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Medicine. — Uber Meskalin-Katatonie und die experimentelle Erzeu-
gung von Dementia praecox-Erscheinungen. (I. Mitteilung.) Von
H. DE JoNG. (Aus dem Laboratorium fiir klinische Physiologie des
Nervensystems der neurologischen Universitétsklinik zu Amsterdam.)
(Communicated by Prof. B. BROUWER.)

(Communicated at the meeting of November 29, 1930).

Zusammen mit BARUK (Paris)!) habe ich den Nachweis erbracht, dass
Bulbokapnin in bestimmten Gaben bei hoheren Tieren einen Symptomen-
komplex erzeugen kann, welcher der menschlichen Katatonie vergleichbar
ist. Es schien mir nun erwiinscht, zu verfolgen, ob auch andere Stoffe
ein solches Zustandsbild hervorzurufen vermégen. Eine erste Reihe ver-
gleichender Untersuchungen in dieser Richtung stellte ich zusammen mit
G. W. HeNRrY (New-York)?) in meinem Laboratorium an. Es wurden
verschiedene Sedativa, darunter Somnifen, sowie Harmin und Cannabis
indica untersucht. Nur Cannabis indica (Haschisch) zeigte im Tierexpe-
riment eine Wirkung, die einigermassen der Bulbokapninwirkung ver-
gleichbar ist. Der u.a. von JoEL und FRANKEL3) beschriebene katalepsie-
artige Zustand, welchen Cannabis indica bei einigen héheren Tieren
(u.a. Katze und Hund) erzeugte, wies eine fliichtigere und oberfliachlichere
Ahnlichkeit mit einem katatonen Zustand auf als die Bulbokapninerschei-
nungen. Cannabis indica bewirkt bei Tieren nur eine Verminderung der
motorischen Initiative und eine gewisse Neigung, in passiv gegebenen
Stellungen zu verharren, welche Erscheinungen schon bei geringer Reizung
des Tieres wieder verschwinden. Ausserdem konstatierten wir keinen
Negativismus und Hyperkinesien, wohl dagegen dann und wann Saliva-
tion. Wir fanden somit einen Zustand, der — obwohl sehr fliichtig —
doch im Prinzip auch bei der Katatonie vorliegt, und zwar die Kombi-
nation motorischer oder psychomotorischer und autonomer Erscheinungen.
Am wesentlichsten scheint mir jedoch der Umstand, dass dasselbe Gift
auch psychische Erscheinungen hervorrufen kann, welche beim Menschen
gut bekannt sind: Traumzustinde mit Halluzinationen, eine der “paradis
artificiels’” BAUDELAIRE's. Zwar zeigen diese psychischen Erscheinungen
keine Ahnlichkeit mit schizophrenen und sind die katatonen Symptome
sehr oberflichlich und fliichtig; aber die Kombination: psychische, auto-
nome und motorische oder psychomotorische Erscheinungen, welche

1) Siehe DE JONG et BARUK: La catatonie expérimentale, Paris (Masson), 1930.

2) G. W. HENRY and H. DE JONG: Acta psychiatrica et neurologica, 1930.

3) JoEL und PRANKEL: Klin. Wochenschr,, 1926 NO. 37 und PPLUGER's Archiv., Bd
209, H. 4.
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ein Hauptprinzip der Dementia praecox darstellt, ist hier “embryonal’’
vorhanden. Diese zuvor noch nicht festgestellte Kombination von Tat-
sachen fithrte mich zu der Frage, ob es nicht moglich sei, einen Stoff
zu finden, der dieses Prinzip in viel iiberzeugenderer Weise demonstrieren
kénnte. Meine Wahl fiel nun auf das MESKALIN'), beziiglich dessen be-
kannt war, dass es eine psychoseihnliche seelische Anderung beim
Menschen hervorrufen kann [Gesichts- und Sensibilitits- (zuweilen auch
Gehérs- und andere) Halluzinationen, Anderungen der Bewusstseinslage,
Storungen des Zeitsinnes, Anderung des Gefiihlslebens u.s.w.], welche
psychische Erscheinungen kombiniert sind mit autonomen Symptomen,
u.a. Salivation, Erbrechen und Mydriasis. Von motorischen Erscheinun-
gen im Sinne der Katatonie war nichts bekannt, und die Frage, welche
ich mir stellte, war nun die, ob das Tierexperiment dhnliche Erschei-
nungen ergeben koénnte. Bei der Schizophrenie ist ja die Katatonie die
ernsteste Form, in der diese Krankheit vorkommen kann, und wenn man
eine toxische Genese fiir dieselbe annimmt (die gerade bewiesen werden
muss), so kommen also die katatonen Erscheinungen bei der schwersten
Intoxikation vor. Falls Meskalin also imstande ist, die Trias des Dementia
praecox-Prinzips ?) zu ergeben, so miissen die katatonen FErscheinungen
bei hoher Dosierung entstehen. Diese kann man jedoch beim Menschen
nicht anwenden. (FORSTER?) glaubte bei einem bei sich selbst angestellten
Experiment schon nach 800 mg, dass er dem Versuch, dessen er sich
noch vollkommen bewusst war, nicht iiberleben werde!). So sind wir also
fir das Studium der Wirkung dieser hohen Gaben auf den systematischen
Tierversuch angewiesen. Da ein solcher mit Meskalin bis jetzt noch
nicht angestellt worden war, mussten wir alle Elemente desselben auch
in bezug auf die Dosierung, selber aufbauen. Nachstehend folgt eine
kurze Ubersicht iiber das Ergebnis unserer mit 8 Mausen, einer Katze,
einem Affen, einer Taube und 3 Froschen angestellten Versuche.

A. Msuse: In diesen Versuchen bewirkten 3 bis 6 mg Mescalinum
sulfuricum folgende Erscheinungen: einen Zustand von Verminderung
bis Aufhebung der motorischen Initiative, ohne Léhmung; eine Flexions-

1) Meskalin ist ein Alkaloid aus einer mexikanischen Pflanze: Anhalonium Lewinii: die
Strukturformel lautet: CH;—CH;—NH,

H;CO OCH;

OCH;
Bei mexikanischen und nord-amerikanischen Indianern ist die Anhaloniumwurzel (Peyote)
sehr beliebt wegen ihrer berauschenden Eigenschaften; es stellen sich nach Genuss derselben
vielfach Halluzinationen ein, u.a. auch religiser Art: so gibt es auch einen sog. Peyote-
Kultus. Siehe fiir Einzelheiten: K. BERINGER: ,Der Meskalinrausch’', Berlin 1927.

2} Im Nachstehenden werde ich die Kombination von psychosesihnlicher seelischer Aende-
rung mit autonomen und motorischen oder psychomotorischen Erscheinungen als Trias
des Dementia praecox-Prinzips bezeichnen.

3) FORSTER ZUCKER und Z4&DOR, Zeitschr. f. d. ges. N. u. Ps. 1930, Bd. 127, H.
1u 2, 8 1-161.
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haltung; passiven und aktiven Negativismus; und eine gewisse Katalepsie,
welche einen weniger aktiven Charakter hat als bei der Bulbokapnin-
vergiftung. Hohere Dosierungen ergeben zunichst ein Stadium, in welchem
die Hypokinese in Hyperkinese iibergeht: die Tiere fangen plétzlich an,
sehr schnell zu laufen, machen Spriinge bei Beriihrung, fallen schliesslich
um und fiihren eigentiimliche rhythmische Bewegungen mit den Beinen
aus, welche Laufbewegungen #hneln. Noch héhere Dosen rufen eine
typische Epilepsie mit Konvulsionen, Zungenbiss und Inkontinenz hervor.
Ausser der Katalepsie, welche hier einen weniger aktiven Charakter trigt,
zeigt das Bild sehr grosse Ahnlichkeit mit demjenigen, welches Bulbo-
kapnin bei der Maus ergibt. (Siehe Abb. 1.) Ich glaube berechtigt zu
sein, auch bei der Meskalin-Intoxikation von einem katatonen Zustand
zu sprechen.

Als Beispiel des Verlaufes obiger Versuche seien hier 2 Protokolle
derselben aufgenommen; das erstere betrifft einen Versuch mit mittlerer,
das zweite einen solchen mit héherer Dosis:

1. Maus 3. Gewicht 17 g. Injektion von 3 mg. Meskalin.

11.03;:  Injektion.

11.30: Bewegungsarmut und Verminderung der motorischen Initiative. Widerstand
gegen passiv erteilte Bewegungen (passiver Negativismus). Wenn man das Tier
oben auf einen Bunsenbrenner setzt, bleibt es nahezu bewegungslos sitzen. Das
Tier ist absolut nicht gelihmt, hilt sich gut auf 4 Pfoten.

11%0:  Zustand unveréndert. Wenn man versucht das Tier auf den Riicken zu legen,
wendet es sich um.

1230:  Bleibt immer noch unbeweglich sitzen.

16.45:  Bewegt sich wieder normal.

2. Maus B. Gewicht 18 g. Injektion von 7'/, mg Meskalin.

1055: Injektion unter die Bauchhaut (nicht wie bei den iibrigen Maiisen unter den
Schwanz, da die Menge der injizierten Fltissigkeit zu gross dafiir ist}), Wird auf
den Rand einer Schale hingestellt; l4uft auf diesem herum.

11 Uhr: Neigung sich quer auf den Rand der Schale zu setzen, unbeweglich, in Flexions-
haltung, den Kopf tief gesenkt; lauft dann einige Schritte, setzt sich dann
wieder quer, mit gesenktem Kopfe. Es wiederholt sich nun dasselbe 6 mal.
Beim siebenten Mal bleibt sie langer unbeweglich. Beim achten Mal fillt sie
hinunter auf den Tisch und macht einige eigenartige Spriinge, wie mechanisch.

11.05;:  Macht gréssere Spriinge, fillt auf eine Seite und macht .mechanische” Lauf-
bewegungen. Es treten dann epileptische Konvulsionen auf.

11.97:  Tot.

B. Katze: Nach allmihlichem Steigen bis iiber 75 mg konnte auch
hier eine Meskalin-Katatonie erzeugt werden, welche sich durch folgende
Erscheinungen kennzeichnete: Abnahme der motorischen Initiative mit
einem gewissen Grade von Katalepsie; starken, besonders aktiven Nega-
tivismus; das Annehmen abnormer, “steifer” Haltungen, die Neigung,



H. DE JONG: UBER MESKALIN-KATATONIE UND DIE EXPERIMENTELLE
ERZEUGUNG VON DEMENTIA PRAECOX-ERSCHEINUNGEN, I.

Abb. I. Meskalin-Katatonie bei zwei M#usen. Die Tiere halten sich aktiv
fest in der passiv erteilten Stellung, mit der rechten Hinterpfote frei in der
Luft. Sie bleiben linger als eine Stunde unbeweglich in dieser Haltung.

Proceedings Royal Acad. Amsterdam. Vol. XXXIII. 1930.



H. DE JONG: UBER MESKALIN-KATATONIE UND DIE EXPERIMENTELLE
ERZEUGUNG VON DEMENTIA PRAECOX-ERSCHEINUNGEN, I.

Abb. II. Katze. Die I kationserscheinungen klingen wieder

ab. Das Tier wird auf den Stuhl gesetzt, will wegspringen,

verstarrt dabei wiihrend der Bewegung: die linke Vorderpfote
bleibt dabei kataleptisch in der Luft stehen.

Proceedings Royal Acad. Amsterdam. Vol. XXXIII. 1930.
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sich in Ecken oder unter Brettern zu verbergen; ferner durch starres
Blicken in bestimmten Richtungen, wegstreichen eines imaginiren Ob-
jektes u.s.w. Diese letzteren Erscheinungen erregten den Eindruck, als
ob das Tier dngstlich war und halluzinierte. Objektiv zu beweisen ist
dies natiirlich nicht.

Es folge hier ein Beispiel eines Teiles des Protokolles:

26 Sept. 1930. Katze von 23/, kg.

11.18;  Vierte Injektion von 25 mg Meskalin (intramuskular): Sehr starke Neigung,
sich unter Brettern in einer Ecke zu verstecken ,tierischer Autismus(?)’. Wenn
man das Tier zum Vorschein holt, widersetzt es sich dagegen, muss wie ein
Holzblock geschleppt werden (passiver Negativismus), dann liuft es davon, in
entgegengesetzte Richtung (aktiver Negativismus), um sich wieder unter den
Brettern zu verstecken. Bei dreimaliger Wiederholung zeigt sich immer genau
dasselbe. Ein viertes Mal aber lduft das Tier nach einer anderen Ecke des
Zimmers und bleibt dort sitzen: Kopf und Schwanz werden bewegt. Man kann
jetzt das Tier sogar kriftig beriihren, ohne dass es davon liuft. Es driickt
sich nur stirker in die Ecke und bleibt dort unbeweglich sitzen.

112;  Es werden nochmals 20 mg Meskalin intramuskular injiziert.

Das Tier begibt sich wieder unmittelbar nach einer Ecke und verharrt dort in
einer unbeweglichen, eigenartigen Stellung, den Kopf nach links unten gesenkt
und mit starkem Angstausdruck der Augen: der Schwanz wird dabei unruhig
hin und her bewegt.

Wenn man Tier aus der Ecke hervorholt, kriecht es nicht mehr dorthin
zurlick. (Beeintrédchtigung der motorischen Initiative).

Die Haltung wird jetzt spontan gedndert: Die Vorderextremititen werden
gestreckt, die Hinterextremititen etwas auseinander gestellt. Das Tier verharrt
dann in dieser Stellung, bis wieder eine andere anormale Haltung angenommen
wird, in der es wieder verharrt, u.s.w.

Die Extremititen werden gelegentlich einige Momente in die Luft gehalten:
wenn man eine Pfote auf dem Boden verschiebt, bleibt dieselbe stehen
{(Katalepsie). (Siehe Abb. 2).

C. Affe: Einige Tage lang blieb die Verabfolgung von Meskalin in
kleineren Dosen erfolglos; aber nach fortgesetztem Steigen der Dosis
trat schliesslich ein sehr eindrucksvoller katatoner Zustand auf, der sich
von 270 mg an durch folgende Erscheinungen kennzeichnete: Vermin-
derung bis Aufhebung der motorischen Initiative ohne Lihmung und
ohne Katalepsie, aber mit heftig-negativistischen Reaktionen, z. B. bei
passiver Verlagerung einer Extremitdt: das Annehmen anormaler Stellun-
gen: Unterschenkel hinten weit abduziert, oder Kreuzigungshaltung ; einige
Hyperkinesien; Pendelnde Bewegungen mit Kopf und Beinen; ein kurz-
dauernder Tremor capitis und eine Flexionshaltung. Auch hier wurde
der — objektiv nicht zu beweisende —~ Eindruck des Halluzinierens
erweckt durch das starre Blicken nach einer bestimmten Richtung oder
das Wegstreichen eines imagindren Objektes in der Luft mit einem Arm.

Nachstehend gebe ich einen Teil des gekiirzten Versuchsprotokolles
wieder :
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15 Sept. 1930. Affe (Macacus rhesus) von 2!/, kg.

10.20;  Injektion von 150 mg Meskalin.
Bewegt sich weiter normal wie vor der Injektion.
10.30:  Zweite Injektion von 50 mg: Bleibt normal beweglich.

10.55:  Dritte Injektion von 50 mg: idem.,
11 Ubr: Vierte Injektion von 20 mg: idem.
11.00:  Auftreten von Bewegungsarmut, Verminderung der motorischen Initiative ohne

Lahmung. Man kann das Tier jetzt ruhig anfassen: es bewegt sich dann nicht
oder fast nicht (Siehe Abb. 3): ldsst sich nur ,en bloc” vorwirts schieben
(passiver Negativismus).

110;: Wenn man eine Extremitit anfasst und in eine andere Stellung bringen will,
so wird dieselbe mit grosser Kraft zurlickgezogen in die alte Stellung (aktiver
Negativismus). Dabei zeigt sich ein Wutausdruck der Mimik des Tieres: keine
Katalepsie.

D. Taube und Frésche: Bei diesen wurden die katatonen Erscheinun-
gen stets geringer: bei der Taube wurde Erbrechen und Negativismus
beobachtet; ausserdem steckte das Tier hdufig den Kopf in die Federn.
Bei den Fréschen stellte sich eine gewisse Bewegungsarmut ein, der
eine Paralyse und ein langsames Absterben mit geringen konvulsivischen
Zuckungen folgte.

Schlussbetrachtungen.

Im Vorstehenden wurde nachgewiesen, dass Meskalin bei gewissen
héheren Tieren einen katatonen Zustand erzeugen kann, und zwar in
Dosierungen, welche relativ diejenigen, die beim Menschen zulissig sind,
weit iibertreffen. Die fiir den Menschen iibliche Dosis betriigt 250 —~500 mg,
wihrend bei einem Affen von 2!/, kg. erst eine Mindestdosis van 270 mg
Katatonie hervorruft. Die geringere Intoxikation mit der vorgenannten
kleineren Dosis Meskalin fiihrt beim Menschen einen psychoseihnlichen
Zustand mit Halluzinationen herbei, neben welchem autonome Erschei-
nungen, wie Erbrechen und Salivation, sowie Mydriasis einhergehen.
Durch die Kombination menschlicher und tierischer Erscheinungen ist
nunmehr die Méglichkeit einer psycho-physiologischen Parallelintoxika-
tion im Sinne der Trias des Dementia praecox-Prinzips, nachgewiesen,
und zwar m.E. sehr deutlich. Ja, die psychischen Erscheinungen, welche
Meskalin beim Menschen hervorrufen kann, sind allein schon derart,
dass es eine Streitfrage ist, ob hier nicht eine vollkommene Ahnlichkeit
mit akuten Phasen der Schizophrenie vorliegt, wie BERINGER dies meint.
PORSTER und seine Assistenten bestreiten dies. Wie dem auch sein mége,
das Prinzip der Dementia praecox ist m.E. zweifelsohne vorhanden ;
zur Ausldsung aller Details dieser Krankheit reicht jedoch Meskalin
allein nicht aus. Die durch Meskalin erzeugte Katatonie ist eine Variante,
und zwar eine solche, bei der Negativismus, sowie das Annehmen frem-
der, “steifer” Haltungen stark im Vordergrunde steht; das Bulbokapnin
ergibt eine Variante, bei der die Katalepsie und die theatralen Haltungen



H. DE JONG: UBER MESKALIN-KATATONIE UND DIE EXPERIMENTELLE
ERZEUGUNG VON DEMENTIA PRAECOX-ERSCHEINUNGEN, I.

Abb. III. Affe in sonderbarer Haltung wahrend der Meskalin-Katatonie
(nach 270 mgr.). Bei a die gespreitzten Unterschenkel. Das Tier, das sonst
sehr aktiv ist, wird mit einem Stock S gereizt. Dabei bewegt nur der Kopf K,
der deswegen unscharf auf der Abb, steht. Der iibrige Korper wird nicht
bewegt. Das Tier kommt wahrend einer Stunde nicht vom kleinen Tisch T,
ungeachtet der verschiedenen Reizen, die man ihm gibt.

Proceedings Royal Acad. Amsterdam. Vol. XXXIII. 1930.
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die Haupterscheinungen sind. Hervortreten akustischer Halluzinationen
findet man auch nicht bei Meskalin; Halluzinationen im allgemeinen auch
nicht bei Bulbokapnin, wohl aber bei Cannabis indica. Ein anderes Gift,
das wieder auf ganz andere Weise auch eine psycho-physiologische
Parallelintoxikation ergibt, der Alkohol, kann dagegen wohl starke akusti-
sche Halluzinationen hervorrufen (akute Halluzinose!).

Es ergibt sich also, dass jeder der obengenannten Stoffen Erscheinungen
oder Erscheinungskombinationen hervorrufen kann, welche in ihrer Ge-
sammtheit mit der Symptomatologie der Dementia praecox vergleichbar
sind. Zwar glaube ich, dass wir ein einziges Gift, das alle Erscheinun-
gen der Schizophrenie experimentell hervorrufen kann, noch nicht kennen,
aber der auf rein wissenschaftlichen Griinden basierten Annahme einer
toxischen Genese dieser wichtigen Krankheit steht jetzt m. E. nichts mehr
im Wege.



	1
	2
	3
	4
	5
	6
	7
	8
	9

