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( Bingegangen am 17. Februar 1958 )

I. Allgemeine Kenntnisse liber Beziehungen der extrapyramidalen
Symptomatik zum Psychischen

Wihrend Lésionen des Pyramidenbahnsystems nicht gesetzmifiig mit
Antriebsdnderungen verkniipft sind, wurde schon vor 35 Jahren nach der
Encephalitis lethargica. Epidemie beim Parkinsonsyndrom z.B. ein
Zusammenhang zwischen motorischer Inaktivitit und Antriebsminderung
beschrieben. Wir haben tdber die einschligige Literatur seiner Zeit
zusammenfagssend berichtet® und erinnern an unsere gemeinsam mit
Gross® durchgefiihrten experimentell-psychologischen Untersuchungen
an Kranken mit extrapyramidalen Hyperkinesen sowie an (vorwiegend)
postencephalitisch bedingten Parkinsonkranken. Bei den letzteren lief
sich eine Antriebsminderung nachweisen (Kraepelin-Rechentest, Buch-
stabendurchstreichtest, Untersuchungen an der Schreibwaage und am
Ergographen), die sich nicht auf die motorische Behinderung zurtick-
fithren lieBl. Wie weit versucht wurde, diese Antriebsminderung willens-
méfBig zu kompensieren, hing vom Schweregrad des Syndroms und der
betreffenden Personlichkeit ab. Bei schwersten Syndromen kam es zu
weitgehendem Antriebsversanden. (In diesem Stadium konnten die
Kranken gewShnlich kaum zum Aufstehen aus dem Bett bewegt werden.)

Explorationen, psychologische Testuntersuchungen und gleichzeitig
Untersuchungen der Motorik (Handschrift einschlieBlich Schreibwaage
u. a.) bestdtigten uns frithere klinische Beobachtungen, wonach Ent-
sprechungen zwischen der extrapyramidal bedingten Verminderung
bzw. der Einengung der Motilitdt (besonders eindrucksvoll objektiviert
durch Schriftverkleinerung) und der Antriebsminderung bestehen. Diese
regelmiBigen Entsprechungen zwischen Antrieb und extrapyramidaler

* Auf Anregung von Herrn Prof. Dr. N. 8. KuiNe (New York) zusammengestellt.
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Motilitdt sind — abgesehen von der willensméfigen Kompensation der
Perstnlichkeit — kompliziert durch aullerbewulite motorische Mechanis-
men, wie besonders Rigor und Tremor. So kommt es, dafl hochgradige
extrapyramidale Motilitdtseinengungen nur mit geringer Antriebs-
minderung verkniipft sein kénnen und umgekehrt. Inshesondere besteht
keine Beziehung zwischen Rigor und Antrieb, was schon FoERSTER? 1921
bei der Kombination von Tabes und Parkinsonsyndrom (also ohne Rigor)
feststellte.

Die engen Verkniipfungen von Antrieb und extrapyramidal bedingter
Motilitdtsminderung werden versténdlich, wenn man bedenkt, daB
Antrieb stets nur motorisch sichtbar werden kann. Der Begriff Antrieb
ist eine Abstraktion. Er tritt erst in Erscheinung wie potentielle Energie
als kinetische Energie. Wie es auch bei der leblosen Maschine stets einen
Bereich gibt, in dem sich Energie erstmals in Bewegung umsetzt (z. B.
die Energie der Explosion eines Kraftstoffes in die Bewegung des
Kolbens), so bedarf es auch beim lebendigen Organismus dieser Uber-
tragung auf die Bewegung. Das motorische System, das hierfiir in Be-
tracht kommt, und die Quantitit der Bewegungsexkursionen bestimmt
(unwillkiirliche Massen-Bewegungen, Mitbewegungen), ist bekanntlich
das extrapyramidale System, wihrend das Pyramidenbahnsystem vor-
wiegend fiir willkiirliche Einzelbewegungen zustindig ist. (Weiteres itber
Beziehungen zwischen Antrieb, Motilitdt und psychischem Geschehen
siche Haasu15.)

Keineswegs erschipfen sich die engen Beziehungen zwischen extra-
pyramidaler Symptomatik und Psychischem in dem Syndrom der
Antriebshemmung mit allen ihren Folgen fiir das Psychische einerseits
und der extrapyramidalen Motilitétseinengung andererseits (im Sinne
eines mehr oder weniger typischen Parkinsonsyndroms), aber sie werden
hier hervorgehoben, weil sie fiir den therapeutischen Effekt von Reserpin
und Chlorpromazin unseres Erachtens von wichtiger Bedeutung sind.
Es sei nur der Vollstdndigkeit halber an die psychische Auslosbarkeit
und auch passagere BeeinfluBbarkeit extrapyramidaler Symptome, wie
Blickkrampfe, Tremor u. a., erinnert, ferner an die psychische Symptoma-
tik bei Choreatikern, wie besonders Affektlabilitat, Unbeherrschtheit und
Konzentrationsmangel usw., iiber die wir ebenfalls zusammenfassend
berichteten 4,

IL. Art und Hiufigkeit der extrapyramidalen Symptomatik
bei der Therapie mit Chlorpromazin und Reserpin
@) Parallelen zu encephalitischen Syndromen. STERN?2 unterschied bei
der Encephalitis lethargica die hypersomnisch-opthalmoplegische von
der irritativ-hyperkinetischen Form, aus denen sich in mehr oder
weniger groBem Zeitabstand ein Parkinsonsyndrom entwickelt. (Weiteres
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hierzu siche Haasg!%) Wir wissen, da beim Reserpin wie beim Chlor-
promazin gewdhnlich in der ersten Behandlungswoche ein hypersom-
nisches Stadium besteht. Bei der in den Anstalten iiblichen Dosierung
geht das Stadium regelmiBig in ein Syndrom mit Antriebsminderung und
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Abb.1a. Erster Tag der Kur (Megaphen)
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Abb. 1 b, Striire Gehemmtheit mit Mikrographie und Riickbildung der Rechtsliufigkeiten bei
kortikal durchgeformter Schrift, nach 2 Wochen mit tgl. 400 mg in Thl. (Megaphen)

zumindest feinmotorischer (Handschrift) Motilititseinengung im Sinne
eines mehr oder weniger typischen Parkinsonsyndroms tiber. Wir
konnten dies bei rund 500 Handschriftuntersuchungen vor und withrend
der Behandlung (stets gleicher Text und gleiche Schreibbedingungen und
begleitende Exploration) bei Reserpin und Chlorpromazin erstmals 1954
nachgewiesen!? (s. Abb. 1, ferner Haasg1218,16 )

Im Unterschied zur Encephalitis lethargica sind die Syndrome. der
Somnolenz und des folgenden psychomotorischen Parkinsonsyndroms
geringer ausgeprigt und folgen unmittelbar aufeinander — gleichsam im
Zeitraffertempo. Ophthalmoplegische Symptome im hypersomnischen
Stadium sind uns bisher nicht bekannt geworden (jedoch Blickkrimpfe
siehe unten). Irritativ-hyperkinetische Symptome sind bei beiden
Medikamenten (besonders aber beim Reserpin) nicht selten. Das nach-
folgende psychomotorische Parkinsonsyndrom, dessen Antriebsminde-
rung unseres Erachtens einen wesentlichen Teil des therapeutischen
Effektes (siehe unten) ausmacht, war bei unseren Fallen bisher im Unter-
schied zur Encephalitis lethargica ausnahmslos funktionell-reversibel.

Diese Parallelen zwischen den uns bisher als Zustinde mit Krankheits-
wert geldufigen Syndromen der Encephalitis lethargica und den Syndro-
men unter Chlorpromazin- und Reserpinbehandlung mégen zunéchst
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erschrecken. Jedoch steht bisher bekannlich die Mehrzahl der kérper-
lichen Behandlungsmethoden in der Psychiatrie dem Prinzip nahe, den
Teufel mit dem Beelzebub auszutreiben (Malaria- bzw. Fieberbehand-
lung, Hervorrufung epileptischer Anfélle [Schockbehandlung], Aus-
lésung hypoglykdmischer Zustdnde durch Insulin, Auslésung eines
Stirnbirnsyndroms durch Leukotomie). So lange der therapeutische
Nutzen wie bei Chlorpromazin und Reserpin wesentlich die Nachteile
iiberwiegt, ist nichts gegen dieses Prinzip einzuwenden.

b) Aniriebshemmung und Motilititseinengung vm Sinne des psycho-
motorischen Parkinsonsyndroms bzw. der retikuldrcorticostridiren Hem-
mung. Bel den 45 mit Chlorpromazin behandelten Patienten, tber die
wir 1954 berichieten, lieB sich nur in sechs Fillen keine strifire Schrift-
einengung bzw. -verkleinerung nachweisen. Einzelheiten hierzu siehe
Haase®®. Zu niedrige Dosierung, die auch eine Antriebsdémpfung ver-
missen lieB, oder unterschiedlich bedingte Schreibunfihigkeit waren die
Hauptursachen dafiir. Dagegen war bei 39 der 45 Fille stridire Schrift-
versteifung bzw. -verkleinerung nachweishar. Von diesen 39 Fillen
bestatigten 36 gleichzeitig auf Befragen eine Antriebsminderung. Ein-
zelne dieser Kranken lieBen auch in der Grobmotorik, z. B. beim Gehen,
verminderte Mitbewegungen deutlich erkennen. Unsere weiteren Unter-
suchungen fithrten zu analogen Ergebnissen.

Zur Klirung der Frage, welche Personen am ausgeprigtesten mit
extrapyramidalen Symptomen auf die Behandlung reagieren, sind
weitere Untersuchungen erforderlich*. Zu graphometrischen, d.h. quanti-
tativen Untersuchungen von Schreiben und Schrift vergleiche man hier-
zu GRUNEWALD 0,11, '

Bei den mit Reserpin behandelten Patienten war die stridre Motilitdts-
einengung wesentlich ausgepréiigter als bei den mit Chlorpromazin
behandelten, wihrend aber die erwiinschte Antriebsminderung nicht
wesentlich ausgeprigter war. Als Veranschaulichung hierzu dienten die
Schriftproben eines Patienten, der zunichst mit Chlorpromazin und
dann mit Reserpin behandelt wurde (Abb. hierzu s. Hassk 13).

Wie schon angedeutet, wurde die therapeutisch erwiinschte Antriebs-
minderung des Syndroms von den Kranken weitgehend selbstkritisch
erlebt. Sie fithlten sich affektiv entspannt und gaben dariiber hinaus auf
Befragen an, daB sié mehr Energie fir Handlungen (z. B. Gehen, Schrei-
ben an die Angehédrigen usw.) aufbringen miuiten und iiberhaupt Wemger
Energie hitten als ohne die Medikamente.

¢) Rigor. Im Chlorpromazin ist bekanntlich neben der sympathiko-
lytischen eine stark vagolytische Komponente enthalten. Die letztere
wirkt, wie wir aus den Erfahrungen mit Atropin bei Parkinsonkranken

* Erginzung bei der Korrekiur. Inzwischen erschien hierzu eine Arbeit von FREY-
HAN [Nervenarzt 28, 504 (1957)].
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wissen, gegen den Rigor. Da also Chlorpromazin schon seine Anti-Rigor-
Behandlung in sich selbst enthélt, ist es klar, dal Muskeltonuserhéhun-
gen im Sinne des Rigor nur selten und nur geringgradig festzustellen
waren. ,

Im Reserpin ist dagegen eine vagotone Komponente enthalten. Dem-
entsprechend war hier der Rigor wesentlich stidrker und héufiger unter
der Behandlung festzustellen (wie auch vermehrter Speichelflufl gegen-
tiber héufiger Trockenheit im Mund bei Chlorpromazin).
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Abb. 2.3 Hypomanische Verstimmung bei einer paranoiden Schizophrenie, 50 Jahre. Vor der Reserpin-

kur. b 12 Tage danach. Inzwischen tégiich 2 X 2 mg Reserpin in Tabletten. Steigerung der hypo-

manischen Verstimmung (Reserpinfolge?). ¢ 1 Woche danach. Inzwischen 3 x 5 mg Reserpin i.m.

Schlift sehr viel; wenn nicht schlafend, zeitweise motorisch unrubig (Akathisie). Vollige Schrift-

auflgsung in Zusammenhang mit Tremor. d 6 Tage danach. Reserpin-Dosis um téglich 4 mg i. m.
reduziert. Patient steht wieder auf. Hypomanie nur angedeutet

d) Tremor. Wie besonders die feinmotorischen Untersuchungen zeigten
(Handschrift), gehort der Tremor analog dem Rigor zu den fakultativen
Symptomen, die fehlen koénnen (besonders beim Chlorpromazin).
Gewshnlich kommt es jedoch beim Chlorpromazin zu feinschldgigem
Tremor, wihrend es unter Reserpin (besonders bei hoherer Dosierung —
etwa ab 6—8 mg téglich) auch zu grobschligigem Tremor kommen kann,
der dann z. B. bis zur volligen Schreibunfihigkeit fithrt, die den Patienten
nicht selten beunruhigt (siehe Abb.2).

e) Akathisie. BiNg? berichtet iiber eine Mitteilung TrROUSSEAUS von
einem Parkinsonkranken aus der Umgebung Napoleons ITI., der als
Kéammerer gegen alle Etikette nicht ruhig sitzen konnte und umbherlief.
Er nannte das Syndrom nach Haskovec Akathisie (xadifw = ich sitze).
Wir ibertrugen (19551%) diese Bezeichnung auf die entsprechende
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Symptomatik, die wir vorwiegend bei htherer Dosierung und besonders
unter Reserpin beobachteten. Jedoch erlebte Verf. auch im Selbstversuch
mit nur 50 mg Chlorpromazin per os einige Minuten, bei denen Miflempfin-
dungen in den Beinen auftraten und die Beine bewegt werden mufBten.
Die Akathisie trat fakultativ auf, und die néheren Bedingungen ihres
Auftretens bleiben noch zu ergriinden. Es ist unseres Erachtens auch
noch nicht geklédrt, wieweit alle irritativ-hyperkinetischen Zustéande, die
ja nicht selten unter der Behandlung
auftreten und letztere beeintréchti-
gen,mitdieser vermutlich auf Muskel-
tonusverdnderungen riickfithrbaren
Akathisie identisch sind, bzw. sich
von ihr unterscheiden.

) Extrapyramidale, paroxysmale
Dyskinesten. Vorwiegend bei jiinge-
ren Patienten und weitgehend in den
ersten Tagen der Behandlung wur-
den Dyskinesien beschrieben, die
relativ rasch auftraten und jeweils
nach spétestens 2—3 Std abklangen.
Sie stehen vermutlich auch in Zusam-
menhang mit zu rasch ansteigender
Dosierung. Wir erwidhnten drei der-
artige junge ménnliche Patienten !5,

Abb. 3. Passagerer Torticollis spasticus bei bei denen es zu Ppassageren Zustin-
einem 25 jahrigen Patienten am Beginn einer den mit Torticollis spasticus am Be-

Chlorpromazinbehandlung . .
ginn der Chlorpromazinbehandlung

kam (s. Abb. 3). Ein weiterer Kranker, der iiber mehrere Monate mit Chlor-
promazin bzw. Reserpin ambulant behandelt worden war, dann wegen
Verschlechterung wieder aufgenommen wurde, reagierte nunmehr sowohl
auf Reserpin wie auch Chlorpromazin bei mehreren Behandlungsver-
suchen mit stundenlang anhaltenden Blickkrimpfen'®. Schauanfille bei
Zwangskrankbeit infolge Chlorpromazinbehandlung beschrieb v. Dir-
FURTHS, der auflerdem in unserem Sinne auf die therapeutische Bedeu-
tung der extrapyramidalen Antriebs- und Motilititshemmung hin-
wies, bei einem Kranken. Ausfiihrliche Beschreibung derartiger
Dyskinesien lieferten im deutschen Sprachgebiet inzwischen KunreN-
EAMPFF u. TARNOWY sowie CoNrRAD, DoMANOWSKY u. WIESER? Im
einzelnen betrafen die Dyskinesien Mund (Schnauzkrampf, dystonische
Stellungen der Zunge), Augen (Blinzel- und Schaukrdmpfe), Kopf, Hals
und obere Extremititen (passagere dystonische Haltung) und unterschie-
den sich nicht grundsétzlich von der entsprechenden bisher bekannten
Symptomatik des postencephalitischen Parkinsonsyndroms.
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IIL. Beziehungen der extrapyramidalen Chlorpromazin- und
Reserpin-Symptomatik zum therapeutischen Effekt

Bei der Beurteilung kérperlicher Behandlungsmethoden in der Psych-
iatrie stellt v. BAEYER! die ,, Eigenwirkung® einer Kur deni , klinischen
Eiffekt* gegeniiber und versteht unter der ,,Eigenwirkung® die unmittel-
baren kausalenund unspezifischen,d.h.vonder Art der behandelten Stérung
unabhéingigen, Folgen im Seelischen. Wir haben diese Gesichtspunkte
seinerzeit ¥ auf die Chlorpromazin-und Reserpin Therapie iibertragen. Wir
mdchten nicht behaupten, daB sich die Bigenwirkung beider Medikamente
mit der antriebsddmpfenden Wirkung eines mehr oder weniger typischen
psychomotorischen Parkinsonsyndroms erschépft, nehmen aber an, dafl
sich von hier aus besonders bei héherer Dosierung ein wesentlicher Teil
der Wirkungen erkléren 146t. Wenn STAERHELIN'® zu der Auffassung kam,
daB eine therapeutischniitzliche Korrelation zwischen ,, Parkinsonoid‘ und
Chlorpromazintherapie besteht, so ging es uns dariiber hinaus um die
Frage, worauf dieser therapeutisch vorteithafte Effekt im einzelnen beruht.

a) Um die lebensferne Trennung der Begriffe Antrieb und Motorik zu
vermeiden, sprachen wir von ,,Handlungsantrieben, die in ihrer unwill-
kiirlichen extrapyramidalen Komponente durch Chlorpromazin und
Reserpin gehemmt werden. Damit kommt es auch zu affektiver Entspan-
nung und einer allgemeinen Minderung der Interessen, sobald wenigstens
die Feinmotorik in der Schrift striire Hemmungen (Zentripetalitéit, wie
Verkleinerung, Verengung, verminderte Rechtsliufigkeit u. a.) erkennen
148t (siehe Haasm12,13,15),

b) Wir nehmen- an, da8 eine Hemmung der normal-psychischen
Erlebnisproduktion an diese Bremsung der Handlungsantriebe bei
beiden Medikamenten gekniipft ist.

Entscheidend fiir diese Eigenwirkung ist also die an die extrapyramidale
Motilitdtseinengung gekniipfte Antriebsminderung. Dieser therapeutische
Effekt wirdideal durch Chlorpromazin erreicht, da hier ein Maximum an
Antriebsminderung mit einem Minimum ihres motorischen Korrelates ver-
bunden ist. Das Reserpin erreicht dieses Wirkungsoptimum unseres Er-
achtens nicht, da seine Wirkung bei héherer Dosierung zu stark mit auBer-
bewuBten motorischen Mechanismen (Rigor, Tremor, evtl. beunruhigende
Motilitdtseinengung) belastet ist. Damit ist schon gesagt, daB Rigor, Tre-
mor, Dyskinesien, Akathisie als therapeutisch storende, fakultative extra.-
pyramidale Symptome anzusehen sind. Sie haben natiirlich nichts mit der
erwiinschten Eigenwirkung; der Hemmung der extrapyramidal gesteuerten
Handlungsantriebe, die in jedem Parkinsonsyndrom enthaltensind, zu tun.

¢) Der , klinische Effekt*, der von der Art der behandelten psychischen
Stérung abhingt, 146t sich weitgehend aus dieser unspezifischen
Eigenwirkung ableiten: 1. Hemmung aller psychomotorischen Erregungs-
zustinde (unabhingig vom Grundleiden). 2. Damit Hand in Hand gehend
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affektive Entspannung (unabhéngig vom Grundleiden). 3. Hemmung der
psychotischen Erlebnisproduktion (Halluzinationen, Wahneinfdlleu.a. —
unabhingig vom Grundleiden).4. Psychomotorische Ddmpfung bei Manien.
Bei Depressionen zwar affektive Entspannung, aber bei hoherer Dosie-
rung Zunahme psychomotorischer Hemmung und evtl. weitere Senkung
der depressiven Grundstimmung. Letztere erklart sich aus der engen Ver-
kniipfung von Antrieb und vitaler Stimmung (siehe EwarLp — BroToxus®).

Die bei der iiblichen Behandlung oft unerwiinscht starken stridren
motorischen Hemmungssymptome des Reserpin wirken sich vorteilhaft
bei stridren Enthemmungssymptomen, d. h. choreatischen Hyperkinesen
aus. Wir konnten dies experimentell bei 10 Choreatikern (9 Chorea-
Huntington-Félle) objektivierens, bei denen wir vor, wihrend und nach
der Behandlung die Motorik untersuchten (Unterstiftzeichentest, Hand-
schrift, Schreibdruck und Klopftest auf der Schreibwaage, Ergograph).
Abb. hierzu sieche HaasrS,

Jedoch zeigen die klinischen Beitrdge von BRANDER? u. a., daB auch
Chlorpromazin erwartungsgeméll choreatische Hyperkinesen giinstig
beeinfluit. Es handelt sich hier also natiirlich nur um einen graduellen
Unterschied der beiden Medikamente.

Fine weitere Besonderheit der Reserpinwirkung sehen wir in der
aktivierenden und personlichkeits-aufschlieBenden Wirkung bei niederer
Dosierung (bis 1—3mg téiglich, maximal etwa 6 mg tédglich). Wir nutzen
sie seit Jahren bei inaktiven, besonders kataton Schizophrenen, unter
Umsténden auch bei leichten Depressionen. Diese Wirkung steht auBer-
halb der erwihnten Eigenwirkung der Hemmung der Handlungsantriebe,
die erst bei hoherer Dosierung des Reserpin im Vordergrund steht, Wieder-
holt fanden wir wahrend dieser aktivierenden Wirkung Schrifterweiterung
(siche Abb.2). Es ist mdéglich, daB diese aktivierende bzw. enthemmende
Reserpinwirkung der hemmenden Wirkung, entsprechend der pharmakolo-
gischen Arndt-Schultzschen Regel, vorausgeht. Danach kénnen viele Medi-
kamente in niedrigen Dosen erregend und in hoheren sedativ, evtl.
lihmend wirken. Esist aber auch nicht ausgeschlossen, daf es sich dabeium
eine génzlich andere Wirkungsweise handelt, die einer anderen Eigen-
wirkung des Reserpin entspringt und sich nicht unseren Gesichtspunkten
unterordnen 148t. Weitere Untersuchungen hierzu sind erforderlich.

IV. Neurophysiologische Wirkungshypothese von Chlorpromazin und
Reserpin im Hinblick auf die extrapyramidale Symptomatik
Bevor die extrapyramidale Symptomatik bei der Chlorpromazin-
Behandlung bekannt war, wurde wiederholt von einer pharmakologischen
Leukotomie gesprochen. Jedoch gilt besonders seit der Encephalitis
lethargica Epidemie die Zuordnung der Schlafregulation, ferner der extra-
pyramidalen Symptomatik mit den entsprechenden Antriebsstérungen zu
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den Zentren des Hirnstamms als gesichert. Bei der lokalisatorischen Zu-
ordnung von Antrieb und Bewegung ging man in den letzten Jahrzehnten
dazuiiber, weniger die einzelnen motorischen Zentren (Pallidum, Striatum)
herauszustellen und mehr die Funktionskreise zu betonen, wie ja wohl das
Bild des Kreises diesem neurophysiologischen Geschehen niher kommt als
das Bild einer Ursache-Wirkungs-Kette, die stets einen Anfang und ein
Ende setzt. (Weiteres hierzu siehe Haasr3:.14) Wichtig ist, dafl nach
WiLson?! u. Furron® auch die Hirnrinde in diesen Funktionskreis des
extrapyramidalen Systems eingeschlossen ist. Dies ist fiberzeugend, wenn
man z. B. mit WiLsox bedenkt, dafl choreatische Hyperkinesen iiber die
Rinde zustandekommen miissen, da sie zu differenziert sind, um direkt
auf ein enthemmtes Pallidum zuriickgefiihrt werden zu kénnen.
Bekanntlich wurde nun die Chlorpromazinwirkung mit einer Hem-
mung der retikuléren Substanz (siehe hierzu LEEMANN®) in Zusammen-
hang gebracht. Unter der Voraussetzung, dafl diese neurophysiologische
Annabme den Tatsachen gerecht wird, haben wir'® darauf hingewiesen,
daB die efferenten Fasern der retikuléiren Substanz des Hirnstamms zum
Nucleus ruber ziehen. Somit setzen sich die Impulse der retikulédren Sub-
stanz iiber den Tractus rubrospinalis in extrapyramidale Motilitdt um.
Danach wére unseres Erachtens vielleicht die Hypothese gestattet, bei
Chlorpromazin und Reserpin von einer Hemmung eines retikulér-cortico-
stridren Funktionskreises zu sprechen. Man kénnte dann vermuten, daf3
zwar kein Zentrum dieses Funktionskreises isoliert gehemmt wird, daB
aber Reserpin mehr an der stridiren und Chlorpromazin mehr an der
retikuldren Schaltstelle dieses Funktionskreises angreifen.
Unserefeinmotorischen Untersuchungen (Handschrift u. a.) bei mit Chlor-
promazin und Reserpin behandelten Patienten fithrten uns ferner zu der
Annahme, dafl wir mit beiden Medikamenten zwischen der Gruppe der
Schlafmittel einerseits und der Gruppe der wesentlich schwécher sedativ
wirkenden vegetativen Entspannungsmittel (Bellergal usw.) andererseits
stehen. Esbesteht bekanntlich nach den ersten Tagen der Chlorpromazin-
und Reserpinbehandlung keine Somnolenz wie bei Schlafmitteln. Die Wir-
kung geht trotzdem (in gentigender Dosierung) weit iiber den sedativen
Effekt der bei Bewufltseinshelligkeit affektiv ddmpfenden Stoffe der Sym-
pathico- und Vagolytica hinaus. Wirnehmen daher an, daf Chlorpromazin
und Reserpin deshalb einen so stark ausgeprigten psychomotorisch
ddmpfenden Effekt haben, weil sie zumindest zu einem wesentlichen Teil
dort angreifen, wo Antriebe ihre erste Umschaltung in Motorik erfahren.

Zusammenfassung
Die Kenntnisse iiber die Psychosomatik extrapyramidaler Motilitats-
storungen, die Kliniker bes. seit der Encephalitis lethargica-Epidemie
sammelten und die wir gemeinsam mit A. Gross beim (vorwiegend)
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postencephalitisch bedingten Parkinsonsyndrom experimentell stiitzten,
wurden auf die Chlorpromazin- und Reserpintherapie iibertragen. Es
wurde dabei von klinischen und experimentellen (feinmotorischen) Unter-
suchungen bei Chlorpromazin- und Reserpinkuren ausgegangen, iiber die
wir ab 1954 mehrmals berichteten und die zeigten, dafl beide Medika-
mente bei nicht zu niedriger Dosierung regelmifig eine extrapyramidale
Anftriebsminderung und Motilitdtseinengung im Sinne eines mehr oder
weniger typischen Parkinsonsyndroms auslosen. Auf eine therapeutisch
giinstige aktivierende Sonderstellung des Reserpin bei kleinen Dosen
(etwa 3 mal 1 bis 3 mal 2 mg tgl.) wurde hingewiesen.

Aus der , Eigenwirkung” (im Sinne von BAEYERS) dieses abortiv
parkinsonistischen Syndroms wurde weitgehend der ,klinische Effekt*
der Wirkung beider Medikamente abgeleitet. Damit ergibt sich die thera-
peutische Sondersteliung von Chlorpromazin und Reserpin, die dort hem-
mend angreifen, wo Antriebe ihre erste Umschaltung in Motilitit erfahren.

In Anlehnung an die Untersuchungen der Neurophysiologen wurde die
Hypothese einer Hemmung im reticuldr-corticostridiren Funktionskreis
durch beide Stoffe aufgestellt. Dabei sind fakultative, therapeutisch nach-
teilige und unerwiinschte Symptome: Tremor, Rigor, Unruhezustinde
(= Akathisie), paroxysmale Dyskinesien und zu starke Hemmungen der
Grobmotorik, wie sie bes. durch Reserpin, seltener und in geringerem
Grade durch Chlorpromazin, ausgelést werden. Obligat und therapeu-
tisch erwiinscht dagegen ist ein Maximum an Antriebsminderung mit
einem Minimum ihres extrapyramidalen motorischen Korrelates.
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