
In s titu t für Anatomie, Histologie und Embryiologie der Medizinischen U niversität, Pécs
(Vorstand : Prof. J . Szentágothai)

DIE RÜCKWIRKENG DER SPEZIFISCHEN FUNKTION 
AUF DIE STRUKTUR DER NERVENELEMENTE

./. Szentágothai und K. Rajkovits 

(Eingegangen am 7. Ju n i 1954)

I. Problemstellung

E s is t längst b e k a n n t, dass eine spezifisch funktionelle  B e las tu n g  a u f  
gewisse S tru k tu re n  der N ervenzellen, z. B . N issl-S ubstanz  zurückw irk t. E in en  
w esentlich tieferen  E inb lick  gew ährte die A bsorp tionsm essung von ru h e n d e n  
und funk tio n e ll m ehr oder m inder b e laste ten  N ervenzellen  in u ltra v io le tte m  
L icht durch  Hornberger und  H ydên  [9], aus w elcher hervorgeht, dass w ä h re n d  
spezifischer F u n k tio n  die Synthese von P ro te id en , ab e r auch ihr V erb rauch , oder 
v ielleicht rich tiger ih re  A bw anderung durch  die N ervenfortsä tze  w esen tlich  
erhöht ist.

V orliegende A rbeit s te llt sich die A ufgabe d ie  eventuelle R ü ck w irk u n g  
spezifisch fu n k tione lle r Inansp ruchnahm e, oder ih res Fehlens, a u f  an d e re  
m orphologische E igenschaften  der N euronen zu  un tersuchen , undzw ar solche, 
die sogleich w ieder Schlüsse ü b er eine eventuelle  Z urückw irkung  auf die F u n k tio n  
der N ervenelem ente  g e s ta tte n . Es w erden d esh a lb  Faserdicke, M arkscheiden
dicke, M arkscheidenbildung, synaptische A rtiku la tionsfläche  und D endritenm asse  
in B e tra c h t gezogen, da die funktionellen  Fo lgen  eventueller q u a n t i ta t iv e r  
V eränderungen  dieser M erkm ale au f G rund b e k a n n te r  neurophysio logischer 
G esetzm ässigkeiten  ü b erb lick t w erden können .

Die U m stän d lich k e it dieser P rob lem ste llung  lieg t darin , dass es ü b e rau s  
schw er is t, bestim m te  N ervenelem ente funk tione ll auszuschalten , o d e r iso lie rt 
so zu belasten , dass bei ex trem en B elastungsun tersch ieden , — bei a n d e re n  is t 
näm lich  ein N achw eis irgendw elcher, m it den  u n s  zur V erfügung s te h e n d e n  
groben B eo b ach tungsm itte ln  erfassbarer, U n te rsch ied e  wohl kaum  zu e rw a rte n , 

zugleich auch  ein vergleichbares K o n tro llm a te ria l zu r V erfügung s te h e . Die 
tran sn eu ro n a le  A troph ie , oder die A trophie je n e r  N ervenelem ente, d ie  ke inen  
Z usam m enhang  m it einem  adaequa ten  In n e rv a tio n sg eb ie t besitzen, w ird  oft 
als Beweis fü r die R ückw irkung  einer fehlenden F u n k tio n  au f die N erv en e lem en te  
gew ertet. W ie es in einer neueren Z usam m enfassung  des G egenstandes d u rch  
Hamburger und  L evi—M ontalcini [11] m it R e c h t hervorgehoben w ird , i s t  dies 
unzulässig, da besonders bei im em bryonalen L eben  hervorgerufenen D efek ten
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es sich  viel eher u m  d ie  Folgen versch iedener «tropischer» E in flü sse  h an d e lt. 
T ro tz d e m  is t es w e rt d ie  F rag e  näher zu u n te rsu c h e n , da im  em b ry o n a len  Leben 
hervo rgeru fene  D efek te  A trophien  lie rv o rru fen , die m it der physio logischen 
L e itu n g srich tu n g  n ic h ts  zu  tu n  haben, w ogegen  die tran sn eu ro n a len  u n d  peri- 
p h erio g en en  A tro p h ien  des ex trau te rin en  L eb en s in  dieser R ic h tu n g  gewisse 
n ic h t  bedeutungslose Z usam m enhänge zu  ze igen  scheinen.

I n  vorliegender A rb e it gehen w ir a u f  G ru n d  dieser Ü berlegungen zum  Teil 
a u c h  von  der A nalyse tran sn eu ro n a le r u n d  peripheriogener A tro p h ien  aus, die 
sich  an  im  e x tra u te r in en  Leben erw orbene D efek te  in n ich t a llzu  lan g e r Zeit 
anschliessen . W ir s ind  u n s  dessen k lar b ew u sst, dass diese A troph ien  keinesw egs 
e in fa c h  als «in  Erm angelung einer norm alen F unktion» e n ts ta n d e n  g ed eu te t 
w e rd e n  dü rften . Es w ar d abei vor allem  u n se r Z iel festzustellen, w elche K o rre la 
t io n  d ie  V eränderungen  der oben e rw äh n ten  M erkm ale zu e in an d e r u n d  zur 
physio logischen  L e itu n g srich tu n g  zeigen. — Im  zw eiten  Teil der A rb e it (A b sch n itt 
e.) versuchen  w ir d a n n  du rch  Eingriffe, d ie  d ie  In te g ritä t des N erv en sy stem s 
n ic h t  berüh ren , w en igstens die V eränderung  e inzelner M erkm ale nachzuw eisen . 
W ä re  es näm lich  m öglich  k la re  V eränderungen  w enigstens eines M erkm als dabei 
nachzuw eisen , so w äre  es g e s ta tte t aus d e n  im  ersten  Teil der A rb e it festge
s te l l te n  Regeln d er K o rre la tio n  m it e n tsp re c h e n d e r V orsicht a u f  n ic h t  ex ak t 
n ach w eisb a ren  V erän d eru n g en  anderer E ig en sch a ften  zu schliessen.

U m  einen tu n lic h s t b re iten  E inblick  zu  gew innen, erstreck ten  sich  unsere 
U n te rsu ch u n g en  a u f  ein  re c h t grosses G ebiet versch iedener peripherischer N erven  
u n d  p rim äre r Z en tren . D ies m ag etlichen L e se rn  anstössig erscheinen  u n d  die 
K r i t ik  erw ecken, dass es besser gewesen w äre  e in  kleineres G ebiet g ründ licher 
a u fzu a rb e iten . T ro tzd em  erschein t uns d ieser W eg  als der rich tigere , d a  der so 
e rh a lte n e  allgem eine E in d ru c k  zu einer k la re re n  E rk en n tn is  dessen fü h re n  d ü rfte , 
w as  e igentlich  vo r allem  e iner gründlicheren U n te rsu ch u n g  w ert sei.

II. Untersuchungsmaterial und Technik

Vorliegender Bericht gründet sich auf fünf, grösstenteils an Hunden, zu kleinerem  Teil 
jedoch  auch an K atzen ausgeführte Versuchsserien.

Serie A 1 : 6 Hunde
Am 7. Lebenstage einseitige Durchtrennung säm tlicher grösserer Äste des P lexus lum balis 

u n d  ischiadicus in der Höhe des Hüftgelenkes. Exzision der peripherischen N ervenstüm pfe bis 
zum  Kniegelenk. Starke U nterbindung der zentralen S tüm pfe m it Seide. — T ötung der Tiere 
n ach  2 —4 Monaten.

Serie A 2 : 4 H unde
Am 7. Lebenstage einseitige Durchtrennung der Dorsalwurzel L6—Tötung der T iere nach 

2 —4 M onaten.
Serie В  : 5 Hunde
Am 14 Lebenstage E xstirpation  der D yaphysen von  Femur, Tibia und F ibu la  m itsam t 

Periosteum  an einer Seite aus seitlichen Einschnitten. Grössere Nerven wurden n ich t verletzt.
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D urch diesen Eingriff wird die E x trem itä t in einen lose von der Seite des Tieres herabhängenden 
Sack verw andelt, der den Boden gewöhnlich nicht berührt. Tötung der Tiere nach 3 — 5 Monaten.

Serie C : 8 Hunde
Am 7. Lebenstage wird die noch geschlossene Augenspalte exzindiert und  die L ider so 

vernäh t, dass die Tränenkanälchen im geschlossenen K onjunktivalsack münden, da sich anderen
falls der Lidspalt medial eröffnet. Tötung der Tiere nach 3 — 5 Monaten.

Serie l) : 10 Katzen
Zwischen 1. und 21. Lebenstage einseitige D urchtrennung des Truncus sympathicus 

cervicalis, oder zwischen dem 1. und 10. Lebenstag des N . caroticus internus. Die Tiere wurden 
in 5 — 8 wöchigem Lebensalter getötet.

Serie E  : 2 Hunde
Beiderseitige D urchtrennung des Spinalnerven C2 unm ittelbar seitlich von Spinalganglion 

am 7. Lebenstage und sogleich wieder Vereinigung m it einer N ervennaht. An der einen Seite 
wurde gleichzeitig die Dorsalwurzel desselben Segments durchtrennt. (Dieses Segm ent h a t den 
V orteil,dass sich das Spinalganglion ausserhalb des W irbelkanals befindet und so die B lutversor
gung des Ganglions durch vorsichtige Präparation geschont werden kann.) Nach 3 Monaten 
wurde beiderseits die ventrale Wurzel dises Segments durchschnitten. Nach w eiteren 14 Tagen 
w urden die Tiere getötet und die Spinalnerven aufgearbeitet. Bei dieser Versuchsserie konnten 
wir also die in sensible Zweige des Spinalnerven C2, d. h. adäquat regenerierte sensible N erven
fasern miteinander vergleichen, die auf der einen Seite durch die intakte H interw urzel ihren 
Zusammenhang mit dem Zentralnervensystem  besassen, und auf der anderen Seite infolge der 
durchschnittenen Hinterwurzel vollkommen vom Zentrum  getrennt waren. Die Vorderwurzeln 
m ussten vor Versuchsende durchschnitten werden, um säm tliche motorische Fasern durch ihre 
Degeneration auszuschliessen.

Das von diesen Versuchen entnommene Material wurde wie folgt verarbeite t :
Nerven und Wurzeln wurden nach der Chrom-Osmium -Hämatoxylinmethode von O. 

Schnitze im Stück gefärbt, in Zelloidin-Paraffin eingebettet und in 3 fi dicke Schnitte zerlegt. Es 
wurde genauestens darauf geachtet, dass aus zum Vergleich gelangenden Nerven Q uerschnitte 
an tunlichst genau gleichen Stellen angefertigt wurden (z. B. genau gleich weit vom  hinteren 
Pol des Augapfels, vom distalen oder zentralen Pol des Spinalganglions usw.). Verglichen wurden 
ausschliesslich die Querschnitte desselben Nervenpaares, von denen stets der eine N erv der 
operierten, der andere der norm alen Seite entstam m te. Tunlichst gleich dicke Q uerschnitte 
wurden photographisch aufgenommen zu einem Paar gehörende Präparate genau gleich (auf 
etw a 1000 x) vergrössert und von den Aufnahmen Faserzahl und K aliberspektren (äusserer 
Durchmesser der Markscheiden) aufgenommen. Bei Spinal wurzeln wurden zum Teil sämtliche 
Fasern des W urzelquerschnittes abgezählt, beim N. opticus, wo dies eine zu grosse Arbeit 
gewesen wäre, wurden je N erv 5, gleichmässig auf die Peripherie des Querschnittes verteilte 
A ufnahm en verfertigt und von den gleich stark vergrösserten Bildern je ein kreisförmiger 
A usschnitt gleichen Radius gemacht. Die M ittelpunkte der Kreisausschnitte lagen tunlichst 
in  gleicher Entfernung von der Peripherie des Opticusquerschnittes. Es w urde Faserzahl 
und Kaliberspektrum dieser gleich grossen Flächenausschnitte des N. opticus der beiden Seite 
verglichen.

Bei den Versuchsserien «Ap> und «B» wurden die betroffenen Rückenmarkssegm ente 
im Stück nach der Formel 4. von Cajnl imprägniert und  in Paraffin eingebettet. Von möglichst 
genau quer orientierten Schnitten wurden fallsweise an  etwa 50 P räparaten  die Q uerschnitts
flächen der Hinter- und Vorderbörner der beiden Seiten bestim m t und m iteinander verglichen. 
Die Bestimmung der Flächen geschah nach der Papiergewichtsmethode, die Gebiete der Vorder- 
und  H interhörner wurden durch die Mitte des Canalis centralis senkrecht auf den m ediansagitta- 
len geführte Durchmesser getrennt, so dass stets das gesamte Q uerschnittsarea der grauen 
Substanz in B etracht gezogen wurde.

Von den gleichen P räpara ten  wurde die Grösse der synaptischen Berührungsflächen der 
Held-Auerbachschen Endfüsschen der H interhornbasis und der Interm ediärzone statistisch 
ausgew ertet und die an beiden Seiten gefundenen W erte verglichen. Wir fassten die Endfüsschen 
als Rotationsellipsoide auf, die ihrer längeren Achse entsprechend halbiert wurden. Die synap
tische Berührungsfläche entsprich t der Grösse der Halbierungsfläche. Es w urden also mittels 
eines auf die angewendete Vergrösserung geeichten Okularm ikrom eters der längste und  der auf 
diesen senkrechte grösste Durchmesser jedes in Aufsicht sichtbaren d .h . auf einer annähernd mit 
der optischen Ebene des Mikroskops übereinstimm enden Zelloberfläche aufliegenden Endkol
bens gemessen und daraus die synaptische Berührungsfläche nach der Flächenformel der Ellipse 
errechnet. Die so gewonnenen Rohwerte wurden in K lassen von 1, 2, 3. usw. pt eingeteilt und 
auf Prozente umrechnet. Gleicherweise wurde als Vergleichswert auch die au f 100 Endfüsse 
entfallende Gesamt-Berührungsfläche errechnet. Je  Fall wurden mindestens 500 Endfüsschen 
gemessen.

5 A cta Morphologica V/3—4.
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I I I . Beobachtungen

a) Die Bedeutung eines intakten peripherischen Ausbreitungsgebietes 
fü r  den Reifungsprozess peripherischer Nerven

D ie B edeutung  d e r  erfolgreichen R e in n e rv a tio n  ad äq u a te r N erv en en d i
g u n g e n  fü r den R eifungsprozess regenerierender N ervenfasern  w urde  von 
Y o u n g  u n d  M itarbeitern  [1, 20 ] in  schönster W eise gek lärt. A uf an d ere  W eise

Abb. 1. Vorderwurzeln eines 5 M onate alten Hundes aus dem  Segment L7 (Serie А г). Links 
no rm ale  Seite, rechts nach im A lter von  7 Tagen erfolgter Durchschneidung des Plexus fem oralis 
un d  ischiadicus und V erhinderung der Regeneration. U nten  Vergleich der K alibei Spektren
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w urde dasselbe P rob lem  durch  W eiss und  Taylor [18] u n d  des einen von  uns 
[ K . R . 16 ] b e leuch te t. D ie U ntersuchungen  stim m en  in  der Schlussfolgerung 
überein , dass beim  F eh len  einer erfolgreichen V erb indung  der regenerierenden  
F ase rn  m it ad äq u a t in n e rv ie rten  E lem enten die A usb ildung  der M arkscheide 
und  besonders die W iederherstellung  des F asernka libers w eit h in te r  der jen er 
F älle  zurückbleib t, in  denen eine ad äq u a te  peripherische V erb indung  hergestellt 
w urde.

Abb. 2. Links normale, rechts H interwurzel der operierten Seite desselben Hundes wie auf Abb. 1 
Segment L7. U nten Vergleich der Kaliberspektren

5*
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D as gleiche is t auch  m it  grosser W ahrschein lichkeit fü r  den  ontogeneti- 
sc h e n  R eifungsprozess d er F a se rn  zu erw arten . D ass diese V e rm u tu n g  sowohl für 
m o to risc h e , als auch fü r  sensib le  F asern  z u tr iff t, geh t aus den  A bbildungen  
1 u n d  2 hervor. Bei feh len d em  peripherischen  In n e rv a tio n sg e b ie t (Serie A x) 
i s t  s ch o n  die Dicke d e r m o to risch en  W urzel m akroskop isch  red u z ie rt. Die 
M ark sch e id en  besitzen a u f  d e r  operierten  Seite ein w esentlich  geringeres K aliber, 
a b e r  e in  grösserer A usfall v o n  F ase rn  ist n ich t zu  b eo b ach ten . D ie m otorische 
W u rz e l befindet sich in  d em  E n tw ick lu n g szu stan d , in  dem  sie sich e tw a  im  Z eit
p u n k t  des Eingriffes b e fa n d . Im  K alib e rsp ek tru m  is t  vor a llem  die V erschiebung 
d e s  f ü r  die lum balen V o rd erw u rzeln  bei 14 p  D icke c h a rak te ris tisch en  M axim um s 
a u f  8 — 10 p  auffällig. D e r P ro z e n tsa tz  von  d ü n n k alib erig en  F a se rn  is t s ta rk  
an g estieg en . Dies d a rf  je d o c h  keinesw egs d ah in  g ed eu te t w erden , dass die 
d ü n n k a lib e rig en  F asern  in  ih re m  R eifungsprozess n ic h t g eh in d ert s ind , sondern 
v ie lm e h r  dahin, dass sie ü b e rh a u p t keine M arkscheide au sgeb ilde t h ab en , und  
d ass  d ie  zahlreichen d ü n n k a lib e rig en  (2 — 8 p) F a se rn  d er o p erie rten  Seite den 
m itte ld ic k e n  F asern  (8—12 p )  d e r norm alen  W urzel en tsp rechen .

I n  der D orsalw urzel is t  d e r U ntersch ied  zw ischen no rm aler u n d  der Seite m it 
fe h le n d e m  In n erv a tio n sg eb ie t q u a lita tiv  noch  grösser. V or allem  is t ein  sehr 
g ro sse r  A usfall an  m a rk h a ltig e n  F asern  zu b eo b ach ten . D er U n tersch ied  der 
K a lib e rsp ek tren  is t w en iger hochgradig , dies is t jed o ch  eine T äuschung , die 
ih r e n  G ru n d  offenbar im  A u sfa ll der d ü n n sten  F ase rn  h a t .  A ber au ch  so sieht 
m a n  e in en  starken  A nstieg  d e r  dünneren  Faserk lasse  (4—6 p) u n d  ein  A bsinken 
d e r  d ick e ren  K lassen.

A u f feinere E in ze lh e iten  der K a liberverhältn isse  einzugehen  h a t  bei diesen 
E in g riffe n  keinen Sinn, da  d e r  ausgefüh rte  E in g riff  n u r  die F ase rn  d er V en tra l
ä s te , n ic h t aber jene  d er D o rsa lä s te  in  M itle idenschaft zog. V or allem  die rech t 
z a h lre ic h en  dicken F a se rn  d e r D orsalw urzeln  der o p erie rten  Seite  gehören 
w ah rsch e in lich  zu den D o rsa lä s te n  des S pinalnerven . — D ie versch iedenen  Fälle  
v e rh ie lte n  sich ziem lich gleichm ässig .

h )  Zusam m enhang der B ehinderung des ontogenetischen Reifungsprozesses 
m it der Reizleitungsrichtung

Im  Zentralnervensystem sprechen zahlreiche Beobachtungen dafür, dass die transneuro
n a le  Degeneration in viel stärkerem  Masse in der R ichtung der physiologischen Reizleitung 
fo rtsch re ite t, als in retrograder R ichtung. Hier haben aber die Verhältnisse den grossen Nachteil, 
dass es wegen rückläufiger N euronenschaltungen in vielen Fällen schwer is t festzustellen, ob es 
sich  eigentlich um eine anterograde oder eine retrograde Atrophie handelt. Im  peripherischen 
N ervensystem  fällt diese Schw ierigkeit weg.

W ir versuchten  d iese F rag e  an  zwei versch iedenen  O b jek ten  zu beleuch
te n  :
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1. V or m ehreren  J a h re n  b e n ü tz te  der eine v o n  u n s  [J. Sz. 16] die v o rte il
h a fte  S itu a tio n , die sich im  H alssym path icus der K a tz e  b ie te t. D er T runcus 
sym path icus cervicalis e n th ä lt  fa s t ausschliesslich au fste igende fe inm arkha ltige  
p rägang lionäre  F asern  aus d en  oberen th o rak a len  Segm enten , die säm tlich  im  
Ggl. cervicale superius endigen . Diese Fasern  e rh a lte n  ih re  M arkscheidenum 
hüllung  beg innend  vom  E n d e  der ersten  L ebensw oche. Die postgang lionären  
F asern , die aus dem  oberen  H alsganglion  en tsp ringen , sind  teils ebenfalls m a rk 
ha ltig , ih re  M arkscheidenb ildung  beg in n t jedoch  e rs t n a c h  der 4. Lebensw oche. 
N ach  D urchschneidung  des T runcus sym path icus cervicalis vor E n d e  der 4. 
Lebensw oche u n te rb le ib t die M arkscheidenbildung im  N . caro ticus in te rn u s  
(postganglionäre F asern ) vo llkom m en (Abb. 3/o, b). N ach  D urchschneidung  des 
N . caro ticus in te rn u s  v o r E n d e  der ersten  L ebensw oche u n te rb le ib t dagegen die 
M arkreifung  im  T runcus sy m p a th icu s cervicalis keinesw egs. W ir r ich te ten  unser 
A ugenm erk  dam als v o r allem  a u f  die an terograde  A u sb re itu n g  der tra n sn e u ro 
nalen  A troph ie , sodass die w eniger auffälligen E rsche inungen  der re tro g rad en  
A trophie u nserer A u fm erk sam k eit entgingen. Bei e rn e u te r  D urchsich t u nserer 
früheren  P rä p a ra te  zeig te sich jedoch , dass n ach  D urchschneidung  des N . caro 
ticus in te rn u s  auch im  T ru n cu s sym path icus cerv icalis eine A trophie , w enn auch  
geringeren G rades, in  F o rm  einer V erzögerung d e r M arkscheidenbildung  v o r
k o m m t (A bb. 3/c, d ) .  — A us d er G egenüberstellung d er E rgebnisse is t es aber 
k la r zu erkennen , dass in  d er re in  linear g esch a lte ten  zerv ikalen  sym path ischen  
N eu ro n en k e tte  die tra n sn eu ro n a le  A trophie  sich in  viel höherem  M asse in  der 
L eitungsrich tung , ab er n u r  an g ed eu te t re tro g rad  au sw irk t.

2. A n den lum balen  Spinalnerven  von H u n d en  su ch ten  w ir die vorw iegende 
A u sb re itungsrich tung  d er transze llu lä ren  D egenera tion  der p rim ären  sensib len  
N euronen  festzustellen . «T ranszellu lär»  bezeichnen w ir die A troph ie , die von  
einer B eschädigung des peripherischen  N ervenastes a u f  die D orsalw urzel, oder 
um gekehrt von der D orsalw urzel au f den peripherischen  N ervenast ausgeüb t 
w ird. Im  vorherigen A b sc h n itt a )  sahen wir, dass d ie  U n te rb rech u n g  der p e ri
pherischen  N ervenäste  in  seh r hohem  Masse a u f  die M arkreifung  u n d  das D icken
w achstum  der H in te rw u rze lfasern  zu rückw irk t. I n  u nserer V ersuchsserie A 2, 
bei der am  7. L ebenstage die D orsalw urzel d u rc h tre n n t w urde, w urde die R ü ck 
w irkung a u f  den peripherischen  Nervenzw eig u n m itte lb a r  d ista l vom  Spinal
ganglion u n te rsu ch t, b ev o r sich die peripherischen  N erv en fo rtsä tze  der Sp inal
ganglienzellen m it den m o to rischen  W urzelfasern verein igen . W ie es aus A bb. 4. 
e rsich tlich  is t, is t eine R ückw irkung  ü b e rh au p t n ic h t nachzuw eisen, so llte  eine 
solche auch  bestehen , so is t  sie viel zu geringfügig um  m it den angew and ten  
M itteln  nachw eisbar zu  sein.

In  Serie E w urde dasselbe E xperim en t fü r  die regenerative  M arkreifung  
rep roduz ie rt. H ierzu  e igne t sich das von dem  einen  von  uns [K . R . 15] ausge
a rb e ite te  R eg en e ra tio n sp räp ara t des S pinalnerven  C2 (vgl. K ap . I I .  Serie E ). 
Da dorsale  W urzeln  n ic h t erfolgreich regenerieren  können , is t auch  die R ück-
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Abb. 3. N ervus caroticus in ternus einer 6 Wochen alten K atze. A) normale Seite, B) nach U nter
brechung des Trunc. sym pathicus cervicalis am 19. Lebenstage. Truncus sym pathicus cervicalis 
einer 4 W ochen alten Katze. C) norm ale Seite, D) nach Durchschneidung des N ervus caroticus

in ternus am  5. Lebenstage
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Wirkung der D urchschneidung  des peripherischen  N ervenastes a u f  die R egenera
tio n  der H in terw urzel n ich t zu  beobach ten . U nsere Y ersuchsanordnung g e s ta tte t  
es aber die R ückw irkung  d er D urchschneidung d er H in terw urzel au f die R egenera-

Abb. 4. Sensible Wurzel (L7) distal vom Spinalganglion, jedoch noch vor Vereinigung der beiden 
Wurzeln, links normale Seite, rechts nach D urchtrennung der Dorsalwurzel (zentral vom Spinal
ganglion) dieses Segmentes, am 7. Lebenstage. 5 Monate alter Hund (Serie A2). U nten Vergleich

der Kaliberspektren

t io n  der peripherischen  Faserzw eige d er sensib len  N euronen abzulesen. Die 
R egeneration  der sensib len  F asern  g esta lte te  sich an  beiden S eiten  ganz gleich- 
inässig dessen u n g each te t, dass an  der einen die D orsalw urzel d u rch sch n itten
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w a r, also die N euronen  k e in en  Z usam m enhang  m it dem  Z en tru m  h a t te n  u n d  
a n  d e r  anderen Seite d er Z usam m enhang  u n v e rse h rt blieb.

Alle von uns a u sg e fü h rten  V ersuche zeigen, dass sich die tra n sn eu ro n a le  
o d e r transzellu läre A tro p h ie , sei es a u f  die on togenetische, sei es a u f  die reg en era 
t iv e  M arkreifung vo rw iegend  in  der R ich tu n g  d er physiologischen R eiz le itung ,

Fall 1 hall 2 Fall 3

D urchschn.
v o n  100 4-04-jj.2 24-6jl’.^

E n d fü ss
3 5 1 m 2  2 2 1 m 2 358m 2 233m 2

Abb. 5. Zwei Ansichten eines die Grösse der synaptischen Berührungsflächen der Endfüsschen 
in der Intermediärzone des R ückenm arkes (L6) darstellenden Stereodiagrammes. 5 M onate alter 
H u n d  (Serie Ar  No. 3) jeweils links die normale wegen schwerer Behinderung der gegenseitigen 
h in te ren  E xtrem ität funktionell überbelastete Seite, rechts die Seite m it fehlendem peripheri
schem  Innervationsgebiet. Längere Durchmesser der Endfüssen von hinten nach vorn, kürzere 
von  links nach rechts in K lassen von  1, 1,5, 2, . . .  usw. ansteigend. Die Höhe der Prism en zeigt 
die prozentuelle Häufigkeit der au f  die Grundflächen entfallenden Klassen an. — U nten 3 Fälle 
der Serie A j mit variationsstatistischer Auswertung der Berührungsflächen der Endfüsschen

ste llenw eise  aber auch, obw ohl in  geringerem  M asse, in  um gekehrtem  S inne au s
w irk t. W ir müssen h ier h e rv o rh eb en , dass w ir an  d ieser Stelle noch keinesw egs 
u e n e h m e n  können, dass d a b e i ein  ursächlicher Z usam m enhang  b es teh t.
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c) D ie Bedeutung einer intakten peripherischen Ausbreitung f ü r  die Grösse
der synaptischen A rtiku la tionsflächen  in  den Zentren erster O rdnung

Die nach  Cajal im p räg n ie rten  R ü ck en m ark sq u ersch n itte  [Serie A, | der 
h in te ren  lum balen  Segm ente zeigen eine deu tliche F läch en red u k tio n  des H in te r
stranges, H in terhornes u n d  des Y orderho rnquerschn ittes (s. A bschn . d). Die 
G rössenverhältn isse der H eld-A uerbachschen  E ndfüsschen  (Grösse d e r K o n ta k t
fläche  m it der Zelle) d er H in te rh o rn b asis  u n d  der In te rm ed iä rzo n e  -wurden in 
3 F ä llen  bestim m t. W ie aus A bb. 5 ersich tlich , sind  die U ntersch iede  w ohl n ich t 
allzu  gross, aber sehr gleichm ässig und  bei allen  T ieren  in  der gleichen G rössen
ordnung . Die abso lu te  G rösse der E ndfüsschen  is t n ach  unseren  E rhebungen  
w esentlich  grösser, als bei K a tzen , wie dies von Hagger u n d  B arr  [8 ] a u f  G rund 
seh r eingehender U n tersu ch u n g en  festgeste llt w urde. Dies is t schon  a n  m ikro
skopischen P rä p a ra te n  zu sehen, m ag aber zugleich auch daher k o m m en , dass in 
d er In te rm ed iärzo n e  die E ndfüsschen  am  grössten  sind. D ie a u f 100 E ndfüsschen  
b erechne te  G esam t-K o n tak tfläch e  is t an  d er operierten  Seite d er norm alen  
gegenüber um  30—40%  red u z ie rt. — N och anschau licher w ird d er U ntersch ied , 
w enn m an  m itte ls  eines S tereod iagram m es die V erkleinerung b e id e r D urchm esser 
d er E ndko lben  v e ran sch au lich t. U nser S tereodiagram m  (von F a ll 3), dessen zwei 
versch iedene A nsichten  a u f  A bb. 5. darg este llt sind , s te llt die g rösseren  D urch
m esser in  von h in ten  nach  vo rn , die k leineren  in  von  links nach re c h ts  w achsender 
R eihenfolge (in K lassen von  0,5 Zuw achs) d a r, die H öhe d e r P rism en  zeigt 
die p rozentuelle  H äufigkeit der jew eiligen a u f  die G rundfläche  en tfallenden  
K lasse an . Es is t zu sehen, dass an  d er operierten  Seite (im D iag ram m  rechts) 
die H äufigkeiten  sich s ta rk  n ach  links h in ten  (nach den k leineren  D urchm essern) 
verschoben  haben .

d) A trophie der D endriten

U n m itte lb a re  M essungen an  den D en d riten  sind n ich t seh r erfo lgverspre
chend . A n s ta tt solcher g lauben  w ir einfach V olum bestim m ungen  d e r grauen 
S ubstanz  einsetzen zu kö n n en . In  d er g rauen  S ubstanz  fä llt  bekann terw eise  
n u r  ein  ziemlich geringer P ro zen tsa tz  des V olum ens au f d ie Z ellkörper der 
N ervenzellen  (1/27 in  d er H irn rin d e  des M enschen). D er w eitaus überw iegende 
Teil des V olum ens fä llt  a u f  die D en d riten  u n d  ihre V erzw eigungen. Insbeson
dere, w enn wie bei unseren  F ällen  m it einem  degenerativen  A usfa ll von  Fasern  
und  einem  V erlust von  N ervenzellen  n ich t gerechnet w erden m uss, is t wohl 
der Schluss b erech tig t, dass eine R ed u k tio n  des V olum ens der g rau en  Substanz 
g rössten teils durch  eine R ed u k tio n  der D endritenm asse  h e rv o rg eru fen  sein 
m uss.

D ie B estim m ung  d er V olum enreduk tion  d er V order- u n d  H in te rh ö rn er 
d er operierten  Seite gegenüber der no rm alen  ergab in  drei F ä llen  un se re r Serie
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A x (also nach D u rch sch n e id u n g  und  V erhinderung d er R egenera tion  von  un teren  
lu m b a le n  Spinalnerven in  jugend lichem  A lter) die a u f  d er nachfo lgenden  Tabelle 
angegebenen  W erte :

TABELLE I

Volumreduktion in %

Tier Serie Ax No. Tier Serie B. No.

1 2 3 1 2

V o rderho rn ..................... 13,2 15,8 17,3 9,5 9,6
H i n t  er horn ................... 11,3 16,8 23,1 8,1 4,0

Im  übrigen ist dies in  a llen  Fällen  schon re in  a u f  G rund  des h isto logischen 
B ild e s  zu erkennen. W ir zogen  zu diesen U n te rsu ch u n g en  ein be träch tlich es  
M a te r ia l von R a tte n  h e ra n , a n  denen nach  frü h em  V erlust der vo rd eren  und  
h in te r e n  Gliedmassen d ie  V o lum reduk tion  des H in te rh o rn es  in  der R egel au s
g e p rä g te r  ist, als die des V orderhornes. Dies s te h t  in  scharfem  G egensatz zu 
d e r  T atsache , dass n ach  im  frü h en  em bryonalen  L eben  erw orbenen D efek ten  
s te t s  die R eduktion des V orderho rnes w eit a u sg ep räg te r  is t (H am burger [10]).

A uch  in  Serie В (T a b . I  rechts) is t das V o lum en  der grauen  S ubstanz, 
w e n n  au ch  viel w eniger d e u tlic h , wie in  Serie A x gegenüber der norm alen  Seite 
re d u z ie r t .  In  diesen F ä llen  b lieb  die In te g ritä t des N ervensystem s selbst u nbe
r ü h r t ,  n u r  war die eine h in te re  E x tre m itä t  infolge E n tfe rn u n g  der langen  K nochen 
in  ih r e r  F unktion  w e itg eh en d  beh indert. In te ressan te rw eise  is t aber h ier die 
A tro p h ie  des H in terho rnes keinesw egs ausgepräg ter, sondern  eher etw as geringer 
a ls  je n e  des V orderhornes.

e) Atrophische Erscheinungen bei Funktionsbehinderung  
ohne E in g riffe  in  die Integrität des Nervensystem s

1. Befunde an N erven  von entskelettierten Gliedmassen. Die T iere der 
S e rie  B ., bei denen am  E n d e  d e r ersten  Lebensw oche F em u r, T ibia und  F ibu la  
e n t f e r n t  w urden, zeigten e in e  schon m akroskopisch bem erkbare  D ickenreduk
t io n  d e r N erven und  W u rz e ln  d er h in teren  E x tre m itä t .  Im  G egensatz zu den 
B e fu n d e n  an den v o rh e rg eh en d  beschriebenen Serien  sind  die h istologischen 
V erän d eru n g en  von g e rin g ere r K onstanz , aber doch in  a llen  F ällen  nachw eisbar. 
B eso n d ers  in  den u n te re n  lu m b alen  V en tra lw urzeln  is t die R ed u k tio n  des 
F a se rk a lib e rs  gegenüber d e r  n o rm alen  Seite au ffällig  (A bb. 6). D ie R ed u k tio n  
d e r  F a se rn zah l ist n ich t b e so n d e rs  gross (7% ), ab e r d er norm alerw eise zw ischen 
12 — 16 p  K aliber befindliche H äufigkeitsgipfel a u f  1 0 - 1 4  ц  verschoben u n d  die 
P ro z e n tz a h l der d ü n n sten  F a se rn  erhöht.
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I n  den  D orsalw urzeln  sind  die V eränderungen  im  histologischen B ild  
w eniger deu tlich , (A bb. 7), bei v a ria tio n ss ta tis tisch e r A usw ertung  jedoch n o ch  
augenfälliger, als in  den m otorischen  W urzeln. D er fü r  diese D orsalw urzeln

2 4  6 ö W 12 1** 16 18 2 0  ju

АЬЬГб. Vorderwurzel (L7) eines 4 Monate alten Hundes, links norm ale funktionell überbelastete 
Seite, rechts nach Entfernung von Femur, Tibia und F ibula am  7. Lebenstage. — U nten  Ver

gleich der Kaliberspektren



266 J .  SZENTAGOTHAI u n d  K . RAJKOVITS

c h a ra k te ris tisch e  d r i t te  H äufigkeitsg ipfel i s t  verschw unden, die b e id en  anderen 
s in d  e rh a lten  u n d  e rh ö h t. Die R e d u k tio n  d e r  Faserzahl is t m it  1 6 ,5%  ziem lich 
b e d e u te n d  u n d  zeig t, dass auch h ie r ebenso  wie bei Serie A 2 v ie le  F a se rn  m ark-

V
/0

зсЧ

norm. 7166 Fasern 

□ZI o p . 598  7

20

10 ■

Abb. 7. Dorsalwurzel (L7) eines 4 Monate alten H undes, links normale funktionell überlastete 
Seite, rech ts Seite der entskelettierten E x trem itä t. Dasselbe Tier wie auf Abb. 6. — U nten 

Vergleich der Kaliberspektren u n d  der Gesamtfaserzahl
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los geblieben sind. D arau s e rg ib t sich, dass die V aria tio n sk u rv e  ebenso wie be i 
Abb. 2 n ich t die w ahren  V erhältn isse  w iedergibt, d a  die m arklos geb liebenen  
F asern  als besondere K lass ganz links erscheinen m ü ssten .

Abb. 8. Querschnitt des Nervus opticus eines 5 Monate alten  Hundes. Links normale Seite, 
rechts Synblepharon angelegt am 7. Lebenstage

2. Befunde am  N . opticus von Augen m it vernähten Lidern. D ie T iere  d er 
Serie C w urden  n ach  3 — 5 M onaten g e tö te t. E in  U nterschied  d er D icke 
bzw. der Q uersch n ittfläch e  des N . opticus zw ischen norm aler u n d  v e rn ä h 
te r  Seite k o n n te  n ich t nachgew iesen w erden. D as histologische B ild  zeig te
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sich  als sehr va riab e l, in so fern  als u n ab h än g ig  von  der k ü rzeren  o d er längeren 
L eb en sd au er der U n te rsch ied  d er be iden  N erv en  bei einigen T ie ren  su b jek tiv  
b em e rk b a r, bei an d eren  dagegen n ich t b e m e rk b a r ist. Bei T ie ren  m it hellem  
P e lz  u n d  u n p ig m en tie rte r H a u t w ar in  ke inem  F a ll ein U n te rsch ied  zugunsten

1 2  3  4 - 5  6  7  8  j j .

Abb. 9. Vergleich der K aliberspektren  des normalen^N. opticus u n d  jenesjdes Auges fmitJ[Synble- 
pharon . 5 Monate alter H und. Die punktierte Treppenkurve (-|-) zeigt das K aliberspektrum  
d e r operierten Seite, wenn m an die auf der gleichen Fläche gefundene geringene Faserzahl für 
jede  K lasse auf die 100 gleichgesetzte Gesamtzahl der norm alen markhaltigen Fasern umrechnet 
u n d  die Differenz, d. h. m arklos gebliebene Fasern der operierten Seite als eine gesonderte Klasse

ganz links aufnim m t

d e r  e in en  oder der a n d e ren  Seite zu b eo b ach ten . A ber auch bei T ie ren  m it e n t
sch ied en  s ta rk er H a u tp ig m e n ta tio n  der L idergegend  und  schw arzem  P elz  w aren  
d ie  E rgebnisse  n ich t k o n s ta n t . Von 8 T ieren  w ar e in  U ntersch ied  b e i 4 T ieren 
e n tsc h ie d e n  zu b eo b ach ten , indem  an der v e rn ä h te n  Seite gegenüber d e r norm alen  
d ie  m ark h a ltig en  F ase rn  w en iger d ich t liegen, d ü n n e  Fasern  zah lre ich er sind  und  
v o r  a llem  die W anddicke d e r  M arkscheide geringer zu  sein schein t. L e id e r k an n  
g e ra d e  diese le tz tere  E ig en sch a ft besonders im  N . opticus n ic h t o b je k tiv  au s
g e w e rte t werden, sie is t  a b e r  am  h isto log ischen  B ild  gut e rk e n n b a r  (A bb. 8).



D IE RÜ CK W IRK U N G  D E R  SPEZIFISC H EN  F U N K T IO N  A U F D IE  STRU KTUR 269

E ine  v a ria tio n ss ta tis tisch e  A usw ertung  von 5 gleich grossen und  am  O p ticu s
q u e rsch n itt gleich ve rte ilten  A usschn itten  zeig t die nachstehende T abelle  I I  
fü r  zwei Fälle , bei denen  das histologische B ild  des einen ausgeprägte, jen es  des 
an d eren  eben bem erkbare  U ntersch iede zeigte.

A uch  in  diesem  F alle  geben wegen d er an  d e r Seite m it S y nb lepharon  
offenbar zurückgebliebenen M arkscheidenbildung  die v a ria tio n ss ta tis tisch e  
E rh eb u n g en  über die M arkscheidenkaliber die w ah ren  V erhältn isse n ic h t w ieder, 
besonders gilt dies fü r  F a ll 1., hei dem  a u f  derselben  Q uerschn ittfläche 2 8 ,7 %  
w eniger m ark h a ltig e  F asern  im  N . opticus des A uges m it v e rn äh ten  L id e rn  
v o rh an d en  sind. In  der a u f A bb. 9. s ich tb aren  g raphischen  D arstellung  sind  die 
m ark los gebliebenen F asern  als eine besondere G ruppe k leinsten  K a lib e rs  
d arg este llt. D ies D arstellungsw eise is t n a tü rlich  n ic h t ganz berech tig t, d a  n ich t 
alle m ark los gebliebenen F asern  d ü n n  sind, w ir m öch ten  durch  diese D a rs te l
lung  au ch  n ich t die m utm asslichen  w ahren  V erhältn isse  ausdrücken , so n d ern  
lediglich zeigen, dass die beiden  V aria tio n sk u rv en  in  W ahrhe it viel m e h r abw ei
chen, als es die M arkscheidenkaliberverhältn isse  zeigen.

TABELLE II

Kaliber in 
И

Fall I Fall II

normale operierte normale operierte

Seite Seite

l U 1,7 _
1,5 8,3 15,0 7,9 9,0
2 18,2 19,7 10,2 14,2
2,5 . 24,6 20,9 16,6 17,7
3 23,7 18,2 19,7 19,0
3,5 12,5 11,0 18,1 16,7
4 3,0 4,0 7,1 5,2
4,5 2,6 3,1 5,1 4,2
5 2,2 2,9 7,0 7,5
5,5 1,5 1,7 3,5 3,0
6 1,1 0,7 2,7 1,6

6,5 0,7 0,5 1,6 1,0

7 0,2 0,3 1,1 0,6

7,5 0,2 — 1,2 0,6

8 0,1 0,1 0,5 0,6
8,5 0,2 0,3 —

Gesamtzahl 
auf glei
chem
Querschnitt 1818 1307

1
1337 1192
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IV . D iskussion

A us den v o rg e leg ten  B efunden  lassen  sich  zu n äch st zwei w ich tige T a tsach e  
ab lesen .:

1. Die bekannte «doppelte Abhängigkeit» («double dependence» von Young  [20]) des 
N eurons von vor (d. h . strom aufw ärts) und nach (d. h . strom abw ärts) demselben geschalteten 
N euronen oder Erfolgsorganen (auch Rezeptoren) bezieht sich n icht nu r auf das Faserkaliber 
u n d  die Markscheidendicke. Im  Gegenteil es besteh t eine ziemlich feste K orrelation zwischen 
a) D endriten (und Zellkörper) Masse, b) Faserkaliber u n d  c) Markscheidendicke, d) onto- 
genetischer oder regenerativer Markscheidenbildung und  e) der Grösse der Endigungen. A tro
p in é rt infolge Fehlens der einen oder der anderen Beziehung ein Neuron, so nehm en alle oben
genannten  Eigenschaften des Neurons in  dieser A trophie, w enn auch in stellenweise verschiede
nem  Masse, Teil. Obwohl es aus diesem Material n ich t unm itte lbar hervorgeht, is t das gleiche 
fü r eine H ypertrophie m itte lbar zu schliessen.

2. Die «trophische Abhängigkeit» des Neurons von den normalerweise m it ihm  in  Ver
bindung stehenden Gewebselementen is t in der R ichtung der physiologischen R eizleitung en t
schieden grösser als um gekehrt. Hiefür sprechen unsere früheren Befunde über die vollkomm ene 
A ufhebung der M arkscheidenbildung im  postganglionären Neuron des H alssym pathicus nach 
Ausschaltung des präganglionären, gegenüber der verhältnism ässig geringen Behinderung der
jen igen  des präganglionären Neurons nach D urchschneidung des postganglionären. — In  gleicher 
R ichtung weist der U m stand, dass Ausschaltung des peripherischen Innervationsgebietes einer 
E x trem itä t in früher Jugend in  der grauen Substanz des Rückenmarkes eine ebenso grosse, ja  
oft sogar grössere A trophie des Hinterhornes hervorru ft als jene des Vorderhornes. Besonders 
in teressan t ist demgegenüber die oft beobachtete T atsache, dass derselbe E ingriff im  frühen 
em bryonalem  Leben, also in  vorfunktionellem Entw icklungsstadium  im Gegenteil eine w esentli
che grössere A trophie des Vorderhornes hervorruft [10 ].

In  diesem Sinne is t es auch interessant die eigentüm liche Tatsache, dass im  Spinalganglien
neuron eine Durchschneidung der Wurzel keinerlei E influss auf die ontogenetische oder regene
ra tiv e  Markscheidenbildung der peripherischen sensorischen Nervenfasern, aber um gekehrt 
die Durchschneidung dieser eine schwere atrophierende W irkung auf die W urzelfasern ha t, von 
dem  Gesichtspunkte der zentripetalen Reizleitung zu betrachten. Der Einwand, dass beide 
F o rtsä tze  sehr ungleichwertig sind, kann an der eigentüm lichen Tatsache (die einige parallelen 
in  dem  Einfluss der D urchschneidung der beiden Ä ste au f den Stoffwechsel der Spinalganglien
zellen h a t [6]) nichts ändern.

V ersuche jed o ch , die sei es wo im m er das norm ale  Gefüge des N erv en sy s
te m s  u n te rb rech en , w erden  uns nie in  die L age b rin g en  die e rha ltenen  E rgebn isse  
a u f  d en  M engel oder eine Ü berlastung  m it  F u n k tio n  zurückzuführen , d a  m an  
s te ts  m it « troph ischen»  W irkungen  des vor-, oder n achgeschalte ten  N eurons, oder 
des feh lenden  oder verg rö sserten  In n erv a tio n sg eb ie tes  rechnen m uss. D ass solche 
« troph ische»  F a k to re n  besonders im  L aufe d e r em bryonalen  E n tw ick lu n g  eine 
grosse R olle sp ielen is t b e k a n n t [11].

U m so w ich tiger is t es unser A u g en m erk  au f V ersuchsergebnisse zu 
r ic h te n , die ohne E in g riff  in  die In te g r itä t  des N ervensystem s e rre ich t w urden . 
I n  d ieser H insich t sind  B efunde an  m o to rischen  N ervenelem enten  n ic h t ganz 
e inw andfre i. Edds  [4 ] k o n n te  durch  A u ssch a ltu n g  von  synergetischen  M uskeln 
e in er gewissen M uskelg ruppe (M. soleus) d ieselbe funk tione ll ü b e rla s ten  u n d  eine 
V ersch iebung  des K a lib e rsp ek tru m s n ach  d e r S eite  der dickeren F a se rn  im  
m oto rischen  N erv en  b eobach ten . In  u n se ren  V ersuchen is t u m g ek eh rt das 
Z urückb le iben  der A usb ildung  m otorischer W urze lfasern  von e n tsk e le ttie r te n  
G liedm assen  auffällig . B eide  V ersuche k a n n  d e r E in w an d  treffen , dass d e r  E rfolg , 
obw ohl le tz ten  E n d es funk tio n e ll bed ing t, n ic h t d u rch  u n m itte lb a ren  E in flu ss 
d e r F u n k tio n  a u f  die N ervenelem ente sondern  ü b e r den  troph ischen  E in flu ss  der
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h y p e rtro p h ie rten  oder a tro p h ie rte n  M uskeln m itte lb a r  e in tra t. — D ieser E in 
w and  k an n  die A troph ie  d er H in terw urzelfasern  bei e n tsk e le ttie r te n  G liedm assen 
u n d  jen e  der O pticusfasern  b e i S ynblepharon  n ic h t tre ffen . D as V erschw inden 
der d icksten  F asern  w äre  bei den  H in terw urzeln  un se re r Serie B. noch d am it zu 
erk lären , dass dies die in  den  a tro p h ie rten  M uskeln endigenden  norm alerw eise 
g rössten teils dicken «m uskelrezeptorischen»  F asern  s ind  und  ihre A troph ie  eine 
du rch  den «trophischen»  E in fluss den a tro p h ie rten  M uskeln hervo rgeb rach te  
is t. D as gleiche k an n  ab er v o n  den  norm alerw eise d ü n n en , n ach  E n tsk e le ttie ru n g  
m ark los gebliebenen ü b er 1000 F asern  der W urzel n ic h t angenom m en w erden. 
A uch hei O pticusneuronen  k a n n  m an  von einer d u rch  n ich t nervöse E lem en te  
ausgeüb ten  troph ischen  M ittle rro lle  n ich t m ehr sprechen .

Ü b erh au p t sp rich t die prinzipielle Ä hnlichkeit u n d  gleiche R ich tu n g  der 
V eränderungen  bei tran sn eu ro n a len , transzellu lären  u n d  peripheriogenen A tro 
ph ien  dafü r, dass « troph ische»  u n d  « funk tionsbed ing te»  E inflüsse n ich t sch a rf  
voneinander g e tren n t w erden  dürfen . E inzig der U m stan d , dass die v o rh e rr
schende A u sb re itungsrich tung  dieser A troph ien  im  em byronalen  L eben n ich ts  
m it der physiologischen L e itu ngsrich tung  zu tu n  h a t  [10], wogegen im  e x tra u 
te rin e n  Leben (A bschn. b . u . d.) ein en tsch iedener Z usam m enhang b e s te h t, 
zeigt, dass im  vo rfunk tione llen  E n tw ick lu n g sstad iu m  der N ervenelem ente 
andersartig e  « trophische» E in flüsse  die vorherrschende Rolle spielen (vgl. 10).

U nsere V ersuche sind  u n m itte lb a r  nu r fü r die a tro p h ie ren d e  W irkung  der 
F unk tionsbeh inderung  bew eisend. M itte lbar k an n  jed o ch  au f die hypertroph ische  
W irkung  der funk tionellen  B elastung  — w ahrschein lich  n u r sofern als sie n ich t 
eine E rschöpfung h e rv o rru fen d e  Ü berbelastung  is t, — geschlossen w erden. 
B esonders in  Serie A t is t fü r  die unbeschädig te  E x tre m itä t  eine Ü berb e lastu n g  
der N euronen durch  B eh inderung  der operierten  E x tre m itä t  anzunehm en. Im  
Sinne des oben gesagten  w äre  dies von grösserer B ew eisk raft, w enn eine V er
änderung  der sensiblen N euronen  nachw eisbar w äre. I n  dieser H insich t sind  die 
drei au fgearbeite ten  T iere d er Serie А г in te ressan t, in d em  bei F a ll 1. die operierte  
E x tre m itä t  vollkom m en, bei 2. u n d  3. n u r zum  Teil u n b rau ch b a r w ar. Obw ohl 
die T iere aus einem  W u rf S tam m ten  und  T ier No. 1 im  jü n g sten  A lte r g e tö te t 
w urde, w ar an  dessen n o rm aler Seite die Grösse d e r E ndfüsschen  auffallend . 
B ew eiskräftig  w äre jed o ch  n u r  ein sehr grosses V ersuchsm aterial. A ber auch ein 
Vergleich der E rgebnisse von  Edds und  unserer Serie В bezüglich d er V order
w urzeln  d eu te t en tsch ieden  a u f  die H y p ertro p h ie  veru rsachende  W irkung  der 
B elastung .

U nsere B eobach tungen  beziehen sich allerd ings n u r a u f  in  E n tw ick lung , 
oder R egeneration  begriffene N euronen. Dies h a t  jed o ch  prinzipiell keine B edeu
tu n g , da  bekann tlich  tran sn eu ro n a le  A troph ien  w ohl be i in  E n tw ick lung  begriffe
nen O rganism en hochgrad iger sind  als bei ausgeb ildeten , aber bei beiden  s te ts  
in  dieselbe R ich tung  fallen . E s h an d e lt sich also n u r  um  einen q u a n tita tiv e n  
U ntersch ied , der die so n st zu  geringfügigen U n tersch iede  herv o rh eb t.

6  A cta Morphologica V/3—4.
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A us den Regeln d e r  K o rre la tio n  d er A troph ie  versch iedener m orpholo
g isch e r M erkmale des N eu ro n s k an n  d a ra u f  geschlossen w erden, dass fu n k tio n s
b e d in g te  A trophien  u n d  H y p e rtro p h ien  sich ebenso au f die sy n ap tisch e  A rti
k u la tio n sfläch e  der N eu ro n en  ausw irken, wie w ir es (A bschn. c.) fü r  peripherio- 
gene  A troph ien  nachw eisen  k o n n ten , um som ehr als in  beiden Serien A j u n d  В eine 
V o lum enreduk tion  des H in te rh o rn es  nachgew iesen w erden konn te .

V on diesen kom p liz ie rten  B eziehungen gew innen w ir ein b ed eu ten d  k la re 
res  u n d  einfacheres B ild , w en n  w ir a u f  die neuere E rk en n tn is  zurückgre ifen , dass 
fü r  d e n  ersten B lick ganz  verschiedene E ntw ick lungsvorgänge u n d  sonstige 
b io logische R eak tionen  des N eurons, wie A usw achsen des NervenfFortsatzes 
[13., 15] Längen- u n d  D ickenw achstum  des F o rtsa tzes w ährend  d er E n tw ick 

lu n g  u n d  des jugend lichen  K örperw achstum s [13], nach  e rfo lg ter A b trennung  
v o n  F o rtsä tzen  u n d  w äh re n d  R egenera tion  [12] und  schliesslich spezifisch 
fu n k tio n e lle  B elastung [9 ], s te ts  m it derselben  erhöh ten  Z ytoplasm aeiw eissb il
d u n g  u n d  dam it m itte lb a r  oder u n m itte lb a r  zusam m enhängenden  Stoffw echsel
än d e ru n g e n  [5, 7 ] e inhergehen . W enn m an  dazu  noch den N achw eis des s tä n 
d ig e n  zen trodista len  P lasm astro m es in  den  N erven fo rtsä tzen  [18] heranzieh t, 
so is t  der Schluss zw ingend, dass die G rössen der versch iedensten  Teile des 
N e u ro n s  (D endritenvolum en, das vo r allem  durch  das F ase rn k a lib e r v e rän d er
lich e  V olum en des A chsenzylinders, sowie jenes der E ndigungen) von  dem  Gleich
g ew ich t abhängen, das sich  zw ischen der im  P erik ary o n  vo rhergehenden  zyto- 
p lasm asyn these  und  dessen A bw anderung  und  A bbau  durch in  den F o rtsä tz e n  ein
s te l l t .  Dieses G leichgew icht is t w ährend  der E n tw ick lung  und  des W ach stu m s der 
N eu ro n e n  und des K örpers offenbar zugunsten  der N eubildung des N europlas- 
m a s  verschoben, w oraus sich  das W ach stu m  des D endriten-, A chsenzylinder- 
u n d  des E ndigungsvolum ens erg ib t. — Im  ausgebildeten  O rganism us is t die 
N eu b ild u n g  und der A b b au  des N europlasm as offenbar w eitgehend  ausgegli
ch en , ab er kleinere V ersch iebungen  des G leichgew ichtes sind doch anzunehm en. 
E in e  stä rkere  funk tionelle  B e lastung  m uss im  Sinne des ob en erw äh n ten  eine 
V ersch iebung  des G leichgew ichtes zugunsten  der P lasm aneub ildung  u n d  ein 
M angel an  Funktion  eine V ersch iebung  zugunsten  des A bbaues v e ru rsachen , also 
e in  E ndergebn is, wie w ir es in  ex trem en  F ä llen  ta tsäch lich  b eo b ach ten  können.

Solche R ückw irkungen  der spezifischen F u n k tio n  au f die S tru k tu r  der 
N erv en e lem en te  haben  ih re rse its  sogleich bed eu ten d e  Folgen fü r ih re  F u n k tio n s
fä h ig k e it. D er Z usam m enhang  der Reizschw elle und  der R eizleitungsgeschw in
d ig k e it m it dem F ase rk a lib e r is t län g st b e k a n n t, die B edeu tung  e iner Vergrö- 
s se ru n g  oder V erringerung d er D endritenm asse  is t von neurophysiologischem  
G esich tsp u n k t noch n ic h t e indeu tig  zu bew erten , aber sicher von  grösster 
W ic h tig k e it, wie dies aus S tö ru n g en  der R eizübertragung  au f ch rom ato ly tische  
N e u ro n e n  [2 ] hervorgeh t. E in  «V erw elken» der D endriten  w urde physiologisch 
[14] ernstlich  erwogen u n d  die R ed u k tio n  der grauen S ubstanz  in  unseren 

E x p e rim e n te n  scheint en tsch ied en  in  d ieser R ich tung  h inzuw eisen. Die vom
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G esich tsp u n k t der F u n k tio n  w ichtigste  R ü ckw irkung  is t jene  au f die G rösse der 
synap tischen  A rtiku la tionsflächen , die, obw ohl n u r  fü r  ta tsäch liche E n tfe rn u n g  
des peripherischen  Innervationsgeb ie tes erw iesen (Abschn. c.), je d o c h  a u f 
G rund  der K orre la tion  logisch auch fü r reine F u n k tio n s in a k tiv itä t und H y p e ra k ti
v i tä t  anzunehm en  is t. N ach  unseren  gegenw ertigen K enn tn issen  über d ie  sy n a p 
tische R eizübertragung  m uss eine V ergrösserung der A rtiku la tionsfläche  die 
«.Wahrscheinlichkeit» der Ü bertragung  erhöhen  u n d  ih re  V erk leinerung  diese 
verringern . In  dieser R eziehung stim m en  unsere m orphologischen R eo b ach tu n - 
gen m it den E rw artu n g en  vollkom m en überein , die sich an den N achw eis einer 
sogenann ten  «postte tan ischen  P o ten tia tio n »  schliessen m ussten [3 ] . E ine  
erhöhte funktionelle  Inanspruchnahm e des Neurons m uss folglich a u f seine Synapsen  
strukturelle Rückw irkungen haben, die die Bedingungen fü r  die Überleitung später 
erfolgender Erregungen günstiger gestalten, eine In a k tiv itä t dagegen Folgen haben, 
die eine Überleitung fü r  die Z u k u n ft erschweren. D ies w äre aber zugleich au c h  ein 
e lem en tarer M echanism us, der vielen höheren  L eistungen  des N erv en sy stem s 
zugrunde liegen dürfte .

Zusammenfassung

Im  ersten Teil der Arbeit wird zu zeigen versucht, dass im Falle von transneuronaler, oder 
bei Spinalganglien transzellulärer, aber auch durch Entzug des peripherischen Innervations
gebietes hervorgerufener Atrophie, sich diese n icht isoliert auf einzelne morphologische Merk
male, sondern, wenn auch vielleicht nicht im gleichen Masse, so doch auf mehrere Merkmale 
zugleich bezieht. Eine solche Atrophie verursacht neben Behinderung des W achstums des Dendri
tenvolumens, stets auch eine des W achstums des Fasernkalibers, der Markscheidenbildung und, 
was funktionell besonders wichtig ist, ein Zurückbleiben der Ausbildung der synaptischen A rti
kulationsflächen. Die Ausbildung und Erhaltung dieser Merkmale scheint m iteinander in 
ziemlich fester K orrelation zu stehen.

Die Richtung der vorwiegenden Ausbreitung transneuronaler und transzellulärer A tro
phien zeigt im extrauterinen Leben einen ziemlich deutlichen Zusammenhang m it der physiolo
gischen Leitungsrichtung des Systems.

Im zweiten Teil der Arbeit (Abschn. e.) wird gezeigt, dass Funktionsbehinderung ohne 
Eingriff in die anatomische In tegritä t des Nervensystems eine Atrophie der Neuronen bezüglich 
Fasernkaliber, Markscheidendicke und -bildung hervorrufen kann. Aus den im ersten  Teil der 
Arbeit nachgewiesenen Korrelationsregeln zwischen der A trophie verschiedener Teile des Neu
rons wird darauf geschlossen, dass eine reine Funktionsbehinderung der Neuronen Atrophie 
der synaptischen Artikulationsflächen nach sich ziehen muss. Umgekehrt muss angenomm en 
werden, dass funktionelle Belastung eine Vergrösserung der synaptischen Flächen hervorrufen 
dürfte.

Auf Grund elementarer physiologischer Gesetzmässigkeiten muss dies zu der Annahme 
führen, dass ein Mangel an Funktion die Bedingungen fü r eine Reizüberleitung in dieser Synapse 
für längere Dauer ungünstiger, eine funktionelle Belastung dagegen günstiger gestalten  muss.
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В Л И Я Н И Е  С П ЕЦ И Ф И ЧЕС К О Й  Н ЕРВН ОЙ  Д Е Я ТЕ Л ЬН О С Т И  НА С Т РУ К Т У РУ
Н Е РВ Н Ы Х  Э ЛЕМ ЕН ТО В

Я .  С Е Н Т А Г О Т А И  и К .  Р А Й К О В И Ч

В первой части сообщения авторы стремятся доказать, что атрофия в случае транс- 
неврональных или спинных ганглиозных нейронов, появляющаяся после выключения 
иннервации «трансклеточных» и даже периферических областей, следует отнести не 
только к отдельным анатомическим свойствам нейрона, но она распространяется, — хотя 
и не в одинаковой мере, — также и на многочисленные морфологические свойства нейрона. 
Атрофия подобного рода препятствует не только нормальному распространению ветвей 
дендритов, но одновременно и нормальному росту толщины волокон, развитию миэлино- 
вых оболочек, и, — что самое важное с точки зрения функции, также и образованию 
нормальных размеров плоскостей синаптического соприкосновения данных нейронов. 
Эти морфологические свойства проявляют, повидимому, весьма строгую взаимную 
корреляцию.

Предилекционное направление распространения транснейрональной и транскле
точной атрофии проявляет в постнатальной жизни ясную связь с направлением прове
дения возбуждения.

Во второй части сообщения авторы доказывают, что чисто функциональное тор
можение нервной системы, — при полной сохранности анатомической невредимости, 
может задерживать рост толщины волокон включенных нейронов, развитие миэлино- 
вых оболочек и развитие разветвлений дендритов. Однако с другой стороны, можно на 
основании экспериментов не только непосредственным, но и косвенным путем заключить, 
что функциональная нагрузка должна способствовать развитию последних. На осно
вании выявленных в первой части сообщения корреляций различных морфологических 
свойств нейрона можно заключить, что уменьшение функции уменьшает и плоскости 
соприкосновения конечных разветвлений синапсов, в то время как под действием функцио
нальной нагрузки их рост увеличивается.

На основании элементарных закономерностей физиологии нервов можно из выше
сказанного сделать тот вывод, что продолжительное функциональное напряжение нерв
ных элементов должно создавать благоприятные, а уменьшение функции неблагоприят
ные условия для проведения возбуждения одними и теми же синапсами.

P ro f. János Szentágothai, Pécs, D ischka G y. u . 5. U ngarn.
K á ro ly  R ajkovits, P écs, D ischka Gy. u . 5. U n g arn .
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