Uber Beziehungen des Zentralnervensystems
zu peripheren Organen bei Wirbeltieren.

Nach eigenen Untersuchungen.

Vortrag, gehalten in Gottingen in der Sitzung des Nieder-
sichsischen zoologischen Vereins am 27. Februar 1916

von B. Diirken in Gottingen.

Die iiberragende Stellung, welche das Zentralnervensystem
im Organismus einnimmt, hat dazu gefithrt, durch fleifige Arbeit
und sinnreiche Methoden in seinen feineren Bau einzudringen.
Insbesondere war die Forschung darauf gerichtet, die einzelnen
Leitungsbahnen und deren Zentralstellen, die aus Anhdufung von
Ganglienzellen gebildeten Kerne, genau festzustellen. So gelangte
man zur Entdeckung der Lokalisation im Zentralnervensystem,
d. h. zur Entdeckung der Tatsache, dafi jedes periphere Organ von
einer oder mehreren bestimmten Stellen im Gehirn geleitet wird.

Die Methoden, deren man sich bis dahin bediente, sind u. a.
vor allem die physiologische Reizungsmethode und die Methode
der sekundiren Degeneration. Beide versagen aber ofters, letztere
deswegen besonders, weil diese Degeneration nur bis zum Zentrum
erster Ordnung fortschreitet, die weiteren Zusammenhinge also
nicht zur Anschauung bringt. Eine brauchbare Erginzung bietet
in vielen Fillen dafiir die neue Korrelations-Methode, die am
embryonalen Material arbeitet.

In den im folgenden zu besprechenden Untersuchungen hat
sich namlich herausgestellt, daf echte Entwicklungskorrelationen
bestehen zwischen Nervensystem und peripheren Organen, d. h.
wechselseitige Entwicklungsabhingigkeit. Wird in embryonaler
Zeit ein suferes Organ unterdriickt, so erleiden alle zugehorigen
Nervenzentren eine Entwicklungshemmung, wodurch sie gekenn-
zeichnet werden, mit anderen Worten, ihre Lokalisation wird
dadurch aufgedeckt.
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Die erste der in Frage kommenden Untersuchungen ging aus
von dem Kleinhirnproblem. Es handelte sich zunichst darum,
zu priifen, ob das Kleinhirn des Frosches zu dessen Gliedmafien in
Beziehung steht. Zu diesem Zwecke wurden embiyonale Extremi-
titenanlagen exstirpiert.

Ohne auf die Operation und die Aufzucht des Materials
weiter einzugehen, seien nun die wichtigsten Ergebnisse der Unter-
suchung mitgeteilt.

- Bei mifig friihzeitiger Exstirpation nur einer oder mehrerer
GliedmaBenanlagen bei Rana fusca und Verbhinderung einer Regene-
ration fehlt nur die in der Anlage exstirpierte Extremitit; die
iibrigen Beine sind normal entwickelt; bei sehr friihzeitiger Exstir-
pation einer Beinanlage und der dadurch erzielten volligen Unter-
driickung des betreffenden Beines zeigen in der iiberwiegenden
Mehrzahl der Fille die drei anderen Extremititen schwere Mif-
bildungen in der Form von Entwicklungshemmungen. In einzelnen
Fillen kann diese Hemmung bis zur ginzlichen Unterdriickung
eines nichtoperierten Beines gesteigert sein.

Nach m#Big friihzeitiger Exstirpation einer Beinanlage zeigen
in giinstigen Fillen am Ende der Metamorphose peripheres und
spinales Nervensystem, Mittel- und Vorderhirn anormale Asym-
metrien; degenerative Verinderungen kommen dabei nicht vor.
Im Mittelbirn wird die Asymmetrie hervorgerufen durch die Minde-
rung der mit der Exstirpation gleichseitigen Hilfte.

Im Vorderhirn ist die Formreaktion bei Exstirpation eines
Hinterbeines und eines Vorderbeines ungleich lokalisiert; im
ersteren Falle zeigt sich die Reaktion vorwiegend, jedoch nicht
ausschlieBlich, in der gleichseitigen, im letzteren vorwiegend in
der gekreuzten Hemisphire.

Nach sehr friihzeitiger Exstirpation einer Beinanlage und
damit verbundener Mifbildung der drei anderen Beine bleibt im
Nervensystem die Entwicklungshemmung nicht. beschrinkt auf die
Nerven und Zentren des exstirpierten Beines, sondern greift iiber
auf die nervosen Zentren der nicht operierten Extremititen.
Hand in Hand damit geht die unvollkommene Entwicklung der
nicht operierten GliedmaBen und ihrer Giirtel.

Aus den gesamten, experimentell erzielten Mifbildungen geht
hervor, daB einerseits das periphere und zentrale Nervensystem
durch die Entwicklung peripherer Organe oder durch deren primire
Unterdriickung in ihrer eigenen Formgestaltung beeinfluit werden,
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daB andererseits aber die normale Formbildung der nervésen Zentren
Voraussetzung ist fiir eine normale Entwicklung der Extremititen.
In diesen wechselseitigen Beziehungen treten echte Entwicklungs-
korrelationen zutage.

Die neurogenen Mifibildungen der Gliedmafen zeigen eine
Beeinflussung der Embryonalentwicklung durch das Nervensystem,
die aber nicht auf einer diesem spezifischen morphogenetischen
Funktion beruht, sondern auf Entwicklungskorrelationen, wie vor
allem aus der umgekehrten Beeinflussung der Gehirnentwicklung
durch die Beinentwicklung hervorgeht.

Ist infolge von friihzeitiger Exstirpation einer Beinanlage
zunichst der zugehorige Teil des Zentralnervensystems geschidigt
worden, so fillt eine etwaige spiter einsetzende Regeneration des
peripheren Organs mangelbaft aus.

Durch die Entwicklungshemmungen ist die Lokalisation der
paarigen Extremititen des Frosches im Mittel und GroBhirn er-
wiesen. Am heftigsten reagiert hat das Mittelhirn,
und man geht wohl nicht fehl in der Annahme, daf
dort besonders lebhafte Beziehungen zur Extremi-
titenbewegung vorliegen.

Das Kleinhirn steht zu den Extremititen in keiner Beziehung.
Daher wird die Frage nach der Gleichwertigkeit des jetzt allgemein
als ,Kleinhirn“ bezeichneten Hirnabschnitts bei allen Wirbeltieren
und im Anschlusse daran die Frage nach der Homologie der
einzelnen Hirnteile iiberhaupt in den Vordergrund gestellt.

Nach diesem Ergebnis galt es vor allem, niheres iiber die
Beziehungen des Mittelhirns in Erfahrung zu bringen.

~Da nun dieser Hirnteil auch das zentrale Ende des Nervus
opticus aufnimmt, so war mit der Lokalisation der Gliedmafien
im Mittelhirn zugleich die Aufgabe gestellt, die Lokalisation der
Beine von der Lokalisation der Augen schirfer zu trennen.

Zu diesem Ende. exstirpierte ich im Friithjahr 1911 jungen
Froschlarven (Rana fusca) von 10—11 mm Linge das rechte Auge.

Bei der Mehrzahl der Tiere verlief die Aufzucht ohne auf-
fillige Erscheinungen. An Stelle des rechten Auges zieht die Haut
glatt dahin, der Schidel ist dort nur ganz leicht flach eingedriickt.

Mehr als ein Drittel der gegen Ende der Metamorphose
konservierten Tiere besafen mehr oder minder mangelhaft gebildete
Beine bis zu den schwersten MifSbildungen. Naturgemif zeigte
sich Unterdriickung der Augenzentren im Mittelhirn.
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Nach friihzeitiger Exstirpation des linken Hinterbeines traten
im Mittelhirn Entwicklungshemmungen der linken Seite auf, die
auf Querschnitten Bilder geben, welche in iiberraschender Weise
denen #hnlich sind, die nach Exstirpation des rechten Auges auf-
treten. In beiden Fillen ist es die linke Hirnhilfte, welche vor-
zugsweise in Mitleidenschaft gezogen ist. Nach der Beinexstir-
pation ist der Dachteil des Mesencephalon links verkleinert, und
diese Hemmung erstreckt sich bis auf den vordersten Bezirk des
linken Lobus opticus, eben hier ist auch durch die Augenexstir-
pation eine Entwicklungshemmung erzielt. Ferner ist das linke
Corpus quadrigem. posterius nach der Augenexstirpation von einer
Hemmung betroffen worden; das gleiche konnte nach der erwidhnten
Beinexstirpation festgestellt werden. Es zeigt sich also, daf hier
Zentren vorhanden sind, die zum Bein und zugleich zum Auge
in Beziehung stehen. Wir haben daher im Mittelhirn das
Assoziationsgebiet zwischen Gesichtseindriicken und
Beinbewegungen zu suchen, weil eben die Assoziations-
zentren sowohl in Verbindung mit dem Auge als auch
mit dem Bein stehen miissen. Werden nun die Augen-
zentren von einer starken Entwicklungshemmung betroffen, so kann
diese Hemmung auf angeschlossene Zentren iibergreifen; solche
Zentren sind hier letzten Endes die Beinzentren; durch Hemmung
dieser wird dann eine Verkiimmerung der freien Extremitit her-
beigefiihrt.

So ergibt sich: eine interessante Kette von Korrelationen,
deren Glieder: Auge— Zentralnervensystem — Extremitéit, in Ent-
wicklungsabhingigkeit stehen.

Nun lag es nach den vorstehenden Ergebnissen nahe, den
Entwicklungsmodus der Extremititen auch an ,isolierten“ Bein-
anlagen zu priifen. Eine solche ,Isolation“, die natiirlich nur
cum grano salis zu verstehen ist, 148t sich zur Zeit nur darch
Transplantation junger Anlagen auf einen der normalen Entwick-
lung fremdartigen Oit bei demselben oder wenigstens bei einem
artgleichen Individuum ausfithren. Von einer vollkommenen Isolation
ist dabei naturgemif keine Rede. Auch reizte das Bestreben,
iiber das Verhalten und die Entwicklung des Nervensystems weiteres
zu erfahren, zur Ausfilhrung dieser Versuche.

Transplantiert wurden die jungen Anlagen der Hinterbeine
von Larven von 24 mm Linge in die rechte Augenhéhle von etwas
jingeren Larven, deren Linge ganz 22 mm, ohne Ruderschwanz
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7 mm betrug und zwar wurden die embryonalen Beinknospen so
iibertragen, daf sie sich an Stelle des entfernten Auges unter der
fast unverletzten Konjunktiva befanden.

Die Anheilung der Beinanlage gelang in einer groferen
Anzahl von Fillen; der Entwicklungsgrad, den das Transplantat
erreicht, ist ein ganz ungleicher. Es kann fast eine normale
Extremitit liefern oder in der #uBeren Formgestaltung hochst
mangelhaft sein. Dem entspricht die Tatsache, daf nur dann
eine verhiltnismaflig hohe Differenzierung erreicht wird und da8
nur dann Muskulatur und alle Teile des Skelettes gebildet werden,
wenn Nerven in das Bein eintreten. Fehlen solche, so ist in jeder
Beziehung die Entwicklung eine sehr unvollkommene; sowohl das
Skelett ist dann unvollstindig als auch fehlt die Muskulatur dann
ganzlich. A

Daraus ergibt sich wieder die korrelative Abhingigkeit der
Differenzierung vom Nervensystem.

Wenn ein Nerv in die transplantierte Beinknospe eintritt,
so ist es ein Ast des N. trigeminus. Dieser iibt dann den for-
mativen Reiz aus, der sonst von den normalen Beinnerven aus-
geiibt wird. 4

Das bedeutet die Vertretbarkeit der Quelle des
formativen Reizes. Auf vieles, was sonst die eingezogenen
Untersuchungen brachten, kann hier nicht eingegangen werden.
Es seien nur zum Schluf die hier beriihrten Ergebnisse ganz kurz
zusammengestellt :

1) Zwischen Gliedmafien, Auge und Zentralnervensystem
besteht korrelative Entwicklungsabhiingigkeit, vermittelt
durch formative Reize.

2) Darauf beruht die Korrelationsmethode zur Erforschung
des Nervensystems.

3) Das Kleinhirn des Frosches hat zur Funktion der Extremi-
titen keine Beziehungen im Gegensatz zu den Verhilt-
nissen beil anderen Tieren.

4) Das Mittelhirn erweist sich als der Gehirnteil, in dem
die wichtigsten Beinzentren liegen. Es ist auflerdem
Assoziationsorgan fiir Gesicht und Ortsbewegung.

5) Auch das Vorderhirn steht zu den Extremititen in Be-
ziehung. : _

6) Die Quelle des von einem Nervenzentrum ausgehenden for-
mativen Reizes kann in gewisser Weise vertauscht werden.
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