solcher StSrungen besprochen. 
Un te r suchungen  fiber die Wi rkung  yon  Elektroschock auf  das Hormon-  

equi l ibr ium wurden beschrieben u n d  die erzielten ~ n d e r u n g e n  im Geistes- 
zustande mit  den gefundenen Ver~nderungen im Hormonequ i l ib r ium in 

Zusammenhang  gebracht.  
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