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t~BER DIE WIRKUNGEN DES L-DOPA BEIM MENSCHEN UND DEREN BEEII~'FLUSSUNG 
DURCH RESERPIN, CHLORPROMAZIN, IPROI~IAZID UND VITAMIN Be* 

Von  

1:~. DEGKWITZ, 1~. FROWEIIV, C. KULENKAMPFF u n d  U .  M o l l s  

Aus der NervenMinik der Stadt und Universitgt Frankfurt a. 1~. (Direktor: Prof. Dr. ft. ZU'~) 

Seit mehreren Jahren bemiiht man sich um die 
Feststellungen yon Stoffweehselveranderungen, die 
dutch die Applikation einiger Psychopharmaka ver- 
ursaeht werden, t t ierbei fanden die Beziehungen zu 
den biogenen Aminen besonderes Interesse. In  diesen 
Zusammenhang gehSren auch die hier mitgeteflten 
Untersuchungsergebnisse. Sic befassen sieh mit den 
Wirkungen der Injektion yon L-Dioxylphenylatanin 
(Dopa) beim Mensehen und deren Beeinflussung dureh 
vorhergehende Verabfolgung yon l~eserpin, Chlor- 
promazin, dem Monoaminoxidasehemmer Iproniazid, 
Vitamin B~ nnd einigen Hypnotiea. Es ersehien des- 
halb wissenswert, wie der Menseh vor und w~hrend 
der Behandlung mit den genannten Pharmaka auf 
Dopa reagierL weft CA~Lsso~, LI~DQUIST und 
M_AG~usso~ bei Tierversuehen feststellen konnten, 
dab Dopa die Folgen einer Reserpinbehandlung auf- 
zuheben vermag 6. Wenn sich auch aus bereits vor- 
liegenden Tierexperimenten und aus dem Studium 
des Adrenalins and des Noradrenalins die bei unseren 
Versuchen zu erwartenden Ergebnisse weitgehend 
voraussagen ]Jeben, so b ldb t  doch zu beriicksichti- 
ten,  dal3 sich das Dopa yon den aus ibm entstehen- 
den Catecholaminen (Adrenalin nnd Noradrenalin) a 
unter anderem dnreh seine F£higkdt  nnterseheidet, 
aus dem Blur in die Gehirnzellen zu gelangen 6. An- 
gaben fiber den Einflul3 der Cateeholamine auf dell 
Kreislaui und die b d  hohen Dosen anftretenden Mib- 
empfindungen kSnnen den Lehrbfiehern der Pharmako- 
logie entnommen warden s, 1~. Erbrechen bei Hunden 
beobachteten SzA~CS und CA~NOlV 16, sobald sie mit  
einer L-Noradrenalininfusion mehr als 2 mg/kg KSrper- 
gewicht und Minute verabfolgten. Aus anderen Tier- 
experimenten geht hervor, dab Reserpin keine sieheren 
arterenolytischen und adrenblytisehen Wirkungen ent- 
faltetL 2, is, is. Am Herz-Lungen-Prgparat yon mit  
Reserpin behandelten Hunden soll der Einflub des 
Noradrenalins verst~rkt worden sein, jedoeh war der 
Einflub des Dopamins bei der gleichen Versuchs- 
anordnung vermindert  s. Nimmt man die Erfahrungen 
yon BocK und Mi~LLm~ s hinzu, die bei ihren Beob- 
achtungen am Menschen aueh keiue adrenolytische 
oder noradrenolytische Wirkung des Reserpins linden 
konnten, dann ist nicht zu erwarten, dab die Kreis- 
laufeffekte des Dopa dureh Reserpin nennenswert ver- 
~ndert werden. ~Vohl abet vermag das Chlorpromazin 
die pressorischen V~irkungen von Adrenalin und Nor- 
adrenalin zu hemmen ~, ~. Die antiemetischen FAgen- 
schaften des Chlorpromazins besehrieben I s ~ c s  und 
MOAICTHUR I°. Vitamin B~ katalysiert in Form yon 
Pyridoxalphosphat die Dopa-Deearboxylase bei der 
]3ildung der Catecholamine aus den Vorstufen" und 
kann in dieser Weise EinfluB auf die Kreislauleffekte 
des Dopa gewinnen. Wenn FI~IE~D U. MitarbY keine 

* Die Un te r suchungen  wurden  mi t  f reundl icher  Un te r -  
stiitzung der Firma C.F. Boehr'mger & SOhne GmbH., Marm- 
heim, durchgefiihrt, die uns unter anderemDopa undReserpin 
(Sedamupin) zur Verftigung stente. Bei einem Teil der Unter- 
suchungen hat. uaser friiherer ]~,iitarbeiter C. Wiom~am mit- 
gewirkt. 

Vergnderungen der Kreislaufwirkungen yon Adrenalin 
und Noradrenal~u naeh Iproniazidgaben beim Menschen 
fanden, dann i s t  dies wohl die Folge einer zn geringen 
Vorbehandlung yon 2 Tagen mit  10 mg/kg KSrper- 
gewicht. Im Tierexperiment potenzierte Iproniazid 
den Einflub der beiden Cateeholamine n. 

Eigene Versuchsanordnung 
Bei den Versuchspersonen handelte es sieh um 

kSrperlich, insbesondere kreislaufmgbig gesunde Pa- 
tienten mit  psychischen Krao~heiteu und um den 
Versuehsleiter. Von einem 52jghrigen Manna ab. 
gesehen w~r keiner der Probanden glter als 47 Jahre. 

Der Blutdruek wurde in der allgemein fiblichen 
unblutigen Weise nach RIVA-RoccI am Oberarm ge- 
messen. Die Puls- und ]31utdruckmessungen wurden 
in Anpassung an die jewe~ge Situation in 1--5min'fiti- 
gem Abstand vorgenommen. 

Zubereitung der Dopa-LSsung: L-Dopa wurde in 
physiologis cher KochsalzlSsung geI6st (etwa 10 mg/cma). 
Um den L6snngsvorgang zu beschteunigen, wnrde die 
KochsalzlSsung zum Sieden gebracht, dann yon der 
Flamme genommen, zu der abgewogenen Menge Dopa 
geschiittet und schheBlich vorsichtig geschfittelt. 
Nachdem sich das Pulver gelSst ha t t e ,  wurde die 
Mischung unter fliebendem Wasser gekfihlt und inner- 
halb der ngchsten 10 rain intravenSs injiziert. 

Untersuch%ngen mit I~.Dopa allein 
Neun Personen, die keine Medikamento ein- 

nahmen, erhielten insgesamt 14real ]>DoPA in Dosen 
yon 50--350 mg je Person. Bei 200 nag je Person (etwa 
3mg/kg KSrpergewieht) deutete sich eine geringe 
ErhShung des systolischen Blutdruekes an. Dttreh 
einfache Blindversuche mit physiologiseher Kochsalz- 
tSsung lieb sieh dieser Effekt nieht erzielen. Mit 
einer Steigerung der Dopa-Dosis verband sieh eine 
Verst£rkung der Blutdruekvergnderung. Die Pnls- 
ffequenz nahm nach den Injektionen in der Regel 
nur wenig zu. Bei 270 mg tdagten alle Personen fiber 
Mibbefinden, eine erbraeh ein wenig. Dieses MiB- 
befinden ist dm'eh eine eigenartige dumpfe l~betkeit 
und durch vegetative Begleiterscheinungen wie starkes, 
poehendes Herzklopfen, gelegentlichen Schweibaus- 
bruch und Angstgefiihle gekennzeichnet und ist indi- 
viduell sehr untersehiedlich ausgeprggt. Naeh der 
Injektion yon 350 mg Dopa kam es stets zum Er- 
brechen neben dem eben gesehilderten Unbehagen. 

Yon einem Fre~willigen, der sieh besonders bedntr~chtig~ 
fiihlte, stammt folgende Schflderung (Auszug aus dem Pro~o- 
koll) : 

Zwei Minuten nach der Injektion: ,,Die GeiaSe schlagen 
fiihlbar am I-Ials, im Kopf, in der Magen- und l~ierengegend. 
Ich bin gngstlich, otme sagen zu kSnnen, ob infolge des fast 
schmerzhaften Pochens des Pulses oder unabhgngig davon. 
Der Magen fiihlt inch ganz eigenurtig an - -  wie bei einer 
groSen Aufregung. VieUeicht ist es ~uch wie beim I. Sprung 
yore ,,3 m-Brett", wenn sich die Fo]gen der Angst mit denen 
der Fallbeschleunigung mischen." 

Drei Minuten nach der Injektion yon 350 mg I,-Dopa: 
,,~belkeit sitz$ hn ganzen K6rper, behindert jeden Gedanken." 
Zehn Minuten nach Injektion: ,,Ich bin erst.aunt, dab der 
Blutdruck noch immer fast so hoch ist, wie in der 3. rain, 
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derm mein augenbliekIieher Zustand ist wesentlieh besser 
ertr/~gHch. Ieh bin nut e~as  ersch6pf~ and mSchte ruhen." 
Ffinfzehn 1VIinuten naeh der Injektion: ,,Ganz pl6tzlich mug 
ieh reich fibergeben. Es kommt fast fiberrasehend, ohne sieh 
lange vorher anznmelden. Es ist anstrengend, vielleieht, weft 
ieh aus meinem nfiehternen Magen kaum etwas 
herausbringen kann." 

Die Pulsfrequenz erh6hte sich beim Er-  
breehen ein wenig (4--8  Sehl/~ge/min), wahr-  
seheinlich infolge der Bewegungen,  die nStig 
sind, urn sieh fiber die Breehschale zu beugen. 
Eine Blutdrueksteigerung dutch  das Erbrechen 
ergab sich nu t  selten. Wohl  abet  tra, t die Emesis 
vielfach auf, nachdem der Blu tdruck  seinen 
h6chsten Wer t  erreieht hatte.  AuBerdem wurde 
sie Muf ig  w/~hrend des Blutdi 'uekabfalles beob- 
aehtet .  Meisg k a m  alas Erbreehen unerwar te t  
und  sehlagartig, wie aueh aus tier a, ngefiihrten 
Sehilderung hervorgeht .  Nur  unmit te lbar  nach 
der Inj  ektion t ra ten  im E K  G flfichfige Frequenz- 
steigerungen und  eine leiehte Verl/ingerung 
des a-v-Interval ls  hervor. Soweit die abgeleiteten 
E E G  nieht  du tch  die Unruhe  infolge yon  Ubelkei t  
und  Erbreehen fiberha.upt unverwer tbar  blieben, 
zeigtefi sie keine Verinderungen.  

Untersuchungen mi t  L-Dopa nach Reserpinvorbehandlung 

22" Personen erhielten an versehiedenen Tagen 
(1.--27. Tag) einer K u r  mi t  Reserpin (durchschnitt-  

lich 15 mg/die) insgesamt 35mal 350 nag I~-Dopa. Wie 
die Tabelle und  die beigelegte Kurve  zeigen, wurden 
durch diese Vorbehand!ung die Einflfisse des Dopa  
auf Pulsfrequenz, Blutdruck und  Erbreehen nicht  ver:  
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2//'nuten #etch de/" Dopcl /ajekt/bn 
ibb .  1. Beispiel flit das Verhalten des sys~olischen Blutdruckes und das Auftreten 
"Jon Erbreehen nach verschieden hohen ~-Dopa-Dosen ned nach Vorbehandlung 
mit Rese:rpin. x inst ieg des systolischen Blutdruckes nach 200 mg L-Dopa; 
y Anstieg des systolisehen Blutdruckes nach 270 rag ]~-Dopa; z ins t ieg des 
systolischen Blutdruckes nach 350 mg :~-Dopa; ~ - - -  r Anstieg des systolischen 
Blutdruekes nach 350 mg z,Dopa bet einem Patienten, der 9 Tage mit 15 mg 

Reserpin/die vorbehandelt worden war; V Erbreehen 

/indert. Lediglich das Migempfinden war etwas weniger 
ausgepr/igt. 

Gelegentlich bereits am 4. Tag  der Reserpinkur  
(2mal bet 5 Untersuehungen zu diesem Zeitpunkt) ,  
regelm~gig ab 5. Tag, gaben die Pa t ien ten  an, dag  
die w/~hrend der Reserpinbehandlung aufgetretene 
, ,Sedierung" ffir 2 - - 3  S td  nach der Dopa- In jek t ion  

Tabelle der Durchschnittswerte 

Ohne 
Vor- 

behand* 
tung 

a) Maximaler Anstieg des 
systo]isehen Blut- 
druekes fiber den Aus- 
gangswert (in mm Hg) 

b) Maximale Zu- oder Ab- 
nahme der Pulsfrequenz 
tiber bzw. unter den. 
Ausgangswert 
(in Schlagen/min) . . 

e) Bauer der Blutdruek- 
erh6hung (in rain) . . 

d) Dauer der Pulsver~nde- 
rung (in rain) . . . .  

e )  Dauer des MiBbefindens 
(in rain) . . . . . .  

f) Erbrechen . . . . .  

a) Maximaler Anstieg des 
systolischen Blut- 
druckes fiber den Aus- 
gangswert (in mm ~g) 

b) Maximale Zu- oder Ab- 
nahme der Pulsfrequenz 
fiber bzw. unter den 
Ausgangswert 
(in Sehl~.gen/min) . . 

e) I)auer tier Btu~druek- 
erhOhung (in min) . . 

d) Dauer der Pulsverande- 
rung (in rain) . . . .  

e) Dauer des Miflbefindens 
(in rain) . . . . . .  

f) Erbreehen . . . . .  
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Nach Vorbehandlung mi~ 

1 Chtor- IVitaminl Iproni- I Hypno- 
l~eser promazin ] B~ t azid tiea promazin] B. t azid I tica 

Bet r~-Dopa-Dosen yon 270 mg 

Bet n-Dopa-Dosen yon 50 mg 

27 

--11 
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> 2 0  
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yon 350 mg vermindert odor verschwunden sei. Dieser 
Befund ergab sieh bei 19 Untersuchungen an 15 Patien- 
ten. Einmal konnte er nieht erhoben werden. Moistens 
/~ui]erten sieh die Untersuehten naeh deln Abklingen 
der dureh n-Dopa bedingten Migempfindungen etwa 
wie folgt: ,,Ich ffihle reich wohler als in den letzten 
Tagen. Die Abgeschlagenheit und die Schwere der 
Glieder sind weg. Ich bin frisch und babe Lust, reich 

Ansh'~g ¢0 
des ~v:taL ~0 
gluldeuck I 
::'~eP ~'e :: / 

lh'nuten nuCk de? Dopa In l'ekhbn 
Abb. 2. Beispiel ffir das Verhalten des sysf~oltschen Blutdruekes naeh 
Injekt ion yon 200 mg ~-Dopa bei einem Pat ienten  v o r u n d  naeh einer 
Behandhmg mi~ Vitamin B~. x Anstiog des systolischen Blntdruekos 
naeh  200 mg ]~-Dopa; b Anstieg des systolischen Blntdruekes nach  200 mg 
~-Dopa, bei tier gleiehen Person nadh oiner Vorbehhadlung mi t  240 rag 

Vitamin BJd ie  fOx 2 Tage. AuBerdem win'den unmit te lbar  vor der 
Dopa-Injektion noch 200 mg des Vitamins intravenSs gegeben 

zu besch£ftigen." Der Unter~sucher konnte beob- 
achten, dab die Patienten gespr~ehiger wurden. Ihre 
versehlafenen, etwas gedunsenen Gesiehter erhielten 
einen frischen, lebendigen Ausdruck. Ihre langsalnen, 
tr~gen Bewegungen warden freier und flotter. Die 
Kranken, die durch Reserpin bettl~gerig geworden 
waren, standen auf und beteiligton sieh an der Unter- 

An~l/gg 4o 
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£/u/dfuck 70 
J~e: den ~o 
Ausgang~,- 
z/e:/.( ::~ 7o 
re~Tr~ ii~ 0 

Abfullde," 0 
Pu/dfeque.qzTo 
onter den 
Ausg~zngs- :8 )2 

T F I I I II T I r I I I T I, we#(/b ~0 ,., ~ , I 
'Yd#'7":"enlmills : ) O 5 70 /5 20 ~o ~U 5o 

Pi/izziten hack der Dupa, fnfektksn 
Abb. 3. Beispiel ffir den Anstieg des sys~olischen Blutdruckes ~lber und  den Abfall 
der Polsfrequenz unter  den Ausgangswert  nach  ~-nopa-Injekt ion w~hrend einer 
Iproni~zidkur mi t  150 rag/die, k Anstieg des systolischen Blutdruekes naeh 20 mg 
l , -nopa a n d  12 Tagen Vorbehandhmg mit  150 mg Iproniazid/die; l Anstieg des systoli- 
sehen Blutdruckes nach  50 mg :5-Dopa a n d  16 T~gen Vorbehandlung mi,t 150 rag ,  
Iproniazid/die;  m AbfaU der lhflsfrequenz naeh  20 mg L-Dopa und  12 Tagen Vor- 
behandlung mi t  150 mg Iproniazid/die; n Abfall dot  Pulsfrequenz ouch 50 mg I~])ol0a 
nod  16 Tagen Vorbehan41ung mi t  150 mg Iproniazid/die.  Es handelte sieh immer 
um die gleiche Person. Ohne Vorbehandlung liei3 sich eine Wirlmng yon 50 mg 

L-Dopa anf Blutdruck und Pnlsfrequenz nicht erkemaon 

halgung im Gemeinschaftsraum. Mit Mengen yon 
270 nag Dopa lieB sieh der geschilderte , ,Weckeffekt" 
our bei 3 Patienten erzielen, die am Tage zuvor bereits 
einmal eine 350 Ing-Dosis erhalten hatten. Bei 3 Per- 
sonen, die zunachst 270 mg und erst am fo]genden 
Tag die h6here Dopa-Dosis bekamen, verminderten 
die 270 mg die Reserpin-Wirkungen nieht. Wohl aber 
tat dies dann aln n/ichsten Tag die hShere Dosis 
yon 350 rag. 

Untersuchungen mit L-Dopa 
n~eh Chlorpromazinbehandlung 

Zehnmal wurde Dopa an Personen gegeben, die 
Chlorpromazin (durchschnittlieh 380 rag/die) erhielten. 
Bei ihnen waren die sonst nach 350 rag L-Dopa aui- 

tretende typische Steigerung des systolischen Blut- 
druckes sowie das MiBbefinden und das Erbrechen 
wenig ausgepr/~gt odor fehlten ganz. Die Untersuchun- 
gen warden am 3.~7. Tag der Chlorprolnazinkuren 
vorgenolnmen. Dabei trat der hemlnende Effekt des 
Phenothiazins tun so deutlieher horror, je li~nger es 
eingenommen worden war. Naeh einer 7t~tigen Vor- 
behandlung wurden setbst 500 mg Dopa fast reaktions- 
los vertragen. Abschw~chung odor Versti~rkung der 
dureh Chlorpromazin herbeigeffihrten ,Sedierung" 
konnte durch L-Dopa nicht erzielt werden. 

Untersuchungen mit L-Dopa 
nach Vitamin B6- Vorbehandlung 

Sechs Personen erhielten vor einer L-Dopa-Injek- 
tion yon 200 Ing an 1--5 Tagen 240--600 mg Vit- 
amin B 6 t/~glich per os oder intralnuskul/~r. 200 Ing des 
Vitamins warden unmittelbar vor der Dopa-Injektion 
intra~en6s gegeben, nachdem, sich herausgestellt hatte, 
dab das Vitamin allein keinen Blutdruckanstieg be- 
wirkt. Durch die geschilderte Vorbehandlung lieB 
sich die Blutdrucksteigerung durch Dopa verst/~rken. 
Eine zusatzliehe Reserpinbeha:ndlung blieb ohne Ein- 
fluB auf diesen Effekt. Auch war die Versti~rkung 
unabhangig davon, ob die Vorbehandlung our einen 
odor mehrere Tage dauerte. 

Der Plan, die antiemetischen Eigensehaften des 
Vitalnin B 6 zur Verminderung des Erbreehens nach 
den hohen Dopa-Dosen auszunutzen, lieB sich nieht 

verwirklichen. Es ersehien n/~inlieh nicht 
angezeigt, die kraftige Blutdrueksteigerung 
nach der Erbreehen ausl6senden Dosis yon 
350 log Dopa noch dureh eine Vorbehand- 

. . . . .  lung mit Vitamin B 6 zu vermehren. 

Untersuchungen mit L-Dopa 
nach Iproniazidvorbehandlunff 

I~ach Vorbehandlung mit Iproniazid 
(durehschnittlich 150 rag/die) kam es selbst 
durch sonst wirkungslose Dopa-Mengen yon 
10--50 log zu einer Steigerung des Blut- 
druekes. Sie hielt sehr lange (fiber 1 Std) an, 
wenn Iproniazid fiber einen ausreiehenden 
Zeitraum hinweg, d. h. 15--45 Tage, gegeben 
worden war. Voln 12. ,,Iproniazidtag" an 
stellte sich regelmaBig eine Bradykardie nach 
der Dopa-Injektion ein. Der Puls sank ge- 
legentlich auf 40--48 Schl~ge in der Minute 
ab. Erbreehen oder Ubelkeit wurden hie 
beobachtet. Die Untersuchungen wurden 
yore 1.--45. Behandlungstag vorgenommen. 

Es erhielten 5 Personen 16real 50 Ing L-Dopa und 
7real kleinere Dosen. 

Untersuchungen mit L-Dopa 
nach verschiedenen Hypnotica 

Ffinf Patienten mit Schlafmittelvergiftungen (je 
ehlmM 7 Tabletten Doriden, 20 Tabletten Persedon, 
40 Tabletten Noludar, 10 Tabletten Veralnon und 
28 Tabletten Iqervoopt) bekalnen etwa 19 Std Imch 
dem Suicidversuch, als sie noch deutlich benommen 
waren, 350 mg L-Dopa intravenSs. Der Einflu8 des 
Dopa auf den KreisLuuf wurde durch keines der Prgpa- 
rate nennenswert veriindert, wie aueh ulngekehrt das 
Vergiftungsbild nicht dareh das Dopa beeinfluBt 
wurde. Erbrechen trat inlmer auf. Zweimal bot sieh 
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die  Gelegenhei t ,  w/ ihrend einer  Narkose  m i t  0,5 g 
P resuren  350 m g  ~-Dopa  zu verabfolgen.  Hie rbe i  t r a t  
ke in  E rb rechen  auf,  w/ ihrend die Kreislaufver/~nde- 
rungen  ein wenig s t a rke r  ausgepr/~gt waren  als i iblicher- 
weise. Die Narkose  wurde  n ich t  un te rbroehen .  

Zusammen/assung ~. Nach  der  in t ravenSsen  In jek-  
t ion  yon  350 nag ~-Dopa  k a m  es be im Menschen zu 
vorf ibergehendem deu thchem Blu td ruekans t i eg ,  cha- 
r ak te r i s t i s ehem MiBempfinden und  Erbrechen .  Wur -  
den  kle inere  Dopa-Dosen  verabfolgt ,  waren  diese 
Ersehe inungen  weniger  ausgepr~gt  oder  feh l ten  ganz. 
D u t c h  Rese rp invo rbehand lung  w a r d e n  die  W i r k u n g e n  
der  I n j e k t i o n  yon  ~-Dopa  n ieh t  ve rander t ,  w/ ihrend 
Ch lo rp romiaz invorbehand lung  sie absehwachte  oder  

Bei den genannten Medikamenten handelte es slch um 
Noludar (1 Tablet~e=200 mg 1Vfethylprylon) und Persedon 
(1 Table tte = 200 mg 2,4-Dioxo-3,3-dii~thyltetrahydropyridin) 
der Deu~schen HoffmanmLa-Roche AG, um das Doriden 
(1 Table t te= 250 nag ~-Phenyt-a-athyl-glu~ars/~ureimid) der 
Ciba AG, um das Nervoopt (1 Dragee enth/~lt 0,02 g Extract. 
Val. eomp. n. S. V., 0,01 g Acid. phenyl-athylbarrbitur~Se., 
0,1 g Natr., diathytbarbit.urie. 0,006 g Amonophenazon, 
0,015 g Cale. gIueonie., 0,01 g Kal. bromat.) tier Firma Dr. 
Braun & Herberg KG sowie um das Veramon (1 Tablette 
= 0,2565 g Dimethylaminophenyldimethylpyrazolon und Di- 
athylbarbitursi~ure in chemiseher Bindung sowie 0,1435g 
Dimethylaminophenyldimethylpyrazolon) und das Presuren 
(21-Hydroxypregnan-3,20-dion-hemisuceina~) der ScheringAG. 

aufhob.  Un te r suchungen  m i t  V i t a min  B~ und  Ip ron i -  
az id  spreehen daffir ,  dab  diese Med ikamen te  die  Blu t -  
d ruckef fek te  des D o p a  steigern.  Personen,  die  u n t e r  
dem Einf lu$ yon  H y p n o t i k a  s tanden ,  r eag ie r t en  auf  
Dopa  n i ch t  anders  als schlafmit te l f re ie .  Die w/ ihrend 
der  Rese rp inbehand lung  auf t r e t ende  , ,Sedierung"  lieB 
sich vom 5. Tage der  Rese rp inkur  an  durch  ~,-Dopa 
vorf ibergehend of t  e indrueksvol l  beheben.  
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FLIJSSIGKEITSHAUSHALT UND ¥OLUMENREGULATION 
BEI E X T R E M E M  S E R U M A L B U M I N M A N G E L  ( A N A L B U M I N ~ M I E )  

I .  Mi t te i lung 

H~imodynamisehe Regulation 

Von 

P. G]~I~I~AlaI)T SCm~C~L]~N und  DI]~T~I~ KLAUS 

Aus der ~iedizinischen Universi~itsklinik Tfibingen (Direk~or: Prof. Dr. H. BENNtIO~D) 

Die Serumpro te ine  u n d  besonders  das  Serum- 
a lbumin  s ind  auf Grund  ihres s t a rken  Wasserb indungs-  
vermSgens ffir den  Fl f i ss igke i t shaushal t  yon  groBer 
Bedeutung .  S ink t  ihre K o n z e n t r a t i o n  un te r  eine be- 
s t i m m t e  Grenze ab,  so s teigt ,  wenn kein  regula tor i seher  
Ausgleich erfolgt,  die effekt ive Capi l la f f i l t ra t ion  ins 
Gewebe und  aus  den  Glomeru la  an ;  das  Gleiehgewieht  
zwisehen P l a s m a v o l u m e n  u_ud Ext race t lu l / i rvo lumen 
u n d  die Aussehe idung  durch  die Nieren  werden gestSrt .  

Die Beobaeh tung ,  d a b  2 Geschwister  m i t  Albumin-  
amie p rak t i s ch  keine  ih rem Albuminmange l  entspre-  
chende StSrung des Fl f i ss igkei t shaushal tes  aufwiesen, 
gab  uns Veranlassung,  hier  den Wasser -  und  den  dam i t  
eng zusammenh/~ngenden E l e k t r o l y t h a u s h a l t  zu u n t e r -  
suchen. Eines der  wicht igs ten  Prob leme im Verst t ind- 
his der  Ana lbumin~mie  is t  unzweife lhaf t  m i t  der  
F r a g e  gegeben:  ~Velche Regu la t ionen  se tz t  tier Organis-  
mus  ein, u m  den A l b u m i n m a n g e l  auszugleichen ? 

Unsere  Un te r suchungen  ergaben,  d a b  keine gegen- 
fiber der  N o r m  prinzipiel I  andersa r t igen  Regula t ions-  
vorg/~nge auf t re ten .  Es k a n n  deshalb  an  diesem 
E x p e r i m e n t u m  na tu r ae  beobach te t  werden,  welche 
Mechanismen dem Organismus zur  Verf/ igung stehen,  
um einen - -  n ich t  k r ankhe i t sbed ing t en  - -  Albumin-  
mange l  zu kompensieren .  Es mug dieses Beispiel  auch 
lehren,  welehe Rolle  dem onkot i sehen  P l a s m a d r u c k  
und  d a m i t  d e m  S e r u m a l b u m i n  in  der  h a m o d y n a m i -  
sehen Regu la t i on  und,  worfiber andernor t s  be r ieh te t  
wird  3~, in der  Volumenregu la t ion  zukommt .  

Die  Ana lbumin£mie ,  die  e rs tmals  yon  BENNHOLD 
besehr ieben 1 und  fiber die an  andere r  Stelle be r i eh te t  
wurde  e, 3, i s t  eine recessiv ve re rb te  S tSrung der  Albu-  
minsynthese~.  Sie wurde  bei  e inem Geschwis te rpaar  
beobach te t .  Die 1922 geborene Schwester  (F.B.) erhie l t  
in den vergangenen  J a h r e n  mehr fach  H u m a n a l b u m i n  
in grSBeren Infus ionen subs t i tu ie r t ,  insgesamt  bisher  
1100 g. Der  1932 geborene Brude r  (K.B-)  wurde  bisher  
n ich t  m i t  A lbumin  behande l t .  - -  Unsere  hier  ber ich-  
t e t en  Befunde  s t f i tzen sieh haupts~ehl ieh  auf  Un te r -  
suchungen  bei  der  Sehwester  F .B .  

Methoden 
Eiweifibestimmungen. Gesamtserumeiweil~ naeh der Biuret- 

methode 5 bzw. naeh KJELDAItL. Papierelektrophorese nach 
GRASSMANN6. F~rbung tier Streifen mit Amidosehwarz 10 B. 
Koll~dosmotischer Druck (KoD) s. bei OTTL 

Capiilardruck. Bestimmung nach der yon I(iYCm~mSTER, 
H~R~RInG und P m ~ _ I ~  s entwickelten M@thode am Nagel- 
fMz*. 

Schlag- und Minutenvolumen des tterzens: Berechnung 
nach BRO~SE~ und RA~KE. Es ist zu bemerken, dab die 
Diehte des Blutes vor und nach Albuminsubstitution als gleich- 
bleibend angenommen wurde; der dadureh entstehende Fehler 
diirfte nicht ins Gewicht fallen**. 

Inulin- und PAH-Clearance (Cra und CrAH). Bestimmung 
des Glomerulumfiltrats (GF) mit Inulin (6 #osm/min) und des 
effektiven Nierenplasmastroms (NPS) mit P~_H-Na ( 16 rag/rain) 
bei konstantem Plasmaspiegel (P). Eine Stunde vor Infusions- 
beginn Verabreiehung yon 500 ml Tee. In~sionsmenge 400 ml, 

* Herrn Dr. ]?mTI(tE~ sind wir ffir die Bestimmung des 
Capfllardrucks dankbar. 

* * Die Berectmungen verdanken wir Herrn Dozent Dr.ZEH. 


