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Beobachtungen fiber das Verhalten einiger 
Blutgerinnungslaktoren bei der Sehizophrenie 

Von 
ADOLFO BOVI 

(Eingegangen am 3. Februar 1958) 

Die Bes t immung  des P ro th romb inkomple xe s  bei  der  Schizophrenie  h a t  
wesent l ich an  Bedeu tung  gewonnen,  sei t  die Abh/s der  P ro th rom-  
b inak t iv i t~ t  yon  dem mehr  oder  weniger  i n t a k t e n  Z us t a nd  der  Leber  
sowie des gas t ro in tes t ina len  T rak t s  fes tges te l l t  worden war ;  abgesehen 
d a v o n  dal~ sie einen Uberb l i ck  fiber die H/~mostase des P a t i e n t e n  l iefert ,  
s te l l t  sie daher  e inen/ inBers t  sensiblen Tes t  der  Leber funk t ion  sowie der  
An- oder  Abwesenhe i t  des V i t amin  K dar  (BAs~RGA U. I~OVAT~I). An- 
dererse i ts  h a t  das  Interesse ,  das  V. M. BuscAIzqo bezfig]ich des Zusam- 
menhangs  zwischen Leberschaden  und  Schizophrenie  e rweckt  ha t ,  ver-  
sehiedene Verff. bewogen,  sich auch mi t  dieser Seite des P rob lems  zu 
besch/@tigen. 

Unter diesem Gesiehtspunkt haben ])'A~I)~EA u. SEem 235 Sehizophrene unter- 
sucht, indem sie den Prothrombinindex im Gesamtblut nach Katos-Methode be- 
stimmten; die l~esultate ergaben eine ttypoprothrombin/~mie bei 760/o der chro- 
nischen F~lle (74% Katatoniker, 71% Hebephrene, 70% Paranoide) und bei 80~o 
der akuten Erkrankungen. Unter Bezugnahme auf die Quieksehe Theorie betreffend 
die Konstitution des Prothrombin-Molekiils, welches teilweise aus Vitamin K be- 
steht, sch]ieBen die oben erw/~hnten Verff. auf das Bestehen einer funktione]len 
Mangelerseheinung der Leber. 

(~ZEK U. GEI~EDE untersuchten 106 F/~lle mit der klassisehen Quieksehen Me- 
rhode (im Plasma) und fanden eine Herabsetzung des Prothrombingehaltes bei 
16% ihrer F/s (deutlieher bei den chronischen F/~llen) und eine Steigerung bei 
19% (alles akute F~lle); die Verff. sehllel]en aus dlesen Befunden, dab es sieh um 
Symptome des besonderen Zustandes V. I~. S. - -  nicht spezifisch fiir Sehizo- 
phrene - -  handele. 

ALTSC~ULE et al. untersuehten das Plasma yon verschiedenen Geisteskranken, in- 
dem sie die l~ekalzifizierungszeit bestimmten; sie fanden eine gesteigerte Gerinnung, 
die sieh durch eine Verkfirzung dieser Zeit bei 15% der F/~lle, die al]e Formen yon 
Geisteskrankheit betraf, manifestierte; sie seidaher nicht spezifiseh fiir S chizophrene. 

K o ~ A ~  et al. fanden in 6 F/~llen yon akuter Katatonie eine Verminderung des 
Serum-Prothrombins. 

Weitere Untersuehungen fiber die Blutgerinnung bei Geisteskranken wurden 
ferner yon PAPPALAI~DO (verminderte Gerinnung), ANOl~ISA~I (grSl~tenteils ver- 
minderte Gerinnung) CACO~A~DO, 1~O~CO, KON~AD, DO~=~OWSKu u. O~ ,  0zv.K, 
PERLICK, G O L D K ~ ,  KAFKA U. ~)I~TROM (ErhShung entweder der Menge oder der 
Aktivifat der Gerinnungsfaktoren) durehgeFfihrt. 
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Eigene Untersuchungen 
W i r  un te r such ten  die  P r o t h r o m b i n a k t i v i t g t  im P l a sma  yon  172 Geistes- 

k r a n k e n  (M//nner und  F r a u e n  im Al t e r  zwischen 18 und  64 Jahren) ,  
yon  denen  124 an  Sehizophrenie  und  48 an Oligophrenie  l i t ten .  

Die W a h l  der  Un te r suehungsme thode  beruh te  auf  der  Absicht ,  die Blut -  
ge r innungsak t iv i t / i t  und  die Lebe r funk t ionen  zu erforschen;  darf iber  
h inaus  s te l l t en  wir  auchVersuehe  fiber d i e A r t  der  F re i se tzung  der  Throm-  
bokinase  an :  ffir die zwei e rs te ren  Bes t immungen  ve rwende ten  wir  die  
Quieksehe Ne thode ,  modif iz ier t  nach  BASE~GA U. ROV•TTI; ffir die 
l e tz te re  b e n u t z t e n  wir  die , , t Iowel l ' s  Zei t" ,  mi t  der,  wenn auch n ich t  
ganz kor rek t ,  a l lgemein  die , ,Rekalz i f i z ierungszei t"  bezeichnet  wird.  

Die technisehe  Ausff ihrung be ruh te  au f  den  A nga be n  yon.  B A s ~ G ~  
u. I~OVA~TI, die z. Zt.  als die genaues ten  und  gleiehzei t ig  als die zweek- 
m/~Bigsten angesehen werden.  

M_it unserer  Thrombok inase  s ind die no rma len  Ze i ten  13- -17  see ffir 
die Quicksche Zei t  (Q. Z.) und  90- -130  sec ffir die I~ekalzif izierungszeit  
(H. Z.). 

In Tab. 1 sind die Gesamtresultate yon 124 untersuehten Sehizo- 
phrenen zus~mmengestellt: Es zeigt sieh, dab die iViittelwerte ausge- 
sproehen erh5ht sind und die normale obere Grenze fibersteigen; die Er- 
hShung der Q. Z. ist 0,9 see bzw. 29,8 see ffir die H. Z. ; bezogen ~uf die 
Normalwerte ist die Abweiehung der H. Z. betr~ehtlicher als die der 
Q.Z. In dem gr51~ten Teil der F~lle (54,1% der Q.Z. und 65,8% der 
H. Z.) sind die Normalwerte fiberschritten, w~hrend, falls man die 2,5% 
der H. Z. aussehliel~t, ~lle fibrigen innerhalb normaler Grenzen liegen. 
Von den beiden untersuehten Zeiten ergab die l~ekalzifizierungszeit- 
sei es die Mittelwerte oder die Zahl der anormalen l~s betreffend -- 
eine gr5i~ere Abweiehung (68,3% gegenfiber 31,7%). 

Tabelle 1 

Mittlere Q. Z. - -  17,9 see 
Mittlere It.  Z. - -  159,8 see 

Z~hl d. F~lle mit h6her als Normalwerte H.Z.  - -  82 ~ 65,8% 
Q. Z. - -  67 ~- 54,1% 

unter Normalwerte H . Z . -  3 ~ 2,5% 
Q . Z . - -  0 

innerhalb normaler Grenzen It.  Z. - -  39 ~ 31,7% 
Q. Z . -  57 ~ 45,9% 

I n  Tab.  2 s ind die I~esul tate  naeh  Un te r t e i l ung  der  P a t i e n t e n  naeh  
dem S t a d i u m  ihrer  K r a n k h e i t  vergl ichen.  
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Tabelle 2 

Durchschnittswerte . . . . . . . . .  

l~'oz.-Z~hl mit fiber der Norm~lgrenze 
liegender Zeit . . . . . . . . . .  

unter dor Norm~lgrenze . . . . . . .  

innerhalb der Normalgrenze . . . . .  

Akut Chronisch 

Q . Z . =  18,3 Q . z . ~  17,8 
H. Z. = 152,3 H.Z. = 155,6 

Q . Z . :  58,3 Q . Z . :  56,2 
H . Z . =  75,0 t ~ . Z . :  64,5 

Q . z . -  Q . Z .  = - -  

H. Z. -- H.Z. ~ 4,1 

Q . Z . :  41,7 Q . Z . =  43,8 
H . Z . ~  25,0 H . Z . ~  35,5 

Die Q. Z. bei den aku ten  F/illen fibersteigen im Vergleich mi t  den H. Z. 
die Normalgrenzen,  obg]eich ein grSBere Anzahl  Pa t i en t en  (75% gegen- 
fiber 58,3%) eine Verls  der I t .  Z. aufweisen. Bei den chronischen 
F/~llen ist  die Q. Z. zwar ver]/ingert jedoch ~nur in  geringem Mal~e (17,Ssec 
im Mittel  gegenfiber den normalen  17 sec); die Ver]/ingerung der H. Z. 
ist  zwar deutlicher,  zeigt sich aber in  einem geringerem Prozentsatz  
(64% gegenfiber 75% bei den aku ten  Fs ; es sei darauf  hingewiesen, 
dal~ bei 4,1~ der chronischen F/~lle sich eine Steigerung der Gerinnungs-  
f/~higkeit, durch  die H. Z. ausgedrfickt findet. 

Tab.  3 gibt  die Resul ta te  vom klinischen Gesichtspunkt  aus. 

Tabelle 3 

Katatoniker l)aranoide ]~ebephrene 

Durchschnittswerte . . . 

Proz.-Zahl der Fi~lle mit iibel 
der I%rmaIgrenze ]iegen- 
der Zeit 

unter dcr •ormalgrenze . 

innerhalb normaler Grenzen 

Q. Z. ~ 18,3 
H. Z. = 156,5 

Q. Z. ~ 66,6 
H. Z. ~ 66,6 

Q 
, Z .  - -  

H. Z. = 11,1 

Q. Z. ~ 33,4 
H. Z. = 22,3 

Q. Z. ~ 17,3 
Q. Z. = 143,6 

Q. z. = 42,1 
Iq. Z. 52,6 

Q. Z. ~ 5,2 
I-I. Z. - 

Q. Z. ~ 52,7 
H. Z. = 47,4 

Q. Z. = 18,5 
H. Z. ~ 157,6 

Q. Z. = 64,5 
H. Z. = 70,9 

Q 
o Z .  - -  

It. Z. -- 

Q. z. = 35,5 
}{.Z. = 29,1 

Der hSchste Mit telwert  der Q .Z .  finder sioh bei den Hebephrenen  
(18,5), der niedrigste bei den Paranoiden  (17,5), wobei die Werte  fiber 
der Normalgrenze liegen. Das Verhal ten  der H. Z. zeigt e inen paral lelen 
Verlauf. 

E ine  Herabse tzung der Prothrombinspiegels  finder sich am h/~ufigsten 
bei den Ka ta ton ike rn ,  danach  bei den Hebephrenen.  
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ErhShung des Spiegels finder sieh bei 11,1% der Kata toniker  (dureh 
die It .  Z. entdeekt) und bei 5,2~o der Paranoiden (durch die Q. Z. ent- 
deekt). 

Die Daten der Tab. 4 ]iefern wiehtige und bedeutungsvolle Erkennt-  
nisse. 

Tabelle 4 

Q. Z. Mittel = 19,2 see 
H. Z. Mittel = 159,8 sec 

Prozen~zahl der l~Mle mit iiber der It. Z. : 35 ~ 72,9~o 
Normalgrenze ]iegender Zeit Q.Z. ~ 42 ~ 87,5% 

innerhalb norm~ler Grenzen H.Z. ~ 13 ~ 27,1% 
Q . Z . =  6=12,5% 

Kein Fall mit unter der Normalgrenze liegender Zeit 

Diese Tab~lle, enthi~lt die Werte, die bei Oligophrenen gefunden 
wurden. Der Q. Z.-Mittelwert ist mi t  19,2 see hSher als der yon Schizo- 
phrenen (17,9 see); der I t .  Z.-Mittelwert ist der gleiche wie der yon 
Sehizophrenen. - -  Der I)rozentsatz der P~tienten mit  verminderter  Ge- 
rinnung in bezug auf It .  Z. ist aueh ~nn~hernd der gleiche (65,8 bzw. 
72,9%), ws eine entsehiedene Differenz beziigtieh der Q.Z.  be- 
steht (54 bzw. 87,50//0) ; in beiden Fi~l]en sind jedoch die Prozents~tze 
bezeichnend. 

Unsere l%esultate s t immen grundss mit  den yon D'ANDtCEA U. 
SECHI, KO:~RAD, DOMANOWSKu u. OTT, PAPPALARDO, ANGRISANI iiber- 
ein, jedoeh weiehen sie yon denen yon 0ZEK, G~EDE U. UYEMATSU ab. 

Das parallele und eindeutige Verhalten zweier so empfindlicher Tests 
wie die Q. Z. und H. Z. (yon OTTAVIANI U. M~_~AI als praktiseher und 
empfindlieher Gerinnungsindex bezeiehnet) liefert uns genfigende Sicher- 
heir darfiber, dab bei den yon uns untersuehten Patienten eine StSrung 
des Gerinnungsmeehanismus besteht, wenn aueh nieht in einem Aus- 
maS, das zu einer tatss Blutungskrankheit  ffihrt. 

Es erhebt sieh nun die Frage, ob diese GerinnungsstSrung haupt-  
s/ichlieh auf  einer entero-hepatisehen Dysfunktion beruht (D'ANDREA U. 
SECHI, ANG~IS~I,  REITER) oder eher auf  einer vegetativen Dysfunktion 
des ZentrMnervensystems (0ZEK, G]~EDE, PERLICK, RATHS, BERO- 
~ANN) oder auf  beiden (AcH]~NBACH, B~O]3~IL) mit  Uberwiegen des vege- 
ta t iven Nervensystems. Es bleibt jedoeh immer noch die unleugbare 
Tatsache einer LeberstSrung bestehen, die auch dutch andere spezifische 
Tests aufgezeigt wurde (V. M. Busc~_tNo et al.). 

Eine  Beobachtung sehien uns besonders interessant, n.]. dab die glei- 
chen StSrungen nieht nut  bei dan Schizophrenen, sondern auch bei den 
Oligophrenen auftraten. 
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Wir kSnnen daher nicht mit Sicherheit behaupten, dab es sich um 
eine BlutgerinnungsstSrung handelt, die sich lediglich auf Schizophrene 
bezieht. Man darf nicht vergessen, daB Beobachtungen dieser Art eine 
~u~erst heterogenes Material betreffen, und es w~re gewagt, aus einem 
einzigen Ergebnis auf dessen spezifischen Wert zu schlieBen. Vielmehr 
muB man den Befund in dem der gesamten humoralen Ver~nderungen 
einsehlieBen, die bei Sehizophrenen konstant erseheinen: der Aufbau 
des Geb~udes kann nut dutch das Sammeln vieler Bausteine erfolgen. 

I~ICETEa weist darauf l~in, dab bei dieser Art von Forschung es immer 
schwierig und manchmal unmSglich ist, die Ursache yon der Wirkm]g 
zu trennen, undes  sei folglich besser, sich zu vergegenw~rtigen, dal~ viele 
Faktoren die bioehemisehen Vorg/~nge bei Geisteskranken beeinflussen. 
I%IOHTEa fiihrt Faktoren, die yon der Konstitution abh~ngen, auf (Alter, 
Gewicht, Geschlecht, Konstitution im engeren Sinn), ferner solehe, die 
auf den kSrperliehen Zustand beruhen (gleiehzeitig bestehenc[e, erkenn- 
bare odor latente Infektionen, anormaler endokriner Habitus), welter 
solche, die mit der Hospitalisierung zusammenhangen (Essensgewohn- 
heiten, Ern~hrungszustand, Sedativa, kSrperliehe T~tigkeit), und 
sohliel~lieh psyehisehe Faktoren (Zeitpunkt des Verlaufs der Psychose, 
kliniseher Tylous der Psychose, psyehischer Zustand zur Zeit der Unter- 
suchung). 

Auf dem 2. Internationalen Kongrel~ fiir Psyehiatrie (1957) stellt 
wiederum I%ICH~Ea die Behauptung auf, dab die Gesamtheit der bio- 
chemisehen Beobaehtungen auf eine primi~re StSrung der homeosta- 
tisehen l%egulation, deren Sitz im Itypothalamus ist, hinweist. 

Zusammenfassung 
Unsere Untersuehungen best~tigen das Bestehen yon Blutgerinnungs- 

stSrungen bei Sehizophrenen, besonders bei der hebephrenen Form. Da 
diese aber aueh bei Oligophrenen bestehen, kSnnen sie nicht als eine 
spezifisehe StSrung der Sehizophrenie angesehen werden. 
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