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Mit 7 Textabbildungen
( Eingegangen am 8. Februar(21. Mai 1962)

Die Untersuchungen wurden an 36 Patienten mit Parkinson-Syndrom
verschiedener Genese vor, wihrend und nach stereotaktischer Operation
nach Rizcuert und Hassruer durchgefithrt; sie stellen eine Fortsetzung
der Untersuchungen an 76 nach CooPER operierfen Patienten am Mas-
sachusetts General Hospital in Boston dar (STRUPPLER 1959; StRUPP-
LER, STRUPPLER u. ScHWAB 1961). Alle Patienten waren wach, an-
sprechbar und ohne medikamentose Beeinflussung. Die Operations-
methodik ist von RimcumERT 1957, RIECHERT u. MUNDINGER 1955
beschrieben worden, ebenso die Routine-Reizversuche, die der funktio-
nellen Kontrolle einer exakten Lokalisation des gewiinschten Ziel-
punktes dienen sollen (HassLER u. RiecmErT 1954, 1958; HASSLER,
RiecarrT et al. 1960).

Aufgabe und Ziel dieser Arbeit sollte sein, die widersprechenden
Reizeffekte, die klinisch zur Beobachtung gelangt sind, durch Simul-
tanregistrierung von Elektromyogramm wund Lédngeninderungen der
verschiedenen Muskeln (Mechanogramm) zu erginzen, die neurophysio-
logischen Characteristica dieser. Reizeffekte zu analysieren und so
weitere Einblicke in die gestdrte Motorik der Parkinson-Kranken zu
erhalten. Routine-EMG-Ableitungen wihrend stereotaktischer Hingriffe
sind von ALBERTS et al. 1960 u. 1961 durchgefithrt worden. Hier soll
jedoch besonderer Wert auf die zeitliche Beziehung zwischen Reiz und
Reizantwort gelegt werden: die Zeit, die die Impulse auf ithrem Weg vom
Reizort im Thalamus zu den Muskeln, die der pathologisch gesteigerten
Parkinson-Aktivitdt unterliegen, benotigen (Latenzzeit), erlaubt uns
Riickschliisse auf die benutzten Bahnen zu ziehen. Weiterhin wurden
gerade die Wirkungen niedriger ReizgréBen und -frequenzen, die klinisch
noch nicht erkennbare Reizeffekte hervorrufen, untersucht.

* Mit dankenswerter Unterstiitzung der Deutschen Forschungsgemeinschaft.
Arch, Psychiat. Nexrvenkr., Bd. 203 32
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Welche neurophysiologischen Vorginge fithren zu dem Kklinisch
imponierenden Tremor-Stop wihrend Reizung im vorderen ventralen
Thalamuskern? Warum werden gleich grofie Reize in subcorticalen
Strukturen so verschieden beantwortet, d. h. warum resultiert einmal
eine Hemmung, einmal eine Bahnung des Tremors? (ALBERTS et al,
1960, 1960, 1961; Hassrur, R. et al. 1960; HassLeRr, R. u. T. RtEcHERT
1961; WALTER et al. 1961; ANGELERI et al. 1961 ; MARSAN et al. 1961).
Diese anscheinend widersprechenden Gesamtresultate der Reizung im
V. 0. a. lassen sich auf Grund der vorliegenden elektromyographischen
Versuchsergebnisse unter einen Nenner bringen: der zentrale Reiz
bewirkt zunichst eine Bahnung, es hingt jedoch von dem augenblick-
lichen Erregungszustand der Vorderhornzelle und der aufsie einwirkenden
peripheren und zentralen Einfliisse ab, welcher Gesamteffekt daraus
resultiert.

Methodik

Verwendet wurde ein Mehrfach-Elektromyograph von Tonnies,
Freiburg®., Reize: Thyratron-Entladungen von 0,1—0,5 msec Dauer
(zeitkontrolliertes Reizgerdt nach Tonnies). Gewohnlich geniigten
Kapazititen von 0,1—0,25 uF, um bei den iiblichen Widerstinden
eine effektive Reizspannung von 1--18 Volt zu gewihrleisten. Ein
erdfreier Spezialtransformator mit niederer Kapazitit (Ténnies) liels
Stérungen durch zu starke Reizartefakte vermeiden. Die Reizfrequenzen,
die zur Anwendung kamen, reichten vom FEinzelreiz iiber 4—8/sec
(also im Bereich der Eigenfrequenz des Tremors) bis zu 25—50/sec Reizen,
die in etwa unserer normalen Willkir- und Halteinnervation ent-
sprechen. Die bipolar-konzentrischen Reizelektroden haben 1,1 mm
Durchmesser, die blanke Spitze betrigt 2 mm, der Polabstand 7 mm.

Ergebnisse

Ein besonderes Characteristicum der Reizanworten am wachen Pa-
tienten wihrend des stereotaktischen FEingriffes war die konstante
Latenz der Reizantwort.

Unabhéingig von der Reizstirke traten bei allen Reizfrequenzen
(Einzelreiz, tremornahe Reizfrequenz von 4—8/sec und Frequenzen von
25—50/sec) Antworten mit konstanter Latenz auf: (Abb.1).

Biceps: 8—10 msec
Triceps: 9—11 msec
Masgeter: 4—5 msec
Quadriceps: 35 msec

1 Herrn Prof. Dr. Juna sei an dieser Stelle fiir die freundliche Uberlassung des
Ténnies-Elektromyographen herzlichst gedankt.
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Die Latenzen waren bei den einzelnen Patienten konstant, es fanden
sich nur individuelle Variationen von 1—2 msec. Die Ankunftszeit fiir
den Impuls dnderte sich auch nicht, gleichgiiltig ob die Reize nur zu
einer elektromyographisch gerade noch erkennbaren Antwort fithrten
oder zu eiher ausgeprigten Zuckung ganzer Muskelgruppen. Ebenso
wenig spielte es eine Rolle, ob momentan nur eine geringe Grundinner-
vation oder eine maximale Tremoraktivitit vorlagen.
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Abb.1. Konstante Latenz der Reizantworten. Beachte die konstanten Latenzen der Reizantworten

im Biceps und Triceps. Latenz im Biceps: 10 msec, im Triceps: 11 msec, bei einer Reizserie von 8/sec
Reizen (Thyr. 100, 0,25 uF). (Pat. Sp. 111/8)

----------- - -

Die Ergebnisse der Reizversuche im V.o.a. lieBen sich am zweck-
méBigsten in drei Gruppen aufgliedern, nidmlich in Antworten auf

1. Einzelreize.
2. Reize, die nahe der Eigenfrequenz des Tremors lagen (4—8/sec),
3. Reize, die nahe der Willkiir- bzw. Halteinnervation lagen (25—50/
56C).
1. Einzelreize

Wurden schwache bis mittelstarke Reize (Thy. 10—40, 0,1—0,25 uF)
in die Tremorsalve gegeben, dann hing es von der Plazierung des Reizes
innerhalb des Tremorcyclus ab, was aus dem Reiz wurde. Die Reizplazie-
rung bedingte weiterhin auch eine mefibare Beeinflussung von Tremor
und Rigor (sieche Abb.2).

Fiel der Reiz z. B. unmittelbar in den Beginn eines Tremorbursts,
so trat eine grofle stark synchronisierte Antwort anstelle der Tremorsalve
auf. Nach dieser synchronen Massenentladung war das freie Intervall
stark verlingert und die nachfolgenden TremorstdBe deutlich gehemmt.
(Abb.2a) Fielen Reiz und Ende der Tremorentladung zusammen, dann

32%
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war die Antwort nicht mehr so gro und erschien als einzelnes Aktions-
potential auBerhalb des Tremorbursts (Abb.2b). Wurde der Reiz dagegen
in das freie Intervall zwischen zwei Tremorsalven plaziert, so war die
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Abb.2. Abhingigkeit des Reizeffektes von der
Reizplazierung. (8chwache Einzelreize, Thyr. 30,
0,25 uF). aPlazierung des Reizes in den Beginn der
Tremorsalve ruft eine deutliche Synchronisierung
derselben mit anschlieBender Hemmung der folgen-
den TremorstdBe hervor. Beachte die verlingerte
Innervationspause im Vergleich zu b und c;
b Féllt der Reizin das Ende der Tremorentladung,
so tritt die Reizantwort als einzelnes Aktions-
potential ( X ) nach der Tremorsalve auf; dannlaft
sich nur mehr eine weitaus schwichere Hemmung
der nichsten Tremorentladungen nachweisen;
¢ Wird der Reiz zwischen 2 Tremorsalven plaziert,
dann ist die Antwort relativ klein. In b und ¢ ist
die auf die Reizantwort folgende Hemmung im
Vergleich zu a nur mehr gering. (Pat. De. 1I/3)

a

C

Antwort noch kleiner (Abb.2¢).
In beiden letzteren Fillen liel3
sich nur noch eine geringe Hemm.-
wirkung auf die nachfolgenden
Tremorsalven erkennen.

Die Beeinflussung der patho-
logischen  Parkinson-Aktivitit
durch denzentralen Reiz im V.o.a.
hing also ganz davon ab, in wel-
che Phase des Tremorcyclus der
Reiz fiel.

Bei schwachen Reizen wund
relativ starker Tremoraktivitat
lieB sich nicht immer eine Hem-
mung des Tremors nachweisen.
Auch hier hing es wiederum allein
von der Plazierung des Reizes im
Tremorcyclus ab, wie groB die
Antwort ausfiel. Die relativ Kklei-
nen Antworten auf schwache
Einzelreize konnten den Tremor-
rhythmus bzw. die vorhandene
Aktivitdt noch nicht nachhaltig
beeinflussen. Erst hohere Reiz-
stirken und -frequenzen lieflen
eine Abhéngigkeit erkennen.

2. Reize im Bereich der Tremor-
ergenfrequenz
(4—8/sec)

Bei schwachen Reizen mit
Frequenzen, die im Bereich der
Tremoreigenfrequenz lagen, kam
es meistens zu einer Tremor-
hemmung. Auch wenn die Reiz-
antworten nur sehr klein waren,
konnte der Tremor unterdriickt
werden {Abb.3.).

Im Vergleich mit anderen Ver-
suchsergebnissen diirfen wir an-
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nehmen, dafl dann entferntere, nicht im Abgriffsbereich der Elektroden
liegende motorische Einheiten aktiviert werden und durch sie die be-
obachtete Hemmung der Tremorentladungen zustande kommt. Nebendem
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Abb. 3. Tremorhemmung durch schwache 4/sec Reize. a reziprok-alternierender Antagonistentremor
im Biceps und Triceps. b Jeder Reiz wird mehr oder minder deutlich beantwortet, wobei die Tremor-
entladungen desynchronisiert werden und der Tremor gehemmt wird. ¢ Nach Reizende dauert die

Tremorhemmung noch an; nach etwa 0,5 sec kehrt der Tremor zunehmend wieder zuriick. (Pat.
DB. I1/1)
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Abb. 4. Synchronisierung der Aktivitdt durch starke 8/sec Reize. Die asynchrone, kontinuierliche
Aktivitit im Biceps (Rigor), weniger ausgeprigt im Triceps, wird durch geniigend starke 8/sec Reize
(Thyr. 100, 0,25 ¢F) in reizsynchrone Massenpotentiale iibergefiihrt. Beachte die fast vollstéindige
Synchronisierung durch den Reiz, so da8 weitgehend komplette Innervationstillen nach jeder Reiz-
antwort auftreten. (Pat. Mi. 11/6)

haufig abgeleiteten reziprok-alternierenden Biceps-Triceps-Tremor wurde
im Fall D. auch simultan ein ausgeprigter Tremor der Masseteren beob-
achtet. Es scheint bemerkenswert, daB nicht nur die Tremoraktivitit, son-
dern auch die gelegentlich sehr ausgepragte kontinuierliche Rigoraktivitit
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in diesem besonders ,,tonisch*‘reagierenden Muskel durch Reize im V.o.a.
deutlich gehemmt werden, wenn auch klinisch zunichst noch kein
Reizeffekt beobachtet werden konnte. Der Reiz braucht dabei nicht
unbedingt zu einer elektromyographisch sichtbaren Antwort zu fithren:
gerade beim Masseter diirfen wir im Gegensatz zu den grofien Extremité-
ten-Muskeln annehmen, daB bei groBflichiger Hautelektrode der Gesamt-
querschnitt der Aktivitdt ziemlich vollstindig abgeleitet werden kann.

Waren die Reize stark genug (Thy. 60—100, 0,25 4 F) dann ent-
standen reizsynchrone Massenpotentiale (Abb.4).

Je nach der Intensitit der Hintergrundaktivitdit kann durch “den
Reiz der gesamte ,,Innervationsaufwand* (Somm=er 1940) voéllig ,,um-
gegossen’ werden. Diese reizsynchrone Verteilung scheint zugunsten
der jeweiligen Antworten so viel von den erregbaren Motoneuronen zu
aktivieren, daB nach der reizsynchronen Riesenantwort keine weite-
ren mehr zur Verfiigung steben und daher nach der Entladung eine
Innervationsstille auftritt.

Wir sahen also zwei verschiedene Typen der Reizeffekte auf die patho-
logische Parkinson-Aktivitit: der Tremor konnte sistieren, weil die Reize
zu einer aktiven Hemmung der Tremorentladungen fithrten oder weil
die reizsynchrone Verteilung der Aktivitit zu einer Desynchronisierung
fithrte. Die moglichen Ursachen fiir diese beiden Phénomene sollen in
der Diskussion erértert werden.

3. Reize, die nahe der Willkiir- bzw. Halteinnervation liegen
(25—50/sec)

Im aktivitdtslosen Muskel oder bei schwacher Hintergrundaktivitit
konnten schwache Reize in ihrer GréBe wechselnde und nicht immer
regelmiBig auftretende Antworten hervorrufen. Durch die Reizserie
wurde alle 40 bzw. 20 msec eine Reizantwort in der Peripherie ausgelost,
so daf das EMG beinahe das Bild einer stark synchronisierten Dauer-
aktivitét bot (siehe Abb. 5).

Umgekehrt konnte wihrend eines Tremors dessen gruppierte Aktivi-
tit weitgehend unterdriickt werden, auch ohne daB im Abgriffbereich
der Elektroden immer Reizantworten abgeleitet werden konnten. Bei
entsprechend starken Reizen lieB sich eine mehr oder minder gleichméfBig
reizsynchrone Aktivitit erzielen. Der reziprok-alternierende Tremor
wurde véllig desynchronisiert. Hierbei scheint der Innervationsaufwand
wohl unverindert zu bleiben. Die Umwandlung des Antagonistentremors
in eine gleichmiBig desynchronisierte Aktivitdt von Agonist und Anta-
gonist fithrt klinisch zum Bild der Versteifungsreaktion.

Im Gegensatz dazu konnten schwache Reize eine Synchronisierung
und Aktivierung der Tremorinnervation erzeugen; dadurch lief sich die
Tremoreigenfrequenz gelegentlich antreiben (z.B. von 5,5 auf 8/sec).
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Ein besonders anschauliches Bild der Aktivierung und Synchronisie-
rung zeigt Abb.6.

Hier erzeugten 50/sec Reize jedesmal eine Antwort, und zwar sowohl
im Agonisten als auch im Antagonisten. Dieses Verhalten kam besonders
unter statischen Bedingungen zum Awusdruck, wenn die Aktivitit im
Agonisten und Antagonisten anndhernd gleich stark war. Diese Gleich-
formigkeit der Antworten wurde durch wechselseitige Dehnungsreflexe
unterstitzt. Die Grofe der einzelnen Antworten wurde von dem offen-
sichtlich dominanten Tremoreigenrhythmus von 5—7/sec modifiziert:
obgleich jeder der 50/sec ausgelésten Reize in der Peripherie zu einer
Reizantwort fiihrte, setzte sich doch der Tremorrhythmus auf dem
Hintergrund dieser gleichférmigen Reizbeantwortung durch. Der einzelne
Tremorburst wurde durch den Reiz synchronisiert und in seiner Am-
plitude erhéht.

Die Grofe der einzelnen Antworten unterlag also auch bei hohen
Reizfrequenzen streng der reziprok-alternierenden Anordnung, so dafl
im freien Intervall nur kleine Anworten, wihrend der Tremorsalve
dagegen sehr groBle Antworten registriert wurden. Der Tremorburst
wurde dabei synchronisiert, die jeweilige Aktivitit vermehrt und die
Eigenfrequenz des Tremors erhéht.

4. Reizantworten wihrend passiver Muskeldehnung

Wihrend wir bisher ausschlieBlich die Reizantworten unter vor-
wiegend statischen Bedingungen geschildert haben, sollen nun dieselben
wihrend passiver Bewegung dargestellt werden. Es interessierte uns, ob
periphere Einfliisse (z.B. Afferenzen aus den Muskelspindeln wihrend
langsamer Dehnung) die Reizanwort modifizieren. Es fand sich in jedem
Fall eine deutliche Abhédngigkeit der Reizanworten vom jeweiligen
Dehnungszustand des untersuchten Muskels: wiahrend langsamer passi-
ver Dehnung nahm die Antwort entsprechend dem Grad der Lingen-
dnderung des Muskels an GroBle zu. Dies zeigte sich nicht nur bei Ein-
zelreizen, sondern auch bei héheren Reizfrequenzen. Wenn ein Reiz ohne
Vordehnung des Muskels noch nicht zu einer elektromyographisch
meBbaren Antwort fithrte, so konnte durch Dehnung die Reizwirkung
vergrofert und somit sichtbar gemacht werden. Die gleichzeitige Re-
gistrierung der Langenidnderungen des Muskels im Mechanogramm gestat-
tete eine genaue zeitliche Korrelierung der Aktionspotentiale von Agonist
und Antagonist zu den Lidngendnderungen des Muskels (sieche Abb.7).

Die Grofle einer Reizantwort hingt also nicht nur von dem ,,extra-
pyramidal“ bedingten Bahnungszustand ab, sondern in gleicher Weise
auch von peripheren Faktoren, wie z. B. Afferenzen aus den Muskel-
receptoren (STRUPPLER u. FLEISCHWAUER 1955; STRUPPLER u. PREUSS
1958; STrRUPPLER 1959).
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Diskussion

Die relativ kurze und konstante Latenzzeit (Intervall zwischen
Thalamusreiz und EMG-Antwort des Muskels) in der Gesichts-
muskulatur entspricht den Befunden bei den basalen Nervenreizungen
der Mayo-Clinic an Epileptikern: Brickrorp, Dope¢k u. UrHLEIN
fanden 1961 bei Ableitung der Reizantwort in den Facialismuskeln
(nach Reiz des Nervus VIL an der Schidelbasis vor Eintritt in den
meatus acust. int.) eine konstante Latenz von 4,2 msec; die von uns
gemessene Latenz auf Thalamusreiz betrug im M. masseter 5 msec. Hs
kénnen daher nur 1—2 Synapsen dazwischen liegen. Eine Reizung
durch basale Stromschleifen im Trigeminus an der Schidelbasis erscheint
zwar nicht vollig unmaoglich, ist aber fir die Arm- und Beinmuskulatur
auszuschlieBen. Obwohl die kiirzesten Latenzen fiir die corticale Antwort
auf Thalamusreiz (initiale thalamo-corticale Antwort) bei der Katze
weniger als 1 msec betrigt (MorIsoN u. DEmMPsEY 1942; VERZEANO,
LinDsLEY u. Macouw 1953; PrARL u. WHITLOCK 1955), andererseits die
,recruiting response” im EEG 14—40 msec beim Menschen betrigt
(UmsacH 1955, 1957; HouseriaN, Poor, GOLDENSOHN u. PURPURA
1961), scheint es uns wenig wahrscheinlich, dafl die abgeleiteten Reiz-
antworten {iber subcortico-corticale Neuronenkreise zur Peripherie
laufen. Weiterhin ist zu bedenken, dal z.B. der Biceps-Eigenreflex
(P. Horrmany 1922) 20 msec Latenz hat und die hier gefundene
Latenz nur halb so lang ist. GuIoT u. ALBE-FESSARD (1962) fanden
sogar noch kiirzere Werte bei monopolarer Reizung im ,,v.p.* Kern des
Thalamus: Fir den Flexor halluc. longus 29 msec., den Rectus und
obliq. abdom. 14,5 msec, den Flexor digit. comm. 18 msec und den
Orbicularis oris 9 msec.

Da bereits schwache Reize zu diesen Antworten fithren, miissen
relativ dicke, markhaltige Fasersysteme erregt worden sein, wie dies

Abb.5. Aktivierung durch schwache 25/sec Reize (Thyr. 30, 0,25 xF). Durch eine Serie schwacher

25/sec Reize (Pfeile) tritt in dem vorher aktionsstromfreien Biceps unregelmiBige Aktivitit auf;

im Triceps wird die schon vorhandene kontinuierliche Aktivitit in mehr oder minder vollstéindige
reizsynchrone Antworten iibergefiihrt und die CGesamtaktivitéit verstirkt. (Pat. Be./T1I/4)

Abb.6. Aktivierung und Synchronisierung von Tremor und Rigor durch 50/sec Reize. Ein reziprok-

alternierender Antagonistentremor in Biceps und Triceps wird durch eine Serie von 50/sec Reizen

aktiviert und synchronisiert. Die Amplituden im Tremorburst und die Aktivitdt im freien Intervall

nehmen zu. Jeder Reiz wird beantwortet, dennoch bleibé der Tremorrhythmus selbst erkennbar,
die Frequenz steigt lediglich von 5,5 auf 8/sec an. (Pat. Sp. II/7)

Abb.7. VergréBerung der Reizantworten wéhrend passiver Dehnung des Muskels. (4/sec Reize,
Thyr. 100, 0,25 uF), Das Mechanogramm zeigt eine zunehmende passive Beugung (Ausschlag nach
unten) und anschliefende Streckung im Ellbogengelenk. Wihrend der Beugung verschwindet die
anfangs vorhandene Grundaktivitidt im Biceps und die Reizantworten werden zunehmend Kkleiner
(Reiz 1—4). Im antagonistischen Triceps nimmt die Aktivitdt wihrend dieser Phase zu und die Reiz-
antworten werden gréBer. Auf dem Hohepunkt der Beugung schieB3t plotzlich im entdehnten Biceps
erneut Aktivitit auf (release-Phénomen) und die Reizantwort nimmt an Amplitude zu (Reiz 5).
Wihrend der anschlieBenden Dehnung im Biceps kehrt die Grundaktivitit sukzessive wieder zuriick
(De. I/3)
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bekanntlich durch Thyratronreize bevorzugt geschieht. Wir koénnen
daher sagen, dafl die Antworten in oligosynaptischen schnelleitenden
Bahnen iiber den Alpha-Bogen den Muskel erreichen miissen.

Die Ergebnisse reizphysiologischer Studien durch GUIOT u. ALBE-
Frssarp gind fiir die Deutung wichtig: Diese Autoren fanden, daB
bei monopolarer Reizung mit Einzelschocks die Latenzen fiir den Thalamus
wie fiir die innere Kapsel dieselben waren. Bei bipolarer Reizung waren
Einzelreize am Thalamus unwirksam, dagegen wirksam in der inneren
Kapsel. Die Schwelle fiir den Reiz fiel sukzessive mit der Annsherung
der Sonde an die innere Kapsel ab. Es scheint daher wohl unzweifelbaft,
daB wirksame Hinzelreize tiber eine Erregung der dicken markhaltigen
Fagern der inneren Kapsel zustande kommen.

Ganz anders dagegen verhélt sich die Antwort auf repetitive Reize
(,,trains d’influx*): eine Reizserie konnte sowohl eine unmittelbare
tetanische Antwort (1. Typ) auslosen, oder eine langsame progressive von
tonischem Charakter (2. Typ). Letztere scheint thalamischen Ursprunges
zu sein und iber subcorticale oder corticale Zentren, oder absteigend
iiber die motorischen Zentren des Riickenmarks zu laufen (GuroT 1962).

Auch Buoy stimmt mit uns iberein, da man bei Reizung der cortico-
spinalen Fasern eine scharf lokalisierte Antwort erwarten miilite, wie
dies Guror und GruriveHAM in jhren Versuchen fanden. Bei Reizung
der Pedunc. cerebri konnte Buoy hingegen niemals lokalisierte Effekte
erzielen, die sich etwa auf einen Muskel oder auch nur auf einen Finger
beschrankt hatten.

Es ist vielleicht auch zu bedenken, daB ein Babinsgki nur dann auf-
treten kann, wenn die corticospinalen Fasern, die die Innervation des
Fulles gewihrleisten, betroffen werden; wenn jedoch nur ganz gelegent-
lich im Gebiet des Facialis vorriibergehende Zeichen einer leichten
motorischen Schwiche auftreten, dann ist ein Babinskisches Zeichen
nicht unbedingt zu erwarten. Bucy u. Mitarb. (1957, 1960, 1961a
1961Db, 1962) konnten wiederholt nachweisen, daf selbst destruktive
Liésionen des corticospinalen Fasertraktes 6 B im medialen Anteil des
Pedunc. cerebri keineswegs die schweren Lihmungen zu verursachen
brauchen, die man frither erwartet hatte.

DaB die Rigiditdt sicher durch die thalamischen Léisionen zu beein-
flussen ist, steht auBer Zweifel. Wie wir uns den Mechanismus vorzustellen
haben, konnten STERN u. WarD (1960) in neueren Tierversuchen
wahrscheinlich machen: Reizung des nucl. ventr. lat. rief konstant eine
Hemmung der kontralateralen Muskelspindelafferenzentladungen hervor,
solange die Integritit des Cortex praecruciatus gewdhrleistet war.
Thalamus und Pallidum scheinen also einen hemmenden Einflul auf das
Qamma-System auszuiiben. Die stereotaktische Ausschaltung wiirde
dann das gestdrte Gleichgewicht zwischen dem Alpha- und Gamma-
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System beim Parkinson-Kranken wiederherstellen. Es miissen also enge
Bezichungen zwischen Thalamusneuronen und spinalen Motoneuronen
vorliegen. Hg ist das Verdienst von BERNHARD et al. (1953) die direkte
Aktivierbarkeit spinaler Motoneurone durch corticale, vorwiegend
repetitive Reize nachgewiesen zu haben. Wir mdchten annehmen, dall
die regelméssigen Reizantworten, die wir am Menschen (Parkinson-
Kranken) schon bei Einzelreizen nachweisen konnten, auf der bahnenden
Wirkung der konstanten Parkinson-Aktivitdt beruhen, wobei letztere
sozusagen die Bahnung durch vorausgehende repetitive Reize ersetzt.
Auch die zweifellos viel stérkere Entwicklung des Pyramidensystems beim
Menschen im Vergleich zum Macaca-Affen diirfte hier eine Rolle spielen,
wenn wir an die vergleichenden Untersuchungen von ADRIAN u.
Moruzzr (1939) und Lroyp (1941) an der Katze denken. Weiterhin ist
durchaus die Moglichkeit gegeben, dafll durch den thalamischen Reiz
eine Bahnung der Motoneurone itber direkte Aktivierung des bahnen-
den reticulo-spinalen Systems nach RHINES u. MAagoUN (1946), Linps-
LEY, SCHREINER u. MaGoUN (1949) zustande kommt, so daBl an sich
unwirksame Einzelreize durch diese Vorbahnung dann wirksam werden
konnen. HassLer (1961, S. 98) erwidhnt direkt absteigende Bahnen zum
Nucleus subthalamicus, dem Nucleus ruber, dem Hypothalamus und
der Formatio reticularis, die vom duBeren Pallidumglied ausgehen. Nach
Wryss (1962) ist eine konstante Beantwortung subcorticaler Reize bei
Frequenzen iiber 16/sec (in unseren Féllen sogar 25—50/sec) ein
starkes Argument dafiir, daB efferente Bahnen erregt wurden, da diese
Frequenzen keine regelméfBigen reflektorischen Antworten mehr zu-
lagsen wiirden.

Die Abhéngigkeit der Reizantwort von der Plazierung des Reizes im
Tremoreyclus weist darauf hin, dal} die GroBe der Antwort bei gleicher
Reizintensitdt abhingig ist von dem augenblicklichen Xrregungs-
zustand der Motoneurone. Diese Befunde dhneln denen mit Reflex-
Testreizen von Juna (1941, 1960) und KverrBERG (1948), die fanden,
dal die Eigenreflexerregbarkeit wihrend der Tremorphase wesentlich
hoher ist, als im freien Intervall zwischen zwei TremorstdBen. Unsere
Befunde lassen erkennen, dafl nicht nur der zentralbedingte Erregungs-
zustand (durch absteigende supraspinale Einfliisse) fiir die Beantwortung
des Reizes malBgebend ist, sondern anch periphere Faktoren, wie z.B.
die Afferenzen aus den Lingenreceptoren der Muskeln (Muskelspindeln).

Wir haben 1958 bei unseren Untersuchungen iiber die peripheren Faktoren, die
die Eigenreflexerregbarkeit modifizieren kénnen, einen Trick verwendet, um die
Rolle der Golgi-Sehnen-Organe zu untersuchen: durch direkten tetanischen Reiz
lie sich im untersuchten Muskel eine exakt definierbare Spannungszunahme von
4000 g erzielen, ohne eine Sollwertverstellung durch Willkiir-Innervation in Kauf

nehmen zu miissen. Dieser Versuch wurde von Hurscamipr (1959) unter der Be-
zeichnung ,,Spannungsreflex* zum Nachweis der verstiirkten Golgi-Hemmung beim
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Parkinson verwendet, wodurch sich sogar der Tremorrhythmus verindern lieS.
Diese ,,Triggerung‘‘ bietet ein sehr anschauliches Analogon zu unseren subcorti-
calen Reizeffekten. Es erscheint uns jedoch nicht berechtigt, beim Parkinson aus-
schljeBlich die Storungen im Bereich der autogenetischen Hemmung zu suchen,
auch die antidrome Hemmung spielt beim elektrischen Muskelreiz unzweifelhaft
eine Rolle. Wir konnten auch 1959 nachweisen, daBl die recurrente Hemmung
und die Riickwirkung der pathologisch veréinderten Peripherie (Muskelrigor) nach
dem Reafferenz-Prinzip von vox HoLst u. MITTELSTADT auf das Zentrum beriick-
sichtight werden miissen (STRUPPLER 1959; STRUPPLER u. PREUSS 1959; STRUPPLER,
STRUPPLER u. ScHwAB 1960).

Dieser Effekt deutet darauf hin, dal es fiir den zentralen Erregungs-
zustand der Vorderhornzelle und damit fir die Reizantwort gleichgiiltig
ist, ob die Bahnung supraspinal absteigend (durch die Parkinson-Aktivitéit
im allgemeinen) oder auf segmentaler Ebene durch afferente Impulse
aus der Peripherie auf die Riickenmarksynapse einwirkt. Der zentrale
Reiz im V. o. a. ibernimmt dann sozusagen die Rolle eines Testreizes
fiir den zentralen Erregungszustand des untersuchten Muskelkernes.
Wenn durch die Plazierung des Reizes im Tremorcyclus und die GrdBe
der evoked responses auf zentralen Reiz die Tremoraktivitdt gehemmt
wird, so kann dies durch periphere und zentrale Faktoren zustande
kommen; je groBer die Entladung in der Reizantwort, d. h. je mehr
motorische Einheiten im Reiz entladen werden, desto grofer wird die

Hemmung.
Reizgrofie im Verhdlinis zur Aktivitit

Ein zweiter entscheidender Faktor, der den Effekt auf die Parkinson-
Aktivitit bestimmt, ist das Verhaltnis der Reizgréfe zu der gerade
bestehenden Aktivitit, sei es nun eine kontinuierliche Grundaktivitit,
wie beim Rigor, oder eine reziprok-alternierende im Sinne des Tremor.
Wenn schwache Reize eine starke Tremoraktivitit nicht sichtbar beein-
flussen kénnen, so beruht dies wohl darauf, dal durch den Reiz nicht
geniigend reizsynchrone Aktivitdt zur Entladung der Motoneurone ent-
steht und die Hemmwirkung durch den Reiz sich gegeniiber der patho-
logisch gesteigerten Aktivitét des Parkinson-Kranken nicht durchsetzen
kann. Wennn der Reiz sehr gro8 ist und daher eine vollige Reizsynchro-
nisierung der vorhandenen Aktivitdt erfolgt, dann wird der Tremor deut-
lich gehemmt.

Der Zusammenhang zwischen Reizgrofle einerseits und Bahnungs-
zustand bzw. Aktivierung der Motoneurone andererseits 146t sich an
folgendem Schema erldutern: Wenn z. B. in einem bestimmten Augen-
blick von 10 Motoneuronen in einem Muskelkern gerade 8 gehemmt sind,
so kann ein gentigend groBer zentraler Reiz alle 10 zum Feuern bringen,
d. h. sie aktivieren. Wenn aber von 10 Motoneuronen gerade 8 feuern,
d.h. aktiv gind, kann auch ein maximaler Reiz hochstens noch 2 entladen.

Deshalb mufl zwischen Erregbarkeit (Entladungsbereitschaft) der
Motoneurone und deren Akiiwiidt unterschieden werden.
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Welche Vorginge konnen zu dieser Tremorunterdriickung fiih-
ren?

1. Aktive Hemmung (intraspinal). Jeder Reiz hinterlaBt nach seinem
Durchgang durch das Rickenmark abgefeuerte Motoneurone, deren
Erregbarkeit stark vermindert ist (Subnormalphase). Gleichzeitig kommt
iiber die riickldufigen Kollateralen die Renshaw-Hemmung zum Zuge,
die auf denselben und anliegende Muskelkerne wirkt. Daneben miissen
wir auch noch mit proprioceptiven reflektorischen Hemmungsvorgéingen
von den Golgi-Sehnen-Organen und Muskelspindeln rechnen. Auch die
direkte Hemmung vom Antagonisten auf den Agonisten (Lroyp 1946)
mull bei der reziprok-alternierenden Muskeltdtigkeit beriicksichtigt
werden. Das Auffilligste an unseren Befunden war wohl die Tatsache,
daB selbst in Fillen, in denen keine Reizanworten abgegriffen werden
konnten, dennoch eine deutliche Tremorunterdriickung, besonders bei
4—8/sec Reiz auftrat. Dieser Befund laBt sich u. K. nur mit einer aktiven
Hemmung erkléren.

2. Desynchronisierung. Schwache Reize konnen die vorhandene
Innervation nicht vollstdndig aktivieren, wodurch nur eine partielle
reizsynchrone Verteilung erzielt werden kann. Es wird dann immer noch
ein mehr oder minder grofler Anteil der fritheren Parkinson-Aktivitit
unbeeinflut zur Entladung gelangen. Starke Reize konnen dagegen
eine totale Synchronisierung der gesamten Innervationsmenge bewirken,
so dal} ausschlieBlich reizsynchrone Massenentladungen das elektromyo-
graphische Bild beherrschen. Diese reizsynchrone Verteilung des gerade
vorhandenen Innervationsaufwandes (SoMMER 1940) scheint uns einen
Vergleich mit dem Vibrationsversuch von P. HorrMANN und PREISEN-
DORFER 1919 zu erlauben: beim Vibrationsversuch wird ein willkiirlich
eingestellter Innervationsaufwand durch rhythmische Zerrung des Muskels
in eine Eigenreflexreihe derselben Frequenz verwandelt. Nach HoFFMANN
146t sich die aufgewandte Innervationsenergie nur anders verteilen, aber
niemals schmélern oder vergréfern. Die asynchrone Interferenzaktivitét
wird also in synchrone Massenentladungen ,,umgegossen‘‘. Die jeweiligen
Amplituden sind Ausdruck des Innervationsaufwandes, da die Aktions-
potentiale des Muskels ein brauchbarer Indicator fiir die Zahl der tatigen
motorischen Einheiten sind, solange die Erregungen synchron erfolgen
(LorENTE DE N6 1935). Bei unseren Versuchen wird durch den Reiz
von 25 bzw. 50/sec eine asynchrone Interferenzaktivitit ebenfalls in
synchrone Entladungen ,,umgegossen, jedoch erfolgte der Synchroni-
sierungsreiz nicht von peripher, sondern von subcorticalen Strukturen.
Wryss (1939) erklirte die Zunahme der Synchronisation bei Bahnung
mit Irradiationsvorgéingen im Rickenmarkszentrum des Muskels. Es
scheint also gleichgiiltig, ob die Verteilung der Innervationsmenge am
Motoneuronen-Pool von peripher oder von zentral her erfolgt. Dieses
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Phinomen spricht dafir, dall die zentralen Reize unmittelbar vor
der préisynaptischen Membran der Riickenmarksynapse angreifen,
da sonst eine Triggerung nicht moglich wére. Die Tatsache, daBl die
Reizantworten der reziprok-alternierenden Anordnung unterliegen, ist
ein weiterer Beweis dafiir, daB die Reize peripher von den ,,tremorigenen‘
Zentren (z.B. Schaltzellenapparat nach R. Jung) effektiv werden miissen.

Zusammenfassung
1. Wahrend stereotaktischer Operationen wurde der Einflull elektri-
scher Thalamus-Reize (Kern V. 0. a.) auf das Elektromyogramm ver-
schiedener Muskeln untersucht (Thyratron-Reize von 0,1—0,5 msec
Dauer, in verschiedenen Stirken und in 3 Frequenzgruppen):

a) Einzelreize, b) Reize tremornaher Frequenzen (4—8/sec) und
¢) Reize im Bereich der Willkiir- und Halteinnervation (25—50/sec).

2. Die Latenzen der Reizantworten waren konstant und unabhingig
von der Reizstirke und Reizfrequenz. Sie betrugen fiir den Masseter
4—5 msec, Biceps 8—10 msec, Triceps 9—11 msec und Quadriceps
35 msec.

3. Die Parkinson-Aktivitdt (Rigor und Tremor) wurde mit zuneh-
mender Reizstirke folgendermaBien beeinfluBbt: niederfrequente Reize
(1—8/sec) fithrten meist zur Tremorhemmung, hoéhere Frequenzen
meist zur Aktivierung und Synchronisierung der Tremorsalven. Wéahrend
schwache Reize die vorhandene Innervation nur z. T. in reizsynchrone
Entladungen umformen koénnen (partielle Synchronisierung), fiihren
stirkere Reize zu einer vollstdndigen reizsynchronen Massenantwort mit
anschlieBender Innervationsstille (totale Synchronisierung durch Reiz,
siehe Abb. 4).

4. Entscheidend fiir den Reizeffekt auf Tremor und Rigor ist:

a) der zentrale Reiz in seiner GroBe, Frequenz und seiner Plazierung
innerhalb des Tremorcyclus.

b) die jeweilige Aktivierung oder Hemmung der Motoneurone im
Riickenmark, die von den bahnenden und hemmenden Afferenzen aus
der Peripherie und supraspinalen Strukturen abhingt. Daneben spielt
die Besetzungmdglichkeit am Motoneuron eine wichtige Rolle; sie wird
durch die augenblickliche Aktivitdt der Motoneurone bestimmt und
begrenzt dadurch die Zahl der noch aktivierbaren Motoneurone.

5. Da die Reizimpulse offenbar auf relativ kurzem Wege absteigend
auf die Alpha-Vorderhornzellen einwirken, wird die Frage diskutiert,
ob es sich um Reizeffekte der inneren Kapsel oder thalamo-reticulirer
Fagern handelt.

Herrn Dr. H, DOBBELSTEIN sei fiir seine rege Mithilfe herzlich gedankt.
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