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Es ist seit den Untersuchungen von DempsEY und MoRisox18:4 be-
kannt, daf bei Reizungen in unspezifischen Thalamuskernen charakte-
ristische corticale Potentiale auftreten (recruiting potentials): Reiz-
folgen im Frequenzbereich der corticalen spontanen Abliufe werden
rekrutierend beantwortet. Frequentere Reizfolgen filhren zum arousal-
EEG. Zahlreiche Arbeiten haben sich seit den Ergebnissen von
Morvuzz u. Macoun4?, JASPER u. Mitarb.2%31,3¢ mit der funktionellen
Basis dieser Vorgéinge beschiftigt. Ubersichten ergeben die Referate von
JaspER32, und SEGUNDO®. Mit der Technik der Mikroelektrodenablei-
tungen von einzelnen Neuronen bei Reizungen im unspezifischen Thala-
mus gelangen L1 u. Mitarb.424 (sensomotorischer Cortex) und AximMoTo
u. CREUTZFELDT 11415 (optischer Cortex) Zuordnungen neuronaler Akti-
vitdt zur recruiting- und arousal-response. Die letztgenannten beschrieben
mehrere Typen von Neuronenreaktionen, denen groBenteils bei Einzel-
reizen rhythmisch wechselnde Aktivierungs- und Hemmungsperioden
zu eigen waren. Die Hemmung der Entladungstitigkeit, die sich mit Aus-
nahme eines Typs an die reizgebundene Aktivierung von unterschied-
licher Latenz anschlieBt, verdient aus mehreren Griinden besonderes
Interesse: Thre Dauer ist meist groBer als die der priméren Aktivierung
der Entladungen und unter den verschiedenen Typen auffillig konstant.
Es ergibt sich ferner, dafi zumindest im optischen Cortex durch sie die
Entladungsfahigkeitnicht vollstdndig unterdriickt wird, denn frequentere
Reize fithren bei gleichzeitigem arousal-EEG zu vermehrten Entladungen
mit mehr oder weniger fester Reizbindung. Hingegen fanden ARDUINT und
WHITLOCK u. Mitarb.5:%° beim arousal nach Thalamusreizen eine Hem-
mung der Neuronenaktivitit des Pyramidaltraktes. Auch bei olfaktori-
schem arousal ist dies der Fall, wihrend im akustischen arousal Juxe u.
Mitarb.18,38 bei Ableitungen im motorischen Cortex meistenseine vermehrte
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Neuronenaktivitit beobachteten. Es liegen also Hinweise vor auf diffe-
renzierte Mechanismen, in denen unspezifische thalamo-corticale Systeme
von Bedeutung sind. Lr u. Mitarb.# diskutieren in Untersuchungen
iiber das recruiting innerhalb der corticalen Schichten und beim Ver-
gleich mit neuronaler Aktivitdt die Moglichkeit eines stetigen hyper-
polarisierenden, also die Enfladungstitigkeit hemmenden Prozesses
wahrend rekrutierender Abldufe. Es bleibt offen, ob diese Hyperpolarisa-
tionen eine direkte Reizfolge oder postexcitatorische Folgen sind. Sie
sind durch extracellulire Untersuchungen nicht zu erfassen. Intracellu-
lare Registrierungen sind deshalb auch vor Priifung der Annahme von
BrEMERY® und Tasart u. Mitarb.?? iiber inhédrente rhythmische Oscilla-
tionen von Soma-Dendriten-Potentialen zur Erklirung periodischer
EEG-Abldufe und der von VERZEANO u. Mitarb.5® iiber reverberierende
Ablaufe in thalamo-corticalen Neuronenketten notwendig.

Der motorische Cortex der Katze hat nach Starzr u. MAcOUN’® eine
stirkere Tendenz zur rekrutierenden Reizbeantwortung als der primér-
sensorische, in dem iibrigens Zellpunktionen schwieriger erscheinen.
In den weitaus haufiger vorgenommenen intracelluliren Untersuchungen
auBerhalb des Cortex (Ubersicht bei Ecorms9:20) finden sich fiir den
Mechanismus der recruiting-Potentiale keine geniigenden Analogien.
Diese ergeben sich zum Teil indirekt aus Befunden von ALBE-Frssarp
u. Mitarb.2-¢ (Centrum medianum und Nucleus ruber), PHILLIPS18-50
(motorischer Cortex) und KanprL u. Mitarb.?:55 (Untersuchungen im
Ammonshorn).

Methodik

Operatives Vorgehen. Es wurden Katzen von 2—3 kg Gewicht gebraucht. In
Lokalanaesthesie wurde eine Trachealkaniile angelegt und ein Katheter in eine
V. femoralis eingefiihrt. Ferner wurden die Gehérgiinge und unteren Orbitalrénder
anaesthesiert und anschlieBend die Tiere nach HORSLEY-CLARKE in einem Kopf-
halter nach v. BAUMGARTEN u. Mitarb.® befestigt. Vor Setzung der Reizelektroden
wurden in einem Teil der Versuchsserie midpontine Durchtrennungen oder encé-
phale-isolé Priparationen vorgenommen, mit anschlieBender Uberdruckbeatmung.
Im anderen Teil der Versuchsserie wurde im Versuchsbeginn 80 mg/kg Thiogenal
intraperitoneal verabfolgt und die Narkose durch weitere Gaben kleiner Dosen
unterhalten. Das Ziel der methodischen Variationen war, einen moglichen Einflul
der Priaparation auf bestimmte Befunde bei der Untersuchung langsamer neuro-
naler Potentiale zu erfassen.

Nach Freilegung der knoéchernen Schideloberfliche und Anlage von Bohr-
16chern und Trepanationsstellen wurden Reizelektroden eingefiihrt und iiber
Schraubmuffen festgegossen. Danach wurde der vordere Hirnpol einseitig in 8 bis
15 mm Durchmesser freigelegt, die Dura gespalten und zuriickgeschlagen und die
Hirnoberfliche mit warmem Paraffinl bedeckt. Gelegentlich wurde zur Kontrolle
der Hirnpulsation Agar-Agar-Gel mit Ringer-Lésung aufgetragen und zwecks Blut-
drucksenkung curarisiert. Diese Mafinahmen waren nicht imnmer von sicherem Er-
folg. Encéphale-isolé-Praparationen hatten die geringsten Pulsationen, bei Kon-
trollen ergaben sich jedoch oft langanhaltend arterielle systolische Drucke unter
80 mm Hg, so daB bei der iiblichen Fixierung der Hirnoberfliche durch eine
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aufgelegte Plexiglas-Platte eine ausreichende Durchblutung nicht immer gewdhr-
leistet war. Bei midpontiner Durchtrennung ergaben sich gelegentlich Drucke von
160—200 mm Hg mit stérenden Druckpulsationen. Die beste Erfolgsrate hatten
Ableitungen etwa 2—4 Std nach der Operation.

Reiz-Technik. Zur Reizung wurden konzentrische bipolare Elektroden aus
V,A-Stahl benutzt von ¢/;, mm dullerem Durchmesser, deren innerer Pol 2/,, mm
Durchmesser hatte. Der Widerstand der verwendeten Reizelektroden lag zwischen
5 und 20kQ. Sie wurden jeweils in folgende Strukturen eingefiihrt: N. ventralis
anterior thal., Centrum medianum, N. reuniens. Zudem wurden Elektroden in den
N. caudatus oder in den N. ventralis lat. thal. gesetzt. Die Orientierung geschah nach
den Atlanten von JASPER u. AIJMONE-MarsAN® und REmoso-SUAREz’®. Der
Elektrodensitz wurde anhand der Reizauswirkung gepriift, die Lokalisationen je-
weils nach der Methode ErxcamMany kontrolliert.

Die Reizapparatur bestand aus Rechteckreizgeriten der Fa. Dr. ing. Ténnies
und der Fa. Disa. Es wurden Reize von 0,5—1 msec Dauer bei 1 —10 V benutzt.

Regisirierung. Mikroelektroden mit Spitzendurchmesser unter 0,5 u werden
aus Pyrex-Glascapillaren (Corning) von etwa 1 mm #uBlerem und 0,5 mm innerem
Durchmesser gezogen. Die Capillaren wurden nach dem von BrckEer u. Mitarb.t
angegebenen Verfahren mit 1,5 mol Kaliumeitrat-Losung gefiillt, um die bei Kalium-
chlorid-Fillung héufig beobachtete, durch das Chlor-Ion bedingte Umkehr hyper-
polarisierender PSP’s zu vermeiden. Die Impedanz der verwendeten Elektroden, mit
einer Verlustfaktor-Mefbriicke bei 20 KHz in Ringer-Losung gemessen,lag zwischen
20 und 50 MQ, ihre Gesamtkapazitdt bei 10 pF. Sie wiesen, in Ringer-Losung
Ubergangsspannungen (tip-potentials) zwischen 6 und 14 mV (innen negativ) auf.
Die restlichen Spannungen der Zuleitungen (iitber Pt-Ag-Ag Cl) waren kleiner als
2 mV. Die symmetrische Bezugselektrode befand sich auf der Cortex-Oberfliche.
In einigen Versuchen, in denen iiber eine Wheatstone-Briicke mittels der Mikro-
elektrode direkte Reize zugefithrt wurden, lag die Vorstufe im Briickenzweig und
der Bezugspunkt Gber 5 k{2 an Masse.

Die Ableitungen mittels der Mikroelektrode wurden iiber frequenzkompensierte
imperative Vorstufe, Vorverstarker und Oscillographen gleichspannungs-verstirkt
und auf kontinuierlich laufenden Film (Registriereinrichtung der Fa. Dr. Ing.
Ténnies) aufgenommen.

Zur Auswertung gelangten 63 Einheiten, die den von PHILLIPS#® angegebenen
Kriterien geniigten: Ruhepotentiale {iber40 mV mit stabilem Verlauf, ausreichen-
der Konstanz der firing-level, Anstiegszeit der voll ausgebildeten spikes (crest-time)
unter 0,8 msec, Abwesenheit von Pulsationsartefakten und mittlere spontane
Entladungsraten unter 50/sec. Die Ableitungen wurden von der vorderen und seit-
lichen Lippe des Sule. eruciat. gewonnen.

Ergebnisse

Die von AxiMoro u. CREUTZFELDT 1 im visuellen Cortex angegebe-
nen Typen der Beantwortung unspezifischer Reize finden sich auch im
motorischen Cortex. Fiir eine quantitative statistische Aufgliederung ist
jedoch die Methode intracelluldrer Ableitungen nicht geeignet. Wie leicht
ersichtlich, ist nicht auszuschlieBen, dal eine methodisch bedingte
Selektion von Neuronen, z.B. nach ihrer Gréfe, erfolgt. Doch gibt es
Beispiele auch fiir seltener vorkommende Typen, wie die nicht oder nur
diffus in ihrer Entladungstéitigkeit angeregten Neurone, die hier nicht
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besprochen werden sollen, und von iiberwiegend (bei Einzelreizen) ge-
hemmten Neuronen. Am héufigsten sind solche Einheiten, bei denen
Aktivierungen mit stdrkerer Bindung an Reize von anschliefenden
Hemmungsvorgingen abgelost werden. In etwa einem Drittel der unter-
suchten Einheiten fanden sich bei Reizung im Centrum medianum wie
bei homo- oder kontralateraler Reizung im N. ventr. ant. excitatorische
postsynaptische Potentiale (EPSP1°) mit Latenzen von 2—10 msec. Thre
Anstiegssteilheit, nicht jedoch ihre Grofle und Dauer, war geringer und
variierte stdrker als bei Reizen gleicher Intensitdt im spezifischen Thala-
mus. Die ausgeldosten Spike-Entladungen hatten oft keine strenge Reiz-
Latenz. Gelegentlich wurden énhibitorische postsynaptische Potentiale
(IPSPY) kurzer Latenz (3-—5 msec) und geringer GroBe (1—3 mV)
gesehen.
Befunde bei Reizserien

Im tiberwiegenden Teil der Befunde fanden sich bei Reizen mit einer
Periodik, die im EEG zur Auslésung rekrutierender Potentiale fiihrt,
auch bei intracelluliren Ableitungen Gruppen von Entladungen, die
mit langeren Entladungspausen abwechseln. Dem Anwachsen der nega-
tiven Wellen des EEG analog®:4%, ergaben sich zu Beginn dieser Reiz-
folgen zunehmende depolarisierende Schwankungen. Diesem ,recrui-
ting‘ gehen immer H yperpolarisationen voraus. Die Abb. 1 gibt ein Beispiel
bei submaximaler Reizung im N. ventr. ant. Die ersten Reize dieser
Reizserien bewirken meist kleine depolarisierende Potentiale wie in
Abb. 1, zweite Zeile, die zu einzelnen Entladungen fiihren kénnen. Sie
hingen von der Reizintensitdt ab und brauchen nicht groBer zu sein, wie
die spontan auftretenden Depolarisationen (z.B. erste Zeile der Abb.1),
um ein deutliches recruiting einzuleiten. Die Beantwortung der Reize
durch Spike-Entladung erfolgt mit variabler Latenz; die Entladungen
werden von depolarisierenden Potentialen eingeleitet, die schon 2--3 msec
nach Reizen auftreten und festere Reizbindung haben. Die Depolarisa-
tion tiberdauert die erste Entladung um etwa 10 msec. Darauf folgt ein
ausgedehntes hyperpolarisierendes Potential von maximal 8 mV und
zundchst groferer, dann zunehmend geringerer Steilheit. Hs bleibt
etwa 170 msec bestehen. Erst dann erscheint eine ,,spontane® depolari-
sierende Welle von griferer Ausdehnung. Nach dem zweiten Reiz, der
in das entstehende depolarisierende Potential fillt, tritt eine Doppel-
entladung auf.

Auch nach diesen und den folgenden Reizen finden sich zwischen
den depolarisierenden Wellen, die ein- oder mehrfache Entladungen aus-
Iosen koénnen, immer lingere Strecken deutlicher Polarisationen des
Membranpotentials. Sie sind in der verwendeten schwachen Reizinten-
sitdt oftmals nicht gréBer als die spontan auftretenden und werden héufig
von unregelmifBig erscheinenden, schwicher ausgeprigten ,,sekundéren
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Depolarisationen gestort. Fiir das recruiting ist es wenig von Belang,
welche Beziehung die Reize zur jeweiligen Phase der Wellen haben. Im
Vergleich zu den unregelméBig auftretenden Spontanentladungen (erste
Zeile der Abb.1 und Ende der letzten Zeile) wird die Entladungstitigkeit
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Abb.1. Reizserien verschiedener Frequenz bei gleicher Reizstérke (N. ventr, ant.), siehe Texé.
o niederfrequente Reize; —— frequentere Reizserien

durch den reizbedingten Wechsel von Polarisation und Depolarisation
gegliedert, wenn auch Abweichungen wie fehlende Reiz-Beantwortungen
durch Spike-Entladungen vorkommen.

Der Anstieg depolarisierender Wellen ist zumeist steiler und von
langerer Dauer, wenn Reize am Ende polarisierender Verldufe und im
Beginn von Depolarisationswellen eintreffen. Hingegen ist nach Reizen
keine deutliche Verstirkung einer schon bestehenden Depolarisations-
welle zu bemerken. Reize in dieser Situation bewirken vielmehr eine
beschleunigte, jedoch nicht immer verstérkte Repolarisation.

Wird die Reizfrequenz verdndert, so konnen sich, wie in der Zeile c,
rekrutierende Potentialverldufe ergeben, die groBenteils aus rebound-
artigen Depolarisationen bestehen. Thre Reizlatenz schwankt in den
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meisten Fallen stark oder ist nicht sicher einzugrenzen. Sie erreichen
jedoch oft die Starke der direkt durch den Reiz ausgelsten Depolarisa-
tionen (z.B. nach dem zweiten Reiz der Zeile b). Bei eben iiberschwelliger
Reizstirke kann es bei manchen Finheiten gelingen, tiber Sekunden
rekrutierende Abldufe lediglich durch reizbedingte Hyperpolarisationen
zu erzielen. Dies ist der Fall, wenn auch spontane Schwankungen des
Ruhepotentials vorkommen. Das Verhédltnis der hyper- und depolari-
sierenden Tendenzen bestimmt das Membranpotential und die Ent-
ladungsaktivitdt auch bei frequenteren Reizen (arousal-Reaktion). In
diesem Fall, wie auch beim tiberwiegenden Teil der Zellen mit starken
rekrutierenden Reizantworten, findet sich keine deutliche Polarisation.
Waihrend der Reizserien wird sogar das Ruhepotential erreicht. Dieses
ist ausnahmslos geringer als nach niederfrequenter Reizung (Zeile e und
f der Abb.1). Im Vergleich zu niederfrequenteren Reizantworten ist
jedoch die Entladungsfrequenz nicht vermehrt, sondern leicht ver-
ringert, wie die Auswertung weiterer Reizserien ergab. Die Verringerung
wird besonders dann deutlich, wenn die Entladungshéufigkeit in Be-
ziehung zur Reizhdufigkeit gesetzt wird.

Obgleich die Spike-Initiation nicht vermehrt ist, haben frequente
Reizserien eine deutlichere Wirkung als sie die oft nur angedeutete Ver-
anderung des Grundpotentials darstellt: Nach Absetzen der Reizung
treten hyperpolarisierende Verldufe ein, nach denen eine niederfrequente
Reizung wieder rekrutierende Schwankungen des Membranpotentials
ergibt, Eine mittelfrequente Reizung erreicht ebenfalls nicht das Opti-
mum zur Auslosung triger Membranschwankungen. Das Membran-
potential weist im Mittel zwar eine geringere Polarisation auf als es bei
Reizen niedriger Frequenz (um 6/sec) der Fall ist, doch fihrt die Ver-
ringerung des polarisierenden Einflusses nicht zu stérkerem Hervortreten
depolarisierender Potentiale mit Entladungsvermehrung.

Vergroflerung der Reizintensitdt niederfrequenter Reizfolgen ver-
stdrkt meist die depolarisierende Reizbeantwortung, wie es einem ver-
mehrten synaptischen Zustrom entspricht. Zugleich sind auch die hyper-
polarisierenden Verldufe verstdrkt, bei der Einheit der Abb.1 von 8—12
auf maximal 15—17 mV bei 4,5facher Erhoéhung der Reizstdrke bei
gleichem Ruhepotential. Mit der Verstdrkung der Hyperpolarisation
geht nicht durchweg eine verlingerte Dauer einher. Der hyperpolarisa-
torische Verlauf wird durch dieim ,,rebound‘‘ auftretende Depolarisations-
welle mit oft verlangerten burst-Entladungen begrenzt.

Bei stérkerer direkter Reizbindung der Potentialinderungen ergeben
sich dhnliche Beziehungen zwischen de- und hyperpolarisierenden Mo-
menten. Abb.2 zeigt eine Einheit, bei der nach Beginn eines frequenteren
recruiting und ebenfalls nach erhdéhter mittlerer Polarisation nach Reiz-
beginn (N. ventr. ant.) zunehmende depolarisatorische Effekte auftreten,
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Sie fithren nach 4—5 msec zu burst-Entladungen mit 1—4, seltener
5 spikes. Sowohl Anstieg wie Abfall der trigen Membranpotentiale treten
nach den ersten Reizen in regelméBigerer Folge auf. Nach Absetzen der
Reizung erscheinen hyperpolarisierende, 180—250 msec anhaltende
Potentiale, in Verlauf und Linge wie nach einzelnen Testreizen.
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Abb.2. Reizung im N. venfr. ant. mit regelm#Biger Reizbeantwortung. Hyperpolarisationen mit

Beginn der mittelfrequenten Reizserien und nach Absetzen der Reizung. Einzelne Testreize mit

lingeren Hyperpolarisationen. Abhingigkeit der Depolarisationen nach Reizen von der Stirke der

Hyperpolarisation. Letzte Zeile: VergroBerte Ausschnitte aus den entsprechenden vorangehenden
Abbildungen

Reize niederer Frequenz bewirken eine stirkere Depolarisation mit
hochfrequenten Entladungsfolgen (bursts), wihrend derer gewdhnlich
zwischen den einzelnen Entladungen die Repolarisation unvollsténdig
ist, so daB die Entladungsschwelle (f.1.) iberschritten wird (a und b
der Abb.2). Bei hoherfrequenten Reizen erfolgt nach einem oder zwei
spikes eine rascher einsetzende Repolarisation (c). Der depolarisierende
Erfolg der einzelnen Reize ist deutlich geringer, wie auch aus der ab-
nehmenden Entladungszahl hervorgeht.

Reizeffekte bei unterschiedlichem Verhalten des Ruhepotentials

Nach langen Reizserien im spezifischen Thalamus und im Caudatum
finden sich gelegentlich iiberschieBende Depolarisationen corticaler
Zellen, so daB es zu den Entladungsformen der ,,clusters’ kommt. Die
Zellpotentiale haben hiufig die Form von Inaktivationsprozessen (GraA-
NIT u. PHILLIPS??), wie sie auch im Ammonshorn (KANDEL u. Mitarb. )
beschrieben wurden. Sie konnen sowohl spontan auftreten wie durch
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unspezifische Reize ausgelost werden. Obgleich diese Vorgénge reversibel
sind (Abb.3), ist nicht auszuschliefen, dall ihr Vorkommen auch vom
Zustand des Praparats abhéngt. Sie erinnern an extracellulir gewonnene

Tomy
. 200 msec
— e

200msec

Abb.3. Inaktivationsprozesse nach lingeren rekrutierenden Reizserien im Centrum medianum,
Zeilen a, b, c in der zeitlichen Folge der Ableitung. Reizbeantwortungen bei unregelmiBigen Reiz-
folgen: In den Repolarisationsphasen unterbleibt eine Reizbeantwortung (a und 2. Reize in b) bis auf
kleine begrenzte postsynapiische Potentiale. AuBerhalb der Repolarisationen werden die Reize mit
kréiftigen Depolarisationswellen beantwortet. Recruiting-Folge derselben Einheit in d, ¢ Cm-Reize

Entladungsformen z.B. im Schlafstadium trager Wellen im EEG16.60;
wahrend des typischen arousal-EEG beim encéphale isolé kommen sie
nur selten vor.
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Waihrend in der Regel die ersten Reize einer recruiting auslgsenden
Reizfolge ein polarisierendes Potential bewirken, nach dessen Ausprigung
erst eine kriftigere depolarisierende Reizbeantwortung erfolgt, finden
sich bei diesen Einheiten sofort entstehende depolarisierende Wellen mit
burst-Entladungen. Sie werden durch weitere Reize zunichst unter-
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Abb.4. a Reizung des Centrum medianum. Burst-Entladung nach Reizen mit verstirkter Repolari-

sation; Depolarisationswellen dhnlichen Verlaufs. (Der 2. Ableitung gehen lingere Caudatum-Reiz-

serien voraus,) b Reize im spezifischen Kern (N. ventr. lat.). Im Vergleich mit der Einheit in a
zeigen sich bei der in b scharf begrenzte IPSP. o Cm- bzw. N. ventr. lat.-Reize

halten bis zu einer Grenze, bei der eine ,,Tendenz zur Repolarisation
iiberwiegt. Dieser Vorgang ist offenbar keine direkte Reizfolge. Wahrend
der Beginn der Depolarisation fester mit dem Reiz verkniipft ist, ist der
Beginn der Hyperpolarisation variabel. Zum anderen ergibt der Verlauf
der Hyperpolarisation keine sicheren Hinweise auf einen tiberwiegenden
EinfluB} reizbedingter polarisierender postsynaptischer Potentiale.
Letztere haben einen geringen Zeitbedarf und meist geringere Latenz,
wie der Vergleich mit hemmenden postsynaptischen Potentialen bei
Reizen im spezifischen Thalamus (N. ventr. lat.)*%% (Abb.4) zeigt. Es
finden sich hingegen Beziehungen zu Befunden, die von KaxprrL und
SPENCER??:%% im Ammonshorn bei direkter Zellreizung und bei Subiculum-
Reizen gewonuen wurden. Auch bei diesen Autoren fanden sich im An-
schlufl an Depolarisationen und Inaktivationsprozessen, die im ,,rebound‘
oder ,,spontan‘ erschienen, hyperpolarisierende Potentiale von glatterem
Verlauf, wie er einem Vorgang mit logarithmischem Dekrement ent-
spricht. Der Verlauf der Depolarisationen mit cluster- und burst-Ent-
ladungen und anschlieBender Hyperpolarisation ist in den beschriebenen
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Féllen in Einzelheiten analog zu Befunden im Ammonshorn, obgleich nur
einzelne Einheiten Depolarisationen zeigen, die bis zur Entladungsunter-
brechung fithren (Kathodale Depression®?).

Der depolarisierende Erfolg weiterer Reize im unspezifischen Thala-
mus ist nach vorausgegangenen kriftigen Depolarisationswellen, die
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Abb. 5. Reizung des Centrum medianum. Hemmung nach Einzelreizen (a), nicht jedoch bei frequenten
Reizserien (c, d), siehe Text. ® Cm-Reize

70—150 msec anhalten kénnen, durchweg geringer. Wie in der Abb.6
ersichtlich, werden nachfolgende Reize noch beantwortet, jedoch insge-
samt schwicher und oft ohne spike-Initiation.

Ein Gegenstiick zu diesen Einheiten hinsichtlich ihres Verhaltens
bei unspezifischen Reizen bilden solche mit fehlenden grofieren spontanen
Variationen des Membranpotentials. Sie haben dementsprechend keine
Tendenz zu rekrutierenden Abldufen. Es finden sich bei allen Reiz-
frequenzen ohne konstante Latenz akfivierte Einheiten; etwas hiufiger
sind solche, die bei Einzelreizen gehemmt sind, wihrend frequente Reiz-
serien eine geringe unspezifische Frhohung der Entladungsrate ver-
ursachen (Abb.5). Sie sind seltener als rekrutierende Einheiten und
kénnten demn Typ V von CREUTZFELDT und ARIMOT0!.13 entsprechen.
Obgleich synaptische Potentiale bei ihnen nicht deutlich hervortreten,
und damit die Reizbeantwortung zeitlich nicht scharf einzugrenzen ist,
haben sie ein gewisses Interesse, da selbst lingeren Entladungspausen
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keine stirker hyperpolarisatorischen Abliufe entsprechen, wie sie den
Zellen mit rekrutierendem Verhalten des Membranpotentials eigentiim-
lich sind.
Befunde bei Einzelreizen
Zur Frage, ob spontan vorkommende Ruhepotentialinderungen von
Bedeutung fiir Reizerfolge sind, wurde die Auswirkung von Einzelreizen
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Abb. 6. Stirke der depolarisierenden Reizwirkung in Abhiingigkeit von der Reizlage in spontanen
langsamen Depolarisationswellen. Abszisse: Abstand der Reize vom Beginn der Depolarisations-
wellen (Beispiele in b, ¢, d), Ordinate: Mittlere Hohe der reizbedingten Depolarisation. e Einheit
mit Reizlatenz von 27 —35 msec. © Zweite Einheit mit 8—10 msec Reizlatenz und geringerer De-
polarisation. a Reizerfolg ohne direkt vorangehende depolarisierende Welle; b Reizwirkung wihrend
einer langsamen Depolarisationswelle; ¢ Nur angedeutete Reizwirkung in groBerem Abstand vom
Beginn der Depolarisationswelle; d Bei weiterer VergréBerung des Reizabstandes Reizerfolg wiein a.
Im Intervall von 50—100 msec nach Depolarisationsbeginn kommen entweder starke oder sehr
schwache Reizerfolge vor

bzw. Reizfolgen untersucht, bei denen die Absténde der Reize zu grof3
waren, um ein recruiting zu veranlassen.

Die Beurteilung der Reizerfolge ist schwierig, da die Reizauswirkung
unspezifischer Reize stirker streut als etwa die von spezifischen Reizen.
Es ergibt sich, daB spontan entstehende Depolarisationswellen durch
unspezifische Reize nicht gehemmt werden, haufig ist eine Verstirkung
der Depolarisation der Fall. Reize im Beginn der spontan einsetzenden
Repolarisation sind dagegen von schwacher Wirkung; besonders gering
ist die depolarisierende Wirkung, wihrend hiufiger eine Verstirkung der
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Abb. 7. Einzelreize, Beantwortung mit geringer Latenz (EPSP nach 2 msec) in Abhingigkeit vom
Ruhepotential. Firing-level (f-1) bei—44 mV. a Ruhepotential von —57 mV bei Reizung; b—562mV;
cund d —48 mV. e Cm-Reize
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Repolarisation deutlich wird. Insgesamt zeigte sich, dafl Reizungen wih-
rend depolarisierender Wellen schon 20 msec nach deren Entstehen ver-
ringerten depolarisierenden Erfolg hatten. Die verringerte Reizbeantwor-
tung findet sich bis zum Abschlufl der Repolarisation. Ob der Wechsel der
Reizauswirkung von stetigem Verlauf ist oder eine Diskontinitédt auf-
weist, ist nicht zu entscheiden. Es fehlt dazu als wichtige Voraussetzung
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ein voraussehbares spontanes Verhalten des Zellmembranpotentials.
Wenn spontane trige Schwankungen vorkommen, treten sie abrupt auf
oder zeigen ein An- und Abschwellen, dessen Periodik schwer abzu-
schétzen ist.

Ohne Zweifel besteht jedoch auch in Abwesenheit stirkerer Depolari-
sationen mit burst-Entladungen ein EinfluB des Ruhepotentials auf die
Reizbeantwortung, wie das Bei-

rﬁ{/ —e— spiel der ausgiebig untersuchten
56 -, Einheit der Abb.7 ergibt. Bei
T hoherem momentanen Poten-

sy T tial ist die durch EPSP be-
§%] ——o o o dingte Depolarisation erwar-
8 o e tungsgemdl verstdrkt (EcoLrs
Mty . u Mitarth.}3%). Zu bemerken
E ¢ 5 w5 x 2% » ¥ 4 ist, daBl der deutlichen reiz-
§ v Depolarisationsduer ™% bedingten Repolarisation nicht
m —— o unbedingt eine kriftige spike-
4 — ° auslésende depolarisierende
e Welle vorausgeben muB. Ent-

" DO sprechend den Befunden beim
) b : 1 e recruiting tritt die Repolarisa-
Hyperpolarisation tion bei geringem Ruhepoten-

tial frither ein. Aus dem Po-
Abb.8. a Dauer der Depolarisation nach Einzelreizen . . .
in Abhsingigkeit vom Membranpotential bei Reiz- tentialverlauf ist nicht zu ent-
setzung. Abszisse: Zeit vom Reizbeginn bis zum Er- scheiden, ob die R6p olarisation

reichen des Ausgangspotentials. Ordinate: Membran- U ; i
Dotential bei Reizung. b Mittelwerte der Hyperpola-  ausschliefflich eine postexcita-

risation nach den gleichen Reizen wie in a. Verstdrkte . . .
Hyperpolarisation bei 3,5fach erhéhter Reizstérke. torische F olge ist oder ob sie

® Mittelwerte der ersten 90 Reize mit Streuungen; den depo]a,rjsierenden Reiz-

0 Einzelreize mit 8,5fach erhdhter Reizstéirke. Gleiche N
Einheit wie in der Abb.6 effekt nur iberdeckt.

Besprechung der Ergebnisse

Die Fihigkeit von corticalen Nervenzellen, auf geeignete Reizserien
im unspezifischen Thalamus mit Entladungen zu antworten, die mit
Entladungspausen alternieren, ist seit den Untersuchungen von Li u.
Mitarb.# und Agmvoro u. CREUTZFELDTL':15 hekannt. Aufgrund der
Tatsache, daB sich die besonders feste Synchronisation von Stimulation
und Entladungsaktivitdt bei solchen Reizfolgen einstellt, die auch im
HEG bzw. ECG ein ausgeprigtes recruiting zeigen, erscheint es erlaubt,
diesen deskriptiven Begriff auch auf das neuronale Verhalten anzuwenden.
Auch in unseren Befunden ergaben sich im zeitlichen Verlauf der Reiz-
effekte Analogien: Depolarisierende Vorgénge mit Entladungsvermeh-
rung fanden in dem Zeitintervall statt, in dem die fiir das recruiting
typischen oberflichen-negativen Wellen auftraten. Es fanden sich
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ebenso im Beginn ein Anwachsen und hiufig ein weiteres Ab- und
Anschwellen der Reizerfolge. Die Untersuchung des Membranpotentials
punktierter Zellen des motorischen Cortex zeigt jedoch, dall ebenso
kennzeichnend fiir die recruiting-Potentiale Hyperpolarisationen sind,
die zwischen den depolarisierenden Wellen ablaufen. Dieser Befund be-
legt eine von Lt u. Mitarb.% gedullerte Annahme. Die Hyperpolarisa-
tionen ergeben Potentialschwankungen bis zu 20 mV und sind in der
Regel stirker als zur Entladungsunterbrechung erforderlich ist. Die Stérke
der Hyperpolarisation kann sehr variieren, doch zeigt ithr Beginn nicht
den Verlauf, der von einer zeitlich begrenzten Auswirkung inhibitorischer
postsynaptischer Potentiale erwartet werden muB}, wie sie sich bei Reizen
des spezifischen Thalamus fanden. Dies steht im Gegensatz zum de-
polarisierenden Reizeffekt, der eine engere zeitliche Reizbindung aufweist,
vermutlich mit Unterschieden innerhalb der corticalen Arealel2.22,56
auch wenn die Entladungslatenz selbst stirkere Schwankungen zeigt.
Die zeitliche Dauer der hyperpolarisierenden Verldufe ist hingegen
der bei spezifischen Reizen vergleichbar.

Sie wurden bei den meisten Untersuchungen der Membranpotentiale
von Zellen corticaler und subcorticaler Strukturen beobachtet*®. Ver-
gleichbare Hemmungsphasen von dhnlich langer Dauer sind von corticalen
Neuronen seit den ersten Untersuchungen von JuNe u. Mitarb. ein-
gehend beschrieben und in ihrer Bedeutung fiir die Erhaltung des intra-
corticalen neuronalen Gleichgewichts diskutiert worden35-38. Die Hem-
mung bei unspezifischen thalamischen Reizen hat deshalb Interesse,
weil sie bei der rhythmischen Erregungsbildung im recruiting eine Rolle
spielt, das seinerseits als Modell fiir spontane rhythmische Erregungs-
bildung herangezogen wird 4. Da bei Untersuchung von Einzelneuronen
naturgemdl nur ein geringer Teil des corticalen Geschehens erfalit wird,
ist die Untersuchung der Beziehung zwischen spontanen neuronalen
Vorgingen und spontanen Rhythmen im Massenpotential des EEG oft
vieldeutig. Innerhalb der rekruitierenden Abliufe finden sich, wie bei
intracelluliren Untersuchungen gezeigt, einige Merkmale, die fiir die
Moglichkeit des Modells sprechen. Die Reizantwort bei unspezifischen
Reizen ist nicht starr mit dem Reiz verkniipft. Die Beantwortung
folgender Reize héngt im recruiting vom Reizerfolg vorangegangener
Reize ab. Ausschlaggebend fiir die Stérke der excitatorischen Reizbeant-
wortung ist die im Beginn des recruitings zunehmende Hyperpolarisation
des Zellmembranpotentials. Der depolarisierende Reizerfolg ist um so
starker, je hoher die Polarisation ist, die sich wihrend der Reizserien er-
geben hat.

Dies entspricht dem Verhalten von EPSP bei Variation des Mem-
branpotentials von Motoneuronen®.

* 2-4,9,39,42,48-50a,55
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Ein von Curris u. EcoLEs'? am Motoneuron bei konstantem Ruhepotential
gefundener Effekt der Depression der EPSP bei Reizfrequenzen von 5—20/sec,
die gerade beim recruiting besonders wirksam sind, wird durch den EinfluB der
Hyperpolarisation offenbar iiberdeckt. Das Fehlen einer EPSP-Verstirkung bei
Frequenzen von 50—100/sec'? kann durch die unvollstindige Repolarisation bei
diesen fiir das recruiting zu frequenten Reizfolgen erklirt werden.

Der Verlauf der reizbedingten Depolarisationen ist um so kiirzer, je
geringer das Membranpotential beim Eintreffen der Erregung ist; es
findet eine beschleunigte Repolarisation statt. Vorwiegend repolari-
sierende Reizeffekte mit reboundartigen Depolarisationswellen sind im-
stande, rekrutierende Abldufe zu unterhalten. Ob die Hyperpolarisation
ausschlieBlich synaptisch bewirkt wird, oder ob sie nur reaktiv auf
depolarisierende Einwirkungen erfolgt, ist nicht direkt zu entscheiden.
Fiir die letztere Ansicht,analog zur Uberlastungshemmung von Juna u.
BaumearTNERY, spricht der Verlauf der Hyperpolarisationen, die sich
von spontanen Repolarisationen nach Depolarisationswellen und In-
aktivationsprozessen nicht wesentlich unterscheiden.

Die Deutung der Repolarisation mit Hilfe des Mechanismus der depolarisato-
rischen Inaktivation® .(des spike-Generators durch Hemmung des Natriumtrans-
portes3%) reicht nicht zur vollstindigen Erklirung von Hyperpolarisationen &hn-
lichen Verlaufs aus, bei denen nur Verstellungen der firing-level in positiver Rich-
tung?#, nicht aber wesentliche Merkmale wie Depression von spike-Hohe und -An-
stiegssteilheit vorausgingen. Es wird auch bezweifelt?’,52, dal die groBe Zeitkon-
stante vieler Hyperpolarisationen von logarithmisch erscheinendem Verlauf aus-
schlieflich feste elektrische Eigenschaften der Somamembran wiedergibt; es ist
ebenso mdglich, daB diesen Vorliufen auch Ausgleichsvorginge (etwa iiber den-
dritische Strukturen’®%:%8) entsprechen. Auf die Abhingigkeit des hyperpolarisieren-
den Dekrements im recruiting vom Membranpotential weisen Befunde bei vari-
ierter direkter Stromzufuhr durch die ableitende Elektrode hin.

Einer Erklirung der Hemmung durch Interneurone steht das Fehlen
einer deutlich unterscheidbaren Klasse von Zellen entgegen, die wihrend
der meist betrichtlich langen (bis 200 msec) Hemmungsphasen im recrui-
ting ihrerseits aktiviert werden (siche auch die folgende Arbeit).

Eine Hemmung durch synaptische Blockade excitatorischer Synap-
sen (prasynaptische Hemmung nach Fraxk u. FuorTEs 226 und Eccrus?!)
wird durch den Befund von Hyperpolarisationen nicht widerlegt, wenn
man annimmt, dall das Ruhepotential durch einen unterschwelligen
excitatorischen synaptischen Zustrom bestimmt wird. Daver und Maxi-
mum von prisynaptischer Hemmung und Hyperpolarisation kdénnen
itbereinstimmen. Es gibt Einheiten, die ein Verhalten nach Reizen zeigen,
das bei Annahme dieses Hemmungsmechanismus erwartet werden kann
(Abb.5): Hemmung bei Binzelreizen durch Unterbrechung eines fur die
spike-Erzeugung gerade iiberschwelligen spontanen synaptischen Zu-
stroms, schwache Anregung nach frequenten Reizen durch synaptische
Summation, auf die der Hemmungsmechanismus nicht schnell genug und
unvollstindig adaptiert2®,
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Dieser Hemmungsvorgang kann jedoch hichstens einen Teil der zur
rhythmischen Erregungsbildung notwendigen Funktionen iibernchmen.
Er allein erklért nicht die Abwandlungen excitatorischer synaptischer
Vorgdnge wahrend der langanhaltenden polarisatorischen Prozesse im
recruiting. Es liegt nahe, dem polarisatorischen Vorgang nicht ausschlieB3-
lich eine erregungsbegrenzende Funktion zuzuordnen. An corticalen
Neuronen ist iiber den Zusammenhang der offenbar selbstregulierenden
Abldufe jedoch nicht Hinreichendes bekannt, wohl aber, da8 solche zur
neuronalen Homeostase?35,3%:38 gefordert werden miissen.

Zusammenfagssung

1. Es werden Befunde bei intracelluliren Ableitungen im motori-
schen Cortex der Katze bei Reizung unspezifischer Thalamuskerne be-
schrieben.

2. Den extracellulir beobachteten Hemmungsphasen wihrend re-
krutierender Reizbeantwortungen entsprechen Hyperpolarisationen des
Zellmembranpotentials von vergleichbarer Dauer.

3. Im Beginn des recruiting treten nach zunehmender Hyperpolari-
sation verstirkte Depolarisationswellen auf. Sie konnen sowohl durch
Reize ausgelost werden wie auch im ,,rebound‘ bei starker Hyperpolari-
sation erscheinen.

4. Die Befunde weisen auf eine Abhingigkeit von depolarisatorischen
und hyperpolarisatorischen Effekten hin. Bei héherem Zellmembran-
potential sind depolarisierende Reizwirkungen verstirkt. Nach spon-
tanen und durch unspezifische Reize ausgeldsten Depolarisationswellen
tiberwiegt ein repolarisierender Reizeffekt.

5. Der Verlauf der Hyperpolarisation ist dem von spontanen Repola-
risationen nach spikes, depolarisierenden Nachpotentialen und Inaktiva-
tionsprozessen dhnlich. Er hat bei vergleichbarer Stirke meist nicht den
scharf eingrenzbaren Beginn inhibitorischer Potentiale nach Reizen im
spezifischen Thalamus. Der excitatorische depolarisierende Effekt ist
demgegeniiber stirker reizgebunden.
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