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U m  sieh Vorstellungen fiber die Widerstandsf~higkeit  des  Gehirns 
gegenfiber einer Beeintr/~chtigung se ine r  Sauerstoffversorgung zu 
maehen, ist es notwendig, jene Zeiteu zu kennen, die etwas darfiber aus- 
sagen, 1. wie lange zentralnervSse Elemente bei Anoxie 1 noch funktions- 
f~hig sein kSnnen und 2. wie lange eine Anoxie andauern daft, urn noch 
nicht zu irreversiblem Funktionsverlust  zu ffihren. Nach einer Definition 
yon GEI~AttD bezeichnen wir die erstgena/nnte Zeit als ,, Uberlebenszeit", 
die letztgenannte als ,, Wiederbelebenszeit". W/~hrend die t 'ber lebenszei t  
etwas fiber die Funktionsf~higkeit  bei Anoxie aussagt, kann die Wieder- 
belebenszeit in gewissem Sinne als MaB ffir die Aufrechterhaltung der 
Substanz (;,Struktur") unter  Anoxie angesehen werden, denn erst mi t  
einer Seh/~digung der Substanz wird die MSglichkeit zu einer irrever- 
siblen StSrung der Funkt ion gegeben sein. 

Aus nahe]iegenden Grfinden ist der ~[essung dieser Zeiten immer  
wieder Aufmerksamkei t  geschenkt worden. Angaben linden sich bei 
STE.WO~ (1667), ASTLY COOPE~ (1836), STA~CIUS (1852), KUSS.~AUL und 
T E ~ E R  (1857), BI~Ow~-SEQuARD (1858), S. MAYE~ (1878), VE~WOR~r 
(1900), BAT~V, LLI (1900), HILL (1900), D~ BUCK und ])]~ MOOR (1901), 
STWWA~D, GUTm~IE, BURNS und PIKE (1906), C~ILE und DOLLY (1906), 
GoMEz und PIKE (1909), SO~ER und J. F. HEYMA~S (1912), GILDEA 
und COBB (1931), C. Hv.YMA.wS, JOURDA~- und NowA~ (1934), TUREE_W 
(1936), C. HEYMANS U. a. (1937), SUGAI~ und GERARD (1938), BECKER 
(1939), WEI~BERGER, GIBBO~r und GIBBOn" (1940). Zu einem Teil 
handelt  es sich bei diesen Un~ersuchungen um Bestimmung der ge- 
nannten Zeiten am Ganztier durch Abklemmung der Gef/~l~e zum Gehirn 
bzw. Rfickenmark, zum anderen um Experimente mit  Isolierung des 
Kopfes und kfinstlicher DurehstrSmung. 

1 Unter Anoxie wird hier in strengem Sinne das Fehlen jeglichen frei verfiig- 
baren Sauerstoffes im Gewebe bzw. die vollst/indige Itemmung des Sauerstoff- 
verbrauches verstanden, ffir eine bloke Verminderung dcr Sauerstoffkonzentration 
im Gewebe wird der Ausdruck Hypoxie, fiir eine solche im Blur die Bezeichnung 
Hypox/imie benutzt. 
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Die L~nge der Uberlebenszeiten bei Anoxie hat BARCROFT in dem 
Sinne umschrieben , da~ wohl anzunehmen ist, daI~ eine Anoxie momen- 
tan zum Funktionsver]ust des Gehirns fiihrt. Anhaltspunkte ftir diese 
Zeit werden aus Versuehen mit plStzlicher, totaler Unterbrechung der 
Gehirndurchblutung gezogen, wobei die ~berlebenszeit vom Augenbliek 
der Durehblutungsdrosselung ~n unmittelbar gemessen wird. Mit dieser 
V.ersuchsa'nordnung fanden SUGAR und GERARD, daB, gemessen an tier 
bioelektrisehen Spontant~tigkeit, die UberlebensmSg]ichkeit der ein- 
zelnen ttirnabschnitte recht verschieden ist, und zwar angefangen yon 
10--12 Sek. fiir das Kleinhirn bzw. ]4--15 Sek. fiir die Groi3hirnrinde 
bis zu fiber 2 Min. fiir die  Medulla oblongata. Aus diesen Befunden 
muBte gesehlossen werden, dab 1. bei Anoxie fiir eine gewisse Zeit eine 
Funktionserhaltung mSglieh ist, ffir die GERARD ,,Oxydationsreserven" 
(z. B. Glutathion)und anoxydative Energieschaffung, z. B. dureh Gly- 
kolyse ver~ntwortlich maeht, und 2. dal3 das AusmaB dieser Energie- 
produktion zum Zwecke der Funktionsfahigke~t ffir die einzelne Hirn- 
zelle je naeh ihrer Lokalisation gehr unterschiedlieh ist. Ein Teil dieser 
grol~en Spanne in den t~erlebenszeiten versehiedener Hirnabsehnitte 
bei Durchb]utungsdrosselung ~kSnnte auBerdem darauf beruhen, dab 
grSi3ere Untersehiede in der Giite der Capi]l~risierung (Verh~ltnis yon 
Capillarzahl bzw. -lange zam Sauerstoffverbraueh) der einzelnen Hirn- 
absehnitte bestehen. Bei  Priifung der allgemeinen Sauerstoffm~ngel- 
wirkung (NO]~LL und KO~-~OLLER) zeigte es sieh dagegen, da~ die 
Hirnrinde noch deu~lich erregb~r ist, wenn die Funk~ion medull~rer 
Zentren, gemessen an der Atem~itig]~eit und dern Vasomotoren~onus, 
sehon erlosehen ist.. Im Vergleieh zu der sieh in der klinischen Sympto- 
matologie manifestierenden Sauerstoffmangelwirkung mi~ dem fffiheren 
Verlust h5herer zentra]nerv6ser l~unktionen und dem spi~ten Sti]lstand 
medu]]~rer T~igkeiten muBte diese Feststellung dazu anregen, noeh- 
reals die l:'berlebenszeit verschiedener ttirngebiete bei Unterbreehung 
der Blutzufuhr zu bestimmen. Es zeigte sich, wie in einem der folgenden 
Absehnitte ausgeffihrt werden wird, dal~ in der Reihenfolge des Aus- 
falls zent.ra]nervSser Funl~tionen nicht so sehr eine unterschiedliche 
Vulnerabi]i~iit der einze]nen ttirnzellen gegenfiber Anoxie zum Aus- 
clruek komrnt, ~ls vielmehr die j eweilige Kompiiziertheit des Funktions- 
aufbaues. 

Zur Frage der Wiederbelebenszeiten verdienen in unserem Zu- 
samrnenh~ng besonders die ~rbeiten ~on C..HE:~A~S mit seinen 
Sehfilern hervorgehoben zu werden. Sie fanden bei Durchs~rSmung des 
isolierten Kopfes mit wesentlich verbesserter Methodik als frfihere 
Untersueher, dab die MSgliehkei~ zu einer Erholung yon Corneal- und 
Pupill~rreflex nieht mehr gegeben war, wenn ffir mehr als 15--20 Min. 
die DurchstrSmung unterbrochen wurde. Die Reflexe blieben d~nn 
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fiir immer unauslSsbar. Es sind dies die langsten bislang im akuten Ver- 
such gemessenen Wiederbelebenszeiten niehtmedull~rer, zentrMner-  
vSser Leistungen. Au sgedehnt e hi stologische Ver~nderungen, z.B. in der 
Grol~hirnrinde, wurden naeh experimente!]er Unterbrechung der Blut- 
zirkulation zum Gehirn schon fiir mehr Ms 6--7  Min. yon W~I~B~RGER 
u. a. festgestellt. Wie besonders BARCRO~ t~usfiihrte, ist es j edoeh nicht 
ang~ingig, diese bei Unterbrechung der I)urchstrSmung gemessenen 
Zeiten zur Anoxie schleehthin in Beziehung zu setzen. Dies ist erst 
dann mSglich, wenn die Wiederbelebenszeiten bei ungestSrter I)urch- 
blutung bes t immt werden~ also dann, wenn sich zur Hemmung  der 
Sauerstoffzufuhr nicht noeh ein Mangel an anderen ~N~hrstoffen und 
insbesondere nich t noeh die UnmSglichkeit des Abtransportes  von Stoff- 
wechse]endprodukten addiert. Auch Versuehsergebnisse bei Erniedri- 
gung der Sauersteffspannung in der Einatmungs]uft  k6nnen ebenso- 
wenig a u f  eine unmitte]bare t typoxie-  oder Anoxiewirkung bezogen 
werden, d~ st~rkere Grade des Sauerstoffmangels zur Kreislaufunter-  
brechung infolge Funktionsbeeintr~ehtigung der medull~ren ZentreI~ 
und des I-Ierzens ffihren. 

Mit einer lolcalen Blausiiurevergi[tung eines oberfl~chlich gelegenen 
zentralnervSsen Absehnittes Sehien uns jedoeh eine Versuchsbedingung 
gegeben zu sein, bei der die St5rung der Sauerstoffversorgung nieht mit  
ciner ungiinstigen Ver~inderung der I )u r chbh tung  einhergehtl .  �9 Es 
wurde daher angestrebt,  unter  dieser Bedingung und bei Priifung der 
Erholungsf~hig]~eit dutch bioe]ektrische Tests den wahren Wiederbe- 
]ebenszeiten bei Anoxie n~herzukommen und abzuleiten, inwieweit sieh 
die gleiohzeitige Kreisl~ufstSrung helm allgemeinen Sauerstoffmangel 
auf die MSgliehkeit der Wiederbelebung bzw. ~uf die St~rke des irre- 
versiblen Schadens bemerkbar  macht.  

Zur Messung der genannten Zciten bedienten wir uns der bioele]ctrischen Me- 
thodil~. Die Funktibnsfiihigkeit der Hirnrinde oder subcorticaler Absehnitte wurde 
~n H~nd der spontanen PotentiMschwankungen, der AktionsstrSme auf Sinnes- 
reiz und der dureh ehemisehen l~eiz (Stryehnin) auslSsbaren Erseheinu~gen ge- 
prfift. Quantit~tiv gesehen iiberragen die dureh chemisehen Reiz hervorgerufenen 
PotentiMsehwankungen um ein Vielfaehes jene, die spontan oder bei Einwirkung 
eines Sinnesreizes auf dem zugeordneten Sinnesfeld auftreten. All diese ge- 
n~nnfen Erseheinungen sind vorwiegend Ausdruck einer Ganglienzellent~tigkeit. 
~*~iheres fiber die bioelektrischen Ph~nomene siehe bei A. E. KOI~NI~II2LLER. VeT- 
suchstiere waren K~ninchen (Angora). -Die Ableitung yon der Hirnrinde erfolgtc 
vorwiegend unipol~r dutch kieine Schr~ubehen im Knochen oder durch Woll- 
fadenelektrode yore umschrieben blol~liegenden Gehirn. Die Erf~ssung der bio- 
elektrischen T~itigkeit tiofer ]tirn~bschnitte geschah mit N~delelektroden nach 
W. I~. Hnss. Registrierung mit Tintensehreiber fiber den Polyneurographen 
y o n  T ~ N I E S .  

]~ber das Wesen der Blaus~iurevergiftung s. folgende .Mitteilung. 

Arch. f. Psych. u. Zcitschr. Neur. Bd. 180 45 
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Ergebnisse. 
1. Uberlebenszeiten. 

a) Hirnrinde. Die Bestimmung der Uberlebenszeit eines i-Iirnab- 
schnittes bei Anoxie ist dutch die Tatsache auBerordentlich erschwert, 
dab es keine MSgHchkeit gibt, schlagartig das Gewebe yore Zustand aus- 
reichender Sauerstoffversorgung in denjenigen einer Anoxie zu bringen , 
bzw. den Eintritt einer Anoxie unmittelbar zu messe n. Jede Einwirkung, 
die die Sauerstoffzufuhr zum Gewebe vSHig aufheben oder die Sauer- 
stoffiibertragung v511ig hemmen soil, benStigt eine gewisse Zeit, bis das 
Maximum der erwiinschten Wirkung erreicht ist. Wir priiften vcrschie- 
dene Versuchsanordnungen, und zwar 1. die ]okMe B]aus~urevergiftung 
tier Hirnrinde dutch Aufbringung eines Trop.fens Blaus~ure oder eincs 
mit Blaus~ure getr~nktcn Filtrierbl~ttchens auf die Ableitestelle, 2. die 
allgemeine Blaus~urevergiftung durch intraarterielle oder intravenSse 
Inj ektion und 3. die Sperrung der Blutzufuhr zum Kopf dureh plStz- 
liche Gefi~Bdrosselung. In den Versuchen mit Blausi~ure muI~ bei Be- 
stimmung der Uberlebenszeit die Diffusionsgeschwindigkeit des Giftes 
beriickMchtigt werden, in jenen mit Gef~Bdrosselung die Zeit, w~hrend 
der der vorhandcne Sauerst0ff im Blur oder Gewebe verbraucht wird. 
AIS Test der Funktionsf~higkeit dicnten die Aktionsstr5me auf Sinnes- 
reiz (rhythmische Augenbelichtung und Ablcitung yon der Area striata). 
Dabei gingen ~vir vonde r  Annahme aus, dM3 sich in den Aktions- 
strSmen d~er ttirnrinde bei unserer Registriertechnik vorwiegend eine 
bioelektrische T~tigkeit der Hirnrinde ausdrtickt und sich Faserpoten- 
time der Radiatio optica sowohl in der Ausgangslage wie im Sauerstoff- 
mangel nicht erkennbar manifestieren. 

Gemessen wurde, nach welch langer Zeit vom Beginn der Einwirl~nng 
eine Reaktion auf Augenbelichtung vSllig verschwunden war. Bei 
IokMer Blaus~urevergiftung wurde durch Destillation gewonnene Blau- 
s~ure in Konzentration yon 8--10 % verwendet. Es waren dies hundert- 
fach st~rkere Konzentrationen, Ms sic zum Eintritt einer L~hmung 
unbedingt erforder]ich sind. Durch ParMlelversuche wurde ausge- 
schlossen, dM~ die Erh5hung der Wasserstoffionenkonzentration einen 
Einf]u]~ auf die Uberlebenszeit hat. Mit dieser Versuchsanordnung 
wurden Uberlebenszciten yon 4--8 Sek. gemessen. Durch die StSrung 
der Registrierung infolge Applik~tion der B]aus~ure auf die Ableitestelle 
He~ sich nicht erkennen, ob etwa ein freies IntervM1 yore Zeitpunkt der 
Blaus~uregabe bis zum Eintritt einer Reaktionsminderung bestand. Bei 
plStzlicher intr~venSser Injcktion (10 mg/kg) lag ein freies IntervMl 
yon etwa 3 Sek. vor, in dem wohl nahczu aussch]iel~]ich die Zirkulations- 
zeit zum Ausdruck kommen diirfte. Es trat dann anschlie]end ein sehr 
r~sch fortschreitender AbfM1 der Aktionsstromamplitude ein, so dM~ 
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nach weiteren 5--10 Sek. keine Zeichen einer Reizbcantwortung mehr 
zu erkennen waren. Mit Injektion der B]aus~ure in eine Carotis wurde 
diese zei t  nicht sicher verkiirzt. 

Bei tota]er Abklemmung der Gehirngef~tBe (Aa. vertcbrales in HShe 
des Epistropheus, Aa. car. comm. und Abtragung der am Sch~del an- 
greifenden I-Ialsmuskulatnr) waren die AktionsstrSme der Area striata 
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Abb.  1. AkLionss~rSme auf  r h y t h m i s c h c  •  a Kon t ro l l e  b~l VerschluB der  
Aa.  v e r i c b r a l e s  (2 St l lndcn vorher ) .  X u r z e  Zei t  Sparer  g e n a u  m i t  ~ c g i n n  4es Strcifens b 
w e r d e n  beidc C a r o t i d e n  a b g e k l e m m t ,  c und d schlieBen u n m i t i e l b a r  a n  b an.  Stre i fen e 
b c g i n n t  28/~ Sek. n a c h  S t re i fen  d, zwiscben  der  l inken ~nd  r c c h t e n  I I~]f te  des St rc i fcns  

s ind 4-~]~ Sek. an  l~egis t r ierung weggelassen.  

Jm Durehsehnitt erst nach 25--35 Sek. vSllig versehwunden. Die Ab- 
nahme der Aktionsstr6me sei an H a n d  Yon Abb. 1 veransehaulieht. 
Streifen a wurde kurz "+or der Abklemmung beider Carotiden gew<mnen. 
Die Aa. ~r waren 2 Stunden vorher schon versehlossen worden. 
Man erkennt ein reeht vielgestaltiges Bi]d der AktionsstrSme mit 
rasehen und tr~gen Sehwankungen. Zu Beginn des Streifens b werden 
beide Carotiden abgeklemmt. ]m Verlauf dieses Streifens, der einer 

45* 
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Zeit  yon 33/5 Sek. entspricht,  ist eine Anderung der Aktionsstromform 
nicht festzustellen. Der letzte Beliehtungseffekt des Flickers auf b ist 
noch nictit kleiner Ms der entSpreehende auf a. Auf Streifen c, der sich 
unmit te lbar  an b ansehliel]t, haben jedoeh scho~ der erste ~el iehtungs-  
erfo]g und noch deutlieher die darauffolgenden an Ampli tude abge- 
nommen. Es ist also naeh einem ZeitintervM1 yon etwa 4 Sek., in dem 
~nderungen im Aktionsstrom nich~ feststel]bar waren, plStzlieh ein 
Abfa]l der Ampli tude eingetreten, der sich welter fortsetzt,  bis sehlie]- 
lich auf e nur noeh k]eine monophasisehe Abl~tufe zu beobaehten sind, 
die dann langsam welter abnehmen. 

Dureh das ]angsame Verschwinden der schliel]lieh nur noeh kleinen, 
AktionsstrSme konnten im Durchschnit t  noch nach 25---35 Sel~. gerade 
eben Belichtungse]]elcte au] derArect striata beobachtet  werden, wenn die 
Abklemmung vollst~tndig war. Eine nicht vollst~ndige Abklemmung 
dutch V0rhandensein yon Anastomosen dokumentier t  sich darin, dM~' 
ein Atemsti l ls tand erst spat  (naeh 30 Sek.) oder i iberhanpt nieht ein- 
t r a t  (s. aueh BECKER). Das initiale Zeitintervall  ohne Aktionsstrom- 
ver~nderungen war sehr variabel. Durehsehnitt l ich betrug es d -6 Sek. 
Wenn erst kurze Zeit vor Abklemmung der Carotiden die VertebrMes 
versehlossen ,worden waren, war es ktirzer, desgleichen wenn nachein- 
ander  beide Carotiden abgek]emmt und yore Zei tpunkt  der ]etzten 
Abklemmung ~b gemessen wurde. 

In  dem initiMen ZeitintervM1 ohne Aktionsstrom~tnderung diirfte 
sieh wohl zun~ehst jene Zeit bemerkbar  maehen, die notwendig ist, um 
die Sauerstoffspannung im Gewebe so weir sinken z u  lassen, da ]  eine 
ausreiehende Sauerst0ffversorgung aller Zellen nicht mehr mSglieh ist. 
Wie bekannt,  muB die 'Sauerstoffkonzentration im Blur oder Hirngewebe 
erst  um ein gewisses MM3 fallen, his eine Sauerstoffmangelreaktion 
ausgelSst wird. Am Kaninchen z. B. t r i t t  mi t  Atmung eines 02--N2-Ge- 
�9 nisehes yon 9 % 02 nur in seltenen F/~llen eine Reakt ion an den Aktions- 
strSmen ein. Am t tund  wurde eine Dilatat ion der Gehirngef~tl~e (ausge- 
]Sst  dutch Sauerstoffmangel des Gewebes) erst bei Abfall der venSsen 
Sauerstoffspannung yon 36 m m  Hg (N0rmalh5he) auf 25--19 mm I-Ig 
festgestell t  (:NOELL). Bei Drosselung der Gehirngef~il~e' muB also zu- 
nachst  ein gewissermM~en iibersehiissiger Vorrat  yon Sauerstoff ver- 
braueht  werden. Naeh rechnerischen I~berlegungen 1 diirfte aber in etwa 
I Sek. dieser iibersehfissige Vorrat  in der Capillare abgetragen sein. Zu 
dieser einen Sekunde k o m m t  noeh jene Zeit, die fiir den Verbraueh des 

1 Angenommen z. B, ein Gewebscylindor v0n 30 tt Radius trod eincr HShc 
yon 100 it, der yon ciner zentral gelogenen Capillare yon 3 # Radius versorgt wird, 
Saucrstoffverbrauch ~ 5 cmS/Mir/./100 g' Hirnrindengewcbe, fiir den genarmten 
Gewebscylinder Mso 2,3 • 10 -~2 cm3/Sek. Die Capillare enthMte yon vornhercin 
venSses Blur mib einer Sp~nnung yon 36 mm Hg; Sauerstoffmangelre~ktionen 
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fiberschfissigen Sauerstoffs im Gewebe selbst eingesetzt werden m u l l  
Sie dfirfte auch 1 Sek. nicht fiberschreiten. Insgesamt wird Mso in nicht 
mehr als 2 Sek. nach Drosselung der Gehirngef~l~e die Sauerstoff- 
konzentrat ion so tier gesunkcn sein, 'dab Teiie des Gewebes anoxisch 
sind. Man Wird vielleicht auch beriicksichtigen mfissen, dal~ mit  der 
pl6tzlichen Drosselung der arteriellen Zufuhr nicht im gleichen Augen- 
blick auch der ven5sc Ausflul~ stcht, was besonders beachtet  werden 
mul3, wenn etw~ die ()berlebenszeit nach pl5tzlichem Herzsti l lstand 
gemessen wiirde. Doch laitt sich mit  allen diesen Punkten die ange- 
gebene L~tenz bis zum Beginn der Aktionsstr0mabn~hme nicht vSllig 
erkl'~ren. Es bleibt so die MSglichkeit einer kurzfristigen Energie- 
schSpfung zum Zwecke der Funktionserhal tung ohne Zufuhr yon Sauer- 
stoff. Auf eine l~tngerdauernde Funktionsfahigkeit  ffir einen Tell der 
Hirnrindenzellen unter  Anoxie kSnnte hingegen die verh~ltnism~l~ig 
lange Zeit yore Beginn der Aktionsstromabnahme bis zum vSlligen Ver- 
schwinden der Reaktionsf~ihigkeit hinweisen. Auch unter  Einrechnung 
einer st~ndig abnehmenden Zah] yon sauerstoffverbrauchenden Zellen 
dfirfte der in den  Capi]laren oder im ~' Gewebe fiberhaupt vorhandene 
Sauerstoff nicht ausreichen, um den Eintr i t t  einer Anoxie fiir solch]~nge 
Zeitcn zu ~erhindern. Es kSnnte abet  sein, dM~ eine Diffusion yon 
Sauerstoff aus den Venolen und Artcriolen in die Capillaren erfolgt, so 
dab ein geringcr Teil yon  Zellen noch mit  Sauerst()ff versorg~ werden 
l~ann und so die bei Gef&l~dro~elung bald (innerhalb yon 10 Sek.) sehr 
kleinen AktionsstrSme nur allmi~hlich verschwinden. Doch auch diese 
MSglichkeit scheint uns  zu gezwungen, um die g~nze Zeit einer noch 
erhaltenen Reaktionsf~thigkeit zu erkl&ren. 

Insgesamt glauben wir daher aus diesen u entnehmen zu 
dfirfen, daft die Uberlebenszeit, d. h. die Funlctions/dhiglceit bei pl6tzlicher 
Anoxie der Hirnrindenzellen, nicht 5Tull ist. Sie diirfte einige wenige 
Sekunden betragen. 

Es sei an dieser Ste]le noch auf folgendes hingewiesen. Bei Bespre- 
chung der Versuche zur Best immung der Wiederbelebenszeiten (s. S. 698) 
wird gezeigt werden, dM] bei langd~uernder lokaler Einwirkung yon 
Blaus~ure in geringen D0sen es m5glich ist, die Funktionsfi~higkeit der 
Hirnrinde zu unterbinden, ohnc da ]  es z~ irrep~rablem Schaden kommt.  
Man mu~ annehmen, dM~ in diesen Versuchen die I4emmung der 

so]len bei Ernicdrigung der Sauerstoffsp~nnung auf 19 mm Hg eintrctcn. Dieser 
SpannungsabfM1 soll durch cine Abnahme der Sauerstoffs~ttigung yon rund 40% 
(untcr Beriicksichtigung dcr pH-Erniedrigung durch Kohlensaureanreicherung) 
bcdingt sein. Dies cntspricht ciner Abnahmc des SauerstoffgehMts in dcr Capillare 
des Gcwebscylinders yon 2,4 • 10 -le cmK Ffir den genannten Slounnungsabfall 
bedarf es MSO 1 Sek. [~'bor die angenommenen Zahlen fiir Gewebscylindcrradius 
und venSsc Sauerstoffspannung siehc Pfliigers Arch. 247, 553 (1944)]. 
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Zellatmung durch Blaus~ure nieht so weit ging, dab ein oxydativer 
Grundstoffwechsel zur Erhaltung der Substanz aufgehoben wurde, ob- 
sehon eine LKhmung der Zellfunktion vorlag. In diesen Versuchen kann 
also eine vSllige Aufhebung der Sauerstoffiibertragung nieht vorgelegen 
haben. Deuten wir dieses Ergebnis im ttinblick auf die Uber]ebens- 
zeiten, so muB geschlossen werden, dab die ~berlebenszeit abh~ngig ist 
yon der Geschwindigkeit, mit der die Anoxie gesetzt wird. Ist diese 
sehr rasch, dann seheint die Uberlebenszeit ffir Anoxie einige Sekunden 
betragen zu kSnnen. Ist diese langsam, dannist  die Uberlebenszeit ffir 
Anoxie nicht nur Null, sondern es braucht fiberhaupt nieht bis zum 
Extrem der Anoxie zu kommen, damit die Zellt~tigkeit erliseht. Es 
gibt also auch eine Uberlebenszeit f fir ttypoxie.' 

b) Die Itirnrinde im Vergleich zu den vorderen Vierhi~geln bei rhyth- 
mischer Augenbelichtung, Auf lokalisatorische Unterschiede in den 
()berlebenszeiten bei Anoxie kOnnte ganz besonders die Symptom- 
atologie der zentralnerv5sen Sauerstoffmangelreaktion hinweisen. Sie 
k6nnte auch entnommen werden aus Versuchen yon SuoAR und GERARD, 
die den Zeitpunkt des Versehwindens der spontanen Potentialschwan- 

kungen naeh Abklemmung der Gehirngefi~13e maBen. Bekanntlieh sind 
die spontanen Potentialschwankungen variabel ~ und ~uch fiber dem 
gleichen Hirngebiet in ihrer Auspr~gung weehselnd. Die GrSl~e ihrer 
Amplitude ist zum Tell yon der Zelldichte des abgegriffenen Areals 
bestimmt. So sind sie in zellarmen subcorticalen Gebieten oft so klein, 
dal] sie sich aus dem StSrspiegel des Verst~rkers kaum hervorheben 
und daher leieht durch Pulsation, MuskelaktionsstrSme und derg]eiehen 
vorget~useht sein kSnnen, was in manehen Abbildungen yon SUOAR 
und GERARD sieher der Fall sein dfirfte. Definiertere und auch 
stetigere Bedingungen diirften jedoch bei den AlctionsstrSmen au/ 
adiiquaten Sinnesreiz vorliegen, wenn aueh mit diesem Test die Aus- 
wahl der zu untersuchenden Gebiete stark eingeschr~tnkt wird und 
in einem Sauerstoffmangelversuch sich die Impulsst~rke durch Be- 
einflussung der Retina vermindert. W i r  w~hlten zur Messung 
lokalisatorischer Untersehiede die bioelektrische Reaktion auf Augen- 
belichtung yon der Area striata im Vergleieh zun~ehst mit jener yon 
den vorderen Vierhi~geln. Geprfift wurde, ob sich bei Drosselung der 
Gehirngef~l]e oder bei Atmung eines N2--O2-Gemisehes mit stark 
verminderter Sauerstoffkonzentration Unterschiede im Verschwinden 
des letzten Restes an Reaktionsf~higkeit zeigen GERARD gibt die 
?Jberlebenszeit bei Drosselung der Gehirndurchblutung fiir die Hirn- 
rinde mit 14--15 Sek. an, ffir das Corpus genieulatum laterale mit 
32--37 Sek. als Beispiel ffir ein sub,-orticales Gebiet. 

Abb. 2 bringt ein Beispiel ffir die Versuehe bei Drosselung der Ge- 
hirngef~Be. Die obere Kurve stellt jeweils die AktionsstrSme der Area 
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striata, die untere die gleichzeitig registrierten dec vorderen Vierhiigel 
dar. Man erkennt,  da$ m i t  der Abklemmung sogar in e t w a  gleichem 
MaBe sowohl die eorticale wie die subcorticale I<eaktion an Auspr/~gung 
abnimmt,  und dab zum selben Zeitpunkt (27 Sek. naeh Abklemmung 
der Gefal~e), in dem die Akti0nsstrSme der t I i rnrinde versehwindend 
klein sind, auch die der "r Vierhiigel ebenso klein geworden sin& 
Aktionspotentiale im Tractus opt. waren dann noeh deutlich greif:bar" 
Dieses Ergebnis konnte in allen vorgenommenen Versuchen erhoben 
werden, wenn nieht die Verst/trkungsgrade der einzelnen Ableitungen 
zu untersehiedlieh gewKhlt worden waren, und insbesondere die dutch 
ihre Lage leichter verletzbare tI i rnrinde nicht geseh/~digt war. Nut  
gelegentlieh lieBen sich auf den vorderen Vierhiigeln minimale und nieht 
abzubildende Reste yon Betiehtungsreaktionen 2- -6  Sek. lfinger er- 
kennen. Es wird aber wohl zu beriieksiehtigen sein, dab rein statistiseh 
die Area str iata  immer schleehter gefunden werden muB ais die tiefen 
I t i rnabschni t te ,  da eine l%aktion der t t i rnrinde auf Sinnesreiz bei 
vSlligem Verlust der Reaktionsf/~higkeit vorgesehatteter,  bzw. dem 
Sinnesorgan Synaptiseh nahergelegener Gebiete nieht gut mSglieh ist. 
Der Abfall d e r  Ampli tuden yon Cortex und Subcortex verlief selten 
parallel. Die Aktionsstr6me der Area str iata zeiehnen sich dutch wesent. 
lieh grSBere Naehsehwankungen im Ansehlul3 an den ersten rasche,l 
Ablauf eines Aktionsstromes aus. Diese Nachsehwankungen, die zum 
Tell als Ausdruek einer intraeort iealen Erregungsausbreitung "con den 
prim/it durch die afferenten Impulse  getroffenen Elementen anzusehen 
s ind,  versehwanden regelmaBig sehneller als die steilen Abl/~ufe b z w .  
Wurden in diese Abl~ufe einbezogen. Es ware jedoch nieht bereehtigt,  
aus dieser Besonderheit eine gr6gere Vulnerabil i tat  der Striatazellen 
gegenfiber Anoxie annehmen zu wollen. Solche Untersehiede kSnnen 
allein dureh die Art  der nerv6sen Verknfipfung gegeben sein und brau- 
ehen keineswegs dadureh bedingt zu sein, dag etwa jene Zeilen, deren 
Erregung in der Nachsehwankung zum Ausdruek kommt ,  raseher bei 
Sperrung der Blutzufuhr ihre Erregbarkei t  verlieren als andere. 

Wenn bei Drosselung der Gehirndurchblutung die Aktionsstr6me auf der 
Area striata und den vordercn Vierhfigeln derselben Seite ira Verschwinden 
begriffen waren, dann war es aueh nieht mehr m6glieh, Corneal- oder Pupillar: 
re]lexe auszulSsen (der Cornealreflex versehwand frfiher als der Pupillarreflex). 
Aueh spontane Atembewegungen hatten aufgehSr$ und eingetretene Krgmpfe 
waren beendigt, also auch yon tiefen l{irnzentren war keine T/~tigkeit mehr zu 
beobachten. War dies nieht so, dann war racist die Sperrung der Blutzufuhr nieht 
vollstandig und bei operativer Nachkontrolle und weiterem Abbinden vbn Anasto- 
mosen l~onnte z. B. ein 1/~ngeres l~berdauern der Atmung vermieden werden. 

Nicht  v611ig zum gleichen Ergebnis fiihrten jedoch Versuehe mit  
Atmung eines N2~O~-Gemisehes. ] ( am es in diesen Fallen sehr rasch 

1 Yon den D'berlebenszeiten. der Retina wird sp/s berichtet. 
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zu Atemstillstand (innerhalb yon wenigen Minuten), dann verschwan- 
den, ebenso wie bei Drosselnng der Gehirngef/iBe, die AktionsstrSme 
der Area striata und der vorderen Vierhtigel fast ohne Ausnahrrie gleieh- 
zeitig. Ein Atcmstillstand t ra t  sogar regelm~tBig friiher ein Ms ein 
Verlust der Re~ktionsfi~higkeit in den genannten Gebieten (s. NOELL 
und KOi~MffLZER und die ansehlieBende Mitteilung). ~hnliches gilt 
fiir die i n  20--50 Sek. tSdliche B]ausaurevergiftung. Wurde die Zu- 
fuhr des N~--Oz-Gemisches jedoeh derart dosiert, dab es erst nach 
li~ngerdauerndem, aber immer sehr schwerem Sauerstoffmangel yon 
mehreren Minuten Dauer zum endgtiltigen Verfall kam, dann liegen 
sich gelegentlieh deutliche lokalisatorisehe Unterschiede erkennen. Es 
bestand in solchen F/~llen eine extrem verlangsamte Atmung etwa 
10--30 Sek. liinger, als sieh eine Reaktionsf~higkeit der Hirnrinde auf 
Sinnesreiz naehweisen l i eg .  Gleichzeitig mit der noch vorhandenen 
Atmung, die bei rasehem Verfall immer vor dem Verlust dec Him- 
rindent~tigkeit verschwand, waren abet yon d en  vorderen u 
Belichtungsreaktionen noeh zu erh~lten. Die AktionsstrSme yon diesem 
Gebiet hat ten dann bei schon erlosehener Hirnrindent/~tigkeit eine Am- 
plitude, wie sie sieh etwa in Abb. 2, Streifen e, zeigte. Sie verschwanden 
erst im endgiiltigen Atemstillstand. 

Man k6nnte diese Diskrepanz zu den Versuchen mit  dem rasehen 
Verfall vielleieht darauf beziehen, dab bei 1/ingerdauerndem Sauerstoff- 
mange1 die I-Iirnrinde gegeniiber tiefen I4irnabschnitten kreislaufm/igig 
schlechter gestellt sein kann. Es kSnnte  bei langerdauerndem Sauer- 
Stoffmangel der Blutdruek sehon friiher, d. h. bei noeh nicht extrem 
erniedrigter Sauerstoffspannung des Blutes, einen paralytischen Wert  
erreichen als w~hrend rasch zunehmender Hypoxamie,  wo im End- 
stadium, kurz vor Atemstillstand, meist eine starke Blutdrueksteigerung 
vorliegt (Literatur s. bei OrITz). Unter  dieser Annahmc wiirden wit 
BUS unseren Versuehen schliegen, dab lokalisatorisehe Unterschiede in 
der ~berlebenszeit  der I-Iirnzellen gegeniiber Anoxie nicht so grog sind, 
wie Mlgemein angenommen wird (s. G ~ n m ) ) .  In der l~eihenfolge des 
Ausfalls zentralnervSser Leistungen, die das klinisehe Bild der Sauer- 
stoffmangelwirkung beherrscht, miiBtr sieh dann in erster Linie die 
Form de s Funktionsau/baues der einzelnen zentralnervSsen T/itigkeiten 
ausdriicken, etwa derart, daB, ]e ,,h6her" eine Leistung, sie desto leichter 
dutch den gleichen quantitativen Schaden beeintrdichtigt wird. 

Es wurde augcrdem gepriift, ob bei mi]dem Sauerstoffmangel durch Atmung 
eines Stickstoff-Sauerstoffgemisches mit erniech'igter Sauerstoifkonzentration sich 
Untcrschiede ira J~eginn einer Reaktion yon Striata und subcorticalcn Gebie~en 
festste]len lie~en. Es zelgte sfch, dab bei Eintritt ciner Smucrstoffmangelwirkung 
auf der Striata, gleichermaBen auch in den vorderen Vierhiigeln Anderungen 
in der Rcakti0n auf Augenbelichtung cingetretcn waren. Abb. 3 gibt ein Beispiel 
aus einem Versuctl mit Atmung yon 7 % O 2. Dic Streifen a., (Striata) und b2 
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(vordere Vierhfigel) wurden kurz naeh Beginn der Gemischluftatmung w~hrend 
dessc]ben Flickcrreizes gewonnen. 5'lan erkennt, daI~ im Vergleich mit der Kon- 
trolle vor dem Versuch (a 1 und bl) in beiden Hirngebicten sich die Lichtreiz- 
beantwortung ge~ndert hat. (Urn die Unterschiedc besser erkennbar zu machen, 
wurcle die Abbildung derart ~ngeordnet, da~ jeweils die bciden Registricrstreifcn 
yon Stria~a bzw. vorderen Vierhiigeln un~ereinander gesetz~ sind.) E s zeigt 
die Abb. 3 jedoch, dal~ die Reaktionsrichtung in beidcn I-lirngebieten nicht die 
glelche ist. Die Akti0nsstr6me yon der Striata sind im Sauerstoffmangel etwas 
gesteigert, w~thrend die dcr vordcrcn Vierhfigcl abgenommen haben. Auf der 
Striata manifestiert sich also die friiher ausfiihrlich beschriebene ,erregbarkeits- 
steigernde" ~Virkung des S~ucrstoffmangels (NoELI~ und KO~N)Ii~LLER), w~hrend 

al 

T--d--~---C--d--~---C--~-Sp-V--4---d---C--ir--~ 

a2 . 

"bl . 

"q'--J--C'--~---d--,--'(--/-'-d--Y'--d'--d'--tr--,r-- ~ 

bz 

i Sek. I 
Abb. 3. a AktionsstrSme yon der Striata. b Von den vordcrcn Vicrhiigeln jcweils gleich- 
zeitig im Verlauf desselbeu F14ckcrreizcs gewonnen, al und bl K(mtrollregistrierang; 

a2 und b~ im Bcginn eines Sauerstoffmangcls dutch Atmung yon 7% O:. 

an den vorderen vierhfigeln nur eine Abnahme, also gewissermaBen die l~hmende 
Komponente der Sauerstoffmangelwirkung erkennbar is~. Es wird auf diese Be- 
sonderheit an andercr Stelle ausfiihrlich eingegangen. Ihre Ursa.che diirfte durch 
'Unterschiede des nervSsen Aufbaues (synaptischc Verkniipfung u. dg].) bedingt 
sein, die sich gallz besonders an dcr Aktionsstrom]orm untcr  physiologischen 
Bedingungen manifestieren (Striata-AktionsstrSme mi~ den ausgepr~igten -Nach- 
schwankungcn, die in den vorderen Vicrhfigeln wesentlich zuriicktreten). Solche 
Unterschiede machen es schwer, den Reaktionsbeginn in den verschiedenen 
I-Iirngebieten ffir die ~rage der Empfindlichkeit gegcnfiber Saaerstoffma.ngel zu 
benutzen. Besonderheiten in der Form des nervSsen Aufbaues kSnnten hier zu 
Tiiuschungen An]al3 gebcn. 

2. Wiederbelebenszeiten nach lolcaler Cyanwassersto//vergi/tung. 

Ziel dieser  Versuchsre ihe  war,  fes~zustel]en, naeh  welch ]anger  Zei t  

einer  Anoxie  ohne Durehb lu tungss tS rung  noch eine Funk t ionswiede rkeh r  

und in welchem Ausma2e  eine solche mSglich ist. Zu d iesem Zweek 

wurde  die Wiederbe lebensze i t  be i  lokaler  Blausi~urevergif tung gemessen.  
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Beobachtet wurde die Funkti()n der blausi~urevergifteten Stelle immer 
gleichzeitig im Vergleich m i t  jener eines symmetrischen Punktes auf 
der anderen Hirnh~lfte, die gleichfalls freigelegt wurde und somit den 
gleichen unkontrollierbaren Einfliissen ausgesetzt war wie die cyanver- 
giftete Seite. Zur Vergiftung wurde ein 20--25 mm 2 grol~es Filtrier- 
bl~ttchcn auf die Hirnrinde gelegt, das mit einer B]aus~urelSsung ge- 
trfi.nkt war. Bei B]ausiiurekonzentrationen unter 1,5--2% wurde eine 
LSsung verwendet, die aus NaCN und I-IC1 (Zugabe yon ~IC1 bis zur 
Entfarbung yon Phenolphthalein) jeweils kurz vor dem Versuch her- 
geste]lt worden war. ]?iir hShere Konzentrat ionen wurde durch De- 
stillation gewonnene Blaus~ure benutzt.  Die Anwendung yon Natrium- 
oder  Kaliumcyanid]Ssungen schied ffir diese Versuehsreihe aus, da auf 
Gr und  des stark alkalisehen Milieus bei langdauernder Applikation die 
Hirnoberfl~tche in typiseher Weise ver~tzt wurde. 

Mit dem Auflegen des Filtrierbl~tttchens versehwand im nahen Be- 
reich des vergifteten Gebietes eine bioelektriseh fal~bare T~tigkeit je 
nach der angewandten Konzentrat ion (0,1--10%) in 2 Min. bis 5 Sek. 
Die Sehwel]enkonzentration fiir die vollkommene L~thmung lag bei  
0,1--0,2% Blaus~urelSsung. In weiteren Vorversuehen wurde fest- 
gestellt, dab schon mit einer einmaligen Aufhringung eines l~iltrier- 
blKttehens mit l%iger  Blaus~iure mindestens ffir 4 Min. die bioelek- 
trische ]~indent~ttigkeit erloschen war. Es sehien daher ausreiehend, 
wenn beiKonzentrat ionen yon 1% oder dariiber alle 1.--2 Min. ein neues 
Filtrierblattchen mSglichst rasch auf die gleiche Seite gelegt w u rd e  
(dauerndes Berieseln der I-Iirnrinde war nicht mSglich, weil dadureh 
die resorbierende Fl~che so vergrSi~ert wurde, da$ in kurzer Zeit der 
Tod des Tieres eintrat). Um einen Anhaltspunkt zu gewinnen, ob auch 
im ganzen Rindenquersehnitt  dutch Di]/usion yon der OberflKehe die 
zur LKhmung notwendige Blaus~urekonzentration erreicht wird, wurde 
folgende Versuchsanordnung gewahlt: Ein mit Blausaure (1%) getr~nk- 
tes Fi]trierblSttchen (4 • 4ram) wurde auf die Hirnrinde gelegt und 
sowohl voJ~ Zentrum der vergifteten Stelle wie gleichzeitig yon meh- 
reren Punkten in verschieden groBen Abst~nden vom Rande des Fil- 
trierbl~tttchens fortlaufend abgeleitet. Ein Beispiel fiir diese Versuche 
gibt Abb. 4. Gepriift wurde die Funktionsfi~higkeit einer Area striata 
mit I-Iilfe' der bioelektrisehen Reaktion auf rhythmisehe Augenbelich- 
tung (,,AktionsstrSme"). Streifen 1 der Abb. 4 ist jeweils bei Ableitung 
yore Zentrum der vergifteten Stelle gewonnen worden, Streifen 2 yon 
einem Punkt ,  der 1 m m  vom Rand des Filtrierbl~.ttchens entfernt  war 
(gemessen der engste Abstand zwischen Filtrierbl~ttehen und der WolL 
fadenelektrode) und Streifen 3 yon einem Punkt ,  der 2~/~ mm vom Rand 
des Filtrierbl~tttchens weg lag. Die Abbildung zeigt, dab auf allen Ab- 
leitungen die AktionsstrSme versehwinden, mit einer mei~buren Latenz 
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je  nach  der  E n t f e r n u n g  v o m  Oft  des F i l t r i e rb l~ t tehens .  R e e h n e t  man  

die Dicke  den t-Iirnrinde mi t  11/~ ram, dann  is~ wohl  sieher anzunehmen,  

d~B in ihrer  Tiefe eine ~hnlieh s ta rke  Blaus/~urevergif tung erziel t  wird, 

wie in den oberf l~ehlieh gelegenen Sehiehten,  wenn man .  das Z e n t r u m  

3 

3 
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Abb. ~. G]eichzeitige Ableitungen yon tier Striata eines 1Eaninchens. Akti0nssi~rSme auf 
rhy~hmische Augenbellchtung. Reizmarkierung jeweils under tier Kurve. Ableitung 1 
yore Zent~rum des cyanvergffteten. Gebie~es iFiltrierbl~t~tchen yon 4 • 4 ram, das mit 
1%iger HCN-:LSsung getr~nkt isis). Ableitepunkt 2 ]iegl~ 1 ram, Ablei~espunkt 3 
2~[~ mm yore Rande des Filtrierbl~ttchens entfernt. A ]~ontrolle; B 16 Sek. naah Auf- 
legen des Fil~rierbl~ttchens; C 67 Sek. sparer; D ~ Min. nach Abspfilen'der Hirnrlnde. 

des b laus~ureverg i f t e t en  Gebietes  be t r~ch te t .  Die  angew~ndten  Dosen 

waren  meis t  so groB,  d~B dor t  die fff ihen S tad ien  der lok~len ]~lau- 

s~iure~ergiftung, die sich un t e r  ande rem in einer vo r i ibe rgehenden  Steige- 

rung  der Er regb~rke i t  zeigen (No]~LL und  K O ~ L L E ~ ) ,  meis t  fiber- 

sprungen  wurden  und  sieh sofor t  schwere L~hmungsze ichen  einste l l ten.  
Als Tes t  d ien te  vorwiegend  die Reak t ions f~h igke i t  auf  Sinnesreiz 
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oder chemischen Reiz (Strychnin). Dabei galt, daB.nach dem vSlligen 
Verschwinden der AktionsstrSme, z. B. auf rhythmisehe Augenbelich- 
tungen, aueh durch starken chemischen Reiz keine bioelektrische Reak- 
tionen wieder zu erhalten waren, ahnlich wie im allgemeinen Sauer- 
stoffmangel, wo dann auch Atemstillstand, Kreislaufkollaps und vSllige 
motorische Ls eingetreten waren. 

Wurde ein solcher Funktionsverlust ffir einige Minuten durch wieder- 
holte Gaben yon Blaus~ure unterhalten, dann kam es:regelmi~Big zu 
einer vSlligen Wiederherstellung der sich in den Spontansehwankungen 
oder den AktionsstrSmen zeigenden Rindenti~tigkeit (Abb. 5 A). Auch 
bei einer Bauer der B]aus~tureapplikation (1~3 % ) yon 15Min. konn6en 
in einem grSBerenAusmaBe die AktionsstrSme wiederkehren (Abb. 5 B). 
Sie zeigten dann die vorangegangene Beeintr~ehtigung der Zellatmung 
vor allem darin, dab ihre Amplitude gegeniiber der Ausgangslage ver- 
mindert war. 

Abb. 5 C gibt aueh noeh ein Beispiel fiir die Wiederk.ehr der Spontan- 
sehwankungen yon einem motorischen Fe]d (Area praecentralis granu- 
laris). Die Blausauregabe (1%) war hier auf 28 Min. ausgedehnt worden. 
Trotzdem erho]en sich sowohl die ffir dieses Feld typisehen tr~gen wie 
rasehen Schwankungen in einem gewissen MaBe wieder. 

Mit langer Dauer der Blaus~urevergiftung konnte die Erholung yon 
AktionsstrSmen und Spontansehwankungen ausbleiben. Oabei ist be- 
merkenswert, daI] ein gleitender ~bergang Yon fehlender bis zu nahezu 
vollstandiger Erholung sich an den AktionsstrSmen nieht zeigte. Ent- 
weder die AktionsstrSme kehrten mindestens bis Zu dem in Abb. 5 
dargesteltten AusmaBe wieder oder sie fehlten nahezu vollst~ndig. 

In diesen Versuchen, bei welchen die Ak~ionsstrSme nieht mehr 
wiederkehrten, muBte die Funktion der ttirnrinde mit einem unphy~io- 
logisehen Reiz geprfift werden. Dazu wurde der Reiz der lokalen 
Strychninisation gew~hl~. 

Eine lokale Strychningabe fiber ein kleines Filtrierbl~ttehen 15st am 
Einwirkungsort rasche und auffallend groBe Potentialsehwankungen 
aus, die nach KO~NMffLLER als Kramp/strSme bezeichnet werden und 
sich je naeh der St~rke des Reizes 'entweder einzehi als sog. Krampf- 
stromeinzelabl~ufe (KSE.) oder ununterbrochen aneinandergereiht als 
Krampfstroman/~ille (KSA.) zeigen. Diese Reaktionen konnten trotz 
fehlender Erholung yon AktionsstrSmen und Spontansehwankungen 
wieder auftreten, was versti~ndlich ist, wenn:man berfieksichtigt, dab 
sie durch starken Reiz erzwungen werden. Es lieI~ sich ausschlieBen, 
dal] dieses Wiederauftreten yon KrampfstrSmen dureh physikalische 
Streuung aus ungesch~digten Hirnteflen vorget~uscht wird. An typi- 
schen Beispielen sei ve~anschaulieht, nach welcher Zeit vSlliger L~h- 
mung durch Blausi~ure und in we]chef Form noch eine Reizbeant- 
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wortung mSglich war. Abb. 6 gibt auf Streifen Aa einen KSA vor Blau- 
s~urevergiftung wieder, der durch 1% Strychnin uusgelSst wurde. Im 
Versuch des Streifens Ab h~tte ffir 24'Min. eine 1,5%ige Bluus~Lure- 

a 

C 

, .~  . , . ~ ~ ~ ~ ~ ~ ~  

a 

b 
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Abb .  5. Beisoiele  fiir die E rho lungs f~h igke i t  der  A k t i o n s s t r S m e  u n d  der  S p o n t a n s e h w a n -  
k u n g e n  n a c h  B l a u s ~ u r e v e r g i f t u n g .  2( Able i~ung yo n  tier S t r i a ta .  R h y t h m i s e h e  A u g e n -  
be ] i eh tungen ,  a K o n t r o l l e ,  b w/ ih rend  der  E i n w i r k u n g  y o n  1 % i g e r  Blaus/iu~:elSsung, 
die n a e h  9 Min. a b g e s e t z t  w i rd ;  C 30 Min. n a c h  A b s e t z e n  d e r  Blausa.ure.  B a K o n t r o ] l e ;  
b w/ ih rend  e iner  B t a u s ~ u r e a p p I i k a t i o ~  yon  1%,  die n a e h  ] 5 'Min.  beendet~ wi rd ;  e 16 ]~Iin. 
n a c h  A b s e t z e n  der  Blaus~iure. C S p o n t a n s c h w a n k u n g e n  y o n  der  Area  p r a e e ,  g r a n .  
a E:ont re i le ;  b w~ihrend Blaus~ureappl ikai~ion (1% ) ffir 28 Min. ; e 30 Min. n a c h  Abspfl len.  

16sung auf die/~Iirnrinde eingewirkt. Der Streifen wurde in der 20. Min. 
nach Beendigung der Blaus~ure~pplikation registriert. In diesen~ Falle 
konnte jedoch erst mi~ 3 %iger StrychninlSsung statt mit einer 1%igen 
vor der Vergiftung ein KSA, ausgel5st werden. Die Reizschwelle zur 
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AuslSsung dieser Re~ktion hat te  sich also erhSht. Am Bild dieses KSA. 
f~llt auf, dal~ die den Anfall einleitenden Entl~dqngen tr~ger sind als 
unter physiologisehen Bedingungen (Au). Aueh im Anf~ll selbst kom- 
men ~hnlieh rasche Frequenzen wie auf Streifen A~ hier nicht zur Be- 
obachtung. Im ganzen gesehen weieht das ]3ild des KSA. aber nicht 
sehr yon dem ab, das sonst iiblicherweise zu beobachten ist. Auch die 
Amplitude der Schwankungen ist nut  unwesentlich kleiner als die eines 
KSA. ~uf der mii Bluus~ure nicht behandeiten Hirnh~lfte. In  allen 
diesen Versuehen wurde die Strychninreaktion ~ueh ~uf der ,,gesunden" 

h 

b 

C 

~ - 7 S f k .  , 

A b b .  6. Beisp ie le  f i i r  die E r h o l u n g s f ~ h i g k e i t  de r  H i r n r i n 4 e  n a c h  l a n g d a u e r n d e r  l o k a l e r  
B l a u s ~ u r e v e r g i f t u n g  (A) bzw.  A b k l e m m u n g  tier Gefa~e  (B). A b l e i t u n g e n  y o n  de r  
S t r i a t a .  A :  S t r e i f e n  a u n d  d y o r e  g l e i c h e n  Tier ,  die i i b r igen  S t r e i f e n  y o n  v e r s e h i e d e n e n  
T ie ren .  a Beispie l  f i ir  e inen  K r a m p f s t r o m a n / a l l  n a c h  l o k a l e r  Appl ika l~ion Yon 1% S t r y c h -  
n i n ;  b i m  B e r e i e h  des  a b g e l e i t e t e n  P u n k t e s  h a t  f i i r  24 l~in.  e ine  1,5 %ige H C N - L 6 s u n g  
e i n g e w i r k t ,  20 Min.  n a c h  B e e n d i g u n g  de r  B l a u ' s ~ u r e a p p l i k a t i o n  w i r d  d u r c h  3 % S t r y c h -  
n in  de r  abgeb i l4e~e  K r a m p f s t r o m a n f a ] l  au sge lSs t ;  c 40 Mqn. l a n g e  B l a u s ~ u r e a p p l i -  
k a t i o n ,  d e r  a b g e b i l 4 e t e  K r a m p f s t r o m a n f a l I  w i r d  30 ~ i n .  sP~ te r  d u t c h  3 % S t r y c h n i n  
a u s g e l 6 s t ;  d ]oka le  B l a u s ~ u r e v e r g i f t u n g  (1,5 %) f i i r  60 Min .  80 MAn. n a c h  B e e n d i g u n g  
de r  B l a u s ~ u r e a p p l i k a t i o n  w i r d  de r  a b g e b i l d e t e  S t r e i f en  r e g i s t r i e r t ,  k u r z  v o r h e r  3 % 
S t r y e h n i n .  B :  a A b k ] e m m u n g  der  H i r n g e f a B e  f i i r  9~/~ lVlin., 25 Min .  s p a r e r  w i r d  t ier  
a b g e b i l d e ~ e  S t r e i f e n  r e g i s t r i e r t  n a c h  3 % S~;rychnin;  b A b k ] e m m u n g  t ier  Hirngef~l~e  f(ir 
16 Min . ,  54 Min.  n a e h  W i e d e r e r 6 f f n u n g  de r  Gef~l]e 3 % S t r y c h n i n  u n d  10 Min,  spat ter  

l=tegis t r ierung des  abgelei?~eten S t re i f ens  (Eichwer~e  jewei ls  i m m e r  2 inV.)  

Gegenseite gepriifL Um Wiederholungen zu vermeiden, und da die in 
den verschiedenen Versuohen gewonnenen Kurven am ungesehgdigten 
Gehirn sich weitgehend ~hneln, wurde in Abb. 6 nur ein Beispiel ffir 
das Verhalten v o r  der Blaus~urevergiftung wiedergegeben (Aa). 

Auf Streifen Ac ist die Reakt ion  auf 3%iges Stryohnin nach 
1,5 % iger Blaus~ureapplikation yon 40 Min. Dauer dargestellt. Die ge- 
wonnene Kurve is t  gegenfiber den beiden vorhergehend besprochenen 
Kurven wesentlich ver~nderL Die einzelnen KSE.  sind stark verbreitert  
und deformierL Es ist hier ein Stadium dargegtellt, wo sieh aus den 
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Einzelabl~ufen ein KSA. zu formieren scheint. Im Gegens~tz zum iib- 
lichen Bild feh]en nahezu aber auch im XSA. selbst die sonst vor- 
handenen raschen Abl~iufe. Did tr~gen Schwankungen sind nur dichter 
aneinandergeriickt. Streifen Ad ist in der Erholungsphase nach 60 Min. 
]anger B]aus~urevergiftung (1,5 %) gewonnen. Auch hier sind die oben 
geschilderten Yer~nderungen deutlich. It:leine r~sche Zacken sind nur 
jeweils in einer "gro~en tr~gen Schwankung erkennb~r. Es kommt 
nicht mehr zu einer ununterbrochenen Aufeinanderfolge dieser tr~gen 
KrampfstrSme. Auch mit der ErhShung des Reizes konnte ein XSA - 
ahnliches Bild nicht mehr erzwungen werden. Es zeigten sioh also nach 
Blaus~ureapplikation in Dosen yon 1,5% for 30 60 Min. D~uer sehr 
deutliche Abanderungen in der Funktionsf~higkeit des Rindenquer:  
sehnittes. Unabh~ngig davon muB jedoch festgestellt werden, dab such 
nach solch langen Einwirlcungszeiten noch eine gewisse Erholung der 
Rinden'tditiglceit m6glich war. 

Die Schiidigung des Rindenquerschnittes nach dieser langdauernden 
Blausaureapplikation zeigt sich nach Abb. 6 A; 1. in einer Erh6hung 
der Reizschwellen, 2. in einer Verminderung der Amplitude der I4rampf- 
strSme, uuch bei st~rkstem Reiz (vgl. Eichwerte), als Ausdruck eines 
Zellausfalles, 3. in dem Auftreten yon trdgen Abl~ufen gegeniiber den 
raschen am ungesch~digten Gehirn sis Zeichen einer gest6rten intra- 
cor~icalen Erregungsausbreitung und 4. in der verminderten F~higkeit, 
eine kontinuierliche Aufeinanderfolge der Krampfstromentladungen zu 
bilden, worin sich zum Teil eine starkere Ersch6pfbarkeit der noeh 
reaktionsfahigen Zellen ausdriicken diirfte. 

Die Zeichen einer st~rkeren ~rsch6p/barkeit bestanden aueh, wenn die anderen 
Abanderungen nur gering waren. Abb. 7 sell dies an einem besonders geeigneten 
Beispiel veranschaulichen. Die jeweils obere Xurve wurde bei Ableitung yon 
der reehten Area striata gewonnen, auf der ffir 15 Min. eine 1,5%ige Blausaure- 
16sung eingewirkt hatte, rind die Erholung 3 Stunden sp~ter durch Strychninreiz 
geprfift wnrde. Die untere Kurve stammt vonder gegenfiberliegenden nioht cyan- 
vergifteten Striata (symmetrische Punkte). Aus bestimm~en Griinden hatte auf 
~ese Hirnseite ein Strychninreiz sehon einige Zeit vorher eingewirkt. Au~ Streifen 
A kommt es fiber beid~n Striatae zu einem KSA., der wohl yon der ,,geschadigten" 
Seite ausgeht (s. Latenz zwischen der ersten Entladung auf der oberen Kurve 
und jener auf der unteren Kurve). Zungchst wird der Rhythmus dieses KSA. yon 
der friiher cyanvergif~eten Seite bestimm~. Bald erschSpft sieh diese jedoeh und 
der KSA. wird dann allein, and zwar mit rascherem Rhythmus auf der gesunden 
Seite fortgesetzt, bis dann die sieh wieder erholende, frfiher eyanvergiftete Seiie 
den l~hythmus mit bestimmt. Wghrend im weiteren Verlauf der Kurve die gesunde 
Seite nur g~nz kurze Phasen einer Ersch6pfung erkennen ]aBt, sind solche auf 
der gesoh~digten Seite 1miner wieder zu sehen. Dabei ist die Amplitudengr6Be 
auf beiden Seiten nieht sehr untersehiedlieh. 

Die im vorstehenden geSehilderten Wiederbelebenszeiten beziehen 
sich auf Blaus~urekonzentrationen yon 1 , 5 2  %. Die Anwendung ge- 
fade dieser Dosen hat'te sieh aUS der Erfahrung ergeben, da mit ihnen 
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schon meist vor Ablauf 1 I i n .  die tIirnrinde nicht mehr reaktions. 
fi~hig ist, und sie das 10fache der Sehwellenkonzentration ffir der~ Funk. 
tionsverlust betragen. Die mit diesen Dosen bestimmten Wiederbele- 
benszeiten cltirfen jedoeh noch nieht, zu einer Anoxiewirkung in Bezie- 
hung gesetzt werden; denn beobachtet wurde nur die L/~hmung der 
Funktion, nicht aber der Grad der Beeinflussung der Zellatmung. :Die 
Frage, inwieweit durch Blaus/~ure die Zellatmung gehemmt werden 

2, : "/ 

1 ~ -  - ~ 

~---lSek.-.--~ 
A b b .  7. F o r t l a u f e n d e ,  g l e i c h z e i g g e  A b l e i t u n g  v 0 n  b e i d e n  S t r i a t a e  ( s y m m e ~ r i s c h e .  
P u n k t e ) ,  O b e r e  K u r v e  (1) S t r i a i a  r eeh t s .  Dor~ h a t  v o r  2 S t n n d e n  ffir  15 Min.  e ine  
1,5 %ige B l a u s h u r e l 6 s u n f f  e i n g e w i r k t ,  A b l e i t u n g  yore  Z e n t r u m  der  ve rg i f~e ten  Stel le .  
U n t e r e  K u r v e  (2) S t r i a t a  l inks ,  A u f  tier r e c h t e n  S t r i a t a  w i r d  d u r c h  1% S t r y c h n t n  e in  
I ~ r a m p f s ~ r o m a n f a ] l  ausge l6s t ,  de r  zn r  a n d e r e n  Sei te  i r r a d i i e r t .  A~f  de r  r e c h t e n  Sei te  
e r schSp  f t  s ieh  de r  K r a m p f s t r o m a n f a l l  r a s c h e r  a l s  a u f  de r  l i n k e n  Sei te .  (E lchunf f  i n  2 m V . )  

kann, ist in letzter Zeit mehrfach Gegenstand yon Untersuchungen 
gewesen (WARBV~G, DIXON und ELLIOT, ALT, KIsc~, TO1~sl L ~ -  
MA~ und PIClZLER U. a.). Es zeigte sic.h, da6 die GrSBe der in vitro 
gemessenen ,,Restatmung" unter NaCN oder KCN je nach der Gewebs- 
art verschieden, also die I-Iemmb~rkeit durch Blausaure nicht fiberall 
die gleiche ist. Fiir alas Gehirngewebe wird j~doeh nahezu fiberein- 
stimmend yon all6n Autoren eine sehr weitgehende Hemmung der 
Atmung angegeben. Die Gt6f~e tier Restatmung yon Gehirn und Retina 
betrug 0--3 %, und im Vergleich zu der grSgeren Restatmung anderer 
Gewebe, z.B. Muskel, kann dieser Atemwert allein schon dadureh 
bedingt Sein, dal~ die Hemmbarkeit der Atmung yon Fasern oder Glia 
nieht so stark ist wie die tier Ganglienze!le. ttShere Werte ffir die ]~est- 
atmung (urn 10 %) werden nut yon LE~AN~ und PIC~L~.R besehrieben, 
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und zwar dann, wenn bei der Messung mit  der WAl~BURG-Methode 
Glucose im LTberschul] vorhanden war, wodurch jedoch der Abbau voli 
Blaus~Lure besehleunigt werden k 6 n n t e .  (Lieteratur s. bei FORST.) ES 
dar/ also mit der M6glichkeit einer nahezu vollstdindigen Atemhemmung 
der celluldiren Bestandteile der Hirnrinde unter Blaustiure gerechnet werden. 
Eine andere Frage ist jedoch, ob ein Verlust der Funkt ion erst bei nahe- 
zu vollst~ndiger Anoxie bzw. Atemhemlnung oder schon bei weniger 
schweren Graden einer }Iypoxie eintritt,  DlUlO]~REY hat besonders 
darauf hingewiesen, dab ganz allgemein zu trennen ist ein T~tigkeits- 
stoffwechsel yon einem Grundstoffwechsel zur Erhaltung der Substanz. 

Um eine Beziehung der gemessenen W~ederbelebenszeiteli zur 
Anoxie zu ermOglichen, haben wir die Konzentration der angewandten 
Blaus/~ure variiert. Es zeigte sich, dab mit geringen HCN-Konzen- 
trat ionen unter 1%, die gleichfa]]s noch, zwar nicht so prompt (z. B. erst 
naeh 2 Min.), eine L/s der bioelektrisehen Rindent/~tigkeit be- 
dingen, die Wiederbelebenszeit sich deutlich verl/ingerte. So wurde in 
einigen F~]len gefunden, dab nach 60 Min. langer Blausdiureeinwirkung 
in geringer Konzentrat ion die Reaktion auf Strychnin (30 Min. sparer) 
sich nicht yon jener vor der Blaus/s unterschied. Auch in 
diesen F~Lllen konnte durch starken chemischen Reiz (Strychnin) w/s 
rend der Blausaureapplikation keine Reaktion erzwungen werden. Es 
zeigten diese Versuche also, dab die Lahmung selbst kein ausreichender 
Test ffir die Schwere der Zellatembeeinflussung ist, und welter, dab 
unter gfilistigen Bedingungen auch trotz Lghmung der Funktion selbst 
/i~r i~berraschend lange Zeiten kein irreparabler Schaden nachgewiesen 
werden kann. Es ist anzunehmen, daf~ in diesen Versuchen die I-temmung 
der Atmung weniger stark war als bei Kolizentration yon 1 ,5 - -2 %.  
Trotzdem kommt es zur vollstgndigen L/~hmung der Funktion des ganzen 
Rindenquerschnittes. Die Bedeutung dieses Befundes ffir die LTber- 
tebenszeitcn bei Anoxie wurde vorstehend schon e rSr te r t  (s. S. 693). 
Dieser Befund macht auBerdem verst/s dal~ auch bei lalige dau- 
erndem Sauerstoffmangel (z. B. am Melischen), der zu starker Minde- 
rung der psychomotorischen.Leistungsf/s aber nocht nicht zu 
Versagen yon Atmung und Kreis]auf geftihrt hat, fiber Nachsch/s 
keine sicheren Angaben gemacht wordeli s ind/obschon man annehmen 
mul~, dab hier ein Funktionsausfall bestimlnter zentralnervSser Ele- 
mente w/~hrend Sauerstoffmange] vorgelegen hat. Auch die vergebliehen 
Bemiihungen, im Tierexperiment unter  diesen Bedingungen histolo- 
gische Ver~nderungen am Gehirn auszulSsen, diirften dadurch gleich- 
falls verst/~ndlicher sein (s. ALTMA~I'I und SCHUBOTHE). 

Der Prfifulig h6herer Blausdiurekonzentrationen (2,5--4%) war bei 
mittelgroBen Tierei1 eine Grenze gesetzt. Im Laufe einer lange dauerndeli 
lokalen B]aus~ureeinwirkung in solchen Dosen konnte es mit der Zeit, 
z. B. nach 20--30 Min., zu einer Bee influssung des ganzen Organismus 
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kommen, kenntliah z. ]3. an Atemsteigerungen, und sehlief~lich bei 
sahon 3--4% tIC1NI sogar im Auftreten yon Krgmpfen und Atem- 
lghmung. Es war also eine_ Allgemeinvergiftung dureh Resorption der 
Blaus~ure yon der I-Iirnrinde eingetreten. Wir geben diesen Versuchen 
eine entscheidende Bedeutung und sehliel~en aus ihnan, dub sehr wahr- 
saheinlich mit den angewandten Dosen yon 1,5--2 % t tCN eine maximale 
Itemmung der cyanempfind]ichen It irnrindenatmung im Bereiah einer 
primer vergifteten Stelle bestand, wenn mit nur wenig hSheren Dosen 
schon Allgemeinvergiftungan erzie]t warden. Wie gesagt, konnte bei 
Anwendung dieser Blaus~urekonzentrationen (1,5--2 %) noch nach Ver- 
giftungen yon 40--60 Min. Dauer eine Erholung niaht vSllig unmSglich 
sein. Eine erkennbare Reaktion auf starke Reize lief~ siah dann noch 
erzwingen. 

~Wurden bei grof~en Tieren die genannten hohen B]aus~urekonzan- 
trat ionen geprfift und dabei eine Allgemeinvergiftnng vermieden (info]ge 
der GrSl~e des Tieres), dann konnten andererseits die Wiederbelebens- 
zeiten ki~rzer sein als oben angegeben. W~hrend im Bereich yon 1,5--2,5 % 
Unterschiede in den Wiederbelebanszeiten je nach der Konzentrat ion 
niaht erfaBt werden konnten, fiel bei Dosen fiber 3 % die Erholungs- 
mSglichkeit der t t irnrinde stark ab, so daft sahon bei 4--5 % die Wieder- 
belebenszeiten kfirzer waren, als as im nachstehenden ffir die totale Unter- 
brechung der B]utzufuhr angegeben wird (kleiner als 20 Min.). Wir 
glauben nicht, :dal~ mit diesen Befunden die oben gegebenen Auss~gen 
fiber die langen Wiederbe]ebenszeiten bei I-Iemmung dar ayanempfind- 
lichen Atmung eingesahr~tnkt werden. Wit mSchten viehnehr annehmen, 
d~tl~ mit diasen hohen Dosen, die ffir oberfl~tchlich gelegene Hirnze]len 
wesentlich hSher liagen, als man sie etwa in vitro anwendet, siah noch 
andere Wirkungen dar Blausgurel5sung manifestieren, die niaht atlein 
durch einen Angriff am Atemferment erkl~rt werden k6nnen. 

Die Erholung nach langd~uernder, fiber 30 Min. la.nger Blaus~ure- 
einwirkung zeichnete sich weiterhin dadurch aus, dal~ sie anscheinend 
unter unseren Versuehsbedingungen nicht fiir dauernd bestand. Um 
mSglichst den besten Grad der Erholung zu erfassen, wurde oft Stunden 
naah der Blaus~ureeinwirkung laufend die Reaktionsf~higkeit der 
Hirnrinde geprfift. Das Maximum clef Erholung war meist naeh 1 bid 
2 Stunden erreicht, spgter ]edoch nahm die Reaktions/~ihigkeit wiedE rab,  
konnte sogar wieder verschwinden (naah ]~laus~urevergiftung yon fiber 
30 Min.), w~hrend die nicht cyanvergi~tete Hirnseite noch weitgehend 
unver~ndert war. Wir sind diesem Befund bisher nicht n~Lher nachge- 
gangen, obschon er in Parallele zu Erscheinungen naeh Wiederbelebung 
des Mensehen steht, wo berichtet wird, dal~ nach einem Ireien Intervall  
(unter Umsti~nden yon Tagen) im Ansehlul3 an eine Wiederbelebung 
schwere zantra]nervSsa StSrungen (unter Umst~Lnden zum Tode Ifihrend) 
erneut auftreten kSnnen und sich morphologisch starke Ver~nderungen 

46* 
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naehweisen lassen (s. Fall von GAMPER und STIEFLER). Auch HEYMA~S 
besehreib*, da~ die Erholung yon Atem- ,und Vasomotorenzentrum nach 
langdauernder Unterbreehung der Gehirndurchblutung im Verlauf yon 
Stunden in einen endgfi!~igen Verlust  der Funktion ,fiberging. Bei 
unseren Yersuchen l~l~t sich nicht aussehliel~en, inwieweit  das friiher 
cyanvergiftete Gewebe auf die unvermeidliehen Sch~digungen dureh 
die Art der Versuchsanordnung mit grSl~erer Empfindliehkeit reagierte 
als die gesunde Seite (freige]egtes Gehirn, das zwar gew~rmt und lau- 
fend mit Ringer bespiilt wurde, Druck der Wollfadenelektrode, Strvch- 
ninapplikation usw.). 

3. Wiederbelebenszeiten naeh Verschlu[3 der drteriellen Ge/g[3e zum Gehirn. 

Da alle bisher gewonnenen Vors~ellungen fiber die Widerstands- 
f~higkeit des zentrMnervSsen Gewebes gegeniiber Anoxie du tch  Be- 
stimmung der Wiederbelebenszeit bei Abklemmung aller Hirn~rterien 
gewonnen worden sind, war es notwendig, mit den g]eicher~ hirnelek- 
trisehen Kriterien auch diese Zeit noch mM zu messen. Es wurden am 
Kaninchen beide C~rotiden und beide Vertebrales (in I-IShe des Epistro- 
pheus) abgeklemmt, zum Teil naeh vSlliger Abtragung der am Sch~de] 
~ngreifenden Halsmuskulatur. Der Verlust jeglieher ]:Iirnti~tigkeit trat,  
wie gesehildert, in kurzer Zeit ein. Es wurde dann mit kiinstlicher 
Atmung begonnen. Mi t  der WiedererSffnung der I-Iirngef~Be wurden 
durch Herzmassage, Kreislaufmitte] (Verito]), Infusion yon Blutersatz- 
flfissigkeit, Kompression der Bauchaorta usw. mSglichst raseh der Blut- 
druck in einer Carotis in die iN,he seiner physiologischen H(ihe gebrach~, 
so dal~ aueh nach l~ngerer Abklemmung innerhalb weniger Minuten die 
~ i rnr inde  sieh wieder rS~ete, meist "(infolge reaktiver I~yperi~mie) 
starker als vor Beginn der Abklemmnng. 

Im Versueh der Abb. 8A wirkte auf eine Area striata 7 Min. ]ang 
eine 2%ige HCN-LSsung ein. 60 Min. sparer (Streifen A-b) sind groBe 
PotentiMschwankungen wieden zu beobaehten, und auch eine gesteigerte 
T~tigkeit bei rhythihischer Augenbeliehtung ist wieder mSglieh. Im 
ansehlieBenden Versuchsteil wurden die Hirnarterien ffir 5 Min. abge- 
k]emmt. Geprfift wurde die vorher niehf eyanisierte Seite. Das Er- 
gebnis dieses Versuches ist auf B der Abb. 8 dargestellt. Selbst lange 
Zeit nach WiedererSffnung der Gefi~Be ist es noch nieht zu einer Er- 
ho]ung ge]~ommen. Bei Sinnesreiz werden nur Potentialschw~nl~ungen 
kleiner Amplitude beobachtet.  W~hrend also bei lokaler Cyanvergiftung 
noeh nach  7 Min. eine deutliche, zwar nieht vollst~ndige Erholung der 
AktionsstrSme mSg]ieh war,/i~hrt eine etwa gleichlange Abklemmung der 
Gehirnarterien, also die gleichzeitige Hemmung ]eglieher Zu- ui~d Ab]uhr 
von Sto//en, zu einer wesentlich stgrlcexen Sch#idigung. 

Ahn]iche Feststel]ungen konnten auch bei Prfifung der l~eaktions- 
fahigkeit durch lokMe Stryehninisation gemacht werden. Abb. 6 B gibt 
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dafiir 2 Beispiele. Streifen B a s t ammt  yon  einem Versuch mit  9 Min. 
langer  Abk lemmung  der Hirnarter ien.  Auf 3 %  Strychnin  l~gt sich 
noeh  ein KSA.  auslSsen, der an Ampl i tude  und  Frequenz dem Normal-  
bild nahes teht  (vgl. Aa).  Streifen B b  zeigt das Ergebnis  naeh 16 Min 
langer Abklemmung.  Auf 3 % Stryehnin k o m m t  es bier nieht  mehr  
zum KSA.  Es  l inden sich nur  tr~ge Einzelent ladungen.  Eine ebenso 
geringe Erholung  wurde naeh B]aus/~urevergiftungen ( 1 , 5 2  % ) erst mit  
einer App]ikat ionsdauer  yon  fiber 30--40  Min. beobaehtet .  Wurde  die 

A 
a 

,~r-m F~ ~ ~Fqr-7 ml ~ ~ FO I-In F~F-~ FqFq F~ [-~ f 

~ n n n  m n n r - ~  ~ n q n n q l - i  n ~ l ' q  n n F - I i - l n  F~ l " " 

r - ' l g - n r " t / - - l r - - I f " ~ r " ~ , r ' - - ~ r ' ~ r ' ~ r - ' 3 g - ' ~ r ' - I / ' - ' I F - l f f - I f f - l j  

b - '--: '--" - v ' -- - --'. "'- - - ,  

, r --1/--~ r--1 f--1 f--1 r - - i  r--1 r--1 ~ F--~ [--1 r -~  i---I ~ f -~  F-1 r--~ f--~ F - I  I - - i  ~ ~ ~ ~ f 

- " ' ] J ' ' ' - " ~ J . . . . . .  " " L .  

T Se/: 

Abb 8. Ak~ionsstr6me anf Augenbelichtung auf tier Striata. & : a Kontrolle0 anschlie- 
8end wird fiir 7 Min. die Ilirnrinde mit 2 % Blaus~iurel6sung vergiftet ; b 63 Min. naeh- 
d e m  d i e  B l a u s ~ u r e a p p l i k a t i o n  b e e n d e t  w a r .  B : , a  K o n t r o l l e ,  A b l e i t u n g  y o n  d e r  v o r h e r  

n i e h t e y a n ~ s i e r t e n  S t r i a t a . d e r  a n d e r e n  t t i r n h & l f t e .  F f i r  5 2 r  A b k l e m m u n g  

d e r  g i r n g e f ~ l l e ;  b 1 4 0  M i n .  n a c h  W i e d e r e r S f f n u n g  d e r  G e f ~ / 3 e .  

Abklemmung  noch l~nger ausgedehnt,  und zwar auf 20- -22  Min., dann  
konn te  anschlieBend in den ngchsten 1 2  Tagen (l~ngere Prfifungen 
waren nieht  mSglich, da die Tiere h~ufig dann  spontan verfielen) eine 
Reak t ion  auf St ryehnin  nicht mehr  beobachte t  werden. In  diesen Ver- 
suehen muBte der raschen Wiederherstel lnng des Xreislaufes ganz be- 
sondere Sorgfalt  gewidmet werden. Sie wurden daher immer un te r  
Kontrol le  des artetiellen Blutdruekes vorgenommen.  Es gelang in diesen 
F/~llen, innerhalb yon 5 Min. den Blu tdruck  yon  einer para ly t ischen 
I-I6he um 30 m m  Hg  wieder auf 6 0 ~ 0  m m  I-Ig zu bsingen. Bei der 
anzunehmenden  s tarken Dila ta t ion der tIirngefalBe nnd  der Abnahme  
der ]31utviscosit~t du tch  reichliehe intravenSse FHissigkeitszufuhr dtirfte 
bei dieser BlutdruckhShe die Durchb lu tung  des Gehirns nicht  wesentlich 
sehleehter gewesen sein als vor  der Abklemmung.  Die Hirnoberf lgche 
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zeigte auch eine deutliche Rotf~rbung, die Venen waren sog~r etwas 
weniger dunkel. Ebenso wie es nieht m6glieh w~r, noch eine Er- 
holung d6r Hirnrinde nach soloh langer Abklemmungszeit festzustellen, 
so gelang es auch nicht, dann nooh den Cornealreflex ~uszulSsen. Spuren 
yon Pupillarreaktionen waren gelegentlich :~vieder zu beobachten. Spon- 
t~ne Atemt~tigkeit konnte gleiehfalls wieder auftreten, ein Absetzen der 
kiinstlichen Beatmung war jedoch nicht mSglieh. Aueh der Tonus 
des Vasomotorenzentrums schien in einem gewissen M ~ e  wiederzu- 
kehren, kenntlich daran, d~B der Blutdruck eine Tendenz zur Steigerung 
zeigte. Diese Feststellungen entspreehen den Beobachtungen yon HEY- 
MA~S, obschon in seinen Experimenten die Voraussetzungen zu einer 
Erholung sieher gtinstiger waren als in den unsrigen. Es ware sogar 
mSglieh gewesen, die Versuehe HEYMA~S ohne wei~eres ffir unsere Frage- 
stellungen zu verwerten, da es sieh zeigte, dub eine bioelektrische l~e'ak- 
tionsf~higkeit der Hirnrinde bei plStzlicher' Sperrung 4er Durehblutung 
nur wenig l~nger bestand und auch nieht frfiher wieder eintrat, als die 
Ausl6sbarkeit des Pupillarreflexes, den unter anderem HEYdAys prtifte. 

Es kann a]so die FesSstellung getroffen werden, dab die Wieder- 
belebenszeiten nach voriibergehender vSlliger Sperrung der Durehblutung 
bedeutend kiirzer sind als bei Funktionsverlust dutch maximale Hemmung 
der cyanemp]indlichen Zellatmung allein. Wir mSehten diesen Unter- 
schied zum grSBten Tell auf einen solchen, zwischen einer reinen Anoxie 
ohne Durehblutungsst6rung und einer Asphyxie mit fehlender Zufuhr 
yon allen N~hrstoffen u~id der UnmSglichkeit des Abtransportes yon 
Stoffwechselendprodukten beziehen. In einem gewissen MaBe muB in 
diesem Unterschied aueh die GrSBe de r , ,Restatmung" bei Blaus~ure- 
vergiftung beteiligt sein. N~ch den Angaben des Sehrifttums kann man 
ihr am Gehirn jedoch nut  eine geringfiigige Bedeutung beimessen. Wir 
folgern daher, dab bei reiner Anoxie die M6glichlceit zu einer iiberdauern- 
den Seh~digung geringer ist als bei einer vollkommenen Sperrung der 
Durchblutung 1. Man wird annehmen dtirfen, dal~ bei St5rung der Sauer- 
stoffversorgung d u r c h  anaerobe EnergieschSpfnng die Vermeidung 
eines irreversiblen Schadens fiir eine gewisse Zeit in einem gewissen Aus- 
maBe mSglich ist. Aus den Versuehen you GESELL lgBt sieh ablesen, 
in welchem MaBe die Milehsgurebildung am niehtdurchbluteten Ge- 
webe ansteigen kann. Sicher  diirfte es wesentlich sein, ob die Anreiche- 
rung solcher Stoffe dutch eine vorhandene Durehblutung gehemmt  
werden wird. ~qach I~OSE~BO~ - -  wie G]~RARD anfiihrt - -  komm~ 
der Milehs~ure ein grol]er Einflui] auf den Ein~ritt yon Proteolyse im 
Gehirn zu. Aueh die Zufuhr  yon Glucose wird beitragen, die Wieder- 
belebenszeit bei reiner Anoxie zu verl~ngern. Es diirfte daher nieht 
angi~ngig sein, irreversible 1%nktionsstSrungen bei Abklemmungs- 

Am Froseh konn~e V~wog~ sogar /~hnliche Feststellungen fiir die Funk- 
tionserhaltung Unter Anoxie treffen. 
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versuchen oder bei Iqypox~mie mit gleichzeitigem VerfM1 des Kreis- 
laufes auf eine I-Iypoxie oder Anoxie Mlein zu beziehen. Ffir thera- 
peutische Ma[3nahmen bei schwerster Beeintriichtigung der Sauerstoff- 
versorgung kann aus diesem Unterschied in den Wiederbelebenszeiten 
abgeleitet werden, dab der Erholung des Kreislaufes eine ganz besondere 
t~olle zukommt, nieht allein wegen der dadnreh verbesserten Sauer- 
stoffzufuhr zum Gehirn. 

Zusammen]assung. 
1. Unter  Beobachtung der bioelektrischen Reaktionsf~higkeit wet- 

den Oberlebens- und Wiede~belebenszeiten des Gehirns bei lokMer und 
Mlgemeiner Blaus/~urevergiftung, bei Abklemmung der Gehirngefi~e 
und zum Tell auch bei ]-Iypoxie gemessen. 

2. Bei lokaler Blaus~urevergiftung in hohen Dosen verschwand eine 
erkennbare bioelektrische Reaktion der }Iirnrinde auf Sinnesreiz in  
4--8 Sek. ; bei intravenSser in jekt ion  nach einem freien IntervM1 von 
etwa 3 Sek. in 5--10 Sek. Bei pl6tzlicher Abklemmung der Gehirn- 
gef~l~e waren die AktionsstrSme auf Sinnesreiz erst in 25--35 Sek. vSllig 
verschwunden, nach einer Latenz unbeeinfluitter Hirnrindenti~tigkeit 
yon 4--6 Sek. Es wird aus diesen Versuehen abgeleitet, dab bei plStz- 
licher Anoxie die 1Jberlebenszeit der I-Iirnrinde nieht Null ist, sondern 
einige wenige Sekunden betragen kann. 

3. Sichere lokMisatorisehe Unterschiede im u des 
letzten l%estds an Reaktionsfiihigkeit auI Augenbelichtung iieiien sieh 
bei einem u yon Area striata, Corpus geniculatum lat. und vor- 
deren u nicht feststellen, wenn die Gehirngef~i~e plStzlieh 
gedrosselt wurden oder bei N~-Atmung es innerhalb yon 20---40 Sek. 
zum Atemstillstand kam. Die l~eaktionsf/thigkeit in diesen Gebieten 
verschwand erst nach Atemstillstand. Bei langdauernder, abet immer 
sehr schwerer Hypox~tmie (Atmung eines O2-5l~-Gemisehes) versehwand 
hingegen die Reaktionsf~higkeit der/-Iirnrinde schon vor Eintrit~ des 
Atemstillstandes und vor Verlust der Reaktionsf/~higkeit im Corpus 
genicul, lat. und vorderen Vierhiigeln. Es wird geschlossen, dug in 
diesen u die Hirnrinde kreislaufm/il~ig sehlechter gestellt ist 
und dal3 a n  sich lokMisatorische Unt'ersehiede in den l'Jberlebenszeiten 
bei Anoxie nicht erfal~t Werden k6nnen, da die gTberlebenszeit von vorn- 
herein sehr kurz ist. 

4. Eine Erholung der I-Iirnrindenfunktion yon vSlliger L~hmung ist 
bei ]okMer Blausi~urevergiftung in gewissem MaBe selbst dann noeh 
m6glich, wenn die Blaus/~ure etwa 40 Min. eingewirkt hatte.  Es wurden 
dabei Blaus~urekonzentrationen verwandt, mit denen eine maximale 
Hemmung der eyanempfindliehen Atmung erzielt zu werden schien. 
Bei Abklemmung der groBen Gehirnarterien ist hingegen ein totaler 
irreversibler Funktionsverlust der I-Iirnrinde schon dann eingetreten, 
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w e n n  ffir e t w a  20 Min.  die  D u r c h b l u t u n g  gedrosse l t  war .  Dieser  U n t e r -  
schied  in  d e n  W i e d e r b e l e b e n s z e i t e n ,  je  n~ch  d e n  g e n a n n t e n  Versuchs-  
a n o r d n u n g e n ,  wi rd  v o r w i e g e n d  d a r a u f  zur i ickgef i ih r t ,  daI~ sich be i  Ab-  
k l e m m u n g  de r  G e h i r n a r t e r i e n  Zur A n o x i e  n o c h  Schi~digungen d u r c h  
s tg rke re  A n r e i c h e r u n g  y o n  S t o f f w e c h s e l p r o d u k t e n  u n d  d u r c h  m ~ n g e l n d e  
Z u f n h r  a l le r  ~ h r s t o f f e  a d d i e r en .  

5 .  Be i  A n w e n d u n g  geringer :Bl~us~turekonzengra t ionen  zu r  ]oka l en  
V e r g i f t u n g  k a n n  e in  vSlliger Funktionsverlust der  H i r n r i n d e  a u c h  Each 
m e h r  als  60 Min.  l~nge r  G i f t e i n w i r k u n g  v o l l k o m m e n  reve r s ibe l  sein.  E s  
sche in t ,  daI~ i n  d i e sen  l ~ ] l e n  t r o t z  L g h m u n g  der  T g t i g k e i t  e ine  vSl l ige 
A n o x i e  n i c h t  e rz ie l t  wurde ,  so dal3 e in  o x y d a t i v e r  G r u n d s t o f f w e c h s e l  
zu r  E r h a l t n n g  de r  S u b s t a n z  mSgl i ch  war .  Es  w i rd  uus  d i e sem B e f u n d  
wei tec  geschlossen,  d~i~ die  ~Sberlebenszeig be i  A n o x i e  ~ b h g n g i g  is t  y o n  
de r  G e s e h w i n d i g k e i t ,  m i t  der  die  A n o x i e  gese tz t  wird .  
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