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Die Ro•kastanie (Aesculus hippocastanum) ist im Laufe der letzten 
Jahre vermehrt  in den Bliekpunkt ther~peutischen Interesses ger/ickt. 
Es ist vor allem der Gesamtextrakt des RoBk~staniensamens, dem bei 
neurologiseh-neuroehirurgischen Erkrankungen eine g/instige Beeia- 
flussung der Hirn6deme zugesproehen wird. Uber den Wirkungsmechanis- 
mus des Gesamtextraktes ist man sieh nieht g~nz klar. Die Verhfitung 
eines experimentell erzeugten Hirn6dems dureh vorherige Gabe des 
Gesamtextr~ktes ~ spricht ffir eine Gef/il~bdichtung, eine Verminderung 
der Permeabilit/it ffir das toxisehe Agens. So ist aueh der Vorsehlag 1~ 
eine Behandlung des Seh/ideltraumas mit solchen schrankenabdiehten- 
den Mitteln einzuleiten, wenn man rechtzeitig der Entwicklung eines 
I-Iirn6dems vorbeugen will, durchaus einleuchtend. Wie steht es abet 
nun mit der Beobachtung einzelner Autoren n, dab ein bereits ent- 
wickeltes Hirn6dem unter der Gabe des Gesamtextraktes zurfiekgeh$ ? 
Hier mii$te eher eine Steigerung der Permeabilit/it zu dem raschen 
Abtransport der Stoffwechselsehlaeken ffihren. Der R/iekgang eines 
I{irn6dems naeh Venostasinverabreiehung erfolgt nicht fiber eine prim/ire 
Hirndrueksenkung. Wie wit an anderer Stelle zeigen konnten, resultiert 
im Gegenteil eine Erh6hung des Liquordruckes. Wir sind deshalb der 
Meinung, dal] der Gesamtextrakt der t~ol3kastanie prim/ir zu einer ver- 
mehrten Durchblutung f/ihr~ und dann fiber den Weg der Beeinflussung 
der Permeabilit/itsverh/tltnisse zum R/ickgang des 0dems 4. Die ver- 
mehrte Durchblutung naeh hoher Dosierung konnte von anderer Seite 5 
best/itig~ werden. Unter diesem Gesichtspunkt mul~ die Indikation zur 
Verabreichung des Gesamtextraktes der RoBkastanie bei hirndruek- 
steigernden Prozessen enger gestellt werden. Berficksichtigt man die 
Tatsache, dab die eerebrale Durchblutung bei steigendem Hirndruck 
yon einer gewissen Grenze an (400--500 mm H20 Liquordruck) ab- 
nimmt und auch medikament6s nicht gehoben werden kann, so liegt 
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es auf der Hand, dab die alleinige Gabe des RoBkastaniengesamt- 
extraktes in solchen F~tllen keinen Erfolg zeitigen kann. I-Iier kann nur 
eine prim~re Liquordrucksenkung mit einem sofort wirkenden Mittel 
wie Harnstoff, Fructose, Sorbit oder ~hnlichem yon I~utzen sein. Erst 
unter diesem ,,Entlastungseffekt" haben durchblutungsfSrdernde Mittel 
eine gewisse Chance. Die Frage der Permeabilit~tsbeeinflussung der Blut- 
I-Iirnschranke dutch RoBkastaniengesamtextrakt scheint uns noch nicht 
gekl~rt. Es ist unter anderem zu bedenken, dab eine Schrankenabdich- 
tung oder 0ffnung keineswegs ffir alle Stoffe gleichzeitig eintritt. So 
wird z.B. die Blut-Hirn-Schranke bei der Ratte durch hohe Gesamt- 
extraktgaben lediglich ffir Kalium etwas abgedichtet, w~hrend der 
Natriumfibertritt etwas erh6ht wird 1~ 

Sicher liegen nun die Verh~ltnisse beim Jscin, dem Saponin der 
l~oBkastanie anders. Das ~scin geh6rt chemisch in die Gruppe der 
sauren Saponine. Mit den Saponinen gemeinsam ist ihm die h~moly- 
tische Wirkung. Jedoch erwies sieh diese als praktisch unbedeutend, 
da bei Zufuhr therapeutischer Dosen H~moglobinwerte zu erreehnen 
sind, -- unter Zugrundelegung der maximalen Invitrowerte -- die im 
Bereich der normalen Blutmauserung liegen6,9,1~,1a. Uber die unterschied- 
fiche Wirkung dieses RoBkastaniensaponins ~scin gegenfiber dem Ge- 
samtextrakt wurde yon verschiedenen Autoren berichtetg,12, la. Sie 
fanden unter anderem einen sti~rkeren 6demverhindernden Effekt und 
im Tierexperiment eine Spiit~rkung nach 8--16 Std. Bei adrenekto- 
mierten Ratten erhielten sie nach Gabe yon Ascin keine 0demminderung 
mehr. Daher nahmen sie als Voraussetzung dieser Jscinwirkung eine 
in t ak te  Funktion der I~ebennierenrinde an. Das Jscin wurde friiher 
weitgehend aus dem Gesamtextrakt der RoBkastanie entfernt. Wir 
haben in einer friiheren Mitteilung 4 kurz auf das verschiedene Ver- 
halten dieser beiden Rol~kastanienpri~parate bezfiglieh ihrer Wirkung 
auf den Liquordruck hingewiesen und dfirfen an dieser Stelle die ein- 
zelnen Ergebnisse unserer Untersuehungen darstellen. 

Die Methodik nnserer Untersuchungen ist an anderer Stelle aus- 
ffihrlich er6rtert 3. 

Wir fiihrten Liqnordruckdauerregistrierungen nach ~scin an 27 Pa- 
tienten eines neurologisch-neuroehirurgischen Krankengutes dureh. 
Bei 15 Patienten lagen normale Liquordruckverh~ltnisse vor, bei 
11 Kranken bestand eine LiquordruekerhOhung tells a]s Folge eines 
Hirntumors, tefls a]s Folge eines ttirn6dems. Anf~nglieh injizierten wir 
2 rag. Da bei dieser niedrJgen Dosierung sich kein merklicher Effekt 
zeigte, steJgerten wit langsam auf 10 rag. Die unter vergleichbaren Be- 
dingungen statistiseh erfaBten Ergebnisse beschr/~nken sich auf 15 Pa- 
tienten, die in der Tabelle zusammengestellt sind. Wir beobachteten in 
keinem der F/~lle eine ,,fiberschieBende" Reaktion der Wirkungskurve 
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nach Wiedererreichen des Ausgangswertes. Die Einwirkung des J~scin 
auf den Liquordruck stellte sich in der I~egel unmittelbar ein, das 
Maximum des liquordrueksenkenden Effektes war nach 10 rain erreicht 
und naeh etwa 39 rain abgeklungen. Im Gesamtdurchschnitt ergab sieh 

Abb. la .  Beispiel der Liquordrucksenkung beim Menschen nach Injektion yon 10 rag )[scin (Fall 1 
der Tabelie) 
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Abb. 1 b. Graphische Darstellung der mittleren Liquordrucksenkung 

eine senkende Wirkung yon 13,3~ (P < 0,001). Diese beob~chtete 
Wirkung auf den Liquordruck (Abb. 1) entspricht ungef/ihr der Wirkung 
einer i.v. Gabe yon 24 g Glucose (14~ oder 0,24 g Theophyllinathylen- 
diamin (15~ 

(Die extrem hohe Liquordrucksenkung des Falles 3 mit 240/0 wurde 
statistisch nicht verwertet.) 

Die Vertr~glichkeit des •scin ist offensichtlich gut, subjektive ]3e- 
schwerden entstanden nicht, auch fanden sich klinisch keine Zeichen 
einer intravitalen H~molyse. Der Blutdruck blieb auch nach der ver- 
h~ltnism/igig hohen Dosierung bis auf geringffigige und fliichtige J~n- 
derungen systolisch und diastolisch konstant. 

Im Tierexperiment (Katze, Numal-[Roche]-Narkose 0,05 g/kg) 
zeig~e der Blutdruck nach 4 mg/kg J~scin im Gegensatz zum Gesamt- 
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ex t rak t  (0,6 cm3/kg), welcher immer  e inen s tarken Druckabfal l  vcr- 
ursachte,  eine bedeu tend  geringere Beeinflussung (Abb. 2). Diese geringen 
B lu td ruckschwankungen  liei~en sich auch nach maximale r  Atropini-  
s ierung des Versuchstieres (1 mg/kg) n ich t  aufheben,  sie scheinen also 

Nr. der Untersuchung Diagnose 

Tabe]le. Wirkung des Jl'sein (10 mg i.v.) au/ den Liquordruck 

P1 P~ -D~ D 

1. Glioblastoma multiforme 
2. Glioblastoma multiforme 

post operativ 
3. Encephalitis 
4. Carotisthrombose 
5. Cerebrales Angiom 
6. Contusio eerebri often 
7. Trigeminusneura]gie 
8. Glioblastoma multiforme 

post operativ 
9. Alte contusio cerebri 

Sch~delbasisfraktur 
10. Spinales Ependymom 
11. Maligner Exophthalmus 
12. Hypophysentumor, 

Exophthalmus 
13. Tumorverdacht nicht 

best~tigt 
14. Meningo-Encephalitis 
15.57uc]eus pulposus tternie 
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Mittelwer~: 2 --13,3~ --20,2 10 39 

Streuung: s ~ 3,6 • 5,1 ~=3,1 ]=[=10,1 

Signifikanz : P P <  0,001 

P,  = Ausgangsdruek in mm H20; P~ = erreiehter ~aximaldruck in ram I-I~O; 
/)~ = Differenz zwisehen Ausgangsdruck und ~aximaldruck in Prozent des Aus- 
gangsdruckes; D = Differenz in absoluten Werten (mmI-I20) ; t~ = Zeit in ~inuten 
bis zum Erreichen des Maximaldruckes; T = Zeit in ~inuten vom Beginn der 
Injektion bls zur Riiekkehr zum Ausgangsdruek. 

n ich t  durch  else acetylchol inar t ige Subs tanz  hervorgerufen zu werden. 
Die Dosierung des ~sc in  wurde in  An lehnung  an  die Ergebnisse  der 
Liquordruckbeeinf lussung gew~hlt  u n d  ist  a]lerdings sehr hoch. Trotz 
dieser hohen  Dosierung war aber  nu r  bei der Hi~lfte der Versuchstiere 
eine L iquordrucksenkung  festzustellen, die sich 5fter nach  anf~nglicher 
Druckste igerung einstellte. Die Ergebnisse des Tierversuches an  sechs 
K a t z e n  s ind also keinesfalls einheitlich. 
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Interessant sind die Reaktionen der Pia-Gef/~ge, die wir beobaehten 
koanten (Abb.3 and 4). So stellte sich 10 rain nach der i.v. Applikation 
yon 5 mg/kg Xscin eine deutliche Kontraktion der Arteriolen und Venolen 
dar. Naeh 15 rain hatte sieh die Kontraktion zurfiekgebildet. Vergleieht 

120 Liquordruck 
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0 5 70 75 20 25 30 35 qo q5 50rain55 

Abb. 2. Verhalten des Blutdruckes und des Liquordruckes bei der Katze nach Irdektion des 
Gesamtextraktes und des $.scin 
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Abb. 3. Verhalten des Blutdruckes bei der Katze w~ihrend und nach der Injektion yon/Xscin (5 mg/kg). 
Die oberen Zablen (1, 2, 3) geben dea Zeitpuakt an, zu dem die Pia-Gefiti]e photographiert wurden 

(Abb. 4, 5, 6) 

man den Zeitpunkt des Auftretens der Liquordrucksenkung mit dem der 
Verengerung der Pia-Gef~Lge, so zeigt sich, dab letzterer erst zu Beginn 
des Maximums der Liquordrucksenkung eintritt, h n  allgemeinen ist 
eine Verengerung der Hirngef~Be yon einer Voluraminderung des 
Sehi~delinhaltes und damit Liquordrueksenkung gefolgt. Dies trifft dana 
zu, wean keJne 0dembildung und wie M~YER n. a. feststellen konnte, 
keine Bluthypertonie vorliegt. Wir wissen jedoeh naeh den Unter- 
suehungen yon FoRBes u. WOLFF, dab die Gef/~ge des Cortex uad der 
Stammganglien oft versehieden reagierea, so dab eia Schlu$ bezfiglieh 
der gesamten cereba]en Durehblutung nnr begrenzt m6glich ist. 

Arch. Psychiat. Ncrvenkr., ]3d. 208 27 
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Besprechung der Ergebnisse 
Werm wir die Ergebnisse iiberblicken, so iiberrascht zun/~chst, dag das 

~scin eine gegenteilige ~u auf den Liquordruek hervorruft  als der 
Gesamtextrakt der RoB- 
kastanie. Es kommt 
zu einer signifikanten 

Liquordrueksenkung 
wenige Minuten naeh der 
i.v. Injektion. Fragen 
wit uns nun nach der 
Ursaehe dieser Wirkung, 
so ist zuns fest- 
zuhalten, dab es sich 
um eine Sofortwirkung 
handelt. Wir haben zu- 
erst geglaubt, dal3 die 
spezifisehe Eigensehaft 
der Saponine mit der 
Vergnderung der Grenz- 
flgchenaktivitgt eine 
lZolle innerhalb des 
Liquorraumes spielen 
k6nnte ; die Unter- 
suchung des Liquors auf 
dem HShepunkt der 
Liquordrueksenkung er- 
gab aber keinen tIin- 
weis ftir das Vorhanden- 
sein einer grenzflgehen- 
aktiven oder hs 
sierenden Substanz. Das 
Saponin fibertritt often- 
bar die Blutliquor- 
sehranke nieht. Im 
Gegensatz zu den hoeh- 
prozentigen Mit?~eln, 
deren osmotisehe Wir- 
kung mit den unter Um- 
stgnden gewaltigen Ver- 

Abb.4.  a Pia-Gef~13e (Arteriolen un4 Venolen) vor In jek t ion ;  sehiebungendesFlfissig- 
b I0 rain nach In jek t ion ;  c 15 min nach In jek t ion  keitsvolumensinnerhalb 

der Blutbahn bekannt ist, man denke nur an die hohen Dosierungen 
yon 100--200 g Sorbit oder 90 g 30~ tIarnstoffs, 1/~gt sich die 
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Wirkung des Saponins nieht so ohne weiteres erkl/~ren. Wenn wir 
die Beobachtung des Tierexperirnentes heranziehen, so ist mi t  der 
MSglichkeit einer eerebralen Gef/~Bkontraktion zu reehnen, ein 
Vorgang, der bei der Senkung des Liquordruekes keine seltene ]3eob- 
achtung darstellt. Ob allerdings daraus der Sehlu$ auf eine verminderte 
Durehblutung gezogen werden daft, ist hSchst fraglieh, muB aber in den 
Rahmen der Diskussion gestellt werden. Zieht man die GrenzflKehen- 
ak~ivit~t des J~scin m Betraeh~, so ist es denkbar, dab zun~chst keine 
Abdiehtung der Gef/iBe wie bei der Spi~twirkung in der Peripherie auf- 
tri t t ,  sondern eine Bahnung for das Abfliel]en des Gewebswassers ein- 
tri t t ,  wie das yon anderer Seite als Ursache fOr die Frfihwirkung gedeutet 
worden ists. Wir hi~tten es darm ebenfaUs mit  einem rein osmotischen 
Vorgang zu tun. Diese SchrankenSffnung mit  EinflieBen des Gewebs- 
wassers dorfte dana  entsprechend der Beobachtung im Tierversuch yon 
einer Kontrakt ion  der Arteriolen nnd Venolen der Pia gefolgt sein. 

Vorerst sind dies noeh Hypothesen und es ist zu hoffen, daI] weitere 
AufklArungen durch Untersuehungen fiber die Beeinflussung der Bint- 
hirnschranke gewonnen werden kSrmen. FOr die praktisehe Auwendung 
ist es wichtig, zu wissen, dab nach Anwendung hoher J~scindosen i.v. 
(10 mg) eine Liquordrncksenkung eintritt, die man sich dana  zunutze 
machen kann, wenn es gilt, einen erhShten Hirndruek zu beeinflussen. 
Dabei dorfte der Behandlung der 0demphase eine besondere Bedeutung 
zukommen. 

Zusammenfassung 
Es wird fiber die unterschiedliehe Wirkung des RoBkastaniengesamt- 

extraktes und seines Saponins, J~sein, berichtet. W/~hrend bei dem 
Gesamtextrakt  eine Liquordrueksteigerung mit  vermehrter  cerebraler 
Durehblutung eintritt, wird nach •scin - -  beide Mittel in hoher Do- 
sierung i.v. gegeben - -  eine Liquordrucksenkung registriert. Wirkungs- 
weise und therapeutische Folgerungen werden diskutiert. 
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