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A. Vorbemerkung.

Diese zusammenfassende Betrachtung gibt eine Arbeitshypothese
fur die Deutung der Erregungssteuerung im ZNS ausgehend von
Befunden der experimentellen Neurophysiologie. Entsprechend einer
von Lucas®, ForBES?S und Gasser?® 26 erhobenen Forderung sollen
nur solche Voraussetzungen fur die Funktion der Nervenzelle und
ibrer einzelnen Bauteile benutzt werden, wie sie als Funktionsgesetze
aus den Untersuchungen an Nervenfasern bekannt sind. Daneben
sollen die morphologischen Tatsachen zu den funktionellen Erschei-
nungen in Beziehung gesetzt werden.

Die Uberlegungen werden sich auf die zentralen Vertretungen des
sensorisch-motorischen Nervensystems beschrinken. Fur das vegetative
Nervensystem mogen vor allem durch die Einbeziehung chemischer
Wirkstoffe erweiterte oder andere GesetzméBigkeiten gelten. Das
sensorisch-motorische Nervensystem ist einer experimentellen Nach-
prifung seiner Funktionselemente besser zuganglich, weil: 1. Einzel-
reize deutliche Reaktionen auslésen, 2. die afferenten, wie efferenten
Leitungsbahnen in den dicksten, daher am leichtesten elektrisch reiz-
baren und registrierbaren Nervenfasern verlaufen, 3. die motorischen
Effekte in GroBe und Zeit des Entstehens leicht und sicher zu beob-
achten sind, 4. die Reaktionen auch in den zentralen Teilen an ihren
Aktionspotentialen gut verfolgt werden konnen.

Einleitend sei bemerkt, daB8 der Ausdruck ,,Synapse in der Litera-
tur in sehr verschiedener Bedeutung benutzt wird. Einmal ist
gemeint der einzelne Endknopf oder die anatomische Struktur als
Komplex und an anderen Stellen das physiologische Ereignis einer
Erregungsubertragung von Zelle zu Zelle. Wir wollen das Wort hier
im letztgenannten Sinne verwenden.
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B. Die Erregungsverwertung im ZNS.
a) Ausbreitung und Einengung.

Auf das ZNS wirken in den afferenten Nerven eine Anzahl
von Erregungen ein. Wir wissen, daB diese Erregungen sich aus
einer grofen Zahl von KEinzelimpulsen in den einzelnen Nerven-
fasern zusammensetzen. Soweit diese Impulse im ZNS nicht als
BewulBitsemseindricke oder unverwertet auslaufen, erzeugen sie in
den efferenten Fasern wiederum eine Anzahl von Einzelimpulsen und
Reaktionen (Reflexe und Reaktionen des ZNS). Unter normalen
Bedingungen ist das Verhaltnis zwischen den afferenten und efferenten
Impulsen wohlgeordnet. Je nach der Art der Tadtigkeit kénnen zwar
einmal die afferenten Impulse bei motorischer Ruhe weit zahlreicher
sein und unter anderen Umstéinden die efferenten Impulse, aber immer
bleibt die Zahl der ausgesandten Erregungen sinnvoll abgemessen.
In einem Vorgang, der nach unseren aratomischen Kenntnissen eine
groBere Zahl von Synapsen durchlaufen muB und bei dem das Ver-
hiltnis zwischen afferenten und efferenten Impulsen etwa 1 ist (z. B.
Tasteindriicke der Finger und entsprechendes Ergreifen eines Gegen-
standes), ist im Durchschnitt bei der Weitergabe von einer Stufe zur
anderen auf je einen ankommenden Impuls je einer wieder abgegeben
worden. Das schlieBt natiirlich nicht aus, daB je ein bei der 2. Stufe
ankommender Impuls dort 5 Zellen erregt hat und dafl jede dieser
5 Zellen in der 3. Stufe je 10 Zellen ausgeldst hat. Das wdre schon
eine Ausbreitung von 1 auf 50. Wenn wir aber in der Peripherie beob-
achten, daf auf einen abgesandten Impuls nur je einer zuriickkommt,
muf in den folgenden Stufen des hier betrachteten Erregungsweges
auch wieder eine Einengung stattgefunden haben im Verhaltnis 50:1.
Selbst fiir ein extremes Beispiel mit einem Weg von z. B. 8 Stufen,
bei dem auf 1 afferenten Impuls je 1000 efferente Impulse kommen,
wiire der Quotient n der Vervielfachung von Stufe zu Stufe zu errechnen
aus n8 = 1000 mit » = 2,4. Das bedeutet, dal selbst bei einem Ver-
haltnis der Erregungsverwertung 1:1000 in einem so kurzen Erregungs-
weg von nur 8 Synapsen (nur Eigenreflexe sind kiirzer und dabei
gibt es keine Verwertung im Verbaltnis 1:1000) im Durchschnitt
nur von Stufe zu Stufe eine Ausweitung auf das 2,4fache vorkommt.

b) Begrenzung,

Betrachten wir uns nun eme histologische Darstellung aus irgend-
einem Teile des ZNS und zwar eine Golgi-Farbung, in der alle Faser-
verbindungen der Nervenzellen sichtbar werden, besser noch, wir
nehmen emn solches Praparat selbst unter das Mikroskop, weil alle
Darstellungen notwendigerweise den grofiten Teil des selbst in einem
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sehr diinnen Schnitt Sichtbaren fortlassen mussen, so erschrecken wir
fast vor der Fille der Verbindungsmoglichkeiten, die von Zelle zu
Zelle vorhanden sind. Es ist nicht festzustellen, wieviele Veristelungen
und Endknopfe von einer Nervenzelle ausgehen, aber es ist bestimmt
worden, daB an jeder Zelle einige hundert, einige tausend, in einigen
Fallen noch weit groflere Zahlen von Endigungen der Fortsatze anderer
Zellen vorhanden sind. Fiir eine motorische Zelle im Vorderhorn des
Riickenmarks ist eine Besetzung mit 1300 Endknépfen gezahlt worden.
Da jedesmal eine groBere Zahl von Endkndplen von einer Zelle stammt,
i1st die Zahl der gekoppelten Zelleinheiten geringer, aber immer noch
eine Vielheit, fur das Motoneuron 1m Riickenmark ber 1300 Endknépfen
z.B. mindestens 50 bei durchschnittlich 26 Endknépfen von einer Zelle.
Wir wollen zunachst unentschieden lassen, ob die Zahl der von der
Zelle mit den Dendritenfortsitzen und Kollateralen abgehenden Ver-
bindungen oder der am Perikaryon der Zelle und ihren Dendriten
ankommenden Verbindungen Bedeutung hat fur die Frage der Ver-
bindungsmoglichkeiten von Zelle zu Zelle. Hs kommt hier nur darauf
an festzustellen, daf von wielen (GroPenordnung 100) Verbindungs-
maéglichkeiten einer Zelle, im Durchschnitt gerechnet, nur einzelne
wenige zur Wirkung kommen, ja sogar oft fiir eine Mehrzah! von Zellen
nur eine einzige. Es soll deswegen dieser Versuch einer Arbeitshypo-
these nicht auf die bisher meistens gestellte Frage ,,wie kommt die
synaptische Ubertragung zustande % zugeschmtten werden, sondern
ungere Frage soll lauten: ,,Wie kommt es, dafi von der riesigen Zakl
von Ubertragungsmoglichkeiten nur sehr wenige wirksam werden und
wie wird Ordnung gehalten tvm ZNS?

Wir wundern uns daritber, dalBl sich nicht alle Erregungen lawinen-
artig iiber das ganze ZNS ausbreiten und fragen uns, welche Funktions-
gesetze und Strukturanordnungen die Auswahl der geordneten und die
Ausschaltung der iiberzihligen Erregungsverbindungen bestimmen.
Die  Erregungsbegrenzung, wichi die Erregungsausbreitung im ZNS
erscheint uns vor allem erklirungsbedirfii,.

C. Funktionselemente der Nervenzelle. .

In diesem Abschnitt sei vorweg bemerkt, dafl die Ergebnisse der
neurohistologischen Forschung so vielseitig sind, daf in diesem Rahmen
notwendig eine Schematisierung und Vereinfachung erfolgen muBte.
Es ist dabei vor allem an den Bau einer motorischen Zelle 1m Vorder-
horn des Riickenmarks gedacht, aber viele andere Zelltypen, auch
solche im Cortex, zeigen grundsatzlich gleiche Merkmale.

a) Effektorischer Teil.
Von allen Bauteilen emner Nervenzelle (s. Abb. 1) 1st die Aufgabe des
Axons (Neurit) vollig unbestritten, namlich die Fortleitung der
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Erregungswelle aus dem Zellkérper (Perikaryon) in die Peripherie
zur Muskelzelle oder zu anderen Abschnitten, Zentren oder Schichten
des Nervensystems. Das Axon ist das effektorische Funktionselement.

b) Receptorischer Teil.

Weniger sicher ist bewiesen, welche Teile der Zelle die receptiven
Aufgaben erfiillen. Die vorherrschende Auffassung ist die, daf die
Erregung von den zahlreichen am Perikaryon und an den Dendriten
aufliegenden Endknopfen der Veréstelungen fremder Zellen auf die
Zelle tbertragen wird. An der Vorderhornzelle bedecken die End-
kndpfe mehr als Y/, der Zelloberfliche. Neben den typischen dgen-
formigen Endkndpfen von AuERBAcH und HELD gibt es auch andere
netz- und bandférmige Endigungen, deren Bedeutung spater behandelt
wird. Zundchst sprechen wir von den synaptischen Endigungen all-
gemein als ,,Endknopfen”. Es bestinde auch die Moglichkeit, dafl
die Verdstelungen der Dendriten oder die etwaigen Kollateralen mit
ihren Verastelungen die Empfangsorgane fiir die Erregung von fremden
Zellen darstellen. Gegen die zweite Auffassung sprechen eine Anzahl
wichtiger Grimde: .

1. Wir wissen aus histologischen Studien, daB die Ver#stelungen
von sicherlich afferenten Fasern in Endknopfen am Perikaryon und
an Dendriten auslaufen.

2. Die Beweglichkeit in der Funktion des ZNS wiirde sehr begrenzt
sein, wenn wir annehmen, daBl die Entscheidung daruber, ob eine
neue Zelle zur Erregung kommen soll oder nicht, an einem einzelnen
der vielen hundert getrennt voneinander liegenden Kontaktpunkte
an den Dendritenausldufern fallt, weil diese Kontaktpunkte einzeln
betrachtet gleich viel Aussicht auf Erregungsubertragen haben wurden.
Da wir wissen, daf die Wahl der Verbindung von Zelle zu Zelle viel-
faltig wechseln kann (z. B. fiir das Vorderhornmotoneuron des Rucken-
marks zwischen Willkiir, Fremd- und Eigenreflex), miiite man noch
einen ganz spezifischen Mechanismus zusitzlich voraussetzen, der die
,,Plastizitit des ZNS* ergeben wirde.

Die Entscheidung uber die Erregungsiibertragung kann daher nur
durch geordnetes Zusammenwirken mehrerer Impulse am Receptor
der Zelle fallen. Hine gropere Anzahl von Einzelwirkungen muf sich
zu einer bestimmien sellenen Kombination zusammenfinden, wm die
Brregung in einer neuwen Zelle auszulosen. Wir haben zwei Méglichkeiten
einer solchen Kombination: Entweder wirken gleichzeitige Krregungen
raumlich weit auseinanderliegender Kontaktpunkte der Dendriten als
Receptoren, oder aber nur eine beschrinkte Anzahl zusammenhangender
Endknépfe bildet einen Receptor an der Zellwand und entscheidet
iiber Erregung oder Ruhe der Zelle. Wenn wir fragen, welche Arbeits-
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weise mit den uns bisher bekannten Gesetzen der Neurophysiologie
vereinbar ist, so wahlen wir die zweite.

Die Frage kann darauf eingeengt werden, ob die zelleigenen Endknopfe der
Verastelungen und letzten Auslaufer der Dendriten die Receptoren sein konnen,
wobei die einzelnen Emwirkungspunkte verhaltnismafBig weit voneinander ent-
fernt sind, oder ob die am Zellkorper und an den Dendriten in ihrem zellnahen

0
RM

Abb. 1. Schematische Darstellung einer Nervenzelle (Motoneuron aus dem Vorderhorn

des Riickenmarks als Beispiel). 4 Axon mit Markscheide M ; .D Dendriten der dargestellten

Zelle; F' Fasern von fremden Zellen kommend, auslaufend in die Endknopfe E, die den

Ort der Synapse am, Perikaryon und den Dendritenansatzen bilden; K Kern der Zelle
mit Nucleolus; C Collaterale.

Teil in groBer Zahl zusammenliegenden Endknopfe fremder Zellen zur kombi-
nierten Wirkung kommen konnen. Im ersten Falle waren die fremden Zellwande
die Geber und die zelleigenen Endknopfe die Receptoren, im anderen Falle sind
die Endknopfe der fremden Zellen die Geber und die eigene Zell- oder Dendriten-
wand der Receptor.

Wir wissen heute seit L.LORENTE DE Nos grundlegenden Unter-
suchungen® durch die Registrierung von Aktionsstromen seitens ver-
schiedener Forscher, daf} die gesamte Zeit zur Erregungsubertragung

Arch. f. Psychiatr. u. Z. Neur. Bd. 182. 32



484 Jax FrigoricH TONNIES:

von einer Zelle auf eine andere, also die Synapsenzeit nur 0,5—0,9 msec
betragt, so daBl die Entscheidung iiber Erregung oder Nichterregung
innerhalb eines Teiles dieser Zeit gefallen sein muB. Das zeitliche
Kriterium der Synapse ist uns demnach genau bekannt, und wir miissen
unsere Vorstellungen tber die viel weniger fundierten raumlichen,
stofflichen und reizphysiologischen Verhéltnisse diesem festliegenden
Merkmal anpassen.

Eine chemische Fernwirkung innerhalb so kurzer Zeit durch nennenswerte
Langen der Dendriten und i1hier Fortsatze ist wegen des diinnen Kalibers der
innerhalb der Membranen der Fortsatze liegenden Substanz nicht denkbar, auch
deshalb nicht, weil solche chemischen Fernwirkungen innerhalb der Axon-
zylinder bisher nicht beobachtet sind. Elektrische Fernwirkungen sind nur
denkbar im Sinne eines Aktionspotentials. Sobald abe}r ein echter Aktionsstrom
entstanden ist, der begonnen hat, sich fortzupflanzen, breitet er sich uber die
ganze Zelle aus, d. h. die Entscheidung wber die Frage, Erregung oder micht, ist
bereits gefallen. Eine Kombination von fernwirkenden elektrotonischen Poten-
tialen ist ebenfalls unwahrscheinlich, weil das vorausselzen wirde, dafi die
Dendriten ebenso wie Kupferdrahte Potentiale iiber groBere Entfernungen fort-
leiten. Sobald elekirotonische Potentialdsfferenzen vorhanden sind, breiten sie sich
nur auf sehr kleine Strecken entlang der Fortsatze aus, wenn, was angenommen
werden muB, fur diese die gleichen Gesetze gelten, wie fur periphere Nerven!?.
Eine Kombination von unterschwelligen Wirkungen aus entfernteren Punkten,
d.h. aus den verstreuten zelleigenen Endknépfen, paBt nur wenig in das fest-
liegende zeitliche Kriterium.

Auch dann, wenn man die Wirkung elektrotonischer Ausbreitung
fiir moglich balt, bleibt entscheidend, daB solche Ereignisse, die sich
nur mit Dekrement ausbreiten, am Orte threr Entstehung und in dessen
engerer Nachbarschaft ungleich stidrker zur Auslosung einer echten
Erregungswelle fahig sind.

3. Bei gemeinsamer Wirkung aus entfernten Punkten wire am
Vereinigungspunkt der Dendriten nur eine Kombination nach der
Zahl der Wirkungen méglich. Dafl es Fernwirkungen gibe, die auBler
den bereits genannten Bedingungen der schnellen unterschwelligen
Ausbreitung noch wahlweise positives oder negatives Vorzeichen
haben kénnten, mu8 als noch weniger wahrscheinlich hingestellt werden.
Wenn dagegen aufer der Zahl auch noch der Ort der Einzelwirkungen
als Kriterium dient, z. B. die raumliche Nachbarschaft entscheidet,
ob es zur Xrregung kommen soll oder nicht, so ware damit eine aus-
wahlende und spezifische Erregungsiibertragung méglich. LORENTE
DE N0 58 hat bereits 1939 in seiner Darstellung der synaptischen Mecha-
nismen auf eine solche raumliche Kombinationswirkung hingewiesen.

4, Gegeniiber dem Fehlen der Beobachtung einer unterschwelligen
Fernwirkung sind uns, wie spater noch ausfithrlicher besprochen wird,
sehr wohl die Gesetze fiir unterschwellige Nahwirkungen bekannt.
Wir werden sogar sehen, daf fiir diese Nahwirkungen auBer Zahl
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und Ort auch noch das Kriterium der Polaritat der Wirkung zur Ver-
fligung steht.

Auf der Basis der im Abschnitt B begrundeten Tatsache, daB
die Aktivierung emer neuen Zelle als Ausnahme gelten muB, die
nur unter sehr spezieller Kombination des Zusammenwirkens emer
bestimmten Zahl der vorhandenen Verbindungen zutrifft, dirfen
wir diejenige Arbeitsweise in unsere Arbeitshypothese einbauen, welche
die spezialisiertesten Voraussetzungen fiir die Aktivierung einer neuen
Zelle fordert. Diese wird im spateren Abschnitt iber den Erregungs-
Jokus in Einzelheiten besprochen. Danach werden als receptives Organ
der Nervenzelle die Wande des Perikaryons und die der zellnahen Teile
der Dendriten angesehen, soweit sie mit Endknopfen fremder Faser-
fortsatze besetzt sind. Damit hitten wir die Aufnahme und die Weiter-
gabe von Erregung bestimmten Teilen der Nervenzelle zugeordnet
und wollen damit zunachst zufrieden sein.

¢) Andere Teile.

Welche Funktion den Dendritenfortsdtzen und den Kollateralen
zufallen kinnte, soll spater besprochen werden. Der erhebliche Kon-
struktionsaufwand fiir diese Elemente, die nach der obigen Verteilung
der receptorischen und effektorischen Aufgaben iiberfliissig erscheinen

mogen, beweist, dal auch diese Teile wichtige Funktionen zu erfiillen
haben.

D. Vorgéinge am einzelnen Endknopf.
a) Anordnung.

Auf den Wandungen des Zellkérpers und der Dendriten sieht man
in- Casar-Praparaten einen dichten Besatz mit Endknépfen verschie-
dener GréBe [z. B. 2p (0,002 mm) Durchmesser] und Form?'. Sie
haben durch teilweise sehr diinne Faserfortsatze Verbindung mit
anderen Zellen, die sehr mahe, aber auch sehr entfernt in anderen
Teilen des ZNS liegen kénnen. Eine einzelne herankommende Faser
kann durch Verzweigungen kurz vor Erreichen der Zelle in eine ganze
Anzahl von Endkn&pfen auslaufen, und der einzelne Ausldufer kann
eine Kette mit mehreren Endkn&pfen bilden. Stets liegen aber zwischen
diesen Endknépfen einer Faser eine grofe Zahl von Endknépfen, die
anderen Fasern, d. h. anderen Zellen zugeordnet sind. Wir wollen die
Ereignisse etwas niher betrachten, die sich in einem beschrankten
Gebiet der Zelloberflache abwickeln, dasz. B. einen Besatz mit 30 End-
knopten umfaBt. Dieser Fleck soll als Erregungsfokus bezeichnet werden.

b) Vergleiche zwischen Axon- und Synapsenfunkiionen.

Da eine einzelne Nervenzelle in ihrem komplexen und delikaten Einbau in
das Gewebe ein direktes Studium ihrer Erregungsverhiltnisse, z. B. durch

32%
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Abb. 2a—%£. Technik und Ergebnisse der Ableitung von einzelnen Nervenfasern. a Raum-
liche Verhaltnisse an der Ableitungselektrode ber Schwellenreizung einer einzelnen
Faser (schwarz ausgefullt dargestellt) aus einem, dunnen Nervenbindel. b Die ent-
sprechenden Verhaltnisse beir Ableitung von emner einzeln freipraparierten Faser.
¢ Anordnung der Elektroden. Die mittlere Elektrode mimmt gleichzeitig den Reiz auf
und lejtet das an der Reizstelle selbst dabe1 auftretende Potential zur Registriereinrich-
tung. d Umzéichnung der von HODGKIN? in einer Anordnung nach b und ¢ gewonhienen
Potentiale. Be1 + 0,7 (kathodische Reizung) ebenso wie bei —0,7 (anodische Reizung)
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Ableitung elektrischer Potentiale nur nach Gewebsverletzung und mit unsicherer
Deutungsmoglichkeit erlaubt und einzelne Teile einer Zelle wegen ihrer mikro-
skopischen Abmessungen noch weniger zuganghch sind, mussen wir zurick-
greifen auf die Kenntmsse, die wir von dem Geschehen in den Nervemfosern
besitzen. Zwar haben wir fur die synaptischen Ereignisse kein direktes anatomi-
sches Analogon in den Axonstudien und wir mussen deswegen die allgemeinen
Gesetze der Erregungsausbreitung in Nervenfasern ubertragen auf die Deutung
des synaptischen Geschehens. Wir fiihlen uns zu dieser Ubertragung berechtigt,
weil sich narkotisierte Nervenfaserabschnitte synapsenahnlich verhalten® und
in anderen biologischen Gebilden, wie der Muskelfaser, ja sogar in den erreg-
baren Zellen der Pflanze Nitella sich alle wichtigen Eigenschaften der Erregungs-
ausbreitung in Nervenfasern wiederholen. Auch die Tatsache, daff die in den
letzten Jahren durch indirekte Experimente gewonnenen Kenntnisse des Ver-
haltens der Synapse in vielen Emnzelheiten die Eigenschaften der Nervenfasern
bestatigt haben, ermutigt uns, auch die Deutung der Besonderheiten mit den
Gesetzen der Nervenfasern in Berucksichtigung der speziellen anatomischen
Verhaltnisse vorzunehmen.

¢) Schwellwerireize,

Wir miissen deswegen eine Weile vom Thema der Synapse ab-
schweifen und einige Experimente an Nervenfasern besprechen. Die
Methode der Wahl fiir alle Studien an Nervenfasern ist die Registrie-
rung der elektrischen Potentiale, die wahrend und auch nach einer
Erregung beobachtet werden kénnen. Man hat bisher fast meistens
von ganzen Nervenstdmmen, seltener von feinen Verdstelungen Poten-
tiale abgeleitet. Die Potentiale an den Elektroden erreichen einige
Millivolt, wenn eine groBle Anzahl von Fasern gleichzeitig erregt wird
und durch Benutzung empfindlicher Verstarker ist es auch gelungen,
mit Schwellwertreizen die Aktivitatsspuren einer einzelnen Faser
innerhalb emes nicht zu starken Bundels nachzuweisen (Abb. 2a). Die
Erscheinung der lokalen nervosen Erregung (LE), deren Existenz aus viel-
seitigen experimentellen Bedingungen seit langem postuliert und ver-
mutet wurde, ist aber erst in jungerer Zeit durch die Arbeiten von
Hoperin®, ERLANGER?®; EfcHLER?? u. a. mit elektrischen Ableitungen
direkt nachgewiesen worden. Mit LE wird ein Vorgang bezeichnet,
der ortlich gésehen die Kennzeichen einer echten nervisen Erregung
hat, der aber nicht kraftig genug ist, zu einer Entladung mit normal

praktisch nur passive Depolarisation durch den Effekt des Reizstromes. Ber —1,0 =
Schwellwert ebenfalls nur passive Depolarisation, aber ber - 1.0 wird die Depolari-
sation kraftig gesteigert durch die eigene Aktivitat der Fasermembran, die ber Schwell-
wertreizen zuwetlen als lokale Erregung steckenbleibt, zuweilen als verzdgert startende
fortgeleitete Erregung zu vollem Erfolg kommt. Bei <+ 1,2 geht der Reiz sofort in eine
unverzogerte fortgeleitete Erregung uber. e Vier kurz aufeinander folgende schwellen-
nahe Reize an der emnzelnen Krebsfaser. Der 1. Reiz erzeugt ein lokales Potential,
der 2. Reiz ist gehemmt und macht nur eine physikahsche Polarisation, der 3. bringt
eine fortgeleitete Entladung zustande, der 4. wieder ein lokales Potential (nach HODGRIN #*
1938). f Polarisationszeiten und Latenzzeiten der Eipzelfaseraktion bei verschiedenen
Reizspannungen (1—2fache Rheobase). Je starker der Reiz und die Polarisation, desto
klemner 1st die Verzogerung fur die fortgeleitete Entladung. Abgekuhlter
Froschischiadicus 5° C, Ableitung entsprechend 2a (nach EICHLER®? 1939).
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fortschreitender Erregungswelle (FE) sich auszubilden. Der Vorgang
der LE bhildet den Grenzibergang zwischen einer dem Alles-oder-
Nichtsgesetz (AONG) gehorchenden sich ausbreitenden Erregung
und einer unterschwelligen Reizung. Ohne daB damit das AONG
erschiittert wiirde, kénnen wir die LE als Erginzung dazu betrachten
(ExcELER®* 1933).

Die Abb. 2a zeigt einen Querschnitt durch emn feines Nervenbundel, das auf
eine Elektrode fiir die Ableitung von Aktionspotentialen gelegt ist. Hs kann
durch einen elektrischen Reiz, dessen Stérke genau der Reizschwelle entspricht,
bewirkt werden, daB nur eme einzelne Faser, die in der Abbildung schwarz ge-
fullt gezeichnet ist, zur Erregung kommt. Durch die Nebenschlusse der nicht
aktivierten Fasern und des Bindegewebes kommt dann ein so kleiner Teil des
entwickelten Aktionsstroms an die Ableiteelektroden, da8 nur bei sehr hoher
Verstarkung der Nachweis gelingt und die lokalen Verh#ltnisse durch seitliche
Streuung stark verwischt werden. Bei gleichzeitiger Messung der Polarisation
der Nerven durch den Reiz kann man die Schwellenbedingungen der Nerven-
fasern und die verschiedene Zeitdauer, die bis zur Erregung benotigt wird, dar-
stellen (Ercmrer?? 1939, Abb. 2¢). Hoperin3 ist es 1938 gelungen, einzelne
markscheidenlose Fasern aus dem Bein des Taschenkrebses freizulegen und
innerhalb eines Paraffinglbades fur langere Reizversuche am Leben zu erhalten.
In der Abb. 1 ist die Tatsache zur Darstellung gekommen, daBl das Axon erst
in einiger Entfernung vom Zellkdrper sich mit der Markscheide umgibt. Damit,
entfallt der gegen die Bedeutung der LE bisweilen gemachte Einwand, dafl an
markhaltigen Nerven der Nachweis der LE nicht gelingt. Die Ereignisse am
Zellkorper haben zweifellos mehr Beziehung zur marklosen Nervenfagerals zur mark.
haltigen Faser. In einer soeben erschienenen Arbeit hat LorEx1e pE NO 5% durch
Ableitungen vom Hypoglossuskern nachgewiesen, dafi die Leitungsgeschwindig-
keit im Soma der Nervenzellen 2 m/sec betragt, also der von marklosen Fasern
entspricht.

Um darauf hinzuweisen, wieviel eindeutiger die Ableitungstechnik mit einer
einzelnen Faser Aussagen tber das lokale Geschehen machen kann, ist ein Quer-
schuitt durch das untersuchte Praparat an der Stelle der Ablertung in Abb. 2b
gegentbergestellt. Die schadlichen Nebenschlisse sind fast ganz beseitigt, und
es war nunmehr moglich, auch die Vorgange vor Erreichen der Reizschwelle
deutlich darzustellen.

d) Nervose Membran.

Um die Vorgange an der Reizelektrode, deren Kenntnis uns die
Untersuchungen bringen sofl, zu beobachten, wird schon seit langem
eine Dreielektrodenanordnung benutzt, in welcher die mittlere Elek-
trode gleichzeitig zur Reizung und zur Ableitung dient.

Die Abb. 2d stammt aus Untersuchungen HopekINs®, an denen
1ch mich durch methodische Hilfe beteiligte. Registriert ist der Poten-
tialverlauf an der mittleren Elektrode. Falls diese als Anode fir den
Reiz dient, wird wahrend der sehr kurzen Reizdauer von 0,06 msec
eine Polarisation der Zellmembran aufgebaut, die aber nach 0,5 msec
bereits auf den zehnten Teil abgeklungen ist. Die Membran verhalt
sich ahnlich einem Kondensator, der durch einen Parallelwiderstand
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entladen wird. Wir mussen ausdriicklich sagen, daf3 sie sich nur ahn-
lich verhalt. In Wirklichkeit liegt eine erheblichere Spannung (50 bis
100 mV) zwischen Innen- und AuBenseite der Zellmembran, und beim
Vorhandensemn emnes OEMschen Widerstandes zwischen den Gebieten
dieser Spannungsdifferenz wirde ein dauernder Strom mit erheblichem
dauerndem Leistungsaufwand flielen, was sicherlich nicht der Fall
ist. Wenn bei Umkehrung des Reizes die Reizschwelle (= 1,0) erreicht
wird, kommt zu der durch den Reiz verursachten erzwungenen De-
polarisation eine eigene freiwillige Depolarisation hinzu, die in Grenz-
fillen nur eine gewisse Verbreiterung des Potentialablaufs ergeben kann,
namlich eine nicht fortschreitende LE bleibt oder mit etwas Ver-
zogerung in eine kraftige fortschreitende Entladung ubergeht. Bei
weiterer Reizsteigerung entfdallt die Verzogerung und das Potential
der Eigendepolarisation setzt sich fast ohne Absatz aus der Reiz-
depolarisation fort.

Wie die Verhaltnisse der Membranerregung im einzelnen liegen,
ist noch sehr hypothetisch. Die Kernleiter- und Stromchentheorie
HErRMANNs® gilt 1o allgemeinen als die am besten fundierte.

Als Substanz der Zellmembran kann man sich eine vielleicht einmolekulare
Schicht von grofen Eiweimolekiilen vorstellen, die nach den Grenzflachen der
Schicht freie elektrische Ladungen wirken lassen, wodurch die dort vorhandene
Potentialdifferenz aufrecht erhalten wird. Diese freien Ladungen mag man sich
zur bildlichen Verdeutlichung als kleine Schneckenfuhler, die Molekule selbst als
aneinandergereihte Schnecken darstellen. Wenn eme anodische Polarisation
auf die Membran einwirkt, bedeutet dies eine Potentialerhohung oder in der
Sprache unseres Analogons eine Ausreckung der Schneckenfuhler. Sobald die
auBlere Kraft der zusatzlichen Polarisation aufhcrt, gehen die Schneckenfuhler
auf die Normallange zuruck. Die Nachbarschnecken, die selbst nicht unter der
Wirkung der Ausreckung standen, haben von dem Verhalten ihrer Nachbarn
kemme Notiz genommen. Wenn aber eine kathodische Polarisation einwirkt,
werden die Fuhler unter dieser Emwirkung verkirzt und von einer bestimmten
Starke an (Schwellenwert) und nach einer mit der Reizstarke wechselnden Ver-
zogerung (Latenzzeit Abb. 2f) beginnen die Schnecken ithre Fuhler aus eigener
Kraft weiter einzuziehen (akiwer physiologischer EntladungsprozeB), so daf
jetzt die Potentialdifferenz zwischen den Grenzflachen ganz oder bis auf einen
kleinen Bruchteil der normalen zusammenbricht.

In diesem Falle ubertragt sich die eigene Aktivitat der gestauchten Schnecken
auf die Nachbarn, die dem Beispiel folgen und auch i1hre Fuhler einziehen. Auf
diese Weise pflanzt sich eine Welle der eingezogenen Fuhler oder der Depolari-
sation uber die Membranoberflache fort. Wenn die auBere Einwirkung der katho-
dischen Polarsation inzwischen aufgehort hat, was bei kurzen Einzelreizen der
Fall ist, kehren die Fuhler nach Erreichen der starksten HKinziehung alsbald in
ihre Ausgangslage zuruck, ebenso die der Nachbarn und so folgt der Depolari-
sation unmittelbar eme Welle der Repolarisation. Im Aktionsstrombild wirks
sich dies so aus, daB bis zu etwa 0,8 des Reizschwellenwertes die kathodische
Polarisation ebenso wie die anodische auf ihren Ausgangswert zuruckkehrt.
Bei Erhohung der Reizstarke verbreitert sich durch die nunmehr emsetzende
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Eigenaktivitat das Aktionsstrombild, einige achbarfuhler beginnen sich selb-
standig einzuziehen und damit findet schon eine geringe Ausbreitung der Er-
regung statt. Sobald bei Uberschreiten der Reizschwelle die Eigenaktivitat
kraftiger wird, kommt es zur volligen Depolarisation, indem jetzt die depolari-
sierenden Krafte eindeutig das Ubergewicht iber die repolarisierenden erlangen.

e¢) Lokale Erregung.

In der Ndhe der Schwelle ist hiufig eine Art von labilem Gleich-
gewicht zwischen beiden Kraften wirksam. Es breitet sich die Er-
regung iiber eine gewisse Strecke (z. B. auf das 10fache des Faser-
durchmessers) aus, bevor die Entscheidung fillt, ob es zu einer echten
FE kommt, oder ob die Erregung wieder abstirbt und lokal begrenzt
bleibt. Die LE gehorcht nicht mehr dem AONG. Die Entscheidung
zwischen ,,Alles oder ,,Nichts” ist noch nicht eindeutig. In diesem
Grenzzustand hat die echte Erregungswelle, falls diese entsteht, infolge
des nur geringen Ubergewichts der depolarisierenden Kriifte einen
merkbar verzogerten Start, eine Erscheinung, die bei Schwellwertreizen
auch von anderen Forschern beobachtet wurde und die am abgekiihlten
Nerven besonders gut darstellbar ist (Abb. 2f, nach EicerEr??). Die
zusitzliche Latenz betragt bei Korpertemperatur nur einige Zehntel
Millisekunden.

f) Die gereizte Flache,

Um das Material fiir die spatere Diskussion der Verhaltnisse bei
der synaptischen Ubertragung zu vervollstandigen, soll noch auf eine
.weitere Tatsache hingewiesen werden, die ebenfalls in den Experi-
menten HopariNs3! deutlich erkennbar wird. Damit es zu einer FE
kommt, braucht die kiinstliche kathodische Depolarisation nur auf
einer kleinen Flache, die nur %/,, der Lange hat, wie die von einer nor-
malen Erregung gleichzeitig depolarisierte Faserlange einen Wert zu
erreichen, der /,—'/, der vollen Depolarisation durch die naturliche
Erregung betrdgt. Die natiirliche Erregung hat also fur ihre Fort-
leitung einen groBen UberschuBl an Flache wie an GroBe der Depolari-
sation zur Verfugung und eben dieser groBe UberschuB bewirkt den
Unterschied der rasch fortschreitenden normalen Erregungswelle
gegen eine unentschlossen anwachsende kiinstliche Schwellwertreizung
oder eine als LE steckenbleibende, gerade unterschwellige Reizung.
Welche Beziehungen zwischen der GroBe der depolarisierten Flache
und der Amplitude der kimstlich hervorzurufenden Depolarisation
bestehen, um eine FE auszuldsen, ist noch nicht bekannt, aber gewisse
Beobachtungen von Entladungen an der Grenze zwischen FE und LE
bestatigen, daBl GroBe der Fliche und Amplitude der Depolarisation
sich in gewissem Umfange gegenseitig ersetzen kénnen.
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g) Ausbreitung der Erregung.

Wenn wir jetzt zu den Voraussetzungen fur die synaptische Uber-
tragung zuriickkehren und zunéchst die Ereignisse zwischen der Zell-
wand und einem einzelnen Endknopf betrachten, so diirfen wir aus
dem Aufliegen des Endknopfes auf der Zellwand schliefen, dafl die
Membranen des Endknopfes und die der Zellwand engen Kontakt
miteinander haben fiir elektrische Einwirkungen. Ein Zusammen-
wachsen ist nicht so wahrscheinlich, weil bei schrumpfenden Einbet-
tungsverfahren eine Ablésung der Endknopfe von der Zellwand sicht-
bar wird. Wir durfen annehmen, daB von dem Aktionspotential,
das von der fremden Zelle bis zum Endknopf vordringt, eine so kréftige
Einwirkung auf die Wandung der zu erregenden Zelle iiberfragen
wird, daB an der Beruhrungsstelle eine tiberschwellige Reizwirkung
ausgelost wird. Aber die Flache, auf der diese Reizwirkung stattfindet,
ist noch sehr ktetn, z. B. nur 2 i im Durchmesser, wahrend die depolar:-
sierte Strecke in einer Saugetier-A-Faser, namlich die Wellenlinge
einer FE, 40000 iz betragt. So wird es verstandlich, wenn diese klein-
flichige Erregung noch micht tber denjenigen Energietiberschull ver-
fiigt, der fiir die Entwicklung einer FE noétig ist.

AuBer der geringen GréBe der depolarisierten Flache ist noch ein
anderer Umstand von Bedeutung. Bei der Ausbreitung einer FE in
dem linearen Gebilde einer Nervenfaser (Zylindermantel) bleibt die
gleichzeitig depolarisierte Fliche immer gleich groB (Ausbreitungs-
koeffizaient = 1). Eine A-Faser mit einer Leitungsgeschwindigkeit
von 70 mjsec = 70 - 108 u/sec kommt in 1 usec (sec™%) um 704 vor-
wirts, d. h. bei 40000 iz Wellenlange um /5., der depolarisierten Faser-
lange. Die schon depolarisierte Flache, also die Fliche des Vorwarts-
treibens, verhédlt sich zu der in der nachsten psec zu erregenden
Fliache wie 500:1. Wenn wir in der Nahe emes Endknopfes annehmen,
dal die Ausbreitung in 1usec nur mit einem Zehntel der normalen
Geschwindigkeit stattfinden soll, d. h. von 1y Radius um 7u (nach
allen Seiten) auf 8 u Radius, so hat sich die Erregung von einer Fliche
von gt - 12 auf 5z - 8% oder auf die 64fache Flache auszubreiten. Selbst
wenn wir annehmen, dal sich die anfanglich aufgedriickte Depolari-
sation auf den doppelten Durchmesser, d.h. auf die 4fache Flache
ausgewirkt hat, bliebe das Verhdltnis 22:92=1:20. Anstatt eines
Verhaltnisses von 500:1 haben wir hier das Verhiltnis 1:64 oder 1:20.
Diese Zahlen sollen nur den Zusammenhang beleuchten. Sie zeigen
uns soviel, dafi die Ausbreitung der Erregung a) wegen der absoluten
Kleinheit der anfanglich erregten Flache und b) wegen der Notwendig-
keit die Erregung bei der nicht mehr linearen, sondern flichenférmigen
Ausbreitung auf eine stark anwachsende Flache zu ubertragen, fur
einen einzelnen Endknopf gegenuber einer voll erregten Faser sehr
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viel ungunstigere Vorausselzungen haben mull. Diese Fakioren sind
bedeutsam genug, um als Erklirung dafiir zu dienen, dafl bei Fr-
regung eines einzelnen Endknopfes die Bedingungen fiir die Anwendung
des AONG nicht erfiilllt werden und dall die Wirkung eines einzelnen
altivierten Endknopfes als LE auf dessen engste Umgebung beschrinkt
bl=ibt.

E. Der Erregungsfokus.
a) Raumliche Voraussetzung fur die Synapse.

Es entsteht aber ein ganz anderes Bild, wenn wir annehmen, dall
etwa 30 Endknopfe, die in einem etwa runden Gebiet [Erregungsfokus
(EF)] zusammenliegen, genau gleichzeitig von fremden Zellen eine Er-
regung erhalten. Diese Endknopfe koénnen z. B. von 10 fremden
Zellen stammen, da die ankommenden Faserfortsitze meistens eine
Mehrzahl von Endknopfen an die gleiche Zelle heranbringen.

Die Bedeckung der Pertkaryonoberfliche mit Endknépfen moge !/, betragen,
oder der unbedeckte Zwischenraum zwischen den Endknopfen sei 3mal so groB
wie die Oberfliche der Endknopfe. Der hier angenommene EF hat dann eine
Oberflache von 30-4-7-12 =7z - 12042 und einen Durchmesser von etwa
1120 = 11p. Dem einzelnen Endknopf soll soviel Energietiberschu8 bei seiner
Erregung zugebilligt werden, dali er mm der Lage ist, den ihm zugehorigen
Zwischenraum so weit mit Erregungsenergie zu versorgen, daf in diesem Gebiet
(= 47 12 42) eine noch uberschwellige LE stattfindet. Fir den ganzen EF stent
jetzt gegenuber dem einzelnen Endknopf im ganzen die 30fache Energie fur die
Augbreitung zur Verfugung. Auch das Verhaltnis zwischen der erregten und der
in der ndchsten usec zu erregenden Flache ist gunstiger geworden, indem der
Radius von 5,5 um 7y auf 12,5 4 anwachsen mul. Die Flachen verhalten sich
wie die Quadrate der Durchmesser, also wie 30 zu 158 = 1:5. An den Dendriten-
verzweigungen von z. B. 5y Durchmesser, wo emn EF sich nicht als eine ebene
Flache erstreckt, sondern schon den groBeren Teil emes Zylindermantels (wie
am Axon) umfafit, wird sich der Ausbreitungskoeffizient werter dem Werte von 1
nahern, so daB auch dadurch die Aussichten fur das Anwachsen zu einer FE
entscheidend verbessert werden.

Wie auch immer die Zahlenverhiltnisse in Wirklichkeit hegen
mogen, die vorstehenden Uberlegungen sollen nur zeigen, daf nicht
einfach die Mehrzahl der Endknopfe in beliebiger Verieilung an einer
Zelle eine Summierung der Einzeleffekte ergibt, sondern daB wegen
der Ausbreitungsbedingungen eine enge rdumliche Zusammenfassung
der Einzeleffekte erforderlich ist. Aus diesem Grunde lehnen wir alle
Vorstellungen ab, die emne einfache Summierung der Effekte der auf
eine Zelle einwirkenden Endknopferregungen annehmen. Iis geniigt
nicht, daBl von den 1000 Endkndpfen, die einer Zelle anliegen, eine
Zahl von 300, die beliebig verstreut sind, einren Impuls an die zu er-
regende Zelle abgeben. Die einzelnen Impulse konnen mangels einer
ausreichenden Unterstiitzung durch die Nachbarschaft als LE stecken
bleiben und es kommt nicht zur Synapse. Eine sehr viel klemnere Zahl
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von Endknépfen, z. B. 30, in enger Nachbarschaft wirken dort so
kraftig zusammen, dafl die Bedingungen fiir eine FH erfiillt werden
und die Synapse aktiviert wird. Wir wollen dies als d1e riumliche
Voraussetzung der Synapse bezeichnen.

b) Zeitliche Voraussetzung fir die Synapse.

Bei der bisherigen Besprechung ist den zeitlichen Beziehungen
des Zusammenwirkens verschiedener Endknopfe noch keine Beachtung
gegeben. Zweifellos wird die gegenseitige Unterstiitzung benachbarter
Endknipfe am wirksamsten sein, wenn deren Aktivierung genau
gleichzeitig erfolgt. Auch diese zeitlichen Voraussetzungen der Synapse
hat LorENTE DE N0O5® 1939 formuliert.

Es ist bereits besprochen worden, dal eine Summierung des Aktiv-
seins von raumlich entfernten E-dknopfen nicht wahrscheinlich ist
und das gleiche gilt, wie wir sehen werden, auch fir die zeithiche Ent-
fernung. Wir wissen seit langem fiir die Reizung von Nervenfasern,
daBl zwei oder viele an der gleichen Stelle hintereinander wirkende
unterschwellige Einzelreize nur dann eine Summierungswirkung haben,
wenn sie sehr kurz aufemander folgen. Obgleich mm der mehrfach
erwahnten Arbeit von Hoparix 31 keine Versuche iiber die Summation
unterschwelliger Reize gemacht sind, so zeigt doch das rasche Ab-
klingen der anodischen und der unterschwelligen kathodischen Polari-
sation, daB die Membran sehr schnell in 1hren Ruhezustand zurtck-
kehrt und den vorhergehenden Reiz ,,vergibt‘. Die rein physikalische
Depolarisation allein hat mit threm raschen Abklingen auf !/,, inner-
halb der Aktionsstromdauer eine Eigenschaft, die Summationseffekte
nur fur sehr kurze Zeiten wahrscheinlich macht. Da wir jedoch bei
der Aktivierung jedes emnzelnen Endknopfes das Entstehen einer LE
vorausgesetzt haben, mussen wir deren Wirkungen beriicksichtigen.
Unabhangig davon, ob die an der Reizstelle (unter dem einzelnen
Endknopf) ausgeloste Eigenaktivitat der Membran bis zu eimner FE
anwachst, oder ob sie als LE dort stecken bleibt, wird die Membran
dort 1n den Refraktarzustand versetzt und zwar in dem Umfange, .
wie sich die Depolarisation dem Werte emner vollen Erregung genahert
hatte. Auf alle Falle wird wahrend der Dauer der Refraktarzeit
(einige Millisekunden) unabhangig davon, wie stark die betreffende
Stelle untererregbar wurde, eine Summation emner zweiten ankom-
menden Erregung mit den Nachwirkungen einer vorhergehenden
nicht vorhanden sein. Das gilt auch fur die Nachbarschaft. Entweder
ist dort die LE nicht mehr hingedrungen oder, falls dies der Fall war,
hat die LE eine Untererregbarkeit hinterlassen. Wahrend der Dauer
einer ersten Erregung, also wahrend eine LE noch in der Entwicklung
steht, ist deren Unterstiitzung und Verstarkung durch eine oder viele
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benachbarte, nur wenig verzdgerte Endknopfimpulse durchaus als
wahrscheinlich anzunehmen. Die zeitliche Vorausseizung fir einen
erfolgreichen EF, d. h. fiir eine Synapse, kann damit zusammengefaBt
werden, daB éine vollig gleichzeitige Aktivierung aller zu einem EF
gehdrenden Endknépfe am wirksamsten ist, oder dafl dann die An-
forderungen an die Zahl und an die Zusammenballung der Endknopfe
am geringsten sind. Dariiber hinaus mag eine gewisse zeitliche Ver-
teilung noch im giinstigen Sinne wirksam sein, wenn die spateren
Impulse eintreffen, bevor die ersten abgeklungen sind und ihr Er-
regungsort refraktar geworden ist.

Die Synapse ist also im wesentlichen durch rdumliche Summation
und nicht oder in sehr geringer Weise durch zeitliche Summation
bedingt.

Dieser Eigenschaft, nur sehr kurz (unter 1 msee) summieren zu
kénnen, die wir dem synaptischen Elementarmechanismus zuschreiben,
widerspricht scheinbar die in bestimmten Experimenten nachzu-
weisende Summation von Einzelreizen iiber lingere Zeitrdume. Diese
zeitliche Summation wollen wir der Tdtigkeit von Zwischenneuronen
tiberlassen. Darauf wird im Absehnitt G i) eingegangen.

¢) Latenzzeit der Synapse.

Die Latenzzeiten fiir eine einzelne Synapse im Oculomotoriuskern
sind von LorRENTE DE NO% 1935 mit 0,5—0,9 msec bestimmt worden.
Diese Angaben sind an anderen Stellen und von anderen Forschern
mit praktisch gleichen Zahlen bestatigt 5% 4.

Diese Zeiten sollen auf der Grundlage der vorhergehenden Aus-
filhrungen diskutiert werden. Ein Impuls in einer etwa 16y dicken
Markscheidennervenfaser von z. B. 80 m/sec Leitungsgeschwindigkeit
dauert im ganzen 0,45 msec. In 1-y-Fasern der Klassifikation C mag
die Dauer etwa 10mal langer sein. Als weitere Angabe steht uns zur
Verfugung die Zeit vom Eintritt einer Impulswelle aus den Hinter-
wurzeln in das Rickenmark bis zum Abklingen der danach im Riicken-

.mark nachweisbaren ersten Potentialwelle mit etwa 1,5 msec (vgl
Abb. B). Von dieser Zeit entfallt ein Teil auf die Leitungsstrecken
innerhalb des Riickenmarks und ein Teil auf die Dauer des Impulses.
Da die letzten Verastelungen der Hinterwurzeln vor dem Erreichen
der Endknopfe nur noch sehr geringen Durchmesser haben, diirfte
die Annahme einer Verlingerung der Impulsdauer auf etwa 1 msec
sehr vorsichtig geschatzt sein. Der Anstieg des Aktionsstromes erfor-
dert etwa 40% der Gesamtdauer, dann also 0,4 msec. Wenn man
jetzt noch 0,2 msec zulaBt fir die anfdnglich sehr langsame Ausbrei-
tung der LE bis zur Entwicklung einer FE, kommt man auf die meistens
beobachtete Latenz der Synapse von 0,6 msec. Auch die Abweichungen
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von diesem Wert mit 0,5—0,9 msec beruhen wahrscheinlich auf anato-
mischen Unterschieden und sind auch damit erklarbar, daB man eine
kleine zeitliche Streuung der in einem EF zusammenwirkenden End-
knépfe voraussetzt und bei knapp iiberschwelliger Anregung der
Synapse eine Ausnutzung der Endknopfaktionsstrome fir 60—70%
der Impulsdaner zulaBt. Die beobachteten Latenzen der Synapse
ftigen sich also zwanglos ein 1n die Vorstellung einer elektrischen Reiz-
wirkung zwischen den herangefithrten Impulsen der Endknépfe und
der die Reizung aufnehmenden Zell- oder Dendritenwandung. Genauere
theoretische Ableitungen iiber die Lage der Synapse nach der Volum-
leitertheorie hat neuerdings ScHOEPFLES®® gemacht.

Diese Zeiten gelten fur Synapsen, die mit den schnellsten peri-
pheren Fagern afferent wie efferent zusammenhingen. Da bekannt
ist, daBl die diinneren langsameren Nervenfasern im Zentrum meistens
durch kleinere Zellen vertreten sind, diirften deren Latenzzeiten eben-
falls langsamer sein. Die langere Reisezeit der Impulse in der Peri-
pherie wird auch einen langeren Aufenthalt im Zentrum erlauben.

d) Einbaknleitung der Synapse.

Die Irreprozitit der synaptischen Ubertragung ist oft diskutiert
worden, in der letzten Zeit auch im Zusammenhang mit der Wirkung
eines chemischen Agens fiir die synaptische Funktion. Auf die chemi-
schen Ubertragungstheorien wird spater noch eingegangen, jetzt soll
nur erkldrt werden, wie sich das Gesetz der Einbahnleitung zwanglos
auf der Grundlage der bisher benutzten elektrischen Reiztheorie
erkldaren laB3t.

Es handelt sich also darum nachzuweisen, warum bei Erregung
einer Nervenzelle nicht alle oder einige der am Zellkérper und an den
Dendriten anliegenden, selbst nicht elektrisch aktiven Endknopfe
als Receptoren die Erregung der Zellwand aufnehmen. Denn wenn
in'der Richtung Endknopi-Zellwand eine Reizwirkung gefordert wird,
muBte auch die Zellwand den Endknopf reizen konnen. Man kénnte
nun zur Erkldrung die Behauptung heranziehen, dafl an der Beriih-
rungsstelle eine Art Ventilwirkung vorhanden ist, die den zweiten
‘Weg verbietet. Da wir eine solche Ventilwirkung bisher nicht an anderen
Stellen von erregbaren Zellen kennengelernt haben, soll unter Ver-
zicht auf eine solche neue Eigenschaft die Hinbahnwirkung nur aus
den rdumlichen Bedingungen gedeutet werden. Bei der Besprechung
der Leistungen des emnzelnen Endknopfes war gezeigt, daBl dessen
Erregung auf der Zellwand nur eine LE hervorruft, weil die Aus-
breitungsbedingungen zu unginstig sind. Das gilt auch umgekehrt:
Wenn die ganze Zellwand zur Erregung kommt, was ja bei jeder
erfolgreichen Synapse fur das ganze Zellgebilde stattfindet, werden
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diejenigen Endknopfe, welche die Erregung auslosten, schon durch
ihre Refraktarperiode fiir eine Riuckwiirtsreizung unerregbar sein.
Auf alle anderen Endknopfe wird tatsdchlich eine Reizwirkung aus-
geiibt, indem zunachst innerhalb des Endknopfes eine LE erregt wird.
Aber bei der geringen Ausdehnung der Endknipfe im Vergleich mit
der normalen Wellenldnge einer FE ist kein ausreichender Energie-
uberschufl vorhanden, um vom Endknopf aus eine Erregungswelle in die
ankommende Faser zuriickzuschicken. Oder mit anderen Worten:
30 in einem EF benachbarte Endknopfe konnen ber gleichzeitiger
Erregung die Zellwand erfolgreich reizen, weil sich 30 Einzelwirkungen
auf eine Einheit vereinigen, aber umgekehrt kann diese Einheit nicht
an 30 Stellen eine entsprechend kraftige Einzelwirkung ausldsen.

e) Knopf- und bandformige Endigungen.

Die {fir die Einbahnwirkung in den Endknépfen gemachte An-
nahme, daf die rdumlichen Ausbreitungsbedimgungen fiir eine Er-
regung von den einzelnen Endkndpfen aus zu ungiinstig seien, findet
zwar keinen Beweis, aber eine gewisse Stiitzung durch die Tatsache,
daf in fast allen sensiblen Endorganen die letzten Auslaufer der Fasern,
an denen der Receptionsvorgang stattfindet, nicht. knopfartig, sondern
in Bindern auslaufen. Bei Beobachtung der Abbildungen von Haar-
wurzelendorganen, von MEIssxERschen Tastkérperchen und Tempera-
turempfangern bemerkt man, dall immer eine grofere Fliche oder
Linge dem aufzunehmenden Reiz ausgesetzt wird, so dall damit die
Moglichkeit fiir den Ausgang einer Erregungswelle von einer Endigung
giinstiger ist als beim Endknopf an den Dendritenausldufern, der zur
Reizabgabe, nicht zur Reizaufnahme bestimmt ist. Auch manche
Nervenzellen sind von bandartigen Endigungen umschlungen, z. B.
die Kérbe der PurkiNsE-Zellen, und es wiire denkbar, daBl in diesen
Fillen allein receptorische Funktion oder wahlweise effektorische und
receptorische Funktion vorliegt, also die Einbahawirkung durch-
brochen ist, wie bei gewissen Hinterwurzelreflexen.

Hs ist anzunehmen, dof auch bestimmte Hinterwurzelfasern des Riickenmarks
in bandformige Endigungen auslaufen. Die Tatsache, daB die ,,Hinterwurzel-
reflexe’, die ich 1938/39 beschrieben habe®: 7, schon bei emzelnen afferenten
Impulsen in einer entsprechenden Starke auftreten, konnte im Sinne der hier
entwickelten Hypothesen nur folgendermafBen gedeutet werden: Die lange und
regelmaBige Latenzzeit von 4 msec beweist, daB in diesem Falle das Zwischen-
neuronnetz synaptisch erregt wird. DaB die Endigungen aus einer groBeren Zahl
verschiedener Hinterwurzeln zusammenwirken, ist hier offenbar weniger not-
wendig, da bereits einzelne afferente Impulse den Hinterwurzelreflex auslosen
konnen. An einer bandformigen Endigung, die diese leichtere Ubertragungs-
moglichkeit nahelegt (moglicherweise wirkt hier eine einzelne oder wenige Ein-
heiten auf eine andere Einheit), ware auch, wenn nach Ablauf einer geschlos-
senen Zwischenneuronkette (vgl. 8. 505) das im Anfang der Kette erregte Neuron
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seine zweite Erregung erhalt, die ruckliufige Erregung erkldrbar. Die Tatsache,
dafB diese Reflexe bei unternormaler Temperatur des Ruckenmarks sehr ver-
starkt erscheinen, deuten auf einen Faktor hin, der dieses Durchbrechen der
Embahnwirkung ber verlangerter Erregungsdauer an den Neuronen, mit denen
die Hinterwurzelendungen Kontakt machen, beginstigt.

F. Hemmung.
a) Ubertragungsmitiel.

Es durfte unbestritten sein, daBl nervose Impulse, die einen Hem-
mungsproze8 im ZNS auslosen, in den zufuhrenden Nervenfasern
Erregungsvorgange von gleicher Qualitat sind, wie diejenigen, die
einen reinen AktivprozeB emleiten. In der Reflexphysiologie ist viel-
fach nachgewiesen, daBl der gleiche Reiz je nach seiner Kombination
mit den Bedingungen, die er vorfindet, das emne Mal aktivierend, das
andere Mal hemmend wirken kann. Ein peripherer Reiz sensibler
Endorgane kann gleichzeitig kontralateral einen Reflex hemmend
vermindern und ipsilateral einen Reflex auslosen'®. Die afferenten
Impulse laufen also in der Regel nicht in einem besonderen hemmenden
Nervensystem, sondern werden erst bei ihrer Verarbeitung im Riicken-
mark den dort angetroffenen Bedingungen entsprechend zur hemmen-
den Wirkung umgeformt. Das schlieBt nicht aus, daBl es spezielle
Endorgane oder Fasern geben mag, z. B. vom GroBihirn zum Rucken-
mark, die meistens oder nur hemmende Wirkungen auslosen. Anato-
misch kennen wir von solchen Fasern keine Besonderheiten und auch
physiologisch lduft die Erregungsfortleitung in diesen Fasern nach
den gleichen Gesetzen wie 1n den aktivierenden Fasern. Hemmungs-
wirkungen kénnen wir uns also nur dadurch erkldren, dal normale
Erregungsimpulse so in den Vorgang der synaptischen Ubertragung
eingreifen, dall diese nicht vollzogen werden kann. Dieser Eingriff
soll ebenfalls nur auf der Grundlage einer rein elektrischen Arbeits-
weise erklirt werden. Die Griinde fur die Ablehnung chemischer,
elektrotonischer oder topistischer Erklarungen werden in einem
spateren Abschnitt besprochen. Auch wird fur die hier postulierte
Arbeitsweise mit den sehr kurzen Aktionsstromen keinerlei neue,
bisher nicht beobachtete Eigenschaft gefordert. HEs ist noch einzu-
fugen, daB wir unterscheiden miussen zwischen dem Zustand der
Ermudung, der sich zwar auch durch Aktivitdtsausfall kenntlich
macht, und dem Vorgang der Hemmung., Die Ermidung erscheint
langsam als Nachwirkung einer vorhergehenden (meistens kurzzeitig
wiederholten) Aktivitdt, wihrend die Hemmung sehr akut unabhingig
von vorhergehenden Ereignissen wirksam sein kann. Ob die Ermiudung
im Grunde auch auf Hemmungswirkungen beruht, ist eine andere
Frage, die hier nicht behandelt werden soll.
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b) Refraktirperiode nach LE.

Nach unseren Vorstellungen uber die Ereignisse unter einem
einzelnen aktiven Endknopf soll die dort entstehende LE eine mehr
oder weniger vollstandige Depolarisation der Zellmembran hervor-
rufen. Hopexins Ableitungen® zeigten eindeutig, daB auch eine
schwache LE eine Untererregbarkeit hinterlaBt (Abb. 2e, Reiz 1 und 2),
dhnlich dem Refraktarstadium nach normalen Erregungen. Bevor
die LE eines einzelnen Endknopfes abstirbt, hat sie 1hre Energie
durch eine Ausbreitung auf ihre engste Umgebung verbraucht. Damit
wird auller der Flache des erregten Endknopfes auch dessen Um-
gebung etwas weniger gut erregbar, so dall innerhalb eines EF gewisser-
maflen ein untererregbares Loch entstehen kann und zwar fiir einige
Millisekunden Dauer. Wihrend dieser Zeit milite der EF zum Aus-
gleich fur den innerhalb dieses Loches entstandenen Ausfall an Er-
regungsenergie anstatt 30 aktiver Endkndpfe eine Zahl von z.B.
35 umfassen. Oder mit anderen Worten: falls kurz vor der synchroni-
sierten Entladung der fur einen EF nétigen Endknépfe im Bereich
dieses EF ein einzelner oder mehrere sich vorweg aktiviert hatten,
so stort die damit erzeugte Untererregbarkeit die sonst zu erfiillenden
Voraussetzungen fiir die Synapse so sehr, daBl die Ubertragung aus-
bleibt oder nur unter erschwerten Bedingungen, z. B. durch Ausgleich
mit einer groBeren Zahl von Endknopfen erfolgen kann.

¢) Stérung der zeitlichen Voraussetzung fir die Synapse.

Der Vorgang der Hemmung ist also innerhalb der korperlichen
Voraussetzungen des EF eine Stérung in den =zeitlichen Voraus-
setzungen. Man kann es auch so ausdriicken, daB die zeitlichen Vor-
aussetzungen dahin erginzt werden miissen, dafi eine kurze Zeit vor
dem Eintreffen der synchronen Impulse vollige Ruhe an allen Endknopfen
des EF geherrscht haben muf, andernfalls ist dieser EF fiir eine hurze
Zeit gehemmt, d. h. gar nicht oder nur erschwert erregbar.

Dieser vorstehend dargestellte Mechanismus der Hemmung kann
also wirksam sein, ohne daf die gehemmie Nervenzelle selbst zur Ent-
ladung gekommen ist. Die Hemmung berubt zwar auf der Ermiidung
nach einer lokalen Erregung, aber die totale Entladung der ganzen
Zelle ist nicht notwendig, um eine synaptische Ubertragung zu ver-
hindern. Die Hemmung beruht auch nicht darauf, daBl der Zustrom
von aktivierenden Impulsen irgendwie abgebremst wird, wie dies
bei der von Lroyp?* 1941 beschriebenen , direkten‘’ Hemmung der
Motoneurone durch Reizung benachbarter Wurzeln vorkommt. Durch
REnsaaws® Nachweis, daf diese ,,direkte” Hemmung prasynaptisch
durch gegenseitige Beeinflussung und Ausloschung der Impulse in den
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Hinterwurzelreflexkollateralen stattfindet, ist ein wichtiger Einwand
beseitigt, den man nach der ungewchnlich kurzen Latenzzeit dieser
sog. ,,direkten Hemmung gegen unsere Vorstellung erheben kénnte.
Unsere Hemmungstheorie im EF braucht nur die am peripheren
Nerven bewiesene Annahme, daBl normalerweise erregende Impulse
eine im Augenblick der Ankunft vermindert erregbare Stelle der Zellwand
treffen und deswegen unterschwellig bleiben. Sie erklirt also die Hem-
mung durch den gleichen Mechamsmus wie die Erregung. Die kompli-
ziertere Erklarung von Brooks und Eccres!? 1947 (unterschwellig
erregte Zwischenneurone) ist damit unnotig.

G. Die Zwischenneurone.

a) Begriff.

Diejenigen Nervenzellen, die weder afferente noch efferente Aus-
laufer in die Peripherie oder in andere Teile des ZNS schicken, sondern
ihre Verbindungen nur im engsten Umkreis ihres Zellkérpers verteilt
haben, sind als Schaltneurone, Relaiszellen oder Gorei-Zellen be-
zeichnet worden. Da aber auch von den Zellen, die AuBenverbindungen
haben, Schalt- oder Relaisarbeit geleistet wird, soll der neutrale Aus-
druck Zwischenneurone bevorzugt werden, entsprechend dem in der
englischen Literatur neuerdings begiinstigten Ausdruck ,,interneurons®.

b) Der Beugereflex.

Als Beispiel fiir die Zwischenneurone soll wieder das Riickenmark
benutzt werden, weil wir fiir dieses bisher die meisten funktionellen
Kenntnisse besitzen. An dem vom Rickenmarksfrosch bekannten
Beugereflex, der nach Schmerzreizung der Haut zu einem Wegziehen
des Beines fihrt, lassen sich die Gesetze der Zwischenneurone modell-
maBig darstellen. Seit Horrmanw3? (1922) wird fiir den Figenreflex
nur eine direkte Synapse zwischen den afferenten Hinterwurzelaus-
laufern und den efferenten Vorderhornzellen angenommen. Bei Fremd-
reflexen, wie dem Beugereflex miissen dagegen eines oder mehrere
Schaltneurone, also mehrere Synapsen eingeschaltet sein. Im Sinne
dieser Vorstellungen muBlte man alle Eigenschaften, die man mit den
MeBmethoden der Physiologie ither die Eigenreflexe ermittelt hatte,
in die Synapse an den Vorderhornzellen einbauen. Die oben erwahnte
prasynaptische ,,direkte’ Hemmung war deshalb nur am Eigenreflex
zu untersuchen. Beim Beugereflex, der nach Reizung von Haut-
.receptoren oder Hautnerven auftritt, 1laft sich durch die zentrale
Leitungszeit leicht beweisen, daB Zwischenneurone in die Erregung
eingeschaltet sind (vgl. S. 503).

Arch., f. Psychiatr. u. Z. Neur. Bd.182. 33
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¢) Aktionsstrome der Eigenreflexe und Fremdreflexe.

Den eindeutigsten Nachweis fiir den Ablauf nervisen Geschehens
erhalten wir aus der Registrierung der Aktionsstréme. Am {reigelegten
Ruckenmark der narkotisierten Katze wird von einer Vorderwurzel
abgeleitet und verschiedene periphere Nerven gereizt (Lroyp%%):
Nach Reiz der afferenten Muskelnerven (z. B. Gastrocnemius) ent-
steht der Eigenreflex mat sehr kurzer Uberleitungszeit (etwa 1 msec im

Eigenreflex
A
-y N g
8 Fremdreflex
Eigenreflex
und
Fremdreflex
c
B ) ] 1 ] 5 msez

Abb. 3A-—C. Eigenreflex mit direkter Uberleitung auf das Motoneuron und Fremd-
reflex uber Zwischenneurone in der Vorderwurzelentladung S;. A Eigenreflex nach
Reizung des afferenten Gastrocnemius zeigt einfache Entladung mat 2,8 msec Reflexzeit.
B Fremdreflex (Beugereflex) nach Reiz des Suralishautnerven zeigt mehrfache Ent-
ladungen langerer Latenz (5,3 msec) verzogert durch Synapsen in ZwischenneuroDen
und etwas langere Leitungszeit in dunneren Fasern Der Erregungskreis wiederholt
sich noch zweimal im Abstand von 3,3 msec (4 Synapsen vgl. Schema Abb 7). C Eigen-
und Fremdreflex zusommen nach gemeinsamem Reiz (a +b) zeigt dieselbe Form mt
geringer Beschleunigung der Fremdreflexentladungen um 0,6 msec. (Nach LLoyp ** 1943.)

Riickenmark) als emnfache Entladung (Abb. 3A). Nach Reiz eines
Hautnerven (z. B. Suralis) entsteht ein Fremdreflex mat langerer Uber-
lestungszeit (3 msec) und mehrfachen Entladungen (Abb. 3B). Werden
Muskel- und Hautnerv gleichzeitig gereizt oder wird die Reizelektrode
an ein kleines distal getrenntes Hinterwurzelbiindel (z.B. in L;)
angelegt und von der Vorderwurzel des gleichen Segments abgeleitet,
so erhalten wir beide Reflexe kombiniert (Abb. 3C und 4). Die Lei-
tungsstrecken in den Hinter- und Vorderwurzeln betragen zusammen
etwa 4 cm, so daBl bei 80 msec Leitungsgeschwindigkeit etwa 0,5 msec
auf den AuBenstrecken verbraucht wird. Die Abb. 4 zeigt zundchst beim
ersten Strich den Artefakt des Einzelreizes und bis 1,5 msec spater trifft
keine Erregung in den Vorderwurzeln ein. Dann beginnt eine kréftige
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Entladung, die sich in verschiedene Gruppen gliedert. Nach jeweils

2—3 msec erscheint eine neue Entladungswelle. Dieser zeitliche Ab-

stand 1st, wie wir unten zeigen werden, durch rhythmische Abfolgen

von Zwischenneuronimpulsen auf die Vorderhornzelle bedingt. Durch

Doppelreize 1aft sich nun zeigen, daBl sich

die verschiedenen Gipfel der Entladungen |

verschieden verhalten. Der erste Qipfel eni- A

spricht einem monosynaptischen Euvgenreflex -Jr'-

ohne Zwischenneuwron. Erlauft zu den Strecker- |

muskeln (Achillessehnenreflex) und ist vom B /

Nervus tibialis abzuleiten. Bei einem zweiten ! -

Reiz nach 20 msec Abstand ist er deutlich

verstarkt, wihrend die mehrfachen Welien "‘1[[‘:"""‘ M :

der Nachentladungen gehemmt sind (Abb. 2 |

in TonNTES-JUNG™). Diese mehrfachen Wellen D

sind isoliert durch Hautnervenreizung mit ‘1“""

zentraler Uberleitung von 3 msec zu erhalten. E

Sie entspréchen also einem polysynaptischen B

Mehrneuronenfremdreflex (Beugereflex). Die |

Erregung lauft zu den Beugern und ist im B

N. peronaeus abzuleiten (Abb. 6). i sy
G

d) Aktionsstrome des Riickenmarks.

el
Um 1mn der Deutung weiterzukommen, | ) |
sollen die im Riickenmark als Folge dieses H (\\
Reizes nachweisbaren Potentiale herangezogen  |* ~{“~{ A\
werden. Die Abb. 5 ist gewonnen durch | F\ |
Ableitung der Potentiale von vier in das | T \__“-‘\
Riickenmarksgrau der Hinterhdrner (a, b) [~ "\ |
und der Vorderhdrner (¢, d) eingesteckte Nih- | L 1EN |
nadeln, die mit Ausnahme der Spitzen durch cll \n...f\
Lack isoliert sind. Kurz nach dem Reiz- | A L
einbruch zeigt sich in @ und b zunachst das | I+ [ b :
Potential, das sich in den Verzweigungen | K | \-’\-f N
der Hinterwurzeln entwickelt. Dafl es sich | —1% \
hierbei nur um dieses Nervenpotential handelt | | | lyi1aliy
fu.§msec

Abb. 4. 8, Vorderwurzelentladung nach 8, Hinterwurzelreiz (A—J zunehmende
Reizstarke) ber der Katze. Die Latenzzeit, die dem Eigenreflex entspricht, bleibt bei
schwachen und starken Reizen unverandert Lediglich die erste Abhebung von der
Grundlinie erscheint ber kleiner Amphitude wemger deutlich. Die rhythmischen Nach-
entladungen, die dem Beugereflex entsprechen, variieren hei den einzelnen Reizen.
Konstant 15t nur der 4. Gipfel, der mit Zunahme der Reizstarke eine sehr geringe Be-
schleunigung um etwa 0,8 msec zeigt Im ubrigen ist die Uberleitungszeit bei verschie-
deper Reizstarke praktisch konstant. (Nach ToNNIES und JUNG7™ 1948.)

33*
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und noch nicht um die Erregung in Neuronen des Ruickenmarks lafit
sich dadurch nachweisen, daB diese Ablenkung auch 10 Min. nach

A /= !

78 w*; d A

\/

| Hinter-
horn

S e "'J W

N/ Nf‘“\f\

Vorder-
horn

-~ \N\‘ F
”\v N

VA A
\NAA W WV
4

7 msec.
B (AR e g e ool gop!l e s g a5

Abb. 5. Ruckenmarkspotential mit Synapsensprungen mnach schwachen Hinterwurzel-
reizen (kleines Bundel von L, bei der Katze in Dialnarkose). Umpolare Nadelablei-
tungen aus verschiedener Tiefe vom Hinterhorn bis zum Vorderhorn gegen den Wirbel-
knochen. Sechsfacher Kathodenstrahloszillograph eigener K onstruktion. Inga. bund cist
die direkte Entladungswelle der Hinterwurzelfasern deutlich als erste groBe Zacke exkenn-
bar. Die Entladung aus dem Vorderhorn in d und die spateren Wellen in g—¢ zeigen
die Bevorzugung eines Rhythmus von etwa 0,6 msec. Zwischen ¢ und d ist die ver-
schiedene Polung des der Krregung entsprechenden langsamen Ruckenmarkspotentials
bereits erkennbar. Erregungsspringe auf die Synapsen 1n den verschiedenen Zwischen-
neuronen. e Kontrollinie des 5. Verstarkers bei gleicher Empfindlichkeit. Unten Zeit
m 1 msec [unveroffentlichter Versuch des Verf. 1936 aus dem Rockefeller-Institute for
Medical Research, New York (H. S. GASSER).]
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dem Tode des Versuchstieres, wenn alle synaptische Ubertragung
langst erloschen ist, ziemlich unverandert fortbesteht. Die Nerven-
fasern sind unter diesen Bedingungen noch funktionsfahig. Auf diese
etwa 1,5 msec dauernde Schwankung folgen die bereits fur die Latenz-
zeit der Synapse besprochenen einzelnen Wellen im Abstand von
0,6 msec, die jedes Mal die Weitergabe der Erregung an eine neue
Stufe von Zwischenneuronen darstellen. Zwei Wellen sind jedes Mal
gut zu erkennen, auch eine dritte ist meistens noch gut ausgepragt.
Dann wird die zeitliche Streuung zu groB, um emzelne Wellen zu
unterscheiden, aber die Aktivitdt halt an und zeigt weiterhin kleine
Wellen.

¢) Berechnung der Zwischenneuronzahl,

Dem Motoneuron selbst soll auch 0,6 msec Synapsenzeit zuge-
sprochen werden. Es ergibt sich dann folgender Zeitverbrauch:

Gesamt 1,3 msec ,3 msec

Eagenreflex Beugereflex
0,5 msec Hinterwurzelleitungszeit 0,5 msec
bis m die Verastelungen

kem , 1. Zwischenneuron 0,6 msec
Zwischenneuron 2. Zwischenneuron 0,6 msec
\ 3. Zwischenneuron 0,6 mgec

0,6 msec ) Motoneuron 0,6 msec

0,2 msec \ Vorderwurzellettungszeit 0,2 msec

Gesamt 3,1 msec

Die Rechnung a entspricht der in Abb. 4 sichtbaren ersten Welle,
die Rechnung & dagegen der zweiten Welle. Die folgenden Entladungen
entsprechen einer kreisenden Hrregung von 3—4 Zwischenneuronen
(vgl. Abb. 7). Die erste Aktion erfolgt also wesentlich frither (Eigen-
retlex). Wir diurfen damit als erwiesen ansehen, daB zwischen den
Hinterwurzeln und dem Motoneuron beim Eigenreflex keine Zwischen-
neurone vorhanden sind, beim Fremdreflex dagegen mindestens 3 Schalt-
neurone durchlaufen werden miissen.

f) Unabhangigkeit der Reflexzeit von der Reflexstirke.
Der ,,Monochronismus** der Synapse.

Von grofler Wichtigkeit fiir unsere Auffassung des Synapsen-
mechanismus ist die mit peripheren Ableitungen langst gemachte
Beobachtung, daB3 man zwischen der Reflexzeit nach einem maximalen
afferenten Reiz und der Reflexzeit nach einem schwach iiberschwelligen
Reiz, bei dem nur %/, der afferenten Reizenergie eintrifft, praktisch
keinen Unterschied feststellen kann. Die Nervenableitungen der
Abb 6 und die Wurzelableitungen der Abb. 4, die durch die Nahe von
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Reiz- und Abletteelektroden am Rickenmark die Méglichkeit von
Einfliissen der peripheren Leitungsstrecken besser ausschlieBlen, zeigen
fur den Reflexbeginn eine absolut konstante Reflexzeit der Eigen-
reflexe und der Fremdreflexe be1r schwachem und starkem Reiz. Die
Konstanz der gesamten Reflexzeit beweist, daB nicht nur die Art des
anatomischen Weges sowie die Lénge der benutzten Fasern, sondern
auch die Synapsenzeit unbeeinfluBt bleibt von der Anzahl der gleich-
zeitig ankommenden und reizenden Impulse Dies eigibt eine Art
zeitliches Alles-oder-Nichisgesetz fur die Funkiion der Synapse, das ich
mit dem Ausdruck ,,Mcnochronismus der Synapse'’ besonders hervor-
heben michte. Das Gesetz des Monochronismus besagt, daBl die Synapse
nach einer ganz bestimmten Zeit wirkt, wenn sie ttberhaupt aktiviert
wird. EKine verzégerte Entladung bei verhaltmismaBig schwacher
Anregung ist nicht wahlrscheinlich. Diese Fesistellung stiitzt sich
zunachst auf den konstanten Begion der Reflexentladungen. Da
insbesondere die Fremdreflexe fur eine langere Zeit fortdauernde
Entladungen zeigen, besteht noch die Moglichkeit, daB die spateren
Teile von Synapsen mit stark verlargerten Latenzzeiten stammen.
Dies kann aber durch die feineren Merkmale der verzogerten Reflex-
entladungen ausgeschlossen werden. In den Reflexentladungen der
Abb 3B u. C, £ und 6 werden in regelmafiigen Abstanden von etwa
3 msec nach der ersten Welle 2 oder 3 Gipfel erkennbar, die, wie weiter
unten nachgewiesen wird, von ziemlich regelmafigen Wiederholungen der
Entladungen in den Motoneuronen hervorgerufen werden, die bereits
in der ersten Welle des Reflexes aktiviert waren. Auch die Gipfel dieser
Wiederholungen und die Ansatze zu diesen folgenden Wellen sind
durch die Reizstiitke nur wenig zu beeintlussen, solange iiberbaupt
mehrere Wellen vorhanden sind. Nur bei Maximalreizen verschwinden
die spiteren Wellen und es bleitbt nur eine erste groBe Entladung
(BERNHARDS 1945). In Abb, 4 beginnt zwar der Ansatz der 4 Welle
bei starken Reizen um etwa 0,8 msec frither als bei schwachen Reizen,
aber diese Beschleunigung ist im Verhaltnis zur gesamten bis dahin
verbrauchten Latenzzeit von 12 msec nur etwa 7%. Wie in den fol-
genden Abschnitten weiter gezeigt wird, sind die spateren Teile der
Reflexentladungen ausgelost durch die Aktivitat geschlossener Zwi-
schenneuronketten und nicht durch die verzogerte Reaktion auf dauernd
und langsam wirkende synaptische Reizmittel. Wir kénnen also an-
nehmen, daB bis zum Entstehen der 4 Welle der Reflexentladung
15—20 einzelne Synapsen in den Zwischenneuronen durchlaufen sind.
Die Anhaufung von Reizenergie bei starken Reizen um das 20fache
wiirde die Latenzzeit eines langsam wirkenden Reizmittels um mehr
als 7% beschleunigen. .Diese Beschleunigung um 7% ist durchaus
in Rahmen der fiir den Erregungsfokus entwickelten Reizgesetze
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verstandlich und soll nicht als Widerspruch zum Gesetz des Monochro-
nismus gelten. Ebenso sind Einflusse von Temperatur, Drogen oder
Stoffwechselbedingungen zu erwarten, die zwar die Konstante der
Synapsenzeit verdndern werden, nicht aber eme groBere Varante in
Abhangigkeit von der Reizstarke erzeugen konnen.

g) Einflufp von Doppelreizen auf die zenirale Reflexzeit.

‘Wahrend. ein einzelner Reiz auch von iibermaximaler Starke die
Latenzzeit nicht verkurzen kann, wird das Bild bei Doppelreizen anders:
der zweite Reiz wird um 1,2 msec schneller durch das Ruckenmark
geleitet, denn er trifft auf Neurone, die durch den ersten Reiz in ihrer
Erregbarkeit verandert sind. Folgende Vorstellung, die in Abb.7
schematisch dargestellt ist, kann diese Befunde erklaren. Einzelne
Zwischenneurone erregen schon nach einer Synapse bestimmte in der
normalen Reihe spater liegende Zwischenneurone oder Motoneurone
unterschwellig. Es kommt nicht zur Entladung, weil die Zahl der
erregten Endknopfe nicht zu einer weiteren Synapse ausreicht. Der
zweite Reiz kann jedoch schon von diesem ersten Zwischenneuron
zusammen mit Impulsen des ersten Reizes, die verzogert durch drei-
malige Synapse an diesen Schaltneuronen oder an Motoneuronen
gleichzeitig ankommen, diese entladen. Die Reflexzeit wird also beim
zweiten Reiz um zwei Zwischenneurone, d. h. um 1,2 msec verkirzt.
Bei Abkuhlung des peripheren Nerven zur Verlangerung der Refraktar-
zeit laBt sich zeigen, dafl die Motoneurone des zweiten Reflexerfolges
andere sind als die durch den ersten Reiz entladenen (ToNNIES-JUNG™,
dort Abb.5bu. d). Der Schaltzellenapparat mufl also je nach der stati-
gefundenen Entladung der Motoneurone seine Erregungen auf ver-
schiedene Vorderhornzellen verteilen. Dieser Mechanismus der Reflex-
teilung und Rotation der Erregung, der unsere Willkirmotorik ent-
scheidend beeinfluBt, kann nur durch zwei Besonderheiten der zentral-
nervisen Erregungsvorgarge verstanden werden, die wir jetzt be-
sprechen mussen, die geschlossenen Zwischenneuronketten und die
Riickmeldung.

k) Geschlossene Zwischenneuronketten.

Die Frage, auf welche Weise die spateren Teile der Reflexentladung
ausgeltst werden, ist naher untersucht worden, da sie auch in anderem
Zusammenhang Aufschliisse ergibt. Es wurde nachgepruft, ob die
spateren Teile von vollstindig frischen Motoneuronen geliefert werden,
oder ob die Motoneurore, die zu Beginn eine Erregung erhielten, in
den spateren Teilen nochmals zur Entladung kommen kénnen. Fur
die Reflexentladurgen in die Hinterwurzeln ist solche in etwa 3,2 msec
Abstand sich zwei- oder dretmal wiederholende Entladung in die gleiche
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Abb. 6. Beugereflexentladungen 1m Nervus peronaeus.
einer decerebrierten Katze.
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a vor, b nach Abkuhlung bei
Die hinke Reihe a zeigt ber Korpertemperatur mehrfache
Entladungsgipfel und durchaus konstante Reflexzeit (6,5 msec) bei verschiedener
Nach Kuhlung auf 5—10°¢ () zeigt die rechte Reihe nur noch einfache
Gipfel, weil die mehrfachen Entladungen durch den Kalteblock mit Verlangerung der
Refraktarphase nicht hindurchkommen. Damit wtrde bewiesen, daB die wiederholten
Entladungen des Beugereflexes in derselben Nerveniaser ablaufen und von der gleichen
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Faser von mur 1939 nachgewiesen”, und die dabei angewendete Me-
thode ist auch fiir die Vorderwurzeln benutzt. Bei starkerer Abkiihlung
des peripheren Nerven verlangert sich dessen Refraktarperiode so
sehr, daf} nach einer ersten Erregung eine kurz darauf in der gleichen
Faser 1n die abgekuhlte Strecke hineinlaufende zweite Erregung dort
noch nicht die notwendige Erholung vorfindet, um fortgeleitet zu

: : <
= i
<:\< Haut- Froprio-
‘i_\ <g\ nervern cepfiver
B Whbiaks — Muskelnery

v surelis)  (vom M.
Tibialis-motonevron  Poronpeys-motonesrone gastrocaemivs)

Figenreflex Beugereflex

Abb. 7. Schematische Darstellung der Eigenreflex- und Fremdreflexerregung. Der Eigen-
reflex wird durch proprioceptive Erregung 1n den Muskelspindeln der Wadenmuskulatur
m rasch leitenden dicken Fasern durch die Reflexkollateralen direkt zu der Synapsec¢
1m Motoneuron des Nervus tibialis geleitet und erzeugt dort eine Entladung, wenn
gleichzeitig andere Impulse aus den Zwischenneuronen oder von der Willkurinner-
vation emntreffen und einen Hrregungsfokus bilden. Der Fremdreflexz (Beugereflex)
entsteht in den Receptoren dunnerer Hautnervenfasern von Bein und FuBsohle und
wird zunachst auf Zwischenneurone ubergeleitet. Emm Erregungsfokus am Moto-
neuron des Nervus peronaeus in der Synapse b kann erst entstehen, wenn der Erregungs-
kreis von 4 Synapsen in den Zwischenneuronen passiert ist (zentrale Reflexzeit von
4 msec). Wird jedoch gleich danach ein 2. Reiz in den Hautnerven hervorgerufen, so
kann dieser schon nach 2 Synapsen in ¢ am Motoneuron ( eine Entladung hervorrufen,
weil Kollateralen der ersterregten Zwischenneurone gleichzeitig in ¢ genugend End-
knopfe erregen. um einen Erregungsfokus hervorzurufen. Die Uberleitung des 2. Reizes
erscheint daher um 1.2 mseec beschleunigt und neue Motoneurone konnen dadurch
entladen werden. Durch Ruckmeldung von den Dendriten (d) wird der Erregungskreis
der Schaltneurone unterbrochen., was dann zu Hemmungsphasen des Reflexes fuhrt.
Die Zahl von 4 Endknopferregungen als Synapsenbedingung' 1st schematisch *
vereinfachend angenommen.

werden. In dem vom Ischiadicus abgeleiteten Aktionsstrom der
Reflexentladung zeigen sich meistens drei kleine Gipfel (Abb. 6, linke
Seite). Bei Abkuhlung des Nerven werden infolge der verlangsamten
Leitungsgeschwindigkeit die Gipfel weniger spitz (Abb. 6, rechte Seite)
und bei weiterer Abkiihlung verschwinden die spateren Teile immer
mehr als Zeichen dafur, dafl diese in Fasern ubertragen wurden, die
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schon zu Beginn der Entladung einmal benutzt waren. Am warmen
Nerven oder bei Ableitung an den Vorderwuizeln ist durch den Abstand
der Gipfel von etwa 3,2 msec der Rhythmus fir die Wiederholung
der Aktivitat der Motoneuronen wiedergegeben,

Das wichtigste Merkmal der Wiederholungen liegt in dem regel-
mafigen Abstand der emnzelnen Wellen und auflerdem in der Tatsache,
daBl sich dieser regelmaBige Abstand mit der Intensitat des Reflexes
nicht &dndert. Ein synaptisches Reizmittel, das vom Reflexbeginn an
gleichmaBig auf die Motoneuronen einwirkt, wirde mit dem langsamen
Abklingen seiner Wirkung eine Verlangerung der Abstande {iir die
spateren Wiederholungen ergeben und dies miilfte auch sichtbar
werden, wenn bei den schwachsten Reizen nur eine sehr geringe Menge
des Reizmittels von Anfang an vorhanden ist. Die gute Konstanz
der Latenzzeit fiir alle einzelnen Mertkmale der Reilexentladung, die
mit Monochronismus bezeichnet ist, 1aBt sich nur verstehen, wenn
wir einzelne feste ,,Quanten des Zeitablaufs in Form einer gréferen
Zahl von hinteremmandergeschalteten Zwischenneuronen annehmen.

Da nach je 3,2 msec eine gewisse Haufung der Wiederholung zu
erkennen ist, wird das Vorhandensein von Zwischenneuronketten
wahrscheinlich, die 1 sich geschlossen sind und eine Umlaufszeit von
3,2 msec haben. In dieser Zeit konnen etwa 5 Synapsen passiert sein,
so daB ein Funktionsschema denkbar ware, wie es 1n Abb.7 in den
Zwischenneuronen angedeutet ist, die tiber den Zellen ¢ und B ge-
zeichnet sind. Die Abb.7 bringt aullerdem zur Darstellung, wie
man sich durch die Tétigkeit der Zwischenneurcne zeitliche Ver-
lagerungen bei Eintreffen von Doppelreizen erklaren kann.

1) Leistungen der Zwischenneurone.

Die Einschaltung der Zwischenneurone in den Reflexweg hat fiir
den ungestorten Reflexvorgang die Wirkung einer Verzégerung um
einige Millisekunden. Da die Reflexe afferent und efferent in den
schnellsten Fasern laufen, ist diese Verzégeiung im Reilexablauf
wahrscheinlich nicht der Zweck des Vorhandenseins der Zwischen-
neuronen. Die Verlangsamung wirde mit dunnen und damit lang-
sameren Fasern einfacher erwirkt. Durch die Zwischenneuronen ist
eine erhihte Moglichkeit zur Modifikation des Reflexgeschehens gegeben,
indem mit ithrer Fvnktion alle die bekannten Eigenschaften, wie Hem-
murg, Bahnung, Summation, Einordnung zu Willkiirinnervationen
usw. verwirklicht werden. Auch komplizierte spontan rhythmische
Vorgange im ZNS lassen sich durch die Tatigkeit der Zwischenreurone
deuten?® 4. Uber die Einzelheiten dieser Wirkungen, ob sie an einem
bestimmten oder an allen Zwischenneuronen wirken, wissen wir zur
Zeit noch nichts. Die Tatsache, daBl die Reflexerregung {ur eine kurze



Die Erregungssteuerung 1m Zentralnervensystem. 509

Zeit durch die in Zwischenneuronketten kreisende Erergungsenergie
gespeichert wird, um die Motoneuronen zu wiederholten Entladungen
zu bringen, ist sicherlich bedeutsam. Diese kurzzeitige Einlagerung
einer nervosen Leistung, die von der SHERRINGTON-Schule! ¢. e. s.
(central excitatory state) = ZEZ (zentraler Erregungszustand) genannt
wird, soll also nach dem Vorstehenden nicht mehr eine elektrotonische
oder chemische Dauerwirkung auf die Synapse am Motoneuron sein,
sondern eine als Gesamterscheinung langere, aber im einzelnen kurz-
zeitig von einem zum anderen Zwischenneuron weitergegebene Aktivi-
tat, deren einzelne Elemente nur die Dauer eires peripheren Aktions-
stroms haben.

Eine entsprechende Deutung soll auch dem zentralen Hemmungs-
zustand (. 1. s. = central inhibitory state) gegeben werden, nur mit
dem Unterschied, daB fiir diesen andere Zwischenneuronen oder die
gleichen in anderer zeitlicher Folge und in anders verteilter Zusammen-
spiel wirksam sind. Die in einem fritheren Abschmitt gegebene Kr-
klarung fur die Hemmung einer Synapse fordert, wenn die Heminung
langere Zeit wirksam sein soll, das Vorhandensein einer standig erneuten
Zufuhr von Endknopferregungen aus Zwischenneuronen, damit immer
wieder die Erregbarkeit der zu hemmenden EF herabgedriickt wird.

G. Prinzip der Riickmeldung.

a) Durch antidrome Reizung erzeugler Hemmungs- und Refrakidrzustand.

Es wird allgemein angenommen, daB bei Retzung der Vorderwurzeln
die Impulse rickldufig (antidrom) bis in das Motoneuron gelangen
und dieses zur Erregung bringen, ohne sich weiter auszubreiten. Die
Vorderhornzelle wird so zu einer Entladung ohne Beteiligung der
normalerweise erregenden Elemente gebracht, und man kann die
Eigenschaften des Motoneurons, insbesondere seine Refraktarperiode,
studieren (DENNY-BrowN1!® Eccres!'S, GASSER?’, HUcnrs3, LORENTE
pE N0 5%, Horrmany®). Ubereinstimmend wird festgestellt, daB
die antidrome Krregung der Motoneurone eine folgende normale
Reflexentladung in praktisch gleicher Weise mindert wie eine auf
normalem Wege eingeleitete (orthodrome) Entladung des Motoneuron.
Dieser Befund ist so gedeutet worden, dafB in beiden Fallen durch
Motoneuronentladung der synaptische Mechanismus der Vorderhorn-
zelle refraktdr gemacht® oder dal ein zentraler Erregungszustand
c. e. 8. SHERRINGTONs) am Motoneuron vernichtet wird8. Die Wir-
kungsbeschrankung der antidromen Reizung auf das Motoneuron
wird mit der Einwegfunktion der Synapsen begrundet. Da die anti-
drome Reizurg sehr lange wirksam sein kann, erhalt maen mit dieser
Methodik Refraktarzeiten des Motoneurons bis 50 msec. Diese Zahl
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steht einerseits im Widerspruch zu der Tatsache, daB bei Willkir.
innervation bis zu 100 Entladungen je Sekunde (d. h. in 10-msec-
Folge), von einzelnen Motoneuronen erzeugt werden konnen und auch

a
{

7+5 msec.

ol ds b i oo

Abb. 8a—a. Erregung der Zwischenneurone
imjVorderhorn L.. ¢ Durch afferente Reize
der Hinterwurzel; b durch antidromen
Reiz der Vorderwurzel (Femoralisreiz nach
Hinterwurzeldurchschneidung); ¢ und ¢
zeigen die Aufeinanderfolge von Hinter-
wurzel- und antidromem Reiz in ver-
schiedenem Abstand. In ¢ deutliche gegen-
geitige Beenflussung. (Nach RENSHAW °2
1946.)

zu der im vorigen Abschnitt ge-
machten Beobachtung, dall wah-
rend einesBeugereflexesdasgleiche
Motoneuron nach 2—3 msec eines
zweites und drittes Mal zur Er-
regung kommt. Das Motoneuron
kann seinen Refraktarzustand bei
Willkirinnervation oder in der
Beugereflexentladung wesentlich
schneller beendet haben als im
Falle der antidromen Reizung,
d. h. es muf ein antidromer Hem-
mungszustand existieren, der nicht
durch die Refraktirperiode des
Motoneurons bedingt 1st. Man muf3
deswegen nach einer besseren Deu-
tung dieser antidromen Hemmung
suchen.

Die Abb. 8b (nach REnsHAW 2
1948) zeigt den in der grauen Sub-
stanz des Riickenmarks bei anti-
dromer Reizung von Vorderwur-
zeln erzeugten Potentialverlauf.
Zum Vergleich ist in der gleichen
Praparation bei gleicher Lage der
Ableiteelektroden das durch Hin-
terwurzelreizung erzeugte Poten-
tial aufgenommen (Abb. 8a). Es
zeigt sichin beiden Fallen zunachst
die im direkt gereizten Nerven
oder in dessen Ausldufern ent-
stehende Xrregung und darauf
folgend rhythmische Entladungen,
die wir im Falle der Hinterwurzel-
reizung der Aktivitat der Zwischen-
neurone zugeschrieben haben. Da
die Vorderwurzelreizung emn in
vielen Einzelheiten ahnliches Po-

tential erzeugt, miissen wir annehmen, da8 auch hier Zwischenneurone
erregt worden sind. Das kann nur durch 2 Erregungsmoglichkeiten
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erklart werden: entweder gilt am Motoneuron die Einbahnwirkung
des synaptischen Mechanismus nicht, oder es laufen echte Verbindungs-
bahnen vom Motoneuron riickwarts in den Bereich der Zwischenneurone.
Die letztere Annahme ist zwar anatomisch noch nicht ganz gesichert
und konnte auch von LorRENTE DE No&5% 1939 experimentell nicht
bestatigt werden, doch brauchen die Bedingungen semner Versuche am
Mittelhirn nicht mit denen am Riickenmark tibereinstimmen, denn an
diesem sprechen RENsEAWSs Versuche % 1946 fiir eine riicklaufige Verbin-
dung vom Motoneuron zu den Zwischenneuronen. Im ersten Falle, wenn
die Einbahnwirkung versagte, muifite die antidrome Erregung in solche
Zwischenneurone zuriickfheBen, die normalerweise die Motoneurone
zur Reflexentladung bringen; im zweiten Falle ist es auch denkbar,
daBl ein besonderes Netz von Zwischenneuronen erregt wird, das
andere Funktionen hat als das reflexerregende Netz. Durch die Wieder-
holung der Entladung in das gleiche Motoneuron wurde wahrscheinlich
gemacht, daB geschlossene Zwischenneuronketten bestehen, deren
Anregung im Falle eines Versagens der Einbabhnwirkung nach ein-
maligem Umlaul mindestens eine kleine Entladung ins Motoneuron
zeigen miite. Da nach antidromer Rewzung keine weiteren Reflex-
entladungen beobachtet werden, ist es wahrscheinlicher, daB ein
anderes Netz erregt wird, und da nach der antidromen Reizung eine
ebenso ausgepragte Untererregbarkeit fur einen folgenden normalen
Reflex vorliegt, ware weiter zu prufen, ob nicht das antidrom angeregte
Netz der Zwischenneurone der Trager der Hemmungswirkung ist.

RENsEAWS hat 1941 durch Versuche mit antidromer Reizung
nachgewiesen, dafl auch benachbarte Motoneurone, die von dem Reiz
selbst nicht betroffen wurden, dennoch gehemmt werden. Wahrend
RensHaw diese Ergebnisse noch durch Kollateralen erkléren wollte,
haben wir emme andere Deutung vorgeschlagen™. Bemerkenswert ist
vor allem, dafl RexsmaAw in antagonistischen Muskelgruppen auch
etne Bahnungswirkung des antidromen Reizes feststellen konnte 90,
Damit ist nachgewiesen, daB sich auch das Substrat der reziproken
Innervation an der antidromen Reizwirkung beteiligi. Die reziproke
Erregungsvertellung wird allgemein im Schaltzellenapparat lokalisiert.
Die neuesten schon oben erwahnten Versuche Runsmaws® haben
ferner gezeigt, dal nach antidromem Reiz sehr frequente Entladungen
von Zwischenneuronen ableitbar sind (Abb. 8). Dennoch hat RENSHAW
noch nicht die hier vertretene Deutung aus seinen Experimenten
abgeleitet, zu der wir auf Grund anderer Untersuchungen am Beuge-
reflex™ gelangt sind: namlich das Prinzip der Rickmeldung. Das
Motoneuron sendet bei der Entladung rucklaufig Rapporte uber den
Erfolg in die reizgebenden Strukturen, um unnotige weitere Erregungen
zu vermeiden oder um diese in andere Motoneurone umzulenken.
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Durch die antidromen Reizwirkungen wurde gezeigt, daBl nicht
an der Synapse des Motoneurons der Ort fur die Hemmungswirkungen
zu suchen ist, sondern in der Tatigkeit der Zwischenneurone. Die
hemmende Wirkung ist nicht auf die antidrom gereizien Motoneurone
beschrimkt geblieben, sondern kann sich auch auf andere, benachbarte
Motoneurone erstrecken. Dazu ist nur ein Weg ber Zwischenneurone
denkbar, wenn man nicht die von den Motoneuronen ausgehenden
Kollateralen fir die Hemmung benachbarter Zellen verantwortlich
machen oder sich auf den Standpunkt einiger Histologen stellen will,
die jede speziellere neuronenmafige Organisation ablehnen (STOHR jr. 7).

b) Das anatomische Substrat der Rickmeldung.

Unsere experimentellen Bedingungen der elektrischen Reizung
von Vorderwurzeln stellen sicherlich etwas vollig Unphysiologisches
dar, da eine antidrome Anregung des Motoneurons aus der Peripherie
fast nie vorkommt (Ausnahmen s. LLoyp ¥ 1942). Trotzdem durfen
wir die Ergebnisse verwerten. Nach dem AONG breitet sich innerhalb
eines Neurons die Erregung uber alle seine Teile aus, wobei der Aus-
gangspunkt der Erregung nur Bedeutung hat fur die zeitlichen Be-
dingungen der Erregungsausbreitung iiber die einzelnen Teile. Es ist
deshalb zulassig, die experimentell isolierten Wirkungen der anti-
dromen Reizung auch in gleicher oder ahnlicher Form wvorauszusetzen,
wenn das Motoneuron auf normale Art durch einen Reflex oder eine
Willkurinnervation aktiviert wurde. Auch in solchen Fallen werden also
bei jeder Entladung eines Motoneurons Erregungen in das Zwischen-
neuronnetz zuriickgesandt.

In dem Abschmtt uber die Funktionselemente der Nervenzelle
war dem Axon die effektorische, der Wandung des Perikaryons und
der Dendritenansitze die receptorische Aufgabe zugeschrieben. Zu
jedem Motoneuron gehoren weitere Funktionselemente, die wir bisher
noch nicht mit einer Aufgabe bedacht haben, namlich die Auslaufer
der Dendriten und die von einigen Autoren festgestellten zuriick-
laufenden Kollateralen der Axone. Einem dieser Zellteile oder beiden
méchten wir nun im Rahmen unserer Arbeitshypothese die Aunfgabe
zuerteilen, deren Funktion durch die obigen Versuche nachgewiesen
1st. Ob durch Kombination physiologischer und histologischer For-
schung eine Bestatigung dafur zu erbringen sein wird, muf} der Zukunft
uberlassen bleiben.

¢) Bedeutung der Ruckmeldeprozesse.
Die Tatsache, daB die Aktivitit eines Motoneurons, die ja am
Ende der zentralen Strecke eines Reflexbogens steht, noch einmal
rickwarts in die graue Substanz, in die Zwischenneurone gemeldet,
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wird, durfte grundsitzliche Bedeutung haben fur den Wirkungs-
mechanismus der zentralnervosen Substanz. Das Netz der Zwischen-
neuronen wird also durch diese Ruckmeldung in Kenntnis gesetzt, daf
seine vorhergehende Aktivitat zu dem Erfolg gekommen 1st, der beab-
sichtigt war, namlich zur Aussendung eines Impulses in die Peripherie.
Es ist moglich, daB der Eingang eiver solchen Riickmeldung den Umfang
der weiteren Zwischenneuronaktivitat beeinfluft, bei Eingang der Erfolgs-
meldung im Sinne einer Herabsetzung, bei Fehlen der Riickmeldung
mm Sinne einer Fortsetzung oder sogar Steigerung. Da ferner die
Zwischenneurone in reichem Male dieses dritte Funktionselement in
Form der Dendritenauslaufer besitzen, wdre mit der Moglichkeit zu
rechnen, dafl auch in ihrer Arbeit das System der Ruckmeldung eine
wichtige Rolle spielt. Die Ruckmeldung kann auch auf einfache
Weise die von HorFvanw3® 1919 zuerst beschriebene Hemmungsphase
(stlent period) nach einem Reflex erklaren™.

Im Abschnitt B war auf die Tatsache hingewiesen, dal sich
der Quotient der Erregungsverwertung in gewissen Grenzen halt,
so dal3 es normalerweise nie zum lawinenartigen Anwachsen eines zen-
tralen Erregungsprozesses kommt. Teilweise konnen wir dies damit
erklaren, dafl das Aktivieren einer Synapse eine sehr spezielle Zu-
sammenwirkung vieler Einzelbedingungen voraussetzt. Damit ware
aber das Vorhandensein der Balance noch mnicht erkldrt. Die vor-
handene Balance ware durch zwei Umstande gefahrdet: a) ber der
grofen Zahl der in zentralnervosen Erregungsbahnen hintereinander-
liegenden Synapsen kann schon be1 geringer Steigerung des von Synapse
zu Synapse gultigen Ausbreitungsfaktors der Endeffekt zu einer
enormen Massenwirkung vermehrt sein und b) mit der Zunahme
der gleichzeitig erregten Elemente muB sich die Wahrscheinlichkeit
zum Zusammentreffen der erforderlichen raumlichen und zeitlichen
Synapsenbedingungen unpreportional erhohen.

Das Prinzip der Ruckmeldung hat die wichtige Aufgabe, den Fakior
der Erregungsverwertung wund Ausbreitung auf einer angemessenen
Grofie geregelt zu halien. Je mehr Zwischenneurone aktiv sind, um so
mehr wachst auBler der Wahrscheinlichkeit der Erregurgsweitergabe
auch die Wahrscheinlichkeit, dafl Erregungsfoci durch wunzeitig an-
kommende Impulse gehemmt werden Mit dem Anwachsen von erregender
Energie wird gleichzestrg bremsende HEnergie wverteilt, wahrscheinlich
1. vorauseilend in den Weg einer Zwischenneuronkette, 2 ruckmeldend
als Warnung oder Behinderung ener Erregungswiederholung in der
gleichen Kette Das aktivierte Motoneuron verbreitet Hemmungs-
energie, um unndotige weitere Aktivierungen zu unterbinden. Falls
es jedoch infolge der nicht ganz erfullten zeitlichen und raumlichen
Voraussetzungen nicht zur Synapse gekommen ist, fehlt auch die



514 Jax FriEpricE TONNIES:

entsprechende Hemmungsenergie, und die Aussichten {liir spitere
Aktivierung des gleichen Neurons nach einem jetzt ungestérten oder
ungehemmten Umlauf einer Kette sind vergroBert. Die Umliufe in
den Ketten setzen sich dann fort, bis der Erfolg der beabsichtigten
Aktivierung durch die Ruckmeldung bestitigt ist.

Nach diesem Prinzip kann man sich auch die Arbeitsweisen groBerer
Funktionseinheiten des ZNS vorstellen. Die in der Neurologie ver-
breitete Erklarung einer Uberfunktion bestimmter Hirnabschnitte
durch Ausfall hemmender Zentren nach zentralnervisen Schidi-
gungen laft sich ohne Schwierigkeiten mit unserer Riickmeldungs-
hypothese vereinen. Man kann sich, um ein bekanntes neurologisches
Beispiel zu wihlen, bei der Chorea die Uberaktivitit einzelner extra-
pyramidaler oder corticaler Zentren hervorgerufen denken durch die
Verminderung oder die Ausschaltung stridrer Riickmeldungen, die
normalerweise das Erregungsniveau unter Kontrolle halten.

Zweifellos arbeiten diese komplizierteren Mechanismen der Riick-
meldung in enger Koordination mit der Peripherie. Die von Hzsg30
fiir die Motorik besonders herausgestellte proprioceptive Steuerung
ware dann nur ein komplexer Sonderfall des Rickmeldungsprinzips.
Auch die neuerdings von ADRIANZ 1947 postulierte Erfolgsmeldung
zentralnervoser Leistungen laflt sich ohne Schwierigkeiten mit unserem
Riickmeldungsprinzip vereinen *,

Ferner 148t s1ch die von BETHES® vertretene Plastizitat des ZN S in dem
Umfange, wie dies Prinzip Anerkennung findet, mit Hilfe der Riick-
meldungsfunktionen deuten. Falls die normale Verbindung zwischen
zwei Zentren ausgefallen ist, erhalt das aussendende Zentrum keine
Erfolgsmeldungen mehr vom empfangenden Zentrum zuruck. Das
aussendende Zentrum erhalt also nicht mehr die gewohnte Hem-
mungsenergie, so dall die gesteigerte Aktivitdt die Chance hat, auf
andere Bahnen zu wirken. Soweit also die anatomische Grundlage
vorhanden ist, konnen jetzt Umwegsbahnen aufgefunden werden
und sich dann durch Bahnungsvorgange soweit in die geforderte
Funktion einspielen, daB ein Ersatz fiir die urspriingliche ausgefallene
Funktion dargeboten wird.

1. Diskussion verschiedener synaptischer Arbeitsweisen,
a) Durch Aktionspoteniiale.
Die in den vorhergehenden Abschnitten dargestellte Arbeitshypo-
these fur die synaptische Ubertragung im sensorisch-motorischen
* Anmerkung ber der Korrektur: Auch McoCuLLoch erwahnt mit einer speziellen
statistischen Theorie der Funktion des ZNS einen unserer Ruckmeldung dhn-
lichen Mechanismus als ,,negative feedback”. [Pirrs, W., u. McCurroca: Bull.

Math. Biophys. 9, 127 (1947).] Die Arbeit ist uns erst jetzt zuganglich geworden.
Sie wurde eine ausfuhrliche Besprechung verdienen.
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ZNS benutzt die Vorstellung, dal die Aktivierung durch lokal und
zeitlich giinstiges Zusammenwirken von Aktionspotentialen statt-
findet. Die Aktionsstrome an den Endknépfen mn ihrem Ubertritt auf
die zu erregende Zelle werden als entscheidendes Agens angesehen.
Dabei soll die Frage, ob das Aktionspotential als chemisches oder
physikalisches Ereignis betrachtet werden mull, unberiicksichtigt
bleiben. Die elektrische Spannungsproduktion wird in ibren zeit-
lichen Begrenzungen und im Ort ihres Auftretens als gleichartig be-
trachtet mit den Kriften, die das synaptische Geschehen in Akti-
vierung und Hemmung bewirken. Am’Ende dieses Abschnitts wird
kurz zusammengelfaBBt, weshalb diese Arbeitsweise eindeutig gegen
alle anderen Moglichkeiten bevorzugt wird.

b) Durch Elektrotonus.

Eme Aktivierung der Synapse durch Elektrotonus wirde ebenfalls
die elektrischen Spannungsverhaltnisse als Arbeitsmittel gelten lassen.
Die experimentelle Anwendung von auBeren elektrischen Potentialen
sowie das Studium der Nachpotentiale hat geholfen, wichtigste Er-
kenntnisse uber die Funktion der Nervenfasern zu gewinnen. Wie
die Abb. 2f (nach EIcHLER*?) zeigt, kann eine auBlen am Nerven ange-
legte Spannung durch elektrotonische Polarisation ein fortgeleitetes
Alktionspotential, also eine echte Lrregung auslsen, aber mit einer
Latenz, die umgekehrt proportional zur GroBe der Polarisations-
spannung ist. Die Spannungswerte, die fiir diese Art der Reizung
mit langer dauernder Gleichstromeinwirkung notlg sind, betragen
etwa 30—60% eines kurzen Spitzenreizes.

Nach den Untersuchungen von BARrRON und MaTTHEWS? (1938) ist
die Fortleitung elektrotonischer Potentiale entlang den Fasern der
Vorderwurzeln, also wahrscheinlich auch entlang den Dendriten
besonders giinstig méglich. Deshalb wurde bereits in einer anderen
Arbeit die erregungsmodulierende Wirkung elektrotonischer Felder
an den Dendriten diskutiert (ToxniEs und JuNg™)., Ferner konnen
durch ,,elektrotonische* Gleichstromrezung rhythmische Ent’ladungen
der Vorderhornzellen hervorgerufen werden (BARRON und MATTHEWSY,
SkoeLUND %), Dennoch sind im physiologischen Geschehen Reiz-
wirkungen durch Gleichstromeinwirkung (Auslésung von Nervenzell-
entladungen) kaum zu erwarten, weil die sich mit starkem Dekrement
ausbreitenden elektrotonischen Spannungen, deren ursprungliche
Quelle eine groflere Anhiufung von Aktionspotentialen sein kann,
stets klein sind gegeniiber den Potentialen der Quelle selbst. Auch eine
beliebig groBe Zahl von gleichzeitigen Aktionspotentialen summiert
sich nur rdumlich als groBere Ausdehnung der elektrisch aktiven
Gewebe und in einer starkeren Ausschaltung der durch Nebenschlusse

Arch, f. Psychiatr. u. Z. Neur. Bd.182, 34
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entstehenden Potentialverluste. Der Maximalwert kann niemals
groBer sein als der eines einzelnen Aktionspotentials, so da8 in einiger
Entfernung die Reizwirkung der elekirotonisch ausgebreiteten Poten-
tiale immer klein ist gegen die Reizwirkung des Aktionspotentials
selbst. Die erhebliche Verkleinerung derartiger Stréme durch den
NebenschluB des Gewebes wurde an anderer Stelle®® am Beispiel der
Hirnpotentiale gezeigt. Auch am isolierten Nerven findet der Span-.
nungsabfall des Elektrotonus innerhalb weniger Millimeter statt
(vgl: EpBECKEY). Eine Leitung mit Dekrement innerhalb der Nerven-
zelle ist neverdings auch von RENSHAWS! (1942) an den Motoneuronen
des Riickenmarks wahrscheinlich gemacht worden. Da aber tiberall
geniigend Faserverbindungen in der zentralnervdsen Substanz vor-
handen sind, die fiir eine dekrementlose Reizausbreitung in Betracht
kommen, besteht kein Grund zur Annahme einer elektrotomischen
Reizverteilung. Auch wiirde eine solche diffuse Reizausbreitung gegen
die Tatsache der begrenzten Reizverwertungsmoglichkeiten verstoBen.
Immerhin muB} zugegeben werden, dafl die Erregungen durch elektro-
tonische Einwirkungen und auch durch Nachpotentiale modifiziert
werden konnen. So kann auch die riickmeldende Funktion der Den-
driten als Modulator der Zellerregung betrachtet und in Zusammen-
hang mit Elektrotonus und Nachpotentialen gebracht werden (ToON-
~iEs und JUNG™). ‘

Wenn #ahnliche Nachbarschaftswirkungen nach den Untersuchungen von
Karg und ScEMITT*? am marklosen, sowie von Marazzr und LorENTE DE NO 57
am ‘markhaltigen Nerven moglich sind, die eine Beeinflussung der Leitungs-
geschwindigkeit benachbarter Fagern hervorrufen, so bedeutet dies wahrschein-
lich gine Einwirkung auf die Front des Aktionspotentials, wo die Membran bereits
weitgohend depolarisiert ist. Es handelt sich also auch hier um eine Modifizierung
der Erregbarkeit, nicht um eine Reizauslosung.

Jede Arbeitsweise der zentralnervisen Substanz, die mit Wir-
Jkungen arbeitet, die sich in gréBeren Raumbezirken ausbreiten, wiirde
eine starke EinbufBie in den unendlich hochspezifizierten Leistungen
bedeuten, die selbst in den untersten Schichten des zentralnervisen
Geschehens moglich ist. Wir diirfen iiber allem intensiven Studium
der Reflexe nicht vergessen, daB z. B. im Riickenmark auBer diesen
unseren Experimenten gut zuginglichen Leistungen in jedem einzelnen
Segment noch ein gut Teil von anderen Ereignissen mdoglich ist und
auch stindig sich abwickelt. Deswegen ist es im Prinzip richtiger, die
Wirkungen, die sich der anatomisch nachweisbaren Bahnen bedienen,
als wesentlich wahrscheinlicher und wichtiger zu betrachten als
irgendwelche unspezifische Wirkungsausbreitungen auBerhalb solcher
Bahnen.



Die Erregungssteuerung 1m Zentralnervensystem. 517

c) Durch Nachpotentiale.

Auch die Werte der Nachpotentiale, die unter einigermafBen nor-
malen Funktionsbedingungen auftreten, sind sehr klein gegeniiber
den Spannungswerten des Aktionspotentials. Sie simnd immer erst
dann vorhanden, wenn em Aktionspotential, also ein vielfach stirkerer
Reiz kurz vorher vorhanden war. Wenn dieser nicht zum Reizerfolg
kam, ist es unwahrscheinlich, dafl sofort nachher eine wesentlich
kleinere Reizkraft, die zwar langer andauert, eine Synapse aktivieren
kann. In einem Eigenreflex (Zweineuronenreflex) ist das ganze
Ereignis der Synapse bereits vollendet, d. h. die Entladung der Vorder:
hornzelle hat das Riickenmark bereits verlassen, wenn die Nach-
potentiale sich noch im Anstieg befinden. Da zweifellos ein Zusammen-
hang zwischen den Nachpotentialen und der Erregbarkeit der peri-
pheren Nerven besteht, ist es sehr wahrscheinlich, dal auch die synap-
tische Erregbarkeit modifiziert wird im Zusammenhang mit den klei-
neren, aber linger dauernden Nachpotentialen der ubertragenden
Fasern und ihrer Endungen. Allerdings darf man nicht die langsamen
Potentiale, die vom Rickenmark oder vom Cortex ableitbar sind und
mit Bahnung oder Hemmung einhergehen (HueHES und GASSER: 39,
Barron und MarreEWS 4, BERNHARD und THERMAN S 7), ohne
weiteres mit Nachpotentialen gleichsetzen. Es ist anzunehmen, daB
diese stets von einer sehr groBfen Zahl von Einheiten ausgehenden
Potentiale mit groBerer Wahrscheinlichkeit die Summierung einer
Anzahl von Spitzenpotentialen darstellen, némlich Aktionspotentiale
in Zwischenneuronen oder ahnlichen Strukturen und daff demgegen-
ither sich wahrscheinlich die Nachpotentiale nur wenig auf unsere
stets einen Komplex erfassenden Elektroden auswirken konnen. Die
Bewertung einer bestimmten Polaritit kann nitzlich sein, um die
Richtung einer stdrkeren Aktivitat zu ermitteln. Direkte Aussagen
ttber die Vorgange an den emnzelnen Teilen der Neuronen sind héch-
stens in Verbindung mit anderen Kriterien verwertbar.

d) Durch chemische Ubertragungsstoffe.

Die Nachpotentiale werden allgemein als der Ausdruck von Stoff-
wechselvorgangen betrachtet. Ihr zeithcher Verlauf, der 5—100mal
linger dauert als das Aktionspotential, paBt auch sehr viel besser
zu chemischen Vorgangen. Nachdem wir wegen der Kleinheit der
Nachpotentiale ihre Moglichkeit mit Potentialeinwirkung zu reizen
verneinen kénnen, bleibt die Frage, ob andere chemische Vorgiinge als
solche, welche durch die Nachpotentiale sich manifestieren, als Reiz-
erzeuger 1n Betracht kommen. Es ist also zu prufen, ob durch das Ein-
treffen von Hinterwurzelimpulsen und durch die Aktivitit der Zwischen-
neurone chemische Ubertragungsstoffe im Riickenmark freigesetzt

34%*
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werden, deren Einwirkung auf die Vorderhornzellen (oder vorher
schon auf die Zwischenneurone) deren synaptische Aktivierung aus-
Iosen. Ein solcher Mechamsmus miiite mit Eigenschaften behaftet
sein, die wir in der Reflexbahn des Riickenmarks entweder gar nicht
oder nur unter sehr speziellen Voraussetzungen kennen. Man konnte
sich vorstellen, dafl em erster eintreffender Impuls eine gewisse Menge
Ubertragungsstoff freimacht, dessen Dichte noch nicht ausreicht, um
die Reizschwelle der Synapse fur diesen Stoff zu erreichen. Ein kurz
darauffolgender Impuls konnte jetzt die Dichte vermehren bis zur
Schwelle. Es muBte also eine Empfindlichkeit vorhanden sein fur eine
langer dauernde Summierung einzelner an sich unterschwelliger Tm-
pulse, und auBerdem muBte sich die Latenzzeit von schwachen zu
starken Reizen erheblich verandern, wenn die Aktivierung von der
zu erzeugenden Dichte eines chemischen Ubertragungsstoffes abhangig
wire. Der Monochronismus der Synapse (s. S. 503 und Abb. 4) spricht
eindeutig gegen diese Arbeitsweise.

Ob der Monochronismus auch eine Eigenschaft der Synapsen in den Ganglien
und anderen Ubertragungsstellen des vegefuiiven Systems ist, ware bisher unbe-
wiesen. DaB hier viele Reizerfolge erst nach tetanisierender Reizung eintreten
und daB im ganzen vegetativen Nervensystem die Mitwirkung humoraler Uber-
tragungsstoffe, die lokal erzeugt oder im Blut herangefuhrt sein konnen, von
grofler Bedeutung ist, macht deren Beteiligung am synaptischen Reizvorgang
sehr wahrscheinlich und zwar nicht mehr in einer Modifizierung der Erregbarkeit,
sondern vielleicht als Hauptagens. Aber die vorliegende Betrachtung bezieht
sich auf das sensorisch motorische Nervensystem und verzichtet darauf, das
synaptische Geschehen in den vegetativen Ganglien zu erortern. Dort fehlen

vor allem die zeitlichen Merkmale, die fiir unser Verstehen der Synapsen in den
Reflexbahnen des Ruckenmarks die wichtigsten Unterlagen liefern.

In einer ausgedehnten Studie hat LoRENTE DE No* die Beeinflussung des
Nervenfaseraktionsstromes und seiner Nachpotentiale durch verschiedenartige
chemische Emwirkungen untersucht. Dies kann die Grundlage fur die Wirksam-
keit chemischer Agentien im synaptischen Geschehen des vegetativen Nerven-
systems bilden.

e) Durch zeitliche Reizsummierung.

Ebenso wie fiir die chemische Aktivierung eine Akkumulierung
von Rewzenergie angenommen wird, glauben LariQui#, BrEMER!?
und andere Vertreter der ,,addition latente* (zu denen bedingt auch
Eocies'® mit semner ,,detonator action gehort), daB die einzelnen
nervisen Impulse, die nacheinander am Perikaryon der zu erregenden
Zelle ankommen, dort ihren Reizerfolg summieren. Unsere Auf-
fassung nahert sich dieser Ansicht zum Teil, aber mit anderen zeit-
lichen MaBstiben. Tine Summierung fiir die Dauer des Aktions-
potentials, also bis zu 0,8 msec, wird als méglich betrachtet, aber fir
eine lingere Summierung waren wir gezwungen, eine Kigenschaft
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fir die Reizgesetze der synaptischen Oberfliche anzunehmen, die am
peripheren Nerven nicht vorhanden ist. Demgegenitber wird auf die
Bedingungen bei der Erregung von sensiblen Nervemendigungen hin-
gewiesen?, Dort ist allerdings fiir in Kontinuitat linger dauernde
Reize eine zeitliche Summierung vorhanden, indem vom Reizbeginn
anfangend sich die Schwelle langsam vermindert, bis es zur Absendung
eines Impulses kommt. Die Endung wird refraktir und daran an-
schlieBend beginnt das Spiel von neuem. Wir wissen nicht, wie sich
die sensorischen Endigungen verhalten, wenn ihnen statt eines kon-
tinuierlichen Drucks (oder eines anderen adaquaten Reizes) eine Folge
von kurzen Einzelreizen, von denen jeder einzelne unterschwellig ist
(und zwar auch in seiner Qualitat als Druckdnderung) dargebcten wird.
Eine zeitliche Summierung dieser Art miBte nachgewiesen sein, bevor
wir die Analogie zur Reizung der Synapse annehmen durfen, die
stets nur kurze Einzelimpulse m Form von Aktionspotentialen erhilt,
die selbst dann, wenn eine Zwischenneuronkette nach 2 msec einen
Umlauf vollendet hat und die gleiche Stelle erneut reizt, gegenuber
der Reizdauver eine 3fach so lange Pause hat. In dieser Pause kann
die ausgeldste Lokalerregung wieder vollig abgeklungen sein, so daB
der zweite Reiz eher eine unternormale Erregbarkeit infolge der
Refraktarzeit der lokalen Erregung vorfinden mag, als einen Reijzrest,
der zusammen mit dem zweiten Reiz die Schwelle iibersteigt. Es
gibt Leine guten Beweise dafiir, dafi eine ,addition latente” am mark-
haltigen Nerven wunier normalen Bedingungen mdglich ist. Versuche
uber das Endplattenpotential des iibermiideten Froschmuskels iiber-
zeugen nicht. Im Gegenteil beweist die Erscheinung der WEDENSKY-
Hemmung am peripheren Nerven ™ 7, daf selbst an sich uberschwellige
Eingzelreize bei schneller Wiederholung den Nerven dauernd refraktér
halten konnen. VERWORN?? hat schon frith Refraktarstadium und
WepENSKY-Hemmung zur allgemeinen Erklarung zentralnervéser
Hemmungsphanomene herangezogen und damit das andersartige
Verhalten ,heterobolischer” Systeme im ZNS verstandlich gemacht.
Die Deutung Apriaxs!, daB bei der WEpENsky-Hemmung unter-
schwellige lokale Erregung das Refraktérstadium erhalt, wire eine
Stutzung unseres oben dargelegten Mechanismus der Hemmung an
der Synapse. Bis bessere Beweise fur eine zeitliche Reizsummierung
erbracht sind, sehen wir deshalb, das Wesen der synaptischen Kr-
regung darin, daf die zur Wirtkung kommenden Impulse gleichzeitig
ankommen miissen. Dann sind aber alle Impulse nahezu gleichwertig
fitr die Synapse verantwortlich und Eoorgs’1? Ausdruck ,,detonator
action‘* verleitet zu sehr zu der Vorstellung, daB durch eine Anzahl
von ankommenden Impulsen die Entladung vorbereitet und schlieB-
lich durch einen oder einzelne weitere aktiviert wird.
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Die von GESELL? 1 seiner elektrotonischen Theorie der synap-
tischen Anregung an der MaurHNERschen Riesenzelle entwickelten
Vorstellungen, daB diese durch die Zahl der an verschiedenen, auch
entfernten Stellen und nacheinander ankommenden aktivierenden
Impulse abzuglich der Zahl der an der gleichen Zelle ankommenden
hemmenden Impulse entladen wird, oder dal sich die Nervenzelle
durch zurdcklaufende eigene Kollateralen selbst in rhythmischer
Erregung hilt, miissen aus entsprechenden Uberlegungen als weniger
wahrscheinlich gewertet werden.

f) Durch topistische Merkmale.

Es besteht kein Zweifel, daf der Ort der Synapse eine fakultative
Schaltstelle ist. Die an ihr ankommenden Erregungen werden in keinem
Falle zwangslaufig weitergegeben, sondern nur unter gleichzeitiger
Erfiillung anderer Bedingungen. Jedes nervose Element hat nur mit
einer begrenzten und auserwahlten Anzahl anderer Elemente direkte
Verbindungen. Insofern ist also durch topistische Merkmale eine
weitgehende Vorwahl fiir den weiteren Weg einer jeden nervisen
Erregung gegeben. Trotzdem bleibt die Auswahl der Wege, die tat-
sachlich verfolgt werden, ebenso wie die Menge der weitergegebenen
Impulse stets veranderlich. Bei einer grofllen Zahl von Reflexent-
ladungen, die durch einen prazise gleichen afferenten Reiz erzeugt
werden, sind zwar die wichtigsten zeitlichen Merkmale sebhr gut uber-
einstimmend, aber besonders bei schwachen und schwachsten Reizen
sind die Merkmale der Intensitat und der feineren Einzelheiten des
Kurvenablaufs von Reflex zu Reflex unterschiedlich (vgl. Abb. 4 u. 5).
Fur die einzelne spezielle Synapse ist also ihre Erregung oder Nicht-
erregung immer eine fakultative Enischeidung. Auch weitgehend ge-
bahnte Vorgdnge sind.in dem Grade, wie sie ihrer normalen Bahn
folgen oder sie teilweise verlassen, Veranderungen unterworfen. Ob
diese Modifikationen durch definierte Einwirkungen von anderen
Teilen oder durch Uberlagerung mit inneren spontanen Aktivitéiten,
verursacht ist, oder ob es eine Variation im Mechanismus der Synapse
ist, wissen wir noch nicht.

Die topistischen Merkmale haben also groften Einflufl auf die
Herstellung der rdumlichen Synapsenbedingungen, und die auferdem
notwendigen zeitlichen Bedingungen konnen auch nur auf der Basis
der richtigen topistischen Merkmale erfillt werden.

Die Anatomie hat der physiologischen Betrachtung die wichtigsten Kennt-
nisse vermittelt. Leider 1st es aber noch nicht moglich, das zentralnervose Gewebe
in einer Weise zur Darstellung zu bringen, daB man eine hinreichende Uberein-
stimmung zwischen Praparaten verschiedener Impragmerungsmethoden erhalt.
Der Riickgriff der Physiologen auf Ergebnisse der Anatomie muB deswegen noch
in entscheidenden Punkten als hypothetisch empfunden weiden,
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Durch die Einfiihrung der sehr leistungsfahigen Registrierung der
mit dem nervosen Geschehen verbundenen elektrischen Potential-
schwankungen darf die Physiologie fur sich gegenuber der Anatomie
in Angpruch nehmen, daf} sie in manchen Fragen der Funktionsweise
des Nervensystems besser gesicherte Erkenntnisse sammeln konnte.
Die Beziehungen zwischen den erzeugten elektrischen Potentialen
und der Aktivitat der nervosen Substanz sind sehr enge. Man kann
den physiologischen Anhangern der Neuronenlebhre auch nicht den
Vorwurf machen, daB sie ihre Hypothesen gegen die anatomischen
Tatsachen aufstellen. So dirfen wir die Ablehnung der Neuronenlehre,
die von SToHR jr.87 u. a. lebhaft vertreten wird, ohne allzu viel Un-
sicherheit hinnehmen. Von dieser Seite werden die Neurofibrillen als
die eigentlichen Leiter der nervésen Erregung angesehen, die in Konti-
nuitdt im ZNS sich von Zelle zu Zelle fortsetzen. Die entscheidende
Frage bleibt unbeantwortet, wohin man die Grenze legen will, an der
die Fortleitung einer sich nach dem AONG dekrementlos und mit
einem vielfachen Energietiberschuli ausbreitenden Erregung aufhort.
Es muB in einer kontinuierlichen Faser schon sehr kraftig gebremst
werden, damit bei dem vorhandenen Energieiiberschufl der Fort-
leitung (ScHAFER # nennt dies Sicherheitsfaktor, in peripheren Fasern
2,6—10fache Spannung) die Ausbreitung begrenzt bleibt. Eine zen-
trale Funktionsweise ohne Erregungsbegrenzung ist indiskutabel*. Ohne
die Annahme, dall bei der Ausbreitung von den vielen vorhandenen
Wegen nur einzelne benutzt werden, mufBite jede Erregung lawinen-
artig bis zum Krampf sich steigern. Die Neuronenlehre laBt jede
Erregung an den echten Grenzen einer Zellemheit sich totlaufen.
Nur unter bestimmten Bedingungen geht ein geringer Teil in neuen
wiederum begrenzten Einheiten weiter. Wenn in einem kontinuier-
lichen Neurofibrillennetz die Begrenzung nur durch fremde Ein-
wirkung (z. B. elektrotonische Blockierung) stattfindet, wird das
schnelle Aufhoren der zentralnervosen KErregungsausbreitung bei
Asphyxie (z. B. nach 1 Min. oder weniger) schwer erklirbar. Die
Neuronenlehre legt an die Synapse einen Ort, an dem die Erregung nur
mit dem knappen Uberschreiten der Reizschwelle weitergegeben wird.

Die weitergehende Auslegung der Kontinuitatslehre, wie sie KORNMULLER
neuerdings in seiner Monographie vber die Elemente der nervosen Tatigkeit?®
gibt, vereinigt gegen sich alle oben genannten Bedenken und muB dazu noch
einige sehr neuartige unbewiesene Annahmen machen. Wahrend die Elektro-
physiologie jetzt seit einigen Menschenaltern annimmt, daB die nervosen Mem-
branen die Trager der fortgeleiteten Aktivitdt sind, verlegt KorNMuirEr das
der Synapse aquivalente Gebilde in das Zellinnere. Die Synapse soll intracellular,
zwischen ,,dem einsteigenden Fibrillensystem** einerseits und, dem Kern-Neurit-
system andererseits liegen. Die Erregungen auf dem emsteigenden Fibrillen-

system durchstoBen danach die Zellmembran (offenbar ohne sie zu beeinflussen,
und laufen dann je nachdem, was die Autoritat des nahen Zellkerns gebietet,
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in den Fibrillen der neuen Zelle weiter oder bleiben blockiert. Wenn Arbeits-
hypothesen das experimentelle Arbeiten lenken sollen, so bleibt hier noch viel
zu tun. Denn bisher kann kemn einziges experimentelles Ergebnis eine solche
Hypothese stutzen.

Es se1 noch darauf hingewiesen, dafi P. Horrman~3® ausfihrlich und mit
guten Argumenten die Frage behandelt und bejaht hat, wieweit die Neuronen-
lehre noch als zeitgemaB angesehen werden kann.

g) Forderungen fiir eine Erregungstheorie der Synapse.

Eine Ubersicht uber die Funktionsweise der Synapse sollte minde-
stens die folgenden Erkenntnisse berticksichtigen:

1. Das AONG gilt fur die Ausbreitung der Erregung innerhalb
einer Einheit (Neuron mit seinen wichtigsten Bestandteilen: Peri-
karyon, Axon und Dendriten).

2. Der Grenzfall des AONG als sich nicht ausbreitende LE gilt
nur vor Beginn einer FE. DaB eine FE vor Erreichen der Grenzen des
Neurons zum Stillstand kommt, ist aus dem Studium des peripheren
Nervensystems unter physiologischen Bedingungen nicht bekannt und
fir das ZNS nicht erwiesen.

3. Die zeitlichen Vorginge bei der synaptischen Ubertragung ge-
horchen dem Gesetz des ,,Monochronismus‘, nach dem die Latenz
einer bestimmten Synapse praktisch konstant ist, auch fiir sehr unter-
schiedliche Stiirken des iiber gleichwertige Synapsen gleichzeitig iber-
tragenen Vorganges.

4. Die als entscheidendes Agens fiir die synaptische Ubertragung
angenommene Kraft muB hinreichend schnell wirksam sein, um
mnerhalb von 0,6 msec die Synapse ausldsen zu konnen.

5. Der hochspezifizierte anatomische Bau der zentralnervisen
Gewebe ermdglicht entsprechend spezifizierte funktionelle Leistungen.
Wirkungen diffuser Art unabhingig von den Grenzen der einzelnen
Strukturen diirften danach nur geringere Bedeutung haben.

Diesen Forderungen wird eine Hypothese fiir die Arbeitsweise der
Synapse weitgehend gerecht, die das Aktionspotential zwischen den
Endknépfen des gebenden und der Zellwand des empfangenden Neu-
rons als iibertragende Kraft aussieht. Natiirlich wird man eine solche
Vorstellung nur als Grundlage betrachten diirfen, und es ist zu erwarten,
daB sie im Laufe der Zeit erganzt, modifiziert und fiir verschiedene
anatomische Strukturen verandert werden muB. Vor allem ist noch
nicht sicher, wieweit dinnere Nervenfasern entsprechend ihrem lang-
sameren Potentialanstieg auch langer danernde Aktivierungen und
Latenzzeiten erzeugen konnen, so daB nach dem Gesetz des Mono-
chronismus verschiedene Arten von Synapsen verschiedene Latenz-
zeitwerte, aber diese dann als wenig modifizierbare Konstante haben.
Auch dann bleibt weiter unsere Ansicht bestehen, daB das raumlich
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summierte etwa gleichzeitige Aktionspotential der Nervenendigungen
an der Zellwand die wesentliche Bedingung der Synapse darstellt.
Eine Aktivierung der Synapse durch Elektrotonus, Nachpotential,
chemische Ubertragungsstoffe oder zeitliche Reizsummierung wiirde
die oben genannten Forderungen 3, 4 und 5 nicht erfullen, die Kon-
tinuitatslehre miufBte auf die Bedingungen 1 und 2 verzichten und
daruber hinaus Funktionen voraussetzen, fiir die bisher experimentelle
Beweise fehlen.

Es sei nochmals betont, daf sich die obigen Darlegungen in den angegebenen
Zeiten und such in anderen Eigenschaften auf die zentralnervosen Elemente
‘des sensorisch-motorischen Nervensystems beziehen. Das vegetative Nerven-
system mit seinen vielen receptorischen und effektorischen chemischen Aktivi-
taten mag auch in semmen Schaltstellen dhnliche Arbeitsmittel benutzen, wie 1n
seinen peripheren Endungen. Die dem Acetylcholin insofern zugesprochene
Bedeutung begegnet allerdings in jungster Zeit zunehmender Kritik. Fiir das

Riickenmark und seine Reflexfunktionen spielt das Acetylcholin jedenfalls keine
entscheidende Rolle (Eccrrs?0 1946).

J. Gediichtnis und Ubung.

Die experimentelle Physiologie hat uber die Funktion des Gedécht-
nisses, dieses wichtigen und wahrscheinlich umfangreichsten Teiles
der zentralnervosen Tatigkeit, keinerlei praktisch brauchbare Befunde.
Eine Reihe von alteren Hypothesen sind bei MATTHAEI®® besprochen.
Im Rahmen dieser Arbeit sollen nur einige Gesichtspunkte behandelt
werden, die eme Verbindung psychologischer Tatsachen zu der dar-
gestellten Arbeitshypothese der synaptischen Funktion herstellen
konnten, ohne daB damit das Leib-Seeleproblem behandelt wird.

a) Zeilliche Merkmale.

Als Geddchtnisleistungen wollen wir physiologisch ohne Bezugnahme
auf BewulBtseinsvorgange alle zentralnervisen Ereignisse bezeichnen,
die sich zu einem spéteren Zeitpunkt auf einen anderen zentralnervésen
Vorgang auswirken konnen. Eine prazise Erinnerung wire dann in
threr somatischen Grundlage als Wiederholung des primdren ein-
préagenden ZNS-Ereignisses aufzufassen. Die Zeitspanne zwischen
beiden Ereignissen kann praktisch jeden Wert annehmen. Bei der
Aufnahme eines Wortes bringen wir den soeben gehorten Anfang des
Wortes in Verbindung mit dem Eindruck, den die letzte Silbe auslost
und empfangen aus der Erinnerung des Wortanfangs mit dem momen-
tanen Eindruck des Wortendes den vollstandigen Sinn des ganzen
Wortes. Man mag einwenden: das ist noch keine Erinnerung, sondern
in dem Falle wird durch Erregungen, die in Zwischenneuronen kreisen
oder durch die Wirksamkeit von Nachpotentialen das physiologische
Korrelat des Wortanfangs gespeichert und es kommt zusammen mit
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dem Wortende als lebendig erhaltene Funktion zum Endergebnis
des ganzen Wortbildes. Zugegeben, dal dies so sein kénnte, aber wo
ist jetzt die Grenze dieser Art der fumnktionellen Speicherung? Liegt
sie beim Ende des Wortes oder des Satzteiles zwischen zwei Kommas.
beim ganzen Satz, bei der gelesenen Seite oder bei den Grenzen unseres
gesamten Wissensschatzes, von dem wir standig kleine Teile brauchen,
um den kleinsten wie den groBten der genannten Abschnitte als Er-
lebnis zu verarbeiten? Der mit dem Kosenamen seiner Kindheit nach
vielen Jahrzehnten zum erstenmal wieder angesprochene Greis wird
das Wort erinnern und verarbeiten mit den Findricken der Gegen-
wart. Hs wire kaum moglich, eine Grenze zu setzen fur Gedichtnis-
werte, die man sich als aktive Funktion vorstellen will und solche,
die vollig ruhend eingelagert und mnach ldngerer und lingster Zeit
wieder aktiviert werden. Es gibt zumindest keine Stufe in der Art
des Erinnerns, die uns andeuten konnte, wo wir eine solche Grenze
annehmen sollen. Sich auch die lingeren Erinnerungen als dauernd
aktiven Funktionsablauf vorzustellen, hiefle die Xapazitét des Gehirns
fur gleichzeitige Funktionen doch um einiges uberschéitzen. Diese
Vorstellung ist auch deswegen unbrauchbar, weil die Erinnerungen
den herabgesetzten Aktivitatszustand des tiefen Schlafes, eine kurze
Asphyxie mit volligem Funktionsstillstand oder die grobe Stérung
des Funktionszustandes, wie sie bei der Epilepsie oder beim Elekro-
schock vorkommt, uberdauern konnen (s. S. 531). Es bleibt deswegen
nur die Moghchkeit, das physiologische Korrelat des Gedachtnisein-
drucks sich als eine in kirperlicher Form festgelegte Zustandsverdnderung
des ZN S vorzustellen. ’

Diese Feststellungen dirften gelten fur die hoheren psychischen
Geddchtnisleistungen und auch fir viele ,,Erinnerungen: des moto-
rischen und vielleicht auch des vegetativen Systems. Daneben bleibt
die Moglichkeit, dafl sehr kurzzeitige Speicherungen, wie sie z. B.
fur die Korperhaltung und fur andere koordinierte Bewegungen und
zentralnervise Leistungen gebraucht werden, sich nur uber wenige
Sekunden als lebendige Funktionsabldufe erhalten. Hier ist vor allem
daran zu denken, dal das Kleinhirn mit seiner synaptisch relativ wenig
spezifizierten Struktur solche kurzzeitigen Speicherungen vorwiegend
proprioceptiver Impulse ausfihren kann. Diese brauchen nicht als
langer verfugbare Erinnerungen wirksam zu sein, weil sie nicht als
solche benotigt werden, sondern nur als momentane Regulierung der
situationsgemaBlen motorischen Koordination notwendig sind.

b) Die Qualitat der Gedichiniseindriccke.

Wenn man sich die Frage vorlegt, ob es eine Stufe oder Grenze
in der Qualitat des Erinnerns gibt, wird man feststellen mussen, daf}
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sehr fhichtige Eindrucke vorkommen, die gar nicht als Ermmnerung
wirksam werden und solche, die auBerordentlich leicht und richtig
wiederauftauchen. Eine scharfe Grenze dieser Qualitat konnen wir
aber auch hier nicht finden. Es gibt keine bestimmten Eindricke, die
immer mit Abstand besser erinnert werden als andere. Es fehlt also
der Beweis, dall es zwei verschiedene Arten von physiologischen
Gedachtnisleistungen gabe, z. B. eine fluchtige Art, die mit Nach-
potentialen oder kreisenden KErregungen erklarbar ware, und eine
zweite stabile Form, die als dauernde Einpragung gedeutet werden
miifite.

Es ist keineswegs sofort entschieden, ob es zur Aufbewahrung
eines Eindrucks kommt oder nicht. Eine ,,blagse’ Erinnerung kann
durch spitere Wiederholung oder durch ,,Gedschtnshilfe” gefestigt
werden, auch wenn man glaubt, sie bereits ganz ,,vergessen’’ zu haben.
Danach konnte man glauben, daB grundsdtzlich jeder ProzeB im ZNS
irgendwie eine mehr oder weniger nachdrickliche ,.Spur‘ hinterlafit.
Der Zeitverbrauch fur die Einprdgung einer solchen Spur, dirfte nicht
grundsatzlich verschieden sein von dem Zeitbedarf des Denkprozesses
selbst.

¢) Das Einiben.

Eine Wiederholung des gleichen Prozesses beim Ubungs- und Lern-
vorgang (repetitio est mater studiorum) vertieft die ,,Spur®, die der-
selbe ProzeB zum erstenmal hinterlassen hat. Hs ist dabei gleich, ob
der Radfahrer die Beziehungen zwischen den Gleichgewichtsorganen
und seinen Korper- und Armbewegungen bis zur reflektorisch be-
herrschten Fahigkeit des Radfahrens einubt, ob der Pianist die Zu-
ordnung des Notenlesens zu den Bewegungen der Finger und Arme
und zum Gehorseindruck erlernt, oder ob wir das groBe Einmaleins
oder eine Sprache uns empragen. Weil neben der gréBeren Sicherheit
des Geddchtniseindrucks dieser nach guter Ubung sehr viel schneller
zur Verfiigung steht, darf man annehmen, dafl nicht nur die einge-
priagte Spur vertieft sondern auch in der Weise verbessert wird, daf
es zu einer Bahnung in kiurzeren Wegen kommt.

d) Aufmerksamkeit und affektive Betonung.

In welchem Grade emn Ereignis eine Gedachtnisspur schafft oder
welcher ¥rfolg bei planmaBiger Einubung erzielt wird, hangt sehr
davon ab, mit wieviel Hinlenkung der Aufmerksamkeit das Ereignis
erlebt, wieviel willkiirliche Konzentration auf das zu Erlernende ver-
wendet wird, oder wieweit eine Gefiihlsbetonung vorhanden ist. Wie
sich das aufmerksam verfolgte oder affektiv betonte Erlebnis vom
,fliichtigen® Frlebnis funktionell unterscheidet, 148t sich in physio-
logischen Begriffen kaum erkldren. Aus EEG-Studien wissen wir
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nur, daB eindrucksvolle Sinnesreize neben lokalisierten Aktivitats-
steigerungen der direkt beteiligten Cortexfelder auf dem groBten
Teil der Hirnoberfiiche eine Verminderung der rhythmischen Aktivi-
tat auslosen. Das gilt inshesondere fur schreckartige Reize, die ja
eine starke Umstellung der Aufmerksamkeit bedeuten. Vielleicht wird
die Qualitat der Denkprozesse und auch die Einpragung von Geddchtnis-
spuren irgendwie verbessert, wenn gleichzeitig auf anderen Zentren,
die weniger beteiligt sein brauchen, die normale Aktivitat vermindert
ist. Es widre auch mdglich, dafl intensives ,,an etwas Denken® in der
Hirnfunktion eine vielfache Wiederholung des gleichen Denkprozesses
verursacht. Die ,Konzentration wahrend einer einzigen Sekunde
auf den gleichen Gedanken kann bedeuten, daBl das Gehirn den Ge-
danken tatsachlich 100mal oder mehr von Anfang bis zum Ende
durchgearbeitet hat. Die Reaktionsgeschwindigkeit der einzelnen
Synapse und -auch ziemlich langer Ketten erlaubt schon in Sekunden
solehe grofien Zahlen von Wiederholungen. Man darf nicht vergessen,
daf m 1000 msec == 1 sec. 1600 Synapsen zu je 0,6 msec passiert
sein konnen. Vielleicht haben auch solche vielfachen Wiederholungen
in kurzester Zeit eine besondere Wirkung fir den Vorgang des Ein-
pragens von Geddchtniseindrucken. Dann wdre eine willkiirliche
Wiederholung im Sinne des Einiibens oder Lernens nur eine Steige-
rung des schon natiurlicherweise benutzten Mechanismus fur die
Gedachtniseinpragung. Die eigentiimliche Bedeutung, die emotionale
Faktoren fiir Erinnerung und Vergessen haben, hiingen vielleicht auch
mit der psychologisch fiir langere Zeitabschnitte bekannten Wieder-
holungsneigung affektiver Erlebnisse zusammen, die ihr physiologi-
sches Korrelat in einem dauernden Kreisen der gleichen Erregungen
haben konnte. Danach erscheint es auch leichter erklarbar, daf
gerade die affektiven Psychosen und ihre Gedachtnisinhalte durch
die Krampfbehandlung, die solche Erregungskreise durchbricht, be-
sonders gunstig beeinfluft werden.

e) Das Erinnern.

Nachdem ein momentaner oder mehrfach wiederholter Sinnesreiz
sich als Gedédchtniseindruck zu einer fortdauernden Eigenschaft des
Gehirns umgewandelt hat, ist das Wiederbeleben dieser Eigenschaft,
namlich das Erinnern, ein funktionell vollig neues Ereignis. Dabei
wird em ahnlicher DenkprozeB, also eine shnliche Kombination von
aktiven Neuronen, wirksam sein wie bei dem priméren Ereignis des
Einpragens (und dessen Wiederholungen); man konnte das so aus-
driicken, daf} die beim priméaren Proze von Erregungen durchlaufenen
Bahnen beim sekundiren Prozell auf mindestens sehr dhnliche Weise
durchlaufen werden. Wenn das Zuriickrufen einer Erinnerung zuweilen
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eine sehr lange Zeit dauert (mehrere Sekunden sind fur das ZNS eine
lange Zeit, in der sich viel ereignet), so gelingt es offenbar nicht sofort,
die fruheren fur die gesuchte Erinnerung gultigen Bahnen wieder-
zufinden. Dies Suchen konnte man sich so vorstellen, dafl in ein-
facheren Bahnen, die normalerweise vor den Bahnen des vollstindigen
Ergebnisses liegt, eme Erregung so lange kreist, bis es gelingt, die
synaptische Kombination zu finden, ‘auf der der primare Prozel}
gelaufen ist.
f) Das Vergessen.

Die Fahigkeit des Vergessens ist zweifellos ebenso wichtig wie die
Fahigkeit des Behaltens. Im normalen Leben ist die Aneinander-
reihung unseres taglichen Handelns abhdngig von immer neuen Ge-
ddchtnisleistungen kurzerer und kurzester Dauer, die nur fur den
Moment Bedeutung haben und mit denen wir unser Gedéichtnis nicht
,,belasten’ wollen und brauchen. Ob dies Vergessen nur ein ,,Aus-
bleichen von oberflachlichen Einpragungen ist, oder ob es einen Vor-
gang des Ausldoschens gibt, laBt sich schwer sagen. Im Sinne der
,,Riickmeldung® konnte man daran denken, daff der ausgenutzte
kurzzeitige Geddchtniseindruck nun ,,geléscht’ wird. Dazu ware aber
eine -Entscheidung nétig, ob er wirklich ausgenutzt ist und nicht
mehr gebraucht wird. Da wir auch noch nicht wissen, wie es zur
Einpragung kommt, bleibt die Frage, ob es auBerdem einen physio-
logischen Vorgang aktiven Ausloschens oder Vergessens im normalen
Geschehen gibt, verfriht. Mit dem Elektrokrampf wird zwar eine
feststellbare aktive Ausloschung von Erinnerungsbildern bewirkt,
aber die mehrfach gesteigerte und im Verhaltnis zum normalen Ge-
schehen ungeordnete Aktivitit des krampfenden Gehirns kann nicht
als Muster fiir normale Prozesse dienen. Es ist viel wahrschemnlicher,
dafl das normale Vergessen ein langsames ,,Ausbleichen* ist, das sich
uber Sekunden oder uber Jahrzehnte erstrecken kann.

g) Geddchinisleistung als Verdnderung der Synapsenbedingungen.

Wenn wir das Einpragen eines Gedachtniseindruckes als die physto-
logische Spur des entsprechenden Denkvorganges betrachten, konnen
wir zuriickgreifen auf die m den vorhergehenden Abschnitten be-
handelte Arbeitshypothese uber das Grundelement der zentralnervosen
Vorgdnge. Danach fallt die Entscheidung tiber den Verlauf der zentral-
nervosen Erregung am Ort der Synapsen und zwar nach der von den
meisten Anhangern der Neuronenlehre akzeptierten Vorstellung an
den Beruhrungsstellen der ankommenden Nervenfaserendigungen mit
der Wandung der zu erregenden zweiten Zelle. Wenn dies der Ort der
Entscheidung fiir den priméren einprdgenden ZNS-Vorgang ist, liegt
es nahe, solange wir nicht einen zweiten méglichen Ort kennén, an der
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gleichen Stelle auch den Ort uns vorzustellen, bei dem in der Wieder-
holung des Prozesses zur gleichen oder ahnlichen Wiedergabe des
primaren Vorganges die dafur erforderlichen Entscheidungen erfolgen.
Die Synapsen waren danrach gleicherweise enlscheidend fiir die primare
Erregung, wie fur deren als Erinnerungsleistung sich darstellende Wieder-
holung. Da zwischen beiden Ereignissen eine lange Zeitspanne liegen
kann, mull es einen Grund geben, der zu dieser Wiederholung fithrt.
Man kann sagen: selbstverstéindlich, gleiche Voraussetzungen, gleiches
Ergebnis. Aber sind die Voraussetzungen beim primé#ren und sekun-
déren Vorgang wirklich gleich? Wenn der primadre Vorgang z. B. in
der Aufnahme eines Wortes durch das Gehor besteht, ist der Inhalt
dieses Prozesses von der Peripherie her bestimmt. Wenn dies Wort
spater als Erinnerung wiedergegeben werden soll, fehlt der erste Teil
des Prozesses, der 1m primadren Vorgang den dominant steuernden
EinfluB hatte. Er muB bei der Wiedergabe durch andere Erregungen
ersetzt werden, welche gewissermaflen die Anfrage an den Gedachtnis-
vorrat stellen. Der zweite Teil, der den Inhalt der Erinnerung repro-
duziert, muf} sich ohne Steuerung von der Peripherie in solcher Weise
wiederholen, daf es zu einer Kette von Erregungen kommt, die das
gleiche Wort zum Inhalt haben. Insofern ist diese Kette von Erre-
gungen in der Art, wie sie im primaren Vorgang stattgefunden hat,
zu einem selbstdndigen FEreignis geworden, wenn es im sekundaren
Vorgang unter anderen Voraussetzungen wiederholbar geworden ist.
Damit dies moglich war, mufite diese Kette von Erregungen bevor-
zugt oder ,,gebahnt‘ erregbar semn, es muflen also an einer Anzahl
von Synapsen sich die Bedingungen fur ihre Erregung im Sinne dieser
Bahn giinstiger gestaltet haben.

Die Mdglichkeiten fur eine solche Verbesserung der Erregungs-
bedingungen an bestimmten Synapsen sind beschrdnkt. s ist kaum
denkbar, daB in der sehr kurzen Zeit, in der ein Geddchtniseindruck
entstehen kann, eine Strukturdnderung der zentralnervisen Gewebe
in mikroskopisch faBibaren Dimensionen -stattfindet, etwa in dem
Sinne, daB sich neue Endknopfe bilden oder daff vorhandene End-
knopfe ihre rdumlichen Beziehungen zu benachbarten Zellen ver-
andern. Kine elektrische oder humorale Nachwirkung einer Erregung
im Sinne emer Begunstigung der synaptischen Erregungsbedingungen
scheidet wegen der langen Wirkungsdauer der Gedachtnisspuren ans.
Wenn man sich aber den Oft der FErregungsubertragung in den
Synapsen moglichst spezifiziert, kommt man dahmn, daB die nervose
Membran an den Beriihrungsstellen zwischen Endknopfen und Zellwand-
den uns bis jetzt bekannten feinsten Baustein des ZNS darstellt. Wie
bei jeder Aktivitatswelle der Zusammenbruch des elektrischen Mem-
branpotentials als reversible Umstellung des molekularen Aufbaus.
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angesehen wird, so ware denkbar, dall an dieser labilen Stelle des
Synapsenaufbaus auch diejenigen Dauerverdnderungen stattfinden,
die ein gebahnter Vorgang als begunstigte Erregungsbedingung im
Sinne einer Gedachtnisspur vorfindet.

Wir wissen nicht, ob an der Berubrungsstelle die Membran der
Endknopfe sich nur eng anschmiegt an die Membran der zu erregenden
Zelle, oder ob die Membranen ganz oder teilweise ineinander ubergehen
und in ihrer Struktur identisch werden. Die Tatsache, daf3 die End-
knopfe sich bei den schrumpfenden Einbettungsverfahren vom Zell-
kérper entfernen und daB in den Zellwandungen keine entsprechenden
Licher darstellbar sind, spricht mehr fiir die Erhaltung von unab-
bangigen Membranen. Auch so ware es denkbar, dall es bei der Akti-
vierung eines Erregungsfokus zu einem Austausch von Molekulen
oder einzelpen Molekilausldufern kommt. Der primar aktivierende
Erregungsfokus hat gegeniiber emem benachbarten Erregungsfokus,
der nur passiv von einer schon ausgebreiteten Aktrvitatswelle uber-
spult wird, die physikalische Besonderheit, daf hier das raumliche
Dekrement der startenden Erregungswelle gegentuber der nachsten
Umgebung sehr viel steiler ist.

Eine solche Membranveranderung bei der Bildunyg eines erfolgreichen
Ervegungsfokus kionnte bewirken, dafl fur eine spitere zeitlich und
raumlich gunstige Zusammenkunft von Erregungen schon eine etwas
kleinere Zahl von Endknépfen zur vollen Aktivierung ausréicht. Hin
Erregungsfokus, der nur eine kleinere Anzahl von Endknipfen brauchi,
hat verbesserte Wahrscheinlichkeit zu seiner Aktivierung und ermoglicht
die Weitergabe eines gebahnten Vorganges. Man konnte es so ausdrucken,
dafl die Gedachtnisspur an den beim primaren Prozel benutzten
Synapsen eme Art ,,Punktschweifung® hinterlassen hat, die der Ent-
wicklung emnes sekundaren analogen Prozesses beim Ermmpern giinstig
ist. Die physiologische Grundlage des Gedachtnisses ware dann
dauernde Verbesserung der Entladungsmdglichkeit einzelner Synapsen
nach vorangehender gleichartiger Frregung. Das Vergessen wire ein
langsames Zuruckkehren dieser veranderten Bausteine zu einem
normalen und nicht irgendeine Bahn beginstigenden Zustand. Die
Einubung und der Lernvorgang wirde durch wiederholte Impulse
an bestimmten Synapsenfolgen die Bahnung eines komplizierten
Leitungsvorganges an emer Reihe von Erregungsfoer beguinstigen.

K. Krampfentfladungen.
a) Merkmale.
Wir kennen verschiedene Bedingungen fur den eigenartigen Funk-

tionszustand zentralnervoser Substanz, den wir als Krampf bezeichnen.
Das klinische Bild des groBen Anfalls ist sehr dhnlich dem Verlauf
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eines durch Elektroschock oder andere kunstliche Krampfmittel
ausgelosten Krampfes. Tierexperimentell konnen wir durch elektri-
sche Hirnrindenreizung ganz entsprechende Erscheinungen auslésen
wie etwa durch lokale Strychninvergiftung der Hirnrinde. Auch
Krampfe, die durch Cardiazol oder Gewebequetschung der Hirnrinde
ausgelost werden, zeigen grundsatzlich gleichartigen Ablauf in den
elektrischen Registrierungen der Hirnrindenentladungen. Die Ab-
weichungen aus verschiedenen Ursachen sind nicht bedeutsamer wie
die Unterschiede in verschiedenen Tierarten, von Priéparat zu Pra-
parat oder von Anfall zu Anfall. Auch die von Menschen im grofien
epileptischen Anfail und nach Elektroschock abgeleiteten EEG-Kurven
zeigen gleiche Merkmale'5., Man darf also diese Krampfe aus duBerlich
verschiedenen Ursachen als einheitliches Bild einer abnormen Hirn-
funktion betrachten.

Im typischen Bild der von der Hirnrinde abgeleiteten elektrischen
Potentiale eines Krampfanfalls lassen sich mehrere Stadien unter-
scherden. Die Eigenstréme der Hirnrinde bleiben z. B. bei der Strych-
ninvergiftung zundchst ziemlich unbeeinflufit, bis sich aus dem ver-
haltnismaBig langsamen und ruhigen Rhythmus kleine regelmaBige
rasche Oscillationen (Frequenzen von 20 bis zu 70 je Sekunde ent.
wickeln. Aus diesen entwickelt sich nach 5—20 Sek. der Hauptteil
des Anfalls mit sehr lebhaften in der Amplitude gegen die Eigenstrome
um das l0fache oder mehr gesteigerten Entladungen. Diese iiber-
starke Aktivitét des tonischen Stadiums scheint dann langsam zu
ermilden, indem die Entladungen seltener werden. Es schieben sich
schlieflich linger werdende Pausen zwischen die einzelnen Entladungen
ein, und gegen Ende des Krampfanfalls werden zwischen den immer
noch ungewohnlichen starken, jetzt klonischen Entladungen Strecken
einer praktisch ruhigen Grundlmie sichtbar. Nach der letzten Ent-
ladung zeigt die Hirnrinde éine Inaktivitdt, wie sie sonst nur in einer
fast letalen Narkose oder bei stirkster Asphyxie vorkommf.

b) Physiologische Zustandsinderungen.

Die Uberaktivitdt wahrend des Anfalls, die gemessen an der ge-
steigerten Frequenz und Amplitude (ausgedriickt in dem von mir
1934 vorgeschlagenen Mafl der Millivoltpotentialanderung je Sekiunde)
etwa das 20—>50fache betragen kann, gegeniber den entsprechend
gemessenen Werten der Eigenstrome. scheint also eine Erschépfung
der Hirnrinde erzeugt zu haben. Man konnte daran denken, daf die
hemmenden Faktoren jetzt wieder die wihrend des Krampfes ver-
lorene Kontrolle uber die Erregungsbegrenzung ausitben konnen.
Eine solche Deutung ist nicht wahrscheinlich. Sie entspricht nicht
den Vorstellungen, die oben fur den Hemmungsmechanismus als
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aktiven Prozeff der Storung der Erregungsfokusbildung entwickelt
sind. Wenn keinerlei elektrische Aktivitat sichtbar ist, darf man nicht
von Hemmungsprozessen sprechen, denn diese haben aktive Zellen
zur Voraussetzung. Es kann also in diesem ungewdhnlich ruhigen
Zustand nach Krampfende nicht von Hemmung, sondern nur von
Erschopfung oder Ermudung gesprochen werden. Das zeigt auch der
kurz vorhergehende Ubergangszustand, in dem es noch aus der ruhigen
Grundlinie zu vereinzelten starken Entladungen kommt. Es gentgt
dann ein kleiner innerer oder auch ein schwacher peripherer Reiz, um
eine scharf ansteigende, die normalen Begrenzungen durchschlagende
Aktivitatswelle auszulosen. Die hemmenden Funktionen sind nicht
in der Lage, die lawmenartige Ausbrertung des anstoSenden kleinen
Reizes zu ziigeln.

Die Tatsache, daB sich der Strychninkrampf aus dem normalen
Aktivitdtsniveau entwickelt, deutet auch darauf hin, daB das im
Anfall fehlende Gleichgewicht zwischen Erregungsausbreitung und
-begrenzung vorwiegend gestért ist durch das Versagen der begren-
zenden hemmenden Funktionen. Auch die nicht vergiftete Hirnrinde
ware jederzeit in der Lage, um das 10fache oder mehr gesteigerte Ent-
ladungen mit ihren im Normalzustand schwach beanspruchten und
daher voll erregbaren Zellen zu erzeugen, wenn es eben nicht in der
normalen Funktion die automatischen Bremsen gdbe, die wir mt
Riickmeldung (die auch eine Vorauswarnung sein kann) oder aktiver
Storung von moglichen Erregungsfocr bezeichnet haben.

¢) Therapeutische Wirkungen des erzwungenen Krampfes.

Wie man auch das Krampfgeschehen im einzelnen deuten mag,
soviel durfte unbestritten sein, dafl dabei eine verstarkte und weit-
gehend ungeordnete Aktivitat mit vielfach vermehrter Zahl von sich
gleichzeitig entladenden Nervenzellen entsteht, welche die normale
Erregungsbegrenzung aufhebt. Diese Uberaktivitat hat vermehrte
Stoffwechsel- und Durchblutungsleistungen zur Folge. Die Krampf-
entladungen durchschlagen mit ihrem elementaren Mechanismus, den
man vielleicht mit einem KurzschluBeffekt vergleichen kann, die sonst
wohlgeordneten und komplizierten Erregungs- und Hemmungsfunk-
tionen der zentralen Grisea.

Bringen wir dies mit dem zusammen, was oben iiber die physio-
logische Grundlage der Gedachtnisleistungen gesagt wurde, so erschemnen
uns sowohl manche physiologischen Nachwirkungen wie einige thera-
peutischen Effekte des Krampfanfalls verstandlicher. Dal nach dem
Krampf amnestische Storungen auftreten, wundert uns nicht, wenn
wir die Gedéichtnisleistungen als wohlgeordnete gebahnte Impulse in
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verschiedenen komplizierten Strukturen ansehen. Wenn ein Blitz-
schlag in em Telefonamt fahrt, so erscheint es naturlich, daB die
komplexen normalen Verbmdungen nicht mehr funktiomeren, nachdem
eine Reihe von Isolierungen durchschlagen sind. Die Wirkung der
Schockbebandlung auf die Depression, deren in immer neuen Wieder-
holungen eingepragte affektive Inhalte durch die Krampfentladungen
durchbrochen und verwischt werden, kann nach dem Gesagten auch
von der neurophysiologischen Seite angegangen werden, obwohl dber
den cerebralen Mechanismus dieser affektiven Funktionen noch nichts
Sicheres bekannt ist. Als weitere gunstige Wirkung kommt das Fr-
holungsstadium nach dem Krampf hinzu, das vielleicht durch den
starken Stoffwechselreiz und durch Herbeifithrung des Schlafes, der
ja bei den depressiven Psychosen vor allem gestort ist, einen heilenden
EinfluB baben kann'®,

Der Verfasser ist sich bewuft, dafl von den vorstehenden Aus-
fihrungen manches experimentell noch nicht ausreichend bewiesen
ist. Es sollte aber in emem geschlossenen Bilde mit hypothetischen
Erganzungen erortert werden, wie die Elementarprozesse griferer
zentralnervoser Ereignisse in ihrer aus Klinik, Physiologie und Psycho-
logie bekannten Eigenart auf der Grundlage der heutigen Kenntnisse
der Neuronen- und Synapsenlehre vorgestellt werden konnen.

Zusammenfassung.

1. Die neurophysiologischen Grundlagen des synaptischen Mecha-
nismus sensomotorischer Funktionen. d. h. ihrer zentralnervisen Er-
regungsleitung von Zellemheit zu Zelleinheit werden systematisch
dargestellt. Die Begrenzung der Erregungsausbreitung durch Auslese
der wenigen benutzten Synapsen aus der Vielzahl der vorhandenen
anatomischen Verbindungen ist fur eine geordnete Funktion wichtiger
als die Frage, wie die synaptische Ubertragung vor sich geht.

2. Die Neuronentheorie liefert die besten anatomischen Grund-
lagen fiir die Neurophysiologie. Der Neurit (Axon) ist als effektori-
scher Teil der Nervenzelle allgemein anerkannt. Die Funktion der
Dendriten ist weniger klar. Eg wird wahrscheinlich gemacht, daf die
Zellwandungen mit den Dendritenansatzen einerseits und die dort
ankommenden Endknopfe andrerseits die receptorische Funktion aus-
uben und daB die Dendritenverzweigungen nicht Receptoren, sondern
rickmeldende Modulatoren des Neurons darstellen.

3. Die an einzelnen Nervenfasern gewonnenen KErgebnisse iber
schwellennahe Reizbedingungen, die entweder eine lokale Erregung oder
eine fortgeleitete Entladung ergeben, werden in Beziehung gebracht zu
den Verhsltnissen an den Beruhrungsstellen der Endknépfe mit den
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Zellwanden. Die Ausbreitungsbedingungen fiir kleinfldchige Reizungen,
etwa eines einzelnen Endknopfes, sind zu unginstig fur eine fort-
geleitete Entladung. Erst durch das Aktionspotential mehrerer benach-
barter in 1 msec fast gleichzeitig erregter Endknopfe bildet sich ein
Erregungsfokus (EF), der eine fortgeleitete Erregungswelle mit Ent-
ladung der Nervenzelle einleitet. Die Erfiillung aller fur den EF
notigen raumlichen und zeitlichen Bedingungen ist so selten, dal
damit eine Auslese aus den unendlich vielen anatomischen Verbin-
dungsmoglichkeiten erfolgen kann. Die hier fur den EF formulierten
Bedingungen mehrfacher gleichzeitiger Aktionspotentiale an benach-
barten Endknépfen der Zellmembran passen zu unseren bisherigen
Kenntnissen uber die Latenzzeit und die Einbahnleitung der Synapse.

4. Der Mechanismus der synaptischen Hemmung wird dargestellt
als Storung der Voraussetzungen zur Bildung eines EF durch die
Refraktarperiode anderer vorzeitig im Gebiet des EF eintreffender
Erregungen.

5. Am Riickenmark konnen aus dem monosynaptischen Eigen-
reflex und dem mehrsynaptischen Fremdreflex die Elementarvorgange
isoliert werden. Wichtig ist die Tatsache, dal} es zwischen schwéachsten
und stirksten Reflexreizen kaum zu einer Verkurzung der Reflex-
zeiten kommt, woraus das Gesetz des ,,Monochronismus der Synapse’
abgeleitet wird.

6. Die mehrfachen Wellen in den Fremdreflexentladungen des
Beugereflexes sind wiederholte Entladungen der gleichen Motoneurone,
die auch die erste, meist stéirkere Welle erzeugen. Der konstante Ab-
stand der Wiederholungen wird als je ein Kreislauf durch die Zwischen-
neuronkette angesehen.

7. Gleichzeitig mit der Entladung eines Motoneurons wird ver-
mutlich vber die Dendriten eine Riickmeldung in die Zwischenneurone
ausgesandt. In dieser Funktion wird ein wichtiges Mittel der Eigen-
kontrolle des ZN S zur Begrenzung des Erregungsniveaus gesehen. Diese
Riickmeldung erklirt auch die hemmenden Wirkungen einer anti-
dromen Reizung der Motoneurone, die wegen der Fihigkeit dieser
Zellen, nach 2—3 msec ihre Entladung zu wiederholen, nicht mehr als
einfache Refraktérperiode der Synapsen an den Motoneuronen gedeutet
werden kann.

8. Verschiedene andere Theorien der ,synaptischen Ubertragung
werden der hier vertretemen Aktivierung durch das gleichzeitig an-
kommende Aktionspotential der Endknépfe gegenubergestellt. Chemi-
sche und elektrotonische Wirkungen konnen wahrscheinlich die
Synapsenbedimgungen nur modifizieren, aber nicht selbst die Erregungs-
bedingung der Synapse bilden.

Arch, f. Psychiatr. u. Z. Neur. Bd. 182. 35a
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9. Die wichtigsten physiologischen Faktoren der Geddchtnis-
leistungen, Ubungs- und Bahnungsphinomene werden im Sinne der
Neuronenlehre und der oben dargesteliten Synapsentheorie besprochen.
Die Synapsenbedingungen sind die entscheidenden Pumnkte fir die
Steuerung nervoser Impulse und kdénnen als mdglicher Ort der
Gedachtniseinpragungen gelten. Es wird angenommen, dal Membran-
verinderungen nach emmem erfolgreichen EF als ,,Spuren® der Synapse
zurickbleiben, die spatere Erregungen an dieser Stelle begimstigen.
So kénnte die Bahnung selbst komplizierterer Ausbreitungsphanomene
als Erregungssteuerung uber eine Vielzahl speziell begiinstigter Synapsen
gedeutet werden.

10. Die Krampfeniladungen nach Elektroschock werden als Er-
gebnis einer starken Gleichgewichtsstorung zwischen aktivierenden
und hemmenden Kriften der Neurone wahrend der Reizwirkung
betrachtet. Allgemein kénnen Krampfentladungen eher durch unge-
niigende Hemmungsfunktionen als durch ubersteigerte Erregbarkeit
erklart werden. Die Bedeutung dieser Ansichten fur die therapeutische
Anwendung des Krampfes in der Psychiatrie wird kurz diskutiert.
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