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Vorwort

as spielt sich im Innern eines Nerven ab, wenn ihn eine Erregungswelle
durchlduft und damit ein Signal von einem Ende zum anderen iiber-
mittelt wird ? Diese Frage ist auch fiir mich, seit dem Tage, an dem A. V. Hirr
seinen denkwiirdigen Vortrag «Chemical wave transmission in nerve»t) ver-
offentlicht hat, zu einem spannenden Problem, zum spannendsten der Biologie
geworden. HiLL hat die Mithilfe von Chemikern, Physikern und Physiologen fiir
die Bearbeitung dieser Frage aufgerufen. Mehr als zehn Jahre sind seither ver-
gangen und wir sind ein schénes Stiick vorwirtsgekommen. Aber wie bei einer
PaBwanderung vor Erreichung der Héhe immer neue Hindernisse auftauchen,
so sind mit der Uberwindung jeder Schwierigkeit und dem sich weitenden Hori-
zont auch bei diesem Problem immer wieder neue Fragen aufgetaucht. Nur in
der Riickschau ist zu erkennen, um wieviel wir vorwirtsgekommen sind und
was uns die Mitwirkung der von HiLL aufgerufenen Hilfskrifte an neuen Er-
kenntnissen gebracht hat.

Die Zunahme unseres Wissens hat, wie auf allen Gebieten der Lebensfor-
schung, auch hier vor allem eines mit Deutlichkeit gezeigt: wie weit wir noch
von einem nur angedeuteten Verstindnis der wesentlichen Lebensvorgénge ent-
fernt sind. Aus dieser Stimmung heraus, in tiefer Achtung vor den gro8en Wun-
dern des Lebens und in voller Wiirdigung der uns gezogenen Grenzen der Na-
turerkenntnis ist das vorliegende Buch geschrieben, wenn es auch in der natur-
wissenschaftlich gehaltenen Darstellung diese Grundstimmung nur dem Ein-
geweihten enthiillt.

Der Kreis der Wissenschafter, die {iber Nervenleitung und -erregung ar-
beiten, erstreckt sich iiber die ganze Welt. Es hat eine Zeit gegeben, wo sich
alle kannten und alle mit Freude jede neue Entdeckung oder Erkenntnis auf-
nahmen. Die schweren Zeiten, die auch fiir die wissenschaftliche Welt herein-
gebrochen sind, haben den freien Austausch schépferischer Gedanken und Ent-
deckerfreuden zerrissen. Die Schweiz ist als Insel mitten in einem hartgeprif-
ten Europa verschont geblieben. Mit dem vollen Gefiihl der Verpflichtung, die
dieses besondere Gliick uns auferlegt, habe ich zur Feder gegriffen, um ein
Gebiet reiner wissenschaftlicher Forschung in einer Zeit darzustellen, wo un-
sere Freunde in anderen Lindern nicht mehr die MuBe hatten, ihre Arbeits-
kraft fiir solche Fragen einzusetzen. Ich habe dabei einen etwas eigenwilligen
Weg eingeschlagen und bin durch den Versuch, eigene Untersuchungen der
letzten Jahre mit den bekannten Tatsachen in Beziehung zu setzen, zu einer

1) Cambridge University Press 1932.
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neuen Auffassung vom Wesen der Signaliibermittlung gekommen. Moge diese
Darstellung auf einem Spezialgebiet ein kleiner Stein in der Briicke sein, die
nach dem Kriege zwischen den Wissenschaftern geschlagen werden muf!

Das Schrifttum auf wissenschaftlichem Gebiet ist in den letzten Jahren un-
geheuer angewachsen. Es mit peinlicher Sorgfalt zu beriicksichtigen ist Sache
von Handbuch- und Ergebnisartikeln. Fiir das vorliegende Buch habe ich mir
die Freiheit genommen, das heranzuziehen, was mir fiir die Darstellung und
die neuartige Betrachtungsweise wesentlich schien, und alles wegzulassen, was
nur vom Ziel abgelenkt hitte. Damit ist ein recht subjektives Bild der Signal-
iibermittlung im Nerven entstanden, in der Absicht, eine anregende und zu
neuen Untersuchungen anreizende Schilderung eines spannenden Problems der
Biologie zu geben. Leider haben es die Verhiltnisse mit sich gebracht, daB mir
die amerikanischen und russischen Arbeiten vollstindig nur bis zum Jahre 1941
und nachher nur liickenhaft zugédnglich waren. Das Buch ist durch diese kriegs-
bedingte Liicke mit einem schweren Fehler behaftet. Es ist zu hoffen, da3 die
Zeiten so werden, daB es mir moglich sein wird, diesen Ausfall spiter wettzu-
machen.

Es ist verhaltnismaBig leicht, ein wissenschaftliches Buch in der «Fach-
sprache» zu schreiben. Man bleibt in der Ausdrucks- und Gedankenwelt des
Lebens, welches wir in unseren Laboratorien tdglich fithren. Wir sollten aber
nie vergessen, daB unsere exakte Wissenschaft ein Teil der menschlichen Kultur
ist und als solcher in den Hauptgedanken allgemein verstindlich sein und blei-
ben muB. Diese Verpflichtung vor der Allgemeinheit habe ich empfunden und
versucht, den Text dieses Buches so abzufassen, daB er von Menschen, die sich
die Mithe nehmen wollen, das Wesentliche unserer spezialisierten Wissenschaft
zu erfassen, verstanden werden kann. Eine allgemeinverstindliche, aber exakte
Darstellung eines Wissensgebietes ist noch nie eine Profanierung gewesen.
Durch die Verkapselung in die Fachsprache dagegen ist manche Perle wissen-
schaftlicher Forschung dem allgemeinen Kulturbesitz vorenthalten worden.

Wissenschaftliche Apparate und der Aufbau wissenschaftlicher Apparaturen
haben eine besondere Schénheit, wie sie allen technisch verfeinerten Dingen
zukommt. Es war mein Wunsch, etwas von der Freude an dieser besonderen
Schonheit auch weiteren Kreisen zu iibermitteln. Ich war daher dankbar, bei
meinem Verleger, Herrn Birkhiuser, volles und groBziigiges Verstindnis fiir
diese Wiinsche zu finden und konnte das Buch mit einer ganzen Reihe von
Laboratoriumsaufnahmen versehen. Ich hoffe, daB diese Aufnahmen etwas von
der Atmosphiére vermitteln, die feinste Messungen mit gut ausgedachten Appa-
raturen umgibt.

Von vielen Seiten wurden in den letzten Jahren die wissenschaftlichen Ar-
beiten im Hallerianum in groBziigiger Weise geférdert. Mit dem vorliegenden
Buche mdéchte ich allen denen, die sich fiir diese Arbeiten interessiert haben,
im besonderen aber der Rockefeller Foundation, der Emil-Barell-Stiftung und
der Stiftung zur Forderung der wissenschaftlichen F orschung an der bernischen
Hochschule ein Zeichen der Dankbarkeit fiir das Vertrauen geben, welches un-
serer Arbeit in einem Zeitpunkt entgegengebracht wurde, als noch gar keine
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sichtbaren Ergebnisse vorlagen. Ohne die kameradschaftliche Mithilfe meiner
Mitarbeiter wéren aber die vielen Versuche gar nicht durchzufiithren gewesen.
Mit der Bemiihung, ihre Arbeiten im gréBeren Gefiige an den Stellen einzu-
setzen, die ihnen gebiihren, trage ich eine Dankesschuld fiir treue Zusammen-
arbeit ab.
A. v. MURALT.
Bern, im Sommer 1945.
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Das biologische Grundproblem



erven sind Faserbiindel, die mit einer sehr groBen Zahl von einzelnen Ele-

menten die groBen Zentralen, Gehirn und Riickenmark mit allen Organen
und umgekehrt die Sinneszellen der Organe mit diesem Zentralnervensystem ver-
binden. Der Nerv ist immer etwas Uneinheitliches, denn er besteht selbst wie-
der aus Tausenden von Einzelfasern. Erst diese, die einzelnen Nervenfasern,
sind das zu einer ganz bestimmten Nervenzelle gehorige, einheitliche Element
der Nervenleitung. Sie sind befihigt, ein «Signal» zu iibermitteln, eine beson-
dere Fahigkeit, die Erregungsleitung genannt wird.

Mit dieser Fihigkeit fiir rasche und sichere Leitung von Erregungen voll-
bringt die einzelne Faser eine der erstaunlichsten Leistungen in der belebten
Welt! Sie ist in der Lage (je nach Bau und Zugehérigkeit) die einzelne Erre-
gungswelle mit einer Geschwindigkeit bis zu 160 m/sec fortzuleiten. Sie kann
ohne ein einziges Mal zu versagen, unter natiirlichen Bedingungen diese Funk-
tion hundert- und mehrhundertfach in der Sekunde wiederholen. Sie ist immer
funktionsbereit und ist zu ihrer Leistung, bei natiirlichen Erndhrungsbedin-
gungen, ohne zu ermiiden und Fehler zu machen, wihrend des ganzen Lebens
des Individuums stindig befihigt. Die Sicherung geht sogar so weit, daB3 selbst
die Ausschaltung kurzer Leitungsstiicke durch Narkose die Ubermittlung nicht
beeintrichtigt, indem dafiir gesorgt ist, daB solche Stiicke iibersprungen wer-
den koénnen. Im ganzen Nerven liegen die Fasern auf engstem Raum neben-
einander und doch kommt es nicht vor, daB ein Signal aus einer Faser in die
andere heriibersickert. Jede ist isoliert und arbeitet fiir sich, ohne von dem,
was einige tausendstel Millimeter entfernt in der benachbarten Faser geschieht,
beeinfluBt zu werden. Tausende von Fasern liegen eng gebiindelt im Nerven ne-
beneinander und leiten, jede nach ihrer Zuteilung, ebenso viele Tausende von
Einzelsignalen von der Peripherie zum Zentrum oder zuriick. Aus dieser unge-
heuren Vielfalt isoliert iibermittelter Signale, ihrer Verarbeitung zu Nachrich-
ten im Zentrum und ihrer Beantwortung durch entsprechende neu zu iiber-
mittelnde Befehle entsteht das Gesamtbild dessen, was als das Verhalten und
die Einordnung des Individuums in seiner Umwelt beschrieben wird.

Diese Leistungen lassen einen komplizierten und hochentwickelten Bau der
Nervenfaser vermuten. Und was findet man?

Einen zwei- bis zehntausendstel Millimeter dicken Strang, der zu 709, aus
Wasser besteht! Ein einfaches, beinahe unscheinbar aussehendes Fidchen, mit
etwas Eiweil}, etwas Lipoiden und organischen Bestandteilen, aber in so ge-
ringen Mengen, daB nur die gewiegtesten Mikrochemiker ihre Spur entdecken
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kénnen. Ein empfindliches und zartes Gebilde, das bei der geringsten Beriithrung
schon beschidigt wird.

Und dieses feine Gebilde liefert uns, wenn wir es mit Elektroden in geeigneter
Weise elektrisch abgreifen, 50 mV Spannung und mehr. Es entwickelt bei
der Erregung ein ebenso groBes, gut meBbares Tatigkeits- oder Aktionspoten-
tial, es 14Bt elektrische Aktionsstréme flieBen und entpuppt sich als ein kompli-
ziertes Werk von Stromquellen, Widerstinden, Kapazitdten und Selbstinduk-
tionen.

Aber nicht nur das: der Nerv atmet und bildet Kohlensdure und Ammoniak,
er entwickelt Wiarme und verbraucht dazu brennbare und energieliefernde
Stoffe. Er ist in der Lage, je nach Zuteilung, Stoffe aufzubauen und freizu-
setzen, die als die wirksamsten Hormone bekannt sind: Adrenalin, Azetyl-
cholin und Histamin. Und er ist sogar mit einer besonderen Sauerstoffreserve
ausgeriistet, die in Zeiten voriibergehender Abschneidung von der duBeren
Sauerstoffzufuhr funktionserhaltend einspringen kann, und setzt bei der Er-
regung einen Stoff in Freiheit, den der Ko6rper selbst gar nicht erzeugen kann,
und zu dessen Bereitstellung er auf eine richtige Erndhrung angewiesen ist,
das Vitamin B;, auch Aneurin oder Thiamin genannt.

Wie ist alles das in einem fast wasserklaren Faden von einigen tausendstel
Millimetern Durchmesser auf Lingen von mehr als einem Meter méglich ? Das
ist eine faszinierende Frage, die nur durch die Zusammenarbeit von Morpho-
logen, Physiologen, Physikern und Chemikern einer angeniherten Lésung zu-
gefithrt werden kann. Bis wohin wir heute auf diesem spannenden Wege bio-
logischer Forschung vordringen durften, soll dieses Buch zeigen.
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1. Aligemeiner Bauplan des peripheren Nervensystems

Alle Nervenfasern oder Neuriten sind hochspezialisierte Fortsitze von Ner-
venzellen. Die zu den Muskeln ziehenden, moforischen Nerven entspringen aus
Zellen, die im Vorderhorn des Riickenmarkes liegen. Sie treten in der vorderen
(ventralen) Wurzel aus dem Riickenmark heraus und laufen gebiindelt zu ihren
verschiedenen Erfolgsorganen. Die in der Peripherie.liegenden Sinneszellen
(Rezeptoren) werden von Nerven «versorgt», deren Zellen neben dem Riicken-
mark in den Spinalganglien liegen. Diese Fasern wachsen im embryonalen Le-
ben von dort aus in die Peripherie, sie leiten aber wihrend des ganzen Lebens
ihre Signale in umgekehrter, zentripetaler Richtung (afferente oder sensible
Nerven). Mit dem Riickenmark sind die Spinalganglien durch die hinteren (dor-
salen) Wurzeln verbunden. Die Nervenzelle im Spinalganglion muf daher zwei
Fortsdtze entsenden, einen zentrifugalen nach der Peripherie und einen zentri-
petalen nach dem Riickenmark. Sie miiBte daher, im Gegensatz zu den Vorder-
hornzellen im Riickenmark, die nur einen zentrifugalen Neurit besitzen, bipolar
sein. Bei den Fischen ist das wihrend des ganzen Lebens, bei den héheren Wir-
beltieren aber nur in der Embryonalzeit der Fall. In der spiteren Entwicklung
entsteht vor der Nervenzelle ein T-Stiick zwischen zentripetalem, zentrifuga-
lem und zellverbindendem Ast, so daB die Zelle bis zur Abzweigung nur einen
direkten Fortsatz entsendet (pseudounipolare Zelle). (Eine Ausnahme bilden
beim Menschen die Fasern des 8. Hirnnerven, die bipolare Zellen haben.) Die
Verbindung geht in diesem T-Stiick von der Peripherie direkt in das Riicken-
mark weiter und «lauft an der Zelle vorbei», denn die Verbindung mit der Zelle
ist wahrscheinlich fiir die-rasche Ubermittlung eines Signals belanglos.

Im Ritickenmark kann die Bahn ganz kurz auf der gleichen Seite enden (Re-
flexbahn) oder ein Stiick weit aufsteigen (mittellange Bahn), oder auf der glei-
chen Seite bis zu den Hinterstrangkernen aufsteigen, oder sogar mit einem
ganz langen Ast auf der Gegenseite bis zum Thalamus hinaufreichen (Tractus
spinothalamicus). Neben afferenten Bahnen, die von Sinneszellen kommen,
sind auch Bahnen der frei in der Peripherie endenden Nerven, an der zugehéri-
gen Zelle des Spinalganglions vorbei, iiber die hintere Wurzel mit dem Riicken-
mark verbunden.

Neben den Nerven des in seinem Funktionsziel auf die AuBenwelt gerich-
teten, animalen Teiles des Nervensystems (willkiirliche Bewegung und bewuBte
Empfindung, unwillkiirliche Steuerung der Korperhaltung und unwillkiirliche
Lageempfindung) verlaufen im ganzen Korper auch noch die Neuriten der
vegetativen Bahnen, die mit ihren Zentren das vegetative Nervensystem bilden.
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Sein Funktionsziel liegt im Korper und ist doppelsinnig. Der Orthosympathicus
ist ergotrop, d.h. leistungssteigernd, Reserven mobilisierend und einseitige
Hochstleistungen erzwingend. Der Parasympathicus ist Aistofrop, d. h. 6kono-
misierend, Reserven aufbauend und durch Verteilung der Leistungen entla-
stend. Diese funktionell gesehene Einteilung ist von HEss!) erstmals klar
formuliert worden. Die orthosympathischen Nerven entspringen aus Zellen im
Seitenhorn des Riickenmarkes und verlassen es in den vordern Wurzeln, ziehen
zum Grenzstrang und von dort zu den Organen. Soweit parasympathische Ner-
ven das Riickenmark verlassen, entspringen sie ebenfalls aus Zellen im Seiten-
horn; sie gehen aber nur teilweise iiber die ventralen Wurzeln. Diese bestehen
somit zur Hauptsache aus efferenten, die dorsalen Wurzeln dagegen aus affe-
renten Fasern (Regel von BELL [1811] und MAGENDIE [1822]). In der vorderen
Waurzel sind aber auch afferente orthosympathische Nebenbahnen in geringer
Anzahl vorhanden und entspringen vermutlich aus Zellen im Spinalganglion
und im sympathischen Grenzstrang, und umgekehrt fithrt die hintere Wurzel
efferente, parasympathische, hauptsichlich schweiBhemmende und gefi3-
erweiternde Fasern, die aus Zellen des Seitenhornes im Riickenmark ent-
springen. Die Regel von BELL und MAGENDIE gilt also nur fiir die Mehrzahl
der Fasern und wird von diesen Minderheiten durchbrochen. Alle efferenten,
vegetativen Fasern enden entweder im Grenzstrang, in Eingeweideganglien
oder in Ganglien der Organe, von wo aus die Leitung von einer neuen Nerven-
zelle mit eigenem, neuem Neurit ibernommen wird. Man spricht von einer Um-
schaltstelle oder Synapse. Die bis zu der Synapse fithrende Faser wird als
priganglionire Faser, die nach der Synapse die Weiterleitung iibernehmende
als postganglionire Faser bezeichnet. Die prigangliondren Fasern sind immer
markhaltig, die postganglioniren Fasern nennt man marklos (vgl. S. 63).

Aus dem Riickenmark treten im ganzen 31 Nervenpaare aus, 8 im Gebiet
des Halsmarkes, 12 im Gebiet des Brustmarkes, 5 im Gebiet des Lenden-
markes, 5 im Gebiet des Sakralmarkes und 1 SteiBbeinnervenpaar. Jedes Paar
besteht aus motorischen, sensiblen, histotropen und ergotropen Anteilen. Mit
dem Grenzstrang des Sympathicus bestehen direkte Verbindungen vom 1.
Brustnervenpaar bis zum 2. Lendennerven. Man bezeichnet diese Verbindun-
gen als die thorakolumbale Ausstrahlung des Sympathicus. Sie reicht bis zum
3. Lendennerven, wobei die letzten austretenden Nervenpaare nicht mit dem
Grenzstrang in Verbindung treten, sondern direkt zu einem Eingeweidegan-
glion ziehen (Ganglion mesentericum caudale). Die histotropen Wurzeln des
Parasympathicus dagegen liegen im Sacralabschnitt (Sacralnerven 2—-4) und
fiir die tiber die dorsalen Wurzeln austretenden, bereits erwidhnten Fasern,
wahrscheinlich im ganzen Gebiet des Riickenmarkes.

Aus dem Kopfteil treten zwolf Nervenpaare aus. Von diesen sind drei rein
sensibel (Riechleitung, optische Leitung, n. statoacusticus), die iibrigen ge-
mischt motorisch, sensibel und parasympathisch. Die parasympathischen
Fasern werden als craniale Wurzeln des Parasympathicus zusammengefaft
(n. oculomotorius, facialis, glossopharyngeus, vagus).

" 1) Hgss, W. R.: Klin. Wschr. 5, 30 (1926).
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In allen Fillen ist die Einheit immer der Neurit und seine Nervenzelle, mit
ihren eventuellen weiteren Veristelungen (Dendriten). Diese funktionelle und
strukturelle Einheit wird als das Neuron bezeichnet (WALDEYER 1891). Sche-
matisch ist ein solches Neuron (es ist ein motorisches Neuron) in Abb. 1 dar-
gestellt. Die Nervenfaser entspringt an einer als Ursprungskegel in der Ner-
venzelle deutlich differenzierten Stelle des Zelleibes und unterscheidet sich
dadurch von den iibrigen Fortsiitzen (Dendriten). Innerhalb des Zentralorgans
ist sie zunachst nackt, im weiteren Verlauf dann aber mit einer Markscheide
bekleidet. Beim Verlassen des Zentralorgans tritt eine weitere, nicht zum
Neuron gehdrende, aber eng mit ihm verbundene Hiille, die ScawaNNsche
Scheide oder das Neurolemm mit eigenen Kernen als Schutz um die Nerven-
faser. Dieser Hiille entspricht im Zentralnervensystem die Oligodendroglia (DEL
Rio HortEGA'); LINELL und Towm?)), der aber wesentliche Potenzen des
Neurolemms fehlen (vgl. S. 184).

Beim Wirbeltier sind die motorischen, die sensiblen und die priganglioniren
ortho- und parasympathischen Nervenfasern markhaltig. Die Dicke des Ner-
venmarkes und der Durchmesser der Fasern ist allerdings sehr verschieden. Die
postganglioniren Fasern des Orthosympathicus werden als marklos bezeichnet,
sehr wahrscheinlich sind sie sehr markarm und besitzen eine mit gewéhnlichen
Firbemethoden nicht nachweisbare Markscheide. Wir wollen die Bezeichnung
markarm beibehalten.

Bei den wirbellosen Tieren kommen besondere Fasern vor, mehrere 100 u
dick, die als Riesenfasern bezeichnet werden (besonders beim Tintenfisch und
Regenwurm) und sich ganz besonders zum Studium der Erregungsleitung
eignen, weil sie leicht zu isolieren sind.

2. Die histologischen Bauelemente des peripheren Nerven

Die gréBte Faserzahl und damit den gréBten Querschnitt hat der periphere
Nerv kurz nach dem Austritt aus dem Riickenmark, dort, wo sich die vordere
und hintere Wurzel vereinigt. Von da an wird er durch fortwihrende Ver-
4stelung immer feiner, je weiter man ihn in die Peripherie hinaus verfolgt. Alle
Aste sind in einem gemeinsamen Bindegewebe, dem Epineurium, eingelagert,
und jeder einzelne Ast ist von einer eigenen Hiille, dem Perineurium, umgeben.
Auch die feinsten Nerveniste sind immer Biindel von parallelliegenden, ein-
zelnen Nervenfasern, von denen jede wieder durch eine eigene Hiille, das Endo-
neurium, von den andern abgetrennt ist. Nur an ganz wenigen Stellen (z. B.
in der Membrana basihyoidea des Frosches und in der Hornhaut des Auges)
kommen einzelne Nervenfasern isoliert vor. In allen Nerven sind sie aber die
letzte unteilbare Einheit, das eigentliche leitende Element, und miissen als sol-
1) Rio HoORTEGA, P. pEL: Mem. de la real. Soc. esp. hist. nat. 14, 1 (1928).
%) LiNeLL, E. A, u. Tom, M. I.: Anat. Rec. 48, Suppl., 27 (1931).




Die histologischen Bauelemente des peripheren Nerven 23

ches isoliert betrachtet werden. KaTo!) und seine Schiiler, besonders TaA-
sAk1?), haben die Methode entwickelt, mit der einzelne Nervenfasern, bei Kalt-
und Warmbliiter lebend, isoliert werden kénnen. Durch diese wunderbare Tech-
nik haben die japanischen Forscher zuerst die Baueinheit des Nerven, dann
diejenige des Muskels (einzelne Muskelfaser) und schlieBlich sogar beide ge-
meinsam in lebenden Priparaten der Untersuchung zugénglich gemacht. Der
Fortschritt, der hier auf dem Gebiete der Nervenphysiologie erzielt wurde, ist
vergleichbar mit dem Fortschritt in der Chemie eines Stoffgemisches, wenn es
gelingt, aus dem Gemisch die einzelnen Komponenten als Kristalle zu isolieren.
Die Beschreibung, die die japanischen Forscher von ihrer Technik gegeben

Abb. 3.

Mavrkhaltige Nerven-
fasern, schematisch.

Manbeachte die Lage
der ScHwaNNschen
Kerne, die Einbet-
tung des Myelins
und den Verlauf der
Hiille am Schniirring.

(Nach Clara3).)

haben, ist so gut, daB es uns in Bern méglich war, auch ohne persénlichen Kon-
takt, sie in relativ kurzer Zeit zu erlernen. Abb. 2 zeigt eine Mikrophotographie
einer einzelnen lebenden Faser aus dem den Schneidermuskel, m. sartorius, ver-
sorgenden Nerven des ungarischen Frosches (Rana esculenta var. ridibunda). Der
Nerv enthilt etwa 100 Fasern, die, bis auf eine, alle-wegpradpariert werden. Als
letzte Faser muBl natiirlich eine motorische ibrigbleiben, was nach einiger
Ubung rechtzeitig erkannt werden kann. Diese einzelne Faser versorgt eine
Gruppe von zugehorigen Muskelfasern, die bei Reizung durch Vermittlung iiber
die einzelne Faser (indirekte Reizung) isoliert zucken (Nerv-Muskel-Priparat)
und damit jederzeit die Priifung auf Leitung und Erregbarkeit der Nervenfaser
moglich machen. Reizt man dagegen den Muskel direkt, so zucken immer alle
Muskelfasern, wenn der Reiz geniigende Stirke hat. Die einzelnen Nervenfasern
kénnen in einer passenden Nihrfliissigkeit wahrend vielen Stunden, ohne we-
sentliche Verinderungen zu zeigen, am Leben gehalten werden.

Die markhaltige Nervenfaser besteht aus drei Bauelementen: der Achsen-
zylinder (Axon) ist der innere, durchlaufende Teil, umgeben von einem Mark-
hohlzylinder, der Markscheide, und eingekleidet von einer Hiille, der SCHWANN-

1) Karo, G.: Microphysiology of Nerve (Tokio 1934).

2) Tasaki, I.: Amer. J. Physiol, 125, 367 (1939); 380 (1939); 127, 211 (1939); Pfliigers Arch.
244, 125 (1940).

3) CLARA, M.: Das Nervensystem des Menschen (Leipzig 1942).
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schen Scheide oder dem Neurolemm mit eigenen Kernen (ScCHWANNsche Kerne
oder Lemmoblasten). In regelmiBigen Abstéinden tritt eine Einschniirung auf,
die nach ihrem Entdecker RaNvIiERscher Schniirring, auch kurz Schuiirring ge-
nannt wird. Durch die Einschniirungen entstehen Zwischenstiicke (internodale
Strecken), die bei der abgebildeten Faser 3 mm lang sind (beim Menschen zirka
1 mm) und heute als ganz besondere funktionelle Einheiten betrachtet werden
(vgl. S. 141). Der Markhohlzylinder hat immer nur die Linge einer inter-
nodalen Strecke und bildet eine internodale Scheide, die von dem #duBerst
feinen Neurolemm umkleidet ist. In jedem internodalen Stiick ist der zum
Neurolemm gehérige Kern. Sehr wahrscheinlich ist das Neurolemm ganz um
den Markhohlzylinder herumgeschlagen, so da auch zwischen Axon und
Markscheide eine "trennende Membran liegt, oft auch Axolemm oder Achsen-
zylinderscheide genannt. An lebenden Fasern ist sie im gewdhnlichen Licht
nicht sichtbar, wohl aber bei der Untersuchung im ultravioletten Licht. Die
Anordnung der ScewaNNschen Kerne ist sehr regelmiBig. Thre Lage ist beziig-
lich der Faserachse von einem internodalen Abschnitt zum nichsten immer um
1809 verschoben (vgl. Abb. 1).

Technik der Priparation lebender Einzelfasern

Eine ausgezeichnete Beschreibung der Priparation haben Katol) und spiter
Tasaki?) je in englischer Sprache gegeben. Als Kaltbliiternerv haben sie die Ner-
ven der japanischen Krote (Buffo vulgaris) beniitzt. Wir sind, von diesen Be-
schreibungen ausgehend, zu einer eigenen Technik gelangt, die, den europiischen
Verhiltnissen angepaBt, sich auf Frosche beschrinkt (Rana esculenta und tem-
poraria). Wir haben ferner gefunden, dafl das Nerv-Muskel-Priparat mit dem
parallelfaserigen und relativ diinnen m. sartorius sich zu quantitativen Ver-
suchen gut eignet. Die folgende Beschreibung stiitzt sich auf eigene Erfahrungen
und auf diejenigen, die Frau M. HuTToN-RUDOLPH®¥) in zweijihriger Arbeit
und Fréulein M. LANG in meinem Laboratorium gesammelt haben. Der Sartorius-
nerv hat um 100 Fasern, die alle in einer einzigen Nervenscheide (Perineurium)
liegen. Der Nerv wird von seiner Abzweigung im n. ischiadicus bis zum Muskel
frei prapariert. Da er streckenweise zwischen den Oberschenkelmuskeln und der
Fascie und nicht in eigentlichen Bindegewebslagen verliuft, kann er bei der
makroskopischen Priaparation nur unter Mitnahme von anhingenden Gewebs-
resten mit Sicherheit ganz unverletzt freigelegt werden. Diese Bestandteile wer-
den bis zur vélligen Freilegung belassen und vorderhand nicht abgelést. Das
Nerv-Muskel-Priaparat wird nach der Isolierung zundchst 14 bis 1 Stunde in
eine von TasAkr angegebene Losung eingelegt. Diese Losung hat sich als weit
iiberlegen auch in unseren Versuchen erwiesen. lhre Zusammensetzung ist:
NacCl 0,659, KCI 0,0149%,, CaCl, 0,012%, NaHCO; 0,029%, NaH,PO, 0,0019%,
Glukose 0,2%. Diese Losung muB immer frisch und mit gréBter Sorgfalt her-

1) Karo, G.: Microphysiology of Nerve (Tokio 1934).

%) Tasaxy, L: Amer. J. Physiol. 125, 367 (1939); 127, 211 (1939), Pfliigers Arch. 244, 125 (1940).

3H) HurroN-Ruporpn, M.: Photochemische Versuche an einzelnen Nervenfasern. Diss. Bern
1944.
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gestellt werden. Besonders fiir die Bereitstellung des CaCl, darf nur Calcium
crystallisatum pro analysi verwendet werden, und auBerdem muB, wegen der
unvermeidlichen Wasseraufnahme dieses Priparates, nicht nur das Kristall-
wasser, sondern auch das aufgenommene Wasser durch Chloridtitration immer
wieder bestimmt werden. Zur feineren Priaparation verwenden wir das Pripara-
tionsmikroskop (Abb. 4). Unter dem Mikroskop wird bei schwacher Vergréoerung

Abb. 4.
Freilegung einer
einzelnen Nerven-
faser unter dem
Prédparations-
mikroskop.

Das Nerv-Muskel-
Priparatist auf der
Glasplatte sicht-
bar. Mit den feinen
Prépariernadeln
werden die {iber-
zahligen Nerven-
fasern durchtrennt
und beseitigt, bis
eine einzigeFaserin
intaktem Zustand
ibrigbleibt.

(32fach) mit zwei feinen, vorn lanzettenformig abgeflachten spitzen Nadeln das
Bindegewebe direkt an der Eintrittsstelle des Nerven in den Muskel mit wiegen-
den Bewegungen durchtrennt, vom Nerven gelost und dhnlich wie ein Gummi-
fingerling iiber den Nerven zentralwirts zuriickgeschoben, bis mindestens eine
Strecke von 3 cm freiliegt. In einem moglichst kleinen Tropfen von Tasaki-
Losung, der den Nerven eben gerade vor Austrocknung schiitzt, wird unter starker
VergroBerung (72fach) das Perineurium ungefihr 1 cm vom Muskel entfernt
gespalten und nach oben und unten wie ein Schlauch in der Richtung des Nerven



Abb. ba. Anordnung zur polarisationsoptischen, elekirischen und mikrophotographischen Aufnahme von
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lebenden einzelnen Nervenfasern.

Polarisationsmikroskop ;

Kompensator nach Berek;

Mikrophotographische Kamera;

feuchte Kammer mit Stutzen zur Einleitung von Gasen und 4 Elektroden
Ableitelektroden aus Glas zu den unpolarisierbaren Kalomelelektroden;
die Ableitelektroden sind mit Ringer-Lésung gefiillt.

Mikromanipulator;

Kalomelhalbzelle;

Schaltbrett zur Zufithrung der Reizstréme

und der elektronischen Spannung.

zuriickgestoBen, bis die jetzt frei werdenden Faserbiindel 3—4 mm weit vom
Perineurium befreit sind. Die bisherigen Operationen diirfen bei korrekter Aus-
fihrung nie zu Zuckungen des Muskels fithren. Die etwa 100 Fasern werden
jetzt vorsichtig in méglichst wenig Tasaki-Losung flach ausgebreitet und eine nach
der anderen durchtrennt, wobei jedesmal eine Gruppe von Muskelfasern einmal
zuckt, wenn der zugehorige motorische Nerv durchschnitten wird. Man lernt in



Abb. 5b. Links unten: Einzelne Faser, mit angelegten Miktro-Glas-elektroden.

dieser Weise sehr bald die motorischen von den sensiblen Fasern im Mikroskop
unterscheiden. Eine geeignet erscheinende motorische Faser 148t man stehen
und beseitigt alle iibrigen. Diese Faser wird auf 3—4 mm oder mehr ganz frei-
gelegt, so daB mindestens einer oder mehrere RANVIERsche Schniirringe mitpra-
pariert sind. Bei Rana esculenta betragt der Abstand zwischen zwei RANVIERschen
Schniirringen 2—3 mm, je nach Durchmesser der Faser. Zwischen der Liange der
internodalen Strecke und der Faserdicke besteht ein Zusammenhang. Mit einer
feinen galvanischen Pinzette wird distal gereizt, um die Giite des Priaparates zu
priifen. Bei jedem Reiz kontrahiert sich immer das gleiche eng umschriebene
Biindel von Muskelfasern und kann besonders gut bei Beobachtung der Reflex-
lichter auf dem Muskel erkannt werden. Gute Prédparate haben eine sehr kon-
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stante und niedrige Reizschwelle, gleichgiiltig, ob der distale ganze Nerv oder eine
Stelle der Einzelfaser gereizt wird. Falls die durch die isolierte Nervenfaser ver-
sorgten Muskelfasern zufilligerweise auf der Unterseite des Muskels liegen, ist
die Kontraktion schwer zu beobachten. Nach beendeter Priparation kommt das
ganze Priparat entweder in den hingenden Tropfen der feuchten Kammer FK
(Abb. 5) oder auf eine Spezialkammer (vgl. S.103) mit Briickenisolatoren (nach
Tasaxi!)) oder auf einen Objekttriger. Zur Ubertragung wird der Nerv mit-
samt der Einzelfaser in einem Uberschu3 von Tasaki-Losung schwimmend auf
den Muskel geschoben. Der Muskel kann in dieser Weise sehr leicht transportiert
werden, ohne Schiddigung der sehr empfindlichen Faser. Mit dieser Technik sind
alle Aufnahmen von Einzelfasern in diesem Buche durchgefiihrt worden.

KaTo und seine Schiiler haben seit 1930 in bewundernswerter Weise auf allen
Gebieten solche Pridparate hergestellt und neben Kaltbliiternerven in neuerer
Zeit auch Warmbliiternerven isoliert (vgl. 2)). Aber auch in Amerika und England
hat diese neue Technik dort, wo sie gebraucht wurde, Ergebnisse von groBter
Bedeutung geliefert (vgl. 3)). Sinngemi angewendet, ist die beschriebene Pripa-
ration an allen Nerven moglich.

Der Achsenzylinder erscheint im polarisierten Licht bei gekreuzten Nicols
fast ganz dunkel und optisch leer. Er besitzt nur eine sehr schwache Doppel-
brechung, die positiv beziiglich der Faserachse ist (groBerer Brechungsindex
parallel zur Faserachse) und bei lebenden Fasern aber kaum sichtbar wird.
Auch im Ultramikroskop ist im Achsenzylinder keine feinere Struktur nach-
zuweisen. (APATHY [1897] und GOTHLIN [1913]; ETTiscH und JocHIMSY),
AUERBACH®)). Erst bei histochemischer Anfirbung, z. B. mit Methylenblau
oder Toluidinblau (BETHE®)) wird eine innere Struktur sichtbar, und es tritt
eine Differenzierung in Neuroplasma und Neurofibrillen auf. Die Fibrillen
durchziehen, dhnlich wie Leitungskabel, die Nervenfaser in der ganzen Linge
und wurden als das leitende Element angesprochen (BETHE). Da sie in der
lebenden Faser bei direkter mikroskopischer Beobachtung nicht zu sehen sind,
sind sie zweifellos Kunstprodukte der histochemischen Behandlung. Die mi-
kroskopische Gitteranalyse durch LANGELAAN?) hat das deutlich gezeigt.
Eine submikroskopische, optisch-interferometrisch nachweisbare Langsstruktur
von 0,3—0,4 u Gitterabstand ist schon beim frischen Nerven vorhanden. So-
bald die Firbung auf Neurofibrillen (BIELscHOWSKY-GROsz) durchgefiihrt
wird, geht diese feine Struktur verloren und macht einer groben und damit
sichtbaren Fibrillenstruktur Platz. Das lebende Protoplasma des Axons hat
offenbar eine feine Lingsstruktur, die erst bei entsprechender chemischer Be-
handlung das Bild von Fibrillen gibt. Ein Aquivalent zu der Fibrille ist wohl
sicher schon in der lebenden Faser vorhanden und vielleicht auch einmal direkt

1) Tasaxi, I.: Amer. J. Physiol. 125, 367 (1939), 380 (1939), 127, 211 (1939). PFLUGERS Arch.
244, 195 (1940).

%) Karo, G.: Abh. z. exakten Biologie 2 (Berlin 1941).

3) ANNUAL REVIEWS OF PrvsioLocy: Vol. I-VI (1939-1944).

%) ErriscH, G. u. Jocuims, J.: Pfligers Arch. 215, 519 (1927); 215, 675 (1927).

%) AuerBacH, L.: Pfliigers Arch. 222, 493 (1929).

6) BETHE, A.: Allg. Anatomie u. Physiologie des Nervensystems (Leipzig 1903).

") LANGELAAN, J. W.: Arch. Néerl. de Physiol. 22, 72 (1937).
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nachweisbar. Vorldufig ist der lebende Achsenzylinder fiir die direkte Beobach-
tung aber optisch leer und recht fliissig, denn er kann bei Verletzung zum Aus-
laufen gebracht werden.

RicuARDS, BURN-STEINBACH und ANDERSON?) haben mit dem Elektronen-
mikroskop Ausstriche, die sie von Riesennervenfasern des Tintenfisches durch
Auspressen des Achsenzylinders erhalten hatten, untersucht. Fibrillen von 150
bis 500 A = 0,015—0,05 4 Dicke konnten beobachtet und vermessen werden.
Oft zeigten sie eine Zickzackstruktur, aus der die Autoren schlieBen, daB die

Abb. 6. Verletste Riesenfaser
vom Stellanerven der Sepia.
Die Faser wurde 12 Minuten
vor der Aufnahme durch-
schnitten, und der Inhalt flieBt
aus der Schnittstelle aus. Man
beachte die Fibrillenstruktur
des Achsenzylinders.

(Nach Younc?).)

Einheit der Fibrille ein Teilchen von 150 X 500 A sei, welches durch Zusammen-
schluB mit anderen die Fibrille ergibt. Das Teilchen ist ZuBerst labil und konnte
nach Auswaschung des Priaparates mit Meerwasser nicht mehr beobachtet wer-
den, was mit der Feststellung von BEAR, ScHMITT und YouNG3) iiberein-
stimmt, daB die Doppelbrechung von ausgepreBten Achsenzylindern im Meer-
wasser rasch verlorengeht. Die Untersuchungen iiber die Doppelbrechung des
Achsenzylinders, iiber die noch eingehend berichtet wird (vgl. S. 57), haben
gezeigt, daBl die Orientierung von Feinstrukturelementen im Achsenzylinder
sehr gering ist und bestenfalls ein ganz lockeres Gertist bilden kann. I# vivo hat
dieses Geriist submikroskopische Dimensionen.

Die Markscheide der lebenden Nervenfaser ist im natiirlichen Licht nicht
sehr deutlich, im polarisierten Licht bei gekreuzten Nicols dagegen sehr schon
als heller Rand zu sehen (vgl. Abb. 2). Sie zeigt im polarisierten Licht Ein-
kerbungen, deren Richtung wechselt. Durch sie entstehen zylindrokonische
Segmente, die schachtelhalmartig ineinandergesteckt sind. Im histochemisch
behandelten Priparat werden die Einkerbungen sehr deutlich und, nach ihrem
Entdecker, ScamipT-LANTERMANNsche Einkerbungen oder Incisuren genannt.
Durch besondere Behandlung kénnen sie als Golgi-Trichter sichtbar gemacht
werden. An der lebenden Nervenfaser sind die Incisuren sehr fein, im polari-
sierten Licht aber immer schon erkennbar, da sie nicht doppelbrechend sind
und sich als feine dunkle Unterbrechung aus der doppelbrechenden und daher

1) RicHARDS, A.G., BURN-STEINBACH, H., u. ANDERsON, T. F.: J. cell. a. comp. Physiol. 21,
129 (1943).

%) Young, J.Z.: J. Physiol. 83, 27P. (1934).

3) BEar, R. S,, Scumirt, F. O. u. Young, J. Z.: Proc. Roy. Soc. B. 123, 505 (1937).
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hellen Markscheide herausheben; vgl. Abb. 7. Entgegen allen anders lautenden
Angaben, wonach die Incisuren Kunstprodukte der histochemischen Behand-
lung sein sollen, betone ich, daB sie im polarisierten Licht an jeder lebenden
Einzelfaser im ganz frischen Zustand zu sehen sind, mit dem Altern des Pri-
parates aber an Deutlichkeit und scheinbar auch an Hiufigkeit zunehmen, was
aber wahrscheinlich nur eine Frage der Sichtbarkeit ist.

Abb. 7. Incisuren an einer lebenden einzelnen Nervenjaser im polarisierten Licht photographiert

a) Durch Einschalten eines Kompensators wurde das Gesichtsfeld aufgehellt und die doppel-
brechende Markscheide entsprechend verdunkelt. Die Incisur in der Markscheide ist sehr deutlich,
und auBerdem zeigt die Aufnahme im optischen Querschnitt ihren ringférmigen Verlauf um die
Faser herum.

b) Dieselbe Faser ohne Kompensation. Die Inzisur in der doppelbrechenden Markscheide ist noch
deutlicher, dagegen ist ihr ringférmiger Verlauf um den Achsenzylinder herum weniger gut
zu sehen. (Lebende Nervenfaser von 9 ¢ Durchmesser im hingenden Tropfen mit Spezialdl-
immersion mikrophotographisch aufgenommen. Eigene Aufnahme.)

Die Quermembran

Die von uns erstmals an lebenden Einzelfasern durchgefiihrte polarisations-
optische Analyse hat eine fiir das Verstindnis des Erregungsvorganges grund-
legende Tatsache «an das Licht gebracht». Abb. 8 zeigt Mikrophotographien
von RaNvVIERschen Schniirringen lebender Einzelfasern im polarisierten Licht.
Mit einem Kompensator wurde bei diesen Aufnahmen eine bestimmte Phasen-
differenz fest eingestellt, so daB sowohl die anisotropen wie auch die isotropen
Strukturen in verschiedenen Graden der Grauténung erscheinen. Durch diesen
optischen Kunstgriff wird mit einemmal im RANVIERschen Schniirring eine
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ganz deutlich ausgebildete Membran sichtbar! Da alle aufgenommenen Fasern
lebend waren, ist die Bildung eines Kunstproduktes von vorneherein ausge-
schlossen. Wir werden spiter auf die groe Bedeutung dieser Membran fiir den
Erregungsvorgang besonders zuriickkommen (vgl. S. 254). Neu ist die Fest-
stellung des Vorhandenseins einer solchen Membran nicht. BETHE (10) hat sie
schon beschrieben und «Siebmembran» genannt, weil er firberisch nachweisen
konnte, daB3 die Fibrillen durch diese Membran hindurchtreten, wihrend das
Axoplasma nicht iibertreten kann. Bei Kompression des Achsenzylinders
kommt es zu einer Aufblihung des Inhaltes bis an diese Membran heran. Man
kann die Membran mit den Trennwinden (Schotten) in den Schiffen verglei-
chen, durch die aus Sicherheitsgriinden das Schiff in einzelne schwimmfihige
Kammern unterteilt ist. Nachdem bei Verletzung des Nerven das Axoplasma
leicht ausflieBt, kénnte der Membran eine solche Sicherheitsfunktion zukom-
men. Wir werden aber sehen, daB ihr auBerdem eine ganz grundlegende Be-
deutung beim Vorgang der Erregung zukommt (« Theorie der Quermembrany).
CajarL?) nannte diese Membran «cementing disk» und schrieb ihr mehr die
Rolle einer Stiitz- oder Verbindungsmembran zu. Ich méchte fiir diese Mem-
bran den Namen Quermembran oder Transversalmembran vorschlagen und
gleichzeitig nochmals unterstreichen, daBl die Studien an lebenden Einzel-
fasern deutlich gezeigt haben, da die Quermembran ein reelles und mit rich-
tiger optischer Einstellung immer nachweisbares Strukturelement der Nerven-
fasern ist.

Neben diesen an der lebenden Faser mikroskopisch sichtbaren Strukturen
sind an fixierten und gefirbten Priparaten noch eine ganze Reihe von struk-
turellen Einzelheiten beobachtet worden, von denen man am lebenden Nerven
nichts sieht. Bei solchen Strukturen ist immer das Bedenken nicht zu unter-
d’rl'icken,' es handle sich um Kunstprodukte, die durch die fiir ein so zartes
Protoplasmagebilde sehr drastischen Arten des Wasserentzuges und der che-
mischen Behandlung entstanden seien. Durch geeignete Farbeverfahren 1i8t
sich die ScewaNNsche Scheide sehr schén darstellen. Vom Lemmoblast
(ScawanNscher Kern), der auf der Faser liegt und von Protoplasma umgeben
ist, strahlen Protoplasmastringe in longitudinaler Richtung bis zu den beiden
Schniirringen je am Ende der internodalen Strecke aus. Durch transversale
Balken (Trabeculae) sind diese Streifen zu einem Netz verbunden, das die ganze
internodale Strecke einhiillt. (Die ScHwWANNsche Scheide bildet ein Reticulum
um die Markscheide herum.) Besonders auffallend sind Ringe, die den Stellen
entsprechen, an denen in der Markscheide Incisuren (SCHMIDT-LANTERMANN)
auftreten. Hier steht die ScuwaNNsche Scheide in Verbindung mit dem Geriist,
das der Markscheide die nétige Festigkeit gibt. Neben den genannten Ringen
(fissurale Ringe) kommen aber auch in der Struktur der SCHWANNschen Scheide
solitire Ringe vor, die nicht an Stellen liegen, wo die Markscheide durch Inci-
suren unterbrochen ist. Ihre Unabhingigkeit geht besonders schén hervor,
wenn das Geriist der Markscheide durch Imprignation sichtbar gemacht ist

1) BETHE, A.: Allg. Anatomie u. Physiologie des Nervensystems (Leipzig 1903).
2) CajaL, S. Ramon v: Degeneration and Regeneration of the Nervous System (Oxford 1928).



Abb. 8. RANVIERSche Schuiirringe lebender Fasern im polarisierten Licht.
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In der linken Kolonne sind Einzelaufnahmen von Froschnervenfasern verschiedenster Herkunft
zusammengestellt. Auf allen Aufnahmen ist die Membran im RANVIERschen Schniirring deutlich
zu sehen. Die unterste Aufnahme der linken Kolonne zeigt, wie bei einer absterbenden Faser
durch Quellungsvorginge eine Aufblihung der Membran von der linken Seite her erfolgt ist.
In der rechten Kolonne ist derselbe Schniirring in verschiedenen Phasen vor, wihrend und nach
elektrischer Reizung photographiert wie folgt:

a) vor der Reizung;

b) wihrend der Reizung mit 200 Reizen pro Sekunde;

¢) wiahrend der Reizung in der 2. Minute;

d) dieselbe Faser in der 5. Minute, nach vorangegangenem Reiz wihrend 3 Minuten und
vorangegangener Ruhepause von 2 Minuten;

e) dieselbe Faser nach 10 Minuten;

f) dieselbe Faser nach 15 Minuten;

g) dieselbe Faser nach 20 Minuten.

Durch die Reizung ist eine irreversible Schidigung gesetzt worden, die zu einer schweren Auf-
lockerung der Membran gefiihrt hat. (Gleiche Aufnahmetechnik wie Abbildung 7.)

und die trichterartige Verbindung der einzelnen zylindrokonischen Segmente
zeigt. CAJAL betont, daB die Substanz, die als Kittsubstanz in den Inci-
suren die zylindrokonischen Elemente zusammenhilt, histochemisch anders
reagiert als das Reticulum der ScuwaNNschen Scheide und auch ganz anders
aufgebaut ist als die Siebmembran im Schniirring.

Eine weitere histologisch und fiir unsere folgenden Betrachtungen (vgl. S. 141)
wichtige Einzelheit ist von NAGEOTTE!) am Schniirring gefunden worden
und nach CAJAL in Abb. 11 wiedergegeben. Nach Fixation in Formol-Pyridin
entsteht das Bild B vom Schniirring und man sieht, wie riicklaufig dornartige
Fortsdtze in die Markscheide laufen und eine Verbindung mit dem Axon kurz
vor der Siebmembran herstellen. Es wird spiter gezeigt werden, daB in der
Markscheide konzentrische, diinne Eiweiflzylinder liegen, die vor dem Schniir-
ring mit dem Mark zusammen gegen den Achsenzylinder hin umgebogen ver-
laufen. Bei Betrachtung der Abb. 11 B hat man den deutlichen Eindruck, da
vom Schniirring her die Anheftstelle der Eiweifizylinder am Axon firberisch dar-
gestellt wurde. Abb. 11 4 zeigt das vergleichbare Bild mit einer rasch wirken-
den Silberlésung, die die Siebmembran b und die Anfinge des Achsenzylinders
imprigniert hat und nur am Schniirring zur Wirkung kam, weil an allen tibrigen
Stellen die Markscheide als chemischer Isolator wirksam ist. Wir werden auf
diese wichtigen strukturellen Einzelheiten, denen bis jetzt viel zu wenig Auf-
merksamkeit geschenkt wurde, bei der Besprechung des Erregungsvorganges
wieder zuriickkommen.

Unklar sind die Verhiltnisse bei dem sogenannten Newurokeratingeriist des
Nerven. Auf Grund von Versuchen tiber Lislichkeit und Verdaubarkeit wurde
ein bei Alkoholbehandlung des Nerven sich in der Markscheide entwickelndes,
gut sichtbares Spongiosageriist von EwALD und KUHNE 1877 und dann von
KUHNE und CHITTENDEN 1890 als keratinartig angesprochen (Neurokeratin hat
nach ARGIRIS?) die Zusammensetzung C 56,6; H 7,4; N 14,2; §23; 0 —;

1) NaGeotTE, J.: C. r. Soc. Biol. 62, 628 (1910); Arch. mikr. Anat. 77, 245 (1911).
2) ARGIRIS zit. n. HAMMARSTEN, O.: Lehrbuch d. physiol. Chemie (Miinchen 1926).

von Muralt 3
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und einen groBen Gehalt an Cystin). Die Darstellung erfolgt immer erst nach
Herauslosen der Nervenlipoide mit Lipoidlosungsmitteln (Alkohol), wodurch
natiirlich auch das EiweiBlgeriist verdndert wird. BLOCK!) bezweifelt aber

Abb. 9 Abb. 10
Abb. 9. Mit Silber imprdgnierte Nervenfaser der Kalze.
und B zytoplasmatische Regionen um den ScuwaNnnschen Kern herum;
RaNvIERscher Schniirring an einer dicken Faser;
RanviERscher Schniirring an einer diinnen Faser;
longitudinale Balken (stark vergroBert);
fissurale Ringe;
und ¢ Vakuolen;

Kern;
longitudinale Trabecula. (Nach CajaL?).)

Abb. 10. Nervenfasern des Kaninchens in Formolpyridinmangan fixziert und mit Silber imprdgniert.
a Inzisur mit Trichter;
b, ¢, e und g solitire Ringe;
h Axon. (Nach CajaLr?)
1) Brock, R. J.: J. Biol. Chem. 94, 647 (1932); 119, 765 (1937); 120, 467 (1937); 121, 411 (1937).

Brock, R. J.: Yale J. Biol. Med. 9, 445 (1937).
2) CajaL, S. RaMon v: Degeneration and Regeneration of the Nervous System (Oxford 1928).

S e TR O N
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auch auf Grund von Analysen der Aminosduren die Zuordnung des « Neuro-
keratins» zu den iibrigen Keratinen, so daB wir die Bezeichnung nur in An-
fiihrungszeichen beibehalten wollen. Im sichtbaren Licht ist von dem «Neuro-
keratingeriist» an der lebenden Nervenfaser nichts zu sehen. Ganz anders sind
die Verhiltnisse aber bei der Untersuchung lebender Nervenfasern im kurz-
welligen Ultraviolett. Solche Untersuchungen sind zwar von Massazzal)
ohne Erfolg durchgefiihrt worden. Abb. 12 zeigt im Gegensatz zu diesen
negativen Ergebnissen aber esgene Aufnahmen von lebenden Einzelfasern im

A Priparat, mit
verdiinnter und
schnellwirkender
Silberlosung er-
halten;

B nach Fixation in
Formolpyridin-
mangan;

a zylindrisches
Band mit dorn-
artigen Fortsit-
zen. (Nach Na-
GEOTTE?).)

b Siebmembran;

ScuwaNNsche

Scheide;

d Axon. (Nach
CajaL.)

Ay}

Abb. 11. Schnirring, in schnellwirkender Stlberlosung behandelt.

kurzwelligen Ultraviolett (A = 257 my). Das deutlich sichtbare Netzgeriist, das
besonders am Schniirring, der in der Mitte des Bildes zu sehen ist, sehr deutlich
zeichnet, wird auf diesen Aufnahmen wahrscheinlich durch die starke Absorp-
tion, vor allem des Cystins, sichtbar. Bei langwelligem Ultraviolett (4
300 mu) ist noch kaum etwas zu sehen, und erst mit der Verkiirzung der Wellen-
linge iiber 282 my und 275 my bis auf 257 myu wird das Gertist sichtbar. Wie
das Korbgeflecht einer Fischreuse, schldgt es am Schniirring gegen den Achsen-
zylinder um und nimmt ihn in das Innere auf. An der internodalen Strecke ist
das Netzgeriist nicht so deutlich zu sehen. Es nimmt an Schérfe der Zeichnung
mit dem Altern der Faser vom Schniirring aus gegen die internodalen Strecken
hin zu. Diese Beobachtung macht es wahrscheinlich, daB eine gewisse Dena-
turierung auch hier, trotz erhaltenem Leben der Faser, schon vorliegt und daf3
dadurch die auf den Mikrophotographien so deutlich sichtbare Zeichnung ent-
steht. Der Schniirring ist nach den Untersuchungen von Tasak1?) die einzige
Stelle, an der der lebende Neurit chemisch {iberhaupt zuginglich ist. Wenn

1) Massazza, A.: Arch. ital. Anat. Embriol. 26, 89 (1928).

2) Tasaxkr, I.: Amer. J. Physiol. 125, 367 (1939); 380 (1939); 127, 211 (1939); PrLUGERS Arch.
244, 125 (1940).

3) Siehe Seite 33.



Abb. 12. Ultraviolettlicht-Mikrophotographien einzelner Nervenfasern.

Lebende einzelne Nervenfaser von 8 4 Durchmesser, internodale Strecke;

internodale Strecke einer lebenden Nervenfaser, an der die doppelte Konturierung, hervorgerufen
von Axolemm und Neurolemm besonders schén zu sehen ist;

RanviErscher Schnirring, leicht gedehnt. Man beachte das Einschlagen des Neurolemms und
die Ubergangsstelle zum Axolemm;

RanvieErscher Schniirring ungedehnt. Wihrend der Aufnahme wurde der Schniirring durch
die einwirkenden Strahlen abgetotet;

Ranvierscher Schniirring, an dem besonders deutlich die Quermembran erkennbar ist;

RanviERscher Schnirring, aufgenommen mit Glyzerinimmersion 2,5 mm, mit gré8tem Auflo-
sungsvermdégen. Man beachte die leicht nach links vorgewdlbte Quermembran im Schniirring
und die Anheftungsstelle der Markscheide am Achsenzylinder, die im Querschnitt dhnlich
erscheint wie die Backen eines Schraubstockes. Aufgenommen mit Quarzmonochromat.
A= 275 my; Cd-Funken.



Die histologischen Bauelemente des peripheren Nerven 37

auch die groBte Sorgfalt auf die Zusammensetzung der Néhrlésung verwendet
wird, so ist doch eine langsame, vom Schniirring ausgehende Verdnderung, sei
es durch Verlust der selektiven Permeabilitdit der Membran oder durch Quel-
lung nicht zu vermeiden. Sie spiegelt sich in der zunehmend schirfer werdenden
Zeichnung des Netzgeriistes mit dem Altern der Faser. Das Bild zeigt, da8 die
einzelne lebende Nervenfaser ein maschenartiges Stiitzgeriist enthilt, dessen
Verstirkung besonders am Schniirring deutlich ist. Damit ist durch die Me-
thode der Ultraviolettmikroskopie ein weiteres fragliches Bauelement des Neu-
riten erstmals am lebenden Priparat sichtbar gemacht worden.

Ob es sich hierbei um das «Neurokeratingeriist» handelt oder ob in der
Ultraviolettaufnahme das Reticulum, das von der ScHwANNschen Scheide um
die Markscheide herumgebildet wird, sichtbar wurde, kann ich nicht entschei-
den. Es scheint mir wesentlich zu sein, daB ¢ vivo ein Netzgertst mit starker
Ultraviolettabsorption um die Markscheide herumgeschlagen ist, daB dieses
Geriist am RaNvVIERschen Schniirring verstirkt ist und sich fischreusenartig
nach innen umschligt. Es ist moglich, daB bei entsprechender Behandlung mit
Alkohol aus diesem Netzgeriist das Kunstprodukt entsteht, das als «Neuro-
keratingeriist» beschrieben wurde. Ix vivo ist auf jeden Fall das in der Abb. 12
sichtbare, stark absorbierende Netzgeriist vorhanden!

Die markhaltige Nervenfaser besteht somit aus Unterabteilungen, die als
internodale Einheiten oder Internodien bezeichnet werden konnen. Jedes Inter-
nodium besteht aus einem Innenzylinder, dem Axon, welcher oben und unten
je durch eine Quermembran von den benachbarten Einheiten abgetrennt ist.
Um das Axon herum liegt die Markscheide, deren Mark gegen das Axon durch
das Axolemm und nach auBen durch das Neurolemm abgedichtet ist. Das
Neurolemm ist durch ein Netzgeriist verstirkt, welches am Schniirring nach
innen einschligt. AuBerdem sind am Schniirring besondere Anheftungen des
Markes sichtbar, die in das Mark hinein ausstrahlen und offenbar fiir Festigkeit
sorgen. Ob an diesen Anheftstellen der Ubergang vom Neurolemm zum Axo-
lemm unterbrochen ist oder nicht, scheint unbekannt zu sein. Das Axolemm
und das Neurolemm sind aus Stoffen aufgebaut, die eine viel stirkere Ultra-
violettabsorption besitzen als der Achsenzylinder und das zwischen den beiden
Hiillen liegende Myelin. Es entsteht daher im Ultraviolettbild die charak-
teristische, doppelte Konturierung des Myelins, die in Abb. 12 sehr deutlich zu
sehen ist. Die stark vergroBerte Aufnahme des Schniirringes in Abb. 124, die
mit einer Glyzerin-Quarz-Immersion und maximalem Aufldsungsvermégen ge-
wonnen wurde, zeigt aber, daB an der Anheftstelle der Eiweizylinder, dem
Ubergang von Axolemm zu Neurolemm die Konturierung gewellt oder gezahnt
verldauft und auf keinen Fall einfach gebaut ist.

Im internodalen Teil ist die Markscheide durch Incisuren (SCHMIDT-LANTER-
MANN) in zylindrokonische Segmente unterteilt, die schachtelhalmartig anein-
ander grenzen. Ob ihnen eine Bedeutung fiir die Erndhrung des Nerven zu-
kommt, ist nicht sicher, wenn es auch mehrfach angenommen wurde.

Der marklose Nerv zeigt diese Struktureinzelheiten nicht. Er ist in der ganzen
Liange positiv doppelbrechend und besitzt eine viel deutlichere Fibrillenstruk-
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tur. Im Zentralnervensystem der Wirbeltiere sind die marklosen Fasern ohne
Neurolemm zu finden, in den peripheren Nerven besitzen sie ein Neurolemm.
Die marklosen, sogenannten REMaKschen Fasern des Sympathicus haben kein
Neurolemm.

Unter den Nervenfasern der Wirbellosen, die sich durch eine viel deutlichere
Fibrillenstruktur von den Fasern der Wirbeltiere unterscheiden, nehmen die
sogenannten Riesennervenfasern eine besondere Stellung ein. Tintenfisch und
Regenwurm liefern hier die besten Objekte zum Studium. Bei der Riesen-
nervenfaser des Tintenfisches kann der Achsenzylinder verhiltnismiBig leicht
von der Markscheide getrennt werden, so daB sich dieses Priparat zum Stu-
dium der Verteilung bestimmter Stoffe und Eigenschaften auf die beiden Struk-
turen besonders gut eignet.

Ein besonderer Nerv, auf den schon Fick (1904) aufmerksam gemacht hat,
ist der n. olfactorius, der besonders beim Hecht sehr stark entwickelt ist. Es ist
ein méchtiger, angeblich markloser Nerv (Gehirnteil), bei dem zahllose Fi-
brillen in einem Neuroplasma eingelagert sind. BovER1 schrieb diesem Plasma
die Eigenschaften von Mark zu, so daB im Riechnerv die Fibrillen in Mark ein-
gebettet ein Ganzes bilden. Dem entspricht auch die Beobachtung von AM-
BRONN, daB dieser Nerv negative Doppelbrechung beziiglich der Faserachse
zeige und somit eher aus feinen markhaltigen Nervenrshren bestehe. Die Ein-
ordnung dieses Nerven als «markloser» Nerv muB also auf jeden Fall auf-
gegeben werden. Interessant bleibt aber die sehr langsame Aktion dieses Ner-
ven, die GARTEN (1903) in berithmten Versuchen zur Registrierung der Ak-
tionspotentiale mit den damals noch recht trigen Instrumenten ausgeniitzt hat.

3. Einteilung der Nervenfasern in Gruppen

a) Physikalische Einteilung

Die Priifung der verschiedenen Fasern eines gemischten Nerven mit elektrischen
Methoden hat gezeigt, daB sich die einzelnen Neuriten, je nach der Dicke des
Achsenzylinders und je nach der Dicke der Markscheide sehr verschieden ver-
halten.

Lauft eine Erregungswelle durch eine Nervenfaser, so tritt eine elektrische
Begleiterscheinung auf, die man das Aktionspotential nennt. Die Front der
Erregungswelle wird durch eine duBerst kurze und ziemlich starke, negative,
elektrische Schwankung angezeigt, das Spitzenpotential. Thm folgen zwei linger
dauernde Nachschwankungen, die zeitlich teilweise ineinanderfallen und daher
nur als Resultante registriert werden konnen, das negative und das positive
Nachpotential. Die elektrisch meBbare Geschwindigkeit, mit der das Spitzen-
potential iiber den Neuriten weglduft, ist die Fortpflanzungsgeschwindigkeit der
Erregungswelle. Die Messungen haben nun ergeben, daB gerade die Fortpflan-
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zungsgeschwindigkeit sehr stark von dem Bau der Faser abhingt. Es ist also
méglich, durch Messung der Fortpflanzungsgeschwindigkeit eine Einteilung der
verschiedenen Fasern in Gruppen vorzunehmen. Die trigheitsfreie Registrie-
rung mit modernen Geriten (Gleichstromverstirker und Elektronenstrahloszil-
lograph) hat es aber auch noch méglich gemacht, GroBe und Zeitdauer der ein-
zelnen Potentiale an einer bestimmten Stelle des Neuriten zu messen; ferner
kann durch zeitlich gestaffelte Priifreize bestimmt werden, wie lange es dauert,
bis eine bestimmte Stelle des Neuriten nach einmaliger erfolgreicher Reizung
durch einen zweiten Priifreiz von fiinffacher Stirke erneut gereizt werden
kann, eine Zeit, die als absolute Refraktirperiode bezeichnet wird, da der Nerv
in der Zwischenzeit nicht ansprechbar ist. Durch Priifreize kann man auBer-
dem feststellen, wann die letzte Spur der vorhergehenden Erregung ganz ver-
wischt ist, eine Gré8e, die man Periode der latenten Addition nennt, und es
kann auBerdem noch der EinfluB8 des Sauerstoffmangels auf die Fahigkeit der
Erregungsbildung und Leitung untersucht werden. BisHop, ERLANGER und
Gasser und ihre Mitarbeiter haben gefunden, daB alle diese GréBen zur
Charakterisierung der Nervenfasern brauchbar und niitzlich sind.

Technik der Aufnahme von Aktionspotentialen

Der Kathodenstrahl- oder Elektronenstrahloszillograph hat in der elektrischen
MeBtechnik ganz neue Méglichkeiten geschaffen. Die frither verwendeten Spie-
gelgalvanometer, dann das Saitengalvanometer und das Quecksilber-Kapillar-
elektrometer und schlieBlich die mechanischen Oszillographen waren alle, je zu
ihrer Zeit, vollkommene Instrumente und haben in der Hand guter Beobachter
ganz hervorragende Ergebnisse geliefert. Sie haben aber alle mehr oder we-
niger einen ganz groBen Nachteil: sie besitzen Tragheit. Wohl hat man in zu-
nehmendem MaBe versucht, diese Trigheit zu {iberwinden und ist darin zu sehr
beachtlichen Konstruktionen gelangt (Saitengalvanometer, Matthews-Oszillo-
graph, Schleifenoszillograph). Aber fiir die ganz getreue Wiedergabe kurz-
zeitiger Vorginge ist ein praktisch trigheitsfreies MeBinstrument, wie der Elek-
tronenoszillograph, das iiberlegene Instrument. Es besitzt nur einen Nachteil:
da die zur Ablenkung des Elektronenstrahles notwendigen Spannungen relativ
groB sind, ist das Instrument nur in Verbindung mit Verstirkern zu gebrauchen.
Aber auch auf diesem Gebiet sind besonders von GASSER und ERLANGER und
ihren Schiilern so groBe Fortschritte erzielt worden, daB heute die elektronen-
oszillographische Registrierung der Aktionspotentiale eines Nerven (Spitzen-
potential und Nachpotentiale) kein nennenswertes Problem mehr ist.

Die Aktionspotentiale des Nerven sind in der GréBenordnung von 1/,4, Milli-
volt bis einige Millivolt. Es sind steile Spannungszacken, deren Analyse Fre-
quenzen bis 104 Hertz (Schwingungen pro sec.) liefert. Der Elektronenstrahl-
oszillograph gibt aber nur etwa einen Ausschlag von 1 mm/Volt. Die Aktions-
potentiale miissen also 108—104fach verstirkt werden, um zu brauchbaren Aus-
schldgen im MeBinstrument zu fithren. Gute Verstirkerschaltungen fiir neuro-
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physiologische Zwecke sind u. a. von ADRIAN, BRONK und PHiLIPS?), ERLAN-
GER und Gasser?), HoLzer®), KONiG?), MATTHEWS®), PETITPIERRES),
SCHAEFER?), SCHMITT?), SKOTNICKY®) angegeben worden. Abb. 13 zeigt den
Verstirker von KON1G, der uns durch seine Stabilitdt und Stérfreiheit beson-
ders gute Dienste leistet.

Dem Verstidrkungsgrad ist bei jedem Verstirker eine bestimmte Grenze gesetzt
durch den sogenannten Brummspiegel des Instrumentes. Die zu registrierende
Anderung muB in Mikrovolt gemessen ein Vielfaches des Brummspiegels sein,
damit sie sich nach erfolgter Verstirkung um das 105—10¢ fache klar aus der all-
gemeinen Unruhe, die unvermeidlich ist, heraushebt. Die Tendenz bei der Kon-
struktion von Verstirkern geht dahin, den Brummspiegel moglichst niedrig zu
halten, um damit das «Auflésungsvermogen» des Verstirkers moglichst gro3 zu
machen. Ein anderes Postulat ist die Frequenzbreite, die amplitudengetreu ver-
stirkt werden muB. Fiir Aktionspotentiale mul3 der Verstdrker zwischen 1 Hz
und 105 Hz frequenzunabhingig verstirken. Erfolgt die Ubertragung des zu
verstirkenden Vorganges von Stufe zu Stufe iiber Kapazititen und Wider-
stdnde, so spricht man von einem CR-Verstdrker, erfolgt sie nur iiber Widersténde,
von einem Gleichstromverstiarker. Der CR-Verstédrker ist fiir mittlere und hohe
Frequenzen gut und zuverldssig zu bauen und besitzt einen stabilen Nullpunkt
und sehr hohen Verstdrkungsgrad. Der Gleichstromverstidrker ist besonders fiir
niedrige Frequenzen geeignet und weitgehend frequenzunabhéngig. Er ist schwer
auf einem stabilen Nullpunkt zu halten und hat bei gleicher Stufenzahl einen
geringeren Verstiarkungsgrad. Die fiir die zeitgetreue Wiedergabe maBgebliche
Zeitkonstante CR der Ubertragungskreise beim n-stufigen GR-Verstirker muf
aber n-mal so grol gewédhlt werden, wie beim einstufigen Verstirker, wenn die
gleiche Gesamtzeitkonstante erreicht werden soll, eine Tatsache, auf die K6N1G4)
eindriicklich hingewiesen hat. In dieser Hinsicht ist der Gleichstromverstirker
weit iiberlegen.

Der nach einmaliger Reizung des Nerven mit der individuellen Fortpflanzungs-
beschwindigkeit jeder Fasergruppe iiber den Nerven weglaufende elektrisch fa$3-
gare Aktionszustand wird mit unpolarisierbaren Elektroden entweder an zwei
Oberflachenstellen abgegriffen (di¢phasische Registrierung des Aktionspotentials)
oder an einer Oberflichenstelle und einer unerregbaren Stelle abgeleitet. Un-
erregbar sind alle Stellen, an denen die Membran verletzt ist oder ihre relative
Impermeabilitit und damit ihre Polarisation eingebiit hat. Die Depolarisation
der Zellmembran kann durch Schneiden, Verbrennen, Atzen, Cocain oder Kalium-
chlorid erfolgen. Die so erhaltenen Registrierungen der Aktionspotentiale werden
als monophasisch bezeichnet. Alle modernen Registrierungen sind nur noch
monophasisch.

1) Apriax, E. D., Bronk, D. W. u. PuaiLipres, G.: J. Physiol. 74, 115 (1932).

2) ERLANGER, J., u. Gasser, H. S.: Electrical signs of nervous activity (Philadelphia 1937).
3) Horzer, W.: Pfliigers Arch. 244, 205 (1941).

4) Ko6niG, H.: Helv. physica acta 13, 381 (1940).

5) Martuews, B. H. C.: J. Physiol. 93, 25 P. (1938).

6) PETITPIERRE, CL.: Helv. physiol. acta 2, 53, 71 (1944).

7) ScHAEFER, H.: Elektrophysiologie 1. Bd. (Wien 1940).

8) Scumirt, O. H.: Rev. sci. Instr. &8, 126 (1937).

9) Skornicky, T.: Pfliigers Arch. 246, 59 (1942).
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Das einmalig oder mehrfach auftretende Aktionspotential des Nerven wird im
Elektronenstrahloszillograph als Funktion der Zeit dargestellt, indem der Elek-
tronenstrahl durch eine elektrische Zeitablenkung in der Abszisse rhythmisch
mit konstanter Geschwindigkeit iiber die Breite des Auffangschirmes verschoben
wird. Das Aktionspotential wird vom Verstirker als Ordinatenablenkung auf
den Oszillographen gegeben. Es entsteht so die Kurve der Abb.15 (vgl. S. 43).

a) Frontansicht des
Verstirkers.

In der Mitte der
eingebaute Elek-
tronenstrahloszillo-
graph. Ganz links
der Regelwider-
stand und die Re-
gelkapazitit zur
Kompensation des
Brummstromes.
AnschlieBend die
Potentiometer zur
Nullpunktsregu-
lierung und dar-
iiber zwei Schalt-
knépfe zurEichung
einer Eichspannung
von 1 mV Gleich-
strom oder 1 mV
Wechselstrom.

Abb. 13.

Gleichstrom-
verstdrker (Nach
Kén1cl).)

Schaltschema. Der Verstarker verstarkt Spannungsdifferenzen im Eingang weitgehend unabhéngig
von AuBeren Stoérungen. Netzspeisung und Unabhingigkeit von Netzspannungsschwankungen,
hohe Gegenkontaktverstirkung von 2-10%, bei mehrhundertfach kleinerer Gleichtaktverstirkung,
konstanter Nullpunkt sind die Vorteile dieser Schaltung. Nicht gezeichnet ist ein Wechselstrom-
kompensator in Serie zur Eichung, der eine Netzspannung beliebiger GréBe einkoppelt und die
Grundwelle der netzsynchromen Spannung kompensiert.

Regulierungen: mit V, und P;: Arbeitspunkt;
mit V, und T;: Abgleich der geschlossenen Briicke;
mit P, und T,: Abgleich der offenen Briicke;
mit Vy (fein): Uberwachung des Arbeitspunktes.

1) Kén1G, H., Helv. physica acta 13, 381 (1940).
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Um die Zeitablenkung mit dem Auftreten des Aktionspotentials genau zu syn-
chronisieren, muf3 das Reizgerit mit dem Zeitablenkgerit relaisartig gekoppelt
werden, wie es Abb. 14 zeigt. Durch diese Schaltung wird bei jedem Reiz eine
Zeitablenkung eingeleitet. Es entsteht damit auf dem Schirm ein einmaliges
oder bei rhythmisch wiederholter Reizung ein stehendes Bild, welches photo-
graphisch festgehalten werden kann.

Der Verstirker von
hinten getffnet.

Das registrierte Aktionspotential verdndert sich um so stirker und l6st sich
in einzelne Wellen auf, je weiter die Registrierstelle von der Reizstelle entfernt
ist. ERLANGER und seine Mitarbeiter haben durch sinnreiche Versuche, vor
allem mit dem bis zur Zehenspitze frei priparierten Ischiadicusnerven (resp. n.

Abb. 14. Prinzip der Schaltung des Elektronenstrahloszillographen.

Der nach einmaliger oder wiederholter elektrischer Reizung des Nerven auftretende Aktions-
strom wird durch unpolarisierbare Elektroden abgeleitet und im Verstarker so verstirkt, daBl er
im Elektronenstrahloszillograph 0 eine Ablenkung des Strahles in der Senkrechten verursacht.
Im Reizmoment muB aber auch die waagrechte Zeitablenkung beginnen, damit die Aktionsstrom-
kurve entsteht. Dies geschieht durch relaisartige Kopplung der Zeitablenkung mit dem Reizgerit.
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peronaeus im untern Abschnitt) auf Lingen von bis zu 15 cm und durch Ab-
leitung der Aktionspotentiale in verschiedenen Abstinden den schliissigen Be-
weis erbringen kénnen, daB: 1. die verschiedenen Nervenfasern ganz verschie-
dene Geschwindigkeit der Erregungsleitung
haben, 2. in den Nerven Gruppen von Ner-
venfasern mit gleicher oder sehr dhnlicher
Geschwindigkeit der Erregungsleitung be-
stehen, 3. die Dicke der Nervenfaser und
ihre Markhiille einen entscheidenden Ein-
fluB aufdie Geschwindigkeit der Erregungs-
leitung ausiibt, 4. jeder gemischte Nerv ein
ganz charakteristisches «Spektrum» der
Geschwindigkeiten der Erregungsleitung
und ein ganz analoges «Spektrum» der
Faserdicken aufweist.
Zur Ilustration ist in Abb. 15 eines der
Beweisstiicke fiir diese heute allgemein
anerkannte Erkenntnis wiedergegeben. Es
zeigt das Aktionspotential bei Ableitung
im Abstand von 21, 41, 85 und 143 mm von
der Reizelektrode. Nahe der Reizstelle ist
das Aktionspotential noch scheinbar ein-
heitlich, aber schon I5st sich eine unab-
hingige $-Welle ab. Im Abstand von 85
mm ist sie klar abgeldst, weil sie langsamer
lauft und daher zeitlich spdter an der re-
gistrierenden Elektrode ankommt, und bei
143 mm ist es ganz deutlich, daB hier zwei
unabhingige Vorginge mit verschiedenen

Abb. 15. Linearitit der Fortpflanzung der Aktions-
potentialwellen.

Ordinate: Abstand der MeBstelle von der Reizstelle
in mm.

Abszisse: Zeit.
Man beachte das Zeitsignal, welches Millisekunden
angibt. (Nach ERLANGERY),)

Bei dem 2. Aktionspotential sieht man schon deut-
lich, wie sich die langsamere B-Welle abhebt. Je
weiter der Vorgang tiber dem Nerven weglduft, desto
stirker wird die Differenzierung.

1) ERLANGER, J., u. GASSER, H. S.: Electric signs of nervous activity (Philadelphia 1937).
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Fortpflanzungsgeschwindigkeiten vorliegen. Die Linearitit der zeitlichen Ver-
zégerung, die fir die o-Welle und die f-Welle durch Einzeichnung der die
FuBpunkte verbindenden Linien deutlich gezeigt ist, hat sich immer wieder
erwiesen.

Manche Nervenfasern teilen sich allerdings in Aste auf, von denen jeder ein-
zelne eine andere Fortpflanzungsgeschwindigkeit hat. Dieser Umstand kompli-
ziert die Untersuchung, wie ERLANGER zeigen konnte. Er hat aber auf die im
folgenden wiedergegebene Einteilung in Gruppen keinen Einflu3.

Tabelle 1.
Eigenschaften der A-, B- und C-Fasern bei Katze und Kaninchen.
(Nach GRUNDFEST').)

Gruppe A B C

Durchmesser der Faser in g . . . 20-1 3 markarm
Leitungsgeschwindigkeit in m/sec .| 100-5 14—3 <2
Dauer des Spitzenpotentials in msec| 0,4—0,5 1,2 2,0
Negatives Nachpotential:
Hohe in 9% des Spitzenpotentials . . 3-59% |kein n. N.P. 3—5%
Dauer in msec . . . . . . . . . 12—-20 — 50— 80
Positives Nachpotential:
Hohe in 9%, des Spitzenpotentials . . 0,29, 1,5—49% 1,5%
Dauer in msec . . . . . . . . .| 40-60 100-300 | 300—1000
Absolute Refraktirperiode in msec . | 0,4—1,0 1,2 2,0
Periode der latenten Addition . . . 0,2 0,2 2,5
Reihenfolge der Empfindlichkeit

gegeniiber O,-Mangel . . . . . . 2. 1. 3.

Die ausgedehnten Untersuchungen haben zur Unterscheidung von dres
groBen Fasergruppen, mit Unterteilung in Untergruppen, gefithrt. Man be-
zeichnet sie mit ERLANGER?) unverbindlich als die Gruppen A, B und C. In
Tabelle 1 sind die hauptsichlichen qualitativ und quantitativ faBbaren Unter-
scheidungsmerkmale der drei Gruppen zusammengestellt, wie sie aus den ein-
gehenden Untersuchungen an der Katze und am Kaninchen sich ergeben
haben.

Betrachtet man die Faserdurchmesser in den verschiedenen Gruppen, so
fallt es auf, daB ein gewisses Uberlappen vorliegt. Eine Faser von 2 u Durch-
messer kénnte sowohl zur A- oder B-Gruppe gehdren. Erst die Beiziehung der
weiteren Merkmale 148t die eindeutige Unterscheidung zu. A- und B-Fasern
unterscheiden sich durch das negative Nachpotential (vgl. S.258), das bei den
B-Fasern nicht nachweisbar ist, ferner in der Zeitdauer des Spitzenpotentials,
die bei B-Fasern viel gréBer ist als bei irgendeiner A-Faser, die alle fast gleiche
Dauer des Spitzenpotentials haben, und in der Dauer des Nachpotentials. Un-

1) Grunprest, H.: Ann. Rev. Physiol. 2, 213 (1940).
2) ERLANGER, J., u. GASSER, H. S.: Electrical signs of nervous activity (Philadelphia 1937).
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terschiede in der Sauerstoffmangel-Empfindlichkeit sind angedeutet, Unter-
schiede in der Reizschwelle sind ebenfalls vorhanden, in der Tabelle aber nicht
aufgefithrt (Bisaop und O. LEARY!) und GRUNDFEST?)). Alle Unterschiede
sind mehr quantitativer Art und nie qualitativ, trotzdem sie eine deutliche
Aufteilung der Nervenfasern in drei Hauptgruppen und noch eine weitere Un-
terteilung in Untergruppen A,, Az, A,, A,, B;, B,, B; zulassen.

%
30

20

10

0 18 36 54 71 90 108 126 14 162 180 198 m
Faserdurchmesser

Abb. 16. Dickenverteilung der Fasern eines Nerven, nach prozentualen Anteilen geordnet.

Ordinate: Prozentanteil der Fasern bestimmter Dickenbreite.
Abszisse: Faserdurchmesser in 4. (Nach GUTMANN und SANDERs?).)

Genaue Vermessungen simtlicher Fasern der gemischten Nerven sind mehr-
fach und bei verschiedenen Tieren vorgenommen worden. Besonders sorgfiltig
ist der n. saphenus der Katze mit etwa 2500 Fasern vermessen worden (GASSER
und GRUNDFEST?)). Tridgt man die Héufigkeit des Vorkommens eines be-
stimmten Durchmessers (mit einer gewissen MeBbreite) als Funktion der Gréfe
des Durchimessers auf, so erhidlt man eine Haufigkeitskurve (Populationskurve)
mit ausgesprochenen Maxima und Minima. Eine in relativ grober Vermessung
am n. peronaeus des Kaninchens von GUTMANN und SANDERS%) gewonnene
Populationskurve zeigt Abb. 16. Die Gesamtzahl der Fasern dieses Nerven
schwankt zwischen 6000 und 9000. Zwei Maxima bei 1,8—3,6 ¢ und 12,6—14,4 y
sind deutlich zu erkennen und entsprechen der Fasergruppe B und A. Alle
marklosen Nerven C sind bei dieser Zdhlung in der Gruppe 0—1,8 u unterge-
bracht, mit einer Haufigkeit von etwa 129%,. 829 aller Fasern sind kleiner als
8 v und nur 189 sind gréBer. Die Population der dicken Fasern entspricht den
A-Fasern, wenn auch ihre Durchmesser nach Tabelle 1 von 20—1 u gerechnet

1} Bisuor, G. H., u. O’LEARY, J.: Amer. J. Physiol. 126, 434 (1939).

2) GRUNDFEST, H.: Amer. J. Physiol. 127, 252 (1939).

3) Gasser, H. S., u. GRuNDFEsT, H.: Amer. J. Physiol. 127, 393 (1939).
4) GurMmaNN, E, u. SanpERs, F. K.: J. Physiol. 101, 489 (1943).
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werden. Die B-Gruppe enthilt Fasern, die nicht gréBer als 3 4 sind. Aus diesem
Grund ist die Haufigkeitskurve der kleinen Population unsymmetrisch und auf
der rechten Seite hoher als auf der linken. Bildet man den Mittelwert iiber alle
Fasern, dann erhdlt man einen mittleren Faserdurchmesser von etwa 5,4 u.

Die Priifung der Frage, ob zu der Gruppierung der Nervenfasern in du8er-
lich unterscheidbare Gruppen eine Zuordnung in entsprechende funktionelle
Gruppen (motorische, sensible, autonome Fasern) vorgenommen werden kann,
ist verlockend und erscheint zunidchst einfach. Die genaue Untersuchung hat
aber gezeigt, daB es nicht so einfach ist wie es den Anschein hat. Eine Tatsache
schien der einfachen Zuordnung recht zu geben: alle motorischen Nervenfasern
bilden die Untergruppe o der Hauptgruppe A, die sensiblen Fasern dagegen
bilden mehrere Untergruppen. Darin kénnte man den Ausdruck der Tatsache
sehen, daB es nur etne motorische Qualitit, dafiir aber mehrere Sinnesqualititen
(Getast, Schmerz, Kilte, Wdarme usw.) gibt. Ein erster Versuch von Er-
LANGER (1927) schien diese Hypothese zu bestdtigen. Am Hund wurde am
n. femoralis ein reiner Hautast und ein reiner Muskelast untersucht. Der
Muskelast enthielt nur Fasern der Gruppe A, (Fortpflanzungsgeschwindigkeit
der Erregungswelle 90 m/sec), einen sehr geringen Anteil von B-Fasern und
eine sehr schwache Gruppe C. Der Hautast dagegen enthielt zwei Arten von
Fasern der A-Gruppe, A; und A, (mit etwa 73 m/sec), einen sehr deutlichen
Anteil von Fasern, die mit A, bezeichnet wurden (mit 20 m/sec) und einige
C-Fasern. Daraus wurde der SchluB gezogen, A, seien die motorischen Fasern,
Ag, A,und A, Sinnesfasern der Haut und C Schmerzfasern. Die weiteren
Untersuchungen haben aber leider gezeigt, daB3 Fasern gleicher Funktion in der
Dicke im Verhdltnis 1:3, ja sogar 1:4 variieren kénnen, so daB3 sie Gruppen
mit einer viel gréBeren Streuung bilden, als der Unterteilung in A, B und C
entspricht.

Beriicksichtigt man diese deutliche Streuung und weiterhin noch die Tat-
sache, dal} die Verhiltnisse bei Mensch, warmbliitigem Tier, Kaltbliiter und
niederen Tieren noch weitere Varianten aufweisen, so kann im groBen und
ganzen bei aller Vorsicht nur etwa folgende Zuordnung der Fasertypen zu be-
stimmten Funktionen festgehalten werden:

Die Untergruppe « der A-Fasern sind die schnelleitenden Signaliibermittler
fiir die Muskelsensibilitdt und fiir die motorischen Impulse, die zur Muskel-
kontraktion fiihren. Sie {ibertragen beim Mensch mit 120—60 m/sec (HEIN-
BECKER, BisHOP und O’LEARY?Y)), bei Hund und Katze mit 9284 m/sec bzw.
60—30 m/sec (ERLANGER?)). LLoYD?) hat fiir den Streckreflex eine einheit-
liche Fasergruppe zur Ubermittlung des afferenten Signals gefunden, in der alle
Fasern mit 116 m/sec leiten. Beriihrungsreize dagegen werden ganz allgemein
von den A-Fasern iiber die hinteren Wurzeln zentripetal geleitet. Beim Frosch
sind auch Temperaturreize mit Leitung in Ag- und A,-Fasern beschrieben

1) HEINBECKER, P., Bisuop, G. H., u. O’LEARY, J.: Arch. Neurol. u. Psychiatr. 31, 34 (1934);
35,1233 (1936).

%) ERLANGER, J.: Amer. J. Physiol. 82, 644 (1927).

3) Lrovp, D. P. C.: J. Neurophysiol. 6, 293 (1943).
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(ERLANGERY)). Noch etwas langsamer sind die Ay, Fasern, die zwar bei der
Katze auch Beriihrungsreize weiterleiten (ADRIAN, CaTTELL und Hoac-
LAND?)), aber auch als Leiter der raschen Schmerzempfindung (1. Kom-

Abb. 17. Zunahme der
Fortpflanzungs- 50— ©
geschwindigkett mit dem
Wachstum eines Tieres.

Ordinate: Geschwin-
digkeit in m pro Se- 40
kunde;

Abszisse: Liange des
Beines vom Femur-

kopf bis zu den Zehen-

spitzen beim heran- 30 o O
wachsenden Kétzchen. 9}
Die Abbildung zeigt, o

wie die Geschwindig- o 8
keit der schnellsten 20 e

A-Faser im Bein des @
Kitzchens mit dem (@)
Wachstum des Tieres
linear zunimmt. (Nach %
HursH3).) ]_O — (o}

l | | |
5 10 15 20

ponente) beschrieben sind (ZOTTERMANN%)). Neuere Untersuchungen von
QUENSEL®) machen geltend, daB sogar Asz-Fasern beim Menschen einen
Schmerzzustand iibermitteln, der als Kribbelschmerz vom Nervenverletzten an-
gegeben wird, beim Normalen aber auch nach Aufhebung der Anidmie anklingt.
Den «Schraubstockschmerz» bringt QUENSEL in Verbindung mit A, -Fasern.

Die B-Fasern gehdren in der Regel dem autonomen Nervensystem an. Die
Gruppe B, ist im allgemeinen afferent und tibertragt z. B. im nervus vagus mit

1y ERLANGER, J : Amer. J. Physiol. 82, 644 (1927).

2) Aprian, E. D., CarteLr, McK., u. HoacrLanp, H.: J. Physiol. 72, 377 (1931).
3 HursH, J. B.: Amer. J. Physiol. 127, 131 (1939).

4} ZoTTErRMANN, Y.: J. Physiol. 95, 1 (1939).

5) QuenseL, W.: Pfliigers Arch. 248, 1 (1944).
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einer Geschwindigkeit von 27 m/sec Impulse von den Eingeweiden nach dem
verlingerten Mark. Die langsamere Gruppe B, ist efferent und leitet vegetative
Impulse zu den inneren Organen.

Die C-Gruppe besteht in der Regel aus den marklosen postganglioniren
Fasern des Orthosympathicus (lang) und des Parasympathicus (kurz). Eine
Ausnahme machen vielleicht die postganglioniren Ciliarnerven, die zur Gruppe
der B-Fasern gerechnet werden. Die C-Faser ist gegen Sauerstoffmangel sehr
resistent und leitet langsam. Sie kann motorische und sensible Impulse iiber-
mitteln. Sie beteiligt sich sensibel an der Leitung der 2. Schmerzkomponente
und fithrt zur Wahrnehmung visceraler Schmerzen im Kérperinnern und in
der Peripherie zur Wahrnehmung der besonderen Schmerzqualitit, die QUEN-
sELY) als Kausalgie bezeichnet.

Die Geschwindigkeit der Leitung spielt im Gesamtorganismus aber noch
eine ganz andere Rolle und kann schon deshalb nicht in einfacher Weise der
Leitungsfunktion zugeordnet sein. Hursu?) fand, wie Abb. 17 zeigt, bei klei-
nen Kitzchen ein langsames Anwachsen der Leitungsgeschwindigkeit mit dem
Wachstum des Tieres, gemessen an der Pfotenldnge3). Durch diese Korrelation
entsteht immer die gleiche zeitliche Verzégerung fiir die vom Zentralnerven-
system nach der Peripherie und von der Peripherie zum Zentralnervensystem
geleiteten Impulse. Diese Tatsache scheint fiir die Koordinierung der Bewe-
gungen des Tieres notwendig zu sein. Bei den Cephalopoden haben PUMPHREY
und YounG#?) gefunden, daf3 diejenigen motorischen Nerven, die weiter vom
Zentralnervensystem abgelegene Muskeln versorgen, eine hohere Leitungs-
geschwindigkeit besitzen als diejenigen, deren Ubermittlungsweg kiirzer ist.
Die Leitungsgeschwindigkeit eines Nerven hingt also sicher auch von der be-
sonderen Aufgabeab, die erim Organisationsplan des Tierkérperszu versehen hat.

Die Verschiedenheit der Leitungsgeschwindigkeit in den Fasergruppen, die
gleiche Funktion haben, ist eine Einrichtung, die fiir das Zustandekommen der
zentralen Verarbeitung der eingehenden Nachrichten von der gréBten Bedeu-
tung ist. Wir wissen vorldufig sehr wenig von diesen Dingen, aber wir kénnen
mit Sicherheit sagen, daBl die Zusammenfassung von Fasern verschiedener
Reizschwelle und verschiedener Fortpflanzungsgeschwindigkeit zusammen mit
den Variationen ihrer zentralen und peripheren Endigungen zu einer funk-
tionellen Gruppe ein ganz wesentliches Bauprinzip des Nervensystems ist. Wie
wichtig es ist, zeigen leider die schlechten Erfolge der Regenerationen nach
Nervenverletzungen. Damit die normale Funktion wiederkehrt, gentigt es nicht,
daB eine gewisse Zahl von Nervenfasern die alten Bahnen zur Peripherie wieder
findet. So lange nicht gleichartige Gruppen verschiedenartig leitender Fasern
in annidhernd gleicher Verteilung, wie vor der Verletzung durch Regeneration

1) QuenseL, W.: Pfliigers Arch, 248, 1 (1944).

2) HursH, J. B.: Amer. J. Physiol. 127, 131 (1939).

3) Bei der Ratte haben ALBE-FEssARD u. BoNVALLET (C. r. Soc. biol. 138,448 (1944)) die glei-
che streng lineare Beziehung zwischen Fortpflanzungsgeschwindigkeit und der 3. Wurzel aus dem
Korpergewicht beim Wachstum gefunden.

4) PuMpHREY, R. J., u. Young, J. Z.: J. exp. Biol. 15, 453 (1938).
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entstehen, und das ist nur unter ganz giinstigen Bedingungen der Fall, kehrt
die normale Funktionstiichtigkeit des Organs nicht zurtick. Es miissen sich
die ganz bestimmten Fasergruppen mit funktioneller Gleichheit, von denen wir
vorlidufig sehr wenig wissen, wieder gebildet haben.

Die physikalische Untersuchung der Nerven hat Gruppen mit verschiedener
Geschwindigkeit der Fortpflanzung der Nervenerregung unterscheidbar werden
lassen. Die vorgenommene Gruppierung in schnelle A-Fasern, mittelschnelle
B-Fasern und langsame C-Fasern ist eine rein technische und mit dieser Be-
schrinkung zweckmiBige Einteilung. Funktionell bestehen ebenfalls Gruppen,
die aber Fasern mit ganz verschiedener Fortpflanzungsgeschwindigkeit um-
fassen. Die Zuordnung gewisser technisch unterscheidbarer Fasergruppen zu
bestimmten Funktionen ist daher nur sehr beschrinkt giiltig. Der physikalische
MaBstab, mit dem die Nervenfasern gemessen und eingeteilt werden, kann
leider den biologischen Verhiltnissen nur einseitig Rechnung tragen, da Fasern,
die bestimmten Sinnesfunktionen dienen, weitgehend auf die verschiedensten
Durchmesser verteilt sind, eine Tatsache, die neuerdings von GASSER!) be-
sonders betont wurde.

b) Chemische Einteilung

O. Loewi?) hat in einer Reihe von glinzenden Arbeiten, beginnend mit dem
Jahre 1921 gezeigt, daB die Wirkung der antagonistischen Herznerven, n. vagus
(parasympathisch) und n. accelerans (orthosympathisch) durch die Vermitt-
lung von zwei Stoffen erfolgt, die offensichtlich bei Ankunft von Erregungen
je an den Nervenenden freigesetzt werden. Er nannte diese Stoffe: Vagus- und
Acceleransstoff und erkannte, daB sie durch ihre biologische Wirkung die
Ubertragung der entsprechenden Nachricht zwischen Nervenende und Erfolgs-
organ vermitteln. In spéteren Untersuchungen wurde gezeigt, daB der Vagus-
stoff mit dem Azetylcholin3), der Acceleransstoff mit dem Adrenalint) identisch
ist. Damit begann eine verinderte Auffassung von der Ubertragung von Nach-
richten zwischen Nervenende und zugehorigem Erfolgsorgan im Denken der
Physiologen Platz zu finden, wénn sie auch nicht ganz neu war.

Schon 1904 hatte ELL10775%) die Vermutung geduBert, an den Enden ortho-
sympathischer Nerven werde jedesmal, wenn eine Erregungswelle ankomme,

1) Gasser, H. S.: Research. Publ. Ass. Res. Nerv. Ment. Diseases 22, 44 (1943).

2) Loewi, O.: Pfliigers Arch. 189, 239 (1921); 203, 408 (1924); 204, 461 (1924); 204, 629 (1924).
Loewi, O.,u. NavraTiL, E.: Pfliigers Arch. 206, 123 (1924); 206, 135 (1924); 214, 678 (1926);
214, 689 (1926). LoEwi, O.: Die chemische Ubertragung der Nervenwirkung (Stockholm 1937).

3) Azetylcholin ist der Essigsdureester des Cholins.

HO-N(CHjy); CH,*CHOH, Cholin
HO* N(CHjg)y'CH, CH,O00CCH; Azetylcholin.
4) Adrenalin ist /—(3,4,-Dioxyphenyl)-athanol-methylamin
HO
HO—_ »-CHOH-CH,-NH-CHj
5) ErriorT, T. R.: J. Physiol. 31, P20 (1904).

von Muralt 4
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Adrenalin frei. Diese prophetische AuBerung wurde erst sehr viel spiter ver-
standen und gewertet, als die Erweiterung der Befunde von LoEwr durch die
Arbeiten der Schulen von DALE?!) und Can~ox?) die Aligemeingiiltigkeit der
chemischen Nachrichtenvermittlung zwischen Nerv und Erfolgsorgan und an
den Synapsen zeigte. Azetylcholin entsteht nicht nur an den Enden des Vagus,
sondern ganz allgemein an allen Enden markhaltiger Nerven. Seine Bildung
bei der Ankunft von Erregungswellen wurde an den Enden motorischer Ner-
ven, am Ende aller parasympathischen Nerven in den Organganglien und am
Ende der priganglioniren orthosympathischen Nerven in den Synapsen nach-
gewiesen. Adrenalin wurde dagegen mehrfach an den Enden der postganglio-
ndren {marklosen) Nerven gefunden. DALE?®) schlug daher schon im Jahre
1933 die Unterscheidung in cholinergische und adrenergische Nervenfasern vor,
je nach der Art des am Ende frei werdenden Vermittlers, trotzdem die Ein-
teilung damals nur fiir die para- und orthosympathischen Nerven gelten konnte.
Die Erkennung der cholinergischen Natur der motorischen Nerven ist erst von
1934 an durch die grundlegende Arbeit von DALE und FELDBERGY) eingeleitet
worden.

Eine besondere und umstrittene Stellung in diesem System nehmen die
sensiblen Nerven ein. DixksHIT?) hat die Frage, ob auch an den zentralen En-
den der sensiblen Nerven Azetylcholin entsteht, dadurch zu beantworten ver-
sucht, daB er kleinste Dosen von Azetylcholin in die Seitenventrikel des GroB-
hirns injizierte. Er beobachtete am Atemrhythmus und am Herzschlag dhnliche
Verdnderungen wie bei Reizung des n. vagus und schlo3 daraus, daB die reflek-
torische Vagussteuerung der Atmung und des Herzens durch Freiwerden von
Azetylcholin an den afferenten Enden und chemische Ubertragung der Er-
regung auf die efferenten Vagusiste zustande kommt. Die groBe Schwierigkeit
bei der Losung der Frage liegt darin, daB die Enden der sensiblen Nerven tief
im Riickenmark und Gehirn liegen und daher der Untersuchung fast nicht zu-
ginglich sind. Man ist daher auf die Beobachtung in méglichst benachbarten
Regionen angewiesen. So haben FELDBERG und ScHRIEVER®) den Liquor cere-
brospinalis untersucht, eine Fliissigkeit, die zwar durch eine Membranschranke
vom Gehirnblut abgetrennt und durch ziemlich betrichtliche Substanzstrecken
von den Enden der sensiblen Nerven entfernt ist. Sie fanden trotzdem, daB bei
starker zentraler Reizung des n. vagus tatsichlich eine Vermehrung von Aze-
tylcholin im Liquor nachweisbar ist. Der Befund ist aber nicht so schliissig
wie er zunidchst erscheint, denn die Vagusreizung hat noch andere Erschei-
nungen zur Folge, die sekundir zu Azetylcholinfreisetzung fiithren konnen.
Erstickung und intravenése Injektion von Adrenalin fithren beispielsweise
allein schon zu einer Erhéhung des Azetylcholingehaltes im Liquor. Anderer-

1) DaLe H,, H.: Reiziibertragung durch chemische Mittel im peripheren Nervensystem (Wien
1935).

2) CannoN, W. B, u. ROSENBLUETH, A.: Autonomic Neuro-effector Systems (New York 1937).

3) DaLE, H. H.: J. Physiol. 80, 10P (1933).

4) DaLg, H. H., u. FELDBERG, W.: J. Physiol. 81, 320 (1934).

5) DiksHIT, B. B.: J. Physiol. 80, 409 (1933).

6) FELDBERG, W., u. SCHRIEVER, H.: J. Physiol. 86, 277 (1936).
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seits haben aber CORTELL, FELDMANN und GELLHORNIY) gesehen, daBl bei
Blockierung der Cholinesterase im Gehirn (die ohne diese MaBnahme die Be-
seitigung der gebildeten Azetylcholinmengen besorgt) eine deutliche Zunahme
des Gehaltes in den Hemisphiren und im Hirnstamm meBbar wird. Sie fanden
ferner, daB Strychnin, durch welches die.Reaktionsbereitschaft des Zentral-
nervensystems ungeheuer vermehrt wird, beim Frosch zu einer starken Zu-
nahme des Azetylcholingehaltes fiihrt.

BULBRING und BURN?) haben am durchstrémten Riickenmark des Hundes
gefunden, daB Azetylcholininjektionen zu starker Téatigkeit der motorischen
Vorderhornzellen fithren und daB diese Wirkung durch Physostigmin (Eserin)
ganz wesentlich verstirkt wird. Werden Erregungswellen zentripetal in das
Zentralnervensystem geschickt, so enthélt die Durchstrémungsfliissigkeit Aze-
tylcholin. Das Azetylcholin spielt also auch fiir die zentrale Ubertragung eine
wichtige Rolle, wobei die Frage offen bleibt, ob es die Erregbarkeit der Nerven-
zellen erhoht und somit natiirlicherweise der an sie gelangenden Erregung
den Weg bahnt, oder ob es direkt erregend wirkt.

Wenn diese Versuche auch nicht direkt dafiir beweisend sind, daB bei Er-
regung an den Enden der sensiblen Nerven Azetylcholin gebildet wird, so zei-
gen sie doch, daB auch im Zentralnervensystem dem Azetylcholin eine wichtige
Rolle zukommt.

Von besonderer Bedeutung fiir die allgemeine chemische Einteilung der Ner-
ven sind die alten Versuche von LANGLEY und ANDERSON®) geworden, auf
deren Beweiskraft DALE4) aufmerksam gemacht hat. Die genannten Autoren
haben versucht, durch kiinstliche Vereinigung Nerven verschiedenster Art mit-
einander zum Verwachsen zu bringen. Dabei ist es ihnen nicht gelungen, durch
priaganglionidre Fasern des Halssympathicus (die wir heute als cholinergische
Fasern erkannt haben) degenerierte postganglionire Bahnen (die wir als
adrenergisch erkannt haben) funktionell zu ersetzen. Es gelang auch nie, mo-
torische Fasern durch postganglionire Fasern zu ersetzen, wiahrend die Ersatz-
versuche immer dann erfolgreich waren, wenn Fasern, deren cholinergische
Natur heute feststeht, als Ersatzmaterial fiir andere cholinergische Nerven ver-
wendet wurden. Diese Versuche haben in einem Zeitpunkt chemische Unter-
schiede im Gesamtaufbau der verschiedenen Neuronen in einer Weise dargetan,
wie man sie sich heute nicht besser wiinschen kénnte. Sie zeigten aber auch, daB
der sensible Nerv etwas Besonderes ist und sich nicht als Ersatz fiir motorische
Nerven eignet. WE1ss®) hat allerdings in Regenerationsversuchen an Kriten
gesehen, daB die aus den hinteren Wurzeln peripherwirts auslaufenden Fasern,
die zweifellos zum gréBten Teil sensibel sein miissen, sich auch mit quer-
gestreiften Muskeln funktionell vereinigen konnten. Umgekehrt haben aber

1) CortELL, R., FELDMANN, J., u. GELLHORN, E.: Amer. J. Physiol. 132, 588 (1941).

2) BULBRING, E., u. Burn, J. H.: J. Physiol. 100, 337 (1941).

3) LANGLEY, J. N., u. ANDERsoN, H. K.: J. Physiol. 30, 439 (1904).

4) DALE, H. H.: Reiziibertragung durch chemische Mittel im peripheren Nervensystem (Wien
1935).

5} Weiss, P.: J. comp. Neurol. 61, 135 (1935); 66, 481 (1937).
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wieder die Azetylcholinbestimmungen von LoEwI und HELLAUER!?) scheinbar
gezeigt, daB fiir sensible Nerven ein cholinergischer Mechanismus iiberhaupt
nicht in Frage kommt. Sie fanden ndmlich im n. opticus des Rindes gar kein
Azetylcholin und in den hinteren Wurzeln von Katze und Hund nur Spuren
dieses Stoffes. Entweder miiBte in den sensiblen Nerven Azetylcholin gefunden
oder der SchluBl gezogen werden, daB in sensiblen Nerven an keiner Stelle
Azetylcholin frei wird. Durch die Entdeckung von Novoxns?), daB die Frosch-
lunge als Priparat eine ganz unerwartete Empfindlichkeit gegeniiber Azetyl-
cholin besitzt — reagiert siz doch noch auf Mengen von 10-1% g — ist die
Moglichkeit des Nachweises geringer Mengen von Azetylcholin ganz gewaltig
verbessert worden. BRECHT und CORSTEN?) haben mit diesem neuen Hilfs-
mittel die Streitfrage, ob im sensiblen Nerven ein cholinergischer Mechanismus
besteht oder nicht, in gewissem Sinne entschieden. Die Einfithrung einer neuen
Methodik war deswegen schon wiinschbar, weil inzwischen LissAk und PAsz-
TORY) mit dem Froschherzen als Testpridparat 0,05—0,2 y Azetylcholin pro
Gramm Nervensubstanz in sensiblen Nerven von Hund und Katze und CHANG?)
und Mitarbeiter eine noch gréBere Menge gefunden hatten und damit doch
wieder wahrscheinlich schien, daB auch die sensiblen Nerven cholinergisch
seien. BRECHT und CORSTEN zeigten, daBl aus einem kiinstlich angelegten Quer-
schnitt aus sensiblen Nerven bei Reizung Azetylcholin in die Badefliissigkeit
austritt, wie es bei den bekannten cholinergischen motorischen, parasympa-
thischen und orthosympathischen priganglioniren Nerven schon festgestellt
worden war (vgl. S.284). Es war daher nicht verwunderlich, daB sie in Be-
stitigung der Befunde von LissAK und PAszror und von CHANG und Mit-
arbeitern eine gut faBbare Menge von Azetylcholin im sensiblen Nerven fanden.
BrecHT und COorSTEN kommen zum SchluB, die Sonderstellung der sensiblen
Nerven konne aufgegeben werden und diese Nerven seien in der Gruppe der
cholinergischen Nerven unterzubringen. Dieser SchluBfolgerung schlieBe ich
mich mit einem kleinen Vorbehalt an. Es ist auffallend, daB3 die Menge von
Azetylcholin, die bei der Erregung sensibler Nerven freigesetzt wird, sehr viel
kleiner ist, als diejenige bei der Erregung der iibrigen cholinergischen Nerven
und daB der Gehalt der Nerven an Azetylcholin ebenfalls viel geringer ist als
beti allen iibrigen cholinergischen Nerven und es pa8t dazu, daB der Gehalt an
Cholinesterase (dem azetylcholinspaltenden Ferment) nach Bestimmungen
von HELLAUERS®) nur 1/,, des Gehaltes dieses Fermentes in motorischen cho-
linergischen Nerven ist. Es scheint mir, daB die sensiblen Nerven zwar cho-
linergisch sind, daB3 aber doch besondere Verhiltnisse vorliegen, die vielleicht
mit dem Eingreifen eines noch unbekannten, fiir sensible Nerven charakteri-
stischen Faktors zusammenhingen. Es kénnte dhnlich sein, wie es beim Ak-

1) Loewi, O., u. HELLAUER, H.: Pfliigers Arch. 240, 769 (1938).

2) DIJKsTRA, C., u. Novons, A. K. M.: Arch. int. Physiol. 49, 257 (1939).

3) BrecHT, K., u. CorsTEN, M.: Pfliigers Arch. 245, 160 (1941).

1) Lissak, K., u. PAszTor, J.: Piliigers Arch. 244, 120 (1940).

5) Cuaxg, H. C., Hsier, W. M., Leg, L. Y., L1, T. H., u. L1y, R. K. S.: Chin. J. Physiol. 14,
19 (1939).

) HeLLaver, H.: Pfliigers Arch. 242, 382 (1939).
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tionsstrom des Nerven der Fall war. Solange man ihn mit groben Hilfsmitteln
untersuchte, schien er einheitlich zu sein, und erst die feinere Analyse hat zur
Unterscheidung von Gruppen und Untergruppen gefiihrt. Etwas Ahnliches wird
nach meiner Meinung die verfeinerte Erforschung der chemischen Faktoren der
Erregungsbildung liefern — aber erst wenn die Methoden geniigend ausgebaut
sind.

Ganz neue Ausblicke erdffnen die Feststellungen von Kwiarkowski?). Er
hat in den gefiBerweiternden Nerven der Haut Histamin in ziemlich groBer
Menge nachweisen konnen, wihrend vorwiegend cholinergische Nerven wenig
oder kein Histamin enthalten. Bei Reizung der hinteren (ventralen) Wurzeln,
die efferente gefiBerweiternde Nerven enthalten, entsteht Histamin oder eine
histaminidhnliche Substanz an den Nervenenden und ist im venésen Blut nach-
weisbar. Dieser letzte Befund ist schon von LEwis und MARVIN2) beziiglich
der Freisetzung eines vasodilatatorisch wirkenden Stoffes in der Haut (H-Sub-
stanz) bei Reizung der hinteren Wurzeln erhoben worden. Die Erkennung als
Histamin wurde dadurch verzogert, daB durch die Freisetzung von Histamin
auBerdem reflektorisch Azetylcholin an den Arteriolen freigesetzt wird und
dadurch die Verhiltnisse kompliziert (DALE?)). Es scheint mir, da man heute
auf Grund der. Ergebnisse von KWIATKOWSKI eine dritte Gruppe unter-
scheiden muB, die kistaminergischen Nerven, auch wenn es nicht feststeht, ob
hoher Histamingehalt schon ein Anzeichen einer besonderen Natur des Nerven
ist. Die histaminergischen Nerven verhalten sich auf jeden Fall anders als die
cholinergischen Fasern, denn bei der Degeneration (vgl. S.170) verlieren die
cholinergischen Fasern sofort ihren hohen Gehalt an Azetylcholin, wihrend die
histaminergischen Fasern Histamin anhdufen!

Die chemische Einteilung unterscheidet somit auch drei verschiedene Arten
von Fasern: cholinergische, advenergische und eventuell histaminergische Fasern.
Die adrenergischen Fasern sind identisch mit den C-Fasern der physikalischen
Einteilung. Wie die cholinergischen und histaminergischen Fasern zu den bei-
den Gruppen A und B stehen, ist noch ganz unabgeklirt. Eine einfache Zu-
ordnung ist auf keinen Fall méglich, so wenig es mdéglich war, motorische, sen-
sible, priiganglionire und postganglionire vegetative Fasern in den physika-
lisch unterscheidbaren Gruppen einfach unterzubringen. Auch hier ist der
MaBstab, mit dem gemessen wird, inaddquat und liefert nur ein Teilbild des
ganzen Aufbaues.

4. Die Feinstruktur der Nervenfasern

Die Methoden, die uns zu der Erkennung der Feinstrukturen in Geweben fiih-
ren, sind sehr verschieden. Gemeinsam ist ithnen, dal durch sie die Grenze der
optischen VergréBerung und Abbildung, die durch das Auflésungsvermégen
der WeiBlichtmikroskopie gezogen ist, unterschritten werden kann. Diese Un-

1) Kwiarkowskr, H.: J. Physiol. 102, 32 (1943).
¢} Lewrs, T., u. Marvin, H. M.: Heart 14, 27 (1927).
3) Darg, H. H.: J. Physiol. 80, 10 P. (1933).
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terschreitung erfolgt aber immer auf Kosten der direkten Anschaulichkeit der
gewonnenen neuen Erkenntnisse. Die dlteste und erste dieser Methoden ist die
Beniitzung des polarisierten Lichtes, um Anisotropien in der Struktur zu ent-
decken und meBbar zu machen. Sie ist auf alle Objekte anwendbar, die entweder
Doppelbrechung (verschiedene Brechung des Lichtes je nach Einfallrichtung)
oder Dichroismus (verschiedene Absorption des Lichtes je nach Einfallrichtung)
besitzen, und hat in sehr vielen Fillen gute Aufschliisse itber die Feinstruktur
gegeben. Seit ABBE gezeigt hat, daB das Aufldsungsvermégen des Mikroskops
durch die Wellenlinge des einfalllenden Lichtes begrenzt ist, ist eine zweite Me-
thode entwickelt worden, die Ultraviolettmikroskopie, die zur Beobachtung
der Objekte monochromatisches Licht von Wellenlingen unter 300 myu be-
nitzt. (Meist werden die Wellenldngen 280 mu, 275 my oder 257 my genom-
men, vgl. S.94.) Damit wird das Auflésungsvermégen des Mikroskops um
etwa 1009, erhoht und gleichzeitig kann die Ultraviolettabsorption der Zell-
bestandteile, die im Sichtbaren ungefirbt sind, zur Entstehung sehr kontrast-
reicher Bilder fithren. Die dritte Methode ist im AnschluB3 an die Verwendung
von Elektronen zu Abbildungszwecken entstanden und beniitzt magnetische
oder elektrische Linsen zur Herstellung des Bildes (Elektronenmikroskop). Mit
ihr konnte die Grenze des Auflésungsvermégens bis zu den Dimensionen groBer
Molekiile vorgeschoben werden; leider aber mit dem Nachteil, daB nur ge-
trocknete und in feinster Schicht vorliegende Objekte zur Beobachtung kom-
men, so daB lebendes, biologisches Material in der Elektronenmikroskopie nicht
gebraucht werden kann.

Die vierte und feinste Methode beniitzt die Beugung der ganz kurzwelligen
Réntgenstrahlen an den atomaren und molekularen Raumgittern oder Faser-
strukturen. Das entstehende Réntgendiagramm kann vermessen werden, falls
eine bestimmte RegelmiBigkeit der Anordnung vorliegt und erfahrungsmiBig
zu einem Strukturbild gedeutet werden.

a) Doppelbrechung und Feinstruktur

Ein biologisches Objekt wird als doppelbrechend bezeichnet, wenn es linear
polarisiertes Licht in elliptisch polarisiertes Licht verwandelt. Bei jedem solchen
Objekt lassen sich eine oder zwei Achsen finden, in denen diese Verwandlung
nicht auftritt. Diese Achse ist die optische Achse. Doppelbrechende Kérper be-
sitzen verschiedenen Brechungsindex in zwei oder allen drei Richtungen des
Raumes. Trigt man die Brechungsindizes von einem Punkt aus als Vektoren
im doppelbrechenden Kérper ein, so entsteht ein Ellipsoid als Umbhiillende aller
Endpunkte der Vektoren. Ist das Ellipsoid ein Rotationsellipsoid, so kann es
durch den Mittelpunkt in einer Richtung in eine kreisférmige Schnittflache zer-
legt werden. Die auf ihr senkrecht stehende Achse nennt man die optische
Achse und alle Korper mit diesen Eigenschaften nennt man einachsig doppel-
brechend. Ist das Ellipsoid nicht rotationssymmetrisch, dann gibt es zwei
Schnitte mit kreisférmiger Schnittfliche, die gegeneinander geneigt sind, und
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damit zwei optische Achsen. Man nennt solche Kérper zweiachsig. Der Nerv ist
einachsig doppelbrechend und kann durch ein Rotations-Indexellipsoid oder
in flichenhafter Zeichnung durch eine Indexellipse dargestellt werden. Die
GroBe der Doppelbrechung wird durch die Differenz der beiden maximalen
Brechungsindizes fiir den ordentlichen und auBerordentlichen Strahl gemessen.
Bezeichnet man den Brechungsindex des auBerordentlichen Strahles mit », und
denjenigen des ordentlichen Strahles mit #,'), so ist ein Objekt positiv doppel-
brechend, wenn #, — ny > 0, negativ doppelbrechend, wenn %, — n, < 0. Bei
Faserstrukturen kann die optische Achse in der Faserachse liegen oder senk-
recht dazu. Man bezieht die Doppelbrechung aus Griinden der Einfachheit gern
auf die gut sichtbare Faserachse, was aber zu Verwirrung Anla8 geben kann.
Abb. 18 zeigt, dal vier Fille méglich sind, die genau voneinander abgegrenzt
werden miissen. Die Lage und die GréBe der Brechungsindizes sind in der
Abb. 18 als Achsen einer Ellipse, der Indexellipse, angegeben. Positive Doppel-
brechung zeigt die 1. und 3. Faser in der Abbildung, denn beiihnenist #, — 7, > 0.
Im ersten Falle ist die Doppelbrechung auf die Faserachse bezogen positiv, im
zweiten Falle aber negativ. Ebenso verhilt es sich bei der 2. und 4. Faser, bei
denen die zweite, auf die Faserachse bezogen, positiv zu sein scheint. Eine Un-
terscheidung der verwechselbaren Fille 1 und 2 resp. 3 und 4 liefert erst die
Beobachtung eines Querschnittes des Objektes in konoskopischer Beleuchtung,
was nicht immer leicht durchzufiihren ist und am lebenden Objekt meist nicht
gelingt. Sehr oft bleibt daher eine gewisse Unsicherheit iiber das Vorzeichen der
Doppelbrechung bestehen und die Angaben miissen in bezug auf die gut sicht-
bare Lingsachse der Struktur gemacht werden.

Ist ein biologisches Objekt doppelbrechend, so kommen drei Ursachen, ge-
trennt oder in den meisten Fillen sogar miteinander, fiir die Entstehung der
Anisotropie in Frage. Voraussetzung fiir die Entstehung der Anisotropie ist
immer die Orientierung oder das Bestehen einer Vorzugsrichtung. Ist diese vor-
handen, so kann die Doppelbrechung herrithren: 1. von der geordneten Ein-
lagerung von anisotropen Mizellen oder Riesenmolekiilen mit Eigendoppel-
brechung, 2. von der geordneten Einlagerung von an sich isotropen Formele-
menten in einem Medium von anderem Brechungsindex (Stibchen- oder Blitt-
chendoppelbrechung), 3. von einseitigen Zugkriften, die eine optische Aniso-
tropie in der Zugsrichtung nur so lange erzeugen, als sie wirksam sind (photo-
elastischer Effekt).

Der reine photoelastische Effekt, der an ganz isotropen Medien bei Zug auf-
tritt, muB abgegrenzt werden gegeniiber dem scheinbaren photoelastischen
Effekt, der dadurch zustande kommt, daB unter dem Einflu8 des Zuges un-
geordnete, aber anisotrope Mizellen in eine Vorzugsrichtung geordnet werden,
wodurch ihre Eigendoppelbrechung, ihre Formdoppelbrechung oder beides zur
Geltung kommt. Diese ordnende Wirkung kann nicht nur von einseitigen Zug-
oder Druckkriften ausgeiibt, sondern auch durch Strémung, elektrisches Feld
oder magnetisches Feld kiinstlich bewirkt werden.

1) In der Kristallographie mit £ und @ bezeichnet.
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Technik der Bestimmung der Doppelbrechung

Fiir die Bestimmung der Groe und des Vorzeichens der Doppelbrechung
kleiner lebender Objekte, wie es die in Abb. 2 dargestellten Nervenfasern sind,
kommt nur das Polarisationsmikroskop in Frage. Es mu3 mit einem guten Pola-
risator ausgeriistet sein. Die friither verwendeten Glasplattensitze oder Nicol-
prismen kommen heute bei modernen Instrumenten nicht mehr in Frage, son-
dern haben dem GLAN-THOMPSON-Prisma aus Kalkspat oder dem aus drei Teilen
zusammengesetzten Prisma nach AHRENs Platz gemacht. Sie liefern sehr gleich-
méiBig polarisierte helle Gesichtsfelder und werden in der Regel in verschiedenen
Qualititen, je nach den Anforderungen, die gestellt werden, geliefert. Die mei-
sten Objektive, besonders diejenigen mit hohem Auflésungsvermoégen, besitzen
eine mehr oder weniger grofle Doppelbrechung, die bei den Messungen stérend
wirkt. Fiir MeBzwecke kommen daher nur besonders ausgesuchte Achromate
in Frage (Apochromate sind nicht brauchbar). Der Analysator, der entweder
im Tubus montiert ist oder auf das Okular aufgesetzt wird, muf} ebenfalls gut
ausgesucht sein. Als Tubusanalysator muB3 er auBerdem durch eine entspre-
chende zylindrische Linse astigmatisch auskorrigiert werden. Als Mef3gerdt kom-
men Kompensatoren zur Verwendung, durch die eine meBbar verdnderliche
Phasenverzogerung hervorgerufen werden kann, die so eingestellt wird, daB
die vom Objekt herriihrende Phasenverzégerung gerade aufgehoben wird.

Ein doppelbrechendes Objekt mit einem Unterschied der Brechungsindizes
von #n,— 1, ruft in einer Schichtdicke 4 eine Phasenverzégerung zwischen ordent-
lichem und auBerordentlichem Strahl von

= (n,—mngy)-d (1)
hervor.

Ist die Phasenverzogerung A/,, so ist das austretende Licht zirkuldr polari-
siert, ist sie 4/,, so ist es linear polarisiert, aber um 90° in der Polarisations-
ebene gedreht, ist sie 4, so schwingt das austretende Licht wieder in der Ebene
des einfallenden Lichtes mit linearer Polarisation.

Verwendet man monochromatisches Licht, so ist diese Bedingung fiir das
gesamte Licht erfiillt. Verwendet man weiBes Licht, so macht sich die Dispersion
der Doppelbrechung bemerkbar. Betrigt die Phasendifferenz 550 mpu, so wird
das Licht dieser Wellenlinge vom gekreuzten Analysator nicht durchgelassen,
dasjenige der lingeren und kiirzeren Wellenlidngen ist aber nach beiden Seiten
zunehmend elliptisch polarisiert und kann um so reichlicher den Analysator
passieren, je weiter die Wellenlinge von 550 mu entfernt ist. Zerlegt man das
Licht spektral, so erhielte man im vorliegenden Fall eine dunkle Bande bei
550 myu, deren Lage somit ein direktes MaB3 fiir die GroBe der Phasendifferenz
wire. Durch photographische Registrierung des Spektrums konnten unter An-
wendung dieses Prinzips erstmals sehr rasche Anderungen der Doppelbrechung
eines biologischen Objektes (Muskel, v. MuraLT!H)) registriert werden. Seither
hat die Entwicklung der photoelektrischen Registriertechnik es moglich gemacht,
die bei einmal vorgenommener Kompensation zu erwartenden Helligkeits-
zunahmen bei Verdnderung der Phasendifferenz im Objekt genauestens zu
messen. SCAMITT und ScaMITT2) haben mit einer Apparatur, die noch 0,00025 9%,

1H) MuraLT, A. v.: Pfliigers Arch. 230, 299 (1932).
2} Scumwmrrr, F. O., u. Scamrrt, O, H.: J. Physiol. 98, 26 (1940).
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Anderung der Lichtintensitit angezeigt hétte, nach der noch immer unentdeckten
Anderung der Doppelbrechung des Nerven bei der Erregung ausgeschaut, ein
Effekt, nach dem schon VALENTIN 1871 und HERMANN 1880 gesucht hatten.
ScumiTr und ScHMITT verwandten als Objekt die Riesenfaser von Loligo, die
zu den sogenannten metatropen Fasern (vgl. S. 63) gehort, konnten aber gar
keine Anderung messen, so daB die Schwankung, falls sie vorhanden wire,
geringer sein mii3te als die Empfindlichkeit der beniitzten Apparatur.

Abb. 19. Kompensator nach dem Prinzip von Szivessy?),
A Kollimatorfernrohr zur Beobachtung im parallelen Licht,
B Analysierendes Nikolprisma mit Ablesegenauigkeit von % Minute,
C Doppelteilkreis mit dem verinderlichen Halbschatten H und der Kompensatorplatte K. Ablese-
genauigkeit 1 Minute. (Lichtquelle und Mikroskop sind nicht sichtbar.)

Als Kompensator zur genauen Messung der Doppelbrechung kommen verschie-
dene Ausfiihrungen, mit verschiedener Empfindlichkeit zur Verwendung.
Der Quarzkeilkompensator nach SOLEIL-BABINET gestattet etwa auf /5, bis
A/1000, j& mach Bedingungen, genau zu messen, der Kompensator nach BEREK?),
der die Verdrehung einer Quarzplatte um eine senkrecht zum Strahlengang ste-
hende Achse beniitzt, auf i/, . Die feinsten Messungen kénnen mit der auf
BRrACE zuriickgehenden Methode gemacht werden. Sie ist in dem von KOHLER3Y)

Yy Szivessy, G., u. DIERKESMANN, A.: Z. f. Instrkde. 52, 337 (1932).
%) BEREK, M.: Ann. d. Phys. 58, 165 (1919).
%) KOHLER, A.: Z. f. wiss. Mikr. 38, 29 (1921).
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angegebenen Verfahren fiir mikroskopische Zwecke verwirklicht. Die hdochste
Genauigkeit erreicht aber die Methode des verdnderlichen Halbschattens von
Szrvessy3), mit der noch Phasendifferenzen von /54, gemessen werden
konnen. Eine solche MeBapparatur zeigt Abb. 19.

Besondere Schwierigkeiten bieten aber die biologischen Objekte und insbeson-
dere Nervenfasern, weil sie aus mindestens zwei optisch verschiedenen zylin-
drischen resp. hohlzylindrischen Elementen aufgebaut sind. Sie haben daher
im Strahlengang variierende Dicke und sind wegen der verschiedenen Lage der
optischen Achsen im inneren und dufleren Zylinder auflerdem noch besonders
kompliziert (vgl. Abb. 23). An Stelle der einfachen Formel (1), die nur fiir plan-
parallele doppelbrechende Schichten gilt, tritt die von BEAR und ScrMmiTT!)
entwickelte Formel

I = (n,~ng) (dy+2d,) cos1 (i%;:i_z) : % ,

max (2

~

worin I, der vom #dulleren Hohlzylinder herriihrende maximale Wert der
Phasendifferenz ist, d, der Durchmesser des inneren und d, derjenige des duf8eren
Hohlzylinders. Unter Beniitzung dieser Formel kénnen einwandfreie Messungen
an der Stelle stiarkster Doppelbrechung durchgefiihrt werden.

Es versteht sich von selbst, daB fiir MeBzwecke nur die ganz scharfe Einstel-
lung des Polarisators und Analysators auf 90° und des Objektes mit der Achse
auf 45° in Frage kommt. Diese Einstellungen kénnen mit ausreichender Genauig-
keit nur mit empfindlichen Halbschattenplatten (vgl. Abb. 19) durchgefiihrt
werden.

Fiir biologische Objekte hat eine von WIENER durchgefiihrte theoretische Be-
trachtung groBte Bedeutung erlangt. Ein Mischkorper, bestehend aus kleinsten
an sich isotropen Stdbchen, die parallel gebiindelt in einem isotropen Medium
liegen, ergeben insgesamt einen Aufbau, der Formdoppelbrechung zeigt. Man
nennt solche Mischkdrper: Stdbchenmischkorper. Die optische Achse liegt in
der Lingsachse der Stibchen und die Doppelbrechung ist nach WIENER positiv
(vgl. Abb. 20):

2 2312
7z§—M§ _ n-v (':‘1 ny) _, (3)
(Rt1) 73+ Voo

worin V; und V, die Volumina der Stibchen und des Mediums, #, und #, die
entsprechenden Brechungsindizes sind.

Besteht der Mischkorper aus Blittchen, so liegt die optische Achse senkrecht
zur Blattchenebene und die Doppelbrechung ist negativ:

LA

Vin, + Vznz

(4)

2 2
n,—ng=—

worin ¥, und ¥, die Volumina der Blittchen und des Mediums, #, und #, die
entsprechenden Brechungsindizes sind.

Biologische Objekte zeigen selten Formdoppelbrechung allein, sondern die
Formelemente besitzen immer noch einen gewissen Anteil von Eigendoppel-
brechung. Daraus ergeben sich neben den reinen Formdoppelbrechungen 4 Mog-
lichkeiten des Zusammenwirkens:

1) Bear, R. S., u. Scumirr, F. O.: J. opt. Soc. Amer. 26, 206 (1936).
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Abb. 20a. Stibchenmischkorper. Abb. 20b. Bldtichenmischkiorper.

Stdabchendoppelbrechung mit positiver Eigendoppelbrechung der Stibchen,
Stibchendoppelbrechung mit negativer Eigendoppelbrechung der Stdbchen,
Blattchendoppelbrechung mit positiver Eigendoppelbrechung der Blittchen,
Blattchendoppelbrechung mit negativer Eigendoppelbrechung der Blattchen.

W

Durch Imbibitionsversuche mit Fliissigkeiten von hoherem oder niedrigem
Brechungsindex #, kann gepriift werden, welcher Fall vorliegt. Je nachdem, ob
sich die Doppelbrechung eines Stibchenmischkorpers mit Verdnderung des Bre-
chungsindex des Mediums veridndert, handelt es sich um einen reinen Misch-
korper oder einen Mischkorper mit positiver oder negativer Doppelbrechung der
Stdbchen. Fiir einen Bldttchenmischkorper ergeben sich dieselben Zusammen-
hdnge, nur mit negativem Vorzeichen.

Die chemischen Bestandteile, die zur Doppelbrechung in der Nervenfaser
Anla geben, sind hauptsichlich die Lipoide und EiweiBe in der Markscheide



Abbildung 21
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und nebensichlich die Eiweie im Achsenzylinder. Wieweit aus dem optischen
Verhalten auf die Art ihrer Einlagerung geschlossen werden kann, haben erst
die letzten Jahre und vor allem der Vergleich mit den Ergebnissen der Roéntgen-
analyse gezeigt.

Die Doppelbrechung des Nerven ist 1849 von EHRENBERG entdeckt worden.
VALENTIN stellte 1861 fest, dal3, bezogen auf die Faserachse, beim markhaltigen
Nerven eine (scheinbare) negative Doppelbrechung vorliegt, wihrend KLEBS
(1865) die Aufklirung geben konnte, daB die optische Achse radiidr zur Faser-
achse ist und daB die Doppelbrechung der so orientierten Elemente positiv ist
(vgl. Abb. 18). Die markhaltige Nervenfaser zeigt nur scheinbar negative Dop-
pelbrechung, wie es besonders schén bei Verwendung eines Gipsplittchens
Rot I hervortritt. Abb. 21 zeigt Farbenaufnahmen einer lebenden, einzelnen
Nervenfaser im polarisierten Licht unter Vorschaltung eines Gipsplittchens
Rot I in Additionsstellung (4 45%). Die Farbtafel vermittelt nur einen schwa-
chen Eindruck vom Glanz und von der Farbenpracht der wirklichen Bilder
dieser lebenden Fasern. Die Verwendung einer besonderen feuchten Kammer
hat es sogar méglich gemacht, mit der Olimmersion lebende Fasern zu unter-
suchen. (Abb. 214, e, f). (Ein Reflexlicht, das auf den Bildern d und e deutlich
zu sehen ist, ist bei der Verwendung dieser Kammer nicht zu vermeiden.) Die
Markscheide zeigt die fallende Interferenzfarbe gelb, weil die Faser beziiglich
der Lingsrichtung in Additionslage (+ 45°) gebracht wurde und die optische
Achse der radidren Lipoidkomponente somit in Subtraktionslage kommt (—459).

Im Gegensatz zur Markscheide ist der Achsenzylinder schwach positiv dop-
pelbrechend beziiglich der Lingsachse der Faser. Bei genauer Betrachtung der
Abb. 21 ist die ganz leichte Blaufirbung im Achsenzylinder, besonders am RaN-
viERschen Schniirring zu sehen (steigende Interferenzfarbe!). Diese konnte
zwar nur auf Grund der Kenntnis des wertvollen von LAVES und ErnsT?)
angegebenen Hilfsmittels der «Subparallelstellung» sichtbar gemacht werden
und wird damit zum erstenmal in dieser Weise gezeigt. GOTHLIN?) hat aller-
dings die positive Doppelbrechung des Achsenzylinders schon zum Ausgangs-
punkt einer griindlichen Untersuchung gemacht. Die Tatsache als solche ist
sogar noch frither von AMBRONN und FRIEDLANDER (vgl.?)) beschrieben worden.

Fiir quantitative Messungen eignet sich der Achsenzylinder des Tinten-
fisches wegen seiner bemerkenswerten GroBe besonders gut. In Meerwasser ist
die Doppelbrechung nur #, — 7, = 0,00015, wihrend ScaMITT und BEAR?Y) im
Nervenmark des Froschischiadicus fiir Fasern von 9—17 x4 Durchmesser
%, — 1y = 0,011 fanden. Die Doppelbrechung der Markscheide ist also rund
100mal gréBer als diejenige des Achsenzylinders, wenn angenommen werden
darf, daB sich ein Frosch-Achsenzylinder nicht sehr stark vom Achsenzylinder

1) Laves, F., u. Ernst, TH.: Naturwiss. 31, 68 (1943).

?) GOTHLIN, G. F.: Die doppelbrechenden Eigenschaften des Nervengewebes. Svensk. Akad.
Handlirgar 51, (1913).

3) Vgl. ScumipT, W. J.: Die Bausteine des Tierkorpers in polarisiertem Lichte (Bonn 1924).

4) Scamirt, F. O., u. BEAR, R. S.: J. cell. a. comp. Physiol. 9, 261 (1937). J. opt. Soc. Amer.
26, 206 (1936).
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des Tintenfisches unterscheidet. Der flache Verlauf der bei Imbibitionsversu-
chen von BEAR, ScHMITT und YoUuNG!) gefundenen Formdoppelbrechungskurve
zeigt weiter, daB3 nur wenige orientierte Teilchen im Achsenzylinder vorhan-
den sind. Die Autoren schitzen den Anteil an orientiertem Eiweill auf 109, und
glauben, dafB3 dieser Anteil ein Netzgeriist bildet, an dem sich unter unnatiir-
lichen Bedingungen das restliche Eiweill zu sichtbaren Neurofibrillen nieder-
schlagt. GOTHLIN?) bezeichnete den Achsenzylinder als profeotrop, weil seine
Doppelbrechung von geordneten EiweiBmizellen herriithrt. Die Markscheide,
die gegeniiber dem Achsenzylinder ein optisch negatives Verhalten zeigt, in

a b

Abb. 22. Querschnitie markhaltiger Nervenfasern tm polarisierten Lickt.

a Zwei gekreuzte Nikols ohne Kompensation;
b zwei gekreuzte Nikols mit Kompensation durch eine 1/18 A Glimmerplatte. Osmierte Nerven-
fasern der Katze nach ScuMipT?).

Wirklichkeit aber auch positiv doppelbrechend ist, aber mit radiir stehender
optischer Achse, nannte er myelotrop. Lést man die Lipoide der Markscheide
durch Behandlung mit Alkohol oder Ather heraus, so kehrt das Vorzeichen der
Doppelbrechung der ganzen Faser um, weil jetzt die positive Komponente des
Achsenzylinders und eine versteckte, gleichsinnig wirkende Komponente der
Markscheide merkbar werden. Diese versteckte Komponente ist immer vor-
handen und beruht auf der Anwesenheit von Eiweibldttchen, die in kon-

1) Brar, R. S., Scamrrt, F. O., und Young, J. Z.: Proc. Roy. Soc. B. 123, 505 (1937).

2) GOTHLIN, G. F.: Die doppelbrechenden Eigenschaften des Nervengewebes. Svensk. Akad.
Handlirgar 51 (1913).

3) Scumipt, W.J.: Z. f. Mikr. 54, 390 (1937).
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zentrischen Zylindern in der Markscheide liegen und durch ihre Form
und die Einlagerung in ein Medium von anderem Brechungsindex eine ausge-
sprochene Formdoppelbrechung (Blittchendoppelbrechung) besitzen. Abb. 23
zeigt die Einlagerung dieser negativ einachsigen Komponente, die dadurch be-
ziiglich der Faserachse positiv wirkt und die positive Doppelbrechung des
Achsenzylinders verstirkt. Ihr Vorhandensein ist durch die Arbeiten von MEz-
ziNno1), ScHMIDT?) und CHINN und ScHMITT3) erwiesen. GOTHLIN hatte
gefunden, daB Trinkung der markhaltigen Fasern mit Glyzerin nur zu einer

Ganze Faser Markscheide mit Markscheide mit
Lipoidkomponente allein EiweiBkomponente allein

Abb. 23. Schematische Darstellung der verschiedenen Komponenten der Doppelbrechung einer einzelnen
Nervenfaser.
Der Achsenzylinder ist positiv doppelbrechend, mit optischer Achse in der Faserachse. Die Mark-
scheide mit der Lipoidkomponente ist positiv doppelbrechend, mit optischer Achse radiir. Die
EiweiBkomponente allein wire negativ doppelbrechend, aber viel schwicher als die Lipoidkompo-
nente, so dafl die Resultante der beiden Komponenten eine positive Doppelbrechung mit radiirer
optischer Achse ist.

geringen Anderung der Doppelbrechung oder zu Gleichbleiben fiihrte. Er nannte
alle Nerven, die sich so verhielten, manifest myelotrop. Hierzu gehéren alle
markhaltigen Nerven der Wirbeltiere, die Nervenfasern der Garnelen, die
Neurochorde der Anneliden und einiger Schizopoden und die Riechnerven der
Wirbeltiere. Wir wissen heute, daB durch das Glyzerin (besonders in ver-
diinnten Ldsungen) der Brechungsindex erhéht und damit die Formdoppel-

1y Mezzino, L.: Riv. Biol. 13, 31 (1931).

%) Scamipt, W. J.: Die Doppelbrechung von Karyoplasma, Zytoplasma und Metaplasma
(Berlin 1937).

3) CuinNN, P., und Scamirt, F. O.; J. cell. a. comp. Physiol. 9, 288 (1937).
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brechung des EiweiBblattchenmischkérpers ungefihr aufgehoben wird, so daB
die auf die Lipoide bezligliche Komponente der Doppelbrechung deutlicher
wird.

Bei den grauen Nerven der héheren Wirbellosen (Arthropoden, Mollusken),
bei den Nerven der Netzhaut der Wirbeltiere und den Nervenisten, die keine
Markscheide mehr haben, fand GOTHLIN ein ganz anderes Verhalten. Bei ihnen
kehrt die Doppelbrechung bei Einbettung in Glyzerin um und verindert das
Vorzeichen. Im natiirlichen Zustand sind diese Nerven positiv in bezug auf die
Faserachse. Durch die Behandlung werden sie negativ, da die positive Form-
doppelbrechung der Eiweilstibchen durch das Glyzerin weitgehend aufge-
hoben wird und eine maskierte, negative Komponente hervortritt. GOTHLIN
nannte diese Nerven metatrop und glaubte, daBB diese Umkehr der Doppel-
brechung mit der drastischen Dehydratation der Markscheide durch das Gly-
zerin in Zusammenhang stehe.

Die marklosen Fasern des Sympathikus (REMAKsche Fasern) der Wirbel-
tiere bilden eine dritte Gruppe, die sowohl im natiirlichen wie im behandelten
Zustand positive Doppelbrechung zeigt. GOTHLIN nannte sie stabil proteotrope
Nerven.

In einfacher Weise lassen sich diese teilweise widersprechenden Befunde
deuten, wenn die neueren Ergebnisse von ScHMIDT!) und ScamITT?) und
seinen Mitarbeitern (BEAR, CHINN, CLARK, PALMER) zusammenfassend be-
trachtet werden. Die Markscheide besitzt als Ganzes eine positive Doppel-
brechung, bei der die optische Achse radspeichenartig liegt. Diese Doppel-
brechung ist die Resultante von zwei Komponenten: a) einer positiven Dop-
pelbrechung, die von den radidr orientierten Lipoiden herriihrt, b) einer nega-
tiven Doppelbrechung (#, — #, << 0}, die von zirkulir orientierten Lagen von
EiweiB herrithrt. Die Komponente a) ist hauptsidchlich von der Eigendoppel-
brechung der orientierten Molekiile und nur ganz nebensdchlich von ihrer
Formdoppelbrechung verursacht. Die Komponente b) besteht zur Hauptsache
aus der Formdoppelbrechung des durch die zylindrischen EiweiBschichten ent-
stehenden Blittchenmischkorpers. In ganz untergeordnetem MaB kann even-
tuell noch eine Eigendoppelbrechung der EiweiBmizellen vorliegen, sie ist aber
nicht sicher. Abb. 23 gibt eine schematische Darstellung der Verhiltnisse. Im
Axon st die positive Doppelbrechung mit der der Faserachse parallel laufenden
optischen Achse eingezeichnet. Die Markscheide hat dort, wo sie optisch allein
wirkt, positive Doppelbrechung mit einer zur Faserachse senkrecht stehenden
optischen Achse. Wie sich diese Doppelbrechung aus zwei Komponenten als
Resultante ergibt, ist im rechten Teil der Abbildung gezeichnet, unter der An-
nahme, daB die Markscheide einmal nur aus Lipoiden, das andere Mal nur aus
EiweiBblattchen aufgebaut wire. Auf die tatsichlichen Verhiltnisse der Gro-
Benordnungen der entsprechenden Doppelbrechungen ist im Interesse der
Deutlichkeit der schematischen Abbildung gar keine Riicksicht genommen. Es

1) Scumipt, W. J.: Die Doppelbrechung von Karyoplasma, Zytoplasma und Metaplasma
(Berlin 1937). Z.{. Zellforsch, 23, 657 (1936). Z. f. wiss. Mikr. 54, 159 (1937).
%) Scumrrr, F. O.: Biological Reviews 14, 27 (1939); Physiological Reviews 19, 270 (1939).
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zeigt sich somit, daB die Markscheide aus konzentrischen EiweiBzylindern, die
durch Lagen orientierter, radidr gestellter Lipoide getrennt sind, aufgebaut ist.
Der Bau hat groBe Ahnlichkeit mit dem Bau eines Kabelmantels in der Tech-
nik. Es ist hier interessant zu vermerken, da die Kabelgleichung der Elektro-
technik die elektrischen Verhéltnisse am Nerven sehr gut in vielen Hinsichten
wiedergibt (vgl. BROMSER?)).

Seither haben neuere Imbibitionsversuche und Extraktionsversuche wesent-
lich zur Kldrung der Verhiltnisse beigetragen. SCHMIDT?) hat besonders das
Neurokeratin-Netzwerk, das beim Herauslosen der Lipoide mit Lésungsmit-
teln entsteht, polarisationsoptisch genauer untersucht. In schwachem Alkohol
(30—509,) trennen sich die Lipoide aus ihrer Eiweibindung in kleinen Tropi-
chen, die ein deutlich positives Achsenkreuz zeigen. Gleichzeitig entsteht das
Neurokeratin-Netzwerk, dessen Struktur von der TropfengroBe abhingt. Je
konzentrierter das Losungsmittel ist, desto kleiner sind die Trépichen.

Erst die Verbindung mit den Ergebnissen der Réntgenuntersuchung haben
aber iiber die EiweiBlipoidstruktur der Markscheide entscheidende Auf-
schliisse geben kénnen.

b) Réntgendiagramm und Feinstruktur

Der Gedanke, die atomare und molekulare Feinstruktur eines Kristalls als
Gitter zur Erzeugung von Beugungsbildern mit entsprechend kurzen Wellen-
lingen einer elektromagnetischen Strahlung zu verwenden, ist von M. v. LAUE
(1912) in genialer Weise erfaBt und verwirklicht worden. Der Chemie und der
Biologie hat die neue Methode seither gréBte Dienste geleistet, um in kleinsten
Dimensionen inter- und intramolekulare Anordnungen und Gruppierungen zu
untersuchen. An biologischen Objekten kann die Methode unter giinstigen Be-
dingungen iiber folgende vier wichtigen Punkte der Feinstruktur Auskunft
geben: 1. Abstand der Ebenen, in denen bestimmte Atome oder Molekiile an-
geordnet sind, 2. bestehende Vorzugsrichtungen innerhalb des Gewebes,
3. GroBe der ausgerichteten Teile und Grad ihrer Ausrichtung, 4. Struktur der
Ebenen, in denen die Bauelemente liegen (vgl. B1JvoET, KOLKMEIJER und MAc
GiLLavRY?) und MEYER und MARKY). Sehr stérend ist bei allen Geweben der
Wassergehalt, da durch das Wasser die scharfe Ausbildung der Diagramme ge-
stort wird. Die Trocknung der Gewebe liefert dann in der Regel die gewiinsch-
ten scharfen Bilder, sie ist aber immer unbefriedigend, da durch die Trocknung
jedes Gewebe abstirbt und nicht mehr als nativ bezeichnet werden kann.

1) BrOMSER, P.: Nervenleitungsgeschwindigkeit, Ermiidbarkeit und elektrotonische Erregbar-
keitsinderungen des Nerven. Theorien der Nervenleitung. Hdb. d. norm. path. Physiologie I1.X,
212 (1929). .

2) Scumipt, W. J.: Z. {. Zellforsch. 23, 657 (1936); Z. f. wiss. Mikr. 54, 159 (1937).

3) BijvoEeTt, J. M., KoLkMEJER, N. H.,u. MacGiLLavry, C. H.: Réntgenanalyse von Kristallen
(Berlin 1940).

4) MeveR, K. H., u. Marx, H.: Der Aufbau der hochpolymeren organischen Naturstoffe
(Leipzig 1940).

von Muralt 5
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Abb. 24a. Ausfihrungsform einer Apparatur zur Aufnahme von Rontgendiagrammen.
(Aufnahme: Mineralogisches Institut der Universitit Bern)

Abb. 24. Schema der Anordnung zur Gewin-
nung von Rontgendiagrammen.

R Rontgenrohre mit der Antikathode;

B, und B, feine Blenden zur Ausblendung
eines engen monochromatischen Strahlen-
biischels;

F Faserstruktur biologischer Herkunft;

P aufnehmende photographische Platte;
BP Bleiperlen zur Ausblendung des Primir-
strahles.

Technik der Aufnahme von Réntgendiagrammen

Verwendet man einen durch Blenden gut gerichteten monochromatischen
Rontgenstrahl von einer Wellenlidnge von 1—2 Al) beispielsweise und 148t man
diesen Strahl durch eine Faserstruktur F hindurchtreten (vgl. Abb. 24), so er-
hilt man auf einer photographischen Platte P neben dem Primirstrahl in ver-
schiedenen Abstinden weitere geschwirzte Stellen, die durch Beugung der Ront-

H 1A=110"" mm.
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genstrahlen und Interferenz der abgebeugten Strahlen entstanden sind. Soweit
regelmiBig vorliegende Strukturelemente von der GréBenordnung von A in der
Faser vorhanden sind, beteiligen sie sich an der Entstehung dieses Rontgen-
interferenz-Diagramms. Die Schwarzung kann verschieden gezeichnet sein. Man
spricht, je nach der Form, von Ringen, von Ringen mit verschirften Stellen, von
Sicheln und von Punkten. Damit der Priméarstrahl durch seine iibergroBe Inten-
sitiat nicht zu Uberstrahlungserscheinungen der Platte fiihrt und damit eventuell
die dem Primérstrahl nahegelegenen Beugungsmaxima iiberdeckt, wird der Pri-
marstrahl durch eine auf einen kleinen Halter montierte, genau zentrierte Blei-
perle abgeblendet. Bei biologischem Material ist diese Abdeckung und ihre ge-
naueste Zentrierung besonders wichtig, da die Abstdnde, die zur Beugung An-
laB geben, gro8 und damit die interessierenden Ablenkungswinkel immer nur
klein sind. Fiir monochromatisches Licht gilt fiir den Abstand 4 zwischen
orientierten Ebenen im Objekt die von Bracc aufgestellte Beziehung

n-i
sin @’

()

worin A die Wellenldnge des monochromatischen Strahles und & der Winkel
des abgebeugten Strahles ist. Je groBer die verwendete Wellenlinge ist, desto
groBere Abstinde kOonnen gemessen werden; je kleiner die Abstinde werden,
desto groBer werden bei gleicher Wallenldnge die Winkel der abgebeugten Strah-
len, und umgekehrt, je groBer die Abstdnde, desto kleiner der Ablenkungs-
winkel. Die Beziehung (5) gilt nicht nur fiir die einfache Wellenldnge A, sondern
auch noch fiir die hoheren ganzen Vielfache, nur nimmt dann die Intensitit
sehr stark ab.

Faserstrukturen werden mit der Achse immer senkrecht in den Strahlengang
gebracht, und die erhaltenen Bilder werden auch immer so wiedergegeben, daB
die Senkrechte der langen Faserachse entspricht. Unter dieser allgemein aner-
kannten Ubereinkunft darf man dann von dquatorial oder meridional angeord-
neten Schwirzungsmaxima (Punkte oder Sicheln) sprechen. Aquatoriale Schwir-
zungen riithren von Strukturen her, bei denen die Ebenen in oder nahe in der
Faserachse liegen, meridionale Schwirzungen von solchen, die senkrecht oder
nahe senkrecht zur Faserachse stehen. Die meisten biologischen Objekte haben
einen niedrigen Grad von Symmetrie und liefern nie die exakt auswertbaren
Punktbilder der Kristalle.

Damit die verhdltnismidBig groBen Abstinde der Ebenen (Identititsperioden)
von 100 und mehr A auf den Platten noch merkliche Maxima neben dem Primér-
strahl liefern, muB die Bleiperle P sehr klein und der Strahl sehr gut zentriert
sein. Als lingste brauchbare Wellenlinge verwendet man die K-Strahlung von
Kupfer, Eisen oder Chrom. Als Abstand Objekt—photographische Platte kon-
nen Abstinde von 20—40 cm in Frage kommen. Als Monochromator kann die
Reflexion an einem Kristall (fiir Kupferstrahlung eignet sich Pentarerythritol)
beniitzt werden, um ganz reines Licht und gute Parallelitit zu bekommen.
Die schiddliche Wirkung der Strahlung auf das Objekt ist sehr verschieden.
Borum!) fand am Muskel eine sehr rasche Schiadigung. Scamitr, BEAR und
CLARK?2) haben am Nerven mit Hilfe der Aktionsstrome die Wirkung untersucht
und gefunden, daB3 bei 10 Minuten langer Durchstrahlung die Aktionsstréme

1y BoenM, G.: Koll. Z. 62, 22 (1933).
?) Scumirr, F. O., BEAR, R. S., u. CLARK, G. L.: Science 82, 44 (1935); Radiology 25, 131 (1935).
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Abb. 25 (nebenstehend). Ergebnisse rontgendiagraphischer Aufnahmen an Nerven.
(Schematisiert nach Scumirt, BEAR und CLARK!),)

Oberes linkes Bild (8): Aufnahme von einem frischen markhaltigen Nerven. g meridional mit
Sicheln verstirkter Ring 4,7 A; b meridionaler Fleck 9,4A; ¢ dquatorialer Fleck 15,5 A;

d dquatoriale Punkte mit groBer Identitédtsperiode.

Oberesrechtes Bild (9) : Gestreckter und getrockneter markhaltiger Nerv. 4 meridional akzentmerte
Ringe mit 4,2, 4,67, 5,2 und 5, 8 A ; b meridional akzentuierter Ring mit 10 A ¢ Aquatorialer
Punkt mit 11,5 A;e dquatorial akzentuierte Ringe mit groBer Identititsperiode.

Untereslinkes Bild (10) : Hummer- oder Krabben-Scherennerv, in Alkohol dehydriert und gestreckt.
a Ring 4,2A; b Ring 48A;¢ dquatoriale Sichel 11,54;

Unteres rechtes Bild (11): Kiinstliche Faser aus einer Nukleoproteinldsung, gesponnen in alkoho-
lischer Essigsiure. a Ring 4,8A 5 ,91—11,5A;c23A;4 48A.

unverindert oder sogar etwas vergroBert waren. Die Nervenrontgenogramme
haben, wegen dieser Unempfindlichkeit des Materials, eine erhebliche Bedeu-
tung erlangt.

Die ersten Rontgenaufnahmen von Nerven sind von HERZOG und JANKE?),
Hanpovsky und TuiessEn3), CLARKY), HaNDOVsKY®) und G. BoEHMS) ge-
macht worden. Besonders eingehend waren die Untersuchungen von BoEHM
im Jahre 1933. Er stellte fest, daB vom Nerven Rontgendiagramme erhalten
werden, die meridionale Sicheln mit einer Identititsperiode von 4,8 A zeigen,
deren Entstehung auf ausgerichtete Lipoidmolekiile und Aggregate mit ra-
didrer Stellung der Achse zur Lingsachse des Nerven zuriickzufithren ist. Der
Lipoidgehalt und der Gehalt der Nerven an Bindegewebe variiert aber, je nach
Nervenart, sehr stark. BoEHM wihlte daher fiir seine Untersuchung vier ver-
schiedene Nerven aus, die ganz verschieden aufgebaut sind. Tabelle 2a gibt eine
Ubersicht.

Tabelle 2a.
. Gerichtetes Achsen-
Art Verhalten Bindegewebe Lipoid 2ylinder
Peripherer Nerv myelotrop 63 % 28 % 9%
Milznerv proteotrop 61 % — 39%
Riechnerv metatrop fast 0 wenig 1009,
Scherennerv . proteotrop| fast 0 — 1009

Der Milznerv zeigte unter diesen Nerven den stirksten Anteil an gerichtetem
Bindegewebe, welches zur Ausbildung von zwei Aquatorialpunkten mit 11 A
Identititsperiode beim getrockneten, 17 A beim frischen Nerven fiihrte. Der
periphere Nerv zeigte diese Punkte auch noch, die beiden anderen Nervenarten
dagegen nicht. Die Neurofibrillen (vgl. S. 28) sind, falls sie iiberhaupt in vivo
in irgendeiner Form préiformiert sein sollten, was sehr zweifelhaft ist, réntgeno-
graphisch nicht nachzuweisen.

1) Scuwmirr, F. O., BEar, R. S, u. CLARK, G. L.: Science 82

2) Herzog, R. O., u. JANKE, W.: Festschr. Kaiser Wilhelm Ges. 118 (1921).

3) Hanpovsky, H., u. THIESSEN, P. W.: Nachr. Ges. Wiss. Gottingen 147 (1930).
4) CLARK, J. H., u. Mitarb.: Radiology 17, 485 (1931).

5) Hanpovsky, H.: Koll. Z. 62, 203 (1933).

¢) Boenm, G.: Koll. Zschr. 62, 22 (1933).
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Vom Jahre 1935 an erschienen die schénen Arbeiten von F. O. ScHMITT und
seinen Mitarbeitern, die zu einer weitgehenden Klirung der rontgenographisch
erfaBbaren Feinstruktur gefiihrt haben. ScHMITT, BEAR und CLARK?!) erwei-
terten die Zahl der untersuchten Nervenarten {iber die von BoeEuM gewihlten
hinaus, um iiber den stérenden Anteil des Bindegewebes am Zustandekommen
der Bilder einen zuverldssigen AufschluB zu erhalten. Im Corpus callosum ist
fast gar kein Bindegewebe vorhanden und die Markscheiden sind (ohne Unter-
bruch durch Schniirringe) durchlaufend angeordnet. Die motorischen vorderen
Wurzeln enthalten zwar RaANVIERsche Schniirringe, aber auch sie sind fast frei
von Bindegewebe. Die sensiblen Wurzeln besitzen mehr Bindegewebe als die
motorischen, aber immer noch wenig im Vergleich zum n. ischiadicus, der eben-
falls beniitzt wurde. Als marklose Nerven kamen die Scheren- und Beinnerven
von Krebsen und Hummern zur Untersuchung. Abb. 23 zeigt schematisiert die
hauptsichlichen Merkmale der Réntgendiagramme dieser vier verschiedenen
Nervenarten. Beim frischen, markhaltigen Nerven sind meridionale Punkte mit
9,4 A, meridionale Sicheln mit 4,6—4,8 A, dquatoriale Punkte mit 15,5 A und
40—48 A gefunden worden. Trocknet man den Nerven, so gehen die Punkte
mit 15,5 A in einen Ring mit dquatorialer Verschirfung mit 11,5 A iiber, die
dquatorialen Punkte mit 40—48 A werden Sicheln und die meridionalen Sicheln
mit 4,7 A werden breiter. Der Grad der Ordnung geht bei der Trocknung zwar
etwas verloren, dafiir wurden aber Untergruppen entdeckt, die durch Extrak-
tionsversuche niher bestimmt werden konnten. Die meridionalen Sicheln bil-
den bei vorsichtiger und langsamer Trocknung folgende Untergruppen: 4,2 A ;
4,7 A; 52 A; 58 A. Nach Extraktion der Gesamtlipoide mit einem Gemisch
von 5%, Alkohol und 959, Benzin verschwindet die Orientierung vollstindig
und es bleibt nur noch je ein Ring von 4,7 A und 40—45 A iibrig. Die Autoren
glauben, daB die Phosphatide im Nerven zu den kleineren Perioden von 4,2 und
4,7 A AnlaB geben und daB das Cholesterin den beiden gréBeren von 5,2 und
5,8 A entspricht. Mit sehr feinen Blenden, groBem Abstand und kleinsten sorg-
fdltig zentrierten Bleiperlen wurden aber noch sehr viel gréBBere Perioden ent-
deckt. Am frischen Nerven des Ochsenfrosches wurden folgende interessanten
Perioden gefunden: 85,5; 56,8; 42,7; 34,2 A. Sie alle stellen verschiedene Ord-
nungen (» in Formel (5)) der gleichen Identititsperiode von 171 A dar, nimlich
2., 3., 4.und 5. Ordnung. Dieser Ebenenabstand wurde bei fast allen Amphibien-
nerven immer wieder aufgefunden, wihrend die Siugetiernerven 184 A zeigen.
Diese Periode ist somit ein wesentliches Strukturelement der Markscheide. Von
welchen Elementen riihrt sie her? Diese Frage kann nur aus der Verbindung
der rontgenoptischen Befunde mit den polarisationsoptischen Ergebnissen
heraus beantwortet werden.

Der Achsenzylinder des frischen Nerven liefert gar kein Réntgendiagramm,
weil das Axoplasma sehr stark solvatisiert ist und weil hochstens 109, des Ei-
weilles (vgl. S. 76) in orientierter Form vorliegt. Erst bei Wasserentzug durch
Alkohol konnte von der Riesennervenfaser des Tintenfisches ein desolvatisierter
Zylinder gewonnen werden, der aber nur zwei, fiir denaturiertes Eiweil} cha-

1, Scumrrt, F.O., Bear, R. $., u. CLARK, G. L.: Science 82, 44 (1935); Radiology 25, 131 (1935)
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rakteristische Ringe lieferte (ScemITT, BEAR und CLARK!)). Es war daher nahe-
liegend, den Bestandteilen der Markscheide vermehrte Aufmerksamkeit zu
schenken, denn nur die Markscheide liefert brauchbare Réntgendiagramme.
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Abb. 26. Ergebnis der Rontgenuntersuchung verschiedener Nervenbestandteile.

Die Abbildung enthilt schematisch die Lage der verschiedenen Identitétsperioden in reinen

Lipoiden und Gemischen. Die Héhe der angegebenen Striche gibt ungefahr die Intensitat wieder,

ihre Lage in bezug auf die Abszisse gibt die Identitdtsperiode in A an. Die Rontgendiagramme

sind mit einem Lipoidextrakt aus dem Riickenmark und einer getrockneten motorischen Nerven-
wurzel vom Hund verglichen. (Nach Bear, PALMER und Scumirt?).)

8 -3

c) Ergebnisse der Polarisationsoptik und der Rontgenoptik

Wie Abb. 27 zeigt, besteht die Markscheide abwechselnd aus radiir angeordne-
ten Lipoidlagen und zirkuldr gestellten Eiweiblittchen. Die radiir gestellten
Lipoide sind einachsig positiv doppelbrechend und wirken wegen der Lage
ihrer Achsen so, daB die Nervenfaser in der Lingsachse fallende Interferenz-
farben erzeugt, also scheinbar negativ doppelbrechend ist. Die EiweiBlamellen

1) Scuwmirt, F. 0., BEAR, R. S., u. CLARK, G. L.: Science 82, 44 (1935); Radiology 24, 131 (1935).
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dagegen besitzen beinahe reine negative Blidttchendoppelbrechung mit eben-
falls radidr gestellter optischer Achse. Sie wirken optisch gegen die von den
Lipoiden her bestehende positive Anisotropie. Bezogen auf die Faserachse da-
gegen ist der von den Eiweiblittchen herrithrende Anteil aber scheinbar
positiv. Sorgfiltige Imbibitionsversuche von SCHMITT und seinen Mitarbeitern
haben gezeigt, daB es sich bei dieser Komponente nur um eine Formdoppel-
brechung handelt, die bei Erh6hung des Brechungsindexes (vgl. S. 59) ganz
verschwindet.

Die an Réntgendiagrammen von reinen Lipoiden gewonnenen Abstdnde sind
nach BEAR, PALMER und ScEMITTY) in Abb. 26 zusammengestellt und mit dem
motorischen Nerven verglichen. Der Abstand von 34 A wird dem Sterin, der-
jenige von 44 A dem Lezithin und Kephalin und derjenige von 63—67 A dem

Abb. 27. Schema des Feinbaues der Markscherde einer Nevvenfaser.

EiweiBschichten in Plattchenkonzentrierung, Lipoidschichten in Radspeichenstruktur zwischen
den EiweiBschichten. (Nach ScHMIDT.)

Sphingomyelin und den Cerebrosiden zugesprochen. Wird ein Siugetiernerv
getrocknet, so nimmt die groBe Periode von 18,4 A auf 15,9 A ab und es er-
scheinen drei Ringe von 63,5, 44 und 34 A, die den Lipoiden genau entsprechen,
da offenbar die Trocknung zur Bildung separater Lipoidphasen in der Struktur
fithrt. Lipoide allein liefern aber nie mehr als 65 A und es muB daher die groBe
Periode von 184 bzw. 159 A auf der besonderen Verbindung mit dem EiweiB
und dem Wasser im Nerven beruhen. Die neurokeratinogene Struktur ist
offenbar so angeordnet, daB zwischen zwei konzentrischen EiweiBblittchen-
ringen zwei Lipoidmolekiile mit ihren Paraffinketten in radidrer Stellung aus-
gerichtet Platz haben. Nimmt man hierfiir 134 A an, dann bleiben 25 A fiir
die EiweiBblittchen. ScHMITT und PALMER?) glauben, daB die Lipoide in
molekularen Doppelschichten liegen und von molekularen EiweiBschichten
unterbrochen sind. Polarisationsoptisch 14Bt sich die EiweiBschicht als Blatt-
chenschicht erkennen, wobei aber iiber die Art der Anordnung der Eiweille

1) Bear, R. S., PALMER, K. J., u. Scumirr, F. O.: J. cell. a. comp. Physiol. 17, 335 (1941).
%) Scumrrr, F. O., u. PaLmer, K. J.: Cold Spring Harbor Symposia 8, 94 (1940).
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in diesen Blittchen nichts Niheres ausgesagt werden kann. Einen sehr dhn-
lichen Aufbau hat auch die Membran der Erythrozyten, die als Modell solcher
Membranen gelten kann.

Auf S. 59 wurde erwdhnt, wie mit Hilfe der von BEAR und ScHMITT?) ent-
wickelten Formel die Doppelbrechung der komplizierten zylindrischen Nerven-
faser angenidhert ermittelt werden kann. Nachdem der Feinbau durch die
Kombination polarisationsoptischer und réntgenographischer Betrachtungen
sich einigermaBen abzuzeichnen beginnt, ist der ndchste Schritt in der Erkennt-
nis der Versuch diese Daten quantitativ mit der Funktion des Nerven zu ver-
binden. Die Doppelbrechung der markhaltigen Nervenfasern des Frosches ist
n, — 1y = 0,011. Dieser Betrag ist sehr hoch, wenn man bedenkt, daB er die
Resultante der positiven Lipoid- abziiglich der negativen EiweiBkomponente
ist. Aber auch iiber die Orientierung der Lipoide sagt der Wert etwas aus:
Ammoniumoleatkristalle haben eine Doppelbrechung #, — n, = 0,023; Lezi-
thin 0,017; Filme von Bariumstearat 0,06 (BLODGETT und LANGMUIR?)).
Der Orientierungsgrad der Lipoide in der Markscheide ist demnach sehr groB!

Die Bedeutung der Faserdicke fiir die Geschwindigkeit der Leitung der Er-
regungswelle er6ffnet die Frage: Wie verhilt sich die Doppelbrechung bei Fasern
verschiedener Fortpflanzungsgeschwindigkeit? Abb. 28 orientiert iiber Mes-
sungen an Froschnerven, die von ScHMITT und BEAR3) veréffentlicht wur-
den. (Unsere eigenen Messungen haben diese Beobachtungen voll bestitigt.)
Die Doppelbrechung ist fiir die radidren Lipoide positiv, fiir die longitudinalen
EiweiBe (scheinbar) negativ aufgetragen, um den ganzen Ubergang von der
marklosen diinnsten bis zur markhaltigen dicksten Faser in einer Kurve fest-
zuhalten. Der Ubergang von der «markhaltigen» zur «markarmen» Faser erfolgt
bei einer Faserdicke von 2 y; unterhalb 2 y Faserdicke iiberwiegt die EiweiB-
komponente, oberhalb 2 u iiberwiegt die Lipoidkomponente beziiglich der Ge-
samtdoppelbrechung und bei 2 g4 halten sie sich gerade die Waage. Dabei darf
nicht vergessen werden, daB die EiweiBkomponente nochmals aus zwei Teilen
besteht: a) aus dem Bldttchenmischkérper im Mark, b) aus der Faserstruktur
im Achsenzylinder. Merkwiirdig ist die Tatsache, daB3 der Grad der Myelinisa-
tion einer Nervenfaser (gemessen an der Doppelbrechung) nach oben und unten
eine feste Grenze zu haben scheint.

An einzelnen Nervenfasern des Meerschweinchens haben wir im Bereich
von 3—15u eine konstante Doppelbrechung von n,—n,= 0,008 gefunden. Es
scheinen beim Warmbliiter etwas andere Verhiltnisse vorzuliegen.

Duncan?®) und ScHMITT und BEAR®) glauben, daB die Stabilitdt der Fein-
struktur von dem Durchmesser des Achsenzylinders abhingig ist, und daB diese
Tatsache der Grund dafiir ist, daB auch entwicklungsgeschichtlich erst mit der

1) Scumrrt, F. O., u. BEAR, R. S.: J. cell. a. comp. Physiol. 9, 261 (1937). J. opt. Soc. Amer.
26, 206 (1936). '

2) BLopGeETT, K. B. u. LANGMUIR, T.: Phys. Rev. 51, 964 (1937).

3) Scumirt, F.O.,, u. BEAR, R. S.: J. cell. a. comp. Physiol. 9, 261 (1937).
4) Duncan, D.: J. comp. Neurol. 60, 437 (1934).
5) Scumirt, F. O., u. BEAR, R. S.: ]J. cell. a. comp. Physiol. 9, 261 (1937).



74 Der Bau der Nervenfaser

Erreichung eines ganz bestimmten Faserdurchmessers die Myelinisation mog-
lich wird.

Besonders interessant ist der Zusammenhang zwischen M yelinisation und
Fortpflanzungsgeschwindigkest der Erregungswelle. Die Beziehung, die zwischen
Fortpflanzungsgeschwindigkeit und Axondicke besteht, ist von GASSER und
GRUNDFEST!) quantitativ gefaBt worden. Sie haben gefunden, daB zwischen

2 4 6 8 0 12 W 1 1B
Faserdicke

Abb. 28. Beziehung swischen Doppelbrechung der Nervenfaser und Faserdurchmesser.
Die Doppelbrechung ist in dieser Kurve in Abhingigkeit von der Faserdicke aufgetragen. Fasern
von 2y Durchmesser und weniger haben scheinbar negative Doppelbrechung, weil die Messung
auf eine optische Achse bezogen ist, die senkrecht zur Fasernachse steht. In Wirklichkeit haben
aber die markarmen Fasern von 2 u und weniger Durchmesser positive Doppelbrechung, mit der
optischen Achse parallel zur Fasernachse. Die Abbildung zeigt, daB der Ubergang von markarmen
zu markhaltigen Nerven kontinuierlich ist, und daB die Myelinisation einen Grenzwert besitzt.
(Nach ScHMITT und BEAR2).)

Fortpflanzungsgeschwindigkeit v in m/sec und Axondicke 4, ausgedriickt in
Mikron die lineare Beziehung 8,7 - d = v besteht.

Diese Beziehung gilt fiir die Fasern des Phrenicus der Katze. Die verglei-
chenden Untersuchungen verschiedener Fasern bei den verschiedensten Tier-
arten hat nun aber in den letzten Jahren immer deutlicher gezeigt, daB die
Myelinisation der Faser, neben der Dicke des Axons, eine mindestens ebenso
gro6e Rolle spielt. Die Axondicke der Riesenfaser von Lolige beispielsweise be-
tragt 637 pu, beim nervus saphenus der Katze aber nur 2,3 y. Beide Fasern
leiten aber mit einer Fortpflanzungsgeschwindigkeit v von 25 m/sec. Eindriick-
lich werden diese Verhiltnisse durch die Werte der Tabelle 2b demonstriert.

Die Tabelle zeigt deutlich, daB} eine Faser um so diinner sein kann, bei glei-
cher Leitungsgeschwindigkeit, je mehr Mark sie verhiltnismiB8ig enthilt, d. h.
je stirker sie myelinisiert ist. SCHMITT hat aber auch noch darauf aufmerksam
gemacht, daB3 es nicht nur die Menge des Markes ist, sondern auch seine Organi-
sation, d. h. eine Faser leitet um so schneller, je héher die Doppelbrechung des
Myelins ist. Gleichzeitig nimmt aber auch die Ermiidbarkeit der Faser ab und
die sehr schnell leitenden stark myelinisierten Fasern der Warmbliiter, die ver-
hiltnismiBig diinne Axone haben, sind praktisch unermiidbar. Nachdem die

1) Gasser, H. S., u. GRUNDFEST, H.: Amer. J. Physiol. 127, 393 (1939).
2) ScumitT, F. O., u. BAER, R.S.: J. cell. a. comp. Physiol. 9, 261 (1937).
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Tabelle 2b.
(Nach Tavirorl))
Durchmesser Durchmesser Fort-
Faserart der ganzen Verhiltnis g | pflanzungsge-
des Axons o ae s
Faser schwindigkeit
Loligo, Riesenfaser . . 650 pu 637 u 0.98 25 m/sec
Regenwurm, Riesenfaser 100 u 90 u 0.90 25
Garnele, Riesenfaser . 50 u 43 u 0.87 25 .
Frosch, Ischiadicus . . 10 u 73 u 0.73 25 ,,
Katze, Saphenus . . . 4pu 23 u 0.58 25

Doppelbrechung aber zur Hauptsache von den Phosphatiden abhidngt, kénnen
diese Befunde auch folgendermaBen ausgesprochen werden: je groBer der Ge-
halt an orientierten Phosphatiden ist, desto groBer ist die Fortpflanzungs-
geschwindigkeit und die Unermiidbarkeit der Faser. Die Markscheide ist ein
Akkumulator, der das Axon in der Evregungsbildung und Fortleitung um so wirk-
samer beeinfluft, je hoher der Grad der M yelinorganisation ist.

5. Das chemisch nachweisbare Baumaterial

Bei oberflichlicher Uberlegung scheint es immer besonders hoffnungsvoll zu
sein, auf dem Wege iiber die qualitative und quantitative chemische Analyse
eine biologische Maschine, wie den Muskel oder den Nerven, verstehen zu kén-
nen. Enttiduschung ist jedesmal der Lohn solcher Bemiihungen. So wenig die
chemische Analyse der Farben eines Rembrandt-Bildes den inneren Gehalt
wiedergeben kann, so unzulidnglich ist auch die chemisch-analytische Betrach-
tungsweise eines biologischen Systems. Sie ist zwar notwendig, um die Bau-
steine wenigstens kennenzulernen, und besonders niitzlich dann, wenn es ge-
lingt, diejenigen Bausteine zu ermitteln, die bei der Aktion mit chemischen
Umwandlungen in besonderer Art beteiligt sind, aber von dieser Erkenntnis
bis zu einem angendherten Verstdndnis des Funktionierens der lebendigen Ma-
schine ist ein weiter Weg, der bis jetzt weder beim Muskel noch beim Nerven
erfolgreich beschritten werden konnte. Beim Muskel steht wenigstens fest, daB
das Myosin unter den verschiedenen Eiwei8bausteinen das kontraktile Eiweil3
ist, und es ist so gut wie sicher, da8 die Verkiirzung des Myosins die mechanische
Energie liefert. Wie aber die gebundene chemische Energie des Muskels in
mechanische Energie transformiert wird, ist trotz gréBter Fortschritte auf dem
Gebiet der Muskelchemie noch dunkel geblieben. Beim Nerven ist die Situation
noch ungiinstiger, indem kaum irgendwelche Ansdtze zu einem Verstindnis
der chemischen Vorginge, geschweige denn zu einer Vorstellung von der Um-
setzung chemischer Energie in den besonderen Zustand, den wir «Erregung»
nennen, bestehen. AuBerdem ist es schwierig, geniigend Nervenmaterial fiir die
chemische Bearbeitung zu gewinnen, so daB schon aus diesem Grunde die
«Nervenchemie» noch ganz in den Anfingen steckengeblieben ist.

1) TavLor, G. W.: J. cell. a. comp. Physiol. 18, 233 (1941).
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Um eine gewisse Ordnung in die chemischen Bestandteile eines biologischen
Systems zu bringen, ist es zweckmiBig, zwischen Stoffen zu unterscheiden, die
sich in irgendeiner Weise bei der Aktion beteiligen, sei es durch chemische
Umwandlung oder durch Verdnderung ihres physikalisch-chemischen Zu-
standes, und solchen Stoffen, die bei der Aktion unbeteiligt bleiben und mehr
als Geriist fiir die Maschine dienen. Die Grenze wird oft schwer zu ziehen sein
und sehr von den jeweiligen Fortschritten der Erkenntnis abhingen. Stoffe,
denen scheinbar keine Bedeutung zukommt, kénnen plétzlich wichtig werden,
wenn erst einmal ihre Stellung im Getriebe erkannt wird.

Wie bei allen tierischen Geweben, steht auch beim Nerven der Wassergehalt
im Vordergrund. Bei den meisten Nerven liegt er um 709,. ABDERHALDEN und
WEIL?) haben folgende Werte gefunden:

Mensch 68,79,
Hund 69,79,
Katze 67,39,

Hase 64,59,

Rind  64,9—67,29,
Pferd  69,3%,

CHEVALLIER?) gibt fiir den Menschen 66,3, HALLIBURTON?) 61,39/ an.
Weitere Hauptbestandteile sind die EiweiBe und dann, als Besonderheit des
Nerven, die Lipoide. Uber die EiweiBe des Nerven liegen sehr spirliche Angaben
vor und es erscheint dringend nétig, hier genauere Untersuchungen anzustellen.
CHEVALLIER?) gibt den Eiweillgehalt der Nerven mit 36,89, an. Auf Grund des
Verhaltens bei der Hitzekoagulation werden zwei globulinartige Eiweil-
koérper, das Neuroglobulin « und das Neuroglobulin A unterschieden, ferner
Neurokeratin, Nukleoproteide und als Komplex der Achsenzylinder-EiweiBe
das Neuronin. Das Neuroglobulin « gerinnt beim Warmbliiter etwa bei 479,
bei den Végeln etwas hoher, bei 50—53°, beim Frosch dagegen schon bei 40°,
Das Neuroglobulin § gerinnt erst bei héheren Temperaturen von 70—75°,
Der Achsenzylinder der Riesennervenfaser des Tintenfisches 16st sich sehr
gut, mit Ausnahme einiger granulirer Riickstidnde, die nicht einmal in molarer
Natronlauge in Losung gehen, in Neutralsalzen in isotonischen Lésungen. Der
EiweiBlgehalt ist etwa 3—49, und der Wassergehalt bei diesem Nerven fast
909, ; das Eiweill macht 30—409, der Trockenbestandteile des Axons aus. Der
Rest sind hauptsichlich Salze, freie Aminosiuren und Lipoide (BEAR und
ScuMITT?). BEAR, SCHMITT und YOUNG haben dieses Eiwei8 Neuronin genannt
und angegeben, daB es ein Nucleo- oder Pseudonucleoprotein sein muB, da eine
Histonfraktion durch Behandlung mit Alkali abgespalten werden kann und
eine nucleinsduredhnliche Fraktion nach Siurebehandlung frei wird. Irgend-
welche moderne Untersuchungen iiber die EiweiBe des peripheren Nerven

1) ABDERHALDEN, E., u. WEIL, A.: Hoppe-Seylers Z. phys. Chemie 81, 207 (1913); 83, 424
(1913).

2) CHEVALLIER, J.: Hoppe-Seylers Z. phys. Chemie 10, 97 (1886).

3) Harvisurton, W. D.: Ergebnisse Physiol. 4, 23 (1905).

%) BEARr, R. S., Scumrrr, F. O., u. Young, J. Z.: Proc. Roy. Soc. B. 123, 520 (1987).



Das chemisch nachweisbare Baumaterial 77

liegen aber meines Wissens iiberhaupt nicht vor und in dem neuesten Werk iiber
EiweiBe von CoHN und EpsarLi?) sind die NerveneiweiBe iiberhaupt nicht
erwihnt. Die Aminosiuren des Nerven sind von ABDERHALDEN und WEIL
untersucht worden und verteilen sich etwa wie folgt:

Glykokoll — Lysin 0,28%,
Alanin 0,249, Arginin 0,269,
Valin 0,209, Tyrosin 0,179,
Leucin 0,389, Prolin 0,049,
Serin 0,019, Tryptophan +

Glutaminsiure 0,599, Histidin 0,04%,

Die hauptsichlichen Lipoide des Nerven sind die Phosphatide (Lezithin,
Kephalin und Sphingomyelin), Cerebroside (Cerebron, Kerasin, Nervon und
Oxynervon) und Cholesterin. Sie verteilen sich etwa wie folgt:

/g0 des Gesamtextraktes

marklose Nerven markhaltige Nerven

Lezithin 98%/ 0 29%/40
Kephalin 237% 40 1240/ .0
Cerebroside 60°/40 1829/,
Cholesterin 470/ 40 2500/ 40

AuBerdem sind noch folgende Bestandteile festgestellt worden: Kreatin und
Kreatinphosphorsidure, Adenosintriphosphorsidure, Purinbasen, Inosit, Cholin,
Azetylcholin, Aneurin, Neuridin, Cholinesterase, Peroxydase, Dehydrogenasen,
Lipasen, Amylasen, Glutathion, Adenosintriphosphatase, Katalase usw. GE-
RARD und Turikova?) haben sich besonders eingehend mit den Phosphaten
des Nerven beschiftigt. Sie fanden, da3 709, der Phosphate des Froschnerven
in Aceton unléslich, aber in Alkohol 16slich sind. 70%, des Phosphors ist somit
in Phosphatiden wie Lezithin, Kephalin und Sphingomyelin gebunden. 209,
der Phosphate gehen in Aceton in Losung und koénnen méglicherweise auch
noch Phosphatide sein und nur 109, sind in organischen Losungsmitteln un-
16slich. Der Phosphorgehalt des Froschnerven ist 425 mg9%,, davon sind nur
109, sdurelsliches Phosphat. Im siureldslichen Phosphat sind 7 mg?%, anor-
ganisches Phosphat, 9 mg9%, Kreatinphosphorsiure, 6 mg%, Pyrophosphat und
18 mgY%, nicht spaltbares Phosphat enthalten.

Arcock und Lyncu3) haben die Asche beim nervus medianus des Pferdes
untersucht und gefunden, daB 0,989, des Frischgewichtes des Nerven als
Gesamtasche erhalten wird. Davon entfallen auf Schwefel 0,129, Phosphor
0,25%,, Kalium 0,13%, und Chlor 0,279%,.

Neben allen diesen Bestandteilen des Nerven, die mengenmiBig stirker her-
vortreten, hat sich das Interesse neuerdings aber ganz anderen Bausteinen zu-
gewendet, die zwar nur in Spuren im Nerven vorkommen, deren Bedeutung

1) Comn, E. J., u. Epsavrr, J. T.: Proteins, Amino Acids and Peptides (New York 1943).
?) Gerarp, W., u. Turikova, N.: J. cell. a. comp. Physiol. 13, 1 (1939).
%) Arcock, N.H,, u. Ly~ncn, G.R : J. Physiol. 42, 107 (1911).
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aber in ihrem engen Zusammenhang mit dem Erregungsvorgang liegt. Fiir diese
Bausteine habe ich die Bezeichnung A ktionssubstanzen eingefithrt'®),

Es sind dies: Azetylcholin, Aneurin, Kalium und A, beim cholinergischen
Nerven und Adrenalin beim adrenergischen Nerven. Es ist daher lohnend, die
quantitativen Verhiltnisse etwas genauer anzusehen.

Azetylcholinbestimmungen am Nerven sind hiufig durchgefithrt worden.
Uber einige Ergebnisse orientiert Tabelle 3. Pro Gramm Nerv werden je nach
Extraktionsverfahren und Tierart 0,2—15 y Azetylcholin gefunden. Eine Aus-
nahme bilden, wie schon erwihnt, die sensiblen Nerven, die einen sehr niedrigen
Gehalt an Azetylcholin aufweisen. Nachdem ABDON?) aber zeigen konnte, daB3
der gréBte Anteil des Azetylcholins im Nerven in einer unwirksamen Vorstufe,
die wir Proazetylcholin nennen werden (vgl. S.288), vorliegt und daB die Frei-
setzung zu Azetylcholin durch verschiedene Eingriffe wie Hitze, Sdure usw.
erfolgen kann, ist es weitgehend eine Frage der Technik der Extraktion, wenn
groBere Unterschiede im Azetylcholingehalt gefunden werden.

Beziiglich des Aneuringehaltes sind die Angaben vorliufig spirlich. Uber
die bisher vorliegenden Messungen orientiert Tabelle 4. Beim Warmbliiter
scheint der allergr6Bte Teil des Aneurins im Nerven in einer gebundenen Form

vorzuliegen.
CH, CH,-CH,0H

CH CH, C==C CH CH,
AV AN N7 e’ \N—cCH,
Ll N —
/C\\\\ /C\Cl CH—S /(/\ /C\ /C\/C—CHZ—CHon
H,C N 'NH,-HCI H,C N N S
Aneurin Thiochrom

Die groBe Bedeutung, die dem Aneurin beim Erregungsvorgang zukommt
(vgl. S. 293), legte die Frage nahe, ob das Aneurin im Nerven nicht auch direkt
farberisch nachweisbar sei. Wird Aneurin in alkalischem Milieu mild oxydiert,
so entsteht das Thiochrom, dessen violettstichig, blaue Fluoreszenz KUHN,
WAGNER- JAUREGG, v. KLAVEREN und VETTER®) entdeckt haben und es darauf
rein darstellten. JaNSEN?) hat diese Umwandlung als Test zur quantitativen
Auswertung des Aneurins als erster verwendet und allgemein eingefiihrt. Diese
Reaktion liefert aber auch das Verfahren, um im Nerven firberisch das Aneurin
direkt sichtbar zu machen, wie es von v. MURALT®) eingefithrt wurde.

Technik der Aneurinfirbung peripherer Nerven

Durch milde Oxydation mit Kaliumferricyanid wird Aneurin bei alkalischer
Reaktion in Thiochrom iibergefiihrt. Das Thiochrom besitzt eine starke blau-
violette Fluoreszenz mit einem Maximum bei 438 mu und zwei Maxima der Ultra-

1H) Muravt, A. v.: Naturwiss. 27, 265 (1939).

2) Vgl. Aspon, N. O., und LyuNGDAHL-OESTBERG, K.: Acta physiol. Scand. 8, 103 (1944).

3) Kunn, R., WAGNER-JAUREGG, TH., v. KLAVEREN, F., u. VETTER, H.: Hoppe-Seylers Z.
phys. Chemie 234, 196 (1935).

%) Jansen, B. C. P.: Rec. trav. chim. Pays-Bas 55, 1046 (1936).

SH) MuraLT, A. v.: Pfliigers Arch. 247, 1 (1943).
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violettabsorption bei 375 mu und 358 mu bei pH 7 (Kunkn!), StimprrLi2H)),
Auf die Bildung des Thiochroms hat die Ferricyankalimenge und die Konzen-
tration der Lauge (NaOH) einen wesentlichen Einflufl, wie HArRRIS und WangG3)
in einer methodisch sehr griindlichen Arbeit nachgewiesen haben. Durch Metha-
nolzusatz kann die Fluoreszenzfarbe, die licht- und sauerstoffempfindlich ist,
fixiert werden.

Frische Nerven werden mit dem Mikrotom in gefrorenem Zustand (durch
Kohlensdureschnee) mit gut gekiihltem Messer geschnitten. Die Schnitte werden
in Ringer-Losung eingelegt und von dort in eine 10prozentige Formalin-Ringer-
Losung zur Fixierung iibertragen. Nach 40—100 Minuten werden die Schnitte
10 Minuten lang in die «Farbelosung», bestehend aus 1% Kaliumferricyanid und
n/; NaOH gebracht, dann gewissert und in Glyzerin auf einem Objekttriger
mit Deckglaskitt unter AbschluB8 des Sauerstoffes als Dauerpriparat montiert
und im Dunkeln aufbewahrt.

Das Verfahren liefert saubere und haltbare Priparate mit guter Fluoreszenz.

Abb. 29a. Lingsschnitt eines n. ischiadicus
vom Frosch. Fluoreszenzaufnahme 5 Minu-
ten Belichtung.

Abb. 29b Einzelfaser eines n. ischiadicus vom Frosch. Fluoreszenzaufnahme 5 Minuten Belichtung.

Abb. 29a zeigt eine Fluoreszenzaufnahme von einem Lingsschnitt des Ischia-
dicus vom Frosch. Auffallend sind neben den deutlich fluoreszierenden Faser-
ziigen die dunkeln Stellen, dort wo der Nerv nicht ganz lings, sondern leicht
quer getroffen wurde. Bei genauerer Betrachtung zeigt sich, daB die dunkeln
Stellen von quergetroffenen Achsenzylindern herrithren miissen. Dall diese
Beobachtung richtig ist, zeigt Abb. 20b, mit einer Einzelfaser des n. ischia-
dicus vom Frosch, bei deram RaNVIERschen Schniirring gar keine Fluoreszenz
nachweisbar ist. Da der Achsenzylinder der thiochromgefirbten Nervenfasern
nicht fluoresziert, ist der Farbstoff folglich in der Markscheide eingelagert
Diese Beobachtung hat zu einer Reihe von Uberlegungen gefiihrt, die im fol-
genden nur kurz wiedergegeben seien:

1. Ist der fluoreszierende Stoff des Nerven aus dem Aneurin bei der Firbung
entstandenes Thiochrom ?

1) Kuny, R, WAGNER-JAUREGG, Tu., v. KLaveren, F. u. VETTER, H.: Hoppe-Seylers Z.
phys. Chemie 234, 196 (1935).

2H) StAmprLy, R.: Helv. physiol. acta 1, 265 (1943).

3) Harrs, L. ], u. Wane, Y. L.: Biochemic. J. 35, 1054 (1941).
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Das chemisch nachweisbare Baumaterial 91

Das menschliche Auge besitzt ein sehr feines Unterscheidungsvermégen fiir
Farbnuancen. Stellt man zwei Fluoreszenzmikroskope nebeneinander auf und
betrachtet mit dem einen Pflanzenzellen, die mit Lésungen von reinem Thio-
chrom angefirbt werden, mit dem anderen ein auf Grund des Eigengehaltes
an Aneurin nach der neuen Methode «gefdrbtes» Priparat, so ist die Uberein-
stimmung im Farbton in allen Nuancen vorhanden!). Ohne Oxydation mit
Kaliferricyanid, bei sonst gleicher Behandlung, zeigen die Nerven die Fluores-
zenzfarbe nicht. Aber nicht nur dieser grobe Unterschied weist darauf hin, da
es sich um Thiochrom oder ein ganz dhnliches Produkt handeln muf3. Von zehn
Nerven wurden 30 g dicke Gefrierschnitte hergestellt, die nach der neuen Me-
thode «angefiarbt» wurden. Durch Zentrifugieren wurden die Schnitte von der
Farbelosung abgetrennt, fein zerrieben und mit Isobutylalkohol (gutes Lo-
sungsmittel fiir Thiochrom) extrahiert. Auch die «Farbel6sung» wurde mit
Isobutylalkohol ausgeschiittelt. Sie lieferte eine schwache, aber deutliche Thio-
chromfluoreszenz, der Nervenextrakt hingegen eine kriftige Thiochromfluores-
zenz. STAMPFLIZH) hat gefunden, daB Thiochromlésungen von Ultraviolettlicht
bei 375 myu maximal photochemisch zersetzt werden. Die Isobutylalkohol-
extrakte «gefarbter» Nerven werden in gleicher Weise zersetzt, aber mit dem
Unterschied, daBl selbst bei langdauernder Bestrahlung immer noch ein resi-
stenter, fluoreszierender Rest iibrigbleibt. Neben dem Thiochrom entstehen
somit im Nerven noch andere fluoreszierende Stoffe, die nicht thiochromartig
sind. Solange der Farbstoff im Nervenschnitt vorhanden ist, ist er sehr resi-
stent gegeniiber der photochemischen Wirkung des eingestrahlten Lichtes. Es
muB sich hierbei um eine Schutzfunktion handeln, die von den gleichzeitig an-
wesenden EiweiBen oder Lipoiden ausgeiibt wird. Die Absorptionsanalyse (vgl.
S. 99) zeigt, wie das Aneurinmaximum bei Behandlung des Nerven mit
Kaliumferricyanid verschwindet, und auch hierin liegt ein tiberzeugendes Argu-
ment, denn gleichzeitig tritt in den Extrakten so behandelter Nerven das
Thiochrommaximum bei 376 my auf.

2. Merkwiirdig und unabgeklirt ist die Resistenz der Nervenpriaparate gegen-
iiber eingestrahltem Ultraviolett. Die charakteristische Fluoreszenz «bleicht»
nur ganz langsam mit der Zeit aus. Allerdings ist das nur der Fall, wenn die
Schnitte in Glyzerin eingelegt sind. In allen anderen Einbettungsmitteln dif-
fundiert der «Farbstoff» sofort aus den Nerven heraus. Bestrahlt man die Ner-
ven vor der Firbung, d. h. zerstért man das anwesende Aneurin mit ziemlicher
Sicherheit photochemisch (es sei denn, auch hier liege eine Schutzfunktion der
EiweiBkorper des Nervengewebes vor), so ist die nach Anfirbung beobachtete
Fluoreszenz viel stirker als ohne Vorbestrahlung. STAMPFLI®H) hat gefunden,
daB bei Bestrahlung verschiedener Thiazolderivate neue, stark fluoreszierende
Stoffe entstehen, unter denen einer das Vifachrom von KARRER und Sanzit)

1) Demonstration von W, ScHOPFER u. A. v. MuraLT an der Tagung des Vereins der Schweizer
Physiologen, Januar 1942, vgl. Verh. Schweiz. Physiol.

2H) Srimerii, R.: Uber den photochemischen Zerfall von Vitamin B, Thiochrom und Thiazol.
Diss. (Bern 1942).

3H) gSrimerii, R.: Helv. physiol. acta 1, 265 (1943).

4H) KARRER, P., und Sanz, M.: Helv. chim. acta. 26, 1778 (1943).
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beziiglich seiner Konstitution abgekliart und synthetisiert werden konnte. Es
erscheint wahrscheinlich, dal durch die Vorbestrahlung des Nerven die Bildung
solcher Stoffe, die den Charakter von Dithiazolylen haben, eingeleitet wird.
In dieser Weise erscheint die an und fiir sich merkwiirdige Zunahme der Fluo-
reszenz bestrahlter Nerven verstindlich.

3. Die Tatsache, daB das Thiochrom und die iibrigen fluoreszierenden Stoffe
in der Markscheide erscheinen und dafB3 der Achsenzylinder auch im Fluores-
zenzbild optisch leer bleibt, war sehr unerwartet und legt verschiedene Fra-
gen vor. Thiochrom ist ein oberflichenaktiver Stoff, und es wire denkbar, daB
es nach erfolgter Bildung in die Markscheide hinausdiffundiert und damit nur
scheinbar das Bild der Einlagerung des Aneurins an dieser Stelle vortiauscht.
Wenn diese Deutung im Hinblick auf die vorhandenen Membranen und die
Diffusionswege nicht sehr wahrscheinlich erscheint, so muB sie doch so lange
im Auge behalten werden, bis, durch die direkte Absorptionsmessung an Ach-
senzylinder und Markscheide getrennt, die einseitige Einlagerung in vivo be-
wiesen ist (solche Versuche sind im Gange).

Es gibt aber doch einige Anhaltspunkte dafiir, daB das Aneurin vor allem
in der Markscheide liegt. NACHMANSOHN und STEINBACH!) haben an der
Riesennervenfaser des Tintenfisches chemisch den Cocarboxylasegehalt nach
der Methode von LoHMANN und ScHUSTER?) getrennt fiir Achsenzylinder und
Markscheide bestimmt und gefunden, daB in der Markscheide viel mehr Cocarb-
oxylase vorhanden ist als im Achsenzylinder. In der gleichen Arbeit wurde
auch die Verteilung der Cholinesterase (vgl. S. 93) gemessen und die ebenso
erstaunliche Feststellung gemacht, daB dieses Ferment fast ausschlieBlich in
der Markscheide vorkommt, also eingelagert in die Phosphatidstruktur, in
nidchster Nihe der «Cholinlager». Die Verteilung zwischen Cocarboxylase und
freiem Aneurin beim markhaltigen Nerven betrigt nach den mit einer ver-
feinerten Titriermethode von Sanz®) ermittelten Werten 1:2. Damit wird
es in hohem MaBe wahrscheinlich, daB3 die Orte chemischer Vorginge, an denen
die Phosphatide als Cholin- und Phosphatdonatoren und das Aneurin als
Phosphatakzeptor beteiligt sind, in der Markscheide oder an der Grenzfliche
Mark-Achsenzylinder zu suchen sind. Das sind aber gerade die strukturellen
Elemente, die als Energiespeicher durch ihre Ausbildung die Unermiidbarkeit
der Nervenfaser sicherstellen.

Der Gehalt der Nerven an Cholinesterase ist mit verschiedenen Methoden
gemessen worden. Die teilweise umgerechneten Resultate zeigt Tabelle 5, worin
Q die von 100 mg Substanz in 60 Minuten gespaltene Menge Azetylcholin in
mg bedeutet.

Die Cholinesteraseaktivitit der Nerven ist am gréBten in der Nihe der
Synapsen, wo viel Azetylcholin gebildet wird, sie ist aber auch auf der Lei-
tungsstrecke recht hoch. Motorische Nerven von Schaf, Hund, Rind und
Frosch enthalten mehr Cholinesterase als sensible Nerven (CHANG und Mit-

1 Nacumansonn, D., und SteinBAcH, H. B.: Science 95, 76 (1942).
%) LoumANy, K., und ScHUSTER, Ph.: Naturwiss. 25, 26 (1987).
®H) Sanz, M.: Pfliigers Arch. 247, 317 (1943).
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arbeiter!)). Aber auch die adrenergischen Nerven zeigen eine hohe Cholin-
esterase-Aktivitit (HELLAUER?)).

Der enge Zusammenhang zwischen Cholinesterasegehalt und nervéser Funk-
tion geht am schénsten aus entwicklungsgeschichtlichen Studien einerseits und

Tabelle 5.

Tier Organ Q. Autor

Hund Riickenmark grau 7—9 NACHMANSOHN?Y)
» ’s weil 0,4—0,9

Kaninchen| Gehirn neugebor. 6,6 NACHMANSOHN3)

. ,, 10Tagealt 7,2

» o200, 11,0

erwachsen 10—14

Nach Durchtrennung | Horr und

der hinteren Wurzel NACHMANSOHN4)
links rechts links rechts
Katze hint. Wurzeln 16,1 16,0 10,9 11,7
vord. v 20,4 21,3 14,7 16,3

6 Tage nach Durchtrennung maximale Erniedrigung

Loligo peripherer Nerv Scheide 0,42 BoeLL und
" » . Axon 0,027 NACHMANSOHN )
Ratte Gehirn 1,45 ZELLERS)

Esterasewerte auf Q
NACHMANSOHN um-

gerechnet

Katze Herzvorhof’ 0,75 HELLAUER?)
Frosch Herz 0,3
" ZNS 3,0
Kaninchen| Riickenmark 0,33
) Ischiadicus 0,45
Frosch Ischiadicus 0,75
Hund Vord. R.M. Wurz. 0,48
Katze Hint. ,, ) 0,75
Rind Vagus 0,75
" Symp., prigangl. 2,5
. ", postgangl. 3,75

1) Cuang, H.C., Hsien, W. M., Leg, L. Y., L1, T. H,, u. Lim, R. K. S: Chin. J. Physiol 14,
19 (1939).

2) HELLAUER, H., Pfligers Arch. 242, 382 (1939).

3) Nacumansoun, D.: Nature, 140, 427 (1937). J. Physiol. 93, 2 P. (1938).

4) Horr, E. C., u. NacumaNsoHuN, D.: Am. J. Physiol. 133, P331 (1941).

5) BoeLL, E. J., u. Nacumansoun, D.: Science 1940, I1, 513.

6) ZELLER, E. A.: Helv. chim. acta 25, 1099 (1942).

7) HELLAUER, H.: Pfliigers Arch. 242, 382 (1939).
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aus Untersuchungen iiber die Verdnderung des Gehaltes an diesem Ferment
bei der Degeneration anderseits hervor (vgl. S.175). SAWYER?!) hat an Am-
phibien die Bildung des Ferments direkt mit der Entwicklung der funktionellen
Aktivitit der Nervenzellen in Beziehung setzen kdénnen. Bei Salamandern
hingt die Fahigkeit, Schwimmbewegungen auszufiithren, unmittelbar mit der
Aktivierung der Cholinesterase in den Nervenzellen zusammen.

Das Kalium, das im Nerven in ziemlicher Menge festgehalten wird, ist mehr-
fach untersucht worden. Uber die Messungen orientiert Tabelle 6.

Tabelle 6.
Tier Nerv mg K/g Nerv Autor
Frosch Ischiadicus 1,87 im Frithjahr | FENN, CoBB, HEGNAUER
1,25 im Herbst | und MaRrsu?2)
Kaninchen| Ischiadicus 2-21 SiMoN u. Szeréczey?®)
Kaninchen| Ischiadicus 2,7—4,1 REx-Kiss u. Lissak?)
Hund -, 1,1—-1,7
Katze . 2,4-217
Hund Ischiadicus 1-6,8 Kravus, WoLLHEIM und
ZoNDEKSY)

Hund ggl. cerv. sup. 2,1 Vocr?)
Frosch Ischiadicus 2,1 im Winter | ARNETT u. WILDE?)
Katze Ischiadicus 1,5—4,0 Lissak u. Kovacs$)
Kaninchen . 1,7-4,1

Zusammenfassend kann festgestellt werden, daB die chemischen Bausteine
des Nerven noch nicht gentigend erforscht worden sind, um ein klares Bild zu
geben, was Baustoffe, Betriebsstoffe und Aktionssubstanzen (falls diese nicht
auch als Betriebsstoffe anzusehen sind) sind. Die Nervenchemie steht weit
hinter der Muskelchemie zurtick!

6. Das optisch nachweisbare Baumaterial

Einen ganz neuen Weg der Untersuchung der Bausteine von biologischen Sy-
stemen hat CASPERsSON®) eingeschlagen. Er hat die Methoden der Absorp-

1y Sawyer, C. H.: J. exp. Zool. 92, 1 (1943).

2) FENN, W. O, Coss, D. M., HEGNAUER, H. A., und MarsH, B. S.: Amer. J. Physiol. 110, 74
(1934).

3) SimoN, A., u. SzerLbczcy, J.: Biochem. Z. 193, 393 (1928).

4) Rex-Kiss, B., u. Lissak, K.: Arch. exp. Path., u. Pharm. 797, 259 (1941).

5) Kraus, F., WoLLHEIM, E., u. ZONDEK, S. G.: Klin. Wschr. 17, 753 (1924).

8) Vosr, M.: J. Physiol. 86, 258 (1936).

7) ARNETT, V., u. WiLDE, W. S.: J. Neurophysiol. 4, 572 (1941).

8) Lissak, K., u. Kovacs, T.: Pfliigers Arch. 245, 790 (1942).

%) CasperssoN, T.: J. R. Micr. Soc. 60, 8 (1940); Chromosoma 1, 562 (1940).




Abb. 30a. Anordnung zur Aufnahme von Ultraviolett-Absorptionsspektren einzelner Nervenfasern.

Als Lichtquelle dient eine Quecksilber-Hochstdrucklampe L, deren Licht durch die Linse Q auf
das Quarzprisma P, dessen Riickseite aluminisiert ist, geworfen wird. Je nach Stellung des
Prismas P f3llt ein bestimmter Spektralbezirk von4- 5 myu Breite und einstellbarer Wellenldnge auf
das 2. Prisma P’, welches den Strahl nach oben wirft. Im Quarzkondensor K wird das praktisch
monochromatische Licht auf die feuchte Kammer FK konzentriert und gelangt dann in den
Mikroskoptubus 7 und iiber das nicht sichtbare Okular auf die im Kasten E mit dem Elektrometer
abgeschirmt untergebrachte Photozelle. Mit dem rotierenden Sektor S, der wihrend des Laufes
verstellbar ist, kann das Licht meBbar geschwicht werden. Die Bogenlampe BO dient zur Abbil-
dung des Elektrometerfadens mit dem Fernrohr O. Die Reizung der Nervenfaser erfolgt mit dem
Reizgerit R (eigener Konstruktion von WEIDMANN), mit dem rechteckige StromstoBe in beliebiger
Dauer, beliebigem Abstand und beliebiger Stirke gegeben werden kénnen. Die 3 Skalen, die diese
GroBen einstellen lassen, sind deutlich erkennbar. R’ ist der Reizschliissel; 4 optische Bank;
B Hilfsbeleuchtung.
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tionsspektrographie und besonders die Ultraviolettabsorption auf Gewebs-
priparate angewendet und so ausgebaut, daB in mikroskopischen Dimensionen
Lage und ungefdhre Konzentration solcher Bausteine entdeckt werden kann,
die eine charakteristische Absorption besitzen. Die bewundernswerte Technik
von CASPERSSON ist im Hallerianum in Bern fiir die Messung lebender Nerven-
fasern ausgebaut worden und hat interessante erste Ergebnisse geliefert.

Technik der Ultraviolett- Absorptionsmessung
an einzelnen Nervenfasern

Die 3 Hauptbestandteile des Aufbaues sind:

1. Eine Ultraviolett-Lichtquelle mit einem Monochromator, um wahlweise
Licht bestimmter Wellenldnge in das Mikroskop fallen zu lassen.

2. Ein Mikroskop mit Quarzoptik und mit besonderem Mikroschieber.

3. Eine Photozellenanordnung, um quantitativ die Schwichung des Ultra-
violettlichtes im Priaparat messen zu kénnen.

Als Lichtquelle kommt die Wasserstofflampe, die Quecksilber-Hochdruck-
lampe, die wassergekiihlte Quecksilber-Hochstdrucklampe und der kondensierte
Funken zwischen Cadmium- und Magnesiumelektroden in Frage. Die Wasser-
stofflampe liefert ein sehr gleichmiBiges, aber nicht besonders intensives Ultra-
violettkontinuum, die Quecksilberlampen liefern sehr intensive Ultraviolett-
linien mit einem kontinuierlichen Untergrund und die kondensierten Funken
liefern Ultraviolettlinien mit groBen spektralen Abstinden, so daB relativ leicht
eine rein monochromatische Strahlung auszublenden ist. Je nach der Problem-
stellung werden die einzelnen Lichtquellen von CasPERssoN und seinen Schii-
lern und auch von uns verwendet.

Als Monochromator kommt entweder ein kduflicher Quarzmonochromator
zur Verwendung (Abb. 30c). Wir verwenden fiir die Versuche mit Nervenfasern
einen selbstgebauten vereinfachten Monochromator nach dem Autokollimations-
prinzip mit der Quecksilberhochdrucklampe. Bei diesem Monochromator nimmt
die eng eingeschniirte Entladung im Quarzrohrchen die Stelle des Eintritts-
spaltes des Monochromators ein. Das hat den Vorteil groer Lichtstiarke, und
da die Dispersion ziemlich gro8 ist, wird besonders in den kiirzeren Wellenlingen
der monochromatische Fehler, resp. die Breite des durch den Austrittsspalt aus-
tretenden Wellenldngenbandes nicht allzu groB (im Mittel 100 A). Durch Drehung
des Prismas und entsprechende Verschiebung des Austrittsspaltes kann im
Bereich von 30002300 A jede Wellenlinge gut eingestellt werden (vgl. Abb. 30).

Als Mikroskop verwenden wir ebenso wie CASPERSSON ein ZeiBBmikroskop mit
Quarzkondensor mit den von M. v. RoHR berechneten Ultraviolettobjektiven
und mit Quarzokularen. Etwas besondere Bedingungen entstehen durch die
Arbeit mit lebenden Nervenfasern. Diese werden in eine feuchte Kammer zwi-
schen Quarzblittchen eingebracht, wie sie in Abb. 30 zu sehen ist. Die Kammer
mufl auBerdem Reizelektroden und Ableitelektroden oder Platz fiir den Muskel
enthalten, damit wéahrend der Messung der einzelnen Nervenfasern fortlaufend
ihre Erregungsleitung gepriift werden kann. Auflerdem besitzt die Kammer noch
Zu- und Ableitungen fiir Gase, damit unter aeroben oder anaeroben Bedingungen
gearbeitet werden kann. Die ganze Kammer muf}, ebenso wie es fiir die Priparate
von CAsSPERSsSON eingefithrt wurde, als Ganzes verschiebbar sein, damit einmal
die Nervenfaser allein und das andere Mal eine Vergleichsstelle in den Strahlen-
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Abb. 30b. Schema der
Anordnung.

Unterer Teil: Mono-
chromator im Grund-
ri. Die Quecksilber-
Hochstdrucklampe Hgl
dientalsEintrittsspalt.
Das Quarzprisma wird
mit dem Feintrieb F
rotiert. Seine Stellung
wird mit einer reflek-
tierten Lichtmarke L
an einer entfernten
Skala ganz genau ab-
gelesen und eingestellt.
Je nach Lage des Pris-
mas tritt einebestimm-
te Linie oder ein be-
stimmter Spektralbe-
zirk des Kontinuums
durch den Austritts-
spalt Sp aus.

Oberer Tesl: Anord-
nung im AufriB.
Das monochromati-
sche Licht, welches aus
dem Spalt Sp austritt,
wird vom Prisma Pr
in den Quarzkonden-
sor K, durch das Pri-
parat P, das Quarz-
objektiv OB, das
Quarzokular OK auf
die Photozelle gewor-
fen. Die Photozelle
(Kaliumvakuum)
tragt an ihrer Vorderwand eine fluoreszierende Schicht (F.Schk.) aus Salizylat, welche das kurz-
wellige Ultraviolett in blaues Fluoreszenzlicht umwandelt. Die Schaltung des Elektrometers E
ist vereinfacht gezeichnet.

gang gebracht werden kann. Die Verschiebeeinrichtung stellt hohe Anforderun-
gen an die Prizision.

Um kein falsches Licht, das neben der Nervenfaser durchgegangen wire, zu
messen, muB fiir eine exakte Ausblendung Sorge getragen werden. Wir beniitzen
dazu einen in der Okularebene des Quarzokulars angebrachten feinen Spalt,
auf den die erste Abbildung der einzelnen Faser genau passend projiziert wird.
Der Spalt mit dem Bild der Faser wird dann in zweiter Abbildung scharf auf die
Photozelle projiziert, so daB nur Licht zur Messung gelangt, das entweder die
Nervenfaser durchsetzt hat oder bei Verschiebung des Priparates ausschlieBlich
neben der Faser durch die Quarzblittchen der feuchten Kammer durchge-
laufen ist.

von Muralt 7



Abb. 30c. Spiegelmonochromator zur photoelektrischen Aufnahme von Absorptionsspekiren
im Ultraviolett.

Das Licht einer Quecksilber-Hochstdrucklampe UV, welches Linien und ein intensives Kontinuum
enthalt, fillt nach Offnung des Verschlusses V auf den Eintrittsspalt E des Monochromators.
Durch Aluminiumspiegel (nicht sichtbar) wird das Licht parallel gemacht, durchsetzt das Quarz-
prisma Q zweimal und gelangt iiber den Austrittsspalt auf die im Gehduse Pk untergebrachte
Photozelle. Zwischen Austrittsspalt und Photozelle ist der Praparatschieber S mit dem wahlweise
eine Quarzkiivette mit Losung und Losungsmittel in den Strahlengang gebracht werden kann.
Die Wellenlingentrommel W regelt die Stellung des Prismas Q. Die Lichtquelle UV wird mit
Wechselstrom betrieben und liefert somit einen pulsierenden Photostrom, der mit dem Verstirker
Vr iber einen Gleichrichter auf das Ableseinstrument I mit regelbarer Empfindlichkeit gegeben
wird. Da die Intensitiaten der einzelnen Spektralbezirke bei der Quecksilber-Hochstdrucklampe
sehr verschieden sind, ist es sehr angenehm, durch Verstellung der Empfindlichkeit des MeB-
instruments I, die MeBgenauigkeit der jeweiligen Lichtintensitit sofort anpassen zu kénnen.

Da alle photoelektrischen Schichten im Ultraviolett eine unangenehme Selek-
tivitit besitzen, haben wir fiir die photoelektrische Messung der Abschwichung
des durch die lebende Nervenfaser durchgetretenen Lichtes einen Kunsigriff
verwendet, der von DEJARDIN!) stammt. Durch Auftragen einer feinen Sali-
zylatschicht wird die Wandung der Photozelle zu einem wirksamen Fluoreszenz-
schirm. Als photoelektrische Schicht verwenden wir Kalium in einer Vakuum-
zelle. Fillt ultraviolettes Licht auf die Salizylatschicht, so erregt sie Fluoreszenz.
Fiir das blaue Fluoreszenzlicht ist die Kaliumschicht aber sehr empfindlich,
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so daB sekundir ein gut meBbarer Photostrom entsteht. DEJARDIN konnte zeigen,
daf3 die Intensitit des Fluoreszenzlichtes eine lineare Funktion der Frequenz
der anregenden Strahlung ist, so daB derartige Salizylatschicht-Photozellen
direkt die Lichtquanten messen, unabhingig von eventuellen Selektivititen der
photoelektrischen Schicht. Wir haben mit diesen Photozellen sehr gute Erfah-
rungen gemacht und mochten diesen Kunsigriff zur allgemeinen Verwendung sehr
warm empfehlen.

Den Photostrom messen wir mit einem Lindemann-Elektrometer in Strom-
schaltung (Ableitwiderstand 2:10° Ohm) oder nach der Auflademethode. In allen
Fillen verwenden wir die Methode der Kompensation des Elektrometeraus-
schlages mit einer genau meBbaren Hilfsspannung. Bei der Strommethode wird
die Kompensationsspannung iiber den Hochohmwiderstand, bei der Auflade-
methode iiber eine Kapazitit an das Elektrometer gebracht.

Bei dem von uns verwendeten einfachen Monochromator ist relativ viel Streu-
licht dem monochromatischen Licht beigemischt. Um saubere Messungen zu er-
zielen, muB daher der auf das Streulicht allein entfallende Anteil ermittelt wer-
den. Die Einschaltung einer Glasplatte schneidet alle Wellenlingen unterhalb
330 my ab, die Einschaltung der von ScrHOTT in Jena entwickelten WG-Filter
ermoglicht es, in Stufen bis zur Wellenlidnge 270 mu das kurzwellige Ultraviolett
auszuschalten. Mit diesen Hilfsmitteln ist es moglich, den durch das Streulicht
allein entstehenden Ausschlag zu messen und ihn von dem mit dem monochroma-
tischen Licht zusammen entstehenden Ausschlag abzuziehen.

Das Ergebnis einer Absorptionsmessung an einer markhaltigen Nervenfaser
des Frosches zeigt Abb. 26. Jedes Gewebe streut das Licht bis zu einem ge-
wissen Grade und man darf in erster Anndherung annehmen, daB der Anteil
des gestreuten Lichtes mit dem Kehrwert der 4. Potenz der Wellenlidnge (pro-
portional 1/A%) zunimmt, entsprechend der von RAYLEIGH gefundenen Be-
ziehung. CAsSPERsSSON hat auf dieser Grundlage durch Messung der scheinbaren
Absorption im langwelligen Licht und durch Umrechnung den vermutlich auf
Streulicht entfallenden Anteil scheinbarer Absorption berechnet und von der
gemessenen Absorption abgezogen. Wir haben von dieser Korrektur abgesehen
und geben die gemessene Absorptionskurve des Nerven in Abb. 31 unkorrigiert
wieder. Auffallend ist das Maximum der Absorption bei 265 my und es war die
Vermutung naheliegend, es handle sich um ein vom Aneurin des Nerven her-
rithrendes Maximum. Aneurin hat in neutraler Losung tatsdchlich ein Maxi-
mum bei 265 my, und um jeden Irrtum auszuschlieBen, wurde in der gleichen
mikroskopischen Apparatur mit den gleichen Objektiven und Okularen eine
sehr verdiinnte Aneurinlésung gemessen, deren Absorptionsspektrum ebenfalls
in Abb. 31 wiedergegeben ist. Die Ubereinstimmung im Maximum der Absorp-
tion ist sehr iiberzeugend. CaspERssoN?) hat darauf aufmerksam gemacht,
daB3 in Zellen die von den Nukleotiden herrithrende starke Absorption bei
260 my in der Regel alle anderen Absorptionen verdeckt. Ferner hat er gezeigt,
daB EiweiB mit der Tryptophankomponente bei 275—295 my absorbiert. Die
anderen Aminosduren haben in Wellenlingen gro8er als 260 mu nur eine schwa-

1) D£jaRDIN, G., u. SCHWEGLER, R.: Rev. Opt. 13, 313 (1935); 13, 353 (1935), ferner LATARJET,
R.: Rev. Opt. 16, 171 (1937).
2) Caspersson, T.: J. R. Micr. Soc. 60, 8 (1940).
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che und unselektive Absorption, dagegen absorbieren sie stark unterhalb von
250 my.

Beim Aneurin ist es die Pyrimidinkomponente (vgl. S. 77), die bei 265 mu
die starke Absorption bedingt, auBerdem kénnen aber auch Oligonukleotide
mit Adenin als Baustein eine starke Absorption in diesem Bereich aufweisen.
HyDpEN?) hat neuerdings in einer sehr beachtenswerten Studie mit dem Ver-
fahren von CasPERSsON die Verhiltnisse des Stoffwechsels in Nervenzellen
wihrend dem Wachstum und nach der Funktion untersucht. Da er zwangs-

t
14
k &
o F—
t \
IR
2] L |-
‘(‘\ 1 Abb. 31. Absorptionskurve eines Froschnerven.
“ AP Absorption des frischen Ischadicus
0k J ‘+ 1 vom Frosch. Einzelfaserschicht von
~Aan A\ etwa 100 Fasern.
o4 - N\ N S R B Nach Behandlung mit Kaliumferri-
s \'-\ cyanid. Das Aneurin im Nerven wur-
\\ .‘+\_\\ de in Thiochrom verwandelt.
02 3 e - Absorptionskurve einer reinen Aneu-
AN rinlésung, bei ganz gleicher Einstel-
ik e lung im Mikroskop aufgenommen.

2400 2600 2800 3000 3200 3400 3600

ldufig mit Schnittpraparaten fixierter Nervenzellen arbeiten mubBte, glaubt er
die Beteiligung von Aneurin und Cocarboxylase an den von ihm festgestellten
Absorptionskurven ausschlieBen zu konnen, da durch die Priparation der
Schnitte diese Bestandteile herausgelést worden seien. Dies mag zutreffen,
wenn auch zu bedenken ist, daB gerade bei Warmbliiternerven nach unseren
Erfahrungen das Aneurin sehr fest gebunden und gar nicht leicht zu extra-
hieren ist.

Damit erhebt sich aber die Frage, ob wirklich das Aneurin im Nerven einen
meBbaren Anteil an dem an der lebenden Nervenfaser gefundenen Absorptions-
maximum liefert. Durch milde Oxydation mit Kaliumferricyanid im Alkali-
schen kann Aneurin in Thiochrom verwandelt werden. Mit dieser Technik
wurde erstmals das Aneurin im Nervenpriparat direkt sichtbar gemacht (v.
MuraL12H)). Es wurde daher auch bei den Absorptionsmessungen die lebende
Nervenfaser abgetétet, schonend mit Kaliumferricyanid und Lauge behandelt
und sofort das Absorptionsspektrum bestimmt. Auch dieses Spektrum ist in

1) HypkN, H.: Protein Metabolism in the nerve all during growth and function. Acta physiol.
scand. 6, Suppl. XVII (1943).
2H) MuraLT, A. v.: Pfliigers Arch. 247, 1 (1943).
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Abb. 31 dargestellt und zeigt deutlich, daB das Maximum bei 265 mu vermindert
ist. Das wire, wenn Aneurin an dem Maximum beteiligt, auch zu erwarten, denn
Thiochrom absorbiert bei 265 mu nur ganz geringfiigig das ultraviolette Licht.

Eine besondere Bedeutung hat CASPERSSON dem Quotienten eyg/€259 ge-
geben, der das Verhiltnis der Extinktionen, nach Abzug des Streulichtes, bei
260 my und 280 my miBt. Dieser Quotient ist ein MaB fiir das Verhiltnis von
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\ Abb. 32. Absorptionskurve einer alkoholfixier-

ten Vorderhornzelle.
\ \ Obere Kurve: Absorptionsspektrum von

einem Punkte im Zytoplasma. Das Nuklein-

02 ' sdureband bei 2600 A und das EiweiBband
\ bei 2800 A treten deutlich hervor.

\\ Untere Kurve: Allgemeiner Verlauf der Kurve

e ~—— fiir Lichtverlust durch die Streuung an den

Gewebselementen. (Nach Hypkn1).)
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Wellenlange A
Nucleinbestandteilen zu EiweiB, wenn man fiir das EiweiB eine feste Relation
von Tyrosin und Tryptophan annimmt. CASPERSSON nennt ein solches ideali-
siertes EiweiB « Standard-EiweiB» und gibt ihm einen mittleren Gehalt von 5%,
Tyrosin und 1,5%, Tryptophan. Nach den auf S. 76 mitgeteilten Daten scheint
das NerveneiweiB den «Standard»-Bedingungen aber nicht zu geniigen. Nach
unseren Messungen ist der Quotient €y49/€5g9 im Mittel fiir den Froschnerven
0,92 +59,. HyDEN hat in Nervenzellen im Zustand der Ruhe einen Quo-
tienten von 1,3 gefunden. Nach langdauernder elektrischer Reizung fand er
eine Erhohung des Quotienten auf 1,6. Unter der Annahme, daB als Eiweill
«Standard-EiweiB» vorliegt, bedeutet das nichts anderes, als daBl das Verhilt-
nis Nucleotide: EiweiB in der ruhenden Nervenzelle 1:20 und in der gereizten
Nervenzelle 1:5 ist. Diese Verinderung des chemischen Aufbaues der Nerven-
zelle 148t vermuten, daB auch am lebenden Nerven eine solche Anderung zu
beobachten ist.

1) Hypkn, H.: Protein Metabolism in the nerve all during growth and function. Acta physiol.
scand. 6, Suppl. XVII (1943).
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7. Das photochemisch nachweisbare Baumaterial

Die Bestimmung der Absorptionsspektren der lebenden Nervenfaser stieB zu
Beginn auf eine groBe Schwierigkeit, die zum Ausgangspunkt einer gesonderten
Untersuchung wurde. Verwendet man intensive Strahlung zur Messung, was
mit Riicksicht auf die damit verbundene weniger groBe Empfindlichkeit der
Apparatur und die groBere Storfreiheit angenehm schien, dann zeigt es sich,
daB die Nervenfaser durch das eingestrahlte Ultraviolett photochemisch ver-
dndert wird; sie enthilt photosensible Bausteine, deren Bedeutung fiir den Er-
regungsvorgang vor allem interessant erschien. Als photosensibler Baustein
wurde das Aneurin angesprochen und niher untersucht.

RueHLE?Y) und UBER und VERBRUGGE?) haben die schon linger bekannte
Ultraviolettphotosensibilitit des Aneurins (vgl. GREWE®)) genauer gemessen
und gefunden, daB Aneurin durch Ultraviolettlicht gespalten wird und daB
auch die beiden Komponenten Thiazol und Pyrimidin photosensibel sind, so

Abb. 33. Aneurinzerfall in Abhdngigheit von der Bestrahlungszeit.
Auf Filtrierpapier werden Proben der verschieden lang bestrahlten Losungen aufgebracht und zu
Thiochrom entwickelt. Die Abnahme der Fluoreszenz, die in der Abbildung deutlich zu sehen ist,
ist ein direktes Maf fiir die Menge des bei der Bestrahlung zerstdrten Aneurins. (Fluoreszenzauf-
nahme, Herotarfilter, Belichtung 3 Min.)

daB die Aufspaltung noch weitergeht. STAMPFLI*¥) hat nun mit einer origi-
nellen Anordnung diese photochemische Wirkung ndher untersucht. Abb. 33
zeigt den Zerfall des Aneurins in Tropfen, die auf Filtrierpapier aufgebracht
und bestrahlt wurden. AnschlieBend wurde der Tropfen zu Thiochrom durch
milde Oxydation im Alkalischen entwickelt und im Fluoreszenzlicht photo-
graphiert. Je weniger Aneurin iibrigbleibt, desto geringer wird die Thiochrom-
menge nach der Entwicklung, und durch photoelektrische Photometrie kann
die Zerfallskurve Abb. 34 mit diesem Verfahren gewonnen werden. Die Wellen-
lingenabhingigkeit der Zersetzung des Aneurins konnte StAMPFLI dadurch
sehr schon sichtbar machen, dal er Gelatineplatten mit Aneurinlésungen im-
prignierte und im Spektrographen mit dem ganzen Ultraviolettspektrum ver-
schieden lang exponierte. Es entstehen iiberall dort, wo photochemische Zer-

1) RUEHLE, A. E. J.: J. amer. chem. Soc. 57, 1887 (1939).

%) UBER, F. M., u. VERBRUGGE, F.:J. biol. Chem. 134, 273 (1940); 136, 81 (1940).

3) GREWE, R. E.: Ergebn. d. Physiol. 39, 192 (1937).

4H) grimprLr, R.: Uber den photochemischen Zerfall von Vitamin By, Thiochrom u. Thiazol.
Diss. (Bern 1942).
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setzungen erfolgen, weiBlliche Niederschlige und damit ein sehr instruktives
Bild der Strahlenwirkung. Abb. 35 zeigt eine solche Bestrahlungsplatte. Licht
lingerer Wellenlinge als 300 my ist vollig unwirksam. Das Maximum der

Int.

Aneurinzerfall in Abhéngigkeit
von der Zeit

T ng 1

10 20 40 80 Zeit
Minuten Bestrahlung

Abb. 34. Zerfallskurve des Aneurins bei der Bestrahlung.
Ordinate: Aneurinmenge. Abszisse: Bestrahlungszeit.
Die Kurve wurde photometrisch durch Auswertung der Abbildung erhalten.

Abb. 35. Spektrographischer
Versuch mit Aneurinplatien.

Eine Gelatinplatte wurde mit
Aneurin bei pH 7,4 impri-
gniert und im Spektrograph
verschieden lang exponiert.
Ordinate: Expositionszeit;
Abszisse: Wellenldnge.

Es entsteht bei der Bestrah-
lung ein weilllicher Nieder-
schlag, der auf der Aufnahme
deutlich zu sehen ist.

photochemischen Wirkung liegt zwischen 250 und 260 mu. Bei den kiirzeren
Wellenldngen unterhalb 240 my ist keine Wirkung zu sehen, weil die Licht-
quelle hier nicht mehr gentigend intensiv ist und die Gelatine der Schicht sehr
stark absorbiert.
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Damit waren die Voraussetzungen zur Messung an lebenden Nervenfasern
gegeben. Diese Messungen kénnen befriedigend nur mit lebenden Einzelfasern
durchgefithrt werden, denn am ganzen Nerven wiirden ja nur die peripher
liegenden Fasern vom Licht getroffen.

Technik der photochemischen Versuche mit einzelnen Nervenfasern

Das Nerv-Muskel-Priparat mit einzelner motorischer Faser wird nach der auf
S. 24 beschriebenen Technik hergestellt. Die Versuchskammer, in die das Pri-
parat gebracht wird (vgl. Abb. 36), ist nach dem von Tasaki!) angegebenen
Prinzip des Briickenisolators gebaut. Als Unterlage dient eine Quarzplatte, auf
der drei Glaskapillaren («Grite») so aufgekittet sind, daB zwischen I und I7
und /7 und 111 je eine Rinne entsteht. Die Rinne /I/I1] wird mit Ringer-Losung
gefiillt, iiber die Rinne I/I1 spannt sich die Einzelfaser frei in der Luft («Briicke»).
Die Bestrahlung erfolgt nur an der in Abb. 36 angegebenen Stelle. An diese Stelle
kann entweder eine internodale Partie des Nerven oder ein Schniirring gebracht
und dort bestrahlt werden. Als Elektroden zur Messung der Reizschwelle (Rheo-
base) und der Chronaxie des Nerven dienen unpolarisierbare Kalomelhalb-
zellen, die bei K in den Paraffintrog und bei 4 in die Nihe des dort intakten
ganzen Nerven gebracht werden. Abb. 37 zeigt die Versuchskammer mit dem
Nerv-Muskel-Priparat und den Elektroden und unter der Priaparatplatte auch noch
den Quarzkondensor, durch den das einfallende Ultraviolettlicht auf den duBerst
kleinen Bezirk konzentriert wird.

M. Hurron-RupoLpu?#)®) hat mit dieser Apparatur in einer ausgedehnten
und sehr schénen Untersuchung gefunden, daB die Wirkung der Bestrahlung
ganz verschieden ist, je nachdem ob eine internodale Strecke oder ein RANVIER-

Abb. 36. Schema der Versuchskammer.

N = Nerv, M = Muskel, I, II, III = Grite,
A = Anode, K = Kathode, U.V. = Bestrah-
lungsstelle, P = Paraffintrog.

scher Schniirring bestrahlt wird und je nach der Zusammensetzung des Lichtes.
Abb. 38 zeigt ein Beispiel von 32 gleichartigen Versuchen mit dem fiir die
internodale Strecke charakteristischen Verlauf. In der Vorphase zeigt die Ein-

1) Tasaky, I.: Pfliigers Arch. 244, 125 (1940).
2H) Hurron-Ruporen, M.: Helv. physiol. acta 1, C15 (1943).
3H) Hurron-RuporpH, M.: Photochemische Versuche an einzelnen Nervenfasern (Diss. Bern

1944).
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zelfaser eine ganz konstante Rheobase. Sobald die Bestrahlung beginnt, sinkt
die Rheobase sofort ab, d. h. die Reizschwelle wird niedriger und erreicht nach
2—4 Minuten ein Minimum, das bis zu 509, erniedrigt sein kann. Dann steigt
die Rheobase an und erreicht nach etwa 8 Minuten den urspriinglichen Wert
wieder. Wir haben diese 1. Phase als Phase der Ubererregharkeit bezeichnet. Sie
wird bei internodaler Bestrahlung immer beobachtet.

Abb. 37. MeBan-
ordnung fiur das
Einzelfaserpripa-
vat.

Das Einzelfaser-
priparat liegt auf
der paraffinierten
Messingplatte und
iiberbriickt die in
der Mitte deutlich
sichtbare Rinne.
Die Rinne ist mit
Ringer-Losung ge-
fiillt und kommuni-
ziert mit der links
in der Abbildung
sichtbaren Kalo-
mel-Ringer-Halb-
zelle als Elektrode. Die rechts befindliche Kalomelhalbzelle stellt die Verbindung mit einer andern
Stelle des Nerven her. Unter der Platte ist der @uarzkondensor sichtbar, auf den Ultraviolettlicht
durch die in der Tischplatte sichtbare Offnung von unten einféllt.

In der 2. Phase steigt die Rheobase steil an und nach kurzer Zeit wird die
Faser unerregbar (Phase der Zerstirung). Die mittlere Bestrahlungszeit bis zur
Zerstorung betrigt 11—15 Minuten, in Extremfillen 9 und 21 Minuten. Die
Chronaxie zeigt nicht so deutliche Schwankungen. Sie sinkt in der Phase der
Ubererregbarkeit nur wenig und behilt meist in der Phase der Zerstérung den
niedrigen Wert bei, um verzdgert hinter der Rheobase langsam zuzunehmen.
Die Verinderungen sind auf die bestrahlte Strecke der Nervenfaser lokalisiert.
Untersucht man nach der Zerstérung einen proximal, d. h. muskelnahe liegen-
den neuen Abschnitt der einzelnen Nervenfaser, so erhidlt man die urspriing-
lichen MeBwerte fiir Rheobase und Chronaxie wieder.

Abb. 39 zeigt ein Beispiel aus zwélf Versuchen bei Bestrahlung eines Schniir-
ringes. An dieser Stelle ist der Nerv sehr viel empfindlicher und es setzt sofort die
Phase der Zerstérung ein. Entweder ist die Phase der Ubererregbarkeit so kurz,
daB sie gar nicht gemessen werden kann, oder sie entwickelt sich beim Schniir-
ring gar nicht, weil dort die Substanz, deren Zerstérung die Ubererregbarkeit
auslést, nicht vorhanden ist. Wir halten das letztere fiir die wahrscheinliche
Erklirung des eigenartigen Verhaltens des Schniirringes, denn bei Ausschal-
tung des Ultraviolettanteiles unter 290 myu konnte an bestrahlten Schniir-
ringen eine stark verzogerte Zerstérungsphase ohne jede Phase der Ubererreg-
barkeit beobachtet werden. DaB vor allem die erste Phase der Ubererregbarkeit



Abb. 38. Bestrahlung einer internodalen Faserstrecke.
Ordinate: Rheobase in Millivolt. Abszisse: Zeit in Minuten. Beispiel von 32 Versuchen. Die Sen-
kung der Rheobase setzt wenige Sekunden nach Beginn der Bestrahlung ein. Das Maximum ist
nach 2 Minuten erreicht (Phase der Ubererregbarkeit). AnschlieBend rascher Anstieg bis zur Un-
erregbarkeit (Phase der Zerstdrung). Die Bestrahlungszeit bis zur Zerstorung betrdgt 17 Minuten.

Abb. 39. Bestrahlung eines RANVIERSchen Schniirringes.
Beispiel aus 12 Versuchen. Ordinate: Rheobase in Millivolt. Rascher Anstieg der Rheobase.
Abszisse: Zeit in Minuten.
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von der Zerstorung eines Stoffes herriihrt, der ein sehr dhnliches Absorptions-
spektrum wie das Aneurin besitzen muB, hat M. HuTToN-RUDOLPH indirekt,
aber sehr iiberzeugend zeigen konnen. Schaltet man eine Quarzkiivette mit
einer Aneurinlsung vor das Prdparat in den Strahlengang, dann bleibt die
photochemische Wirkung vollstindig aus! Abb. 40 zeigt einen solchen Versuch
und zeigt auch gleichzeitig, wie sofort nach Entfernung der Aneurinlésung der
charakteristische Verlauf der photochemischen Wirkung auftritt. Verdiinnt

Abb. 40. Bestrahlung unter Ausschaltung der Wellenlingen unterhalb 300 mu
durch ein Aneurinfilter 1:100.

Abszisse: Zeit vor und wihrend der Bestrahlung mit Ausschaltung des kurzwelligen U. V. unter
300 my. Zeit wihrend der Bestrahlung mit EinschluB des kurzwelligen U. V. Mit Einsetzen der
kurzwelligen Bestrahlung setzt der charakteristische Effekt ein.

man allerdings die absorbierende Aneurinlésung, so fillt der vollstindige
Schutz dahin und es kommt der in Abb. 41 dargestellte Verlauf zur Beobach-
tung, der zeigt, daB Wellenlingen im Bereich von 280 myu und 300 my eine
geringe, aber deutliche Wirkung haben. Uber 300 my ist das Ultraviolettlicht
vo6llig wirkungslos. Schaltet man das kurzwellige Ultraviolett bis 265 my aus,
so tritt der photochemische Effekt sehr viel rascher ein und es scheint, als ob
die 1. Phase das Optimum etwa dort hat, wo in der Absorptionskurve des
Nerven das Maximum gefunden wurde.

Von Bedeutung ist die weitere Beobachtung von HuTToN-RUDOLPH, daB
der Bestrahlungseffekt in der Phase der Ubererregbarkeit teilweise reversibel
ist und daB nach kurzen Bestrahlungen eine deutliche, aber nicht vollstandige
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Abb. 41. Bestrahlung mit Ausschaltung der Wellenlingen unterhalb 280 m durch Aneurinfilter 1: 1000.
Der Bestrahlungseffekt ist vorhanden, aber verzigert. Abbildungen 38—41 sind im gleichen
MaBstab gezeichnet.

Abb. 42. Ordinate: Rheobase in mV. Abszisse: Zeit in Minuten.
Die typische Rheobasensenkung ist vorhanden. Beim Aufhoren der Bestrahlung tritt jedesmal
eine Erholung ein. Die Lichtintensitit ist schwicher als bei den Versuchen Abb. 38-—41.



Abb. 43. Wirkung der Bestrahlung einer einzelnen Nervenfaser mit der Wellenlinge 2 257 my und
Mikroaufnahme mit der gleichen Wellenlange.
Die Aufnahme a zeigt die internodale Strecke einer lebenden Nervenfaser zu Beginn des Versuches.
Aufnahme b nach 5 Minuten Bestrahlung. Aufnahme ¢ nach 15 Minuten Bestrahlung. Bei der
Aufnahme d hat die Faser vor der Aufnahme eben gerade noch geleitet, nach der Aufnahme war die
Leitung unterbrochen. Man sieht, wie die Leitung der Faser so lange bestehen bleibt, als der Ach-
senzylinder keinen Unterbruch erleidet. In Abbildung 434 erfolgt der Unterbruch und damit die
Aufhebung der Leitung.

Erholung auftritt. In der Phase der Zerstérung dagegen gehen die Prozesse,
wenn sie einmal ausgel6st sind, irreversibel weiter, auch wenn mit der weiteren
Bestrahlung aufgehért wird. Diese Beobachtung, zusammen mit dem charak-
teristischen Verlauf der photochemischen Wirkung, haben uns zu folgenden
SchluBfolgerungen gefiihrt:

1. In der Phase der Ubererregbarkeit wird ein photosensibler Stoff zerstért,
der am Schniirring nicht vorkommt und vermutlich in der Markscheide einge-
lagert ist. Entweder iibt dieser Stoff eine erhohende Wirkung auf die Reiz-
schwelle aus (man nennt solche Wirkungen bathmotrop und bezeichnet Er-
hohung als negativ bathmotrop, Erniedrigung als positiv bathmotrop) oder die
bei der Spaltung entstehenden Produkte erniedrigen die Reizschwelle. Als mut-
maBlicher Stoff mit starker Photosensibilitit kommt Aneurin in Frage. Es
wird spiter gezeigt werden (vgl. S. 312), daB das Aneurin im Nerven eine nega-
tiv bathmotrope Wirkung hat, und es ist bekannt, da im Anfangsstadium der
Aneurinavitaminose die Reizschwelle der Nerven sinkt, d. h. daB durch Sinken



Abb. 44a. Polarograph.
Potentiometergehduse, Galvanometer, Lichtquelle und tropfende Quecksilberelektrode sind
von links nach rechts sichtbar., Das GefiB fiir die Fliissigkeiten ist an einem Thermostaten,
ganz rechts sichtbar, angeschlossen.

Abb. 44b (nebenstehend). Schema des Polarographen.
Die tropfende Quecksilberelektrode K taucht in die Versuchslosung ein. Vom rotierenden Poten-
tiometer B wird eine linear ansteigende Spannung durch den Schleifkontakt C abgegriffen. Die
Stromspannungskurve wird mit einem Lichtstrahl von L iiber das Galvanometer G und den
Spalt S auf der Filmtrommel F registriert, deren Vorschub durch 4! mit dem rotierenden Poten-
tiometer gekoppelt ist.
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des Aneurinspiegels diese negativ bathmotrope Wirkung wegfillt. Es erscheint
daher sehr wahrscheinlich, daB bei Bestrahlung der internodalen Strecke das
Aneurin zerfillt, womit es seine negativ bathmotrope Wirkung verliert, was
sich wiederum in der Erhéhung der Erregbarkeit widerspiegelt.

2. In der Phase der Zerstérung werden die EiweiBe des Nerven denaturiert
und damit wird der Nerv irreversibel zerstért. An der internodalen Strecke
sind die EiweiBe, besonders des Achsenzylinders, durch die Markscheide besser
geschiitzt als am Schniirring. Die Folge ist die rasche Zerstérung am Schniir-
ring und die verzdgerte Zerstérung in den internodalen Abschnitten.

Wie tiefgreifend die Zerstorungen sind, die durch die Bestrahlung gesetzt

Abb. 44b.

werden, konnte ich durch mikrophotographische Reihenaufnahmen einzelner
Nervenfasern wiihrend der Bestrahlung, unter Beniitzung des eingestrahlten
kurzwelligen Ultraviolettlichtes, ermitteln. Eine solche Reihenaufnahme ist in

Abb. 43 wiedergegeben.

8. Die polarographisch nachweisbaren Aktionssubstanzen

Die Analyse mit Hilfe des Polarographen (HEYROVSKI')) hat sich auf vielen
Gebieten der biologischen Chemie als ein unentbehrliches Hilfsmittel erwiesen.
Als Anode oder Kathode wird eine tropfende Quecksilberelektrode verwendet,
die eine stark polarisierbare Elektrode mit automatisch sich erneuernder Ober-
fliche darstellt. Als Gegenelektrode wird bei biologischen Fliissigkeiten am
besten eine indifferente Kalomelelektrode genommen, die durch eine Tonporen-
membran elektrolytisch an die zu untersuchende Fliissigkeit angeschaltet wird.
Oft wird aber auch der Boden des GefiBes mit Quecksilber vollgeschiittet und
elektrisch mit eingetauchtem Platindraht, der, mit Ausnahme der Spitze, in
ein Glasrohr eingeschmolzen ist, abgeleitet («Bodenquecksilber»). Wird der
bei linear ansteigender, duBerer Spannung zwischen beiden Elektroden flie-

1) Hevrovski, J.: Polarographie (Berlin 1941).



Abb. 45a. Schnellpolarograph. (Nach WEIDMANN.)

Abb. 45b (nebenstehend).
Die tropfende Quecksilberelektrode mit dem ElektrolytgefiB mit Bodenquecksilber ist in der
Mitte abgebildet. Der Verstirker VI verstdrkt den durch die Flissigkeit flieBenden Strom. Der
Verstarker VE verstdrkt die zwischen den Elektroden liegende Spannung. Durch das Kippgerit
K wird eine linear langsam ansteigende und dann sehr rasch wieder auf 0 abfallende Kippspan-
nung erzeugt. Durch das Synchronisiergerit S wir die Tropfenbildung und die Kippspannung
synchronisiert.
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Bende Strom gemessen, so zeigt es sich, daB er je nach der chemischen Zusam-
mensetzung der Flissigkeit einen ganz charakteristischen Verlauf hat und
«Stufen» zeigt. Die Lage der Stufe beziiglich der Spannung ist eine fiir jeden
Stoff spezifische GroBe, die Hohe der Stufe, d. h. der Stromzuwachs in der
Stufe, ist ein MaB fiir die vorhandene Menge des Stoffes. Man kann auf diese
Weise in unbekannten und bekannten Stoffgemischen sehr exakte, qualitative
und quantitative Analysen in einem Arbeitsgang durchfiihren.

Technik der polarographischen Bestimmung

Der Polarograph in der gebriuchlichen Ausfiihrung besteht aus der tropfenden
Quecksilberelektrode, dem Analysengefi, der indifferenten Elektrode, dem
variablen Potentiometer, dem Galvanometer und der Stromquelle. Wie diese
Elemente geschaltet werden, zeigt Abb. 44. Als variables Potentiometer wird

K 1 L%
Tﬁ
RS T v
! =
S
Abb. 45b.

ein auf einer groBen Walze durch motorischen Antrieb gleichmaBig verschieb-
barer Schleifdraht verwendet. Mit diesem Antrieb gekoppelt ist eine Filmtrom-
mel, die ebenfalls rotiert und die Bewegung des Lichtzeigers vom Galvanometer
als Stromspannungskurve photographisch fortlaufend registriert. Es entstehen
dadurch charakteristische Bilder, vorausgesetzt, da durch eine passende Grund-
16sung eine gute «Beruhigung» der Ausschlige gesichert wird. Als Grundlosung
hat sich nach orientierenden Versuchen mit Tylose, Gelatine, Natriumbicarbonat,
Lithiumchlorid und Lithiumhydroxyd die gewohnliche Ringerldsung ohne Bi-
carbonat als besonders geeignet erwiesen. Das Polarogramm (die Stromspan-
nungskurve) ist temperaturabhingig und muB daher bei konstanter Temperatur
aufgenommen werden. Abb. 44a zeigt die ganze Anordnung mit einem Durch-
fluBthermostaten, durch den die Temperatur im Analysengefi etwa auf
-+ 0,1° konstant gehalten werden kann. Besonders wichtig ist eine genaue Ein-
regulierung des pH der Losungen, welche am besten bei biologischen Fliissig-
keiten mit der Glaselektrode vorgenommen wird. Die Sauberkeit des Quecksil-
bers (Reinigung durch Vakuumdestillation) und der Kapillaren (Reinigung durch
Ausgliihen) sind weitere wichtige Faktoren. Je nachdem, ob die vom Sauerstoif
in Loésung hervorgerufene Stufe gewiinscht wird oder nicht, miissen die Lisungen
vor der Bestimmung mit reinem Sauerstoff oder Stickstoff (Reinigung iiber
glihendem Kupfer) durchstréomt werden.
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114 Der Bau der Nervenfaser

Die Aufnahme eines Polarogramms kann sich, wenn einmal die charakteri-
stische Stufe bekannt ist, auf den Spannungsbereich, in dem diese Stufe auftritt,
beschrinken. Trotzdem dauert es immer noch einige Minuten bis die Aufnahme
gemacht ist. Will man sehr plotzlich gebildete Stoffe nachweisen, die an irgend-
einer Stelle entstehen (z. B. Nervenende) und durch Diffusion in die Umgebung
fiir die Messung verlorengehen, weil sie schon am Entstehungsort in sehr geringer
Menge gebildet werden, dann muB3 man einen anderen Weg einschlagen und ge-
langt zum Schunellpolavographen.

Ein Schnellpolarograph ist von WerpMaNN!H) im Hallerianum ganz neu ent-
wickelt worden. An Stelle der bewegten Potentiometerwalze tritt eine durch
Verstiarkerrohren und Kapazititen erzeugte linear ansteigende Kippspannung,
die entsprechend der Kippfrequenz immer wieder frisch an die Elektroden des
Analysengefdfes angelegt wird. Abb. 45 zeigt im Prinzip die Schaltung und eine
erste Versuchsanlage, die uns sehr gute Dienste geleistet hat.

Der durch die Fliissigkeit flieBende Strom erzeugt an dem Widerstand R
einen Spannungsabfall, der ihm proportional ist und nach Verstirkung durch
den Verstarker ¥V, auf dem Schirm eines Elektronenstrahloszillographen eine
senkrechte Auslenkung verursacht. Die iiber den Elektroden liegende linear
ansteigende und immer wieder steil abfallende Kippspannung wird durch den
Verstdarker Vg auf die waagrechte Auslenkung des Elektronenstrahles gebracht,
so daB auf dem Schirm der Braunschen Réhre eine Stromspannungskurve
entsteht.

Schwingt das Kippgerdt unabhdngig vom Tropfenabfall, so erhdlt man kein
stehendes Bild, da der Depolarisationsstrom nicht nur mit der Spannung, son-
dern auch mit der zunehmenden GroBe des Quecksilbertropfens wichst. Ein
brauchbares Bild auf dem Leuchtschirm wird erhalten, wenn zwischen Kipp-
schwingung und Abfall der Quecksilbertropfen Gleichlauf besteht. Zu diesem
Zweck wird die plotzliche Anderung der Stromstirke, die beim Abfall des alten
Tropfens entsteht, im Synchronisierungsgerdt S elektrisch so hergerichtet, daB
sie nur eine einzige Kippschwingung auslost und dann das Kippgerit bis zum
ndchsten Tropfenabfall sperrt. Durch diesen Kunstgriff erscheint pro Tropfen
immer nur ein einziges Polarogramm auf dem Leuchtschirm. Je nach Wunsch
kann durch Verdnderung der Kippspannung und der Verstirker entweder das
ganze Polarogramm sichtbar gemacht werden, oder es k6nnen bestimmte inter-
essante Ausschnitte in entsprechender VergroBerung gezeigt und photographiert
werden (vgl. Abb. 121). Uber die Anwendung dieses neuen Polarographen auf
die sofortige Erfassung des Austrittes von Aktionssubstanzen an einem Nerven-
ende wird auf S. 305 zuriickgekommen.

Die polarographische Untersuchung von frischen Nervenextrakten in Ringer-
Losung hat gezeigt, daB eine interessante Stufe etwa bei 1800 mV, bezogen
auf die gesittigte Kalomelelektrode, oder bezogen auf Bodenquecksilber,
auftritt, die auf den Aneuringehalt des Nerven zuriickgefithrt wurde (v. Mu-
RALT2H)). Abb. 46 zeigt das Polarogramm eines Nervenextraktes mit dieser
Stufe. Das Erstaunliche an der Beobachtung liegt darin, daB die Aneurinkon-
zentrationen in Nervenextrakten sehr gering sind und daf daher ein ganz be-

1H) WEIDMANN, S.: Dissertation (Bern 1946).
2H) Murart, A.v.: Piliigers Arch. 245, 604 (1942).
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sonderer, sehr empfindlicher polarographischer Effekt vorliegen muB. Die Aneu-
rinreduktion an der tropfenden Quecksilberelektrode erfolgt bei — 1300 mV
(ges. Kalomelelektrode) und ist durch eine deutliche Stufe gekennzeichnet, die
aber nicht empfindlicher ist, als die sonst vorkommenden Reduktionsstufen
im Polarogramm reiner Substanzen (LINGANE und Davis!)). Ganz anders
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verhilt sich die im Potentialanstieg folgende Stufe, die neuerdings von WoL-
LENBERGER?) genau untersucht wurde. Er fand, daB mit reinem Aneurin
in Ammoniumchlorid, Borsiure oder Phosphatpuffer eine Stufe bei —1700 mV

Tabelle 7.
Abhéngigkeit der Stromstirke des katalytischen Stromes
von der Aneurinkonz