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Function: pola’{rity of the heart muscle of thn frog
Synopsis: The behaviour of 488 ventricular stripes of the frog heart
was investigated 2773 times in the stream of direct current,

In further development of the experiments of Dames — she has inve-
stigated ventricular stripes with only one, the ventral center - the
research was enlarged on ventricular stripes with both.centers preserved
(ventral and dorsal center} respectively on ventricular stripes with only
the dorsal center {the ventral center was removed) and on ventrieular
stripes without any center.

It is worthy of note there was no essential difference in the behaviour of
the ventricular stripes in the stream of direct current indifferent if both
centers or only one center (with removing the other one) were preserved.
Direct current in Ringer-solution streaming along the stripes made no
change of function even if the direction was reversed. Ascending and
descending direction of d. c. accelerate the autogenous ventricular rhythm,
ascending more, descending less. Ventricular stripes without spontanous
rhythm start to beat in the ascending and the descending d. e.

If the d. c. streams transverse the stripes the functions-polarity
of the pace-maker-tissue is discovered. Autogenous beating ventricular
gtripes are beating faster with ascending d. ¢., slower with descending d. c.
Ventricular stripes without spontanous rhythm begin to beat with ascen-
ding d. ¢., with descending they do not.

Ventricular stripes without any center have no funections-polarity in the
stream of d. ¢. even with highest intensity of d. c.

From this it is concluded the functions-polarity is restricted on the
pace-maker-tissue (the cells of atrioventricular funnel of the frog heart):
there is & polar structure of this cells to be exspected.

The investigation supports the hypothesis of Scheminzky : the position
of the effective physiological electrodes on the sensitive tissue-elements
is determining for the opposed influence of the function of an organ byd.c.

'

Yorbemerkung

o - - '

Die Durchfiihrung der gegenstéindlichen Versuche war dadurch erschwert, daB sich
Frosche (Rana temporaria) aus der niheren Umgebung als nicht geeignet erwiesen.
HABERLANDT' hat schon seinerzeit'darauf hingewiesen aber auch in neuerer Zeit
konnten WILBRANDT und KOLLER? mit Rana temporaria nicht die gleichen Er-
gebnisse erzielen wie mit Rana esculenta. Es mufite daher — auch wegen der weitaus
grifleren Herzen — mit HEsculenten ungarlscher Herkunft gearbeitet werden, deren
Beschaffung nicht immer ohne Schwierigkeiten erfolgen konnte.

1! HABERLANDT, L.: Weitere Beitrige zur Physiologie des Atrioventrikulartrichters des
Froschherzens. Z. Biol. 67, 83—103 (1917).

# WILBRANDT, W. und H. KOLLER: Die Calcmmwukung am Froschherzen als Funktion
des Tonengleichgewichtes zwischen Zellmembran und Umgebung Helv. Physml Acta 6,
208--221 (1948).
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‘ 1. Einleitung T

Uber den EinfluB des galvanischen Stromes auf biologische Objekte ist seit langem
gearbeitet worden. Es ist allgemein bekannt, dafl der galvanische Strom zu einer
Funktionsinderung fiihrt, z. B. die Erregbarkeit von Organen und Organsystemen
vermindern oder erhéhen kann. Die Entdeckung der Galvanotaxis geht auf UNGER
zuriick. BEine der Narkose dhnliche Lahmungserschemung am lebenden Ob]ekt hat
MAcH 1875 als erster beobachtet.

HERMANN sah 1885, daB bei Einschalten eines galvanlschen -Stromes in einem
Wassertrog ,.alle Larven von Rana temporaria chne Ausnahme eine Stellung ein-
genommen hatten, bei welcher der Kopf der Anode, der Schwanz der Cathode
zugewandt war”. Diese ,galvanotropische Reaktion” zeigte sich auch an Lachs-
embryonen und kleinen Fischen. VERWORN hat spiter fiir Infusorien, NAGEL fiir
Wasserschnecken und kleine Krebse galvanotropische Erscheinungen nachgewiesen.

Die ergten, welche Lihmungserscheinungen durch galvanischen Strom in ab-
steigender Stromrichtung als Narkose beschrieben haben, waren BLASIUS und
SCHWEIZER; von ihnen stammt die Begeichnung ,,Galvano-Narkose” (GN). Die
in ihren Versuchen verwendeten Fische zeigten von einer bestimmten Stromdichte
ab eine ,, Vorliebe” fiir den 4-Pol, zu dem sie den Kopf hinwenden und in dieser Lage
ruhig verharren. Dreht man die Tiere um, so fahren sie wild umher und komrnen
erst in der urspriinglichen Lage wieder zur Rukhe. Stelgert man die Stromdlchte,
so werden die Tiere analgetisch, fallen wie tot auf die Seite und reagieren nicht mehr
auf mechanische Tnsulte. Nach Ausschalten des Stromes bleiben die Fische einige
Zeit in dieser Lage, fahren aber bei elnem, mechamschen Reiz sofort auf und verhalten
sich ganz normal (Nachzustand = Galvanohypnose) Nach Eintritt der wirklichen
Narkose ist die Richtung, in der die Stromlinien den Fisch durchziehen, fiir die
Erhaltung des Zustandes gleichgiiltig. Am leichtesten ist die Narkose bei abstei-
gendem Strom zu erhalten, aber sie kann auch bei querer oder aufsteigender Durch-
strémung erreicht. Werden wenn die Tiere festgehalten werden und sich nicht dem
~+4-Pol zuwenden konnen. Bei aufstelgendem Strom ,,machten die Tiere den Kin-
druck, als wenn sie unter Anspannung aller Muskeln aufs dullerste gegen die An-
wendung einer heftigen Tortur anzukimpfen suchten”. ‘

Ahnliche Ergebnisse fanden sich bei Salamandern und besonders bei Froschen,
ebenso bei Milusen (feuchte Elektroden am Kopf bzw. Schwanzansatz)

’ SCHEMINZKY (1924) -fiihrte die Versuche' mit" Forellenembryonen weiter. In
folgenden Arbeiten konnte er feststellen, daB die Efpfindlichkeit der Tiere gegen
gaivamschen Strom mit wachsender Grofle zunimmt. Untersuchung iiber die Wir-
kung verschiedener ,,ddmpfender” und ,,erregender Pharmaka bei gleichzeitiger
galvanischer Durchstromung schlossen sich an, woraus schlieBlich ‘das Stromdosis-
verfahren nach SCHEMINZKY (1939) zur Priifung von Pharmaka entwickelt wurde.
Absteigender Strom .und léhmende Stoffe addieren sich namlich,- wihrend abstei-
gender Strom und eiregende Stoffe einander entgegenwirken. :
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Alle Ergebnisse sprachen fiir eine Beeinflussung des Zentralnervensystems.
MoOERE konnte nachweisen, dall es bei einer Lingsdurchstrémung von Regenwiirmern
mit galvanischem Strom.absteigend zu einer Verkiirzung (Kontraktion der Lings-
muskeln), aufsteigend (Kontraktion der Ringmuskeln) zu einer Verlingerung der
Wiirmer kommt. Im Gegensatz zu dem von MOORE gefundenen Aushleiben dieses
Effeltes bei Entfernung des Bauchmarkes der Regenwiirmer, konnte HALBICH
zeigen, da8 sich auch im Bauchmark des Regenwurmes eine verschiedene Reaktions-
weise je nach Stromrichtung findet.

SCHEMINZKY (1940} postulierte daher, daBl die Fahigkeit eines Organsystems,
je nach Stromrichtung verschieden zu reagieren, das Vorhandensein einer inne-
ren Polarisierung voraussetzen miisse: die erregbaren Elemente miissen mit
verschiedenwertigen Polen ausgestattet sein und sich alle im Zéntralnervensystem
in gleicher Ausrichtung befinden., Fiir diese Eigenschaft des Zentralnerven-
systems wurde von SCHEMINZKY der Ausdruck ,,funktionelle Polaritdt”
gewshlt, womit ein neues Gesetz der a]lgememen Physiclogie des Zentralnerven-
systems gefunden war, :

Aus Operationsversuchen ergab sich, dall der galvanische Strom am Riickenmark
selbst angreift. Die verschiedene Reaktion des Froschriickenmarkes z. B., an dem
diese Versuche ausgefiihrt wurden, je nach der Stromrichtung, 1iBt sich unter der
Annahme verstehen, daB dieses von polarisierten Elementen aufgebaut wird, die
in der Lingsrichtung in gleicher Ausrichtung aufeinander folgen; dann wiirden
alle ,,physiologischen” Anoden oder Kathoden jeweils die gleichen Pole aller
Elemente treffen miissen, daher iiber die ganze Lénge eine einheitliche Reaktion
hervorrufen kdnnen und auch mit Stromrichtungsinderung zu entgegengesetzter
Funktionsbeeinflussung fithren.

Diese Funktionsbeeinflussung konnten HOLZER und SCHEMINZKY auch bei gal-
vanischer Langsdurchstromung am Menschen nachweisen. Absteigende  Strom-
richtung fithrte zu einer Verringerung bzw. zu einem Ausléschen des Knieschnen-
reflexes (,,Lahmung des Riickenmarkes”), aufsteigende Stromrichtung zu einer be-
trichtlichen Verstirkung des Reflexes (,,Erregharkeitssteigerung”). Die funktionelle
Polaritdt gilt somit anch fiir das Ritckenmark des Menschen.

Zur Erklirung der gegenés’a‘.tzlicheu Wirkung des galvanischen Stromes auf das
Zentralnervensystem je nach seiner Richtung wuar es naheliegend an die seit den
klassischen Untersuchungen von PFLUGER bekannten elektrotonischen Hrschei-
nungen zu denken, die sich u. a. aueh in polaren Anderungen der Erregbarkeit
duBern. Durchstrémt man z. B. einen ausgeschnittenen Nerv galvanisch, so wird
unter der Kathode die Erregbarkeit erhoht (Katelektrotonus), unter der Anode die
Erregbarkeit vermindert bis vollig ausgeloscht (Anclektrotonus).

Auch die Galvanonarkose und der galvanische Krampf (GKr) sind zweifellos auf
solche elektrotonische. Erscheinungen im Zentralnervensystem zuriickzufiihren;
es miissen aber noch bestimmte morphologische Eigentiimlichkeiten im Zentral-
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nervensystem hinzukommen, ohne welche die beiden Arten der Glelchstromwukung
unverstindlich wéren.

Am Tierkdrper ist (im Gegensatz zum Versuch am ausgeschnittenen Nerven) die
Stromeintritts- und -austrittsstelle nicht zugleich auch der Ort der physiologischen
Stromwirkungen; diese spielen sich vielmehr an den einzelnen Ganglienzellen ab,
dort kénnen aber nur die sogenannten ,,physiclogischen” Elektroden maBgeblich
sein, worunter man die Stromeintritts- und -austrittsstellen an den innenliegenden
erregbaren (GGewebselementen versteht. Wenn die Gewebselemente bei verschiedener
Stromrichtung in ihrer Funktion entgegengesetzt beeinflubt werden, so ist es offen-
bar nicht gleichgiiltig, an welcher Stelle der Nervenzelle jeweils die katelektro-
tonische bzw. anelektrotonische Zone zu liegen kommt: die einzelnen Zellen miiiten
ungleichartige Zellpole besitzen. Bei den Nervenzellen besteht diese Voraussetzung
darin, daf} ein Zellpol vom Ursprungskegel des austretenden Neuriten gebildet wird;
dabei wire vorstellbar, daB die Fortleitung der Erregungen aus den Ganglienzellen
durch die eine Art des Elektrotonus behindert (Galvanonarkose) und durch die andere
Art des Elektrotonus begiinstigt wird (galvanischer Krampf).

Da die geschilderten Stromwirkungen nur bei Lingsdurchstrémung auftreten —
bei Querdurchstromungen bleiben sie aus — und Lahmung nur bei absteigender,
Erregbarkeitssteigerung nur bei aufsteigender Stromrichtung zustande kommt;
so muB auBerdem auch eme bestimmte Orientierung der vom Strom beein-
fluBten Nervenzellen vorhanden sein. Denn nur dann wiirde der jeweils maBgebliche
Elektrotonus auch wirklich im Bereich des Ursprungskegels zum Tragen kommen.

Das Ergebnis der elektrophysiologischen Untersuchung des Zentralnervensystems
mit dem glavanischen Strom mul daher einen bestimmten Feinbau zumindest
im Riickenmark fordern, der aus einer geordneten Aufeinanderfolge morphologisch
polarisierter Elemente besteht. Diese hypothetische Eigenschaft des Zentralnerven-
systems wurde von seinem Entdecker SCHEMINZKY {1940) als ,,funktlonelle Polari-
tit des Riickenmarkes” bezeichnet.

. Dagegen erhob WINTERSTEIN eine Reihe von Einwénden: 1. Fiir die Galvano-
narkose und den galvanischen Krampf ist nicht jeweilige Stromrichtung, sondern
nur die Zufuhr elektrischer Ladung (positiv oder negativ) durch die iiber dem
ZNS aufgesetzte dulere, ,,physikalische” Elektrode malgebend. Nur der lokale
Elektrotonus unter dieser Elektrode ist entscheidend. 2. Die Annahme einer
funktionellen Polaritét ist irrig. Legt man eine Elektrode an den Kopf des Frosches,
eine zweite an'das kraniale Ende des durch teilweise Resektion abgetrennten hinteren
Riickenmarkes, so kommt es zu einer Umkehr des Stromeffektes; ein abstei-
gender Strom im Vordertier bewirkt jetzt einen GKr im Hintertier, ein aufsteigender
Strom mm Vordertier eine GN im Hintertier. 3. Stromeffekte am unversehrten
Ganztier sind nur durch die elektrotonische Beeinflussung der iitbergeord-
neten Zentren durch die Kopfelektrode zu erkliren. 4. Bei Milliarden von Zellen
im Riickenmark ist eine einsinnig gerichtete Polaritit aullerhalb jeder
Denkbarkeit.
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SCHEMINZKY (1948) wies diese Einwinde mit folgenden Argumenten zuriick:
Ad.1. Nicht eine Aufladung der Zellen, sondern die lokalen polaren Verinderungen
entfalten die physiologische Wirkung. Es kann von einem lokalen Elektrotonus
In der Nihe des ZNS dann auch keine Rede mehr sein, wenn die beiden -Kérperpole
eines unter Wasser durchstromten Frosches 20 ¢m und mehr von den stromzu-
fiilhrenden Kohleplatten entfernt sind oder der. galvanisch durchstrémte Mensch
bloB den Full und-den Arm in ein stromzuleitendes Wasserbecken taucht. Weiters
liegt bei einem iiber Kopf- und Kloakenelektrode durchstromten Frosch die Hals-
anschwellung gerade in.der Mitte zwischen den beiden ,,elektrotonischen” Zonen.
Dennoch zeigt auch dieser ,,elektrotonisch zentrale Riickenmarkabschnitt” regelrecht
GN und GKr je nach der Stromrichtung, die hier also allein den Ausschlag geben
mull. Ad. 2. Die- Stromlinien zwischen den Elektroden breiten sich nicht gerad-
linig zwischen den Elektroden aus, sondern verbreiten sich iiber den ganzen Leiter
als' sogenannte Stromschleifen, selbst im Riicken der Elektroden, wo dann umge-
kehrte Stromrichtung herrscht (ROUX). Absteigende Stromrichtung im Vordertier
ist also automatisch mit aufsteigender im' Hintertier verbunden' (GKr in den
Hinterbeinen), sinngemi8 dort auch eine GN bei aufsteigendem Strom im Vorder-
tier. Ad. 3. Beim unter Wasser durchstrémten unversehrten Frosch kann von einer -
lokalen elektrotonischen Wirkung auf die iibergeordneten Zentren ebensowenig
die Rede sein, wie bei einem von ¥Full und Arm aus durchstrémten Menschen, da
in beiden Fillen keine duBleren ,,physikalischen” Elektroden iiber diesen Zentren
liegen. An eine solche elektrotonische Wirkung ist schlieBlich iiberhaupt nicht zu
denken,. wenn GN oder GKr am Riickenmarksfrosch, an einem ausgeschnittenen
Stiickchen Riickenmark mit N.ischiadicus und M.gastrocnemius . oder an abge-
schnittenen Kaulquappenschwénzen mit Riickenmarkresten auftreten, Versuchs-
objekte, die keine iibergeordneten Zentren besitzen. Ad. 4. Die ,,funktionelle Polari-
tit” wurde ausdriicklich auf die bei der GN und dem GKr mitspielenden Zellen

" beschrinkt — sie machen sicher nur einen Bruchteil aller Neurone des Riicken-

markes aus. Die aus dem elektrophysiologischen Experiment vorausgesagte Fein-
struktur {Zellanordnung) fiir das ZNS der Krebse ist bereits hlstologlsch von ALLEN
nachgewmsen worden, .

"NEMEC konnte nun zeigen, daB der Neurit der motorischen Vorderhornzellen von
Rana esculenta von der kandalen Seite der Zellen entspringt und dann nach voine
umbiegt, um das Riickenmark durch die vordere Wurzel zu verlassen. -,,Was die
Topik des von SCHEMINZKY - fiir die Resultate der élektrophysiologischen Ver-
suche. in seiner Stellung als' verantwortlich : gekennzeichnetén Ursprungskegels
betrifft, so ergibt sich, daB dessen Langsachse tatséichlich in einem iiberwiegend
hohen Prozentsatz der Fille in einer der Lingsachse des Riickenmarkeés parallelen
Geraden liegt. Durch die Auffindung der zuletzt aufgezeigten Gegebenheiten diirfte
also wirklich die von seiten der Physiologen vorausgesagte Zell- Konstellation ihre
anatomische Bestitigung gefunden haben”.
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In Weiterfiihrung der Versuche von SCHEMINZKY fand einer seiner Mitarbeiter,
Fourtes (1951), dab ,electrical stimulation of increasing strength applied to
peripheral nerve or dorsal root evokes dorsal root potentials of increasing voltage
and of similar temperal course. The shape of ventral root potentials, instead, changes
as a consequence of the increase of the strength of stimulus. It is suggested that a
different morphological organization of the terminal branches of muscular and
cutaneous fibres may account for the different formal an functional properties of
the slow spinal waves and of the reflex evoked by activation of these two afferent
path”. - : .

FourTES (1951) und Mitarbeiter vertraten dle Ansicht, daB »Scheminzky’s
Galvanonarkose and galvanischer Krampf are fundamentally due- to- the
direct-current excitation and inhibition of the spmal motor neurons, demonstrated
ba BARRON and MATTHEWS”.

Alle diese. Uberlegungen traten in neues Gesmhtsfeld sobald die Anderung der
Membranpermiabilitdt als wesentlicher Faktor des Erregungsvorganges erkannt war.

Von diesen Ergebnissen ausgehend sprach SCHEMINZKY davon, dall weniger die
elektrischen Aufladungs- . bzw. Entladungserscheinungen™ der physiologischen
Potentialdifferenzen an den Grenzflichen eine Rolle spielen, soendern wahrscheinlich
die Iokalen Anderungen der Permeabilitit, die sich im Berelch der elektrotonischen
Zonen entwickeln, : - \

Verallgemeinert man die erkungsmodalltat der funictionellen Polaritit noch
weiter und versteht darunter ganz allgemein die entgegengesetzte Reaktion eines
Organs oder Gewebes bei Umkehr der Stromrichtung, so kann man erwarten, dal
eine funlttionelle Polaritét nicht auf Nervensysteme beschriinkt ist, sondern’auch in
anderen Geweben gefunden werden kann.

Die Versuche von LULLIES, wonach sich die galvanisch durchstromte Froschlunge
bei der einen’ Stromrichtung zusammernzieht und verkiirzt, bei der anderen sich
ausdehnt und verlingert, konnten von HAAS bestdtigt werden: sie hat in weiterer
Verfolgung eines Hinweises von BRECHT gezeigt, dafl bei Lingsdurchstrémung der
Froschlunge eine funktionelle Polaritit in der Weise auftritt, dal die Lunge, ja
sogar Teile derselben, bei aufsteigender Stromrichtung mit einer deutlichen Dehnung,
bei absteigender Stromrichtung mit einer Kontraktion antworten, -

In Fortsetzung dieser Arbeit hat sich DAMES mit der funktionellen Polaritit des
Froschherzens befalt. DaB sich eine solche Polaritét auch am Herzen erwarten liell,
geht aus verschiedenen Angaben in der Literatur hervor, TSCHERMAK hat am
Herzen von marinen Knochen- und Knorpelfischen sehen kénnen, dafi in noch
nervenfreiém Entwicklungsstadium bei galvanischer Durchstromung folgendes
geschieht: wird die eine unpolarisierbare Wollfadenelektrode am Sinus, die andere
am arteriellen Herzende angelegt, so bewirkt die Anode am Sinus {absteigende
Stromrichtung im Herzen) eine -Frequenzverlangsamung. Kathode am Sinus {auf-
steigende Stromri¢chtung im Herzen) eine Frequenzbeschleunigung, Bei groferen
Stromstirken und entsprechender StromfluBdauver waren gegensinnige Nachwir-
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kungen nach Stromausschaltung zu sehen. Ahnliche Befunde konnte RIENMULLER
am ausgebildeten nervenfiihrenden Herzen von Salamander und Frosch bei er-
haltenem Kreislauf erheben.

SEGERS zeigte schlieBlich, daB auch die isolierte Herzkammer des Frosches
entsprechend reagiert. Bei galvanischer Durchstrémung in Ringeldsung kam einer
Beschleunigung des spontanen Kammerrthythmus zustande, wenn sich die Kathode
in der Innenlgsung befand, eine Verlangsamung, wenn die Anode in der Innen-
losung war. Bei stillstehender Kammer fiihrte Durchstromung mit der Kathode in
der Innenldsung zu spontanen Pulsationen. Die Reizbildungsstitte muBlte also
néher der inneren Kammeroberfliche gelegen sein, '

U einschligige Untersuchungen am Froschherzen durchfithren zu kimmen, -hat
DAMES statt des ganzen Organes einen Ventrikelstreifen mit nur einem Automatie-
zentrum in Ringer-Losung durchstromt. Um schlagartige Reizwirkungen auf die
Automatiezentren beim Einschalten des galvanischen Stromes zu vermetden, erfolgte
das Ein- und Ausschalten des Stromes durch Ein- und Ausschleichen. Durch geeig-
netes Anbringen bzw. Einstellen der unpolarisierbaren Elektroden aus Silberblech
ldBt sich auch der Verlauf der Stromlinien in jede gewiinschte Richtung zum Ven-
trikelstreifen bringen. Unter diesen Bedingungen zeigt der spontan schlagende
Ventrikelstreifen (mit nur einem Automatiezentrum) bei Lingsdurchstromung
keine Funktionelle Polaritit (keine Funktionsinderung bei Richtungsinderung
des galvanischen Stromes); es kommt lediglich je nach Stromrichtung zu einer
geringen (bei | Stromrichtung) oder stiirkeren (bei 1 Stromrichtung) Beschleuni-
gung des spontanen Kammerrhythmus. Nicht spontan schlagende Ventrikelstreifen
antworten bel beiden Stromrichtungen mit einem Auftreten von Pulsationen, die
je nach Stromrichtung seltener oder haufiger sind.

Bei der Querdurchstromung des spentan schlagenden Ventrikelstreifens zeigt
sich eine funktionelle Polaritéit des reizhildenden Gewebes in Verlangsamung
des spontanen Rhythmus bei absteigender Stromrichtung (von der Innenwand zur
Auflenwand) und in Beschleunigung bei avnfsteigender Stromrichtung (von der
AuBenwand zur Innenwand). Nicht spontan schlagende Herzstreifen antworten bel
aufsteigender Stromrichtung mit einem Einsetzen von Pulsationen, die absteigende
Stromrichtung bleibt wirkungslos.

2, Versuchsplanung

Die bisherigen Versuche am Frosch-Ventrikelstreifen waren mit nur einem (dem
ventralen) Automatiezentrum durchgefiihrt worden, in der vorliegenden Arbeit
gollte das Verhalten des Froschventrikelstreifens bei galvanischer Lings- baw.
Querdurchstromung unter folgenden Bedingungen gepriift werden:

a) Ventrikelstreifen mit beiden erhaltenen Zentren {ventralem und dorsalem
Zentrum).
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b) Ventrikelstreifen mit nur dorsalem Zentrum,
¢) Ventrikelstreifen mit nur ventralem Zentrum,
d} Ventrikelstreifen ohne Zentren,

e) Die bevorzugte Richtung fiir emen maximalen Effekt der galva.nlschen Durch-
stromung sollte mit Hilfe von kippbaren Elektroden gefunden werden. ,

f} Durch Priifung der Wirkungsweise der galvanischen Durchstrémung bei ver-
dnderter Durchstromungsfliissigkeit bzw. bei Zugabe von Pharmaka zur urspriing-
lichen Durchstronmungsfliissigkeit sollte ein- niherer Einblick in das Wesen der
»funktionellen Polaritdt” gesucht werden.

g) Es sollte versucht werden, eventuell anatomische bzw histologische Substrate
fiir die Versuchsergebnisse zu finden, Y

~

3.1. Herstellen der Praparate:

GiroBe Frosche (minnliche ranae esculentae) wurden nach mehrstiindigem Auf-
enthalt (zwischen 8 und 14 Stunden) im Kiihlschrank (bei ca. 4° C) dekapitiert, das
Riickenmark angebohrt, der Thorax eriffnet und das Herz entnommen. Nach Ab-
trennen der Vorhife wurde aus dem Ventrikel von ventral iiber die Kammerspitze
nach dorsal ein U-férmiger Streifen geschnitten (Abb. 1). Der Streifen konnte nun
ohne Verinderung (also mit erhaltenem ventralem und dorsalem Zentrum) verwendet
werden. Je nach Versuch wurden dann das ventrale oder das dorsale oder beide
ctwa 3—b mm weit (je nach GroBe des Herzens) abgeschnitten. Damit standen
" folgende ‘Arten von Ventrikelstreifen zur Verfligung: a) Ventrikelstreifen mit ven-
tralem und dorsalem Zentrum — b) Ventrikelstreifen nur mit ventralem Zentrum —

¢) Ventrikelstreifen nur mit dorsalem Zentrum — d) Ventrlkelstreﬂ'en ohne ventrales
und ohne dorsales Zentrum.

In emigen Fillen wurde der urspriingliche Streifen mit den beiden Zentren der
Linge nach in zwei annihernd gleiche Hilften geteilt und danach z. B. bei dem
einen Halbstreifen das ventrale, béi dem anderen Halbstreifen das dorsale Zentrum
entfernt und das Verhalten der Halbstreifen miteinander verglichen.

Abbd, 1: ) - . BASIS

K , . ydorsal .
Herstellen eines Ventrikelstreifens. @
SP = Herzspitze — vZ = ventrales Zentrum — ventral ARl AHI ARD ARl
dZ = dorsales Zentrum — A = = HerzauBen- SPITZE

seite — 1 = Herzinnenseite.

a} Ventrikelstreifen mit beiden Zentren (vZ u. dZ). '

b) Ventrikelstreifen mit ventralem Zentrum (dorsales Zentrum. entfemt)
c) Ventrikelstreifen mit dorsalem Zentrum (ventrales Zéntrum entfemt)
d) Ventrikelstreifen ochne Zentren (beide Zentren entfernt).
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3.2. Versuchsanordnungen
3.2.1. Langsdurchstrémung

Die Anordnung wurde im Prinzip von HaAS iibernommen.” Aus Griinden der
Einfachheit wurden fiir die Lingsdurchstromung immer die kippbaren Elektroden
verwendet, die ja unschwer eine Umstellung auf Léngsdurchstromung erlaubten.

Abb, 2: Anordnung zur Durchstromung

a) Querdurchstrémung
" b) Léngsdurchstrémung und Durchstrémung
in verschiedenen Reihtungen '
K = Kunststoffdeckel
E,—-E,—E,—E; = Silberelektroden
= dicker Silberdraht '
Gummistopfen
durchbohrier Gummistopfen
drehbarer Zapfen
Zeiger
Skala mit Gradeinteilung
Glasstab
AuslaBsffnung
Faden zur Befestigung an GL
Faden zur Befestigung an R
drehbares Ridchen ’
Schreibhebel

CAAPESm

T T T

-

T EHOORNNDQ®

3.2.2. Querdurchstrﬁ.mung {Abb. 2) .

Zwei Elektroden E, und E, aus Silberblech (34 cm) lagen seitlich der Innen-
wand des DurchstrémungsgefiBes an. Die Stromzufubr erfolgte iiber je ein Stiick.
angelttetem Silberdraht, der durch einen Kunststoffdeckel K — mit zentralem Loch .
fiir den Faden F, — gefithit wurde. Der Faden F, fiihrte von der ventralen Basis
des Ventrikelstreifens zu emem zweiseitigen Schreibhebel H mit einem drehbaren
Ridchen R, um kleinere Drehungen des Ventrikelstreifens vornehmen zu konnen.
Von unten war das Durchstromungsgefi mit einem Gummistopfen GS verschlieBbar.
Durch eine zentrale Bohrung des Gummistopfens war ein Glasstaub GL gefiihrt, an
dessen Hékchen mit einem Faden F, das dorsale Ende des Ventrikelstreifens be-
festigt wurde. Eine.zweite Bohrung im Gummistopfen erméglichte das Ablassen
der Durchstréomungsfliissigkeit.

3.2.3. Durchstréomung in verschiedenen Richtungen (Abb. 2)

Ein senkrecht gehaltenes zylindrisches Glasrohr hatte in der Mitte ein waagrechtes
Glasrohr als Ansatz. Dieser J}ns:‘a'.tz war mit einem durchbohrten Gummistopfen DG
verschlossen, In einer Bohrung waren durch einen drehbaren Zapfen Za zwei dicke
Silberdriihte zu den runden Elektroden E; und E, gefiihrt. Der Zapfen Za trugauler-
dem einen Zeiger Zr, mit dessen Hilfe an einer Scheibe mit Gradeinteilung SK die
jeweilige Stellung der Elektroden zwischen 0° und 90° abzulesen war, Die Elektroden
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hatten einen Durchmesser von 3,8 mm und damit annihernd die gleiche Fliche wie
die rechteckigen Elektroden fiir die - Querdurchstrémung. Die Elektroden waren
jeweils an der gegeniiberliegenden Seite bis zur Mitte geschlitzt, um eine Kippung
von der Stellung ,,Querdurchstrémung” in beliebigen Stufen bis zur Stellung
. Lingsdurchstrémung” zu erméglichen.

Bei der Kippung (entgegengesetzt dem Uhrzelgersmn) wurde die der Innensgite
des Ventrikelstreifens gegeniiberliegende Elektrode mit ihrem oberen Rand dem
ventralen Zentrum (in der Anordnung oben befindlich) gendhert, die der AuBenseite
des Ventrikelstreifens gegeniiberliegende Elektrode mit ihrem oberen Rand vom
ventralen Zentrum wegbewegt.

. Bei allen Anordnungen-war der, Kunststoffdeckel an mehreren Stellen mlt Offnun-
gen versehen, um z. B. eine Kithlkiivette oder eine Sauerstoffdusche einfithren zu
kinnen.

- 3.3. Bezeichnung der Durchstrémungsrichtung -

Analog zu der Bezeichnung im Zentralmervensystem (siche SCHEMINZKY, 1940)
wurde bei Lingsdurchstromung der Stromverlauf vom Automatiezentrum weg
(d. h. hier: von der ventralen Basis zur ,.Spitze”) als absteigende Stromrichtung
bezeichnet, der Verlauf zum Automatiezentrum hin (von der ,,Spitze” zur Basis)
als aufsteigende.

Bei der Querdurchstrémung wiirde die Strorrichtung zu’dem als an’ der Innen-
seite liegend angenommenen Automatiezentrum hin als aufsteigend bezeichnet
(Anode an der Herzinnenwand), die vom Automatiezentrum weg als-absteigend
(Kathode an der Herzinnenwand).

Bei der Durchstromung mit Elektroden in verschiedenen Rmhtungen wird im
folgenden immer die Lage der Kathode bzw. der Anode angegeben werden.

Zur Belastung des Ventrikelstreifens wurde am Schreibhebel ca. 4 mm, vor der
Achse ein Gewicht von 4 g angehingt. Dabei wurde der Ventrikelstreifen gering-
fiigig gedehnt. Um einer zu schnellen Ermiidung vorzubeugen, wurde die Ringer-
Lésung mlt dem emgehangten Ventrikelstreifen vor der galvanischen Durchstrs-
mung fiir 10 bis 40 min. mit Sauerstoff durchperlt (die Sauerstoffdusche konnte vor
Beginn der galvanischen Durchstrémung aus dem GefsB genommen werden.)

3.4. Durchstromungsgerdt (Abb.3) - n S

Als Stromquelle dienten drei Akkumulatoren zu je 2 V. Die Regelung der Strom-
stiirke erfolgte iiber einen Transistor mit einem linearen Potentiometer. Ein Strom-
wender war eingebaut. Die Potentiometerachse war iiber einen Faden mit einem von
einer Feder gespannten Schreibhebel verbunden, so daf’ einerseits grobmechanisch
die Hohe der Stromstirke, andererseits die Dauer des Ein- bzw. des Ausschleichens
gleichzeitig mit dem Verhalten des Ventrikelstréifens registriert werden konnte. -

. Die Stromstérke, die das MeBinstrument angibt, entspricht der Stromstérke in
den Zuleitungedrihten, nicht im Durchstrdmungsgefdli, da sich ja dort die Strom-
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E o— Abb. 3:
* Durchstromungagerit
S e E = Eingang (6 V)
“ =a=2 P = Drehpotentiometer (mit Schreibhebel
P g °p  verbunden)
"
- R t‘ Y :l—-—o K = Stromwender
E o @ ' A = Ausgang

linien entsprechend dem gréBeren Querschnitt ausbreiten. Hier dient als Charakte-
ristikum die Stromdichte, das ist Stromstérke/Querschnittseinheiten {1 Poggen-
dorf =18 = 1 pA/mm?). Aus Griinden der Einfachheit wurde auf eine Umrechnung
auf die Stromdichte bei den einzelnen Versuchen verzichtet. Die entsprechenden
Werte lassen sich aus Tabelle 1 entnehmen. '

Tabelle 1: Umrechnung der Stromstirken aut Stromdichte

_ Stromstiirke Stromdichte im Durchstromungsgefiil bei
) . rechteckigen Elektroden runden Elektroden
( Querdurchstrémung) (Langadurchstrémung

und Durchstrémung
in verschiedenen

: Richtungen}

mA pAlmm’ pA/mm’

3 ' . 2,5 2,65

b5 4,16 4,4
10 . 8,33 8.8
15 12,6 13,2 |
20 ) 16,7 17,65 !
25 20,8 22,0

. 30 25,0 26,5

40 33,3 35,3
50 ' 41,6 44,1

3.56. Lisungen

Wenn nicht anders angegeben, wurde eine Phosphat-Ringerlésung (KoTowski,
ANTONI, FLECKENSTEIN, (1959) folgender Zusammensetzung verwendet: 6,0 g
NaCl — 0,2 g KCl — 0,1 g NaHCO, — 0,28 g CaCl, (trocken) — 0,143 g Na,HPO, —
0,0156 g NaH,PO, — aqua dest. ad. 1000,0. Vor Beginn der Versuche und in den
Pausen wurde mit Sauerstoff durchperlt.

3.6, Reizleitungssystem des Froschherzens

- 3.6.1. Supravitalfirbung

In einer Reihe von Vorversuchen wurde das Froschherz unter dem Auflicht-
mikroskop untersucht. Zur Darstellung des Reizleitungssystems eignet sich am
besten ein Sagittalschnitt. Danach befestigte man die Herzhélften auf Korkscheiben
unter dem Auflichtmikroskop, wobei man den Vorhof schén ausbreitet.
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Bei guter Priparation und Fixierung kann man unschwer das gesamte Reiz-
leitungssystem im Vorhof erkennen. Die beiden nervi septales verlaufen im septum
atriorum, eine sehr diinne Membran durch die man eben auf die Vorhofmuskulatur
durchsehen kann. Das septum mit den darin verlaufenden Nerven kann man mithelos
von der Vorhofmuskulatur abheben.

Die Vitalfirbung mit Methylenblau und die Gegenfirbung mit Van Gieson wird
folgendermaBen durchgefiihrt. Mit einer diinnen Injcktionsnadel injiziert man etwa
3 ml einer 0,25 bis 0,5%igen Losung von Methylenblau in Ringer in die Vorhof- und
Kammermuskulatur, Nach ea. 5 min spiilt man mit Ringerlosung den iiberfliissigen
Farbstoff vom Priiparat. Die Nervenfasern, besonders die Ganglienmassen sind dann
deutlich blan gefirbt. Allerdings farbt sich anch die Vorhofmuskulatur mehr oder
weniger blau, so daB der Farbunterschied nicht sehr markant ist. In]lmert man nun
die gleiche Menge Van-Gieson-Stammlésung (frisch bereitet), so firbt sich die Musku-
latur rot, wihrend das Nervengewebe blau bleibt oder sich etwas nach Violett
verfirbt {die Gegenfirbung gelingt auch mit Best’ schem Carmin, ist aber nicht so
kontrastreich). Gelegentlich kommen auch Vartationen im Vorhofanteil des Reiz-
leitungssystems vor: die beiden nervi septales anastomosieren miteinander (etwa

10%, der daraufhin untersuchten Ranae esculentae).

Mit dieser Methode lieBen sich allerdings in der Kammermuskulatur keine Antelle

des Reizleitungssystems nachweisen.

3.6.2. Schnittpriparate

Ganze Herzen wurden in Formol fixiert, geschnitten und mit Himalaun geférbt.
An den Querschnitten? lieB sich das Gewebe des Atrio-Ventrikular-Trichters nicht
eindeutig diagnostizieren, dies gelang dagegen chne Schwierigkeit an den Sagittal-
schnitten?. Die Aufdeckung von neurorauskuliren Verbindungen zwischen Vorhof
und Kammer bzw. innerhalb der Kammermuskulatur ist nicht gelungen.

Auch in der Literatur (siche bei THAEMERT) fehlen entsprechende Augaben,
wofiir das geringe Auflésungsvermégen des Lichtmikroskopes bzw. die Insuffizienz
der Fiarbemethoden verantwortlich gemacht werden. Dagegen erscheint elektronen-
mikroskopisch’ die morphologische Unterscheidung zwischen adrenergischen und
cholinergischen Fasern im KFroschventrikel gegeben (THAEMERT). - !

i

:

f ¢

H
1 : L |

1 Fiir die Anfertigung der Schnitte bin ich Frl. BERGER vom Anatomxschen Inat;tub der
Universitit Innsbruck zu Dank verpflichtet.

2 Die Schnitte wurden mir freundlicherweise von-Herrn Doz. OLBR]CH H:sto[oglsches
Institut der Universitit Innsbruck, zur Verfilgung gestellt. , f L
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4. Ergebnisse

4.1. Ventrikelstreifen mit ventralem Zentrum
(dorsales Zentrum entfernt) ‘ : '

4.1.1. Durchstrémung in Ringerlésung
(verschiedene Elektrodenstellung)

Tabelle 2: Ergebnisse der Lingsdurchstrimungen

a) spontan schlagende Ventrikelstreifen

Ventrikelstreifen ) " Durchstromungen '
Nr. aufsteigend | ] absteigend
Zahl Frequenz . Amplitude Zahl Frequenz . Amplitude
+ -+ - e
L 44 9 9 ' 9 1] 3
L47 2 2 2 2
L 61 2 2 2 1 1
L 52 6 6 6 G
1. 54 9 9 4 9 9
L 56 6 6 6 6
L 57 6 6 6 6 2
L 60 9 9 b L 9 9
L 61 9 9 9 9 -
L 63 2 2 2 2
80 58 2 9 60 . 86 4 6

100% 9 . - 1
| m

i

aufsteigend
absteigend

Ergebnisse der spontan schlagenden Streifen in 9,
..leer = Frequenzbeschieunigung
voll = Frequenzverminderung
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b) stillstehende Ventrikelsireifen - oo

Ventrikelstreifen Durchstrémungen
Nr. aufsteigend absteigent
Zahl Spontan-  Amplitude Zahl Spontan-  Amplitude
rhythmus  hoher als - rhythmus  geringer als
setzt ein absteigend setzt ein aufsteigend
L 62 2 2 2 1 1
L 64 6 5 3 G 5
L 67 6 G 6 4
" L 68 2 2 2 2 2 2
L 69 4 4 4 2
20 . m o -5 .20, 14 3

4.1.1.1. Léirigsdurc'hstr'dmm:lg " _ e L.

Die Ergebnisse sind in Tabelle 2 zusammengefafit. Bei diesen Versuchen wurden
10 spontan schlagende und 5 stillstehende Ventrikelstreifen untersucht, an denen
60 Lingsdurchstromungen durchgefiihrt wurden. Das Ein- und das Ausschleichen
erfolgte in einem Zeitraum zwischen etwa 10 und 20 sec. Dabei wurde bei der ersten
Durchstromung auf soviel mA gegangen, bis ein Effekt auftrat, bei der nichsten
Durchstrémung jeweils mn 5—10 mA erhdht und mit diesem Wert weiter untersucht
usw. Von den 60 Durchstrémungen hatten 54 den erwarteten Effekt (Abb. 4, 3),
6 ein umgekehrtes Ergebnis (¢ Frequenzabnahmen bei absteigendem, 2 -abnahmen
bei aufsteigendem Strom). Die durchschnittliche Frequenzbeschleunigung fiir beide
Stromrichtungen war 5 Schlige/min (2—19 Schlige/min). Die minimale wirksame
Stromstirke betrug im Mittel fiir aufsteigenden Strom 23 mA (10—40 mA), fiir ab-
steigenden Strom 31 (10—60) mA. Fiir die Ausldsung des Beschleunigungseffektes
war also im allgemeinen bei absteigendem Strom eine hohere Stromstirke notwendig
als bei aufsteigendem. Die Frequenzzunahme war bei groBeren Stromstéirken hiher
als bei niedrigen.

Die Amplitude war bei 9 aufsteigenden Durchstromungen erhiht, bei 6 abstei-
genden Durchstromungen vermindert.

Bei den b stillstehenden Ventrikelstreifen bewirkte aufsteigender Strom. (20 bis
40 mA) Einsetzen eines Spontanrhythmus, absteigende Durchstrémung ebenfalls, -

LY

Abb. 4: ‘ : : .

schlagendenVentrikelstreifens, - -
Obere Zeile: Anderung des spontanen
Kammerrhythmus (8} bei Stromrich> . . T1s ] - Yo
tungsénderung: 1 Stromrichtung
Frequenzzunahme, } Stromrichtung' *
geringere Frequenzzunahme. . . :

Mittlere Zeile:, Stromverlauf und Stromst&rke, angegeben dureh Hdohe der Trapeze, Dauer des
Ein- bzw. Ausschlelchens durch Neigung der Trapezseiten.

Untere Zeile: Zeitmarken in Sekunden.

10 sec
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aber mit geringerer Frequenz. Auch hier war in einigen Fillen die Amplitude bei
der absteigenden Durchstrémung geringer als bei der aufsteigenden (Abb. 5).

MMMMMM LR MIIM M Abb. 5:

= ) Langsdurchstromung
T 25 T35 eines stillatehenden
- Las Ventrikelstreifens,
Obere Zeile: Beginn
pamary einer rhythmischen
1osec Pulsation bei 1 Strom-
richtung, Aufhéren in der Pause (P), Einsetzen langsamerer {und hier auch niedrigerer) Kon-
traktionen bei | Stromrichtung.

ey

Die statistische Auswertung ergab, dall bei aufsteigendem. Strom mit 99,5%,
Wahrscheinlichkeit (ty, = 2,86), bei absteigendem Strom mit 99,79, Wahrscheinlich-
keit (ty3 = 4,13) eine Frequenzbeschleunigung zu erwarten ist.

4.1.1.2, Querdurchstromung

Tabelle 3: Ergebnisse der Querdurchstrh‘mungen

a) spontan schiagende Ventrikelstreifen

Zahl der Streifen Durchstromungen C
aufsteigend - absteigend
Zahl Frequenz ~ Amplitude  Zahl Frequenz  Amplitude

+=- "4+ - + = 4+ -
54 226 14478 4 79 9 220 28 06 96 98
(113) (135)

100Y |

[_\\\1

aufsteigend

Ergebnisse in 9,

leer = Frequenzzunahme
schraffiert = Frequenz unverindert
voll = Frequenzabnahme

A) Spontan schlagende Ventrikelstreifen (Abb. 6)

Eine Ubersicht gibt Tabelle 3. Die Versuche erfolgten an 54 spontan schlagenden
Ventrikelstreifen. Bei 226 aufsteigenden und 220 absteigenden Durchstromungen
war zur Ausldsung eines Effektes im Mittel cine Stromstirke von 27 mA (5—60 mA)
erforderlich. Dabei war die notwendige Stromstéirke in 449, fiir aufsteigenden und
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Querdurchstromung _spontan schlagender

S T2 5 Ventrikelstreifen
a d20 8 = Spontanrhythmus
a) Beschlennigung desspontanen Kammer-
MMMMM rhythmus bei 1 Stromrichtung; Ver-
5 S r 20' S langsamung bei |’ Stromrichtung.
y2 . b) Unterdriickung des spontanen Kammer-
b —n rhythmus bei | Stromrichtung; Be-
PP schleunigung bei 1 Stromrichtung.

absteigenden Strom gleich, in 439, fiir absteigenden héher, in 13Y%, fiir absteigenden
niedriger.

Es sei bereits an dieser Stelle darauf hingewiesen, dal es nicht ganz einfach ist,
die Herzstreifen wirklich ,;quer’ ' zwischen die Elektroden einzubringen. Auflerdem
kommts es bei der Kontraktion der Herzstreifers nicht nur zu einer Verkiirzung in
der Langsrlchtung sondern auch zu gewissen Verdrillungen, die ein exaktes Bei-
behalten der urspriinglichen Lage zwischen den Elektroden erschweren. Damit
lassen sich auch die Abweichungen von der erwarteten — ,,normalen” — Reaktion
erkldren.

a) aufsteigender Strom:

Von den 226 aufsteigenden Durchstromungen bewirkten 144 (649,) eine Frequenz-
zunahme, 78 (34%,) ergaben keme Reaktion und bei 4 (29%,) erfolgte eine Frequenz-
abnahme.

Die statistische Auswertung ergibt, daB bei aufsteigender Durchstrémung mit
99,99, Wahrscheinlichkeit (t,y; = 11,7) eine Frequenzerh6hung zu erwarten ist.

Die Frequenzzunahme war bei héherer Stromstirke grofler als bei niedriger
(Abb. 7).

mA

50
Abb, T:

L . .
Querdurchstromung von Ventrikelstreifen (aufstei-
gende Durchstrémung) ~— Abhanglgkem der Frequenz

30] zunahme von der Stromstirke, ;

!

20 Stromstirke 2 AF - Summanden  Mittelwert
mA RTINS B
10 bis 10 205 12 1,1
20 ., 80 35 . 2,22
.30 139 50 . 2,78
12 3 v 5.6 40 - 08 28 Y 3,50
FREQUENZZUNAHME in Schlagen /min 50 60 - ’ 11 5,40
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Die Amplitude war bei 79 {35%,) aufsteigendqn ‘Durchstromungen erhoht, bei
9 (4%) vermindert. Von den 78 (34%) Durchstromungen ohne Frequenzzunahme
boten 34 (15%) aller Durchstrémungén) eine Amplitudenzunahme.

Der aufsteigende Strom kann also anscheinend auBler einer Frequenzzunahme auch
eine Amplitudenerhéhung Verursachen

< 1

b) absteigender Strom: ~

220 absteigende Durchstromungen ergaben in 96 Fillen (43,5%,) eine Frequenz-
erniedrigung, in ebenfalls 96 {43,6%,) keine Reaktion, in 28 (13%) eine Frequenz-
erhohung,

Die statistische Auswertung ze1gt, dal bei a.bstelgender Durchstrémung mit
99,99, Wahrscheinlichkeit (t,,, = 5,34) eine Frequenzabnahme zu erwarten ist.

Die Amplitude war bei 98 (449,) absteigenden Durxhstrémungen vermindert.
Von den 96 (43,56%) Durchstrémungen ohne Frequenzabnahme zelgten 37 ( 17%
aller Durchstrémungen) eine Amphtudenabnahme

Der absteigende Strom kann also entweder Frequenzabnahme bzw. Stillstand
und foder Amplitudenverminderung bewirken, Ein sicherer Zusammenhang zwischen
Stromstirke und Ausmal der Frequanzbnahme konnte nicht gefunden werden.

Tabelle 4: Ergehnisse der Querdurchstromung
b) stillstehende Ventrikelstreifen

Zghl der Streifen . - Durchstrémungen
‘ " aufsteigend . abstelgend
Zahl Rhythmusblldung . Zahl Rhythmusblldnng
je nein ia nein
70 e ' 56 13 52 14 38
. . _ . .t
100% 1 . , ! s
N\
. i
!
! K \ )
° .
g ‘é . .\ i
= =] , . )
2 ‘B .
& B S
3 2 .
® ° Ergebnisse ir 9 \‘
leer = Rhythmusbildung “
voll = keine Rhythmusbildung

B) Stillstehende Ventrikelstreifen (Tab. 4; Abb. ) ) '

69 Durchstromungen von 7 stillstehenden Ventrikelstreifen fiihrten aua;fteigend
in 56 Fillen (81%) zu einer Rhythmushildung, nach Aufhéren der Durchstromung
standen die Ventrikelstreifen,wieder still. Von 52 absteigenden Durchstrémungen
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hatten 38 {75%,) keinen Effekt. 14 absteigende Durchstromungen (25%,) fiithrten zu
einer Rhythmusbildung; bei diesen beiden Ventrikelstreifen entwickelte sich aber
anschlieBend ein Spontanrhythmus, so daB hier wohl noch Reste der Reizbildungs-
zentren vorhanden waren, die wahrscheinlich durch die mehrmaligen Durchstro-
mungen angeregt wurden.

Abb. 8:

Querdurchstrémung eines still- __MMML—_MM_—,_
stehenden Ventrikelstreifens, - - .

Auftreten schneller rhyth- !
mischer Kontraktionen bei

1 Stromrichtung, keine
Kontraktionen in der Pause,
kein Auftreten von Kontrak-
tionen bei | Stromrichtung.

+4.1.1.3. Versuche mit gekippten Elektroden

Bei der Querdurchst;romung stehen die Elektroden senkrecht, die eine mogl:chst
‘parallel zur Aullen-, die andere méglichst parallel zur Imienseite des Ventrikel-
streifens. Eine Verbindungslinie senkrecht auf-die Fliche der Elektroden verlduft
in diesem Fall waagrecht. Bei der Kippung der Elektroden wird der obere Rand der
zur Innenseite parallelen Elektrode dem ventralen Zentrum (am Ventrikelstreifen
oben) gendhert, der obere Rand der zur Aulenseite parallelen Elektrode vom ven-
tralen Zentrum wegbewegt. Die senkrecht auf die Flichen der Elektroden gedachte
Verbindungslinie verlauft nach der Kippung nicht mehr horizontal, sondern in einem
bestimmten an der Skala ablesbaren Winkel zur Horizontalen.

A) Elektroden auf 30° gekippt

11 spontan schlagende Ventrikelstreifen wurden 34mal aufsteigend durchstrémt.
25mal (73,59,) wurde eine FrequenzerhShung, 8mal (23,5%) keine Reaktion und
1mal (3%,) eine Frequenzerniderigung festgestellt. 29 absteigende Durchstromungen
ergaben in 14 Fillen (48%) eine Frequenzabnahme, in 6 Fillen (21%) keine Reaktion
und.in 9 Fillen {319%,) eine Frequenzerhohung C e .

Somit ist bei aufsteigender Durchstromung mit 99 9% Wahrschemhchkext
(tsy, = B5,08) eine Frequenzerhthung, bei absteigender Durchstrémung mit 609,
Wahrscheinlichkeit (t,, = 0,94563) eine Frequenzerniedrigung zu erwarten.

Ein eindeutiger Zusammenhang zwischen - Stromstiirke und Frequenzénderung
war nicht festzustellen '

B) Elektroden auf 450 geklppt

An 8 sponta.n schlagenden Ventrikelstreifen ‘wurden 30 Durchstromungen vorge-
nommen. Alle 12 aufsteigenden Durchstromungen fiihrten zu einer Frequenzzu-
nahme (100%,). Auf 18 absteigende Durchstrémungen erfolgte 15mal eine Frequenz-
abnahme (83,6%), Imal keine Reaktion (5,6%,), 2mal eine FrequenzerhShung (11%).
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Die statistische Auswertung 148t fiir aufsteigenden Strom mit 99,99, Wahrschein-
lichkeit (t,, = 7,24) eine Frequenzzunahme, fiir absteigenden Strom mit 99,69, Wahr-
scheinlichkeit (t,; = 3,29) eine Frequenzabnahme erwarten.

Ein sicherer Zusammenhang zwischen Frequenzéinderung und Stromstirke lieB
sich nicht finden.

C) Elektroden auf 60° gekippt

10 spontan schlagende Ventrikelstreifen wurden 63mal durchstrémt. 32 auf-
steigende Durchstromungen hatten in 26 Fillen (819)- eine Frequenzerhhung,
in 3 Féllen {9,5%,) keine Reaktion und in 3 Féllen (9,5%,) eine Frequenzverminderung
zur Folge. 31 absteigende Durchstrémungen riefen 23mal (74%) eine Fre'quenz-
erniedrigung, 4mal (13%,) keine Reaktion, 4mal (13%,) eine Frequenzerhthung
hervor. o

Statistisch gesehen 148t aufsteigende Durchstromung mit 99,5%, Wahrscheinlich-
keit (t,; = 3,199) eine Frequenzerhhung, absteigender Strom mit 99,59, Wahr-
scheinlichkeit (t;, = 3,47) eine Frequenzverminderung erwarten.

'
i

4.1.1.4. Zusammenfassing ‘der Ergebnisse bei Durchstrémung der

Ventrikelstreifen mit ventralem Zentrum in Ringerlésung
(Elektroden quer bzw. gekippt.)

Tabelle 5: Ergebnisse bei spontan schlagenden Ventrikelstreifen mit ventralem Zentrum —

" Querdurchstromung und Durchstrémung mit gekippten Elektroden (307, 45°, 60°)

Elektroden-  Zahl der ‘ Durchstrinumgen
atellung Streifen rufsteigend absteigend
Zahl Frequenz Zahl Frequenz
Lo ‘=. — + = —
quer - % S 226 144 78 ¢ 220 28 96 96
300 1 .3 25 8 1 29 9 6 14
45° 8 12 2 .18 2 115
600 10 T 32 26 33 31 4 4 23
Gesamt .83 304 207 89 8 298 43 107 148
Prozent ~ 100 68 20 3 100 4 36 50
’ erfolgreiche™,, Durchstromungen
(unter Weglaasen der Ergabnislosen)
sufsteigend absteigend
Zahl Frequenz  Zahl ~ Frequenz
. =+ - o+ —
, Gesamt 215 207 8 101 43 148
R - ~Prozent .- 100 " 96 - 4 - 100 22 8
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Eine Ubersicht gibt Tabelle 5. Die Durchstrommngsversuche bei verschiedener
Elektrodenstellung (quer; 30°, 45° 60° gekippt) ergaben bei aufsteigendem Strom
in 969, ein ,,positives” Ergebnis (Frequenzzunahme und/oder Amplitudenzunahme),
in 4%, ein ,negatives”, bei absteigendem Strom in 7T8%, ein ,,positives” Ergebnis
{Frequenzabnahme und/oder Amplitudenabnahme), in 229 ein ,negatives”.

Prinzipiell waren die Ergebnisse bei Querdurchstrémung und bei Durchstrémung
mit gekippten Elektroden (300, 45°, 60%) gleich. Am ausgeprigtesten waren die ,,posi-
tiven” Ergebnisse bei Elektrodenstellung 45° Lalt man hier die Durchstrémungen
weg, bei denen das Priiparat iiberhaupt nicht reagiert, also weder Frequenzzunahme
bzw. Frequenzabnahme je nach Stromrichtung zeigt — wie dies gelegentlich bei
allen Priiparaten vorkommt —, so fiihrte aufsteigender Strom in 1009, zu einer
Beschleunigung, absteigender Strom in 100%, zu einer Verlangsamung der Frequenz
des Herzmuskelstreifens. Offenbar liegt die Achse der empfindlichen Elemente nicht
in der Achse Herzinnenseite-HerzauBenseite sondern um {(etwa) 45° gekippt.

4.1.2. Durchstromung in Losungen verschiedener Zusammensetzung

Hier handelt es sich immer um Querdurchstromungen von Ventrikelstreifen mit
ventralem Zentrum. In allen Versuchen wurden die Streifen zuerst auf , normales™
Verhalten bei Durchstromung in Ringerlosung gepriift und dann erst die Versuchs-
bedingungen geéndert.

4.1.2.1. Verschiedene Salzlésungen

Bei Verminderung der NaCl-Konzentration (100,1 — 97,6 — 95,1 — 92,6 mmol /1)
unter gleichzeitiger Erhéhung der KCl-Konzentration (60 — 7,6 ~ 10,0 —
12,6 mamol/1) kam es bei geringer Erhohung von KCI zu einer Amplitudenzunahme,
mit zunehmender Konzentration wurden die Kontraktionen kleiner, unregelmiBig,
dauerten linger und schlieBlich trat Stillstand ein. Der Effekt der galvanischen
Durchstrémung nabm in beiden Richtungen mit zunehmender KCl-Konzentration
ab und blieb schlieBlich aus. Bei Zugabe von KCl (4,2 — 8,4 — 12,8 mmol/1) zu
einer sonst unverdnderten Ringerldsung oder zu einer isotonischen NaCl-Lésung
waren die Verhiltnisse dhnlich. Nach Kalium-Lihmung bewirkte aufsteigender
Strom anfinglich neuerliches Schlagen, absteigender blieb wirkungslos, dann hatte
auch aufsteigende Durchstrémung keinen Effekt mehr.

_In isotonischer KCl-Losung wurden die Kontraktionen rasch kleiner, nach
etwa 1 min standen die Ventrikelstreifen still und reagierten weder bei aufsteigender
noch bei absteigender Durchstrémung.

Bai Uberfilhrung in isotonische RbCl-Lésung stieg die Frequenz schlag-
artig an, gleichzeitig wurden die Amplituden rasch kleiner und hdrten etwa innerhalb
1 min auf. Dabei bildete sich eine Kontraktur aus, die sich bet Durchstrémung
{aufsteigend und absteigend) nicht dnderte.

Verminderung der NaCl-Konzentration (100,1 — 97,6 — 95,1 — 92,6 mmol/l1)
unter gleichzeitiger Erhohung der CaCl-Konzentration (5,0 — 7,5 — 10,0 —
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12,6 mmol/1) fithrt zu einer VergrofBerung der Amplitude. Das Verhalten bei galva- .
nischer Durchstrémung war praktisch gleich wie in Ringerldsung: bei aufsteigender
Durchstrémung mit 99,99, Wahrscheinlichkeit {t,, = 10,568) Frequenzbeschleuni-
gung, bei absteigender mit 98,59, Wahrscheinlichkeit (t,5 = 1,227) Frequenzabnahme,
Bei aufsteigender Durchstrémung war die Frequenzzunahme ‘bei héherer Stromi-
stérke grofer als bei geringerer Stromstirke.

Gtalvanische Durchstréomung in destilliertem Wasser hat wihrend der Zeit,
in der die Ventrikelstreifen noch schlagen, anfangs den gleichen Effekt wie in Ringer-
I6sung, die Wirksamkeit wird aber ml’c zunehmender Schadigung des Ventrikel-
streifens immer geringer. ‘

4.1.2.2. Pharmaka

Zugabe von Acetylcholin (1:10.000) zur Ringerlésung bewirkte Verminderung
der Frequenz und Abnahme der Kontraktionshghe. Die Dauer der einzelnen Kon-
traktionen ist verlingert, wobei die Anstiegsphase weniger betroffen ist als die
Erschlaffungsphase. Die Frequenzbeeinflussung je nach der Richtung des galva-
nischen Stromes trat nicht mehr auf; sowohl aufsteigende als auch absteigende
Durchstromung bewirkte nur eine Frequenzbeschleunigung. Bei aufsteigender
Durchstromung werden die Amplituden deutlich gréBer, bei absteigender deutlich
kleiner, Die Ausbildung einer Kontraktur konnte in den vorliegenden: Versuchen
nicht beobachtet werden {Abb. 9).

" ML AMAAL Aub, 9;
) |

Querdurchstromung. Spontan schla.gender

450 ' 50 - Ventrikelstreifen. Acetylcholin (1:10.000 in
' Ringerlosung).
AL ' 8 = Spontanrhythmus in Ringerlésung.
AR, . ACh = Zugabe von Acetylcholin. P = Pause
S ACh P von etwa 2 min. Frequenzverlangsamung,

Abnahme der Kontraktionshshe, Verlin-
gerung der Kontraktionsdauer,

NAA At A AN AA
- .o Bei Nikotin-Zugabe (1:5.000) zur
- Ringerldsung wurden die Kontraktionen

" schlagartig kleiner, dann nimmt die
- Amplitude weiter allmahlich ab..Nach

l-/__/m“_j etwa 20—40 Minuten héren die. Kon-
100 - traktionen auf. Anfangs fithrt auf-

450 750

r hr—

Sow steigende Durchstromung zu Frequénz-
. ' * beschleunigung und Amplitudenzu-
nahme, absteigende Durchstrémung zu Frequenzverminderung und Amplituden-
abnahme wie in normaler Ringerlosumg. Nach einigen Minuten zeigt sich bei
aufsteigender Durchstromung ein Verkiirzungsriickstand, es treten schnelle Kon-
traktionen mit verkleinerter Amplittide auf, die z. T. an das Bild des.,Wogens
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und Wiihlens” erinnern. Nach der aufsteigenden Durchstrémung kommt es vor-
iibergehend zu einer Amplitudenabnahme, nach der abstelgenden Durchstromung
zu einer Amplitudenzunahme {(Abb. 10).

Abb. 10: A lUUUUUULJUUk_I'L—:‘\—‘\—JUL

Querdurchstrémung. Spontan schlagender - S - - - -

Ventrikelstreifon. Nikotin (1:5.000 in Rin- 150 4 20
gerlésung).
8= Sponta.nrhythmus N = Zugabe von AN AAAAAAAAASMA_ A A&
leotm ' s N

: : R TS50

GelegentliChé Frequenz- {lnd Ampli- - &_LA_,\__A__A_J\_.MM\JL)ULI\MWM’VLM

tudeninderungen nur wihrend des Ein- |

bzw. Ausschleichens lassen sich durch s 50 1 100 ,
noch geringere Anstiegs- bzw Abstlegs- ‘ ' .
stellhe1t vermeiden. _ - A AN A~ ANAAARAAR

4.1.3. Ventrikelstreifen ohmne —
Epicard :
Im Verlauf der Versuche hatte sich
die Frage ergeben, ob etwa die verschie- ~ —"1 °
dene Oberflichenbeschaffenheit an der . Do o
Innen- bzw. AuBenseite des Ventrikel- ) :
streifens einen Hinflul auf die Ergebnisse haben kénnte. Ist doch die Innenselte (Endo-
card-Seite) — bedingt durch die Priiparation — weitgehend ,,verletzt”, die AuBenseite
unverletzt und von Epicard iiberzogen. Es wurde daher bei 4 Ventrikelstreifen das
Epicard unter dem Auflichtmikroskop vorsichtig — ohne Verletzung der angren-
zenden Muskelschicht — abpripariert, bei weiteren 4 Ventrikelstreifen das Epicard
abpripariert und die angrenzende Muskelschicht entfernt, also absichtlich eine
Verletzung gesetzt.
~ Die Durchstromungen brachten in allen Féllen das gleiche Ergebms wie be1
,-hormalen” Ventnkelstrelfen mlt erhaltenem, Epmard

4.2 Ventrikelstreifen mit ventralem und darsﬁlem Zentrum

- In den bisherigen Versuchen war das Verhalten des Ventrikelstreifens bei verschie-

dener Elektrodenstellung und in verschiedenen Losungen untersucht worden. Es
schien aber von Interesse, das Verhalten der Streifen bei erhaltenen beiden Zentren
(ventl;ales und dorsales Zentrum) bzw. bei erhaltenem dorsalem Zentrum (ven-
trales Zentrum entfernt) zu iiberpriifen. Es bestitnde ja immerhin die Moglichkeit
einer Konkurrenzierung der beiden (durch die Praparation morphologisch vonein-
ander getrennten) Zentren. Das sollte in den weiteren Versuchen gepriift werden.
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4.2.1. Lingsdurchstrémung (ventrales und dorsales Zentrum erhalten)

Tabelle 6: Ventrikelstreifen mit ventralem und dorsalem Zenfrum
Lingsdurchstrimungen

2) spontan schlagende Herzstreifen

Herzstreifen’ ' ' Durchstrémungen
Nr. aufgteigend absteigend
Zahl Frequenz  Amplitude Zahl Frequenz  Amplitude
+ - + - + - + —
Sp 5 3 3 3 2 1
Sp 6 3 1 2 2 3 3 . 1
Sp 8 5 5 2 5 4 1
Sp 9 4 4 4 3 1
Sp 10 i) 4 1 b 3 + 2
8p 12 5 5 1 5 ] 2
25 22 3 3 25 20 5 3
100% A

1
I

aufsteigend
absteigend

Ergebnisse der spontan schlagenden Streifen in 9
leer = Frequenzbeschleunigung
voll == Frequenzverminderung

b) stillstehende Herzatreifen

Herzstreifen Durchstrémungen
Nr. aufsteigend absteigend
Zahl Einsetzen  Amplituden Einsetzen Amplituden
von hoher als von geringer als
Spontan- bei Spontan-
rhythmus absteigend rhythmus  aufsteigend
Sp 7 4 4 3 1
Sp 1l ] 4 2 3
Sp 14 2 2 2 "1
Sp 15 4 4 1 4
16 14 3 a 12 2
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Die Ergebnisse sind in Tabelle 6 angeordnet. An 6 spontan schlagenden und 4
stillstehenden Ventrikelstreifen wurden 78 Léngsdurchstrémungen vorgenommen.
Von den 50 Durchstrémungen (der spontan schlagenden Streifen) hatten 42 den
erwarteten Effekt, 8 einen umgekehrten (3 Frequenzabnahmen bei sufsteigendem,
5 bei absteigendem Strom). Die durchschnittliche Frequenzbeschleunigung betrug
fiir aufsteigende Stromrichtung im Mittel 5 Schlige/min (Schwankungen zwischen
3—17 Schlédgen/min), fiir absteigenden Strom im Mittel 4 Schlige (Schwankungen
von 2—14 Schligen/min). Die minimale wirksame Stromstirke betrug im Mittel
fiir aufsteigenden: Strom 17 mA (3—30 mA), fiir absteigenden Strom 26 mA (5 bis
40 mA). Die Amplitude war bei 3 aufsteigenden Durchstrémungen erhiht, bei 3
absteigenden erniedrigt.

Bei den 4 stillstehenden Ventrikelstreifen bewukte aufsteigender Strom {5—40 mA)
Einsetzen eines Spontanrhythmus, absteigender ebenfalls aber mit geringerer Fre-
quenz. Auch hier war in einigen Fillen die Amplitude bei der absteigenden Durch-
stromung niedriger als bei der aufsteigenden.

4.2.2. Querdurchstrémung

Eine Ubersicht findet sich in Tabelle 7. Die Versuche erfolgten an 9 spontan
schlagenden und 4 stillstehenden Ventrikelstreifen. Bei den spontan schlagenden
Ventrikelstreifen bewirkte aufsteigender Strom (38 Durchstrémungen) in 71%, eine
Frequenzzunahme, in 219, keine Frequenzinderung und in 8%, eine Frequenz-
abnahme. Absteigender Strom verursachte in 619, eine Frequenzabnahme, in 18%,
eine Frequenzzunahme und dnderte in 219, die Frequenz nicht.

Tabelle 7:  Ventrikelstreifen mit veniralem und dorsalem Zentrum
Querdurchstrimungen

&) spontan sclagende Herzstreifen

Zahl der Streifen Durchstrémungen
aufsteigend absteigend
Zahl Frequenz Amplitude ~ Zahl Frequenz  Amplitude
+ = - - o= = + —
9 38 27 8 3 14 7 38 7 823 16

b) stillstehende Herzstreifen

Zah.i der Streifen . Durchstrémungen
. aufsteigend . absteigend
Zahl Rhythmusbildung Zahl Rhythmusbildung
ja .. nein ja nein
4 26 19 7 24 4 ' 20
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106-/.1 ’ " Ergebnisse in Prozent = ‘jggu
. . - spontan schlagend -
leer = Frequenzzunahme . | ?
1 voll = Frequenzabnahme ] %
gchraffiert = Frequenz 4
1 unverindert ]
H 2 s Mz
o & 2 )
] ] o 2 B
| 1= s . stillstehend ] @
leer = Rhythmusbildung
1 voll = keine Rhythmus- 1
bildung '

~4.3.-Ventrikelstreifen mit dorsalem Zentrum (ventrales Zentrum entfernt

Tabelle 8: Ventrikelstreilen mit dorsalem Zentrum
Léngsdurchstrémungen

a) spontan schlagende Herzstreifen

Zahl der Streifen . Durchstrémungen '
' ' aufateigend abateigend
) . Zahl Frequenz  Amplitude Zahl Frequenz  Amplitude
: + - 4+ - .+ - .+ -
5 42 V37 . 5 8 - 42 34 8 i
b} stillstehende Streifen
Zahl der Streifen Durchstrémungen
aufsteigend absteigend.” - :
Zahl Rhythmusbildung Zahl Rhythmusbildung
ja nein ja - nein
2 9, . 8 : 1 9 7 2
100% | Ergebnisse in Prozent . .. |
<—spontan schlagend .
1 Ieer = Frequenzzunahme ]
| voll = Frequenzabnahme 11
1 - 1 o
£ 5 2 g
& % : 1 2 g
4 4 L stillstehend — ) E g
leer = Rhythmusbildung '
— voll = keine-Rhythmus- - 1
bildung
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4.3.1. Langsdurchstrémung

In Tabelle 8 sind die Ergebnisse zusainmengestellt. An 5 spontan schlagenden
und 2 stilistehenden Ventrikelstreifen wurden die Lingsdurchstromungen durchge-
fithrt. Von 42 aufsteigenden Durchstromungen hatten 37 (889) eine Frequenzbe-
schleunigung, 5 (129,) eine Freqtienzvemindemﬁg zur Folge. Bei 42 absteigenden
Durchstrémungen nahm ‘34mal die Frequenz zu (819), 8mal ab {19%). Aufsteigen-

der Strom zeigte in 8 Durchstromungen zuséitzlich eine erhdhte, abstelgender Strom .
in 11 Durchstrémungen einé verkleinerte Amplitude.

Die beiden stillstehenden Ventrikelstreifen begannen bei 7 von 9 absteigenden
und 8 von 9 aufsteigenden Durchstromungen rhythmisch zu schlagen.

4.3.2. Querdurchstromung

Tabelle 8: Ventrike!stqei!en mit dorsalém Zentrum.
Querdurchstromungen

a) spontan schlagende Herzstreifen

I

Zahl der Streifen Durchstromungen
' aufsteigend absteigend .
Zahl TFrequenz  Amplitude Zahl. Frequenz  Amplitude
+ o= = + - + = - + -
8 72 56 14 2 23 3 74 63038 .29

b} stillstehende Herzstreifen

Zahl der Streifen Durchstrémungen -* .
aufsteigend absteigend
Zahl Rhythmusbl.ldung Zahl . Rhythmusbildung
e nein ja nein’
2 1 10 1 1 2 9
100% | Ergebnisse in Prozent

<—spontan schlagend 100%1 -
leer = Frequenzzunahme 1
voll = Frequenzabnahme
schraffiert = Frequenz
unvergndert

NN

z o ] B B

@ e @ &
-+ =] 4] L 4]

g 2 ] <
1 £ ] 1 £ =
] 3 2 stillstehend — 2 )

leer = Rhythmusbildung
1 voll = keine Rhythmus- ¥
bildung
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Tabelle 9 bietet eine Ubersicht. 8 spontan schlagende Ventrikelstreifen wurden
72mal aufsteigend durchstromt. Es kam 56mal (78%) zu einer Frequenzbeschleuni-
gung, 2mal (3%,) zu einer Frequenzverlangsamung, 14mal blieb die Frequenz unver-
indert (199%,). Bei 74 absteigenden Durchstromungen schlugen die Streifen 38mal
(62%) langsamer, 6mal (8%} schneller, 30mal unverindert (409,). Die Amplitude
war bel aufsteigender Durchstromung 23mal erhéht, 3mal erniedrigt, bei absteigender
29mal erniedrigt.

Die beiden stillstehenden Ventrikelstreifen zeigten bei je 11 Durchstrémungen
aufsteigend 10mal, absteigend 2mal Rhythmusbildung.

4.4. Ventrikelstreifen ohne Zentrum {beide Zentren entfernt)

Bei 10 Herzstreifen, die zuerst mit beiden oder nur ventralem oder nur dorsalem
Zentrum auf ,normale” Reaktion gepriift wurden, wurden beide Zentren entfernt,
worauf der erwartete Stillstand eintrat. Einige Streifen wurden mehrere Stunden lang
in der Ringerlosung belassen, um ein eventuelles spiteres Auftreten eines Spontan-
rhythmus nicht zu iibersehen. Gelegentlich schlagen nsmlich manche Streifen (mit
erhaltenen Zentren) langer als 24 Stunden bzw. sie lassen sich nach eingetretenem
Stillstand noch nach Stunden bei Durchstromung zum Schlagen bringen.

Sowohl Lings- als auch Querdurchstrémung (aufsteigend und absteigend) hatte
keine Rhythmusbildung zur Folge. Dagegen bewirkte Einzelreizung (Rechteckstolie)
jeweils eine Kontraktion.

Es ist daher zweifellos das Vorhandensein eines (oder beider) Automatiezentren
notwendig, um die funktionelle Polaritit sichtbar werden zu lassen.

4.5. Lingsgeteilte Ventrikelstreifen

Um eine eventuelle Konkurrenzierung des ventralen und des dorsalen Zentrums
zu iiberpriifen, wurden statt eines Streifens zwei parallele Streifen hergestellt und
vorerst beide Zentren belassen. In dieser Weise wurden 6 Halbstreifen auf ,,normale”
Reaktion bei Lings- und bei Querdurchstrémung iiberpriift. Danach wurde bei 3
Halbstreifen das ventrale, bei den entsprechenden anderen 3 Halbstreifen das
dorsale Zentrum entfernt. Ein Unterschied im Verhalten der Halbstreifen mit dor-
salem Zentrum gegeniiber jenen mit ventralem Zentrum war weder bei Lings- noch
bei Querdurchstrémung festzustellen, abgesehen von geringen Anderungen der
Spontanfrequenz.

Anscheinend sind also ventrales und dorsales Zentrum funktionell in gleicher
Richtung titig und beeinfluBibar.

5. Besprechung der Ergebnisse

Unter funktioneller Polaritit im Sinne der vorliegenden Arbeit soll ganz allgemein
die entgegengesetzte Reaktion eines Organes oder Gewebes bei Umbkehr der Strom-
richtung verstanden werden.
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Wie die Versuche mit Langsdurchstrémung der Ventrikelstreifen ergeben haben,
kann hier von einer funktionellen Polaritit im eigentlichen Sinn nicht gesprochen
werden. Zeigt sich doch sowohl bei aufsteigender als auch bei absteigender Durch-
stromung beim spontan schlagenden Ventrikelstreifen eine Frequenzzunahme, bei
stillstehenden Streifen das Einsetzen von rhythmischen Pulsationen.

Allerdings besteht doch ein gewisser Unterschied fiir aufsteigende bzw. absteigende
Durchstrdmungen. Bei den spontan schlagenden Ventrikelstreifen nahm die Fre-
quenz bei aufsteigender Durchstromung fast immer mehr zu als bei absteigender,
hiufig kam es zu einer Amplitudenzunahme bei aufsteigendem, zu einer Ampli-
tudenabnahme bei absteigendem Strom. Stillstehende Ventrikelstreifen schlugen
bei aufsteigender Durchstrémung mit hoherer Frequenz und gréBerer Amplitude als
bei absteigender Durchstromung. Bei der Lingsdurchstromung besteht also keine
entgegengesetzte Reaktion bei Umkehr der Stromrichtung sondern nur die
gleiche aber im Ausmafl verminderte bzw. vermehrte.

Im Gegensatz zur Lingsdurchstrémung ist bei der Querdurchstrémung eine
funktionelle Polaritat eindeutig gegeben. Mit 99,9% Wahrscheinlichkeit 1aBt
sich bei spontan schlagenden Ventrikelstreifen mit aufsteigender Durchstromung
eine Frequenzbeschleunigung (undjoder Amplitudenzunahme), bei absteigender
eine Frequenzverminderung (und/oder Amplitudenabnahme) erwarten. Bei den
stillstehenden Ventrikelstreifen fithrte aufsteigende Durchstrémung in 819, zu einer
Rhythmusbildung, absteigende Durchstrémung blieb (in 76%,) ohne Wirkung.

Diese funktionelle Polaritit bei Querdurchstrémung bleibt auch erhalten, wenn
Ventrikelstreifen mit nur einem Zentrum (ventrales bzw. dorsales Zentrum erhalten,
das andere entfernt) verwendet werden. Dabei antworten Ventrikelstreifen mit nur
ventralem bzw. nur dorsalem Zentrum (lingsgeteilte ,,Halbstreifen” des gleichen
Ventrikels) — abgesehen von geringen Frequenzverschiedenheiten -~ auf die Durch-
strémungen in gleicher Weise.

Dagegen zeigen Ventrikelstreifen, bei denen beide Zentren entfernt wurden, —
abgesehen von fehlender Eigenaktivitit — keine funktionelle Polaritis.

Die funktionelle Polaritét ist somit — jedenfalls nach den vorliegenden Versuchs-
ergebnissen — auf das reizbildende Gewebe {ventrales und dorsales Zentrum) be-
schréinkt. Dieses funktionell polar ansprechende Gewebe liegt nur an der Innen-
seite des Ventrikels und ist im Mittelstiick (= Ventrikelstreifen ochne ventrales und
ohne dorsales Zentrum), wie ja auch die histologische Untersuchung ergeben hat,
nicht vorhanden. Es war daher notwendig, das Schema von DAMES, die das reiz-
bildende Gewebe von der Innenseite bis zur AuBlenseite durchgehend angenommen
hat, entsprechend zu fndern (Abb. 11).

DAMES hat darauf hingewiesen, dall nach der Auffassung von WINTERSTEIN
bei der Lingsdruchstromung des Zentralnervensystemse bzw. des Riickenmarkes
das Reizbildungszentrum einmal nur unter der Wirkung der Anode, das andere Mal
nur unter der Wirkung der Kathode stehen wiirde. Es miiite sich daher bei den
Ventrikelstreifen mit nur einem Zentrum gerade bei der Lingsdurchstrémung die
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v . . . Abb. 11:

darsal
.2 , Lings- und Querdurchstro-
i+ =1R- mung eines Ventrikelstreifens
e, in Flissigkeit (Modi-fikation
vantral Al L all Iy der schematischen Darstellung
U Al von DAMES).
I

| -18- ++ A = Herzaullenseite — 1 =
B =i 42 Herzinnenseite — vZ = ven-
Ao e c « . £ trales Zentrum — dZ = dor-

" sales Zentrum.

a) U-formiger Ventrikelstreifen mit den beiden innenliefenden Reizbildungszentren vZ
und dZ.

b) Ventrikelstreifen vorbereitet zum Embrlngen in die Durchstromungsanordnung

¢) Lingsdurchstréomung; vZ unter Einwirkung der Anode, dZ unter Einwirkung der Kathode.

d) Lingsdurchstrémung; vZ unter Einwirkung der Xathode, dZ.unter Einwirkung der Anode.

e} Querdurchstromung; Anode anliegend an vZ und dZ.

fy Querdurchstromung; Kathode anllegend an VZ und d&

Frequenzbeschleunigung bzw, -verlangsamung am deutlichstén zeigen; da dies nicht
der Fall ist, kénnen nicht die Einirittselektroden: {allein) entscheidend séin. Vielmehr
ist die Lage der einzelnen physiologischen Elektroden an den maBgeblichen Gewebs-
elementen ausschlaggebend, die durch die Richtung des Stromes bedingt ist.

Es handelt sich also zweifellos darum, daB} sich die elektrotonischen Effelte an den
einzelnen Gewebselementen abspielen und nicht nur der Elektrotonus an Strom-
cintritts- und Austrittsstellen am Gesamtorgan wirksam ist. Wie schon friiher er:
wihnt, konnte dies bereits von RoUx an Froscheiern und von SCHEMINZKY (1924)
an Forelleneiern bei Durchstrémung im Wasser nachgewiesen werden.

1l '

—_— T : Abb. 12: . . '

O l A I @ Gedachte Lage der als erregbar angenommenen {,,funktions-
polaren™) Anteile der Zelle-bei verschiedener Stellung der
""" sttt Elektroden.

A Lingsdurchstrémung — "B Querdurchstromung C Durch-
stromung mit auf 45° gekippten Elektroden.

Die einfachste FErklirung lielle sich bei morpho-
< N ° logischen Gegebenheiten etwa folgender Annahme fin-

= @ "N den. In Abb. 12 sind.die Zellen des erregbaren Gewebes
QQ} e / - bzw. die erregbaren Elemente in Kugelform angenom-
< C .\ men. Dabeisei die Membran der erregbaren Zellen nicht
an allen Stellen gleichmifBig, sondern an bestimmten
Stellen funktionell (und morphologisch ?) verschieden ausgebildet, d. h. die Erregungs-
vorgiinge gehen bevorzugt an dieser hestimmten Stelle vor sich oder nehmen zumindest
von dort ihren Ursprung. Nimmt man weiter an, dal die Zellen bzw. die erregharen
Elemente- nicht so angeordnet sind, dall die Lings- bzw. Querachse vertikal bzw.
horizontal -liegen, sondern geneigt zur Vertikalen bzw, Horizontalen, so kime bei
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Querdurchstrémung der erregbare Qnteil der Membran einmal praktisch voltig unter
die Wirkung des aufsteigenden, einmal unter die des absteigenden Stromes,

Bei Langsdurchstrémung kdme bei aufsteigendem Strom ein groBerer, bei abstei-
gendem Strom ein kleinerer Anteil unter aufsteigende Stromwirkung. Allerdings
miilite als Voraussetzung gelten, dall die funktionelle (,,férdernde”} Wirkung des
aufsteigenden Stromes gréfer ist als die funktionelle (,,hemmende”) Wirkung des
absteigenden Stromes. Hine Stiitzung kénnte diese Uberlegung in der Tatsache
finden, daB bei einer Elektrodenstellung von 45° aufsteigender Strom in 1009, eine
Frequenzbeschleunigung, absteigender Strom in 100%, eine Frequenzverminderung
bewirkte. In diesem Falle liegen die Stromlinien offenbar zur Achse der erregbaren
Gebilde am giinstigsten bzw. fallen mit dieser zusammen. "

Mit einer gewissen 'Wahrscheinlichkeit kann man annehmen, dafl im Rahmen der
funktionellen Polaritit auch Permeabilititsinderungén an den”Zellgrenzflichen éine
Rolle spielen. Dariiber hinaus kénnen auch Strukturen in der Zelle selbst heteiligt
sein. Jedenfalls aber scheint ein: wesentlicher- Unterschied gegeniiber den Verhilt-
nissen am ZNS bzw. an der Nervenzelle gegeben. Dort handelt es sich darum; daB
das Austreten der Erregung bei der Durchstrémung in der einen Richtung geférdért,
bei Durchstromung in der anderen Richtung gehemmt bzw. blockiert wird. Bei der
Durchstrémung des Ventrikelstreifens dagegen wird die Frequenz selbst beeinfiubt,
in einem Fall beschleunigt, im andern Fall vermindert oder unterdriickt. DaB es sich
dabei nicht etwa um eine Férderung bzw. Hemmung einer fortgeleiteten Erregung
handelt, beweisen die Versuche mit Ventrikelstreifen ohne Zentren, an denen bei
~ Durchstrémung (auch mlt ‘hGchsten Stromstdrken) keine funktlonelle Polarlta.t

auftritt, - oo ‘ "

Die Potentialentwicklung am Ort der automatischen Relzbﬂdung zeigh eine auto-
gene Vordepolarisation (WEIDMANN), d. h. nach Ende der vorhergehenden Erregung

" sinkt das positive Ruhepotential von selbst langsam ab, bis es bei einem bestimmten
AusmaB zu einem plotzlichen Umkippen in einen steilen Abfall kommt, entsprechend
einer neuen Erregung. Die Becinflussung der Herzfrequenz wire auf verschiedenc
Weise méglich. Einmal kann sich der Wert der Schwellen-Depolarisation dndern.
Dann kann die Steilheit der diastolischen Depolarisation groBer oder kleiner sein:
Schliefilich kann zu Beginn der Diastole ein hiherer oder tieferer Maximalwert des
Membranpotentials bestehen. Durch die aufsteigende bzw. absteigende galvanische
Durchstrémung konnte eine erkung auf nur eine, zwei oder alle drei Komponenten
ausgeiibt werden. '

Nach dér heutigen Auffassung ist das Membranpotentlal der’ Herzmuskelfasern
durch die verschiedene Ionenkonzentration bedingt (ROTSCHUH; WEIDMANN 1956).
Kalium ist im Zellinnern etwa 30fach gegeniiber dem Aullenmedium angereichert
(HaJDu). Nach einer- Anschauung ist die Potentialdifferenz’ die Ursache fiiv die
K-Anreicherung, nach einer anderen Hypothese ist das K-Konzentrationsverhilt-
nis die Ursache fiir die Potentialdifferenz (KROGH; LINDBERG und SCHMIDT-NIEL-
SEN). An Natrium ist im’ Auflenmedium etwa 6mal soviel vorhanden wie im Zell-
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innern, obwohl nach der Richtung des elektrischen Feldes an der Ruhemembran
(auBen +, innen —) Na im Zellinnern angereichert werden sollte. Zur Erklirung
dienen folgende Hypothesen: 1. Membran-Undurchldssigkeit fiir Na (BOYLE und
CoNWAY), 2. SBelektive Bindung durch intrazeflulire Strukturen (LING), 3. Natrium-
pumpe (KROGH).

Die ruhende Membran ist also vorwiegend K-permeabel. Die aktive Membran
erscheint vorwiegend Na-permeabel. Am Ort der HErregung — wenn das Membran-
potential auf den ,kritischen” Betrag emiedrigt wird — wird die Permeabilitét fiir
die Na-lonen plétzlich gesteigert. Nach kurzer Dauer liflt sich Na-Permeabilitit
wieder nach, der K-Ausstrom iiberwiegt wieder iiber den Na-Einstrom und die
Membran wird wieder repolarisiert. Die galvanische Durchstrémung kionte diese
Vorgiinge in der einen oder der andern Richtung beeinflussen. Jedenfalls kinnte eine
K-Anhdufung in der Membran bei der galvanischen Durchstrémung erkliren, warum
bei hoherer Stromstirke die Wirkung der galvanischen Durchstrémung starker ist -
als bei geringer Stromstiirke: vermehrte Ansammiung von K-Ionen bei hiherer
Stromstarke. .

Es sei an dieser Stelle eingeschoben, daB bei den hier durchgefiihrten Versuchen
der Ventrikelstreifen iiber lange Zeit (his zu Stundea) eine bemerkenswerte Stabilitit
gegeniiber geringen Anderungen des Ionenmilieus in der AuBenlésung zeigte und
daB fiir das Auslosen eines Effektes meist groBe Anderungen der Ionenkonzentration
notwendig waren,

Acetylcholin verringert die Herzfrequenz durch Verlangsamung der diastolischen
Repolarisation und damit Verlingerung der Zeit bis zum Krreichen der kritischen
Schwelle fiir die Auslésung des Aktionspotentials. Dabei wird der Ausstrom der
K-lonen durch Zunahme der K-Permeabilitat vergrBert (REICHEL; HOWELL und
DukE; HARRIS und HUTTER). In Ringerlsung mit Acetylcholin (1:10.000) fiihrt
sowohl aufsteigende als auch absteigende Durchstrémung zu Frequenzbeschleuni-
gung. Allerdings werden die Kontraktionen bei aufsteigender Durchstromung deut-
lich kleiner, bei absteigender deutlich gréBer. Die Frequenzbeschleunigung bei
aufsteigendem Strom kénnte durch Begiinstigung der Depolarisation, die Frequenz-
beschleunigung bei ahsteigendem Strom durch Begiinstigung der Repolarisation
bedingt sein. Fiir die Beeinflussung der Amplitude miiBte allerdings ein anderer
Mechanismus angenommen werden.

Der depolarisierende Effekt von Nikotin (1:5000 in- Ringerlésung) machte sich in
Amplitudenabnahme und (geringer) Frequenzbeschleunigung bemerkbar. Unter
absteigender Durchstromung fand sich eine deutliche Verkleinerung der Amplitude,
withrend die Frequenz kaum beeinfluBt wurde. Bei aufsteigender Durchstromung
kam es zu deutlicher Frequenzbeschleunigung mit Superposition. Das spricht, wie
die Versuche mit Acetylcholin, fiir einen verschiedenen Mechanismus der Beein-
flussung von Frequenz bzw. Amplitude.

Die Ergebnisse der hier mitgeteilten Versuche bestitigen die funktionelle Polaritit
des Ventrikelstreifens vom Froschherz und beweisen, daB. die funktionelle Polaritit
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anf das reizbildende Gewebe beschrinkt ist: Ventrikelstreifen ohne Zentren (retz-
bildendes Gewebe des Atrioventrikulartrichters) zeigen keine funktionelle Polaritit.
In Bezug auf den Wirkmechanismus der galvanischen Durchstrémung konnte es
gich um Beeinflussung von Depolarisation bzw. Repolarisation handeln, wobei ein
EinfluB auf die Anderung der Membranpermeabilitit je nach Stromrichtung nahe-
liegend wiire. Aus den Befunden wiire jedenfalls auf einen polaren Bau der erregbaren
Zellen zu schlielen.

In Calcium-reicher Ringerlésung kommt es zu der erwarteten Amplitudenzunahme
(NIEDERGERKE). Die Calciumkonzentration des Interzellulirraumes besitzt
wegen des am Herzen nur recht unvollstindig ausgebildeten endoplasmatischen
Reticulums (HASSELBACH; HASSELEACH und WEBER) entscheidende Bedeutung.
Dabei wird allgemein angenommen, daB Ca-Ionen eher die Durchlissigkeit der
Membran fiir andere Ionen beeinflussen, als dab sie selbst Ladung transportieren
(BRINK). Ca-Tonen kénnten die Permeabilitit fiir Na-Ionen herabsetzen und damit
das Schwellenpotential verschieben. Zum Erreichen der Reizschwelle miite bei
verringerter Na-Permeabilitit stdarker depolarisiert werden (WEIDMANN). Die
Durchstrémungsversuche stehen damit in guter Ubereinstimmung. Aunfsteigender
Strom vermag den Calcium-Stillstand aufzuheben, absteigender Strom bleibt
wirkungslos.

Die Ergebnisse der hier mitgeteilten Versuche bestéitigen die funktionelle Polaritit
des Froschherzens. Dabei scheint die Durchstrémung depolarisierende bzw. repolari-
sierende Wirkungen auszulisen, deren Angriffspunkte im einzelnen noch nicht
geldiirt sind. Eine Anderung der Membranpermeabilitit je nach Stromrichtung ist
anzunehmen, Die Befunde lassen dariiber hinaus einen nicht gleichmiBigen Bau der
erregharen Zellen vermuten. Ob es sich dabei um eine lokal verschiedene Ausbildung
der Membran handelt oder um eine bevorzugte Anordnung von Zellorganen bedarf
weiterer Untersuchungen. So konnte etwa das quertubulire System dabei eine
Rolle spielen oder die Konzentration verschiedener Zellinhalte ( SIMON JOHNSTON,
SHANKLY und SHAW) an bestimmten Stellen.

" 6. Zusammenfassung

Die vorliegende Arbeit befaBt sich mit dem Verhalten von 488 Ventrikelstreifen vom
Froschherz bei 2773 galvanischen Durchstrémungen.

In Weiterfiihrung der Versuche von DAMES, die Ventrikelstreifen mit nur einem, dem
ventralen Zentrum untersuchte, wurde die Untersuchung auf Ventrikelstreifen mit erhaltenen
beiden Zentren {ventrales und dorsales) Zentrum bzw, auf Ventrikelstreifen mit nur dor-
salem Zentrum (Entfernung des ventralen) und Ventrikel ohne Zentrum ausgedehnt.

Bemerkenswerter Weise konnte kein wesentlicher Unterschied im Verhalten der Ventrikel-
streifen bei galvanischer Durchstrémung festgestellt werden, gleichgiiiltig ob beide Zentren
oder nur ein Zentrum erhalten wurde (unter Entfernung des anderen).

Bei galvanischer Durchstrémung in Ringerlosung zeigte sich bei Lingsdurchstromung
keine Funktionsinderung bei Richtungsinderung des galvanischen Stromes. Aufsteigende
und absteigende Stromrichtung beschleunigen den spontanen Kammerrhythmus, aufsteigende
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mehr, absteigende weniger. Nicht spontan.schlagende. Ventrikelstreifen beginnen bei aufstei-
gender und bei absteigender Durchstromung zu schlagen.

Querdurchstrémung deckt die funktionelle Polaritit des reizbildenden Gewebes auf
Spontan schlagende Ventrikelstreifen schlagen unter aufsteigender Durchstrémung schneller,
unter absteigender langsamer. Nicht spontan schlagende Ventrikelstreifen beginnen unter
aufsteigender Durchstromung zu schlagen, unter absteigender bleiben zie im Stillstand.

Ventrikelstreifen ohne Zentren zeigen bei galvanischer Durchstromung (auch bei hichsten
Stromstiirken) keine funktionelle Polaritiat. - e

Daraus ist zu schlieBen, daB die funktionelle Polaritit auf das reizbildende Gewebe (Zellen
des Atrioventrikulartrichters) beschriinkt und dafl ein polarer Bau der Zellen dieses Gewebes
zu erwarten ist,

- Die Versuchsergebnisse stittzen dic Hypothese von SCHEMINZKY, der als maOgehlich
fiir die entgegengesetzte Funktionsbeeinflussung eines Organs die Lage der an den empfind-
lichen Gewebselementen w1rksamen physnologlschen Elektmden anmmmt ,
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