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Die Wirkung von Nikotin und Amphetamin auf die sub- 
kortikale Selbstreizung der Ratte 

H. U. Wanner und K. Biittig 

Zusammenfassung 
Es wurden  16 R a t t e n  untersucht ,  welehc 
mit  chronischen E lek t roden  im la tera len 
Hypo tha lamus  cine hohe F requenz  der  
Selbstreizung aufwiesen. Der  t~eizstrom 
wurde Mternierend ~optimM~> bzw. u m  
20~o niedriger  ( =  ~ subopt imM ~) dosiert .  
Die Selbstreizungsfrequcnz bei op t imMem 
l~eizstrom (hM) be t rug  e twa 80-95/min;  
jene bei subop t ima lem Reizst.rom (riM) 
e twa 3 ~ 5 0 / m i n .  Die hM wurde  weder  dureh 
Nikot in  noch du tch  A m p h e t a m i n  ver.~ndcrt. 
Die nM wurde  durch 1 bzw. 2 mg /kg  Am-  
phe tamin  sowie du tch  0,1, 0,25 und 0,5 rag/ 
kg Niko t in  in qua l i t a t iv  gleicher Weisc er- 
hSht. Bei  der  h6ehsten Dosis Niko t in  yon  
0,5 mg /kg  ging der Erh6hung  eine km*ze 
H e m m u n g  der  Leis tung voran.  Der  Niko- 
t ineffekt war  yon  e twa der 5. bis zur  120. 
Minute naeh  der  Appl ika t ion  naehweisbar .  

Summary 
16 ra ts  wi th  chronical ly implan ted  hypo-  
thala,rnic electrodes yielding high rates of  
sel f -s t imulat ion were used in this experi-  
ment .  The a m o u n t  of reward was changed 
by using a l t e rna t ive ly  an  (~ opt imM ~) current  
level and a 20°$ lower ((suboptimal ~) cui~rent 
level. Self -s t imulat ion f requency var ied  
be tween  80-95 responses/rain, at  the  opti- 
mal  s t imula t ion  level (hM), and be tween  
30-50 responses/rain, a t  the  subopt imM 
level (riM). Nei ther  amphe t amine  nor  nico- 
t ine changed the  hM. The nM was increased 
by  1 respect ive ly  2 mg/kg  amphe t amine  
and in a qua l i ta t ive ly  ~ery similar way  by  
0.1, 0.25 and 0.5 mg /kg  nicotine. W i t h  the  
highest, dose of  0.5 mg /kg  nieot ine the  in- 
crease of  per formance  was preceded by  a 
short  inhibi tory  phase.  This nicotine effect 
could be not ieed from abou t  the 5th to the  
120th minu te  af ter  appl icat ion depending  
on the dose level.  

Schon seit Jahrzehnten widmet die klassische Pharmakologie dem Nikotin ein 
besonderes Interesse. In der Neuzeit hatte die Frage nach der Bedeutung des 
Nikotins fiir die Gewohnheit des Rauchens zusgtzlich eine gr61~ere Aktualitgt 
psychopharmakologiseher Experimente mit Nikotin zur Folge. 

Silvette et al. (1962), Linuchev und Michelsen (1965), Bovet (1965), Morrison 
(1967) haben - neben anderen Autoren - nachgewiesen, dag Nikotin bei der 
t~atte zur Stimulation versehiedenartiger Verhaltensleistungen fiihrt. Morrison 
(1967) fand in ihrer Arbeit ferner eine grol~e ~hnliehkeit dieser Stimulation mit 
der Wirkung yon Amphetamin. Diese J~hnlichkeit der Wirkung ist yon beson- 
derem Interesse, da die amphetaminbedingte VerhMtensstimulation bisher viel 
eingehender untersueht wurde Ms jene yon Nikotin. 

Der vorliegenden Studie lag der Plan eines solchen Vergleiches zugrunde. 

Z.:Pr~ventivmed. 13, 101-110 (1968) 1%ev. M6d. pr6v. 101 



Als Verhaltenstest wurde das Ph/~nomen der subkortikalen Selhststimulation 
der Rat te  gew/£hlt (Stein und Ray, 1960; Olds, 1962; Bgttig, 1965). 

Amphetamin zeigte in den bisherigen Arbeiten (B~tttig, 1963a; B~ttig, 1963b; 
Wanner und B~ttig, 1965) verschiedenartige Wirkungen auf das Verhalten, 
yon welchen die Leistungsstimulation die auffallendste war. Diese Leistungs- 
stimulation war aber in starkem Mai~e abh/~ngig yon der jeweiligen Ausgangs- 
lage des Experimentes. Sie war in jenen Situationen stark, in welchen Ermfi- 
dung, schwache Motivation. situationsbedingte Hemmungen usw. dazu fiihrten, 
dab die Kontrolleistung welt unterhalb der <~objektiven ~> Leistungslimite lag. 
Wurden diese leistungshemmenden Faktoren jedoch soweit eliminiert, dab die 
Kontrolleistung einem nicht mehr zu verbessernden Maximum zustrebte, dann 
konnte Amphetamin keine zus/~tzliche Leistungsverbesserung mehr herbei- 
fflhren, sondern ergab sogar 5fters Leistungsverschlechterungen. 

Deswegen sollte in dieser Studie der Motivation als einem die Leistung beein- 
flussenden Faktor ein prim/ires Interesse zukommen. Bei der vorgesehenen 
Testleistung sollte Ms Faktor der 3~[otivation die St/£rke der als Belohnung die- 
nenden Hirnreizung variiert werden. 

Methode 

Als Versuchstiere dienten 4-6 Monate alte m/~nnliche Albinoratten mit je zwei 
unipolaren chronischen Reizelektroden. Diese wurden mit einem stereotaxischen 
Ger/it unter Pentobarbitalnarkose (50 mg/kg) gesetzt. Beidseits der Etektroden 
wurden zwei Verankerungsschrauben in das Seh/~deldach eingesehraubt. Diese 
und die vorstehenden Elektrodenenden wurden so mit  Kunstharz flbergossen, 
dab ein kompakter Soekel entstand, aus welehem nur die Mikro-Stecker der 
Elektroden herausragten. Als indifferente Elektrode diente ein direkt auf dem 
Sch/~deldach liegendes Dr/~htchen, welches mit den Verankerungsschrauben 
verl5tet war. 

Fiir das Experiment diente ein oben oftener Eternitkasten (15 X 25 X 30 em 
HShe), an dessen Innenwand ein Pedal yon 4 x 11 cm auf  2 cm HShe angebraeht 
war. Jedes Treten der Ratte auf dieses Pedal wurde mit einer Reizung von 0,5 
Sekunden Dauer (Rechteckimpulse : 100 Hz, 2 ms, 40-120 #A) ((belohnt >>. Die 
Parameter dieser Selbstreizung wurden mit einem Kathodenstrahloszillographen 
kontrolliert. Zum Anlernen wurde jede Ratte  an drei Tagen insgesamt 4-6mat 
zu je 10 Minuten in den Versuchsk~fig gesetzt. Dabei wurde der individuelle opti- 
male Reizstrom ermittelt, bei dem eine weitere Reizsteigerung keine weitere 
Zunahme der Selbstreizung mehr verursachte. Fiir den pharmakologischen Ver- 
such wurden nur solche Reizstellen beniitzt, bei denen das Kriterium yon 60-90 
Selbstreizungen pro Minute erreicht wurde. Wenn dies bei einer I~atte ffir beide 
Reizstellen der Fall war, wurde nut  eine yon den beiden Reizstellen benfitzt, 
und zwar jene, welehe die gr6Bere Zahl yon Selbstreizungen ergab. 
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Eine pharma]cologische Versuehssitzung setzte sich aus mehreren fiinfminu- 
tigen Mel~perioden zusammen, wobei die (~Belohnung~> jeweils w/~hrend den 
ersten 2,5 Minuten mit dem << optimalen )) Reizstrom und w/~hrend den folgenden 
2.5 Minuten bei einem ((suboptimalen ~> Reizstrom mit einem um 20Yo niedrige- 
ten #A-Stromfluf~ erfolgte. Als Mef3wert wurde die Anzahl der Selbstreizungen 
pro Zeitabschnitt yon 0,5 Minuten auf einen Z£hler totalisiert. Die Mel~werte 
bei optimalem Reizstrom repr/~sentierten somit die (~Leistung bei hoher Moti- 
vations) (hM), jene bei suboptimalem I~eizstrom die ((Leistung bei niedriger 
Motivations> (nM). Das Intervall zwischen den Versuchssitzungen betrug 
mindestens einen Tag und hSchstens 3 Tage. Die l~atten erhielten die Priifstoffe 
eine Minute vor Versuchsbeginn durch intraperitoneale Injektion. 

Die Zeitdauer und Dosenabhangigkeit der Nil~otinwirlcung (1. Versuchsreihe) 
wurden mit 7 Rat ten bestimmt. Die Versuchssitzungen bestanden aus sechs 
MeBperioden, wovon zwei in der 1. bis 10. Minute, zwei in der 61. bis 70. Minute 
und zwei in der 121. bis 130. Minute nach der Priifstoffapplikation stattfanden. 
Dazwischen wurden die Tiere aus dem Versuchsk~fig herausgenommen. Alle 
Tiere erhielten in zuf/~lliger Reihenfolge 0,05, 0,1, 0,25 und 0,5 mg/kg Nikotin 
(Nicotinum basicum in aqua dest. gelSst) und 0,9~o NaC1 im Verlaufe yon fiinf 
Versuchssitzungen. 

Ein Vergleich der Nilcotinwirlcung mit clef Wirlcung von Amphetamin (2. Ver- 
suchsreihe) erfolgte mit 9 Ratten.  Hier bestanden die Versuchssitzungen eben- 
falls aus je sechs Mel~perioden, die aber ohne Pausen direkt aufeinander folgten. 
Fiinf l~atten erhielten im Verlaufe yon fiinf Versuchssitzungen in zuf~lliger 
Reihenfolge je einmal 1 und 2 mg/kg Amphetamin (Amphetaminum sulfuri- 
cum), 0,25 und 0,5 mg/kg Nikotin sowie 0,9%/qaC1. Drei Rat ten  erhielten nur 
die beiden Amphetamindosen und :NaC1, eine Rat te  nur die Nikotindosis 0,5 
mg/kg und NaCl. 

Die statistische Auswertung der Mel~werte geschah mit der Varianzanalyse 
(Linder, 1951; LeRoy, 1960). Die Signifikanz zwischen versehiedenen Durch- 
schnitten wurde gemi~B dem Verfahren yon Duncan (1955) berechnet. 

Zur gnistologischen Kontrolle der I~eizstellen wurden die Versuchstiere nach 
beendetem Versuch getStet, mit 0,9 °/o NaC1-LSsung und anschlief]end mit einer 
10 ~/o Form alinlSsung perfundiert. Die Hirne wurden entfernt, 20# dick geschnit- 
ten, naeh iNissl gef/~rbt und die t~eizstellen in die Tafeln des Atlas yon de Groot 
(1959) eingetragen. 

Ergebnisse 

Die Zeitdauer und die Dosenabhangigkeit der Nikotinwirkung gehen aus den A b- 
bildungen 1 und 2 hervor. In der ersten der beiden Abbitdungen wurden die 
Effekte der beiden niedrigen Dosen (0,05 und 0,1 mg/kg), in der zweiten Abbil- 
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Abbildung 1 
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Die Wirkung YOn 0,05 mg/kg und 0,1 mg/kg Nikotin ~uf die durchschnittliche 
Selbs~reizung bei 7 l~atten. 

NaCI 0,9% • optimaler Reizstrom 
~qikotin 0,05 mg/kg o suboptimaler Reizstrom 
Nikotin 0,I mg/kg 

'°I 60 

o 40 
k 
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Min, 

Abbitdung 2 

~ ,~ 6~ ' 61 ' 7~ ,~0 ,~  ,~0 

Die ~Virkung yon 0,25 mg]kg und 0,5 mg/kg Nikotln auf die durchschnittliche 
Selbstreizung bel 7 Ratten. 

NaC1 0,9% * optirnaler Reizstrom 
- -  Nikotin 0,25 mg/kg o suboptimaler Reizstrom 

Nikotin 0,5 mg/kg 

dung jene der beiden hohen Dosen (0,25 und 0,5 mg/kg) mit dem Verhalten im 
Kontrollversuch (0,9% NaCI) verglichen. 

Beim optimalen Reizstrom bewegte sich die Selbstreizungsfrequenz (hM) 
des Kontrollversuches (NaC1) iiber die ganze Versuehsdauer hinweg im Bereieh 
yon 80 bis 90 Selbstreizungen pro Minute. Bei den dazwischenliegenden Perio- 
den mit suboptimalem Reizstrom betrug die Selbstreizungsfrequenz (nM) an- 
f£nglich fund 40 pro Minute, um gegen Ende der Versuehssitzung in die N~he 
yon etwa 30 pro Minute abzusinken. 

'Die kleinste Nikotindosis (0,05 mg/kg) hat weder die hM noeh die nM 
s i ch tb~ r  beeinf lu• t .  D i e  i i b r igen  N i k o t i n d o s e n  f i i h r t e n  z w a r  zu  e i n e m  A n s t i e g  

der  nM,  v e r ~ n d e r t e n  a b e r  d ie  h M  n i c h t ;  die  n M - Z u n a h m e  w a r  dabe i  z u m  
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T_eil recht  bedeutend.  Einzig bei der h6chsten Nikotindosis  yon  0,5 mg/kg t r a t  
~mf/tnglieh s ta r t  der nM-Zunahme eine nM-Abnahme ein. 

Einen  Einbl ick in die Signifikanzverh/tltnisse dieser Befunde  gibt die Ta-  
belle 1. Hier  wurden  die durchschni t t l iehen hM- und  nM-Werte  ffir die drei zeit- 
lichen MeBabschnit te  (1.-10., 61.-70. und  121.-130. Minute) und  fiir die ver- 
schiedenen Behandlungen  e inander  gegeniibergestellt .  Diese Wer t e  sind in den  
einzelnen Zeilen nach der Reihenfolge der Leistungsgr613e geordnet .  

Von den Kont ro l l -hM-Wer ten  zu den Nikot in-hM-Wer ten  sowie innerhalb 
dieser bes tanden  keine signifikanten Differenzen. Der  einzige signifikant auBer- 
halb des Bereiehes von 80 bis 90 Selbstreizungen pro Minute liegende Wer t  
ergab sich mi t  dem Riickgang des hM-~rertes  auf  e twa  65 in den ersten 10 Mi- 
nuten nach  Verabreiehung der h6chsten Nikotindosis  yon  0,5 mg/kg. Diese 
initialen I I e m m u n g e n  der Leis tungen waren begtei te t  von  deut l ichen Zeiehen 
motor iseher  St6rungen.  

Zeit naeh l~eizstrom Dosierung (mg/kg) und Anzahl l%eize pro Minute Injektion 

1.- I0. Min. 

61.- 70. Min. 

121..t30. Min. 

optimal 

suboptimal 

optimal 

suboptimal 

optimal 

suboptimal 

0,5 0,05 0,25 NaCl 0,1 
63,8 74,7 77,0 77,8 83,6 

0,5 NaC1 0,05 0,25 0,1 
31,4 36,6 44,1 55,0 61.2 

0,05 NaCl 0,25 0,1 0,5 
79,1 79,7 81,8 86,6 88,3 
NaCl 0,05 0,1 0,25 0,5 
39,6 40,9 53,7 55,1 56,0 

0,05 0,1 NaCl 0,25 0,5 
76,7 79,8 80,0 84,2 87,7 
NaCt 0,05 0,25 0,1 0,5 
37,2 38,2 48,3 49,2 53,5 

Tabelle 1 Signifikanzen zwischen Zeitabsehnitten und Dosenstufen. 
Die nicht gemeinsam unterstriehenen Werte sind voneinander signifikant versehieden 
(p < o,o5). 

Die durchschni t t l ichen nM-Werte  lagen durchwegs t iefer  Ms die hM- 
Werte.  InnerhMb der nM-Werte  verursaehte  0,05 mg/kg Nikot in  keine signi- 
f ikanten Abweiehungen von  den NaCt-Werten.  Gegentiber 0,05 mg/kg und  
NaC1 lagen die 0,1, 0,25 und  0,5 mg/kg nM-Werte  signifikant hSher, wobei der 
0,5 mg/kg Wer t  fiir die ersten 10 Minuten  wiederum eine Ausnahme darstell te.  
Die n ikot inbedingte  nM-Zunahme unterschied sich innerhalb der drei Dosen 
0, I. 0,25 und 0,5 mg/kg nieht signifikant yon einem Zeitabschnitt zum anderen. 
Einzig bei der Dosierung yon 0,1 mg/kg war der nM-Wert der I. bis I0. Minute 
signifikant h6her als jener ffir die 121. bis 130. Minute nach der Applikation. 

Das Ergebnis  des Vergleichs der N i k o t i n w i r k u n g e n  mi t  den A m p h e t a m i n -  
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Abbildung 3 
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Die Wirkung yon Nikotin auf die durehschnittliche Frequenz der Selbstreizung 
yon 9 Ratten. 

NaC1 0,9 g~ • optimaler Reizstrom 
- -  Nikotin 0,25 mg/kg o suboptimaler Reizstrom 
- -  Nikotin 0,5 mg/kg 
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Die Wirkung yon Amphet~min auf die durehsehnittliehe Frequenz der Selbst- 
reizung yon 9 Ratten. 

NaC1 0,9% • optimMer Reizstrom 
- -  Amphetamin 1 mg/kg o suboptimMer Reizstrom 
- -  Amphetamin 2 mg/kg 

wirkungen g e h t  aus  d e n  K u r v e n  d e r  Abbildungen 3 und 4 h e r v o r .  A b b i l d u n g  3 

ze ig t  d ie  L e i s t u n g e n  i m  K o n t r o l l v e r s u e h  u n d  i m  N i k o t i n v e r s u e h ,  A b b i l d u n g  4 

j ene  im K o n t r o l l v e r s u e h  u n d  i m  A m p h e t a m i n v e r s u e h .  D a s  B i l d  d e r  W i r k u n g  v o n  

N i k o t i n  b l i e b  i m  w e s e n Q i c h e n  d a s s e l b e  wie  in  d e r  I .  V e r s u e h s r e i h e ;  d ie  W i r k u n g  

y o n  A m p h e t a , m i n  wa.r d e r j e n i g e n  y o n  N i k o t i n  seh r / i . hn l i ch .  

W e d e r  A m p h e t a m i n  n o e h  N i k o t i n  h a b e n  d ie  hM s i e h t l i e h  ver /~nder t ,  m i t  

A u s n a h m e  y o n  0,5 m g / k g  N i k o t i n ,  we lches  e inen  d e u t l i c h e n  h M - R i i e k g a n g  in 

d e n  e r s t e n  M i n u t e n  v e r u r s a e h t e ,  wie  be i  de r  g l e i ehen  Dos i s  in  de r  i .  V e r s u e h s -  

re ihe .  Be i  d e n  n M - W e r t e n  s i eh t  m a n  f t i r  b e i d e  Stoffe  e inen  d e u t l i e h e n  A n s t i e g  

g e g e n i i b e r  d e n  N a C I - W e r t e n .  
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geizstrom 

optimal 

suboptimal 

Priifstoff (A-  Amphetamin, N -  Nikotin), 
Dosierung (mg/kg) und Anzahl Reize pro Minute 

N 0,5 A 2,0 NaCl N 0,25 A 1,0 
80,2 82,1 82,2 87,2 91,4 

NaCl A 2,0 N 0,5 N 0,25 A 1,0 
44,8 72,7 73,8 75,4 82,4 

Tabelle 2 Vergteieh der Signifikanzverh~ltnisse bei Nikotin und Amphetamin. Die nicht gemein- 
sam unterstriehenen VVerte un~erseheiden sieh signifikant voneinander (p ~ 0,05). 

In der Tabelle 2 sind die wiehtigsten Signifikanzverh/iltnisse der 2. Versuehs- 
reihe aufgefiihrt. 

Zwischen den hM-Werten atler Behandlungsarten bestanden keine signi- 
tikanten Untersehiede. Unter den nM-Werten war jener fiir die NaC1-Behand- 
lung signifikant niedriger als die Werte der beiden Nikotin- und Amphetamin- 
behandtungen. 

Im Unterschied zur 1. Versuchsreihe fi~llt auf, dab der pharmakologisch be- 
dingte Anstieg der nM-Werte grSBer ist und dab bei 0,5 mg/kg Nikotin der 
hM-Wert nieht signifikant erniedrigt war. Dies ist mit groBer Sieherheit auf den 
Unterschied der zeitlichen Bedingungen zwisehen den beiden Versuehsreihen 
zuriiekzufiihren. In der 1. Versuchsreihe wurden die Durchsehnitte fiir die drei 
10-Minuten-Abschnitte separat berechnet und in der zweiten nieht. Dies ge- 
schah, weil die drei 10-Minuten-Abschnitte in der 1. Versuchsreihe dureh ein- 
stfindige Pausen getrennt waren, w/ihrend sie in der 2. Versuehsreihe unmittel- 
bar aufeinander folgten. Da die 2. Versuehsreihe durehsehnittlich die gr6Beren 
Werte ergab Ms die 1. Versuehsreihe, kann man sagen, dab der Zeitpunkt des 
optimalen Wirkeffektes fiir Nikotin zwischen der l l. und 60. Minute liegen 
dfirfte. 

Die histologische Loka l i s i e rung  der Reizstellen ist in der Abbi ldung  5 darge- 
stellt. Es sind nicht alle 32 Reizstellen der 16 Versuehstiere aus der Darstellung 
ersiehtlieh, da die Lokalisation einiger geizstellen sich v611ig deekte. Ferner sind 
die Reizstellen jener Tiere nieht eingetragen, welehe das Anlernkriterium nieht 
erreiehten und deswegen nieht in den pharmakologisehen Versueh gelangten. 
Die aktiven Reizstellen liegen durehwegs in dem erwarteten Gebiet, n/~mlieh in 
einer Zone, die sieh dem Verlaufe des medial forebrain bundle folgend nahezu 
dureh die ganze L/i, nge des lateralen Hypothalamus hinzieht. 

])iskussion 

In den vorliegenden Versuehsreihen wurde der Einflul3 von Nikotin und Am- 
phetamin auf die Leistungen bei einer hohen Motivation (hM) und einer niedri- 
gen Motivation (nM) bei der Selbststimulation yon Rat ten  dureh ehronisehe 
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Abbildung 5 Lage der Reizstellen auf den Tafeln des ttirnatlas von de Groot (1959). 
• ~ ~ 60 Selbstreizungen pro Minute 
O = ~ 60 Selbstreizungen pro Minute 
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H i rne lek t roden  untersucht .  E in  hM-Wert  repr/~sentierte die Frequenz  des 
Peda l t re tens  der R a t t e n  bei einem <<optimalen + Reizs t rom;  ein nM-Wert  repr/~- 
sentierte die Frequenz  des Pedal t re tens ,  die bei einem um 20 ~o niedrigeren <<sub- 
opt imalen ~> Reizs t rom eintrat .  

Generell  ver/~nderten Nikot in  und  Amphe tamin  die hM-Werte  nicht,  erhSh- 
ten aber  die nM-Werte.  Die Ausnahme bildete die hSchste Nikotindosis yon  
0,5 mg/kg, welehe in den ersten 5 bis 10 Minuten eine gegenteilige Wirkung aufd ie  
nM- und  hM-Werte  hat te .  Eine Verbesserung der nM-~c'erte t r a t  bei den Dosie- 
rungen von 0,1, 0,25 und  0,5 mg/kg auf. Bei diesen Dosen haben auch Lunichev  

und  Michelson  (1965) sowie auch i tIorrison (1967) Leis tungsverbesserungen in 
fu t t e rmot iv ie r t en  Testen beobachte t ,  wobei bei den hohen Dosen ebenfalls 
initiale Unterdr i iekungen  der l~eakt ionen auf t ra ten .  

Die Zei tdauer  der nM-Verbesserung kann  auf  Grund  der vorl iegenden Re- 
sul ta te  nu r  geseh~tzt  werden. Die maximale  Wirkung  diirfte zwisehen der 10. 
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und 60. Minute naeh der Applikation liegen; bei Mlen drei wirksamen Dosen 
(0,t, 0,25 und 0,5 mg/kg) war jedoeh eine nM-Zunahme noeh nach 2 Stunden 
naehweisbar. Bei 0,25 und 0,5 mg/kg waren die beobaehteten Zunahmen w/~h- 
rend der ganzen Versuehsdauer nahezu gleieh groB, wghrend bei 0,1 mg/kg zu 
Beginn die Wirkung st/~rker war als am Ende der Versuchssitzung. Ahnliehe 
Schliisse fiber die Zeitdauer der Wirkung zog Morr ison  (1967). 

Der direkte Vergleieh yon Nikotin und Amphetamin zeigt eine auffallende 
Ahnliehkeit der beobaehteten Wirkungen. Aueh Amphetamin verursaehte 
signifikante nM-Zunahmen, welche bei den beiden geprfiften Dosen (1 und 2 
mg/kg) nahezu gleieh grog waren. Ein wesentlieher Untersehied zwisehen den 
beiden Stoffen bestand jedoeh darin, dab eine Verdoppelung der Dosen bei 
Nikotin (yon 0,25 auf 0,5 mg/kg) in den Mlerersten Minuten naeh der Applika- 
t, ion intoxikationsb;hnliehe Zust/tnde mit motorisehen St6rungen und Leistungs- 
abnahmen verursaehte, w//hrend bei einer Verdoppelung der Amphetamin- 
dosen (yon 1 auf 2 mg/kg) noch keine Zeiehen einer Leistungsabnahme auf- 
traten. Der Bereieh der stimulierenden Dosen des Nikotins diirfte somit n'gher 
beim toxisehen Dosenbereieh liegen als jener yon Amphetamin. ~hnliehkeiten 
zwisehen den Wirkungen yon Nikotin und Amphetamin beobaehtete auch 
Bovet (1965) bei der bedingten Flnehtreaktion. 

In friiheren Untersuehungen mit versehiedenartigen VerhMtenstesten (Bi~t- 
tiff, 1963a; 1963b) ergab sich die Arbeitshypothese, dab eines der wichtigsten, 
wenn nicht das zentrale Charakteristikum von Amphetamin darin bestfinde, 
dag es suboptimale Leistungen auf das Niveau optimaler Leistungen bringen 
k6nne, w//hrend es andererseits optimale Leistungen kaum oder nur unwesent- 
lich verbessern oder gar verschlechtern wiirde. Auf den Menschen iibertragen 
wfirde dies bedeuten, dag der Stoff es erm6glichen wfirde, die Leistung iiber die 
((subjektive Leistungslimite ~) hinaus bis auf die ((objektive Leistungslimite ))zu 
steigern und damit jene Leistungsbegrenzungen zu iiberwinden, die in Form 
yon Ermiidung, zeitweisem Interesse- nnd Motivationsmangel usw. auftreten. 

Der in dieser Untersuehung mit Amphetamin beobachtete Effekt liege sieh 
ebenfMls mit dieser Hypothese deuten. Unter Amphetamineinwirkung stieg die 
Leistung bei der schwachen Motivation eines suboptimalen Reizstromes auf ein 
Leistungsniveau, das sonst nur mit der starken Motivation eines optimalen 
Reizstromes erreicht werden konnte. 

Ob diese Deutung analog auch fiir Nikotin diskutierbar w/~re, l~gt sich auf 
Grund der hier vorliegenden Resultate vorerst nur vermuten. Diese Vermutung 
wfirde welter an Gewicht gewinnen, wenn es m6glich wgre, die bisher gefunde- 
nen ParMlelen zwischen der Nikotin- und der Amphetaminwirkung auch in 
anderen Verh~ltensexperimenten naehzuweisen, die friiher mit Amphetamin 
durehgefiihr~ wurden. 

Weiterreichende prinzipielle Probleme werfen diese Resultate im Hinbliek 
auf ihre Relevanz zum Nikotingenut3 beim Rauehen auf. Es stellt sieh vorerst 
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die F r a g e  n a c h  der  Ve rg l e i chba rke i t  der  Dose n  im T i e r v e r s u c h  u n d  b e i m  T a b a k -  

k o n s u m  des Menschen .  Als  O p t i m a l d o s i s  im  T i e r v e r s u c h  erwies  sich die Menge  

y o n  0,1 bzw.  0,25 mg/kg .  Bei  e i n e m  D u r c h s c h n i t t s g e w i c h t  v o n  70 kg  des E r -  

w a c h s e n e n  wi i rde  dies b e i m  M e n s c h e n  e iner  Menge  y o n  7 bis 15 m g  N i k o t i n  en t -  

sprechen .  Der  R a u c h  e iner  g a n z e n  Z i g a r e t t e  b i e t e t  e ine  N i k o t i n m e n g e  y o n  e twa  

1 bis 2 m g  an.  Von  dieser  Menge  wi rd  als g robe  A n n a h m e  r u n d  die H~l f te  resor-  

b ier t .  T r o t z d e m  zeigt  diese Ober legung , ,  d a b  die H y p o t h e s e  der  Verg le ichbar -  

ke i t  der  D o s i e r u n g  i m  T i e r v e r s u c h  m i t  d e m  m e n s c h l i c h e n  K o n s u m  b e i m  R a u -  

chen  d i s k u t i e r b a r  ist. F e r n e r  p r i i f t en  A r m i t a g e  et al.  (1968) bei  der  R a t t e  m i t  

e i nem S k i n n e r - T e s t  e ine  d e n  m e n s c h l i c h e n  K o n d i t i o n e n  m e h r  angen / ihe r t e  re- 

p e t i t i v e  Dosis  y o n  2 #g /kg  alle 30 S e k u n d e n  (mi t  i . v . - D a u e r k a t h e t e r ) .  Sie f a n d e n  

dabe i  sehr  i~hnliche L e i s t u n g s s t e i g e r u n g e n  wie n a c h  der  e i n m a l i g e n  G a b e  v o n  

0,1 mg/kg .  

Z u r  F r a g e  der  R e l e v a n z  der  h ier  b e o b a c h t e t e n  n i k o t i n b e d i n g t e n  L e i s t u n g s -  

s t e i g e r u n g e n  fiir das  R a u c h e r b e d i i r f n i s  des M e n s c h e n  mi iBte  aul3er d iesen  

[ J b e r l e g u n g e n  n o c h  fes t s tehen ,  dab  die b e i m  R a u c h e n  a u f g e n o m m e n e  N i k o t i n -  

menge /~hn l i che  s t i m u l i e r e n d e  W i r k u n g e n  wie i m  T i e r v e r s u c h  h a t  u n d  da b  diese 

ihrerse i t s  e i nen  e n t s c h e i d e n d e n  Tel l  der  M o t i v a t i o n  z u m  R a u c h e n  da r s t e l l en  

wfirden.  
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