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I. Allgemeine Henntnisse iiber Beziehungen der extrapyramidalen 
Symptomatik zum Psychisehen 

W/~hrend L~sionen des Pyramidenbahnsystems nicht gesetzmi~i]ig mit 
Antriebsgnderungen verknfipft sind, wurde schon vor 35 Jahren nach der 
Encephalitis lethargica Epidemie beim Parldnsonsyndrom z .B.  ein 
Zusammenhang zwischen motorischer Inaktivit~t und Antriebsminderung 
beschrieben. Wir haben fiber die einschl~gige Literatur seiner Zeit 
zusammenfassend berichtet 1~ und erinnern an unsere gemeinsam mit 
Gaoss 9 durchgefiihrten experimentell-psyehologischen Untersuchungen 
an Kranken mit extrapyramidalen Hyperkinesen sowie an (vorwiegend) 
postencephalitisch bedingten Parkinsonkranken. Bei den letzteren lieB 
sich eine Antriebsminderung nachweisen (Kraepelin-Rechentest, Bnch- 
stabendnrehstreichtest, Untersuchungen an der Sel~oeibwaage und am 
Ergographen), die sich nicht auf die motorische Behinderung zurfick- 
ffihren lieB. Wie wei~ versucht wurde, diese Antriebsminderung willens- 
miil~ig zu kompensieren, hing yore Sehweregrad des Syndroms und der 
betreffenden PersSnlichkeit ab. Bei schwersten Syndromen kam as zu 
weitgehendem Antriebsversanden. (In diesem Stadium konnten die 
Kranken gewShnlich kaum zum Aufstehen aus dem Bert beweg~ werden.) 

Explorationen, psychologische Testuntersuchungen und gleichzeitig 
Untersuchungen der Motorik (Handschrift einsehliel31ich Schreibwaage 
u .a . )  bestgtigten uns friihere klinische Beobachtungen, wonaeh Ent- 
spreehungen zwischen der extrapyramidal bedingten Verminderung 
bzw. der Einengung der Motilit~t (besonders eindrucksvoll objektiviert 
dm'ch Schriftverkleinerung) und der Antriebsminderung bestehen. Diese 
regelmiiSigen Entsprechungen zwisehen Antrieb und extrapyramidaler 

* Auf Anregung yon Herrn Prof. Dr. IN. S. KLI~:E (INew York) zusammengestellt. 
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Motilitgt sind - -  abgesehen yon der willensmi~l~igen Kompensation der 
Pers6nliehkeit - -  kompliziert dutch aul3erbewui~te motorische Mechanis- 
men, wie besonders Rigor und Tremor. So komm~ es, dab hoehgradige 
extrapyramidale Motilitgtseinengungen nur mit geringer Antriebs- 
minderung verkniipft sein kknnen und umgekehrt. Insbesondere besteht 
keine Beziekung zwischen Rigor and Antrieb, was schon FO~RST~,I~ 7 1921 
bei der Kombination yon Tabes und Parkinsonsyndrom (also ohne Rigor) 
feststellte. 

Die engen Verknfipfungen yon Antrieb und extrapyramidal bedingter 
Moti]its werden verstgndlieh, wenn man bedenkt, dal~ 
Antrieb stets nur motorisch sicktbar werden kann. Der Begriff Antrieb 
ist eine Abstraktion. Er tritt erst in Erscheinung wie potentielle Energie 
als kinetische Energie. Wie es auck bei der leblosen Maschine stets einen 
Bereieh gibt, in dem sieh 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 ~3ber- 
tragung auf die Bewegung. Das motorische System, das kierffir in Be- 
tracht kommt, und die Quantitiit der Bewegungsexkursionen bestimmt 
(unwillkfirliche Massen-Bewegungen, Mitbewegungen), ist bekanntlieh 
das extrapyramidale System, ws das Pyramidenbahnsys~em vor- 
wiegend ffir willkiirliche Einzelbewegungen zusti~ndig ist. (Weiteres fiber 
Beziekungen zwischen Antrieb, Motilitgt and psychischem Gesckehen 
siehe HAASE 15.) 

Keineswegs erseh6pfen sick die engen Beziehungen zwischen extra- 
pyramidaler Symptomatik und Psychischem in dem Syndrom der 
Antriebshemmung mit allen ihren Folgen ffir das Psychische einerseits 
und der extrapyramidalen Motilitgtseinengung andererseits (im Sinne 
eines mehr oder weniger typischen Parkinsonsyndroms), aber sie werden 
hier hervorgehoben, weft sie ffir den tkerapeutiseken Effekt yon Reserpin 
und Chlorpromazin unseres Eraehtens yon wichtiger Bedeutung sind. 
Es sei nur der Vollstgndigkeit halber an die psychiscke Ausl6sbarkeit 
und aueh passagere Beeinflul~barkeit extrapyramidaler Symptome, wie 
Bliekkrgmpfe, Tremor u. a., erinnert, ferner an die psychiscke Symptoma- 
tik bei Choreatikern, wie besonders Affektlabilit~t, Unbeherrschtheit uncl 
Konzentrationsmangel usw., fiber die wir ebenfalls zusammenfassend 
berichteten 14. 

lI. Art und Hiiufigkeit tier extrapyramidalen Symptomatik 
bei der Therapie mit Chlorpromazin und Reserpin 

a) Parallelen zu ence~phalitischen Syndromen. ST~R~ s0 unterschied bei 
der Encephalitis lethargiea die hypersomnisch-opthalmoplegisehe yon 
der irritativ-hyperkinetischen Form, aus denen sick in mehr oder 
weniger gro2em Zeitabstand ein Parkinsonsyndrom entwickelt. (Weiteres 
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hierzu siehe HAASElU.) Wir wissen, da{] beim Reserpin wie beim Chlor- 
promazin gewShnlich in der ersten Behandlungswoche ein hypersom- 
nisches S~adium besteht. Bei der in den Anstalten fibliehen Dosierung 
geht das Stadium regelm~Big in ein Syndrom mit Antriebsminderung und 

Abb. la. Erster Tag der Kur (Megaphen) 

Abb. 1 b. Stri~re Gehemmthei~ mit 3Iikrograptlie und Rackbildung der l~echtsl~ufigkei~en bei 
kortikal durchgeformter Schrfft, nach 2 Wochen mit tgl. 400 mg in Tbl. (l~Iegaphen) 

zumindest feinmotor/soher (Handschrift) Motilit/~tseinengung im Sinne 
eines mehr oder weniger typisehen Parkinsonsyndroms fiber. Wir 
konnten dies bei rund 500 Handschriftuntersuehungen vet und w~hrend 
der Behandlung (stets gleicher Text und gleiche Schreibbedingungen und 
begleitende Exploration) bei Reserpin und Chlorpromazin erstmals 1954 
nachgewiesen 1~ (s. Abb. l, ferner ItAASW12,13,16.) 

Im Untersehied zur Encephalitis lethargica sind die Syndrome der 
Somnolenz und des folgenden psyehomotorisehen Parkinsonsyndroms 
geringer ausgepr~gt und folgen unmittelbar aufeinander -- gleichsam im 
Zeitraffertempo. Ophthalmoplegisehe Symptome im hypersomnisehen 
Stadium sind uns bisher nicht bekannt geworden (jedooh Bliekkrs 
siehe unten). Irritativ-hyperkinetische Symptome sind bei beiden 
Medikamenten (besonders abet beim Reserpin) nicht selten. Das naeh- 
folgende psychomotorisehe Parkinsonsyndrom, dessen Antriebsminde- 
rung unseres Eraehtens einen wesentlichen Teil des therapeutisehen 
Effek~s (siehe unten) ausmaeht, war bei unseren F~llen bisher im Unter- 
schied zur Encephalitis lethargica ausnahmslos funktionell-reversibel. 

Diese Parallelen zwischen den uns bisher als Zust~nde mit Krankheits- 
wert gel~nfigen Syndromen der Encephalitis lethargiea und den Syndro- 
men unter Chlorpromazin- und Reserpinbehandlung m~gen zun~ehst 
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ersehreeken. Jedoch steht bisher bekannlich die Mehrzahl der k6rper- 
lichen Behandlungsmethoden in der Psychiatric dem Prinzip nahe, den 
Teufel mit dem Beelzebub auszutreiben (Malaria- bzw. Fieberbehand- 
lung, Hcrvorrufung epileptischer Anf/ille [Schockbehandlung], Aus- 
16sung hypoglyk/~mischer Zust/~nde dutch Insulin, Ausl6sung eines 
Stirnhirnsyndroms dureh Leukotomie). So lange der therapeutisehe 
Nutzen wie bei Chlorpromazin und geserpin wesentlich die Nachteile 
fiberwiegt, ist niehts gegen dieses Prinzip einzuwenden. 

b) Antriebshemmung und Motiliti~tseinengung im Sinne des p~'ycho- 
motorischen Parkinsonsyndroms bzw. der retikuliircorticostriiire~ Hem- 
mung. Bei den 45 mit Chlorpromazin behandelten Patienten, fiber die 
wir 1954 berichteten, lieB sich nur in seehs Fgllen keine strigre Sehrift- 
einengung bzw. -verkleinerung nachweisen. Einzelhei~en hierzu siehe 
HA~tsE i~. Zu niedrige Dosierung, die auch eine Antriebsdgmpfung ver- 
missen lieB, oder untersehiedlieh bedingte Schreibunfghigkeit waren die 
Hauptursachen das Dagegen war bei 39 der 45 Fglle strigre Schrift- 
versteifung bzw. -verkleinerung nachweisbar. Von diesen 39 Fgllen 
bestgtigten 36 gleichzeitig auf Befragen eine Antriebsminderung. Ein- 
zelne dieser Kranken liegen auch in der Grobmotorik, z. B. beim Gehen, 
verminderte Mitbewegungen deutlich erkennen. Unsere weiteren Unter- 
suchungen fiihrten zu analogen Ergebnissen. 

Zur Klgrung der Frage, welche Personen am ausgeprggtesten mit 
extrapyramidalen Symptomen auf die Behandlung reagieren, sind 
weitere Untersuckungen erforderlich*. Zu graphometrischen, d.h. quanti- 
tativen Untersuchungen yon Schreiben und Schrift vergleiche man hier- 
zu GR/J:NEWALD io, ll. 

Bei den mit Reserpin behandelten Patienten war die stri~re Motilits 
einengung wesentlieh ausgeprs als bei den mit Chlorpromazin 
behandelten, w~hrend aber die erwfinsehte Antriebsminderung nicht 
wesentlich ausgeprs war. Als Veranschauliehung hierzu diengen die 
Schriftproben eines Patierlten, der zuns mit Chlorpromazin und 
dann mit geserpin behandelt wurde (Abb. hierzu s. HAASE l~). 

Wie schon angedeutet, wurde die therapeutisch erwfinschte Antriebs- 
minderung des Syndroms von den Kranken weitgehend selbstkritisch 
erlebt. Sie fiihlten sich affektiv entspannt und gaben darfiber hinaus auf 
Befragen an, dag sic mehr Energie ffir Handlungen (z. B. Gehen, Schrei- 
ben an die Angeh6rigen usw.) aufbringen mtiBten und iiberhaupt weniger 
Energie hs als ohne die Medikamente. 

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

* Ergiinzung bei der Korrektur. Inzwisehen ersehien hierzu eine Arbeit yon F~Eu 
~A~r [Nervenarzt 28, 504 (1957)]. 
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wissen, gegen den Rigor. Da also Chlorpromazin schon seine Anti-Rigor- 
Behandlung in sich selbst enth/ilt, ist es klar, da{~ MuskeltonuserhShun- 
gen im Sinne des l~igor nur selten und nur geringgradig festzustellen 
waren. 

Im Reserpin ist dagegen eine vagotone Komponente enthalten. Dem- 
entsprechend war hier der Rigor wesentlich st/irker und h/~ufiger unter 
der Behandlung festzustellen (wie aueh vermehrter Speichelflul3 gegen- 
fiber hgufiger Troekenheit im Mund bei Chlorpromazin). 

�9 

e 

Abb. 2. a Hypoman i sche  V e r s t i m m u n g  bei einer paranoiden Schizophrenie, 50 Jahre ,  Vor der Reserpin-  
kur.  b 1 2 T a g e  danach.  Inzwischen t~glich 2 x 2 m g  Reserp in  in Tablet ten.  S te igerung der  hypo .  
mauischen  V e r s t i m m u n g  (l~eserpinfolge?). c 1 Woche danach.  Inzwischen  3 x 5 m g  Reserp iu  i .m .  
Schl~ft sehr  viel ;  wenn nicht  schlafend, zeitweise motor isch  unruhig  (Akathisie).  VSllige Schrif t-  
auflOsung in Z u s a m m e n h a n g  m i t  Tremor .  d 6 Tage danaeh,  t teserpin-Dosis  u m  t~glich 4 m g  i .m .  

reduzier t .  Pa t i en t  st, eht  wieder  auf.  t t ypoman ie  nLtr angedeute t  

d) Tremor. Wie besonders die feinmotorischen Untersuehungen zeigten 
(Handschrift), gehSrt der Tremor analog dem Rigor zu den fakultativen 
Symptomen, die fehlen k6nnen (besonders beim Chlorpromazin). 
GewShnlich kommt es jedoch beim Chlorpromazin zu feinschl/igigem 
Tremor, w/ihrend es unter Reserpin (besonders bei h6herer Dosierung - -  
etwa ab 6--8 mg tiiglieh) aueh zu grobsehl/igigem Tremor kommen kann, 
der dann z. B. bis zur v611igen Sehreibunf/~higkeit ffihrt, die den Patienten 
nieht selten beunruhigt (siehe Abb. 2). 

e) A/cathisie. BINr ~ berichtet fiber eine Mitteilung TROUSSEAUS von 
einem Parkinsonkranken aus der Umgebung Napoleons III. ,  der als 
Kiimmerer gegen alle Etikette nicht ruhig sitzen konnte und umherlief. 
Er nannte das Syndrom naeh HAgKOVEC Akathisie (~a0~$co = ieh sitze). 
Wir fibertrugen (195513) diese Bezeiehnung auf die entsprechende 
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Symptomatik, die wir vorwiegend bei hSherer Dosierung und besonders 
unter l~eserpin beobachteten. Jedoch erlebte Verf. auch im Selbstversueh 
mit nur 50 mg Chlorpromazin per os einige Minuten, bei denen Mil~empfin- 
dungen in den Beinen auftraten und die Beine bewegt werden mul3ten. 
Die Akathisie trat fakultativ anf, und die n//heren Bedingungen ihres 
Auftretens bleiben noch zu ergrfinden. Es ist nnseres Eraehtens auch 
noch nicht gekl/irt, wieweit alle irritativ-hyperkinetisehen Zust/~nde, die 

ja nieht selten unter der Behandlung 
auftreten und ]etztere beeintr/~chti- 
gen,mit dieser vermutlieh aufMuskel- 
tonusver/~nderungen riickffihrbaren 
Aksthisie identiseh sind, bzw. sieh 
yon ihr unterscheiden. 

/) Extrapyramidale, paroxysmale 
Dyslcinesien. Vorwiegend bei jfinge- 
ren Patienten und weitgehend in den 
ersten Tsgen der Behandlung wur- 
den Dysldnesien besehrieben, die 
relativ rsseh auftrsten und jewei]s 
naeh sp/~testens 2--3 Std abklangen. 
Sie stehen vermutlieh auch in Zusam- 
menhsng mit zu raseh ansteigender 
Dosierung. Wir erw/~hnten drei der- 
artige junge ms Pstienten 15, 

Abb. 3. Passagerer Torticollis spasticus bei be i  denen es zu passsgeren Zust/~n- 
einem 25jghrigen Patienten am Beginn einer den mit Torticollis spssticus am Be- 

Chlorpr omazinbehandlung 
ginn der Chlorpromazinbehsndlung 

kam (s. Abb. 3). Ein weiterer Krsnker, der fiber mehrere Monate mit Chlor- 
promszin bzw. l~eserpin ambulant behandelt worden war, dann wegen 
Verschleehterung wieder aufgenommen wurde, resgierte nunmehr sowohl 
auf Reserpin wie such Chlorpromazin bei mehreren Behandlungsver- 
suchen mit stundenlsng snhsltenden B]iekkrs 15. Sehsusnf/~lle bei 
Zwangskrankheit infolge Chlorpromszinbehandlung beschrieb v. DIr 
rTJRT~ 5, der auBerdem in unserem Sinne suf die therapeutische Bedeu- 
tung der extrapyramidalen Antriebs- und Motilits hin- 
wies, bei einem Kranken. Ausfiihrliche Beschreibung derartiger 
Dyskinesien lieferten im deutschen Sprsohgebiet inzwischen KU~LEN- 
KAMI~FF U. TARNOW 17 s o w i e  CONRAD, DOMANOWSKY U. W I E S E E  4. Im 
einzelnen betrsfen die Dyskinesien Mund (Schnsuzkrsmpf, dystonische 
Stellungen der Zunge), Augen (Blinzel- und Sehaukr/~mpfe), Kopf, Hsls 
und obere Extremitgten (pssssgere dystonische Haltung) und unterschie- 
den sich nieht grundsgtzlich yon der entsprechenden bisher bekannten 
Symptomatik des postencephslitischen Psrkinsonsyndroms. 
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IlL Beziehungen der extrapyramidalen Chlorpromazin- und 
Reserpin-Symptomatik zuln therapeutischen Effekt 

Bei der Beurteilung kSrperlicher Behandlungsmethoden in der Psych- 
iatrie ste]lt v. BAEY~R 1 die ,,Eigenwirkung" einer Kur dem ,,klinischen 
Effek~" gegenfiber und versteht nnter der ,,Eigenwirkung" die unmittel- 
barenkausalenundunspezifischen,d.h.vonderArtderbehandel~en St6rung 
nnabh~ngigen, Folgen im Seelischen. Wir haben diese Gesichtspunkte 
seinerzeit 13 auf die Chlorpromazin- und Reserpin Therapie fibertragen. Wir 
mSchten nicht behaup~en, dab sich die Eigenwirkung beider 1Vfedikamente 
mit der antriebsds eines mehr oder weniger typischen 
psychomotorischen Parkinsonsynch-oms erschSpft, nehmen abet an, dab 
sich yon hier aus besonders bei hSherer Dosierung ein wesen~licher Teil 
der Wirkungen erkl~ren ]~Bt. Wenn STA~.H~.Lr~ 19 zu der Auffassung kam, 
dai3 eine therapentischniitzliche Korrelation zwischen,,Parkinsonoid" und 
CMorpromazin~herapie besteht, so ging es uns dariiber kinaus um die 
Frage, worauf dieser therapeutisch vorteilhafte Effekt im einzelnen beruht. 

a) Um die lebensferne Trennung der Begriffe Antrieb und Motorik zu 
vermeiden, sprachen wir yon ,,Handlungsantrieben", die in ihrer unwill- 
kfirlichen ex~rapyramidalen Komponen~e dutch Chlorpromazin und 
Reserpin gehemmt werden. I)amit kommt es auch zn affek~iver Entspan- 
nung und einer allgemeinen Minderung der Interessen, sobald wenigstens 
die Feinmotorik in der Schrift strii~re Hemmungen (Zentripetalitiit, wie 
Verkleinerung, Verengung, verminderte Rechtsli~ufigkeit u. a.) erkennen 
l ~ t  (siehe HAAS~n,18,15). 

b) Wir nehmen an, dal~ eine Hemmung der normal-psyehischen 
Erlebnisproduktion an diese Bremsung der ttandlungsantriebe bei 
beiden Medikamenten geknfipft ist. 

Entscheidend ffir diese Eigenwirkung ist also die an die extrapyramidale 
Motilits geknfipfte Antriebsminderung. Dieser therapeutisehe 
Effekt wirdideal dutch Chlorprom~zin erreicht, da hier ein Maximum an 
Antriebsminderung mit einem Minimum ihres motorisehen Korrelates ver- 
bunden ist. Das Reserpin erreieht dieses Wirkungsoptimum unseres Er- 
achtens nieht, da seine Wirkung bei h6herer Dosierung zu stark mit aui3er- 
bewul3ten motorisehen Mechanismen (Rigor, Tremor, evtl. beunruhigende 
Motilit~tseinengung) belastet ist. Damit ist schon gesagt, dal3 Rigor, Tre- 
mor, Dyskinesien, Akathisie als therapeutisch stSrende, fakultative extra- 
pyramidale Symptome anzusehen sind. Sic haben natfirlieh niehts mit der 
erwfinsehten Eigenwirkung; der Hemmung der extrapyramida] gesteuerten 
Handlungsantriebe, die in jedem Parkinsonsyndrom enthalten sind, zu tun. 

e) Der ,,klinische Effekt", der yon der Art der behandelten psychischen 
St6rung abhiingt, li~t sieh weitgehend aus dieser unspezifischen 
Eigenwirkung ableiten : 1. Hemmung aller psyehomotorischen Erregungs- 
zusti~nde (unabhs gig vom Grundleiden). 2. Damit Hand in Hand gehend 
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affektive Entspannung (unabh/~ngig vom Grundleiden). 3. Hemmung der 
psychotischen Erlebnisproduktion (Halluzinationen, Wahneinf/~lle u. a. - -  
unabh~ngig yore Grundleiden).4. Psychomotorische D/impfung beiManien. 
Bei Depressionen zwar affektive Entspannung, aber bei hSherer Dosie- 
rung Zunahme psychomotorischer Hemmung und evtl. weitere Senkung 
der depressiven Grundstimmnng. Letztere erkl/~rt sich aus der engen Ver- 
kniipfung vonAntrieb und vitaler Stimmung (siehe EWALD --BIOTONUS6). 

Die bei tier iiblichen Behandlung oft unerwiinscht starken strigren 
motorischen Hemmungssymptome des l~eserpin wirken sich vorteilhaft 
bei stri~ren Enthemmungssymlotomen, d. h. ehoreatischen Hyperkinesen 
aus. Wir konnten dies experimentell bei 10 Choreatikern (9 Chorea- 
Huntington-Fglle) objektivieren ~6, bei denen wir vor, w/~hrend und naeh 
der Behandlung die Motorik untersuehten (Unterstiftzeiehentest, Hand- 
schrift, Schreibdruck und Klopftest auf der Sehreibwaage, Ergograph). 
Abb. hierzu siehe tIa_~s~ 2% 

Jedoeh zeigen die klinisehen Beitr/ige yon BgAND~g a u. a., dab auch 
Chlorpromazin erwartungsgem/ig choreatische Hyperkinesen giinstig 
beeinfluBt. Es handelt sich hier also natfirlieh nur um einen graduellen 
Unterschied der beiden Medikamente. 

Eine weitere Besonderheit der Reserpinwirknng sehen wir in der 
aktivierenden und persSnlichkeits-aufsehlieBenden Wirkung bei niederer 
Dosierung (bis 1--3 mg t/iglich, maximal etwa 6 mg ti~glich). Wit nutzen 
sie seit Jahren bei inaktiven, besonders kataton Sehizophrenen, nnter 
Umst/~nden aueh bei leichten Depressionen. Diese Wirkung steht auBer- 
halb der erwghnten Eigenwirkung der Hemmung der Handlungsantriebe, 
die erst bei hSherer Dosierung des Reserpin im Vordergrund steht. Wieder- 
holt fanden wir w//hrend dieser aktivierenden Wirkung Schrifterweiterung 
(siehe Abb. 2). Es ist mSglieh, dab diese aktivierende bzw. enthemmende 
1%eserpinwirkung der hemmendenWirkung, entspreehendder pharmakolo- 
gischen Arndt- Schultzsehen Regel, vorausgeht. Danaeh kSnnen viele Medi- 
kamente in niedrigen I)osen erregend und in hSheren sedativ, evt]. 
1/~hmend wirken. Es ist abet aueh nieht ausgeschlossen, dab es sich dabeium 
eine gi/nzlich andere Wirkungsweise handelt, die einer anderen Eigen- 
wirkung des I~eserpin entspringt und sieh nieht unseren Gesiehtspunkten 
unterordnen 1/~13t. Weitere Untersuchungen hierzu sind erforderlieh. 

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 yon einer pharmakologisehen 
Leukotomie gesprochen. Jedoch gilt besonders seit der Encephalitis 
iethargica Epidemic die Zuordnung der Schlafregulation, ferner der extra- 
pyramidalen Symptomatik mit den entspreehenden Antriebsst6rungen zu 
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den Zengren des Hirnstamms als gesichert. Bei der lokMisatorischen Zu- 
ordnung yon Antrieb und Bewegung ging man in den letzten Jahrzehnten 
dazu fiber, weniger die einzelnen motorisehen Zentren (Pallidum, Striatum) 
herauszustellen und mehr die Funktionskreise zu betonen, wie ja wohl das 
Bild des Kreises diesem neurophysiologischen Geschehen n/~her kommt als 
das Bild einer Ursache-Wirkungs-Kette, die stets einen Anfang and ein 
Ende setzt. (Weiteres hierzu siehe HAAs~13,14.) Wiehtig ist, daft nach 
WInso~ ~1 u. FULTO~ s auch die Hirnrinde in diesen Funktionskreis des 
extrapyramidalen Systems eingeschlossen ist. Dies ist fiberzeugend, wenn 
man z. B. mit WILson bedenkt, dab ehoreatische Hyperkinesen fiber die 
t~inde zustandekommen mfissen, da sic zu differenziert sind, um direkt 
auf ein enthemmtes Pallidum zurfickgef/ihrt werden zu k6nnen. 

Bekanntlich wurde nun die Chlorpromazinwirkung mit einer Hem- 
mung der retikulgren Substanz (siehe hierzu L~I~Ax~ ~s) in Zusammen- 
hang gebraeht. Unter der Voraussetzung, dab diese neurophysiologische 
Annahme den Tatsachen gerecht wird, haben wit TM daranf hingewiesen, 
dal~ die efferenten Fasern der retikul/iren Substanz des Hirnstamms zum 
Nucleus ruber ziehen. Somit se~zen sich die Impulse der retikul/~ren Sub- 
stanz fiber den Tractus rubrospinalis in extrapyramidale Motilitgt urn. 
Danach w/ire unseres Eraehtens vielleicht die Hypothese gestattet, bei 
Chlorpromazin und Reserpin yon einer Hemmung eines retikul/ir-cortieo- 
strigren Funktionskreises zu spreehen. Man k6nnte dann vermuten, dab 
zwar kein Zentrum dieses Funktionskreises isoliert gehemmt wird, daft 
abet Reserpin mehr an der stri/iren und Chlorpromazin mehr an der 
retikul/~ren Schaltstelle dieses Funktionskreises angreifen. 

Unsere feinmotorisehen Untersuchungen (Handschrift u. a.) bei mit Chlor- 
promazin und I~eserpin behandelten Patienten ftihrten uns ferner zu der 
Annahme, dab wir mit beiden Medikamenten zwischen der Gruppe der 
Sehlafmittel einerseits und der Gruppe der wesentlieh schwgeher sedativ 
wirkenden vegetativen Entspannungsmittel (Bellergal usw.) andererseits 
stehen. Es besteht bekanntlich nachden erstenTagen der ChlorI)romazin- 
und Reserpinbehandlung keine Somnolenz wie bei Schlafmitteln. Die Wir- 
kung geht trotzdem (in gen/igender Dosierung) weir fiber den sedativen 
Effekt der bei Bewul3tseinshelligkeit affektiv d~mpfenden Stoffe der Sym- 
pathico- und Vagolytiea hinaus. Wir nehmen daher an, dab Chlorpromazin 
und Reserpin deshalb einen so stark ausgeprggten psyehomotoriseh 
d~mpfenden Effekt haben, weil sic zumindest zu einem wesentlichen Teil 
dort angreifen, wo Antriebe ihre erste Umschaltung in Motorik erfahren. 

Zusammenfassung 
Die Kenntnisse fiber die Psyehosomatik extrapyramidaler Motilit/its- 

st5rungen, die Kliniker bes. seit der Encephalitis lethargica-Epidemie 
sammelten und die wit gemeinsam mit A. GRoss beim (vorwiegend) 
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pos tencepha l i t i sch  bed ing ten  P a r k i n s o n s y n d r o m  exper imente l l  s t i i tz ten ,  
wurden  au f  die  Chlorpromazin-  u n d  Rese rp in the rap ie  i iber t ragen .  Es 
wurde  dabe i  yon  kl in ischen und  exper imente l l en  (feinmotorisehen)  Unter -  
suchungen  bei  Chlorpromazin-  und  Rese rp inkuren  ausgegangen,  ~iber die 
wir  ab  1954 mehrma l s  be r i eh te t en  u n d  die  zeigten,  dal~ beide  Medika-  
men te  bei  n ieh t  zu n iedr iger  Dos ierung  regelmal~ig eine e x t r a p y r a m i d a l e  
A n t r i e b s m i n d e r u u g  u n d  Mot i l i t i t t se inengung im Sinne eines mehr  oder  
weniger  t yp i sehen  P a r k i n s o n s y n d r o m s  auslSsen. Auf  eine the rapeu t i seh  
gi inst ige ak t iv i e rende  Sonders te l lung  des Reserp in  bei  k le inen Dosen 
(etwa 3 real  1 bis 3 real  2 mg  tgl.) wurde  hingewiesen.  

Aus der  , ,E igenwirkung"  (ira Sinne yon  BAv,:f]~Rs) dieses a bo r t i v  
pa rk inson is t i sehen  S y n d r o m s  wurde  wei tgehend  der  , ,klinische Ef fek t "  
der  W i r k u n g  be ider  Med ikameu te  abgele i te t .  D a m i t  e rg ib t  sieh die thera-  
peut i sche  Sonders te l lung  yon  Chlorpromazin  und  Reserpin ,  die do r t  hem- 
m e n d  angreifen,  wo An t r i ebe  ihre erste Umscha l t ung  in Moti l i t i t t  erfahren.  

I n  Anlehnung  an  die  Un te r suchungen  der  Neurophys io logen  wurde  die 
H y p o t h e s e  einer H e m m u n g  im ret icul i~r-eort ieostr iaren Funk t ionsk re i s  
durch  beide  Stoffe aufgestel l t .  Dabe i  s ind faku l t a t ive ,  t he rapeu t i sch  naeh-  
tei l ige und  unerwi insehte  S y m p t o m e :  Tremor ,  Rigor ,  U n r u h e z u s t a n d e  
(---- Akathis ie) ,  p a r o x y s m a l e  Dyskines ien  u n d  zu s t a rke  H e m m u n g e n  der  
Grobmotor ik ,  wie sie bes. durch  l~eserpin, se l tener  und  in ger ingerem 
Grade  durch  Chlorpromazin ,  ausgelSst  werden.  Obl iga t  und  therapeu-  
t iseh erw/ inseht  dagegen is t  ein M a x i m u m  an A n t r i e b sminde rung  mi t  
e inem Min imum ihres e x t r a p y r a m i d a l e n  motor i sehen  Kor re la tes .  
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