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Ament ia l  and  Aphasic Dis turbances  Appear ing 
dur ing  Psychopharmaeologie Therapy  

Summary. 1. Under psycho-pharmacological therapy five female patients had 
an amential and/or amnestie psyehosyndrome in combination with neurological 
symptoms (hemiparetie syndroms and sensomotorie aphasia). 

2. As an essential pathogenetic factor a cerebral predamage could be shown 
among four of the five female patients. Before the treatment, two of them already 
suffered a loss of effieieney in the sence of a diffuse organic brain syndrome 
of minor degree. Three pneumo-eneephalographieally examined patients showed 
in one ease a distinet eortieal atrophy, in the other case a slight hydrocephalus 
internus et externus and in the third one an asymmetrical hydroeephalus in- 
remus. A left-side carotis-interna-angiography of two patients revealed a local 
and/or a generalized disorder of cerebral blood circulation. 

3. After cessation of the psycho-pharmacological therapy, the symptoms 
related to the therapy diminished and disappeared within a maximal period of 
6 weeks. A possible functional connexion between the amential-amnestie syndrome 
and aphasic disorders is discussed. 

Key-Words: Amentia -- Aphasia -- Psyehopharmaea -- Complication of 
Psyehopharmaeotherapy. 

Zusammen/assung. 1. Bei fiinf Patientinnen trat unter Psyehopharmako- 
therapie ein amentielles bzw. amnestisehes Psychosyndrom in Kombination mit 
neurologiseher tIerdsymptomatik (I-Ialbseitensymptomatik und gemischt apha- 
sisehe Syndrome) auf. 

2. Als wesentlieher pathogenetiseher Faktor konnte bei 4 der 5 Patientim~en 
eine eerebrale Vorseh~digung naehgewiesen werden. Zwei litten bereits vor der 
Behandiung an Leistungsausf/illen im Sirme eines diffusen hirnorganischen Psyeho- 
syndroms leiehteren Grades; drei pneumencephMographisch untersuehte Patien- 
~innen zeigten einmal eine deu~liche cor~ieale ~&-trophie, einmal einen leichten 
Hydrocephalus internus et externus und einmal einen asymmetrischen Hydro- 
cephalus internus; bei zwei Kranken konnten durch eine linksseitige Carotis- 
interna-Angiographie lokale bzw. generalisierte StSrungen der tIirndurchblutung 
wahrscheinlich gemacht werden. 
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3. l~ach Abbruch der Psychopharmakotherapie bildete sich die therapie- 
bedingte Symptomatik innerhalb yon maximal 6 Woehen zurfick. Auf einen m6g- 
lichen funktionalen Zusammenhang zwischen dem amentiell-amnestischen Syndrom 
und aphasisehen StSrungen wird hingewiesen. 

Schli~sselw6rter: Amentia -- Aphasie -- Psychopharmaka -- Therapiekom- 
plikation. 

Unerwiinsch~e Begleitwirkungen und Komplikationen bei Psycho- 
pharmakotherapie beanspruchen unter 2 Gesichtspunkten besonderes 
Interesse : 

i. begrenzen sie die therapeutische Aktivit/~t, 
2. k6nnen sich aus ihnen in~eressante theore$ische Aspekte ergeben. 
Aus der Analyse yon Nebenwirkungen haben sich einerseits wiehtige 

Hinweise auf  funktionelle Angriffsorte der Psychopharmaka ablei~en 
lassen [17, 28], andererseits vermag die medikament6se Belastung latente 
funk~ionale oder struk$urelle Organst6rungen zu manifestieren oder zu 
verstS, rken. Dies ist besonders bedeutsam, wenn es sich um Nebenwirkun- 
gen handelt, die das ZNS betreffen. Am h/~ufigsten und bekanntes$en 
sind die bevorzugt unter neuroleptischer Therapie auftretenden extra- 
pyramidalmotorischen St6rungen [13,17]. Ferner ist bekann$, dab 
Psychopharmaka delirante und amentielle Bilder ausl6sen k6nnen 
[20,23]. Schliel31ieh wurden passager auftretende Halbseitenl/ihmungen 
[22] sowie Herdbefunde im EEG [26] unter  neuroleptischer Therapie 
beschrieben. Gelegentlich kSnnen auch dureh Psychopharmaka epilepti- 
sche Anf/~lle provoziert werden [3,7,19]. Mit den folgenden Kranken- 
berichten soll auf  ein amentiell-aphasisches Syndrom als Kompiikat ion 
der Therapie mit  Psyehopharmaka aufmerksam gemacht werden. 

Kasuistik 

1. Frau S. B. (Krbl. Nr. 40/69), geb. 2.6. 1939 
Vorgeschichte. Eine Schwester der Mutter litt unter Depressionen und beging 

Selbstmord. In der Familie konnten sonst keine weiteren psychiatrischen oder neuro- 
logischen Erkrankungen nachgewiesen werden. 

1962 nach der Geburt des 1. Kindes erste psychische Auff~lligkeiten, die 1963 
zu 3monatiger kliniseher Behandlung wegen p~ranoid-halluzin~toriseher Schizo- 
phrenie fiihrten. 1968 erste Aufnahme in der Psychiatrischen Klinik I I  der FU Ber- 
lin wegen sehizophrener Episode. Behandlung mit Perazin (300--400 rag/die), an- 
sehliei~end Properiziazin (60mg/dle). Under beiden Medikamenten bestanden 
Kollapsneigung, aber sonst keine Komplikationen. 3 Monate sp~iter Wiederaufnahme 
wegen eines erneuten akuten Schubes einer Schizophrenie. 

AuJnahmebe/und. KSrperlich-neurologisch: o. B. Blutdruck in Ruhe 130/80 mm 
Itg. 

Psychopathologisch. Wahnstimmung, Wahnwahrnehmungen, Verfolgungs- und 
GrSl~enwahn; Denkvorgang formal verlangsamt, weitschweifig und nmst~ndlich. 
Konzentrationsf~higkeib gest5rt. Alt- und NeugedKch~nis wiesen Unsicherheiten auf. 
Antrieb und Stimmung wechselten rasch; Affektlabilit~t. 
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Therapie und Verlau/. Am Tage naeh der Aufnahme entwickelte sich ein 
katatoner Erregungszustand. 

Die Behandlung erfolgte zuni~ehst mit einem neuroleptischen Priifpri~parat 
(Sulfonamido-substituiertes, properiziazin~hnliehes Phenothiazinderivat) in mitt- 
lerer bis hoher Dosierung ohne Komplikation. Rascher Riiekgang der kataton- 
erregten Symptomatik. Es persistierte jedoch eine unkritiseh gesteigerte Antriebs- 
und Stimmungslage mit religiSsen Wahnvorstellungen. Deshalb warde umgesetzt 
auf Perazin mit Dosisanstieg auf 550 mg/die innerhalb yon 18 Tagen. Darunter 
Entwieklung eines Schwangerschaftswahnes. Am 34. Tage der Perazin-Therapie 
plStzliches Auftreten yon SpraehstSrungen w~hrend eines Belastungsurlaubes. Die 
Pat. suchte st~ndig nach Worten, reihte vSllig Zusammenhangloses aneinander, war 
keiner sinnvollen Besch~ftigung mehr f~hig. Der Sehwangerschaftswahn wurde 
gleichzeitig akzentuiert. Obwohl wegen der OrientierungsstSrungen auch an ein 
pharmakogenes Delir gedaeht wurde, erfolgte zuniichst Dosissteigerung auf 
1000 mg/die Perazin innerhalb yon 10 Tagen in der Annahme, daI~ die Psyehose 
exacerbierte und die SprachstSrungen Ausdruck von Denkzerfahrenheit seien. In 
dieser Zeit manifestierte sich ein roll ausgepr~igtes amentielles Syndrom mit ge- 
misehter Aphasie, Dysqra/phie, Alexie und Akalkulie. lqeurologisch sonst o.B. 
Gieiehzeitig traten pathologische EEG-Ver~nderungen auf: mittlere bis schwere 
Allgemeinver~ndertmg, Theta-Parenrhythmie, fokale StSrmugen li. temporal. Nach 
Absetzen der Therapie vSllige Riickbiidung der amentiell-aphasisehen Symptome 
innerhalb yon 6 Wochen, wobei die Aphasie am l~ngsten anhielt. Die EEG-Ver- 
i~nderungen fiberdauerten noch liinger und waren erst 2 Monate naeh der Ent- 
lassung vSllig verschwunden. 

Zus~itzliche Be/unde. Liquor: (4 Wochen naeh Auftreten des amentiell-apha- 
sisehen Syndroms) unauff~llig (9/3 Zellen, 21 rag-~ Gesamteiwefl3). 

PEG. (zum gleichen Zeitpunk~) leiehter Hydrocephalus internus et externus, 
ohne Seitendifferenzen. 

Linksseitige Carotisaugiographie. (1 Woehe sparer) Abbruch des Kontrast- 
mitteldurchgangs im mittleren T-Schenkel. 

Hirnszintigramm (6 Woehen nach Auftreten des amentiell-aphasisehen Syn- 
droms) : unauff~llig. 

Katamnese. 3 Monate nach der Entlassung erneute Aufnahme in einer anderen 
Klinik wegen Rezidivs der Schizophrenie. Die dort eingeleitete hoehdosierte Per- 
azintherapie fiihrte zur gleiehen Komplikation, die nach Reduktion der Dosis auf 
300 mg/die wieder verschwand. 

2. Frau L. St. (Krbl. Nr. 673/70), geb. 29. 6. 1921 

Vorgeschichte. ~r nach 10ji~hriger Geisteskrankheit (Sehizophrenie ?) der 
Euthanasie zum Opfer gefallen. Suicid des Vaters wegen Altersdepression. Pat. sei 
selbst nie ernstlich krank gewesen. 

Spezietle Anamnese. Seit 4 Jahren SchlafstSrungen und zunehmend depressive 
Verstimmung, seit etwa 1 Jahr klimakterisehe Beschwerden. Seit 1/2 Jahr Kribbel- 
gefiihl in der li. Hand und im li. Fu~, leiehte Schw~che im li. Bein. Seit 1 Jahr 
eine Kapsel Limbatril | zur Naeht. Am 15.8. 1970 station~ire Aufnahme, naehdem 
die Patientin naeh Einnahme mehrerer Kapseln Limbatril | (3--5) und 1 (3 ?) Glas 
Bier sehwer besinnlich, desorientiert, perseverierend und antriebsgemindert yore 
Sohn aufgeftmden wurde. Fiir mehrere Stunden amnestisch. 

Au/nahmebe/und. K6rperlich-neurologisch: unauff~llig. Blutdruck in Ruhe 
130/80 mm Hg. Angedeutete zentrale Faeialisparese li., deutliche Reduktion der 
groben Kraft im li. Arm und li. Bein. Muskeleigenreflexe li. gesteigert, TrSmnersehes 
Zeichen li. positiv. 
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Psychopathologiseh. Erhebliche Antriebsrainderung, Schwerbesinnlichkeit, 
Perseverationen, VergeBliehkeit. Aranestiseh fiir Ereignisse, die einige Stunden 
zuriickliegen. 

Yerlauf. Bereits am folgenden Tage fast vSllige Riiekbfldung der psyehisehen 
StSrungen bis auf eine Erinnerungsliieke yon raehreren Stunden. Behandlung rait 
Noveril (160 rag/die) ohne Nebenwirkungen. Entlassung am 28. 8. 1970 in psychiseh 
stabilisiertem Zustande. Ira neurologischen Bereich bis auf diskrete Linksbetonung 
der MEI~ unauff~llig. 

Zusgtzliche Befunde. EEG-Untersuchung (17.8. 1970) und Hirnszintigramm 
(25. 8. 1970) unauff~llig. 

Liquor (18.8. 1970): ira Normbereieh liegende Werte (1/aZellen, 43rag-~ 
GesarateiweiB). 

EKG (21.8. 1970): Mitteltyp ohne Auff~lligkeiten. 

3. Frau G. Fi. (Krbl. Nr. 345/70), geb. 10.5. 1920 

Vorgeschichte. Unauffiillige Familienanaranese. 1969 Erstmanifestation einer 
paranoid-halluzinatorischen Psychose und erste klinische Behandlung rait Perazin 
(600 rag/die) ohne Koraplikationen. Ira EEG: leichte basale Dysrhythmie. 

Spezielte Anamnese. 10Tage nach der Entlassung Wiederaufnahrae wegen 
Rezidivs der Psychose und Suicidversuch. 

Au/nahmebe]und. KSrperlich-neurologisch: unauff~llig. Blutdruek in Ruhe 
150/100 mra Hg. 

Psychopathologisch. Wahnstiramung, Phoneme, Beeinflussungserlebnisse, Ver- 
folgungswahn. Leichte StSrungen des Altged~ehtnisses, Antriebsreduktion und 
Affektstarre. 

Thera/pie und Verlau]. Behandlung rait Perazin, kurzfristige Dosissteigerung 
auf 950 rag/die. Raseher Riickgang der psychotischen Syraptomatik. Am 11. Tag 
der Perazin-Behandlung Desorientiertheit, Verwirrtheit und undeutliche S1)rache. In 
den folgenden Tagen Sehl~frigkeit, voriibergehend Reduktion der Perazin-Medi- 
kation auf 700 rag/die. Wegen erneuter Zunahrae der Phoneme ErhShung der 
Perazin-Dosis auf 800 nag/die, zusi~tzlich 25 rag Laevomepromazin. Blutdruck- 
abfall auf 95/65 tara Hg am 28. Tag der Perazin-Therapie. 32 Tage nach Therapie- 
beginn erneut Desorientiertheit und Verwirrtheit, Aphasie und AlcalIcuIie. Abbau der 
Taxilan-Medikation innerhalb yon 6 Tagen. Am letzten Therapie-Tag (200 rag/die) 
ist Patientin orientiert, Weiterbestehen einer geraisehten Aphasie mit Wortfindungs- 
stSrungen, die sieh erst 8 Tage naeh Absetzen des Medikamentes weitgehend zuriiek- 
bildete. 5 Tage naeh Abklingen eines interknrrenten grippalen Infektes Kollaps- 
zustand rait erneuter Verst~rkung der Aphasie und zus~tzliehen SehluekstSrungen, 
die sich nach 6 Tagen wieder weitgehend zuriickbfldetenl 

Zusgtzliche Be/uncle. Jeweils w~hrend des Auftretens der araentiellen und 
aphasisehen Symptomatik bestanden ira EEG wechselnd intensive Allgeraein- 
ver~nderungen, basale Dysrhythmie, paroxysmale Dysrhythmie, Delta-Paren- 
rhythmie und fokale StSrungen im li. Temporalbereieh. Am Entlassungstag nor- 
males EEG. 

PEG. (20. Tag nach Beendigung der Perazin-Therapie) Ausgepr~gte eortieale 
Atrophie rait Fiillung beider Inselcysternen. 

Liquor (am gleichen Tag). Unauff~llig (9/3 Zellen, 38 rag-~ Gesarateiweifl). 
Psyehologisehe Testuntersuchung. Hirnorganischer Abbau. 
Katamnese. Bei zwei weiteren Klinikaufenthalten wegen paranoid-halluzina- 

toriseher Syraptomatik Behandlung mit hohen Dosen ttaloperidol (bis 20 mg/die). 
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Keine VerstKrkung der gemischten Aphasic, jedoeh Progredienz der mnestischen 
StSrungen. EEG: paroxysmale Dysrhythmie, abnorme Rhythmisierung, SW-Kom- 
plexe. BIutdruck schwankend zwisehen 120/80 und i80/110 mm Hg. 

4. Frau M. Po. (Krbl. tVr. 291/70), geb. 25. 10. 1906 

Vorgeschichte. Unaufs Familienanamnese. 
Spezielle Anamnese. Pat. f'tihlt sieh seid Woeheu beim Gehen unsieher und 

leidet under Kopfsehmerzeu. 
Au]nahmebe]und. KSrlgerllch-neurologisch: Reehtsbetonte MER. Horizondal- 

nystagmus beim Blick naeh re. Im internen Bereich unauff/~llig. RR 160/100 mm Hg 
Psychopathologisvh. _4ngstlieh-dysphorisehe Stimmungslage, Klagsamkeit 

Keine OrientierangssdSrungen oder muestisehen Ausfiille. 
Therapie und Verlau/. Einleidende Behandlung mit Doxepin (max. Dosis 

150 rag/die), Cinnarizin und Raubasin. Unter dieser Therapie vermehrtes Sehwin- 
delgeffihl und Mfidigkeit. Wegen des ausbleibenden Behandlungserfolges ~bergang 
auf eine kombinierte Behandlung mit Perazin und Ami~ripdylin. I Woche naeh 
Begirm der Kombinadionsbehandlung bei 50 rag/die Perazin und 100 rag/die Ami- 
triptylin, Aufdreten eines leichten Rigors mit Zahnradph~nomen sowie einer ge- 
bundenen Haldung. Deswegen Gabe von zweimal einer halben Tablette Biperiden/ 
die. 3 Tage sp/~der war die Patientin benommen, desorientiert, 2syvhomotorisch 
verlangsamt und zeigde St6rungen der mnestischen l~unktionen. Auch nach Absetzen 
des Perazins war die Pat. weRerhin verwirrd und desorientiert. Gleiehzeitig traten 
Para4phasien und Wort]indungsst6rungen aus 24 Std naeh dem Absetzen yon 
Amidrip~y]in und Biperiden war die besehriebene Symptomatik, einsehlie$1ieh der 
aphasisehen StSmmgen, abgeklungen. 

ZnsStzliche Be/uncle. EEG-Ableitung vor Behandlungsbeginn: vereinzelt steile 
Abl'~ufe. 

EEG-Ableitung am 2. Tag naeh Auftreten des amentiell-aphasischen Syndroms. 
Leichte basale Dysrhydhmie, Theda-Parenrhythmie, indermittierend auftredender 
Herdhinweis temporo-basal li. 

5. Frau G. Mu. (Krbl. Nr. 529/70), geb. 17. 11. 1940 

Vorgeschi~hte. Un~uff~llige Familienanamnese. Bis auf Kinderkrankhei~en un4 
eine Cystopyelitis mit 20 Jahren sei Pat. selbst nie ernstlich krank gewesen. 

S19ezielle Anamnese. Im Juni 1969 Kopfschmerzen im li. Parietalbereich (Ver- 
stgrkung bei Sormeneinstrahlung), keine TemperaSurerhShung. Seit dieser Zeit 
Konzentrationssehw~che, Vergeillichkeit, WortfindungsstSrungen und leichto 
ReehenstSrungen, angedeutet Greifunsicherheit der re. Hand und Gangunsieherheit 
re. Station~re Aufnahme am 2. 7. 1970. 

Au]nahmebe/und. K6rperlich-neurologisch: Internistisch unauff/illig. Blutdruck 
in Ruhe 130/80 ram Hg. Angedeutete Reehtssymptomatik mid diskreten Pyramiden- 
bahnzeieheu. Dyspraxie der re. Hand, Ieiehte Rechens~Srungen, angedeuted senso- 
motorisehe Aphasie und Wortfindungsst6rungen. 

Psychopat]wlogisch. KonzentrationssdSrungen, Verlangsamung, Vergellliehkeit, 
versdi~rkte Sehlafueigung, depressive Verstimmung. 

Verlau/ und Therapie. Einleitung einer Perazin-Medikadion langsam sdeigend 
bis zu 350 mg/die fiber 23 Tage. Zunehmend Verstdirkung der Konzentrationsst6run. 
gen und Vergefllichkeit, Verstdirkung der latenten Hemiparese re., der 1)yspraxie der re. 
Hand sowie der sensomotorischen Alohasie mit Wort/indungsst6rungen und Rechen- 
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stdrungen. Nach Absetzen der Perazin-Medikation rasche Besserung aller Beschwer- 
den. Entlassung am 26. 8. 1970 in subjektivem Wohlbefinden. Keine relevante 
neurologische Symptomatik mehr nachweisbar. 

Zus~itzllche Be/unde. Mehrfache EEG-Untersuchungen sowie Hirnszlntigramm: 
unauffiillig. 

PEG (10 Tage vor Beginn der Perazin-Therapie). Asymmetrischer Hydro- 
cephalus in~ernus (re. mehr als li.). 

Liquor. (am gleiehen Tag) im Normbereich liegende Werte ( 10/3 Zellen; 31 mg-~ 
Gesamteiweig). 

Linlcsseitige Carotisangiogra2ohie. (Am 16. Tag der Per~zin-Therapie) in der 
capill/iren Phase zeigt sieh eine Rarefizierung des GefgBsystems als Hinweis f/Jr 
einen generalisierten Gef~BprozeB. 

Psychologisehe Testuntersuchung (am 1. Tag der Perazin-Therapie). Itinweise f/Jr 
hirnorganisehe Erkrankung; IQ = 90; depressives Syndrom. 

Diskussion 

Das Krankhei~sbfld und der Behandlungsverlauf wurden bei 5 Patien- 
tinnen im Altar yon 30 bis 64 Jahren besehrieben, die unter neurolepti- 
scher, antidepressiver oder kombinierter Pharmako-Therapie psyeho- 
pathologisehe St6rungen im Sinne des akuten exogenen Reaktionstyps 
en~wickelten und zugleieh eine Erstmanifestation oder Verst~rkung 
bereits bestehender neurologiseher Herdsymptomatik zeigten. Bei 
4 Patientinnen handelte es sieh um ein amentielles Syndrom, bei einer 
P~tientin um ein amnestisches Psyehosyndrom, wobei diese Kranke 
gleiehzei~ig eine latente Hemiparese links aufwies. 4 Patientinnen litten 
unter gemisehten Aphasien; bei einer Kranken bestand gleiehzeitig eine 
Italbseitensymptomatik reehts, die sieh unter psyehopharmakologiseher 
Therapie verst/irkte (Kasuistisehe Synopsis: s. Tabelle). 

Seit langem ist bekannt, dab latente neurologisehe Ausfallsersehei- 
nungen dutch psyehisehe [39,41,42] oder somatisehe Belastungen (z. ]3. 
Infektionskrankheiten [40]), abet aueh dutch spezielle Provokabions- 
methoden (Evipan, [41]; O~-Mangel, [14]; Angiographie [38]) verst/~rkt 
werden k61men. Vorstellungen zur Pathogenese zentralnerv6ser De- 
kompensationserseheinungen unter Psyehopharmakotherapie wurden 
yon Helmehen, 1961 and 1963 ([20,21] pharmakogenes Delir) und Helm- 
ehen u. Hippius (neurologisehe Komplikationen [22]) zusammenfassend 
dargestellt. Sie diskutierten zwei wesentliehe, einander weehselseitig 
beeinflussende pathogenetisehe Faktoren: Zum einen wurde die Nut- 
drueksenkende Wirkung der Neuroleptiea und Antidepressiva als aus- 
16sender Meehanismus der zentralnerv6sen Dekompensation angesehen, 
zum anderen wurde auf die direkte Beeinflussung des Hirnstoffweehsels 
dutch Psyehopharmak~ aufmerksam gemaeht (O~-Utilisation [22]; 
Permeabilitgt der Blut-Hirn-Sehranke [32,36]). Eine direkt kreislauf- 
abMngige Pathogenese ist anzunehmen, wenn die far die autonome 
Regula, tion des Hirnkreislaufes erforderliehe Blutdi'uekgrenze ~nter- 

18 Arch. Psychiat. Nervenkr., Bd. 214 
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sehritten ist, eine indirekte Wirkung kann fiber eine pharmakogene Akti- 
vierung der Pressoreeeptoren und deren Einfiug auf die muskeltonus- 
regulierenden Funktionsbereiehe in der Formatio retieularis des Hirn- 
stammes zustande kommen [11,37]. 

Beim Auftreten yon Komplikationen unter Psyehopharmako- 
Therapie konnte in der Mehrzahl der in der Literatur erw/~hnten F/~lle, 
soweit sie einer genauen Analyse zug/~nglieh waren, organisehe Vor- 
seh/~digungen naehgewiesen werden [22, 26]. Diese Wirkung der Psycho- 
pharmaka kSnnte als ,,Lupeneffekt" [20] bezeichnet werden. 

4 unserer 5 Patientinnen liel~en/~hnliche Zusammenh/~nge erkennen: 
bei unserer ersten Patientin konnten pneumencephalographiseh eine 
Hirnatrophie und angiographiseh eine lokale HirndurehblutungsstSrung 
naehgewiesen werden. Bei der zweiten Patientin bestand bereits vor der 
Therapie eine latente Hemiparese links, die dritte Patientin wies eine 
eortieale Atrophie auf. Bei der ffinften Patientin bestand vor der Thera- 
pie ein leichtes diffuses hirnorganisches Psyehosyndrom; im PEG fanden 
sich ein asymmctrischer Hydrocephalus internus und angiographiseh 
Hinweise ffir einen generalisierten Gef/~$prozel3. Bei der vierten Patientin, 
bei der keine organisehe Vorsch/~digung festzustellen war, entwiekelte 
sieh die Therapiekomplikation im typisehen Lebensalter (fiber 50j/~hrig) 
und im engen zeitlichen Zusammenhang mit der Gabe anderer zentral- 
wirksamer Substanzen (z. B. yon Amitriptylin, Biperiden und Piperazin). 
Diese Bedingungskonstellation ffihrt bekanntlich h/~ufig zur Entwicklung 
pharmakogener Delire [20, 21,24]. 

Bei 3 unserer Patientinnen sind offensiehtlieh kreislaufabh/~nge 
Faktoren ffir die Entwieklung der Therapiekomplikationen yon wesent- 
lieher Bedeutung, wobei in 2 F/~llen die Carotisangiographie cerebrale 
DurchblutungsstSrungen wahrseheinlieh machten. Die dritte Patientin 
litt an einer labflen Hypertension, die zu orthostatisehen Regulations- 
stSrungen unter der Therapie ffihrte. Ffir die fibrigen 2 Patientinnen 
liegen sieh Kreislauffaktoren nicht siehern, so dal~ bei ihnen aueh die 
direkte Beeinflussung des Hirnstoffweehsels durch die Psyehopharmaka 
diskutiert werden sollte. Hierffir kSnnte spreehen, dag unter diesen 
beiden Patientinnen sieh aueh jene Kranke befand, bei der die Therapie- 
komplikation unter der Kombination eines Antidepressivums und eines 
stark anticholinergisch wirksamen Antiparkinsonmittels auftrat. Interes- 
sant ist, dag sieh die psyehischen und neurologischen Therapiekomplika- 
tionen bei unseren Patienten selbst bei relativ niedriger Dosierung und 
kurzer Applikationsdauer einstellten. Augerdem kann bei einer Patientin 
(Nr. 1) ein Schwellenwert yon 350 nag Perazin/die angegeben werden, 
oberhalb dessert die Symptomatik reeidivierend auftrat, sie verschwand 
wieder, wenn dieser SehweUenwert untersehritten wurde. 
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Die Tatsache, dal~ die beschriebenen Therapiekomplikationen yon 
uns bisher ausschliel31ich bei Frauen beobachtet  worden sind, kann beim 
gegenw~rtigen Stand unseres Wissens zu keinen wei~eren Schliissen 
Anlal3 geben. Es ist zu vermuten,  dab hier Selektionsfaktoren, wie z. B. 
das durchschnittlieh hShere Lebensalter der weiblichen Klinikpopulation, 
wirksam sind. 

Die geschilderten Kranken zeigen eindrucksvoll die Verknfipfung 
eines pharmakogen amentiellen bzw. amnestischen Syndroms mit  fokalen 
neurologischen Ausf/~llen, die sieh bei 4 unserer 5 Patienten u. a. im 
Auftreten gemischter Aphasien/~uBerten. Ob diese Verknfipfung jedoch 
zuf/~llig ist oder nicht, kann weder aufgruncl dieser Einzelbeobach~ungen 
noeh anhand der yon uns durchgesehenen Literatur  entsehieden werden. 
In  der Literatur  wurde, sower  uns bekannt  is~, bisher lediglich zweimal 
auf  SprachstSrungen bzw. aphasische StSrungen unter Psychopharmako- 
therapie, jedoch ohne amentielles Syndrom, hingegwiesen [15,33]. Ftir 
das Vorliegen eines engeren Zusammenhanges zwischen amentiellem und 
aphasisehem Syndrom liege sich anfiihren, d~I3 solehe Kombinat ionen 
bei best immten Krankheitsbildern (z. B. pr/~senile und senile Demenzen) 
h/~ufiger anzutreffen sind [18, 31,34]. Fal3t man das amen~ielle Syndrom 
als StSrung assoziativer und aktpsychologischer Leistungen auf [30] 
und betraehtet  man die aphasischen Syndrome nicht als s~reng herd- 
fSrmige Funktionsausf/~lle, sondern als Folgen gestSrter integra~iver 
Leistungen gest&lthafter Sprachentwiirfe [4], so w/~re eine h/~ufigere 
Kombinat ion beider Syndrome nicht ungewShnlich und unerwartet .  

An dieser Stelle ist einzufleehten, dab die Abgrenzung des amentiellen and des 
amuestischen Syndroms sowohl gegeneinander als auch gegeniiber anderen akuten 
oder chronischen exogenen Reaktionstypen keineswegs fibereinstimmend vor- 
genommen wird und die Psyehiatrie sehon lange beschgftigt. Das amentielle Syn- 
drom wird yon einigen mit dem hirnorganischen Psychosyndrom Bleulers gleich- 
gesetzt, yon anderen als identiseh mit dem KorsaIcow.Syndrom ~ngesehen, w~hrend 
wiederum andere Autoren die Eigenstgndigkeit des letzteren in ~J~bereinstimmung 
mit Korsakow selbst vertreten (Ubersicht s. in [8]. Auf der anderen SeRe weisen 
amnestisvhes und a~nentielles ~yndrom so starke Ahnliehkeiten auf, dal3 zwischen 
beiden ebenfalls oft unscharf unterschieden wird. Die Abgrenzung des amentiellen 
Syndroms gegen das Delir is~ ebenfalls problema~isch. Eine knrze historische 
~bersieht zu dieser Frage gibt Pauleickhoff. Wie er ausffihrt, hat Kraepelin, der 
anfangs mit Meynert und Strohmayer die Eigenst~ndigkeit der Amentia betonte, sie 
sps zusammen mit dem Delir nur als ,,versehiedene Spielarten '~ seeliseher S~- 
rtmgen angesehen. Ihm folgten Ewald, Bonhoeffer und Conrad, w~hrend Pauleick- 
hoff selbst anhand kliniseher Beobachtungen die Amentia wieder als zwischen 
Sehizophrenie, Cyelophrenie und Delir stehendes eigenes Krankheitsbild hervor- 
hebt, das Ziige aller drei genannten Krankheiten aufweise, aber nach seiner An- 
sieht grSl3ere Ns zu den endogenen Psychosen habe. Diesen Abgrenzungsschwie- 
rigkeiten liegt offenbar eine weitgehende Sym2tomiiberla2pung, z. T. sogar in den 
,,Aehsensymptomen" der aufgefiihrten Syndrome zugrunde. In Anlehnung an die 
spgtere Auff~ssung Kraepelins sowie der ihm folgenden Autoren liel~e sich vermuten, 
dal~ entsprechend den ~berlegungen Bonhoeffers zum akuten exogenen Re~ktions- 

18. 
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typ Delir, Amentia, amnestisehes Syndrom und Korsakow-Syndrom Ausdruek eines 
zumindest sehr ~ihnlichen !oathogenetischen Grundprinzi2~s sind, das wohl dureh 
Unterschiede in seiner zeitlichen Gliederung, seiner Intensitit und seiner Topo- 
graphie die unterschiedliehe Akzentuierung der einzelnen Syndrome bewirkt. 
Hieraus erggbe sich ein m6glicher Ansatz ffir zukfinftige Untersuehungen. Es wgre 
n~mlieh zu priifen, ob jene Merkmale, mit deren Hilfe sich die genannten Syndrome 
trennen lassen, auf Untersvhiede der A~uitiit, Intensitiit, Verlau/sdynamil~ (Re- 
versibilit~t, Irreversibiliti~t) und Lo~alisation des zugrundeliegenden Prozesses zu 
beziehen sind. 

Delir, Amentia und Korsakow-Syndrom weisen u .a .  als Zeiehen 
gest6rter Stammhirnfunktion VigilanzstSrungen auf, die sich in Ver- 
/inderungen der BewuBtseinsleistung und der Orientierungsfunktion 
zeigen [10, 20, 21]. Spraehliehe ~uBerungen sind als hSchst differenzierte 
Leistungen sehr empfindlieh gegenfiber Vigilanzveri~nderungen. So sind 
dysphasisehe St6rungen bei Gesunden unter erheblieher Ermiidung zu 
beobaehten, auch zeigen Aphasiker oft eine starke Zunahme ihrer StSrung 
bei 1/inger dauernder Prfifung. Allison [1] konnte an seinem Unter- 
suehungsgut augerdem zeigen, dab SprachstSrungen nicht nur bei 
fokalen L/tsionen der dominanten Hemisph/ire, sondern auch bei gene- 
ralisierten eerebralen Prozessen h/~ufig auftreten. Selbst bei fokalen 
L/~sionen warden dysphasisehe Symptome oft erst im sp/iteren Verlauf 
deutlieh, wenn Veri~nderungen, die das ganze H im  beeinflussen -- wit 
z. B. 0dembildung bei Hirntumoren --  hinzukamen. Aueh er nahm einen 
engen Zusammenhang yon BewuBtseinsver/inderungen, amnestisehem 
Syndrom und SpraehstSrungen an. Allison konnte au2erdem einige 
differentialtypologisehe Untersehiedsmerkmale zwischen SprachstSrun- 
gen bei fokalen und generalisierten Hirnseh/~digungen aufzeigen, die 
aber bier nicht n/~her diskutiert werden k6nnen. Die Psychopharmaka 
sehlieglich haben ihren haupts~ehlichen Wirkungsort im Stammhirn. 
bereich, wie aus der klinisehen Analyst des Wirkprofils [39] und aus bio- 
ehemisehen und neurophysiologisehea Forsehungen zu erkennen ist 
[9,12]. Dabei kommt speziell der neuroleptisehen Therapie t in vigflanz- 
senkender Effekt zu [5, 6]. Aufgrund dieser funktionellen Zusammenh/inge 
wi~re kS denkbar, dab die pharmakogene Ausl6sung der Kombination 
amentieller und aphasiseher St6rungen keine zuf/illige Verkniipfung ist. 

Zu beriieksiehtigen ist ferner, dag infolge der Beeintr~chtigung der 
Hirndurchblutung und des Hirnsto]]wechsels durch die Psyehopharmaka 
besonders die s~6ranfglligere dominante Hemisph/~re und damit aueh die 
Spraehfunktion bevorzugt betroffen sein kann. DiGs kann besonders dann 
der Fall sein, wenn dureh Gef/~gprozesse bedingte, gerade noeh kompen- 
sierte eerebrale Vorseh/~digungen bestehen. In  den yon tms beobaehteten 
F~llen waren bei 3 yon 5 Patienten linksseitige Herde im EEG naehweis- 
bar. Von solehen Herdbefunden wiederum ist bekannt, dab sie bevorzugt 
in der 2. Lebensh/flfte auftreten und wahrseheinlich Ausdruck funktio- 
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naler DurchblutungsstSrungcn sind [16,25]. Jacob [29] machte jiingst 
auf  ,,pri~apoplektalc und apoplektale Psychosyndrome" aufmerksam, 
deren Symptomat ik  der hier diskutierten Syndromreihe durchaus ent- 
spricht und die er als Indizien passagerer DurchblutungsstSrungen an- 
sieht. Diese , , Insult-Psychosyndrome" sind offcnbar ebcnfalls oft mi t  
vorfibergehenden cxpressiven SprachstSrungen verkniipft. In  diesem 
Zusammenhang sind auch die Bcobachtungen Angyals [2] zu erwi~hnen, 
der bei Sch~digungen der dominanten Hemisphere hiiufiger das Auftreten 
yon Psychosen vom exogenen l~eaktionstyp, bci Sch~digungen der nicht 
dominanten hingegen yon ,,endogenen" Psychosetypen beobach~ete. 
Somit kSnnten pharmakogen bedingte Vigilanz~nderungcn und Durch- 
blutungsstSrungen mit  vorwiegcnder Schi~digung der dominanten 
Hemisphere das sich erg~nzendc Bedingungsgeffige fiir die Entstehung 
des beschriebenen amentiell-aphasischen Syndroms dars~ellen. 
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