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Biologische Prüfung des Urins von drei Kranken mit akut 
psychotischen Zustands bildern auf pathogene Substanzen

mit dem Spinnentest1

E in e  vorläufige M itte ilung  

Von PETER N. WITT und ROLF W EBER2

E in le itung

Zwei G ru p p en  v o n  p sy ch o p a th o lo g isch en  B ild e rn , d ie s ich  b e id e  
dem  B egriff des a k u te n  exogenen  R e a k tio n s ty p u s  B onhoeffers  u n te r 
o rd n en  lassen , s ind  im m er w ieder d u rc h  die Ä h n lic h k e it ih re s  ä u ß e 
ren  V erlaufes au fgefa llen : e inerse its  n äm lich  a k u te  D e lirien , w ie 
sie als sy m p to m a tisc h e  P sychosen  z .B . bei H u n g e r, E rsc h ö p fu n g , 
K achex ie , F ieb e r u n d  m an n ig fach en  ze reb ra len  S ch ä d ig u n g e n  im  
engeren  S inne a u f tre te n  k ö n n en , a u f  d er a n d e re n  S eite  R a u s c h z u 
s tä n d e  n a c h  e inm aliger E in n a h m e  v o n  M eskalin , d -L y se rg sä u re -  
d iä th y la m id , H asch isch , A d ren o ch ro m  o d er a n d e re n  so g e n a n n te n  
ha lluz inogenen  S u b stan zen . D as M aß u n se re r  E in s ic h t in  d ie  U r 
sach en  d ieser p sy ch o p a th o lo g isch  so äh n lich en  Z u s tä n d e  is t  d a b e i 
ung le icher A r t : bei den  e igen tlichen  P sy ch o sen  v o m  a k u te n  ex o g en en  
R e a k tio n s ty p u s  b e o b a c h te n  w ir m e is t im  V erlau fe  e in e r k u rz  o d e r

1 Die Arbeit wurde mit Unterstützung des Nationalfonds, Forschungskom
mission der Universität Bern, durchgeführt, für dessen Hilfe hier bestens gedankt 
sei.

2 Erste Versuche wurden mit Urin und Liquor cerebrospinalis Halluzinieren
der im Jahre 1952 zusammen mit E. Blickenstorfer (damals Burghölzli, Zürich) 
durchgeführt, dessen anregende Mitarbeit hier nachträglich verdankt sei; weitere 
Vorversuche wurden 1954 in Zusammenarbeit mit M. Bleuler, Zürich gemacht, dem 
wir die Auswahl der Patienten und viel Unterstützung verdanken.
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länger dauernden körperlichen Schädigung plötzliche, ohne e rk en n 
bare äußere Ursache auftretende Delirien, die wenige S tunden  bis 
Tage andauern. Beim experim entellen R ausch dagegen b es teh t eine 
klare ursächliche Beziehung zwischen der E inverleibung der S ub 
stanz und dem A uftreten der Delirien, die regelm äßig abklingen, 
wenn das Gift den K örper verlassen h a t. D er Schluß liegt nun  nahe, 
daß sämtliche akuten  Delirien durch gleiche oder ähnliche Stoffe h e r
vorgerufen werden, wie wir sie von der E rzeugung experim enteller 
Räusche her kennen. Bei den ätiologisch noch unk laren  D elirien 
ließe sich dann leicht an eine Selbstvergiftung des K örpers durch  
pathologische Stoffwechselsubstanzen denken, die zu einer schw eren 
akuten Schädigung des Z entralnervensystem s führen.

Auch akute halluzinatorische Episoden bei Schizophrenie k ö n 
nen häufig von experim entellen R auschzuständen  erscheinungs
bildlich kaum  abgegrenzt werden, ein U m stand , der w iederholt zu 
H ypothesen einer toxischen Genese der Schizophrenie beigetragen 
h a t (siehe hierzu R . W. Gerard [1]). Die Schwäche solcher — keines
wegs neuen — A nnahm en besteh t darin , daß  sich bisher im  k ra n k 
haften Stoffwechsel keine den bekann ten  R auschgiften  ähnliche 
Toxine nach weisen ließen.

Vor einem Ja h r  führte  W itt aus [2], daß der von Peters u n d  W itt 
[3] eingeführte Spinnentest au f die bisher verdäch tigen  halluzino- 
genen Substanzen empfindlich reagiert, und  daß sich diese S u b 
stanzen in ihrer W irkung auf das N etzbauverhalten  so verschieden 
verhalten, daß sie sich in  bestim m ten  M indestm engen deu tlich  
durch Ausmessung der Netze nachweisen lassen. M an sollte also 
durch Y erfütterung von K örperflüssigkeiten D elirierender an Spin
nen feststellen können, ob sich bestim m te M indestm engen halluzino- 
gener Substanzen darin  befinden.

Als zu untersuchende K örperflüssigkeit w äh lten  w ir den U rin . 
Dieser is t re la tiv  leicht selbst von unruhigen P a tien ten  zu gew innen, 
eine große Anzahl von Substanzen w ird m it ihm  u n v e rän d e rt aus 
dem K örper ausgeschieden, und  die K onzen tra tion  einiger S ubstanzen  
liegt im U rin sogar über derjenigen des B lutes. A llerdings gelingt 
n icht allen Substanzen die unveränderte  Passage du rch  die N ieren, 
und m it der W ahl des Urines haben  wir som it bew u ß t aus den 
Möglichkeiten, K örperflüssigkeiten zu p rüfen , eine herausgegriffen, 
die die falsche sein kann.

Es en tsteh t nun w eiter die Schw ierigkeit, daß  u n te r  v ielen  im  
Urin gelösten Substanzen der fragliche Stoff, als biologisch ak tiv ,
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n u r  in  r e la t iv  g e rin g e r M enge a u f t r i t t ,  u n d  a u ß e rd e m  w äre  alle 
T ro c k e n s u b s ta n z  au s  d em  h a lb e n  L ite r  M o rg en u rin  eines P a t ie n te n  
v ie l zu v ie l, u m  a n  w enige S p in n en  m it e in e r T a g e s tr in k m e n g e  v o n  
4 m g  F lü s s ig k e it v e r f ü t te r t  zu  w erd en . So h a b e n  w ir, w ied er a u f  
d ie  G e fa h r  h in , d en  g esu c h te n  S to ff zu  v e rlie ren , d ie A n re i
c h e ru n g  b e s t im m te r  u n d  E lim in a tio n  a n d e re r  S toffe v o rg e n o m 
m e n . D as F ü r  u n d  W id e r d e r bei d e r U r in a u fa rb e itu n g  d u rc h  uns 
b e v o rz u g te n  A n re ic h e ru n g  d e r A m ine ( =  b asisch e  S u b s tan zen ) is t  
b e i W eber [4] d is k u tie r t .  E r  g ib t als G ru n d  d ie b as isch e  N a tu r  
b e k a n n te r  P s y c h o tik a  aus d em  P flan ze n re ich  u n d  die A uffassung  
a n , d a ß  v ie le  d e r  fe s tg e s te llte n , m e h r a llgem einen  S tö ru n g e n  des 
S to ffw echse ls  sich  a u f  den  S tic k s to ffh a u sh a lt beziehen .

L iq u o r  ce reb ro sp in a lis , als schw er zu  g ew innende  u n d  vom  
S to ffa u s ta u sc h  m it dem  ü b rig e n  K ö rp e r  re la t iv  abgesch lossene 
F lü s s ig k e it, B lu t , als zu  seh r m it h o ch m o lek u la re n  P ro te in e n  b e 
la d e n  u n d  n u r  sch w er ohne  V e rlu s t an  w ertv o llen  S toffen  zu  re in igen , 
h a b e n  w ir im  fo lg en d en  n ic h t u n te rs u c h t .

U m  eine d e r  w ic h tig s te n  F eh le rq u e llen  au sz u sc h a lte n , n äm lich  
d ie  B ee in flu ssu n g  des N e tz b a u e s  d u rc h  S u b s tan zen , die schon  im  
n o rm a le n  U rin  V orkom m en, is t  die U n te rsu c h u n g  u n d  A u sw ertu n g  
n u r  v e rg le ic h e n d  zw ischen  a u f  gleiche W eise gew onnenen  u n d  v e r 
a rb e i te te n  U rin e n  v o n  2 G esu n d en  u n d  3 H a llu z in ie re n d en  gesche
h e n . D u rc h  im  L au fe  des S om m ers e in g e s tre u te  V ersuche m it am  
N e tz b a u  w irk sa m e r S u b s ta n z  w u rd e  die E m p fin d lich k e it d e r b io 
lo g isch en  M eth o d e , d u rc h  L ee rv e rsu ch e  die G le ich m äß ig k e it der 
A u sg a n g sw e rte  im m e r w ied er k o n tro llie r t .

Material und Methode

Der Morgenurin eines halluzinierenden und mindestens 24 Stunden lang 
medikamentfreien Patienten wurde mit Salzsäure angesäuert und uns per Expreß 
zugesandt, so daß er noch am gleichen Tage zur Verarbeitung kam. Wir erhielten 
jeweils etwa 500 ml. Der Urin kam aus dem Burghölzli, Zürich, der Waldau, Bern 
und aus der kantonalen Heil- und Pflegeanstalt Münsingen, für deren Mitarbeit hier 
bestens gedankt sei. Folgende Urine wurden getestet:

MIA. Symptomatische Psychose organischer Art vom Typus eines Dämmer
zustandes mit Halluzinationen: Vor zwei Jahren erlitt der Kranke einen Schädel
unfall. Seither hatte er wiederholt epileptiforme Zustände. Ein EEG und ein Luft- 
encephalogramm ergaben indessen einen negativen Befund. Der neurologische 
Status ist auch negativ. Einzig wurde ein pathologischer Liquor gefunden mit einem 
auf 66 mg % erhöhten Gesamteiweiß und pathologischen Kolloidreaktionen.

BIA. Pat. E.S. geb. 1907. Die Diagnose lautete: Alkoholhalluzinose bei 
chronischer Trunksucht : Die Trunksucht hatte bereits in der Pubertät begonnen.



196 W itt und W eber, Biologische Prüfung des Urins von drei Kranken

Nach der Scheidung allein gelebt, unstet geworden, fürchtete, getö tet zu werden 
und machte weitere wahnhafte Angaben, weshalb Einweisung ins Burghölzli.

B2A. Pat. H. R. geb. 1905, Diagnose : akute Verschlimmerung einer wahrschein
lich schon chronisch gewordenen Hebephrenie, Verfolgungsideen, Größenideen. Be- 
ziehungs- und Beeinträchtigungsideen. Im  Burghölzli viermal. Bei der letzten E n t
lassung deutlicher schizophrener Defekt.

NIA. Urin eines gesunden, leicht schwachsinnigen P atien ten , der die gleiche 
Behandlung und Verpflegung wie die anderen bekommen h a tte , aber körperlich 
völlig gesund war.

N2PA: Urin eines Gesunden, wurde nach V ariante 2 weitgehender als die 
anderen Urine extrahiert.

Die Gewinnung der E xtrakte war darauf ausgerichtet, die stärkeren organi
schen Basen auf möglichst schonende Weise anzureichern. Zu diesem Zweck w urde 
bei der Aufarbeitung jede Berührung der Stoffe m it alkalischem Milieu vermieden* 
Ein Arbeiten unter Sauerstoffausschluß war allerdings aus technischen G ründen 
nicht durchführbar.

Unter Verwertung früherer Erfahrungen ( Weber [5]) arbeiteten  wir m it 
Ionenaustauschern nach folgendem prinzipiellen A rbeitsgang: D er U rin w urde 
zunächst durch Behandlung m it dem schwach basischen A nionenaustauscher I I  
(Merck) von der als Konservierungsmittel zugesetzten Salzsäure befreit. Alsdann 
wurden die Basen an eine Säule des schwach saueren K ationenaustauschers (Carbo- 
xylharz X E 64) adsorbiert. Von der m it Wasser gewaschenen Säule w urden die 
Basen wieder m it HCl eluiert. Das E luat gelangte nach E ntfernung des Säure
überschusses m it Anionenaustauscher I I  zur Gefriertrocknung. Die so getrockneten 
Hydrochloride wurden (Variante I) m it wenig Alkohol extrahiert. Es w urden also, 
abgesehen von den unvermeidlichen Verlusten, alle Basen erfaßt, die bei pH  7 vom 
Carboxylharz adsorbiert werden und deren Hydrochloride in  Alkohol löslich sind* 
In  einer zweiten Variante haben wir zur Verminderung des «Ballastes» die G ruppe 
der erfaßten Amine durch Pikrinsäurefällung weiter eingeschränkt.

Um die tatsächlichen Verluste festzustellen, die Basen durch unser Aufarbei
tungsverfahren erleiden, wurde ein Modellversuch angesetzt: in gewöhnlichem 
Tagesurin wurden 100 mg Mezkalinsulfat pro Liter aufgelöst. Die A ufarbeitung nach 
Variante 2 ergab ein P räparat, in welchem sich auf ionophoretischem  Wege Mez- 
kalin entsprechend einer Ausbeute zwischen 50 und 70 % nachweisen ließ.

Einzelheiten der chemischen Aufarbeitung der Urine : In  den filtrierten, m it 
HCl angesäuerten Urin (zirka 500 m l) wurde portionenweise frisch gewaschener 
Ionenaustauscher 2 Merck (J II)  eingetragen, bis das pH  7 i  0,2 betrug. V erbrauch 
zirka 70 bis 100 g J  II . Das Harz wurde abfiltriert und  m it etw a 100 m l W asser 
nachgewaschen. (H ierund später gelangte nur ionenfreies W asser zur V erwendung.) 
F iltra t und Waschwasser wurden vereint durch eine m it feinem Carboxylharz 
Amberlite X E  64 (Rohm  und Haas) beschickte Säule gelassen, was 5 bis 10 S tunden 
erforderte und deshalb bei 0° C erfolgte. Die Säule und die H arzm enge w aren so 
bemessen, daß die Flüssigkeit bis zum Ende nicht weniger sauer als pH  4 au stra t. 
(In  der Regel zirka 70 ml Harz.) Nachwaschen der Säule, bis die F lüssigkeit farblos 
und neutral ablief. Die Elution der an die Säule gebundenen K ationen  erfolgte m it 
n/5 HCl. W enn die anfänglich neutral reagierende Lösung der B asenhydrochloride 
sauer auszutreten begann, was nach 100 bis 200 ml der F all w ar, w urde m it W asser 
nachgewaschen (ebenfalls 100 bis 200 ml), bis die R eaktion annähernd  n eu tra l w ar
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(pH  zirka 6). Die vereinigten E luate wurden nun in analoger Weise wie es m it dem 
sauren U rin geschah, m it Hilfe von J  I I  neutral gestellt und im gefrorenen Zustand 
im  H ochvakuum  getrocknet. Die m it A bezeichneten ersten vier U rinpräparate 
(V ariante I) wurden dargestellt durch Verreiben der Trockenrückstände m it 5 ml 
96 % Alkohol, dann F iltration  und erneutes Eintrocknen im Vakuum. Die so erhalte
nen Substanzm engen waren, in Übereinstimmung m it früheren Erfahrungen, bei 
den pathologischen Urinen größer als bei den Normalurinen. N IA  ergab 60 mg/1 
U rin, M IA und B IA  etwa 400 mg/1, B2A etwa 800 mg/1.

F ür das als N2PA bezeichnete P räparat (Variante 2), wurde der Trockenrück
stand  der Säulenelution aus wässeriger Lösung m it wässeriger Pikrinsäure gefällt. 
Die P ikrate  wurden durch Behandlung m it J  II  und wenig HCl wieder in die H ydro
chloride übergeführt. Daraus wurden, ähnlich wie in Variante I, die alkohollöslichen 
Hydrochloride gewonnen (30 mg). Zur Applikation an den Tieren wurde die Sub
stanzmenge, die bei V ariante I zirka 150 ml, bei Variante I I  500 ml Urin entsprach, 
in 0,2 ml Zuckerwasser aufgelöst.

Die biologische Testung auf halluzinogene Substanzen geschah durch Ver- 
fü tterung  der E x trak te  an die Spinne Zilla-x-notata CI. 6 bzw. 11 Stunden vor dem 
N etzbau, wobei jede Spinne im Durchschnitt den 150. Teil des Gesamturins als 
E x tra k t erhielt. Die Applikationszeiten wurden gewählt, weil frühere Versuche 
gezeigt h a tten  ( Witt [2]), daß kurzwirkende Substanzen im 6-Stundenversuch am 
besten in ihrer W irkung auf den Netzbau erfaßt werden können, Substanzen mit 
langsam einsetzender W irkung hingegen im 11-Stundenversuch. Dies hängt ver
m utlich m it den Verdauungs- und Resorptionsverhältnissen bei der Spinne zusam
men {W itt [6]). Um Witterungseinflüsse, gegen die Spinnen sehr empfindlich sind, zu 
vermindern, wurde jeder E x trak t an mindestens zwei verschiedenen Tagen an ver
schiedenen Individuen zur gleichen Zeit getestet. Insgesamt umfaßte eine Gruppe 
gleichartiger Versuche mindestens 21 Applikationen (zwischen 21 und 29, siehe auch 
Tabelle 1), da nur so eine sicher genügende Anzahl Netze zur statistischen Auswer
tung gewonnen wurde. Zwar hatten  wir früher gezeigt ( Witt [6]), daß oft schon z.B. 
12 Versuche genügten, um statistisch stark gesichert charakteristische Verände
rungen zu erfassen, aber für diese wichtigen Versuche bevorzugten wir eine erhöhte 
Sicher heit s s ch welle.

Die Netze der meist jede Nacht bauenden Spinnen wurden am Morgen mit 
Ammoniumchlorid «geräuchert» und vor einem dunklen Hintergrund proportions
gerecht photographiert. Einzelheiten der Technik siehe in einer früheren Arbeit 
( Witt [2]) und bei {Witt [6]). Die Ausmessung der Photographien erfolgte auf die 
gleiche Weise wie früher beschrieben, und die Auswertung geschah vergleichend 
zwischen Netzen eines Individuums am Tage vor und am Tage nach der Substanz
applikation. Zur Kontrolle wurde das Netz noch am dritten Tage photographiert 
und vermessen. In  Abänderung des früheren Verfahrens wurde dann der Quotient aus 
den Maßzahlen der Netze beider Tage gebildet, dessen Größe bei unverändertem 
N etzbau 1 betragen sollte. Der Mittelwert aller so gewonnenen Quotienten konnte 
dann m it dem T-Test m it dem theoretischen W ert 1 verglichen werden.

Ergebnisse

Die Zahl der gebauten Netze nimmt für eine bestimmte Gruppe 
von Spinnen von Tag zu Tag ab, da Tiere sich häuten oder aus
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an d eren  G ründen  un te rb rechen . D er N etzbau  k an n  durch  L argactil, 
der Dosis e tw a p roportional, fü r einen bis m ehrere Tage völlig u n te r
d rü c k t w erden (H eim ann  und  W itt [7]). N ach einer ganzen Reihe 
an d ere r S ubstanzen  ( W itt [6]) w ird er verm indert. Aus Tabelle 1 
e rg ib t sich eine regelm äßige A bnahm e des N etzbaues am  ersten  Tage 
n ach  A pplika tion  der U rin ex trak te , nirgendw o eine vollständige 
U n te rd rü ck u n g . E ine stä rkere  A bnahm e fä llt nach allen drei E x 
tra k te n  1 aus dem  U rin  D elirierender auf, nachdem  diese 11 S tunden 
v o r der N etzbauzeit appliziert w orden w aren (42% , 44% , 42% ). 
D eshalb  w urde ein #2-Test durchgeführt, wobei die N etzbauhäufig
k e it (Zahl der gebauten  und  n ich t gebauten  Netze aller zum  Versuch 
verw endeten  Spinnen am  Tag nach A pplikation) der genannten  
drei G ruppen zusam m en m it der G ruppe N I A 11 S tunden  1. Tag 
verglichen w urde. D er U nterschied zwischen dem E x tra k t aus dem 
U rin  eines G esunden und  den E x trak ten  der drei D elirierenden 
k o n n te  m it X2 =  6,63 bei P  0,01 =  6,6 s ta rk  gesichert werden, h in 
gegen n ich t der U nterschied  zwischen einem einzelnen p a th o 
logischen u n d  gesunden E x tra k t.

In  früheren  U ntersuchungen h a t sich herausgestellt, daß bei
nahe alle ü b e rh au p t au f den N etzbau w irkenden Substanzen N etz
größe u n d  B auhäufigkeit verm indern  ( W itt [6]). Die charak teri
stische W irkung der Substanzen, die es erlaub t, sie am  N etzbau zu 
identifizieren, äu ß ert sich zusätzlich in anderen M aßzahlen. Aus 
Tabelle 1 geht hervor, daß  alle U rinex trak te , außer N2PA, eine 
V erm inderung der N etzgröße am  folgenden Tage bew irkt haben, 
teils s ta tis tisch  s ta rk , teils schwach gesichert. D urch Vergleich der 
M ittelw erte nach  verschiedenen E x trak ten  untereinander läß t sich 
kein  U nterschied  in  der W irkungsweise einzelner E x trak te  auf die 
N etzgröße sichern, hingegen der U nterschied der W irkung aller 
E x tra k te  zusam m en gegen 1; er zeigt jeweils für 6 bzw. 11 S tunden 
vo r der N etzbauzeit appliziert eine s ta rk  gesicherte Verkleinerung 
m it t n  =  6,888, P  0,0002; t 6 =  7,156, P  0,0002. D aß eine N etzver
k le inerung bew irkende Substanz in den U rinex trak ten  der A ufar
be itung  1 vorhanden  sein m uß, und  daß diese n ich t der Gruppe der 
basischen Amine angehört, zeigt sich auch beim  Vergleich N I A 
(11 S tunden  vor N etzbauzeit appliziert) m it N2PA (nach weiterer 
R einigung, V ariante 2), au f gleiche Weise appliziert; hier ließ 
sich m it t  =  4,0667 bei P  0,0002 der U nterschied stark  sichern. 
Dies kann  auch als Hinweis d arau f betrach te t werden, daß es der 
U rin ex trak t V ariante 1 und nicht ein m ethodischer Einfluß wie
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A bb. 1. N etze  der gleichen Spinne an drei aufeinanderfolgenden Tagen. E xtrakt N I A  wurde 6 Stunden  
vor dem  B au  des zw eiten  N etzes gegeben. B eachte die K leinheit, aber völlige Regelm äßigkeit des zweiten  

N etzes im  V ergleich  m it den ersten und dritten. (Der M aßstab ist bei allen drei N etzen  gleich.)

R äuchern, Zuckerwasser etc. war, der die kleineren N etze be
w irkt hat.

A lle übrigen M aßzahlen zeigen keine wesentlichen, immer w ie
derkehrenden Veränderungen, die auf die Anwesenheit halluzino- 
gener Substanzen in der m it dem Test erkennbaren Menge hin- 
w eisen. D ie zw eim al schwach gesicherte Veränderung der W inkel
regelm äßigkeit scheint uns eher m it den kleineren N etzen (kleinere 
N etze =  geringere R adienzahl =  weniger und größere W inkel =  
stärkere Variation der Nachbarwinkel) als m it einer spezifischen 
Orientierungsstörung beim  Radienbau zusammenzuhängen. Auch ist 
w egen der nur schwachen Sicherung dieses Ergebnisses nicht vor
auszusagen, ob diese leichten Veränderungen nicht bei einem größe
ren Versuchsm aterial völlig verschwinden würden. In vielen Fällen 
is t die Ä hnlichkeit der durchschnittlichen Maßzahlen in der Tabelle 
an aufeinanderfolgenden Tagen geradezu auffallend.

W ie schon in einer früheren Arbeit betont (W itt [2]), sollte man 
die N etze im m er noch als Ganzes im Hinblick auf mögliche Form
veränderungen betrachten, die durch die Maßzahlen vielleicht nicht 
erfaßt worden sind. Bei einer solchen Betrachtung fällt hier das 
oben schon diskutierte Kleinerwerden mit gleichzeitigem «Ver- 
armen» der N etze auf; es sind weniger Radien, weniger sekundäre 
Rahm enfäden und einfacherer Rahmen gebaut (siehe Abb. 1 und 2).



Abb. 2. Drei N etze einer anderen Spinne an drei aufeinanderfolgenden Tagen. Hier wurde 11 
Stunden vor dem Bau des zweiten N etzes E xtrakt B2A gegeben. D ie Veränderungen sind von  
denen in Abb. 1 nicht zu unterscheiden. (Alle drei N etze im gleichen Maßstab abgebildet.)

Hingegen läßt sich keinerlei Unregelmäßigkeit oder eine sonst 
immer wiederkehrende Abweichung erkennen. Das ganze Netz 
erscheint als verkleinertes, vereinfachtes Abbild des ursprünglichen. 
Auch hier lassen sich also keine substanzspezifischen Veränderungen 
erkennen, im Gegensatz zu den bisher nach halluzinogenen Sub
stanzen so deutlich aufzeigbaren Veränderungen.

Daß der Test während der ganzen Versuchszeit em pfindlich war, zeigen 
andere Versuche, die während der gleichen Periode zwischendurch m it den gleichen  
Tieren durch Applikation einer den N etzbau beeinflussenden Substanz vorgenom 
m en wurden: bei diesen Versuchen, über die separat berichtet wird (W itt  [8]), er
geben sich bei etw a gleicher Versuchszahl einige m it P  0,0002 stark gesicherte A b
weichungen von  Netzproportionen.

Bei Versuchen im Jahre 1954 wurden Urine Halluzinierender 
getestet, die nur gefriertrocknet, aber sonst nicht weiter aufge
arbeitet worden waren. Alle diese Urine bewirkten kleinere und sel
tenere Netze, und nur ein Urin zeigte zusätzlich veränderte Pro
portionen. Es stellte sich nachträglich heraus, daß der abweichende 
Urin von einer Patientin stammte, die am Vortage 0,75 mg Skopola
min bekommen hatte. Der ursächliche Zusammenhang zwischen der 
Medikamentapplikation und der Netzbauabweichung konnte nicht 
sichergestellt werden.
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Ausw ertung der Ergebnisse

In  den E x tra k te n  der von uns au fgearbeite ten  U rine sind keine 
halluzinogenen  S ubstanzen  in  einer im  S pinnentest m eßbaren 
M enge gefunden  w orden. Dagegen h a t sich gezeigt, daß  in 8 E x 
tra k te n  eine die N etzgröße beeinflussende Substanz vorhanden war, 
die d u rch  w eitere A ufarbeitung  (V ariante 2) elim iniert werden 
k o n n te , ohne daß  die basischen Amine w esentlich reduziert wurden. 
Dies is t gleichzeitig als Hinweis d a rau f zu be trach ten , daß eine 
w eitgehende Reinigung der K örperflüssigkeiten von Ballaststoffen 
fü r die biologische T estung w ichtig ist. Der einzige U nterschied, 
der zw ischen den E x tra k te n  des Urines der 2 G esunden und 3 H al
luzin ierenden  gefunden w urde, lag in der N etzbauhäufigkeit bei 
A pplika tion  11 S tunden  vor dem N etzbau. In  A nbetrach t der T a t
sache, daß  die drei pathologischen Urine das Vielfache an Trocken
substanz  (400, 400, 800 mg/1) des Urines eines Gesunden (60 mg/1) 
en th ie lten  und  daß die H äufigkeit des N etzbaues, wenn n ich t auf 
N ull reduziert (Largactil), das wenigst charakteristische Merkmal 
fü r die W irkung einer Substanz is t (sie wird nach A pplikation bei
nahe  jeder w irksam en Substanz an Spinnen reduziert ( W itt [6]), 
lo h n t es sich wohl n ich t, diesem U nterschied größere B eachtung zu 
schenken.

Die Ergebnisse berechtigen uns aber auszusagen, welche Sub
stanzen  in  welchen Mengen m it größter W ahrscheinlichkeit nicht 
im  U rin  der 3 P a tien ten  waren. Legen wir einer solchen Berechnung 
zugrunde, daß  wir (nach dem Mezkalin Modellversuch) m indestens 
50%  eines im  ursprünglichen U rin vorhandenen basischen Amines 
im  E x tra k t haben  und  daß der G esam textrakt eines Urines jeweils 
in  0,6 m l Zuckerw asser (also in etwa 150 Spinnentrinkm engen von 
4 mg) gelöst w urde, so können wir durch M ultiplikation der nieder
sten  bei Spinnen w irksam en Dosen eines Stoffes m it 300 die Menge 
erhalten , die m indestens im  Morgenurin h ä tte  sein müssen, damit 
die Spinnen im  N etzbau deutlich reagiert hä tten . In  der Tabelle 3 
haben  wir diese Mengen m it den ungefähr niedersten am Menschen 
w irksam en Dosen verglichen.

Aus dem  Vergleich in Tabelle 3, der schon auf Grund der nicht 
ex ak t bestim m baren  niedersten wirksamen Dosen bei Spinne und 
Mensch nur größenordnungsm äßig betrachtet werden darf, ergibt 
sich, daß  in den 6 m it Kreuz versehenen Fällen wohl nicht so \ iel 
w irksam e Substanz im Urin war, wie zur Erzielung einer V irkung
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im Körper des Patienten hätte sein müssen. Ziehen wir zusätzlich 
in Betracht, daß wir es bei unseren Patienten mit hochgradigen 
Störungen zu tun hatten, also, unter Zugrundelegung einer toxi
schen Genese dieser Störungen, mit wesentlich höheren als den 
minimal wirksamen Dosen, so scheint die obige Berechnung einen 
gewissen Aussagewert zu bekommen.

Andererseits haben wir nur drei Patienten untersucht, so daß 
daraus keine Rückschlüsse auf alle halluzinierenden Kranken gezogen 
werden können, besonders wenn wir bedenken, daß es sich bei den 
zu untersuchenden Kranken vermutlich um eine ganze Gruppe ver
schiedener Krankheiten handelt. Ferner wissen wir nicht, ob die 
vermuteten Substanzen nicht früher oder später als zu der von uns 
gewählten Zeit (nächsten Morgen) in meßbaren Mengen ausge
schieden werden. Es handelt sich somit um mehr beispielhafte 
Einzelversuche, deren Wert in der Eröffnung eines methodischen 
Weges hegt, während eine empirische Ausschöpfung u.a. ein wesent
lich größeres Versuchsmaterial erfordern würde. Dies läßt sich mit 
unseren Mitteln nicht durchführen.

Halten wir trotz dieser vorläufigen Ergebnisse die Hypothese 
von der toxischen Genese der Halluzinationen aufrecht, so ist der 
von uns eingeschlagene Weg zur Auffindung der verantwortlichen 
Substanzen sicher nicht der richtige. Es läßt sich nicht sagen, wo 
wir die falsche Annahme gemacht haben. Es ist sowohl möglich, daß 
es sich um eine Substanz handelt, die mit dem Spinnentest nicht 
erfaßbar ist, weil dieser dafür nicht empfindlich ist; es kann aber 
auch sein, daß der Stoff im Urin gar nicht oder in biologisch bereits
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u n w irk sam  gew ordenen Form  oder in  sehr geringen M engen e r
schein t. Schließlich lä ß t sich auch die M öglichkeit n ich t ausschlie
ßen , daß  unser chem isches V orgehen falsch w ar, und  daß  wir einen 
solchen S toff bei der E x tra k tio n  verloren haben , weil die A nnahm e 
ü b er seine basische A m inna tu r falsch w ar. W enn unsere Versuche 
auch  n ich t zur A uffindung einer Substanz geführt haben , so glauben 
w ir doch, daß  viele ähnliche V ersuche gem acht w erden m üssen, bis 
ausgesagt w erden kann , ob ü b erh au p t eine und  welche toxische 
S ubstanz eine Rolle oder sicher keine Rolle bei der E n tsteh u n g  der 
D elirien spielt. Alle solchen Versuche sollten aber u n te r  Z ugrunde
legung der genannten  H ypothese gem acht w erden, denn der Biologe 
k an n  kaum  anders als m it Gerard [1] annehm en, « th a t there  can 
be no tw isted  th o u g h t w ithou t a tw isted  molecule».

Zusamm enfassung

Es w ird versuch t, im  M orgenurin von drei ak u t psychotischen 
K ranken  halluzinogene Substanzen biologisch nachzuweisen. Die 
m it Hilfe von K ationenaustauscherharz aus dem U rin ex trah ierten  
Basen w erden an Spinnen v e rfü tte rt und  durch Ausmessung der 
danach  gebauten  N etze gezeigt, daß LSD, Largactil, Adrenochrom , 
Skopolam in, P erv itin , S trychnin, N em butal, Mezkalin und  Coffein 
oder Substanzen, die an Spinnen gleiche W irkung zeigen, in be
stim m ten  Mengen n ich t nachw eisbar sind. In  M odellversuchen w er
den kleine M ezkalinmengen, die dem U rin vor A ufarbeitung zu
gesetzt w urden, wiedergefunden. D araus wird geschlossen, daß 
die drei K ranken  zu der un tersuch ten  Zeit keine größeren Mengen 
der genannten  Substanz im  U rin ausschieden. Diese Einzelversuche 
eröffnen zwar einen Weg zur Erforschung der Genese der Delirien, 
die em pirischen M öglichkeiten sind aber durch sie n icht ausgeschöpft.

Résumé

L ’au teu r ten te  de détecter biologiquem ent des substances hal
lucinogènes dans les urines du m atin  de trois m alades a tte in ts  de 
psychose aiguë. Les bases ex tra ites des urines au moyen de la résine 
d ’échange à cations sont données par voie orale à des araignées, 
e t il est dém ontré, en m esuran t e t en analysant les toiles qui en 
résu lten t, q u ’on ne p eu t déceler aucune quan tité  définie d’acide 
d-lysergique d iethylam ide, de largactil, d ’adénochrom e, de scopola
mine, de perv itine, de strychnine, de nem butal, de mescaline ou de
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cafféïne dans les urines. Lors d’expériences modèles cependant de 
petits quantités de mescaline ajoutées aus urines préalablement à 
l’extraction ont été retrouvées. Il résulte de cela qu’au moment de 
l’examen les trois malades ne sécrétaient aucune quantité notable 
des substances mentionnées dans leurs urines. Si ces expériences 
particulières ouvrent une voie nouvelle dans l’exploration de la 
genèse des délires, elles n’épuisent pas, cependant, les possibilités 
empiriques.

Summary

An attempt is made to trace biologically hallucinogenic sub
stances in the morning urines of 3 delirious patients. The bases 
extracted from the urines with the help of cation exchange resin are 
given orally to spiders, and it is demonstrated by measuring and 
analysing the resulting webs that any definite quantities of d-ly- 
sergic acid diethylamide, largactil, adrenochrome, scopolamine, per
vitin, strychnine, nembutal, mescaline or caffeine or substances, 
which show similar activity in spiders, cannot be traced. In a 
model experiment however small quantities of mescaline added 
to the urine prior to the extraction are retraced to at least 50%. It 
is therefore believed that the 3 patients at the time of investigation 
did not excrete any appreciable amounts of the substances men
tioned. While the means by which these experiments are conducted 
point a way towards investigating the genesis of deliria the empirical 
possibilities are not exhausted.
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