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Die Mitteflung unserer Untersuchungsergebnisse kann nut  einen Teil- 
aspekt zum pathologischen Geschehen der Psychosen liefern. ~achdem 
sogenannte , ,unerwfinschte" und gelegentlich bedrohliche ,,Nebenwir- 
kungen" unter der Psychosebehandlung mit  Sedaraupin, Megaphen und 
mit  Iminodibenzylderivaten bekannt  und auch bei uns beobachtet  wur- 
den, versuchten ~ r  uns ein Bild fiber die dabei zu vermutenden Stoff- 
wechselstSrungen zu verschaffen. 

Megaphen und Rauwolfiaalkaloide scheinen, wie MAYE~-G~oss kfirz- 
lich ausffihrte, nicht nur Psychosen zu beeinflussen, sondern aueh zu 
erzeugen. 

Kurz vorher hat te  KALINOWSKu eine Arbeit unter dem Titel publiziert : 
,,Die somatisehen Behandlungsverfahren als Ursache symptomatischer 
Psychosen." D~nach waren trotz aller Untersehiede der somatischen Be- 
handlungsverfahren grunds~tzliehe Gemeinsamkeiten im Wirkungs- 
mechanismus und Angriffspunkt zu unterstellen. Symptomatisehe 
Psychosen bieten psyehopathologisehe Bilder dar, welche re]evante 
somatisehe Vorg~nge zur Grundlage haben, die sich prims am nervSsen 
Zentralorgan abspielen oder bei welchen sekund~r d~s Gehirn auf  extra- 
cerebrale Krankheitszust~nde im Org~nismus antwortet.  Treten bei 
therapeutisehen Mal3nahmen symptomatische Psyehosen auf, so mfissen 
sieh krankhafte som~tisehe und psychopa~hologische Phi~nomene neben- 
einander nachweisen lassen. Bei darauf  gerichtetem Blick finden sich in 
der Tat  mehr oder weniger ausgepr/~gte psyehopathologisehe Syndrome 
veto Typ der exogenen Reaktionsform BO~HOE]r~,I~S unter dcr Behand- 

* Nach einem Vortr~g auf dem II. Int. Kongrel~ fiir Psychiatrie, Ziirioh (1957) 
im l%ahmen des Kolloquium ,,Pathophysiologische Aspekte der Psychoson". 
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lung, die in der Literatur versehieden bezeichnet werden: ,,Turbulenz- 
phase", ,,Reizzust~nde", ,,hirnlokales Psyehosyndrom", ,,halluzinato- 
rische Verwirrtheit". 

Alle Autoren sind sich bei Akzentuierung unterschiedlieher psycho- 
pathologischer Ph~nomene darin eillig, dab ein reversibles organisches 
Geschehen als Medikamentenwirkung zu verfolgen ist. Allerdings sind 
die Anffassungen fiber den Antefl des endogen-psyehotisehen Grund- 
leidens an der Gestaltung des psyehopathologischen Bildes geteilt. 

Handelt  es sich nur um eine Reaktivierung oder gar vorfibergehende 
Versts pr~therapeutischer Symptome? Oder sind Exogen- und 
Endogen-Psychotisehes unauflSsbar vermischt ? Oder erf~hrt die exogen- 
~oxische Psyebose nur eine durch das Grundleiden gef/~rbte pathologische 
Ausgestaltung ? 

Einheitlich sind nur die Mitteilungen fiber mehr oder weniger aus- 
geprs akinetische oder hyperkinetische Sehwankungen des Psycho- 
motoriums und fiber Umschl~ge der Stimmung nach dem Euphorisch- 
Gleichgiiltigen oder Dysphorisch-Gereizten hin. Die gleichen Ausein- 
andersetzungen um die Abgrenzbarkeit einer Periode der ,,Eigenwirkung" 
der therapeutisehen Mittel spiegelt auch die Literatur der Insulinbehand- 
lung wider. 

Verlassen wir zun~chst die Betrachtung der unter der Therapie auf- 
tretenden psyehopathologischen Phgnomene und wenden uns dem soma- 
tischen Anteil des Geschehens zu. 

Akute, schockartig wirkende Einwirknngen auf das Gehirn werden ix 
der Regel dureh eine ,,vegetative Gesamtumschaltung" (F. ttOFF) beant- 
wortet. Erst  sp/~ter kommt es wieder zu einer Angleiehung an eine Mittel- 
lage. Wir mfissen uns hier auf einen Teilbereieh beschr~tnken und greifen 
das Verhalten des SerumeiweiBes heraus 1. Es ist selbstversts daft 
im Stoffweehsel- ebenso wie im psychopathologisehen Bereieh Quer- 
sehnittsbefunde nichtssagend sind (F. G]~o~oI). Erst  der L~ngsschnitt 
vermag einen Einblick zu vermitteln. 

Wenn es zutrifft, dal] die genannten Medikamente durch toxisehe Wir- 
kung auf das Gehirn symptomatische Psyehosen hervorrufen, so mfil3ten 
bei nicht kfinstlich gesetzten exogenen Psyehosen ahnliehe Serumeiweil~- 
verschiebungen nachzuweisen sein wie unter der medikamentSsen The- 
rapie dutch l%eserpin, Megaphen usw. Wir griffen deshalb eine exogene 
Psychose als Vergleiehsobjekt heraus, bei welcher die pathogene- 
tischen Zusammenh~tnge bekannt und gut fiberblickbar sind, namlieh 
die posttraumatische Psychose. Sie entsteht ja dureh eine einmalige, 
kurzdauernde, heftige, meehaniseh-physikalisehe Einwirkung auf den 
Hirnstamm. Die einmalige Noxe 16st ein psyehotisehes Geschehen aus, 

1 P~pierelektrophorese der Serun~proteine nach der Me~hode GRASSMAI~!N, W., 1I. 
K. HAN~IG: Naturwissenschaften 37, 496 (1950). 
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welches eigengesetzlich ablguft und naeh Tagen, Woehen oder Monaten 
abklingt. 

Betraehtet  man den Lgngsschnitt, so zeigt sich, dal3, vom Augenbliek 
der erfolgten Traumatisierung des tIirnstammes an, die relativen Albumin- 
werte erheblieh absinken, wghrend Alpha-Globulinanteile, insbesondere 
die Alpha-2-Globuline, sieh erheblieh vermehren. Dieser Zustand bleibt 
mit geringen flaehphasisehen Sehwankungen meistens mehrere Woehen 
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Abb. 1 gibt  einen ~'berbliek tiber die Verhgl~nisse bei  einer pos t t r aumat i sehen  Psyehose,  wghrend  
der  die Serumeiweil3verhgltnisse tiber I14 Tage  verfo lg t  wurden.  E r s t  ~lach vielen Wochen  steigen 

wieder  die Albumine  an  und  s inken die Alpha-GIobuIinan~eile ab 

bestehen. Die Starre der pathologisehen EiweiBverhgltnisse fgllt hierbei 
mit der 0demphase des Gehirns zeitlieh zusammen. 

Diese Verlgufe wurden an 40 yon 76 beobaehteten posttraumatisehen 
Psychosen elektrophoretiseh und lufteneephalographiseh verfolg~. Wit 
haben es also hier mit konstanten somatisehen Vergnderungen zu tun, 
die dutch sehwere Irritation der zentralen Steuerung des Vegetativums 
in Gang gesetzt wurden. Man muB dabei unterseheiden zwisehen all- 
gemeinen Vergnderungen im Organismus (Reaktion des Plasmaorganes) 
und auf das H im besehrgnkten, pathologisehen Vorggngen (Sehranken- 
st6rungen mit tIirn6dem). 

Vergleieht man mit diesen Lgngsschnittbildern die SerumeiweiB- 
verhgltnisse bei endogenen Psyehosen unter einer Reserpin- (Sedaraupin), 
Chlorpromazin- oder Iminodibenzylderivat-(Tofranil)Behandlung, so 
lassen sieh deuCliehe Parallelen erkennen. Von 114 verwertbaren Fgllen 
zeigten 47, die auch kliniseh anspraehen, den oben erwghnten Verlaufs- 
typ (Albuminverminderung, Alpha-Globulinanstieg). J~hnlieh wie bei der 
Insulinbehandlung kam es trotz gleieher Medikation zu einem phasisehen 

Bei den bis jetzt durehgefiihrten Lgngssehnittuntersuehungert der Serum- 
EiweiBverhgltnisse im Verlauf yon Phasein forte-Behandlungen Yon Psychosen 
zeiehnen sich die gleichen Verhgltnisse wie bei den oben erwghnten medikamentSsen 
Behandlungen ab (10 Fglle). 



Abb. 2 a - - c .  Contusionspsychose. Patien~ 13. W. ~, 23 Jahre .  u  die Zusammenh~nge  zwi- 
schen dem Tiefpunk~ der  pa~hologischen Eiweil~zusammense~zung and  dem encephalogralohisch 
nachweisbaren Hi rnSdem m i t  verk le iner ten  Ventr ikeln.  Mit der Normal is ie rung der Serumeiweil]- 
verhi~ltnisse geht  das Ausschwemmen  des Hi rnSdems  und  dadurch  vor f indbaren  Yentr ikelerwei terun-  
gen einher, a :Encephalogramm I :  15 Tage nach Unfall;  b Elekt rophorese:  15 Tage nach Unfa]];  

c E n c e p h a l o g r a m m  I I :  70 Tage  nach Unfal l  
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Zurfickschwingen zur Norm, und zwar machte sieh die Normalisierung 
etwa zwischen dem 21. und 30. Tag bemerkbar. 

Bei 30 Fi~llen kam es zu einem Anstieg der Albumine mit Absinken 
der Alpha-Globuline, wie es 1VI~TIA~ u. SCHM~DT als Antwort des Plasma- 
organes bei abnormer Ausgangslage beschrieben. 

Auch unsere F/~lle, welche in dieser Weise antworteten, zeichneten sich 
durch abnorme Ausgangswerte aus; die Albuminwerte lagen vielfach 
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Abb. 3. JBeispiel liar die s im Verlauf einer medikament6sen Behandlung. 
Bei ]3ehandlungsbeginn norm~les 1)herogramm, Albumin-Globulinverschiebungen bei gleichbleibender 

Dosierung. l ~ x i m u m  ~ 10 Tage, Ausgleich ~ 30 T~ge 

unter 45 rel- ~o und die Alpha-Globulinwerte fiber 14--16 rel- %. Auch 
diese F/~lle sprachen auf die Therapie an, sie zeigten allerdings bei Ab- 
schluB der Kur  normaHsierte Eiwei~verhi~ltnisse, d. h. es kam hier nieht 
zu einer Rfickkehr zur Ausgangslage. 

Die genannten Medikamente wirkten also bei 77 yon 114 behandelten 
Fs Die restHchen 37 F~lle verhielten sich den Medikamenten gegen- 
fiber refrakt/~r. Die L~ngsschnittuntersuehungen des SerumeiweiBes spie- 
gelten hier auch die gleiehe Rigiditi~t wider, kS kamen nur ganz geringe 
Schwankungen unter hoher Dosierung vor. 

Nach dem Wilderschen Ausgangswertgesetz kommt es bei einem 
starken Erregungszustand des Vegetativums ,,infolge des Bestehens 
antagonistisch wirkender Systeme im vegetativen Nervensystem bei f6r- 
dernden Mitteln zu sehr geringen Erregungsgraden, bei hemmenden zu 
paradoxen Reaktionen. Mit steigender Erregung nimm~ also die gleich- 
sinnige Erregbarkeit ~b und die antagonistische zu". Wi~hrend es bei den 
posttraumatischen Psyehosen nicht sofort zu einer Zweiphasenwirkung 
der im Vegetativum angreifenden Noxe zu kommen seheint, ist bei hoch- 
dosierter Medikation mi~ Reserpin (Sedaraupin), ~V[egaphen und ][mino- 
dibenzylderivaten in der Regel eine solche zu verfolgen. Das Ausbleiben 
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der phusischen Umkehr in den ersten Wochen nach einem schweren Him- 
stamm-Traum~ diirfte mit der gleichzeitig eintretenden, zu einem Hirn- 
5dem ftihrenden Schr~nkenstSrung zu erkl~ren sein. Es stellt sich im 
S~nne H o ~ s  eine ,,Erstarrung in polarer Endstellung der Re~ktion" ein. 
Das I-IirnSdem legt ffir einige Zeit die Re~gibflit~t der zentr~len vege- 
tativen Steuerungszentren l~hm. Erst  mit dem Abklingen des 0dems 
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Abb. 4. Gegeni~berstellung de~" Serumeiwei~wrschiebungen endogene~ Psyohosen untcr medikamen:~ser 
~Behandlung. Typ Ia: Normales Pherogramra bei Behandlungsbeginn, im Verl~uf der Beh~ndlung 
zun~chst Absinken der Albuminwerte vorwiegend aufKos ten  der a-Globuline, sparer BTormalisierung, 
Typ Ib: Pathologisches Pherogramm bei Beh~ndlungsbeginn. Verminderung der Albuminwerte wird 
unter  gleicher Behandlung behoben. Typ l I :  2~r~lIelit~t zwischen the~apeutischer UnbeeinfluBbar- 

keit und Kons~unz der Pherogrammbilder 

vollzieht sich n~ch einem rhythmischen Wechsel mit l~ng anhaltender 
StSrung des natfirlichen Gleichgewichtes die Norm~lisierung, wobei sich 
allms wieder normale Reuktionsverh~ltnisse einspielen. Unsere Be- 
funde fanden eine gute Best~tigung durch unabh/~ngig davon durch- 
gefiihrte Untersuchungen yon SEL]3~CH, I-IIPPIvs und K ~ I G .  

Welche pralctisch-klinische Bedeutung k6nnte diesen Befunden zu- 
kommen? 

1. In Anlehnung ~n yon BA~u k~nn mun s~gen, dab man mit den 
Medikamenten den ,,defektiven Grun4" der Psychose lotet. Das Defek- 
t i re  zeigt sich aber offenbar nicht nur im Psychopathologischen, sondern 
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spiegelt sieb auch in der Reagibflit~t des zentralen Vegetativums wider. 
MAx Mt~LL~ erws bei Darstellung der Insulintherapie, dab DAVIDSO~ 
und T~ACZI~STrI aus dem Leukoeytenanstieg und -abfall etwas fiber die 
therapeutisehe Anspreehbarkeit auszusagen vermochten, ebenso ZIMM]~- 
MA~ aUS dem VerhMten der Blutkbrperchensenkungsgesehwindigkeit, 
oder S~L~AC~ U. P~OOG durch den Sympatoltest. 

2. Die Medik~mente werden nicht im Sinne einer Substitutionstherapie 
gegeben, usa einen etwaigen Mangel auszugleiehen, sondern ffihren zu 
einer grundlegenden Umstimmung, d. h. aueh naeh Absetzen der Medi- 
kamente h/~lt der therapeutische Effekt stand. 

3. Es fibersehneiden sich unter der Medikamentenwirkung die endogen- 
psycho~isehen Symptome mit den medikamentbs bewirkten psyehisehen 
Ver~nderungen ira Verlauf der l~ehandlung. Mit anderen Worten, es fiber- 
lager~ sieh ein Stadium der Eigenwirkung der Medikamente mit den 
psychopathologisehen Ph~nomenen der Psyehosen. 

4. Es k6nnte mbglich sein, dab man die Periode der Eigenwirkung des 
Medikamentes an den abnormen SerumeiweiBverhs bzw. an den 
Ver/~nderungen und Versehiebungen des SerumeiweiBes unter der Be- 
handlung abzulesen vermag. 

5. Eine einsehleiehende Behandlung mit denMedikamenten, bei welcher 
erst am 5. Und 6. Tag die Hbehstdosierung erreieh~ wird, ffihrt nur zu 
sehr uneharakteristisehen, um die Mittellinie sehwankenden Verschie- 
bungen, die aueh bei Einsetzen der ttbchstdosierung sich nicht mehr in 
dem AusmaB beeinflussen lassen, wie bei sehlagartigem Beginn der 
gleichen Medikation. Naeh letzten Zusammenstellungen und eigenen Er- 
fahrungen seheinen bei dieser Form des Vorgehens die meisten Versager 
einzutreten. Verst/~ndlieh ist dieses Versagen, wenn man annimmt, dab 
die wahrscheinlich erwfinsehte schockartige toxisehe Wirkung auf das 
Gehirn und damit auch auf die zentrale Steuerung des Plasmaorgans nur 
bei ,,akuter Intoxikation" mbglieh ist. 

6. Auff/fllig ist, dab bei Pfropfsehizophrenien und bei sehizophrenen 
Psyehosen im Rfickbfldungsalter am hs abnorme EiweiBverhglt- 
nisse in der Ausgangslage vor der Behandlung vorgefunden werden. Ob 
hier ahnlieh wie bei den Psyehosen naeh Hungerdystrophie, die auch 
fiber gahre solche abnormen EiweiBverh/~Itnisse haben, der EiweiBkbrper 
als Transportorgan f/Jr Hormone und sonstige Wirkstoffe versag~ ? 

7. Die Tatsache, dab man bei Megaphen-, Reserpin- und Iminodibenzyl- 
derivat-Kuren die ZaM der Elektrosehoeks vermindern kann, kbnnte dar- 
auf hinweisen, dab dureh die toxisehe Substanz und den Sehock ein 
Summationseffekt erzielt ~ r d ,  wobei das Ingangkommen des An- 
spreehens ~uf die Therapie sich im Pherogramm ansdrtiekt. 
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8. ZweiF~llo yon Medikamentenunvertrs zeichneten sich bereits 
in der Ausgangssituation durch hochgradig abnorme Eiweil]verhs 
ira Pherogrammbild aus. 

Zusammonfassuug 
1. Ahnlich wie bei unbehandelten posttraumatischen Psychosen (40 F~lle) 

zeigen sich bei endogenen Psychosen (114 F~lle) unter Behandlung mit 
Reserpin (Sedaraupin), Chlorpromazin (Megaphen) und Iminodibenzyl- 
derivat (Tofranil) Verschiebungen im Serumeiwei[3, die 30--40 Tage lang 
zu verfolgen sind. 

2. Die gleichsinnige l~eaktion des SerumeiweiBes auf die verschie- 
densten ,,Noxen" ls erkennen, dal~ es sich bei den elektrophoretisch 
vorfindbaren Ver/~nderungen um eine unspezifische Antwort des Plasma- 
organes handelt. 

3. Nur pl6tzliches Einsetzen mit hoher Dosierung der Medikamente be- 
wirkt erkennbare Verschiebungen des Serumeiweil~es. 

4. Bei Ls der Eiweif~verschiebungen zeigt sich 
eine Abh/ingigkeit der Reaktion yon der Ausgangslage: Bei normalen 
Serumeiweil~verhs kommt es zu einer Albmninverminderung bei 
gleichzeitiger ErhShung der A1pha-Globulinanteile, insbesondere der 
Alpha-2-Globuline. Bei einer relativen Erniedrigung der Albuminanteile 
zu Beginn der Behandlung verls die Reaktion in entgegengesetzter 
l~ichtung. Die Albumine steigen an, wiihrend die Globuline, vor allem 
die Alpha-Globulinanteile, absinken. 

5. Zwischen dem 6. und 12. Tag machen sich gegenregulatorische Ten- 
denzen bemerkbar, sofern die ts Dosierung des Medikamentes im 
wesentlichen gleich-bleibend ist. 

6. Nach Ablau[ yon 28--30 Tagen kommt es unabh/ingig yon der Aus- 
gangslage zu einer allmShlichen Normalisierung der relativen und ab- 
soluten Serumeiwei~werte. 

7. Die AnsTrechbarIceit des psychiatrischen Kranlcheitsbildes auf die ein- 
geleitete Therapie zeigte Korrelationen zur Realctionsbereitscha]t des Plasma- 
organe8 auf die Medikamente. Therapeutische Erfolge waren sowohl bei 
normalen Ausgangswerten als auch bei veri~nderten Eiweil~verh~ltnissen 
zu verzeichnen, so/ern das ~lasmaorgan fiberhaupt reagierte. 

8. Eine l~eaktionsstarre des Plasmaorganes unter der Behandlung land 
sich am h~ufigsten bei auch klinisch wenig beeinflui~baren Pfropfschizo- 
phrenien und Defektzustiinden. 

9. Bei einschleichender Medikation war der Ausschlag im Pherogramm- 
bild nur geringgradig, der therapeutische Effekt unzureichend. 

10. In 2 F~llen yon Medfl~amentenunvertr~glichkeit bestanden vor Be- 
ginn der Behandlung bereits starke pathologische Werte der EiweilL 
zusammensetzung. 
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