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Immunologic Diagnostic of Blood CSF Barrier
in the Course of Delirium tremens

Summary. Fifty chronic alcoholics with acute withdrawal (in the state of
delirium tremens) were examined initially and in the following weeks by
quantitatively testing immunoglobulins in the serum and in the cerebrospinal
fluid to study the dynamics of the blood-CSF barrier. Compared to other
persons of the same age, acutely delirious patients show a pathologic IgG-IgA
constellation in the CSF which does not depend on the serum. That points to
an infrastructural barrier function disorder. After 2—4 weeks, delirium
tremens, normally in the process of recovering, shows distinct sanitation of
the immunologic spectrum of the CSF. With regard to their dynamic proceed-
ings, the results confirm other findings on brain metabolism, biochemistry,
neurophysiology, and pathologic anatomy during delirium tremens.

The totally and progressively disturbed blood-CSF barrier system of
complicated cases of delirium tremens (e.g., Korsakov’s and Wernicke’s
syndromes) seems to provide the possibility of deterioration of the clinical
syndrome. The method, simple to implement in the laboratory, permits not
only an overall evaluation of the dynamic blood-CSF barrier function in acute
and postdelirious state, but also provides both the possibility to diagnose a
persistent infrastructural residual syndrome and to indicate a pathophysio-
logic complication of the clinical course.

Key words: Immunoglobulins - Diagnostic of blood-CSF barrier - Course of
delirium tremens.

Zusammenfassung. Bei 50 chronischen Alkoholkranken mit akutem Entzugs-
delir wurde initial und in den folgenden Wochen mittels quantitativer Im-
mun globulinbestimmung im Serum und Liquor cerebrospinalis die Schran-
kendynamik der Blut-Liquor-Barriere untersucht. Akute Delirante weisen im
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Vergleich zu altersreprisentativen Referenzpersonen eine nichtserumspiegelab-
héngige pathologische IgG-IgA-Konstellation im Liquor auf, die als Hinweis
fiir eine infrastrukturelle Schrankenfunktionsstérung zu deuten ist. Nach 2 bis
4 Wochen zeichnet sich beim sich klinisch regelhaft restituierenden Delir eine
deutliche Sanierungstendenz des immunologischen Liquorspektrums ab. Die
Befunde korrespondieren mit verlaufsdynamisch orientierten Untersuchungen
anderer Autoren iber Hirnstoffwechsel, Biochemie, Neurophysiologie und
mit pathologisch-anatomischen Befunden.

Bei verlaufskomplizierten Delirien (z. B. Korsakow-, Wernicke-Syndrom)
scheinen ein ausnahmslos und eher progredient gestortes Blut-Liquor-Funk-
tionssystem auch Beurteilungsmoglichkeiten fiir eine klinische Syndromver-
schlechterung abgeben zu kénnen. Die labortechnisch einfach zu realisierende
Routinemethodik erlaubt nicht nur ein globales Beurteilungskriterium fiir die
dynamische Blut-Liquor-Schrankenfunktion im akuten und postdeliranten
Zustand. Sie vermag neben dem Aufdecken eines persistierenden infrastruk-
turellen Residualsyndroms auch eine Indikatorfunktion fiir eine pathophysio-
logisch bedingte klinische Verlaufskomplikation abzugeben.

Schliisselworter: Immunglobuline - Blut-Liquor-Schrankendiagnostik ~ De-
lirium tremens —~ Verlaufsdynamik.

Einleitung und Problemaufrif}

Will man im akuten Alkoholdelir und postdeliranten Verlauf mittels quantita-
tiver Immunglobulinbestimmung der liquorgingigen Fraktionen IgG und IgA,
die den gleichen Permeabilititsgesetzen wie Albumin und a>-Makroglobulin
folgen, zu Fragen der Schrankendynamik Stellung bezichen, miissen Permeabili-
tits- und Fliissigkeitsturnover-Verhiltnisse der Schrankensysteme sowie ein u. U.
gesteigerter passiver Blut-Liquor-Transfer von Immunkérpern infolge (meist
hepatogen) erhdhter Serumspiegel in Rechnung gestellt werden [4]. Im lumbal
entnommenen Liquor von normalen Referenzpersonen [18] und vor allem bei
neurologischen Patienten mit Stérungen der Blut-Liquor-Schranke [19] deutet
sich ein stochastischer Zusammenhang der Konzentrationen beiderseits der
Schranke an, wobei das Gefille fiir IgG und IgA zwischen Serum und Liquor
lumbal etwa 500: 1 betragt [9, 19].

Alkohol spielt nicht nur eine stdrende Rolle im Energichaushalt und bei
bestimmten neuroendokrinen Funktionen, sondern entfaltet neben der indirekten
Wirkung iiber cine Beeintriachtigung cellulirer Redoxmechanismen auch eine
direkte Wirkung auf die Zelle, wobet Membraneffekte besonders wirksam sind
[12]. Viele Untersuchungen sind iiber den Effekt des Alkohols auf die Durch-
lassigkeit von Capillaren, speziell in Relation zur ,Blut-Hirn-Schranke®, gemacht
worden. Jedoch ist in den meisten dlteren Arbeiten nicht zwischen tatsichlichen
Veranderungen in der endothelialen oder Basalmembranpermeabilitit und aktu-
ellen Rupturen der Capillarwiande oder zwischen akutem und chronischem
Akoholeffekt differenziert worden [7]. Im Tierversuch fiihrt Alkohol zu einer
vermehrten Durchlissigkeit der Blut-Hirn-Schranke [11, 17], wobei eine durch
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focussierte ultrastrukturelle Lisionen vorgeschadigte Schrankenfunktion noch
starker in Mitleidenschaft gezogen wird [16].

Beim Menschen sind durch chronische alkoholtoxische Einwirkungen nicht
nur osmotische bzw. permeabilititspathologische Wirkungen, sondern auch
topistische Schadensakzentuierungen besonders im periventriculdren zentralen
Hohlengrau des Rauten-, Mittel- und Zwischenhirns [3, 6, 10] gesichert. Man hat
es daher in diesen Hirnregionen meist mit einer konvergierenden Schadenswir-
kung von permeabilititswirksamen Einflissen auf ein durch eine allgemeine
Alkoholeinwirkung im Zelistoffwechsel bereits diffus vorgeschidigtes zentral-
nervises Gewebe zu tun [10].

Im Vollbild des Delirium tremens deuten ein deutlicher Lactat-, Pyruvat-
anstieg bzw. ein erhohter Lactat-Pyruvat-Quotient im Liquor cerebrospinalis auf
eine Storung der energicliefernden Prozesse des Gehirnparenchyms hin, und
eine metabolische Liquorazidose spiegelt dabei die zugrundeliegende cerebrale
Gewebshypoxie wider [13]. Dariiber hinaus werden vermutlich — zumindest
voriibergehend — die in der Zellmembran lokalisierten Enzyme fiir den aktiven
Stoffwechseltransport in Mitleidenschaft gezogen [10]. Infolge des zunehmenden
Energieaufbrauchs im Delir ist die Aufrechterhaltung der vielfaltigen Membran-
funktion nicht mehr gewdhrleistet, so dall bei diffus alterierter Schrankenfunk-
tion die Entstchung der mehr oder minder obligaten cerebralen Gewebsédemati-
sation gut erkldrbar wird. Auch die pathologisch-anatomisch einschligig ge-
sicherten Befunde mit Uberwiegen lokaler endothelialer Plasmaexsudation wei-
sen auf eine dysorische Stérung im Bereich der Blut-Hirn-Schranke hin [6].
Letztere diirfte nach den auf ein chronisch-rezidivierendes Odem hinweisenden
Befunden vermutlich auch schon eine gewisse Zeit vor der akuten deliranten
Dekompensation latent” bestanden haben [6]. Wie werden anhand unserer
Liquorkontrolluntersuchungen zu priifen haben, wie es um die jeweils am klini-
schen Verlauf gemessene, individuelle Verlaufsdynamik der Schrankenkinetik
bestellt ist.

Man mubB sich aber trotz einer noch so subtilen diagnostischen Méglichkeit
stets vergegenwirtigen, daBl zwischen dem eigentlich pathogenetisch vulnerablem
Blut-Hirn-Schrankensystem einerseits und dem Untersuchungsort Liquor an-
dererseits die wesentlich resistenteren Hindernisse der Hirn-Liquor- und der Blut-
Liquor-Barriere zu iiberwinden sind. Nur die Funktionseinheit der letzteren wird
direkt durch die auf das Gesamteiweill im Liquor bezogene IgG-IgA-Konstel-
lation beurteilt werden konnen, wihrend fiir das bevorzugt alterierte, iiber-
geordnete Schrankensystem lediglich indirekte Hinweiskriterien zu gewinnen
sind.

Material und Methode

Bei 50 chronischen Alkoholkranken mit akutem Entzugsdelir wurden 38mal im Delir, 11mal
unmittelbar postdelirant und, soweit untersuchungstechnisch moglich, wiederholt nach 2 Wo-
chen (31 Patienten) sowie nach mindestens 4 Wochen (15 Patienten) lasernephelometrisch im
lumbal entnommenen Liquor sowie mittels der Mancini-Methode mit Partigen-Immundif-
fusionsplatten (Behringwerke, Marburg) im Serum die Globulinfraktionen IgG und IgA be-
stimmt. Samtliche Liquorproben waren hinsichtlich Zellzahl (12/3) und Normomastixreaktion
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Tabelle 1. Untersuchungskollektiv

der Deliranten gegliedert nach Alter Alter n=50 Vor-Delir

und Belastung mit fritheren Delirien 24— 99 Jahre 7 o
30—39 Jahre 14 5
40—49 Jahre 17 7
50—59 Jahre 6
60—69 Jahre 3 —

(bis V) reeelhaft zusammengesetzt, und lediglich diskrete Gesamteiweiflerhdhungen iiber der
Normgrenze von 40 mg/100 ml nach Steger wurden in Einzelfillen toleriert. Auch unabhingig
von einer moglichen diskreten Proteinose wurde eine subpathologische IgG- und IgA-Konstel-
lation (iiber 9 bzw. 1 Relativ-%, bezogen auf Gesamteiweil3) als infrastrukturelle Stérung der
Blut-Liquor-Schranke interpretiert. Zur Kontrolle der gemessenen Liquorparameter wurde die
methodisch notwendige, altersreprisentative Referenzgruppe aus 26 ,,ZNS-gesunden® reaktiven
Verstimmungs- und Versagenssyndromen ermittelt. Die Altersgliederung der Delirkranken und
ihre Belastung mit fritheren Delirien ist Tabelle I zu entnehmen.

17mal leitete ein generalisierter Krampfanfall das Delir ein bzw. wurde ein solcher inner-
halb der ersten beiden Tage noch vor der ersten LP beobachtet. Die Dauer der mit Clomethiazol
oder Haldol behandelten Delirien betrug durchschnittlich 4,4 Tage, wobei 30mal die Dreitages-
grenze gerade erreicht bzw. unterschritten, 20mal teilweise betrdchtlich iiberschritten wurde.
In 5 Fillen war durch das spitere Shiften in ein Korsakow-Syndrom (2mal) und eine
Wernicke-Encephalopathie (2mal) bzw. in ein protrahiertes Delir von 40 bzw. 68 Tagen Dauer
ein syndromkomplizierender Verlaufswechsel zu konstatieren. Bei 21 Deliranten prévalierte
eine produktiv-psychotische Symptomatik, 29mal stand der excitativ-vegetative Symptomen-
komplex mehr oder weniger deutlich im Vordergrund.

Nur 3 Kranke zeigten initial keine lebertoxischen Fermentbewegungen, hingegen wiesen 23
Kranke sogar Gamma-GT-Werte zwischen 200 und 1000 E auf. Bei 12 Patienten war bioptisch
eine Lebercirrhose méBigen bis starken Grades verifiziert, bei 17 ergab die Biopsie einen
unauffilligen Befund. Bei 21 Kranken muBte eine ZNS-relevante Zweiterkrankung (fritheres
Anfallsleiden, altes Schidelhirntrauma, exogen-endogen psychotische Vorerkrankungen etc.)
als moglicher schrankenvorbelastender Risikofaktor in Rechnung gestellt werden.

Die zu verschiedenen Zeitpunkten gemessenen Werte im Liquor und Serum wurden mit
Hilfe des #Tests auf ihre Abweichung gepriift. Korrelationsstatistisch wurde mit Hilfe der
linearen Produkt-Moment-Korrelation (R) sowobl das intraindividuelle Zusammenhangsmal}
von simultan in Liquor und Serum gemessenen Immunglobulinfraktionen gepriift als auch die
zeitabhingige intraindividuelle Verdnderung von IgG und IgA im Liquor. AuBerdem wurde in
Finzelanalysen die jeweilige Schrankenkonstellation beurteilt und auf ihre relative Haufigkeits-
verteilung (#-Test) mit den klinischen Einzelmerkmalen untersucht. Mit der Beriicksichtigung
unterschiedlicher statistischer Verfahren und ihrer Anwendung zu verschiedenen Zeiten sind
die voneinander abweichenden Probandenzahlen und die Ig-Mittelwertunterschiede zu erklaren.

Ergebnisse

Die im Liquor akut Deliranter vorgenommene quantitative Immunglobulin-
bestimmung weist im Vergleich zu altersreprisentativen Referenzpersonen nicht
nur hochsignifikant abweichende, sondern auch iiber die obere Normwertgrenze
pathologisch erhéhte Werte auf (Tabelle 2). Trotz eines hinsichtlich Zellen,
EiweiB und Normomastixreaktion sonst vollig unauffilligen Liquors sind sie als
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Tabelle 2. Liguor-Ig bei altersreprasentativen Referenzpersonen und Patienten im Delir (D)
und in den Wochen danach (D11 bzw. DIII)

Norm Ref. P DI D1 DI
2 Wo 4 Wo
n (26} (38) 31 (15)
Eiw <40mg/100 ml 29,9 £9,2* 33,687 357+9,4 39,2487
1eG <9,0% 6,3+ 1,8%*  92+50 8,6+42 8,7+27
IgA < 1,0% 0.6+05%*  14+09 1,3+0,6 1,2+05

(*) Sig. Trend; * P<0,05; ** P<0,01; *%* P<0,001

Tabelle 3. Intraindividuelle Verlaufsdynamik der Liquor-Ig bei einfachem und kompliziertem
Delir I=LP im Delir; II = letzte Kontroll-LP)

Delir Kompl. Delir
n=29 n=>5
Eiw 1gG IgA Eiw IgG IgA
I 351494 10,6 +59 L3+ L1 324+ 85 11,2+1.8 1,409
— R=0,88%** R=(),84*** — (*) *)
1T 35,6+9,3 9,4+4,1 1,2+1,0 31,6+152  144+39 2,3x1,7

Tabelte 4. Ig im Liquor und Serum bei Deliranten mit und ohne gestorter Blut-Liquor-Schranke
(B/L)

B/L Liquor Serum
n Eiw IgG IgA IgG IgA
o.B. 40% 19 325+6,8 6,1+ 1,0 0,6+04 11104355 351+ 95
— w e — _
Path. 60% 30 353+9,6 11L,3+3,0 1,3+£0,9 1345+ 558 3971191
Norm <40mg/100ml  <9,0% <1,0% 12504550 260 + 140

mg/100 ml

Hinweis fiir eine infrastrukturelle Funktionsstérung des Blut-Liquor-Schranken-
systems zu deuten. Obwohl in der ersten postdeliranten Kontrolluntersuchung
nach durchschnittlich 2 Wochen eine punktionsbedingte, reaktive Proteinose in
Rechnung zu stellen ist, zeichnet sich in Ubereinstimmung mit der Mehrzahl der
klinischen Verldufe eine Sanierungstendenz des immunologischen Liquorspek-
trums ab. Dafl nach 4 Wochen eine weitere Besserung stagniert, ist mit der
Heterogenitdt des zu diesem Zeitpunkt punktierten Kollektivs zu erkliren.
Sowohl klinisch — und vermutlich auch pathophysiologisch — in Kompensie-
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rung begriffene postdelirante als auch fiinf inzwischen subchronisch gewordene
Syndrome 1i.S. komplizierender Verlaufsidnderung (ein protrahiertes Delir, je
2 Wernicke- bzw. Korsakow-Syndrome mit pathogener Schrankenkinetik, s. Ta-
belle 3) sind hier subsummiert.

Aus Tabelle 3 14Bt sich bei den 34 Patienten, die mindestens zweimal punk-
tiert werden konnten, die intraindividuelle Verlaufsdynamik der Immunglobulin-
konstellation im Liquor entnehmen. Zwischen dem sich klinisch regelhaft
restituierenden Delir und dem verlaufskomplizierten Gegentyp tritt das der
Klinik entsprechend divergierende, immunologische Schrankenstérmuster deut-
lich zutage. Bei der jeweils letzten, wenn auch zeitlich zwischen 2 und 10 Wo-
chen differierenden Kontrollpunktion hat sich die IgG-IgA-Konstellation beim
einfach verlaufenen Delir korrelationsstatistisch hochsignifikant absicherbar
gleichmifig gebessert (R =0,88 fiir IgG bzw. R=0,84 fiir IgA), wenn auch noch
nicht im Mittelwert wieder normalisiert. Hingegen weisen die sich auch noch
nach Wochen weiter verschlechternden Befunde bei kompliziert verlaufendem
Delir auf eine zunehmende Blui-Liquor-Schrankendurchlissigkeit.

Tabelle 4 gibt in Abhéngigkeit von dem nach der Einzelanalyse als intakt

Tabelle 5. Intraindividuelle Serum-Liquor-Ig bei Deliranten mit und ohne bioptisch gesicherter
Lebercirrhose

Liquor Serum

Eiw IeG IgA IeG IgA
Cirrh. 32,3 £8,6 11,9+4,1 1,3+1,3 1536+ 528 425 +£251
n=12

— * *) *) *)
@ Cirrh. 32,9+9,0 9,0+32 1,0£0,9 1302+ 374 342+178
n=17
Norm <40mg/100ml  <9,0% <1,0% 1250 4 550 260 + 140

mg/100 ml

Cirth.: ReG s/1y =:0,66%%; Raga s/yy = : 0,307

Tabelle 6. Blut-Liquor-Schrankenfunktion und klinische Risiko-

faktoren
B-L-Schranke
o.B. path.
(n=19) (n=30)
Delir-Dauer 3,4 Tage * 4,7 Tage
Alter 38,8 Jahre * 43,8 Jahre
Kompl. Delir 0 F0,05 5
Frither Delir 4 F0,05 12
Cirrh. 2 F0,01 10
ZNS rel. Z.-Erkr. 5 F0,05 16
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bzw. als gestort beurteilten immunologischen Schrankenmuster die jeweils zuerst
gemessenen, intraindividuellen Ig-Werte im Serum und Liquor wieder. 609% der
akut Deliranten bzw. frithen Postdeliranten weisen im Gegensatz zu der nicht-
schrankengesttrten Kontrastgruppe eine eindeutig gesttrte Blut-Liquor-Schran-
kenfunktion mit einer hochsignifikanten, pathologisch gesteigerten IgG-IgA
Relativprozenterhohung auf. Zwar liegen auch die entsprechenden Serumspiegel
der beiden Immunfraktionen bei den SchrankengestGrten etwas hoher, jedoch
ohne statistisch abzusichernde Zusammenhange mit der Hohe der jeweiligen
Liquorwerte. Fiir die Mehrzahl ist daher ecine serumspiegelabhingige anteilige
Liquor-IgG-Vermehrung via passiver Blut-Liquor-Diapedese zu vernachlissigen.

Lediglich in Abhingigkeit vom jeweiligen mit immunreaktiven Verdnderun-
gen einhergehenden LeberprozeB kann eine serumspiegelbedingte Immun-
globulinerhohung im Liquor wahrscheinlich gemacht werden (Tabelle 5). Patien-
ten mit bioptisch gesicherter Lebercirrhose, als deren immunologische Antwort
eine IgG- und vor allem IgA-Vermehrung angesehen werden kann [8], weisen zu
Alkoholkranken ohne Cirrhose nicht nur im Liquor, sondern auch im Serum
pathologischere bzw. héhere Normgrenzwerte auf. Im Gesamtkollektiv kann
anhand des Korrelationskoeffizienten die Serum-Liquor-Bezichung aber nur fiir
die IgG- und ausgerechnet nicht fiir die wesentlich leberrelevantere IgA-Fraktion
statistisch belegt werden.

Verfolgt man an den primir schrankengestdrten, mehrfachpunktierten Einzel-
verlaufen (21 Patienten) die jeweilige Schrankendynamik, so sind folgende
Reaktionsmoglichkeiten ablesbar gewesen: In 29% der Fille hat sich nach 2 bis
3 Wochen die initial gestdrte Funktionseinheit der Blut-Liquor-Barriere wieder
normalisiert, in 38% innerhalb von ca. 4 Wochen immerhin ,gebessert“, In 9%
war auch nach 2 Wochen noch keine Anderung eingetreten, und unter den 5 Fil-
len (24%) mit einer verschlechterten Ausgangssituation nach durchschnittlich
4 Wochen waren zwei komplizierende Verlaufe mit je einem Korsakow-Syndrom
und einer Wernicke-Encephalopathie vertreten.

SchlieBlich sind in Tabelle 6 statistisch abgesicherte klinische Risikofaktoren
in Abhéngigkeit vom Funktionszustand der Blut-Liquor-Schranke wiedergege-
ben. Zu erginzen ist, dal} eine delirante Symptomprévalenz (produktiv-psycho-
tisch bzw. excitativ-vegetativ) und das Auftreten initialer Krampfanfille offenbar
ohne Bedeutung auf den aktuellen Schrankenzustand sind, da in beiden Alter-
nativgruppen cine gleiche Héufigkeitsverteilung vorliegt.

Diskussion

Die vorgelegten Befunde iiber eine im akuten Alkoholdelir sehr hiufig gestérte
Blut-Liquor-Schrankenfunktion und deren zeit- und prozeBabhiingige Versinde-
rungsfihigkeit korrespondieren mit anderen verlaufsdynamisch orientierten Un-
tersuchungsergebnissen iiber Hirnstoffwechsel [13], Biochemie [1] und Neuro-
physiologie [15]. Insbesondere unter Einschlufy der aufgezeigten Schranken-
pathodynamik bei Delirkomplikationen zeichnen sich sogar Bezichungen zu
pathologisch-anatomischen Befunden ab, die an unterschiedlich ausgeprigten
alkoholischen Encephalopathien erhoben wurden [3].
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Bekanntlich stimmen die topographischen Pridilektionsstellen bei Delir,
Wernicke-Encephalopathie und teilweise auch beim Korsakow-Syndrom weit-
gehend {iberein [3]. Bei der Gleichartigkeit der pathogenetischen dysorischen
Hirn-Schranken-Grundstérung wird angenommen, dal die morphologisch —
und entsprechend klinisch — nachweisbare Verschiedenartigkeit von Delirium
tremens und Pseudoencephalitis Wernicke lediglich durch graduelle Unterschiede
hinsichtlich der am AusmaB gliomesodermaler Proliferation [14] ablesbaren
Schwere der Hirnschrankenstérung bedingt ist [6]. Die Stoffwechselabweichun-
gen deuten neben der primdr moglichen Stérung der Zellatmung mehr in
Richtung einer cerebralen Gewebshypoxie, etwa im Rahmen eines sich ent-
wickelnden Odems. Dagegen heben die pathologisch-anatomischen Befunde eher
auf eine transsudative Stérung im Bereich der Blut-Hirn-Schranke ab. Da beiden
Pathomechanismen aber eine generelle Verarmung energieliefernder Prozesse
gemein sein diirfte, fiigt sich die aus unseren Befunden ablesbare nachhaltige
Becintrachtigung auch der nachgeschalteten Blut-Liquor-Schranke in beide itio-
pathologischen Konzepte. Diese Hypothese konnte ihre laborklinische Ent-
sprechung in den Ergebnissen tiber die Variationsméglichkeiten der individuellen
Schrankenfunktion anhand der jeweils am Liquor und Serum orientierten intra-
individuellen IgG-IgA-Konstellation finden. Durch die gleichzeitige Beriick-
sichtigung von moglichen ZNS-fremden pathoplastischen Immunfaktoren haben
sich dennoch keine beweiskriftigen Hinweise dafiir finden lassen, dafl die im
immunologischen Liquorspektrum ablesbare Schrankenverdnderung z.B. nur
durch eine passive hepatotoxische Immunkorpereinschleufiung vorgetduscht
worden sein konnte. Ebensowenig vermdgen wir eine maligebliche extracerebrale
Pathogenese des Alkoholdelirs infolge chronischer Stérungen in verschiedenen
Organen (bes. Leber) und Kérpersystemen [5] zu bestétigen.

Die von uns gefundenen Zusammenhénge zwischen Funktionszustand der
Blut-Liquor-Schranke und klinischen Risikodaten wéren sicher tiberinterpretiert,
wollte man in ihnen entscheidende #tiopathogenctische Faktoren hinsichtlich
einer verdnderten Blut-Liquor-Schrankenkinetik sehen. Allerdings bieten sich mit
einer durchschnittlich lidngeren Delirdauer, der signifikant hiufigeren Vor-
belastung und Représentanz mit fritheren Delirien bzw. mit kommittierenden,
ZNS-relevanten Zweiterkrankungen (vgl. 2) einschlieBlich einer Cirrhoseanfil-
ligkeit und einer altersgewichteten Bevorzugung Summationseffekte an, die als
latente vulnerable Kofaktoren im neuerlichen deliranten Zustand dann bevorzugt
eine Labilitit der Schrankenstrukturen mitdeterminieren kénnten. Sinngemal
iiberrascht es auch nicht, daf die verlaufskomplizierten Delirien ein ausnahmslos
und eher progredient gestortes Funktionssystem der Blut-Liquor-Barriere aus-
weisen und somit auch Beurteilungsmoglichkeiten von syndrompathogenetischer
ProzeBaktivitidt abzugeben scheinen.

Aufgrund unserer Ergebnisse kénnen wir zur bisher letztlich nicht schliissig
beantworteten Frage, wo im Gehirn die genauen Ansatzpunkte der alkoholischen
Noxenwirkung liegen [17], zwar nichts Entscheidendes beitragen. Jedoch glauben
wir wenigstens eine weitere Bestétigung dafiir gefunden zu haben, da3 Schranken-
stérungen zwischen den einzelnen Kompartimenten Blut, Hirnparenchym und
Liquor im Delir und in den Wochen danach eine mafigebliche Rolle spielen. Inter-
essanterweise haben wir bei deliranten Syndromen anderer Genese (Medikamen-
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tenmilibrauch, Psychopharmakotherapie) mit gleicher Methodik keine Funk-
tionsverdnderungen des Schrankensystems nachweisen kénnen, so dall bei der
fast obligatorischen Schrankenstérung im Alkoholdelir die Eigenschaften der
alkoholischen Noxe selbst zumindest eine dtiopathogenetische Komponente ab-
geben diirften.

Durch die im akuten Delir — auch zur Differenzierung einschligiger, ernst-
hafter Komplikationen — immer vertretbare und nicht belastende (4 ml Nativ-
material) lumbale Liquoruntersuchung wird uns mit der quantitativen Immun-
globulinbestimmung eine auch labortechnisch einfach zu realisierende Routine-
methodik zur Hand gegeben. Sie kann ein globales Beurteilungskriterium fiir die
dynamische Blut-Liquor-Schrankenfunktion im akuten und postdeliranten Zu-
stand sein und vermag neben dem Aufdecken eines persistierenden infrastruk-
turellen Residualsyndroms auch eine Indikatorfunktion fiir eine pathophysiolo-
gisch bedingte klinische Verlaufskomplikation abzugeben.
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