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Fragestellungen und Ergebnisse der neueren 
Epilepsieforschung 1. 

Von 
K. tI. Stander. 

(Eingegangen am 21. August 1934.) 

M. D. u. H. ! Wenn ieh Ihnen fiber die Fragestellungen und Ergeb- 
nisse der neueren Epilepsieforsehung im Rahmen eines Referates beriehten 
sell, so muB ich mein Thema zun~chst zweifaeh umgrenzen. Unter 
neuerer Epilepsieforsehung wollen wir hier aussehlie61ich Arbeiten der 
letzten Jahre verstehen. Chronologische Einsehnitte in der Epilepsie- 
forsehung ergeben sieh yon selbst durch die zusammenfassenden Dar- 
stellungen der Epilepsieprobleme durch Foerster, Spielmey~r, Trendelen. 
burg und W~th auf der Tagung der Gesellsehaft deutseher Nerven~rzte 
1926 in Diisseldorf und dureh die Bearbeitung dieser Fragenkreise dureh 
Gruhle und dureh Scholz in Bumlces Handbuch der Geisteskrankheiten. 
Rein stofflieh m6ehte ich mein Thema noeh enger fassen; denn es ist 
nieht mSglieh, im Rahmen eines Referates fiber (~lle Forsehungsergebnisse 
der letzten Jahre zu berichten. Unsere Answahl bedeutet dabei kein 
Werturteil. Gestatten Sie, dag ieh Ihnen hente hauptsgehlieh fiber 
zwei Fragen der Pathogenese des epileptischen Krampfa~falles, ngmlieh die 
Bedeutung der vasomotorischen St5rungen nnd des Wasserhaushaltes 
und Mineralstoffweehsels ffir das Zustandekommen des epileptischen 
AIffalles beriehte. Auf dem Wege zu diesen beiden Untersuehnngen 
werden wir eine Reihe von anderen Fragestellungen streifen k6nnen und 
sehlie6lieh werden wir yon diesen beiden Plattformen ans Einbliek 
gewinnen in eine moderne Therapie der Epilepsie. 

Ieh beginne mit der Darstellung der fun]ctionsllen Kreislaufstdrungen 
in der Pathogenese des epileptisehen Krampfa, nfalles. Um cinch Ausgangs- 
punkt zu gewinnen, darf ieh Sie zuns noeh einmal erinnern an die 
Ihnen allen bekannten Ammonshornver~nderungen im Epileptiker- 
gehirn, deren Entstehung dureh funktionelle KreislaufstSrungen Spiel- 
meyer nachgewiesen hat. Sie wissen, da6 es Spielmeyer sparer gelnngen 
ist, aueh die anatomisehen Ver~nderungen in der Molekularsehieht des 
Kleinhirns auf die gleiehe Genese zurfiekzuffihren. Dabei ist die ana- 
tomisehe Forschung der letzten Jahre aber nieht stehengeblieben. Scholz 
hat sehon vet Jahren zwei Fragen aufgeworfen und jetzt aueh selbst 

1 Nach einem Referat, erstattct ~mf der 26. Jahresversammlung des Vereins 
bayerischer Psychiater am 28. und 29. Juli 1934 in Mttnchen. 
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beantwortet: Sind die Ver~nderungen im Ammonshorn und Kleinhirn 
die einzigen St6rnngen im Epileptikerhirn, die auf die Beteiligung funk- 
tioneller Kreislaufst6rungen im epileptisehen Anfall sehlieBen lassen 
oder finder die vasale Genese noch weitere Stiitzen im anatomisehen 
Befund ? Und zweitens: Sind die seit langem bekannten diffusen Ver- 
/~nderungen im Epileptikerhirn, die Alzheimersehe Verarmung der Rinde 
an Ganglienzellen, die Chaslinsehe konsekutive Randsklerose und die 
Vermehrung der faserbildenden Glia auf die gleichen GefggstSrungen 
zuriiekzufiihren oder auf andere urs/~ehliehe Faktoren ? Beide Fragen 
hat Scholz an Hand neuer anatomischer Untersuchungen beantworten 
k6nnen; es finden sieh in allen m6glichen Teilen des GroBhirns um- 
sehriebene strieh- und herdf6rmige Ausf/~lle, deren Gefs 
eindeutig ist. Daneben aber stellt Scholz neuerdings generalisierte und 
disseminierte Ganglienzelluntergs in der Rinde and in anderen grauen 
Massen (z. B. Thalamus) lest, deren vasale Genese sehon viel sehwieriger 
naehzuweisen ist. Abet dort, wo solche disseminierte Ver/~nderungen 
noch friseh und im Gange angetroffen werden, zeigen sie den Typus der 
iseh~misehen, homogenisierenden Ganglienzellver~nderung Spielmeyers, 
deren Kreislaulabh/~ngigkeit ja 1/ingst erwiesen ist. Diese Ausf/~lle 
bilden aueh die Grundlage fiir die in den Gehirnen alter Epileptiker vor- 
handenen yon Chaslin, Bleuler, Alzheimer u.a .  besehriebenen Narben- 
zust/~nde. 

Der zweite Fortsehritt der anatomisehen Epilepsieforsehung besteht 
in der Erkenntnis, dab die funktionellen KreislaufstSru~gen sich ~icht ~ur 
im Gehir~ abspieleu. Das war nach friiheren Untersuchungen ja schon 
wahrseheinlich. Ich erinnere Sie an den Fall yon Gruber und Lautz, die 
schon 1920 ffische Herzmuskelnekrosen bei einem jugendlichen Epi- 
leptiker ~estgestellt haben. IVeubiirger ist dieser Fragestellung nun am 
Material der Oberbayerisehen Heil- und Pflegeanstalten n/iher nach- 
gegangen. Nach seinen Erfahrungen sind auch bei jugendlichen und zum 
Tell noch kindlichen Epileptikern Veri~nderungen am Herzmuskel fiber- 
aus hi~ufig. Es gibt hier alle Uberg/~nge yon leichten Faserdegenera- 
tionen, die Neubiirger aIffangs noch iiir reversibel h/~lt, bis zu fortschreiten- 
den Nekrosen und ausgemaehten Herzmuskelschwielen; diese sind den 
myomalacischen Sehwielen der Angina pectoris so ~hnlich, dab Neu- 
bi~rger aus diesen Beiunden bei Epileptikern weitgehende Schliisse ffir 
die Entstehung der Angina pectoris ableiten kann. 

I)aneben findet Neubiirger Ireilich auch Ver/~nderungen an den 
Gef/~Ben selbst - -  anch beetf6rmige Coronarsklerosen der Haupt/~ste - - ,  
die aber nirgends so hochgradig sind, dab sie als alleinige Ursache 
der muskul~ren Veri~nderungen betrachtet werden k6nnen. Vielmehr 
nimmt Neubiirger an, dab diese Gef/~Bver~nderungen sekundi~rer Natur  
sind, so zwar, dab die h/~ufige ~berbeanspruchung der Gefs dureh 
Iunktionelle Spasmen erst allm/ihlieh zu den morphologischen Bauer- 
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ver/~nderungen ffihrt. Er n/~hert sich in der Deutung dieser Befunde also 
den Konzeptionen Oberndorfers fiber die Angina pectoris. Die muskul/~ren 
Ver~nderungen sind fiberaus h~ufig und zeigen eine ausgemaehte Pr/~di- 
lektion ihres Sitzes in versehiedenen Bereiehen der linken Kammer und 
vor allem in den kraniMen Abschnitten der Papillarmuskeln, die Nvu- 
biirger geradezu ,,das Ammonshorn des Herzens" nennt. Neubiirg~r 
schlieBt endlieh aus seinen Befunden, dab im epfleptischen Anfall ge- 
wissermagen verkappt ein stenokardiseher Anfall auftrete, der nur des- 
wegen keine klinischen Symptome mache, weft er durch das imposante 
Bild des epileptischen Krampfes vollkommen fiberdeckt werde. 

Durch diese neuen anatomischen Untersuchungen ist also erwiesen, 
dab nicht nur das cerebrale Gef~13system, sondern auch groBe Teile des 
fibrigen Kreislaufsystems am epileptischen Anfall teilnehmen kSnnen. 
Ob man dabei noeh auf die engeren bekannten Beziehungen zwischen 
Herz- und Hirngef/~Ben eingehen muB, wie Neubiirger das rut, m6chte 
ieh dahingestellt sein lassen. 

Selbstverst/~ndlich handelt es sich bei diesen anatomischen Befunden 
nicht um eine Anatomic der Epilepsie, sondern um eine Anatomic des 
epileptisehen Anfalls (Scholz) ; denn fast alle diese Befunde sind genuinen 
und symptomatischen Epilepsien gemeinsam. Wahrseheinlich spielen 
sich ]a die gleichen Vorg~nge sogar bei der Eklampsie ab, wie wir aus den 
Untersuchungen yon Husler und Spatz, Bodechtel and Brau~miihl wissen. 

Gestattcn Sic mir bier einen kurzen Seitenblick auf (lie Frage, ob es 
iiberhaupt eine genuine El~ilepsie gibt. Sie ist in den letzten Jahren, 
vor allem dureh die Untersuchungen der Foersterschen Schule, mehr und 
mehr eingeengt worden. Die regelm~i3ige Encephalographie bei Epi- 
leptikern hat ein Weiteres dazu beigetragen. So kommt es, dab viele 
Autoren die Auffassung vertreten, dab es iiberhaupt nur symptomatische 
Epilepsien gs Freilich miissen solehe Autoren hs die Antwort 
daranf scimldig bleiben, wovon diese epileptischen Anfiille denn eigent- 
lieh Symptom sein sol]en - -  wie Gruhle das einmM formuliert hat. Dem- 
gegeniiber ist Stertz neuerdings zu einer wesentlieh positiveren Um- 
grenzung der Kerngruppe der genuinen Epilepsien gekommen unter 
besonderer Herausarbeitnng des Erbliehkeitskreises. Ieh glaube, dart 
solche Einstellungen, wie Stertz sie vertritt ,  nnseren heutigen erbbio- 
logisehen Aufgaben wesentlich gereehter werden als die negativen and 
unfruchtbaren Einstellungen zum Epilepsieproblem wie etwa bei F. H. 
Lewy. 

Was kann nun die Iclinische Forschung beitragen zur Prfifung der 
funktionellen Kreislaufst6rungen in der Pathogenese des epileptischen 
KrampfanfMles ? Ieh darf Sic noch einmal daran erinnern, dab Foerster 
frfiher und Penfield in letzter Zeit diese Gef~fispasmen im freigelegten 
Epileptikerhirn direkt beobaehtet haben. Sic wissen, dab diesen spasti- 
sehen Vorg/mgen jeweils aueh vasodilatatorisehe Zusts folgen, so zwar, 
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daft dann das arterielle Blur auch die Venen erffillen kann. Pe~field hat 
aufterdem beobachtet, d a b  Gefi~ftverschlfisse kleinster Piagef/~Be von 
oft halbstiindiger Dauer in und nach dem epileptischen Anfall auftreten 
k6nnen. Auch die Neubiirgerschen Herzbefunde werden durch klinische 
Untersuchungen besti~tigt. So finden Hiller und Stemmer in einem groften 
Prozentsatz bei jugendlichen Epileptikern ausgemachte, wenn auch 
nicht sehr hochgradige, angi~Sse Besehwerd~. Ich kann das aus eigener 
Erfahrung durehaus best/~tigen, u n d e s  ist sicher kein Zufall, dab gerade 
hier in Mfinchen, wo der epileptische Anfall im Volke ,,Herzkrampf" 
heiftt, die Schilderung der Anfs gelegentlich zu differentialdiagnostischen 
Schwierigkeiten zwischen stenokardischen und abortiven epileptischen 
Anfi~llen ffihrt. Sehlieftlich deuten neue italienische Untersuchungen in 
die gleiche Riehtung. Padilla und Cossio registrieren im Elektrokardio- 
gramm einen oft bis zu 6 Sek. anhaltenden Herzstillstand wiihrend des 
epileptischen Anfalles. Winter~itz hat im Elektrokardiogramm nach einem 
schweren Status epileptieus Ver/~nderungen gesehen, wie sie sonst nur 
dem Coronarversehluft mit Infarktbildung im linken Ventrikel eigen 
sind; hier sehen wir also eine vollkommene (~bereinstimmung zwischen 
klinischem Befund und den Neubi~rgersehen Feststellungen. In diesen 
Rahmen gehSren aueh die neuen capillarmikroskopische~ U~tersuchu~ge~, 
die ffir eine ausgesprochene vasomotorische Diathese der Epileptiker 
sprechen. Man finder Spasmen des arteriellen Schenkels, Kaliber- 
/~nderungen und anderes mehr. 

Freilich hat die Capillarmikroskopie in jfingster Zeit wieder etwas 
an diagnostischem Werte eingebfif~t. Differentialdiagnostisch jedenfalls 
kommt ihr - -  vielleicht abgesehen yon der Thrombangitis obliterans 
Buerger - -  nach der Meinung ffihrender Kliniker eine ausschlaggebende 
Bedeutung nicht zu. Immerhin wird man aber diese neuen capillar- 
mikroskopischen Untersuchungen (Fattovich) im Rahmen der Gesamt- 
befunde mit verwerten diirfen. 

Schlieftlich ist unsere Kenntnis yon der Bedeutung der vasomotori- 
schen Vorg/inge weitgehend gefSrdert worden durch die Untersuchungen 
fiber die Genese der Sp/~tepilepsie. Es daft heute als eiwcieseu gelten, 
dab der sp/itepileptische Anfall kein Symptom der Hirnarteriosklerose 
ist. Daft er hi~ufig noch st) aufgefaBt wird, liegt wohl nut  daran, daft die 
Psychiatrie in der scharfen Trennung zwischen Arteriosklerose und Blut- 
druckkrankheit der inneren Klinik bisher nicht gefolgt ist. Wenn wir 
uns die modernen Kenntnisse des Unterschiedes klarmachen, daft nam- 
lich das Arterienrohr des Arteriosklerotikers unerregbar, das des Blut- 
druckkranken dagegen fibererregbar gegenfiber allen mSglichen Reizen 
sich verh/~lt, ergibt sich yon selbst die weitaus grSftere Bedeutung der 
Hypertension f fir die vasokonstriktorisehen Vorg/~nge beim epileptischen 
Anfall. Es gilt, vor allem nach den Untersuchungen yon Krapf, als 
ebenso wahrseheinlieh, dad der sp~tepileptische Anfall nicht Ausdruek 
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rein involutiver Hirnerkrankungen, etwa der Piekschen Atrophie oder 
der Alzheimerschen Fibrillenerkrankung, sein kann; denn diese rein 
regressiven, chronischen Prozesse stellen keinen geniigenden Reiz fiir 
das H i m  dar, um epileptisch zu reagieren. 

Der sp~itepileptische A~fall ist nach allen neueren Untersuchungen 
ei~ Symptom der Arteriohyperte~sio~ - -  oder vorsichtiger ausgedriickt: 
er wird h~ufig begleitet yon einer Blutdruckkrankheit  oder wenigstens 
yon Blutdruckanstiegen. Es ist bemerkenswert, dab diese Hypertension 
nicht nur den Sp~tepileptikern eigen ist, sondern dab man auch bei 
jugendlichen Epileptikern erstaunliche ErhShungen des Ruhewertes 
des Blutdruckes finden kann (Marx und Weber). Die meisten Autoren 
stimmen nun darin iiberein, dal~ nicht so sehr der starre Hochdruck, 
sondern vielmehr der labile Hochdruck eine Bedeutung fiir die Epilepsie 
gewinnt. Offenbar spielen die grSf~te Rolle dabei starke Schwankungen 
der Druckwerte. 

Welter stSl]t man auf die Bedeutung funktioneller KreislaufstSrungen 
dann, wenn man Epileptiker in der Aura der Kramp/an/f~lle untersucht. 
Ich daft  Sie bier noch einmal erinnern an die ~bererregbarkeitsvorg~nge 
im Vestibularis bei Epilepsie, die ich Ihnen schon im Vorjahre vorgetragen 
h a b e . . I c h  kann diese Befunde jetzt durch neue Untersuchungen 1 er- 
g~nzen: Der Veslibularapparat wird im Beginn des epileptischen An- 
falles so extrem iibererregbar, dab eine Latenzzeit praktisch nicht mehr 
vorhanden ist. Die gleichen Befunde kann man noeh in der ersten 
Hs des epileptischen Krampfanfalles erheben. In  sps Stadien 
des AIffalles oder gar nach dem Krampf  linden sich dagegen meist bereits 
wieder vollkommen normale Vestibulariswerte. Die Kurven, die ich 
Ihnen friiher zeigen konnte, werden also noch steiler. Gerade diese neuen 
Untersuchungen machen - -  schon nach dem zeitlichen Auftreten und nach 
der Flfichtigkeit dieses vestibul~ren Funktionswandels einen Zusammen- 
hang mit vasomotorischen Vorgimgen iiberaus wahrscheinlich. 

Man kann diese vasomotorischen Vorg~nge auch direkt beobachten 
am Angenhintergrund. So hat  Rossi die angiospastischen Vorg~nge in 
der Netzhaut  im epileptischen Anfall direkt verfolgt. Sie mfissen sich 
natiirlich auch am Gesichts/eld auswirken. 

Wir wissen schon seit Gowers und F~r~, dab das periphere Gesichtsfeld 
vor und nach den epileptischen Anf~llen weitgehenden Schwankungen 
unterworfen ist. ])as ze~btrale Gesichtsfeld dagegen ist bisher iiberhaupt 
nicht beachtet worden. Mit einer besonderen neuen Versuchsmethode, 
auf deren Einzelheiten ich hier nicht eingehen kann - -  es handelt sich 
um die kombinierte Peri- und Campimetrie nach Bjerrum und Salzer - - ,  
habe ich nun die Ver~nderungen des zentralen Gesichtsfeldes bei einer 

1 Diese neuen Versuche werden denm~chst im Arch. f. Psychiatr. ausffihrlich 
publiziert. 
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Anzahl yon Epfleptikern genau verfolgen k6nnen 1. Wir finden schon 
wenige Stunden vor den Ani~llen VergrSi3erungen des blinden Flecks 
und daran anschlieBend teichte Gesichtsfeldausialle. Unmittelbar vor 
den Anfallen erweitern sich diese Gesichtsielddeiekte zu ausgesprochenen 
Fliigel- und Ringiormen, um sich sehon wenige Minuten nach den Anf~llen 
wieder vollsti~ndig zurfickzubilden. A n  der vasomotorischen Entstehung 
dieser Ausii~lle ist ja wohl schon nach der Flfichtigkeit dieser Sym- 
ptome kaum ein Zweiiel. Sie wird aber aueh bewiesen durch die Art 
dieser Erscheinungen. Man erkennt auf den ersten Blick, dab diese 
flfigelf6rmigen Skotorae, die vom blinden Fleck ausgehen, eine fiber- 
raschende ~hnlichkeit haben mit den Ausfallen beim kreislauibedingten 
Glaukom ;sie  sind in dieser Form schon yon .Bjerrum und besonders yon 
Salzer als Friihsymp~om der Arteriosklerose beschrieben worden und 
sind endlich bekannt bei einzelnen Forraen yon Migr~ne. Wit wollen 
hier auf weitere Einzelheiten nicht eingehen. 

Die Bedeutung funktioneller vasokonstriktorischer Kreislaufvorg~nge 
in der Pathogenese der epileptischen Anfi~lle wird welter klar im bio- 
logische~ Experiment. Sie wissen, dab die Volharclsche Schule im Serum 
der Hypertensionskranken Substanzen nachgewiesen hat, die ira Tier- 
versuch ausgemachte pressorische Wirkungen entfalten. Marx und 
Heflce konnten welter zeigen, dab diese Substanzen auch vorhanden sind 
bei sekundaren BlutdruckerhShungen im Gefolge yon akuter Nephritis 
und Schrumpfniere, nicht dagegen bei Arteriosklerose. 

Neuerdings haben nun Marx und Weber diese pressorischen Sub- 
stanzen ira Serum auch der Epileptiker nachwe'isen k6nnen. Das Inter- 
vallblut der Epileptiker enthi~lt diese Stoife nicht. Ebensowenig sind 
diese Stoffe vorhanden in der zweiten H~lite des epileptischen Anfalles. 
Man erh~lt mit  den Intervallseren der Epileptiker keine anderen Blut- 
druckerh6hungen im biologischen Versuch (an Katzen) als mit  einer 
beliebigen Kochsalzinjektion. Dagegen enth~lt das Epileptikerserum 
in der Aura und in der ersten H~lite des epileptischen Anfalles diese 
pressorischen Substanzen in reichlichen Mengen; sie bewirken bei der 
Katze eine BlutdruckerhShung, die 2 und raehr Stunden lang anhalten kann. 

Wit sehen also hier eine vollkommene ~bereinstimraung im zeit- 
lichen Auftreten zwischen diesen pressorischen Wirkungen und den Er- 
regbarkeitsvorg~ngen im Vestibulargebiet. Marx und Weber haben nun 
im Hinblick auf die neuen Untersuchungen yon McQuarrie die Frage 
auigeworfen, ob diese pressorischen Substanzen nicht in Zusaramenhang 
stehen kSnnten mit  dem Hypophysenhinterlappenhormon. ])as hat gewil~ 
sehr viel lfir sich. Ich komme auf diese Fragestellung spi~ter ausfiihr- 
lich zuriick. 

Wie sich diese pressorischen Substanzen zu den i~bertragbare~ Krampf- 
gifte~ im Epilept~lcergehirn verhalten, l~Bt sich vorerst nicht sagen. Sie 

1 Die Arbeit wird demn~chst im Arch. f. Psychiatr. erscheinen. 
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wissen, dab Kroll, ein Foerster-Schiller, vor kurzem nicht nur im faradisch 
gereizten Krampffocus des Tierhirnes, sondern auch im operativ ent- 
fernten Krampffokus des  Epileptikerhirnes ilbertragbare Krampfgifte 
nachgcwiesen hat, die bei Katzen schwere, ja sogar tSdliche, gehgufte 
epileptische Anfglle hervorrufen. Ob diese Stoife irgend etwas mit  den 
Substanzen von Marx und Weber zu tun haben, wird wohl erst die 
weitere Entwicklung entscheiden kSnnen. 

Eine wichtige Stellung in der Diskussion der vasomotorischen Vor- 
ggnge nimmt schlie$1ich noch - -  wenigstens in der auslgndischen Literatur 
- -  der Sis, us caroticus ein. Sie wissen, dab man darunter die Bifur- 
kationsstelle der Carotiden versteht, der nach den neueren Untcrsuchungen 
besondere vasomotorische Schutzreflexe des Gehirns zu eigen sein sollen. 
Manche Autoren vertreten die Auffassung, dal3 auch die Symptome des 
sog. Heringschen Vagusdruckreflexes (Pulsverlangsamung, Blutdruck- 
senkung usw.) gar nicht auf den Vagus, sondern auf diesen Sinus caroticus 
zu beziehen sind. Marinesco und seine Schiller haben dann gezeigt, dal~ 
diese vasomotorischen Sehutzreflexe, die vom Sinus caroticus ausgehen, 
beim Epileptiker herabgesetzt sind. Schliel~lich haben sieh vorwiegend 
auslgndische Chirurgen dieser Beute bemgehtigt und die harmlose Drilse 
des Carotissinus, fiber deren funktionelle Bedeutung wir ja noch nichts 
Sicheres wissen, der man aber eine besondere Bedeutung zuschrieb, 
exstirpiert. Angeblich mit sehr guten Erfolgen. Auf weitere Einzelheiten 
darf ich vorerst verzichten, da sich alle diese Versuche, die sich um die 
Erforschung des Sinus caroticus gruppieren, auf ein noch recht kleines 
Matorial beziehen. 

Was gewinnen wit nun dm'eh diese neuen Epilepsieforsehungen ffir 
unsere klinischen Betrachtmlgsweisen ? 

Einmal bekommen unsere alten Erfahrungen, dab weite Rinden- 
gebiete am epileptischen Krampfanfall  teilnehmen, durch die Unter- 
suchungen yon Seholz eine neue Stiitze. Das gilt meines Erachtens vor 
allem liir die beim epileptischen Krampfanfal l  hgufigen Schigfenlappen- 
symptome, deren besondere Bedeutung neben dem Stertzschen Zwischen- 
hirnsyndrom ich raieh vor kurzem zu zeigen bemilhte. Dutch die Neu- 
bi~rgerschen Untersuchungen werden uns manehe Formen der epileptischen 
Aura ldar, vor allem die doch recht hgnfige Herzaura. DaB die vaso- 
motorischen Erregungsvorggnge im u nns die spezifische 
Bedrohlichkeit epileptischer Sinnestguschungen in der Aura und im 
epileptischen Dgmmerzustand klarmachen k5nnen, habe ich schon frilher 
gezeig% Sie wissen ja, dab die Bewegungsvorggnge der Halluzinationen 
im Dgmmerzustand als wiehtigsten Faktor  vestibul/s Einflilsse ent- 
halten. SehlieBlich werden uns durch die Rolle der funktionellen Kreis- 
laufstSrungen auch die Aniallshgufungen zur Zeit der Menses und 
des Klimakteriums klar. Und endlich dfirften auch manche Fragen der 
viel diskutierten Affektepilepsie in ein neues Licht gerilekt werden. 

31" 
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Denn, dal3 nnter dem Einflul~ von Erregungen auftretende grSBere vaso- 
motorische Sehwankungen epileptischen Anf~llen Vorsehub leisten 
kSnnen, das wird man doch, wenigstens theoretiseh, zugeben mfissen. 

~Ein Problem freflieh bleibt nach wie vor bestehen: Sind diese vaso- 
motorisehen Vorggnge nun Ursache oder sind sie eine Teilerscheinung 
des epileptischen Anfalles? Die klinischen Feststellungen fiber die 
Zusammenh/~nge zwischen Hypertension und Anfall kSnnten urs~ehliche 
Beziehnngen wahrseheinlieh machen. Das erseheint aber doch deswegen 
reeht unwahrseheinlich, weft diese vasomotorisehen Vorggnge ja den 
symptomatischen Epilepsien ebenso zu eigen sind wie den genuinen. 
Immerhin kSnnte es so sein, daf3 die vasomotorisehen Vorg~nge das letzte 
Glied in der Kette  der Entstehungsbedingungen des Anfalles, gewisser- 
mal~en der Gipfel der verschiedenen Noxen, sein kSnnten. Bei einer 
finalen Betraehtung wird man mehr zn dem Sehlul3 kommen mfissen, 
dal3 die vasomotorischen Vorg~nge den Meehanismus darstellen, dessen 
sieh der Organismus zur Entladung v o n d e r  Noxe bedient. Eines er- 
scheint mir sicher, dal3 n~mlieh die vasokonstriktorisehen Vorg~nge, 
jedenfalls naeh den anstomischen Befunden, der wirksame Bestandteil 
des epileptischen Anfalles sind. 

Nstfirlieh hat man such weitgehende Folgerungen fiir die Therapie 
daraus abgeleitet. Die Bemfihungen um die Carotisdrfise habe ieh sehon 
erwghnt. Wenn ich Ihnen die weiteren therapeutischen MaBnahmen 
darstellen soll, so mul3 ieh zun/~ehst darsuf hinweisen, dal3 der Blutdruek 
js yon mehreren, verschiedenartigen Zfiglern bestimmt wird. Sie wissen, 
dal3 des kreislaufberuhigende Luminal z .B.  am nervSsen Ziigler des 
Blutdruckes angreift. Sie wissen ferner, dal3 an seiner HShe kSrper- 
eigene Substanzen wie das Histamin, Cholin und Adenosin erheblich 
beteiligt sind. Die Franzosen haben nun aueh das Acetyleholin in den 
Dienst der Epilepsietherapie gestellt. Nach anfs guten Erfolgen 
hat  de Gen~es aber doeh such wieder fiber enttguschende Mil3erfolge 
beriehtet. 

Nun gibt es naeh den neuen Untersuchungen yon Fritz Lange nnd 
Felix eine vierte kSrpereigene blutdrucksenlcende Substa~z neben den drei 
schon genannten. Wir wissen aus ihren Untersuehungen, dal3 diese 
vierte Substanz offenbar im KSrper an die Arteriolen gebunden ist. Man 
gewinnt sie vor allem aus den gef~13reiehen Organen wie Milz und Niere, 
w/~hrend sie im Knorpel nnd in der Linse z .B.  fiberhaupt nieht vor- 
kommen. Es ist erwiesen, dal3 diese vierte blutdrueksenkende Substanz 
von Lange und Felix dem Hypertoniker  im Blute mangelt, wghrend sie 
im Barn  vermehrt  ausgeschieden wird. I m  Tierexperiment bewirkt diese 
Substanz nur eine kurz dauernde Blutdrucksenkung, die um so st/~rker 
ist, je hSher der Ausgangswert der Hypertension liegt. Das gleiche l~Bt 
sieh am Mensehen zeigen. Lange hat anhaltende Besserungen mit 
dieser Substanz bei Hypertensionsbeschwerden erzielt. Offenbar ist ein 
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besonderer Angriffspunkt dieser Substanz das cerebrale Gefs denn 
alle Kranken berichten nach der Injektion fiber ein angenehmes W/~rme- 
geffihl im Kopf,  des doch wohl auf eme cerebrale Vasodilatation bezogen 
werden muB. 

Ich habe nun diese blutdrucksenkende Substanz yon La~,ge and 
Felix am Epileptiker erprobt. Es laufen zwei Versuehsreihen: Kranke,  
die das Nahen ihrer Anf/flle selbst bemerken, bekommen diese k6rper- 
eigene blutdrucksenkende Substanz jeweils erst vor den mutmaBlichen 
Anf/fllen gespritzt. Alle so behandelten Kranken sind seit 3 Monaten 
vollkommen anfallsfrei. Die zweite Versuchsreihe betrifft schwere Epi- 
lepsien, die bisher therapeutiseh kaum oder fiberhaupt nicht zu beein- 
flussen waren. Auch diese Kranken sind, yon einer Ausnahme abgesehen, 
seit mehr ale 8 Woehen frei von Anf~llen. Interessant dabei war, dab 
bei 2 Kranken, die gerade im Beginn des Anfalls gespri tz t  wurden, die 
Anf/~lle sehlagartig im Zustande der tonisehen Starre aufh6rten. 

Nun werden Sie reich ireilich fragen, wie diese Substanz beim Epi- 
teptiker wirken kann, wenn sie doeh nur eine sekundenlange Blutdruck- 
senkung hervorruft. Ich weiB darauf vorerst nur eine Antwort:  Wahr- 
scheinlieh wird nur die Blutdrucksenkung, die mit  der Substanz erzielt 
wird, sehr sehnell wieder ausgeglichen, der Stoff selbst aber bleibt offenbar 
wirksam. Entn immt men im Tierversuch den mit  dem Stoff vorbehan- 
delten Katzen Blur und spritzt es anderen Tieren ein, so 1/~l~t sieh mit  
diesem Serum genau dieselbe Wirkung erzielen wie mit  der Substanz 
selbst. Ich habe diese Versuchsanordnung auch beim Epileptiker nach- 
gepriift und kann diese Erfahrung auch am Menschen best/~tigen. Die 
n~chste Aufgabe hier wird sein, diese Behandlungsweise di/s aus- 
zubauen, etwa im Sinne der Leberthera-pie bei pernizi6ser An/~mie. Dazu 
sind noeh manche Voruntersuchungen 1 n6tig, denn unsere Erfahrnngen 
sind bisher nur an einem relativ kleinen Material gewonnen. 

Natfirlich wird nicht den blutdrucksenkenden k6rpereigenen Sub- 
stanzen allein eine Bedeutung f fir die Entstehung und Behandlung der 
Anf/~lle znkommen. Theoretisch muB man ja wohl zwei M6glichkeiten 
annehmen: Entweder das Epileptikerblut enth/~lt zu viel an druck- 
erh6hender vasokonstriktorischer Substanz oder zu wenig an druck- 
senkenden vasodilatorischen Stoffen. Der k6rpereigene, vierte Stoff 
von La~,ge und Felix wfirde in diesem Sinne als ,,negativer" Stoff den 
,,positiven" Stoffen yon Marx und Weber gegen/ibergestellt werden 
mfissen. Uber die Wechselbeziehungen zwisehen beiden k6rpereigenen 
Substanzen wissen wir heute noch niehts. 

Bevor wir hier auf weitere theoretische Er6rterungen eingehen, darf 
ieh Ihnen zun/~chst einen zweite~ Problemkreis der Pathoge~ese des epi- 
leptischen Krampfanfalles kurz darstellen: Sie alle wissen, dab die Ent-  
w/~sserung des Organismus bei der di/~tetisehen Behandlung der Epilepsie 

x Diese Versuche werden sparer in einer tier Fachzeitschriften dargestellt. 
Archiv  fiir Psychiatr io.  Bd. 102. 31a 
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von groBer Wichtigkeit ist. Das gilt in gleicher Weise ffir die salzarme, 
die ketogene Di/~t und die Hungerbehandlung. Die wirksamen Faktoren 
dieser Behandlungsweisen allerdings werden noch immer unterschiedlich 
beurteilt. So nehmen vielo Autoren auch heute noch an, dab bei der 
Hungerbehandlung der Epilepsie vier therapeutische Angriffspunkte vor- 
handen sind: Die Ruhigstellung des Darmes soll ,,die Produktion krank- 
heitserregender Stoffe" herabsetzen. Die Hungerbehandlung soll welter 
dutch Blutdrucksenkung und Kreislaufberuhigung dem Auftreten yon 
Gef/~Bspasmen entgegenwirken. Die AcetonkSrper, die bei der Hunger- 
behandlung auftreten, sollen - -  vor allem Helmholtz vertri t t  diese Auf- 
fassung - -  narkotische Eigenschaften haben, also ~hnlich wirken wie 
die frfiher viel gefibte Narkose im Status epilepticus. SchlieBlich wird 
als vierter wirksamer Faktor der Hungerbehandlung immer wieder die 
Azidose genannt. 

Gestatten Sie, dab ieh hier einen Augenblick abschweife. Sie wissen, 
dab die Versehiebungen im S/~ure-Basengleiehgewicht ja auch bei den 
theoretischen ErSrterungen fiber die Hyperventilationswirkung eine groBe 
Rolle spielen sollten. DaB man daraus auch recht merkwfirdige Folge, 
rungen ableiten kann, zeigt Ihnen das Beispiel der Franzosen, die heute  
daran gehen, therapeutisch eine Hypoventilation herbeizufiihren durch 
Anlegen eines beiderseitigen Pneumothorax. DaB dies keine Behand]ung 
der Epilepsie ist, da sie das wichtigste Ziel des therapeutischen Handelns, 
die Erreichung der Arbeitsf/~higkeit, ganz aus dem Auge l~Bt, brauche 
ich wohl nicht n/~her auszuffihren. 

In neuerer Zeit haben nun McQuarrie und seine Mitarbeiter dargelegt, 
dab der wirksame Faktor der di/~tetischen Behandlungsweise, vor allem 
der ketogenen I)i/~t, in der Tat  der Wasserverlust ist. Wenn es heute 
heiBt, dal~ McQuarrie fiberhaupt erst die Bedeutung der Diurese erkannt 
habe, so ist das nicht richtig und nut  darauf zurfickzuffihren, dab man 
in internistischen Kreisen die psychiatrische Literatur ebensowenig 
fibersieht, wie das ja h/~ufig auch umgekehrt der Fall ist. Ich darf Sie 
aber daran erinnern, daB Wuth schon vor Jahren die Wichtigkeit der 
Diurese in der Therapie der Epilepsie nicht nur fiberzeugend abgeleitet, 
sondern auch mit gutem therapeutischen Erfolg erprobt hat. ~hnlich 
verh/~lt es sich mi t  der Thyreoidinbehandlung Bolte~s. Auch stand der 
Wasserstoffwechsel bei der Epilepsie ja schon frfiher im Mittelpunkt der 
Theorie yon Temple Fay. Er konnte zun/~chst im Encephalog~amm 
zeigen, dab sich im Epileptikergehirn groBe subarachnoideale Flfissigkeits- 
ansammlungen linden. Er meinte, dab dutch diesen Hydrocephalus 
externus eine Behinderung der Liquorpassage eintrete und durch den 
mechanischen Druck auf die Rinde Anf/~lle ausgelSst wiirden. Nun, 
diese primitiven Anschauungen mfissen wohl den neueren Stoffwechsel- 
erkenntnissen Platz machen. Immerhin aber geht daraus hervor, dab 
man den Wasserstoffwechsel schon seit langem in besonderer Weise 
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beachtet hat. Es ist ja auch nicht neu, dal~ der Gewichtsverlust der 
Hungertage im wesentlichen ein Wasserverlust ist, und dab die S~uerung 
allein, gemessen an der Wasserstoffionenkonzentration keine eindeutigen 
Beziehungen zu den Anf~tlen erkennen l~Bt. Dagegen ist nun aus den 
Versuchen McQuarries klar geworden, da~ die Ani~lle im Experiment 
immer auf der H6he der Wasserretention auftreten, dagegen ausbleiben 
bei genfigender Diurese. 

Wir nehmen hier eine Frage vorweg. Kann  das Wasser allein toxisch 
wirken, gibt es eine Wasservergiftung ? i m  Tierversuch ist das sicher 
schon erwiesen. Rowntree hat beim Hunde solche Wasservergiftungen 
mit  tonisoh-klonischen Kr~mpfen beschrieben. Beim Menschen aber 
l~Bt sich offenbar eine derartige Wasserzufuhr, die allein schon toxisch 
wirken k6nnte, praktisch gar nicht erreichen. Dagegen ist fiir d e n  Epi- 
leptiker ein sonst unbedeutender WasserstoB unter Umst~nden schon 
,,toxisch". 

Wie ist das m6glich ~. Wir gehen bier auf zellphysiologische Betrach- 
tungsweisen zuriick. Nach H6ber ist die Erregbarkeit  der Zelle eine Funk- 
tion des Quellungszustandes ihrer Zellkolloide. Die erh6hte Quellung 
und die damit verbundene Permeabilit/~tssteigerung fiihren zur Schwellen- 
erniedrigung, mit  anderen Wortcn: zur (Jbererregbarkeit. Wenn sich 
das auf den epileptischen Anfal[ iibertragen l~gt, so miissen alle zell- 
diehtenden und diuretischen MaBnahmen anfallsverhfitend wirken. 

Wir wissen aus neuen Untersuchungen, dab das Cholesterin dig Zellen 
abdichtet und Wasser zur Ausscheidung gel~ngen l~Bt, ws sein 
Antagonist im Wasserhaushalt, das Lecithin, nach den Feststellungen 
yon DegIcwitz eine Chlor- und Wasseranreicherung in den Geweben 
bedingt. Nun hat McQuarrie lestgestellt, dab beim Auftreten der Anfglle 
das Verhgltnis von Cholesterin zu Lecithin zugunsten des Lecithins ver- 
schoben ist, wghrend bei gr6Berer Cholesteringmie die Anfglle ausbleiben. 
Eine gesteigerte Cholesteringmie aber ist aueh wiedermn tin Ergebnis 
der ketogenen Kost. 

Umgekehrt  mfissen natfirlich alle MaBnahmen, die 0dembereitschaft  
und Antidiurese bewirken, das Auftreten yon Anfgllen begiinstigen. Das 
hat  man neuerdings diagnostisch bereits erprobt. Man setzt heute in 
Amerik~ an Stelle des Hyperventilationsversuches Kochsalzmahlzeiten 
bei reichlicher Fltissigkeitszuluhr. Sehr h~ufig li~Bt sich damit allein 
schon ein epileptischer Anfall provozieren. Aber zuweilen geniigt diese 
Form des Tests nicht. Deshalb ist man zu st~rkeren antidiuretischen 
MaBnahmen iibergegangen; vor allem werden heute die Hormone des 
Hypophysenhinterlappens in der Form des Pitressins verwendet, das 
keine der iiblichen Nebenwirkungen besitzt. ALd die Dosierung wol|en 
wir lfier nicht eingehen. Bei dieser Hypophysin-Antidiurese tr i t t  nun 
nach den Untersuchungen yon E~gel der Anfall mit  fast experimenteller 
Sicherheit auf der H6he der Wasserretention und des an der Waage ja 
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leicht zu kontrollierenden Gewichtsanstieges auf. Aucho dann, wenn 
man diesen Versueh mehrmals hintereinander wiederholt. 

Gelegentliche FehlschI~ge bei diesen diagnostischen Tests zeigen abet 
aueh, dab das Wasser nicht altein diese Wirkungen entfalten kann. Man 
hat festgestellt, da[t dabei auch tiefgreifende Mineralisationsvorg~nge 
im KSrper stattiinden. 

Wir gehen hier wieder auf zellphysiologische Betrachtungen zurilck: 
Ist die Theorie richtig, gehen Permeabilitiitssteigerung und Krampf- 
bereitschaft parallel, so muB im.Flilssigkeitsaustausch zwischen Blur 
und Gewebe ein Ionenabstrom aus dem Gewebe zugleich mit der Quellung �9 
erfolgen (Engel), Das aber ist nun sowohl filr den Effekt des Hypo: 
physenhinterlappens wie filr die spontancn Anfs e rwiesen .  Man 
findet bei dem Hypophysin-Wasserversuch ws der Retentionsperiode 
- -  trotz der ganz geringen Harnmengen, die als Transportmittel zur Ver- 
filgung stehen - -  nicht nur eine ilberschieBende Chlor- und. Natrium~ 
ausscheidung, sondern vor allem auch Kaliumwerte, die das Mehrfache 
der Vorperioden betragen. Hand in Hand dam_it gehen natfirlich er- 
niedrigte Kaliumwerte im Blur (McQuarrie, E~gel; Ziegler u.~a.). Es 
handelt sieh bei diesen Ausscheidungen nicht nur um rel~tiv gr5~ere 
Konzentrationen, sondern um absolut grSBere Mengen, so  dab - -  wie 
Engel sagt - - m e h r  oder minder reines Wasser im KSrper zurilekbleibt, 
Der osmotische Druck sinkt also und die Gewebsquellung nimmt zu: 

Nun ist wichtig, dab diese Elektrolytverschiebungen im KSrper unter 
der Wirkung des Pitressins sowohl beim Epfleptiker wie beim Gesunden 
nachweisbar sind, nur dab es beim Gesunden eben nicht zu Anf~llen 
kommt. D a m i t  ist auch schon gesagt, daB diese Ummineralisation keine 
Folge der Kr~mpfe sein kann; es ist ilbrigens auch sonst sicher erwiesen~ 
dab diese Ummineralisationsvorgi~nge schon vor den Krampfanf~llen 
stattfinden (E~gel). 

Diese Vorg~nge nach Pitressininjektionen stellen also reversible 
Permeabilitiitsste~gerungen dar, die auch Georgi schon lange vor diesen 
Experimenten filr eine der wichtigsten pathogenetischen Bedingungen 
des epileptischen Anfalles gehalten hat. 

Ich darf nebenbei erws dab Calcium, Magnesium, Phosphor, 
Schwefel und Stickstoff weitgehend unbeeinfluBt bleiben bei diesen Ver- 
suchen und dal~ auch sonst wesentliche Versehiebungen i m  EiweiB. 
stoffwechsel offenbar nicht stattfinden. Naeh den Anf~llen durch 
Pitressinwirkung entleert sieh dann ein salzarmer Harnstrom, dem 
sehlieBlich wiederum langsame Einsparungen der ilberschiissig aus- 
geschiedenen Elektro!yte folgen. 

Das wichtigste Ergebnis der McQuarrieschen Untersuehungen besteht 
aber in der Erkenntnis, dab die gleichen Ver~nderungen im Mineral- 
haushalt wie beim Pitressinversuch, aueh bei den spontanen Anfi~llen 
stattfinden. McQuarrie und seine Schiller finden bereits vor dem 
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spontanen epileptischen Anfall und in den Zeiten einer erh6hten Krampf- 
bereitsehaft erhShte Kaliumausscheidung. In anfallsfreien Per ioden 
dagegen ~ndert sich der Quotient Kahum-Natrium zugunsten des 
Natriums. 

Der Kaliumaussehwemmung mul~ aber notwendigerweise ein ~ber- 
t r i t t  yon den Zellen ins Blut vorangegangen sein, mit anderen Worten: 
Der Fliissigkeits- und Elektrolyt~/ustausch zwischen Gewebe und Blut 
mug sehon geraume Zeit vor den Anfallen gesteigert sein. Und darin 
sieht McQuarrie mit Recht imraer wieder einen wiehtigen Hinweis auf 
die Riehtigkeit der  Permeabilit/~tstheorie. 

Die Permeabilitiitssteigerung ist aber leider kein spezifisch epileptiseher 
Faktor. Denn sie kann ebenso nach neuen Untersuchungen yon Baar, 
Engel u.a .  bei der Tetanie, Eklampsie und nach einzelnen Versuchen 
auch bei der Migr/~ne nachgewiesen werden ; ebenso, wie wir gehOrt haben, 
beim Gesunden. Die Autoren, die die Permeabilit/~tstheorie veffechten ,  
brauchen deswegen noch einen spezifiseh epileptischen Faktor, der in 
konstitutionellen, erbbiologischen Momenten gesucht wird. 

DaB abet den Stoffaustauschst6rungen zwischen Blur und Zellen, 
also den Permeabilit/~tsveri~nderungen, eine groBe Bedeutung fiir  die 
Pathogenese des Krampfanfalles zukommt, ist nach allem, was wir heute 
wissen, als gesichert anzusehen. Inwieweit dabei hormonale Einfliisse 
am Werke sind, ist noeh nicht endgiiltig gekl/~rt. Es gilt heute als wahr- 
seheinlich, dag aueh beim spontanen epileptisehen Krampfanfall das 
Hypophysenhinterlappenhormon yon aussehlaggebender Bedeutung ist; 
denn, wie wir am Pitressinversueh sehen, bewirkt dieses Hormon gerade 
die Ummineralisation oder den Wechsel des Zellfunktionszustandes, 
der das Attftreten yon Anf/s begiinstigt (Engel). Man sieht aber aueh 
in der gesteigerten Ausscheidung yon Prolan vor den epileptisehen An- 
f/s den Ausdruek einer Hypophysendysfunktion. A|lerdings seheinen 
diese Befunde bisher nur bei der Migr/~ne einigermal~en siehergestellt. 
Immerhin k6nnen uns diese Betraehtungsweisen nicht iiberrasehen, denn 
wie Sie alle wissen, hat die Hypothese einer Uberfunktion der Hypophyse 
schon friiher eine wichtige Rolle in der EpilepsieYorsehung gespielt. 

Bei der Priifmlg dieser Frage mug aber noch ein Punkt  besonders 
herausgehoben werden: Das Hypophysenhinterlappenhormon bewirkt 
neben der Antidiurese vor allem auch eine Blutclrucksteifferung; Sie wissen 
ja, dag viele Hypophysenpr/~parate des Handels nach ihrer blutdruck- 
steigernden Wirkung standardisiert sind. Es k6nnte ja nun sein, dab 
gerade die pressorische Wirkung dieser Hormone die epileptischen 
Anfi~lle im Pitressinversuch ausl6st. Dann wiirde also auch die Pitressin- 
wirkung auI vasokonstriktorische Vorg/~nge hinauslaufen. Wir wissen 
ja, dab im Pitressinversuch am Tier sieh schlagartig das ganze Coronar- 
system beteiligen kann; hier wiirden sich wieder Verbindungen ergeben 
zu den Neubiirgerschen Untersuchungen. 
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:Folgendes aber spricht dagegen, dab dem pressorischen Anteil des 
X~itressins d i e  Hauptwirkung zukommt: Die Blutdruckwirkung des 
l~itressins hat n/imheh, wie man feststellen kann, ihren HShepunkt im 
Augenblick des Anfalles 1/ingst fiberschritten, w/ihrend die Wasser- 
retention gerade da am st/irksten ist. Auch niramt die pressorische 
Wirkung des Pitressins bei den wiederholten Injektionen, die zur Aus- 
15sung eines Anfalles notwendig sind, eher ab, w/ihrend die antidiuretisehe 
Wirkung zunimmt. 

Nun dari ich noeh einmal zurfickkehren zu den Serumversuchen yon 
Marx und Weber. Wie verh/ilt sieh denn der Blutdruckanstieg unter 
Pitressinwirkung zu der pressorisehen Wirkung des Epileptikerserums ? 
Gewil3 ist die Xhnhchkeit attf den ersten Bliek gering, denn wi~hrend das 
Epileptikerserum eine nut  mittlere Blutdrueksteigerung bedingt, die 
daffir abet bis 2 Stunden anh/ilt, erzeugt das Hypophysenhinterlappen- 
hormon eine paroxysmale Steigerung des Blutdruekes bis zu 150 mm 
Quecksilberdruck fiber dem Ausgangswert, die nach wenigen Minuten, 
spi~testens nach einer Viertelstunde, wieder vollk0mmen abklingt. Jeden- 
falls gilt alas fiir die handelsiibhchen Pr/~parate des Hypophysenhinter- 
lappens. Wer aber sagt uns, da$ sich die pressorische Wirkung dieses 
Hormons im lebenden Organismus ebenso abspielt ? 

Nun ist nicht unwiehtig, dab die vasokonstriktorischen StoKe im 
Epileptikerserum aucli bei den dttrch Pitressin ausgel6sten AnfMlen 
naehweisbar sind. Das wiirde allein nichts besagen; denn es k6nnte 
sich einfach um einen Fehlschlu~ handeln: Das wirksame Hormon kSnnte 
im Epileptikerblut direkt zuriickgewonnen sein (Marx und Weber). 
Abet: die pressorischen Substanzen im Epileptikerblut haben auch 
ganz /ihnliehe physikalisehe Eigensehaften wie das Pitressin (Marx): 
Ieh nenne vor allem die Coetostabilit/it, die Alkaliempfindlichkeit und 
die leichte Adsorbierbarkeit. 

Halten wit alle diese Einzelergebnisse zusammen mit den Vorg/ingen 
im Mineral- und Wasserhaushalt unter Pitressinwirkung und be i  spon- 
tanen Anf/illen, so ergeben sich gewisse Wahrseheinlichkeitsschliisse 
daftir, da$ die pressorischen Substanzen im Epileptikerserum dem 
tIormon des Hypophysenhinterlappens sehr /ihnlich sind. Der siehere 
Nachweis ireilich, da$ beide StoKe identiseh sind, ist bisher nicht erbracht. 

Was gewinnen wir nun dureh diese zweite Serie y o n  Forsehungs- 
ergebnissen fiir die Klinik ? Ich meine, die Zusammenh/inge sind hier so 
durchsichtig, dal3 ich mir Einzelheiten ersparen kann. Die di/itetisehen 
MaSnahmen sind ja auch hinl/~nglich bekannt. Wir werden nach diesen 
neuen Untersuehungsergebnissen aber die Wasserbesehr/inkung und die 
Diureseanregung noch mehr in den Vordergrund stellen miissen als bisher. 
Die 3Permeabilit/itssteigerung ist freilich nur ein Faktor in der Patho- 
genese des Anfalles, aber man kann diesen Faktor gelegentlich heraus- 
holen und therapeutisch beeinflussen (E~gel). Ferner w/ire zu erw/~gen, 
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ob man in das Stoffwechselgeschehen des Wasser- und Mineralhaushaltes 
nicht auch eingreifen k6nnte dutch Erzeugung der schon oben gesehil- 
derten zellabdichtenden und diureseanregenden Cholesterin/~mie. Weitere 
Einzelheiten wollen wir bier nicht bringen. Ich darf nut  noeh darauf 
hinweisen, dag man z. B. auch die H/~ufung der Krampianfs in der 
Nacht  nenerdings auf die Wasser- und Salzretention des K6rpers w/~hrend 
der Nachtstunden bezieht. Schlieglich haben wit in dem Pitressinversuch 
ein sehr wertvolles diagnostisches Hilfsmittel gewonnen, das ~ jeden- 
falls nach den Untersuchungen der Amerikaner und der Siebedcschen 
Klinik - -  sicherer epileptische Anf/ille provozieren soll als der bisher 
geiibte Hyperventilationsversuch. 

Ich selber m6chte noch eine weitere Einschr~nkung vorbringen. 
Soviel ich sehe, sind diese Stoffweehselvorg~nge bisher nut  fiberzeugend 
nachgewiesen fiir die kindliche Epilepsie. Ob sich diese Elektrolyt- und 
Wasserverschiebungen auch im erwachsenen Organismus ebenso ab- 
spielen, ist meines Erachtens bisher nicht genfigend gekli~rt. Abet 
schlieglich stehen wir hier am Anfang neuer Untersuchungen, und zudem 
ist der I)berblick, den ich Ihnen bier geben konnte, etwas schematisiert. 

Sie k6nnen mir freilich in der Diskussion wieder entgegenhalten, 
dab eine ganze Reihe yon neueren Autoren (Fettermann, Kumin u. a.) 
keine Erfolge yon dieser , ,dehydration" gesehen haben und dag andere 
Autoren, wie Hopkins, die Effolge wohl anerkennen, aber den krampi-  
hemmenden Faktor  in der Azidose sehen. Ich kann dem nur eines ent- 
gegenhalten, daS ngmlich die Untersuchungen aus der McQuarriesehen 
und Siebeclcschen Klinik aufgebaut sind auf genauesten wochenlangcn 
Kost- und Wasserbilanzen und unter Berficksichtigung aller AuSen- 
faktoren; und das sind Eigenschaften, die man den gegnerischen Arbeiten 
nicht immer nachriihmen kann; sie bauen sich h~ufig auf einzelnen 
Serumqnerschnitten anf, die naeh Meinung anderer Autoren sehr wenig 
aussagen. Denn dab sieh die Mineralspiegel im Blut aueh naeh sehweren 
Verschiebungen sehr sehnell wieder auf ihre Standardwerte einspielen, 
wird aus den neuesten Untersuehungen immer deutlieher. 

M. D. u. H. ! Ich  habe Ihnen heute eine Reihe yon Forsehungs- 
ergebnissen der letzten Jahre fiber die Pathogenese des epileptischen 
Krampfanfalles mitteilen k6nnen. Aber wir mfissen festhalten, dag wit 
trotz aller Einzelheiten die Pathogenese der Epilepsie noch nieht kennen. 
Denn fast alle diese Befunde iinden sieh bei den symptomatischen Epi- 
lepsien ebenso wie bei der Gruppe der genuinen Epilepsien. Wir haben 
ja auch gesehen, dab die fiberzeugtesten Anh~nger der PermeabilitS~ts- 
theorie nieht auskommen" ohne die Annahme weiterer konstitutioneller 
Faktoren. Aber gerade diese anlagem/~gigen Faktoren kennen wir im 
einzelnen noeh nieht. Ieh daft Sie hier erinnern an die neuen Unter- 
suehungen yon Carl Schneider, der uns jfingst wieder gezeigt hat, dag es 
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bei den symptomatischen Epilepsien krampfarme und krampfreiche 
(iktophobe und iktophile) Phasen des Lebens gibt, die nicht nnr in die 
Pubertat  und ins Klimakterium fallen, sondetm gesetzm~Big auch in 
andere Jahfffinfte des Lebens. Diese Krampfgipfel und Krampftgler  
sind unabh~ngig yon anderen Einflfissen und unabh~ngig yon thera- 
peutischen MsBnahmen. Die symptomatisehen Epilepsien folgen also 
ohne Rfieksicht anf Fortschritt  oder Stillstsnd des Grundleidens hier 
inneren, biologischen Gesetzen. Die Krsmpfgipfel  sber fallen - -  in einem 
sllgemeineren Zusammenhang gesehen - -  mit den ,,kritischen Lebens- 
phasen" fiberhaupt zussmmen. So mfinden also Probleme der Krampf-  
bereitschsft wieder in sllgemeinere biologische Probleme. 

Die Untersuehungen fiber die vssokonstriktorisehen Anteile am 
epileptisehen Krampfsn~sll und die Frsgen des Mineral- und Wssser- 
stoffwechsels im Zusammenhang mit  Permeabilit~ts~nderungen und 
Wirkungen des Hypophysenhinterlappens hsben nur unsere Kenntnisse 
im einzelnen erweitert. Wir werden so vorerst noeh an der Einteilung 
Foersters festhslten, der ffir die Pathogenese des epileptischen Krampf-  
anislles das Zussmmenspiel yon 4 Faktoren voraussetzt. Er  unter- 
seheidet bekanntlieh iritative Noxen, Fsktoren, die dss Reizschwellen- 
niveau beeinflussen (zu diesen wiirden such die Vorggnge im Wssser- 
und Minerslhaushalt geh6ren), iktogene Fsktoren u n d  endlich aus- 
15sende, akzidentelle Faktoren. So ist ffir uns such heute noeh naeh 
diesem Foersterschen Rshmen,  in dem such alle neueren Forschungs- 
ergebnisse noch Plstz linden, der epileptische Krsmpfanfsl l  das Ergebnis 
einer Summe yon pathogenetischen Faktoren. Und fiber diese Erkenntnis 
hsben uns such die Ergebnisse der neueren Epilepsieforsehung - -  so 
wichtig sie im einzelnen sind - -  nicht hinausgeffihrt. 


