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H. HerzEL und E. NIEDERMEYER.

Mit 4 Textabbildungen.
(Eingegangen am 25. Mdrz 1955.)

Die deutliche Weckwirkung von Gehirnhydrolysaten (es handelt sich
dabei um das von. HARRER eingefiihrte Cerebrolysin) wurde bereits von
Hrerzern im therapeutischen Insulinkoma bei Geisteskranken festgestellt.
Die im folgenden beschriebenen Untersuchungen sollen nun die klinische
Beobachtung des BewulBtseinsniveaus und des neurologischen Bildes im
Verlaufe der Hypoglykémie an Hand des Hirnstrombildes verfolgen und
das hirnelektrische Korrelat des Gehirnhydrolysat (G. h.)-Weckeffelctes
darlegen.

In der Hypoglykédmie kommt es in progredienter Weise zu Rhythmus-
verlangsamung der Hirnstréme (BeraER; Hoacranp, RusiN u. CaME-
®roN; F. GiBBs, WiLLIAMS u. E. GIBBS ; FINESINGER, BRAZIER u. SOEWAB;
P. A. Davis; GELLHORN u. KESSLER; STRAUSS u. WECHSLER; WECHS-
LER u. GABRLOCK). In tierexperimentellen Untersuchungen (Moruzz;
Hoacrawp, Hmawics, CAMpBELL, FazERAS u. HaDIDIAN) konnte ge-
zeigt werden, daBl bei prolongiertem Insulinkoma schlieBlich eine flache
EEG-Kurve entsteht, wiec man sie auch in tiefster Barbituratnarkose
beobachten kann.

Besondere Bedeutung kommt den Arbeiten von W: L. u. G. WaIx-
LAND und von BONNET u. MALPERTUY zu, die das therapeutische Tnsulin-
koma zum Gegenstand ihrer EEG-Untersuchungen machten. W. L. u.
(. WaINLAND erwihnen folgende wichtige KEG-Kriterien des Insulin-
komas: Frequenzerniedrigung, Amplitudensteigerung und hiufige hoch-
frontal ausgeprigte Krampfpotentiale, vor allem vom spike and wave-
Typ. Die EEG-Kurve gewinut ein amorphes Bild, vermutlich durch die
Storung der Leistung hirnstromregulierender subcorticaler Kerngebiete.

Wenn auch die Tendenz zu Rhythmusverlangsamung im Fortschreiten
der Hypoglykémie besteht, kann es dennoch in vorgeriickteren Stadien
mitunter wieder zum Auftreten etwas schuellerer Rhythmen kommen
(W. L. u. G. WEINLAND ; BONNET u. MALPERTUY).

Axch. f. Psychiatr. u. Z. Neur., Bd. 193. 25
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Die nachfolgende Einteilung geht auf BoNXET u. MALPERTUY zuriick:

Somnolenz Thetarhythmus

Schlaf (leicht oder tief) Deltarhythmus, mehr oder weniger la,ngsam

Leichtes Koma Deltarhythmus, mit Theta iberlagert

Mitteltiefes Koma Delta- und Thetarhythmus bei Dominanz des Theta-
rhythmus

Tiefes Koma Flache Kurve mit schnellen Rhythmen

Erwachen Alpharhythmus
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Abb. 1. Pat. Gr. (Nr. IX) Mitteltiefes Insulinkoma. Die langsamen Wellen recht gut geordnet und
synchron ablaufend.

Hinsichtlich epileptischer Anfille und EEG-Krampfpotentiale im
Insulinkoma sei auf die Beobachtungen von ¥. GiBBs u. MURRAY hin-
gewiesen. In dieser Arbeit finden sich, ebenso wie in den Arbeiten von
W. L. u. G. WEINLAND, sowie BoNNET u. MALPERTUY, auch Hinweise auf
die Korrelation von Blutzuckerwerten und klinisch-hirnelektrischem Bild.

Methodik.
Bei insgesamt 7 erwachsenen ménnlichen schizophrenen Patienten

wurde wihrend der aus therapeutischen Griinden durchgefiihrten In-
sulinschockbehandlung ein Gehirnhydrolysat intravends verabreicht.
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Gleichzeitig wurde das EEG mittels eines 8-kaniligen OrFNER-Gerites
bei bipolarer Technik abgenommen.

Das Gehirnhydrolysat® wurde 1 mal im Stadium der Schlifrigkeit
(Schl.) 2mal bei Halbschock und 6mal bei erreichtem Vollschock ver-
abreicht. Die jeweils gegebene Menge betrug 8 cm® — dies entspricht der
Aminosiuremenge von 5 g Hirnsubstanz. Das Mittel wurde innerhalb von
1-—2 min gespritzt. Unmittelbar nach Verabfolgung konnten Tachy-
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Abb. 2. Pat. Gr. (Nr. IX) 6 min nach G.h.-Injektion. Klinischer Weckeffekt -+ 4. Hirnelektrischer
Weckeffekt + +. (Allgereine 6—8/sec-Titigkeit, starke Amplitudenreduktion.)

kardie, periorale Blasse bzw. Gesichtsrote und gelegentlich Brechreiz
beobachtet werden. Zu Kontrollzwecken wurde in einem weiteren Fall

! Bs handelt sich dabei um das unter der Firmenmarke Cerebrolysin von der
Firma Ebewe (Dipl. Ing. E. Berraraxwry, Unterach am Attersee, Osterreich) auf
den Markt gebrachte Praparat. Dieses wird durch gesteuerten Abbau von Hirn-
substanzen gewonnen. Nach Harrer sind dabei alle biologisch wichtigen Amino-
siuren in einem biologisch optimalen Verhiltnis zueinander vorhanden. Turry
fihrte nach der ,,spot dilution‘“-Methode die quantitative Bestimmung der 18 im
Cerebrolysin gefundenen Aminosiuren aus.

25%
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wihrend eines Vollschocks 10 em® physiologische Kochsalzlésung intra-
vends verabreicht.

Die endgiiltige Weckung erfolgte in allen Féllen mit oraler oder intra-
vendser Zuckergabe.

Zur Vermeidung unndtiger Lingen haben wir auf die Anfiibrung von
Daten wie Insulinmenge, Zeitpunkt der Injektion, Entwicklung des
hypoglykémischen Zustandsbildes bis zum HEinsetzen der kombiniert
klinisch-hirnelektrischen Untersuchung, Angabe der Blutzuckerwerte
usw. bewulit verzichtet. Wir verweisen diesbeziiglich auf die sehr griind-
liche Darstellung von W. L. u. ¢. WEINLAND und wollen uns im weiteren
auf den Fragenkomplex des G.h.-Weckeffektes im Insulin konzen-
trieren.

Vers.Nr. X. Pat. Sch. EEG-Nr. 757.

Tabelle 1.
Zeib Klinisch { EEG
9% Trinkprobe positiv. 1—1,5/sec-Wellen-Aktivitit, besonders
frontal ausgepriagt, 200—400 Mikrovolt.
Einzelne spikes generalisiert-synchron,
bifrontal betont. Seltene kurze Ziige von
7—10/sec-Wellen (ca. 50 Mikrovolt).
950 Befolgt keine Aufforderungen | Unversndert bis auf zunehmende spike-
mehr. Trinkprobe noch pos. Aktivitdt; bei Schmerzreizen keinerlei
Desynchronisationseffekt.
952 Fehlende Reaktion auf Kurve unverandert.
- | Schmerzreize. Trinkprobe neg.
958 Bei sonst unverénderter Kurve beider-
seits temporal-fokale sharp-waves.
959 Vollschock. Unverdndert.
10%— | Injektion von 10 cm?® physiol. | Weitere Zunahme der bifrontalen spikes.
1008 Kochsalzlosung.
1000 Keine Reaktion auf Schmerz- | Ca. 1—2 Krampfpotentiale pro Sekunde
reize. vor allem li. frontal ausgeprigt bis 300
Mikrovolt, sonst unverindert langsame
\ Dysrhythmie.
1012 Tiefe des Schocks hat eher Noch etwas trigere Hirntétigkeit, 1 bis
zugenommen. Schnauzstellung.| 1,5/sec-Wellen, stirker als bisher finden
sich atypische spike and wave-Kom-
plexe bds. frontal mit relativ langsamer
Krampfspitze und sehr langsamen Wellen.
1016 Keine Anderung. Versuch
beendet.

Zusammenfassung: Ausgangslage Vollschock, nach Gabe von 10 cm?
physiologischer Kochsalzlosung kommt es weder zu einem klinischen
noch im EEG falbaren Effekt.
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Den erzielten klinischen Weckeffekt teilen wir in 3 Gruppen (kein
Effekt = 0, geringer Effekt = -, guter Effekt = --+) ein; ebenso die
im BEEG festgestellten, im Sinne einer Weck-Aktivation zu interpretie-
renden Veriinderungen. Zur besseren Verstindigung der Einteilung
werden nachfolgend einige Protokolle zur Génze wiedergegeben.

Klinisch kein Weckeffekt (0), im EEQ keine Verinderungen nachweisbar.

Da in allen G.h.-Versuchen entweder ein klinischer oder ein EEG-Effekt
festgestellt werden konnte, sei hier der Kontrollversuch mit Kochsalzlssung wieder-
gegeben, bei dem weder klinisch noch im EEG eine Verinderung festgestellt
werden konnte (siehe Tabelle 1).

Geringer klinischer Effekt (-+), eindeutiger Effekt () im EEG
nachweishar. :

Vers. Nr. VI. Pat. St. EEG-Nr. 1455.

Tabelle 2.
Zeit Klinisch EEG
92 Keine Reaktion auf Schmerz- | Trige asynchrone 1—3/sec-Tatigkeit in
reize ; Rekel- und. Tretbewe- allen Ableitungen. Frontal zuweilen 0,75/
gungen, Schnauzstellung, CoR | sec-Wellen. Amplitude frontal 100—250
noch auslosbar, Tachypnoe Mikrovolt, in den tibrigen Ableitungen 50
Kopf in Deviation nach 1i. bis 150 Mikrovolt. Nur vereinzelte Bei-
mengung flacherer 8—15/sec-Wellen.
9% CoR jetzt fehlend. unverandert.
99— | Cerebrolysin-Injektion, Hu- unveréndert.
930 sten, Tachypnoe, periorale
Blasse, Tachykardie.
93t Keine Unruhebewegungen Allgemeine 1—2/sec-Tatigkeit.
mehr. CoR wieder auslésbar,
diff. ungerichtete Abwehr bei
Schmerzreiz.
938 Unverdndert. Vermehrte Uberlagerung mit 8—15/sec-
Wellen, fiir wenige Sekunden treten diese
Frequenzen sogar unabhingig von lang- .
samer Tatigkeit auf.
93 Auf Schmerz fast keine unverandert.
Abwehr mehr.
9% Fehlende Abwehr bei Schmerz-| Der vorherrschende Deltarhythmus ist
reizen. stark durchsetzt von flachen Theta, Al-
pha- und auch Betawellen. Gelegentlich
bifrontale sharp-waves.
937 Vollschock. Versuch beendet.

Zusammenfassung: Ausgangslage Vollschock, geringer klinischer Weck-
effekt (), eindeutiger Effekt im EEG nachweisbar (4 ).
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Der G.h.-Weckeffekt im EEG besteht in einem deutlichen und ziemlich
raschen Ubergang vom hirnelektrischen Bild einer tieferen zu dem einer
flacheren BewuBtseinstritbung. Die amorphe, asynchrone Deltatitigkeit
wird geordneter, die Frequenzen werden schneller bis zum Auftreten von
Alphagruppen, die Amplitude sinkt (was freilich vom Ubergang zur
flachen Kurve des tiefsten Komas unterschieden werden muf; derart

Re. frontal ~centfral

NN R VAW W PN AY

M«W {M%M/WWWWW/\WWW

Re centraf — ocoipital

%WWM\WMMW
L7 fronta/—central '

“W/\IV\MN%W\MW\MW

L7 central—rtemporal

/. temporal - geciphfal

700V

Abb. 3. Pat. Sch. (Nr. VII) Insulin-,,Halbschock* (Pricoma). Man beachte die bilateral-synchronen
spikes und spike and wave-Komplexe.

tiefe Komata werden jedoch in der Insulinkomatherapie meist vermie-
den). Allenfalls bestehende Krampfpotentiale werden seltener oder ver-
schwinden.

Barbiturat-Konirollversuche. Im Rahmen der ERG-Routine-Dia-
gnostik wurden hiufig Barbituratschlaf-Untersuchungen durchgefithrt.
Bei 3 erwachsenen Patienten wurden im Tiefschlaf (bei intravendser
Anwendung des Priparates Thiopental der Fa. Sanabo, Wien) G.h.
injiziert, ohne daB ein sicherer klinischer oder hirnelektrischer Effekt
nachweisbar war.
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Klinisch deutlich weckender Effekt (+-+), eindeutige Verdnderungen
(+-+) im EEG nachweisbar.

Vers. Nr. IX. Pat. Gr. EEG-Nr. 847.

Tabelle 3.

Zeit Klinjsch EEG
916 Koma. Fehlende Abwehrbe- RegelmaBige, weitgehend synchron ab-
-+ wegungen bei Schmerzreiz, laufende 1—2/sec-Wellen, frontal ca. 200
leichte Myocloni im Mund- bis 300 Mikrovolt, in den iibrigen Ab-
facialisbereich, CoR lebhaft, leitungen 50—200 Mikrovolt, vereinzelte
Babinski positiv. kurze Gruppen von 4—7/sec-Wellen un-

ter 50 Mikrovolt.

9%— | Cerebrolysin-Injektion. Wahrend der Injektion Auftreten von
9% bifrontalen, vor allem li. frontalen spikes.

Die tragen Wellen werden zunehmend von
flachen 10—15/sec-Wellen iiberlagert.

920 Ungerichtete Abwehr bei Streckenweise vorherrschende 6—8/sec-
Schmerzreiz, Aktivitit von ca. 50 Mikrovolt, strecken-
weise wieder Deltawellen und bifrontale
spikes.
93 Abwehrbewegungen bei 6—8/sec-Tatigkeit tritt in allen Ablei-
Schmerzreiz werden gerichtet. | tungen immer mehr in Vordergrund.
98¢ Keine Anderung. Allgemein 6—7/sec-Wellen, Deltawellen
. und Krampfpotentiale sind verschwun-
den.

Zusammenfassung: Ausgangslage Vollschock. Deutlich klinisch nach-
weisbarer weckender Effekt bis zum Halbschock (-4--}), im EEG
Schwinden von Deltawellen und Krampfpotentiale, allgemeine 6—7/sec-
Tatigkeit (- ).

Besprechung der Ergebnisse.

Die physiologischen Grundlagen des G.h.-Weckeffektes konnen in
doppelter Schau betrachtet werden: vom Standpunkt der physiolo-
gischen Chemie und von dem der elektrographischen Neurophysiologie.

BRrATTINGER u. ZEISE denken an die Moglichkeit eines adrenergischen
und damit hyperglykimischen Effektes der Glutaminsiure, die ja be-
kanntlich ebenfalls einen weckenden Effekt im hypoglykimischen Koma,
zeigt an. Wenn auch diese Annahme nicht unwidersprochen dasteht
(MavER-Gross u. WALKER), so sprechen vor allem die Untersuchungen
von WEIL-MALHERBE fiir diese Art des Geschehens. Eine analoge adre-
nergische Wirkung des Cerebrolysins wiire ohne weiteres denkbar. Aber
auch eine andere Wirkungsweise wire in Betracht zu ziehen. Wihrend des
hypoglykémischen Komas kommt es nach TROLLE, sowie M. M. Hargris
u. R. 8. Harris zu einem betrichtlichen Absinken des Blutamino-
sturespiegels. Es wire also auch denkbar, daB die intravensse Gabe von
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Tabelle 4.
Vers. Pai Klinisch
Nr. as. Ausgangslage Effekt
I| Sp. | Vollschock. Auf Schmerzreiz gerichtete Abwehr.
Myocloni. Schwinden d. Myocloni. -}
II | Sp. | Vollschock. Auf Schmerzreiz gerichtete Abwehr,
Symm. Flexor-Myocloni. Schwinden der Myocloni. -+ -+
IIT | Sp. | Vollschock. Myocloni. Auf Schmerzreiz gerichtete Abwehr.
Keine Myocloni. + -
IV | TFo. | Vollschock. Myocloni an | Ungerichtete Abwehr auf Schmerz-
den unteren Gliedmafen. | reize. +
v En. | Schlifrigkeit (schlift wach. 4
ohne Weckreiz).
VI | St. | Vollschock, Diffuse ungerichtete Abwehr bei
Schmerzreiz. +
VII | Sch. | Halbschock. Gerichtete Abwehr auf Schmerzreize,
befolgt Aufforderungen. -+ -+
VIII | Lu. | Halbschock. Auf Schmerzreize gerichtete Abwebr.
+
IX | Gr. | Vollschock. Leichte Gerichtete Abwehr, Myocloni ver-
Myocloni im Mund- schwunden. -
facialisgebiet.
Kontrollversuch. (mit 10 cm?
X | Sch. | Vollschock. Keine Anderung. @
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Tabelle 4. (Fortsetzung:)

EEG

Ausgangslage

Effekt

Uber allen Hirnregionen 0,75—1,5/sec-
Tatigkeit (100—250 Mikrovolt). Bi-
frontale Spikes in geringem Mafe.

1—1,5/sec-Wellen in allen Ableitungen
(100—250 Mikrovolt). Bds. bifrontale,
synchron mit den Flexormyocloni ab-
laufende spikes.

Diffuse 1—2/sec-Wellen, generalis. syn-
chrone spikes, bifrontal betont, zuwei-
len mit den Myocloni gleichzeitig ab-
laufend.

1—2/sec-Wellen in allen Ableitungen
(50—200 Mikrovolt), frontal betont, in
den tibrigen Ableitungen Beimengung
von flachen Thetawellen.

1,5—2/sec-Wellen (100—200 Mikrovolt)
vorherrschend.

Trage, asynchrone 1-—3/sec-Tatigkeit
(100—200 Mikrovolt) vereinzelte Bei-
mengung flacher 8-—15/sec-Wellen.

1—2/sec-Wellen im Vordergrund (150
bis 300 Mikrovolt). Bds. bilateral-syn-
chrone spikes und spike and wave-
Komplexe.

Asynchrone 1,5—2/sec-Wellen in allen
Ableitungen (100-—200 Mikrovolt) durch-
setzt von 4—7/sec-Wellen (ca. 50 Mikro-
volt).

Synchrone 1—2/sec-Tatigkeit, frontal
200—300 Mikrovolt, in allen tibrigen
Ableitungen 50—200 Mikrovolt. Ver-
einzelte 4—T7/sec-Wellen  unterhalb
50 Mikrovolt.

physiologischer Kochsalzlosung i. v.).
1—1,5/sec-Wellen (200—400 Mikro-
volt). Einzelne spikes (generalisiert
synchron), sowie bds. temporale-fokale
sharp-waves.

Léangere Gruppen von 8—9/sec-Wellen
(ca. 50 Mikrovolt); bei weiter vorherr-
schender Deltatétigkeit fast keine spikes.
+-+

7—9/sec-Wellen dominieren. Spikes
weit seltener. -

4—7/sec-Frequenzen herrschen vor, Da-
neben reichlich Alphatétigkeit. Krampi-
potent. zuerst vermehrt, dann ver-
schwunden, -

Zentral, temporal und oceipital zuneh-
mendes Auftreten von Alphaaktivitat.
+

6—10/sec-Wellen (50—100 Mikrovolt)
in allen Ableitungen. ++

Allgemeine 1-—2/sec-Tatigkeit, vermehr-
te Uberlagerung von 8—15/sec-Wellen.
Fiir wenige Sekunden iiberwiegen diese
Frequenzen und treten unabhingig von
der langsamen Téatigkeit auf. -

5—6/sec-Wellen in allen Ableitungen
(100150 Mikrovolt), keine Krampf-
potentiale mehr, -+

3—4/sec-Wellen dominieren in allen
Ableitungen (50—150 Mikrovolt). -

Wahrend der Injektion Auftreten von
bifrontalen, vorwiegend li. frontalen
spikes, Ubergang in allgemeinen 6 bis
8/sec-Rhythmus, Deltawellen und

Krampfpotentiale verschwinden vollig.

++

Keine Anderungen. o
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Tabelle 5.
Vers. Nr. Klinischer Effekt| EEG-Effekt Vers. Nr. Klinischer Eﬁ‘ektl EE G-Effekt
Ausgangslage Vollschock. Ausgangslage Halbschock.
I ++ ++ Vil +-+ ++
T ++ + VIIT + +
X +-+ +4
11 +- +-+
v + +
VI + + -
Ausgangslage Schlifrighkeis. Konirollversuch
(mit 10 em?® physiol. Kochsalzlosung).
\4 [ + | ++ X @ | o

Cerebrolysin im hypoglykémischen Koma durch Substitution weckend
wirkt. Daf einige Aminoséuren die Adrenalinwirkung verstdrken, in dem
sie die Oxydation des Adrenaling hemmen, und zwar als Wasserstoff-
tibertriger fiir Adrenochrom und andere Oxydationsstufen, ist fiir Alanin,
Glutathion und Cystein — alles Aminosduren, die nach TuvppyY im Cere-
brolysin enthalten sind, — bekannt (FoNTAINE u. HUCHE).

Auf neurophysiologischem Gebiet hat die Erforschung einer zentral-
regulierten Weckreaktion (arousal response) interessante Ergebnisse
gebracht. Es wurde ein funktionell-anatomisches Substrat der Wach-
Schlaf- und BewuBtseinsregulation in der Formatio reticularis in Briicke,
Mittelhirn und Anteilen des Zwischenhirns angenommen. Die entsprechen-
den tierexperimentellen Untersuchungen sind mit dem Namen Ma-
couNs und seiner Mitarb. in erster Linie verbunden (Moruzzi u. Ma-
GOoUN; LinpsLEy ; STaRzL, TAYLOR u. MAGOUN; FRENCH, VERZEANO u.
Magoun). Man ist der Ansicht, daB afferente Reize verschiedener
Sinnessysteme einerseits den normalen Verlauf in den spezifischen Pro-
jektionsbahnen zum Cortex nehmen — zur Seh-, Hoér- und Korper-
fihlsphéire der Hirnrinde — anderseits aber Kollateralen zur ¥ormatio
reticularis des Hirnstammes abgeben (WALLENBERG). Von hier aus soll
ein diffuses Projektionssystem zum Gesamtcortex ziehen, welches keine
spezifischen, sondern unspezifische Impulse leitet und gleichzeitig das
Bewulitseinsniveau reguliert.

Im EEG bedeutet eine ,,arousal response® eine Aktivation und gleich-
zeitig eine Desynchronisation der gangliocelluldren elektrischen Téatig-
keit: die Neuronen arbeiten verzettelt und weniger synchron als zuvor,
die Frequenz der Hirnwellen steigt, die Amplitude sinkt.

Ein humoral-adrenergischer G.h.-Effekt kann seinerseits {iber neurale
Systeme zustande kommen. DErr und seine Mitarb. zeigten in sorg-
filtigen tierexperimentellen Untersuchungen mit Hilfe zahlreicher Hirn-
stammdurchtrennungen in verschiedenen Niveaus, daf Adrenalin eine
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spezifische Aktion auf die zahlreichen Schaltneurone der Formatio
reticularis ausiibt (BoNvarLeETr, DELL u. HIEBEL).

Der G.h.-Weckeffekt zeigt sich zwar deutlich im hypoklykémischen
Koma; es gelang uns jedoch nicht, diese Wirkung im Barbituratschlaf zu
erzielen, wie 3 Kontrolluntersuchungen gezeigt haben. Wir versuchen,
diese Divergenz folgendermaBen zu erkldren: Barbiturate besitzen eine
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Abb. 4. Pat. Sch. (Nr. VII) 5 min nach G.h.-Injektion. Klinischer Weckeffekt + +. Hirnelektirischer
Weckeffekt + +. (Frequenzzunahme, Amplitudenreduktion, Verschwinden der spike-Potentiale.)

spezielle Affinitét zum Hirnstamm, hier wiederum in besonderem Male
zum wachtonusregulierendem System der pontomesodiencephalen For-
matio reticularis. FRENCH, VERZEANO u. MAGOUN zeigten, dafl Barbi-
turate, wie auch andere Anaesthetica, im Tierexperiment eine primér
blockierende Wirkung auf dieses System ausiiben. BREMER sieht darin
eine besondere Empfindlichkeit eines an komplexen Interneuronen be-
sonders reichen Systems gegeniiber dem schlafmachenden Agens.

Wir stellen uns vor, dal das reticulire wachtonusregulierende
System im Barbituratschlaf so stark blockiert ist, daB ein adrenergischer
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Effekt nicht oder nur in sehr abgeschwichtem MaBe dort angreifen kann.
Das hypoglykimische Koma ist hingegen der Ausdruck einer Beein-
trichtigung des Gesamthirns; eine derartige vorwiegend gesamtcorticale
Funktionsstorung diirfte vermutlich Ausdruck der besonderen Empfind-
lichkeit der GroBhirnrinde gegeniiber Sauerstoffmangel sein (Sucar u.
GERARD). In diesem Fall kann ein wesentlich besser funktionstiichtig
gebliebenes reticulires System den adrenergischen Effekt gut verwerten.

In folgender Weise liefle sich die cerebrale Wirkung von Hypoglykémie
und Barbituratschlaf, sowie die adrenergische Weckwirkung veranschau-
lichen:

Hypoglykdmie:  Effekt auf Hirnrindenzellen -+

Effekt auf Formatio reticularis —-.
Adrenergischer Weckeffekt in Hypoglykdmie : auf Formatio retic. 4.
Barbiturat-Schlaf: Effekt auf Hirnrindenzellen -
Effekt auf Formatio retic. +--.
Adrenergischer Weckeffekt im Barbituratschlaf:
auf Formatio reticularis & bis 4 (infolge funktioneller
Blockierung derselben durch das Barbiturat).

Wir wollen damit versuchen, eine hypothetische Erklirung fiir die
Unterschiede des G.h.-Weckeffektes bei Hypoglykimie und Barbiturat-
schlaf zu geben. Ob diese Erklirungsversuche der weiteren physiolo-
gischen Forschung standhalten werden kénnen, bleibt abzuwarten.

Ein Kontrollversuch mit physiologischer Kochsalzlosung hat sich als
eindeutig wirkungslos erwiesen.

Wenn wir die hiermit besprochenen Resultate mit cen klinischen
G.h.-Weckeffekt-Beobachtungen vergleichen, die von HaTzEL an anderer
Stelle beschrieben wurden, so zeigt sich im wesentlichen eine weitgehende
Ubereinstimmung. Allerdings traten in der jetzigen Untersuchungsserie
die ersten klinischen Erscheinungen zeitlich etwas frither auf: etwa
zwischen der 1. und 3. min nach der beendigten G.h.-Injektion. Ebenso
trat auch das Maximum des G.h.-Weckeffektes diesmal etwas frither auf
und lag zwischen der 4. und 8. min nach Beendigung der Injektion.

Wenn man die klinischen und hirnelektrischen Beobachtungsresultate
gegeniiberstellt, so steht man bei der Wertung des Vergleichs vor ge-
wissen. Schwierigkeiten. Die klinische Beobachtung 148t sich nicht in
einem Kontinuum darstellen, wie der Ablauf der Hirnstréome. Immerhin
war das Korrelat beider Kriterien eindeutig genug; es ist sicher nicht
verwunderlich, dal in dem einen Fall der klinische Effekt, im anderen
Tall der hirnelektrische dominierte. Bei genauer Uberpriifung des zeit-
lichen Ablaufs war es bemerkenswert, daf3 der klinische Effekt zumeist
dem hirnelektrischen um eine geringe Zeitspanne voranging.

AbschlieBend erwdhnen wir noch den krampipotentialreduzierenden
Effekt der G.h., der in unserer Serie bei 2 von 7 Patienten, die (und zwar
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reproduzierbar) in der Hypoglykdmie spike-Potentiale boten, in Er-
scheinung trat. Es wire verfriiht, aus dieser Beobachtung Schliisse auf eine
klinisch brauchbare antiepileptische Aktivitit der G.h. zu ziehen, doch sei
bemerkt, daf KuerEr in noch unversffentlichten Studien beachtenswerte
Besserungen der EEG-Keurven bei Epileptikern nach G.h.-Gabe be-
obachtet und LENz G.h. zur Therapie des Petit mal herangezogen hat.

Zusammenfassung.

Gehirnhydrolysate zeigen im hypoglykdmischen Koma einen Weck-
effekt, der sich sowohl klinisch wie auch elektrencephalographisch
demonstrieren laBt. Bei 7 verschiedenen Patienten wurde diese Weck-
wirkung in 9 Untersuchungen unter EEG-Kontrolle nachgewiesen; es
handelte sich dabei durchwegs um Schizophrene im therapeutischen
Insulinkoma. Das Uberwiegen des klinischen bzw. des hirnelektrischen
Weckeffektes wechselte von Fall zu Fall.

Bei dem G.h.-Weckeffekt handelt es sich vermutlich um einen adre-
nergischen Mechanismus, es mull aber auch an die Moglichkeit eines
physiologisch-chemischen Substitutionseffektes gedacht werden. Bei der
Annahme eines adrenergischen Weckeffektes ist es wahrscheinlich, dafl
das Adrenalin oder ein entsprechender Stoff am wachstonusregulieren-
den System der pontomesodiencephalen Formatio reticularis angreift.
Bei Kontrolluntersuchungen im Barbituratschlaf konnte ein G.h.-Weck-
effekkt nicht gefunden werden; dasselbe gilt fiir einen Kontrollversuch
mit physiologischer Kochsalzlésung.

Der G.h.-Weckeffekt ist kurzdauernd und kann keinesfalls die end-
giiltige Weckung durch Zuckergaben ersetzen.
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