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(Bingegangen am 8. August 1927.)

1. Die doppelte oder dreifache efferente Innervation in den willkiirlichen
Muskulaturen.

1909 —1913 wies Boeke morphologisch 2 Arten von Nervenendigungen
in den Skelettmuskulaturen nach und stellte die Behauptung auf, dafl
diesen Muskulaturen eine doppelte efferente Innervation eigentiimlich
sei, was natiirlich allgemeine Aufmerksamkeit fiir dieses Problem erregte.

Was das Morphologisch-Funktionelle der Beobachtungen Boekes
anbetrifft, so sind die Ansichten der Autoren dariiber noch geteilt,
indem die einen Boekes Anschauung teilen, die anderen aber genau das
Gegenteil behaupten.

Es scheint mir, daB man neuerdings iiber den pathologisch-morpho-
logischen Untersuchungen des Nervensystems das so wichtige Studium
der Nervenendigung vernachléssigt. Vielleicht kommt das daher, daB
es keine leichte Sache ist, die Nervenendigung in den Skelettmuskeln
tadellos zu farben. Hat man aber einmal die richtige Firbemethode ge-
funden, so lassen sich verhaltnismiBig sicher die Nervenendigungen
im Skelettmuskel zur Anschauung bringen. Besonders wichtig ist,
erst zwischen einigen Tierarten vergleichende Untersuchungen anzu-
stellen, wodurch man grofie Ubung erlangt, den Bau der normalen wie
der pathologischen Nervenendigungen in der Skelettmuskulatur richtig
zu beurteilen.

So haben sich unsere Assistenten, Nakamoto und Kura, mehrere
Jahre hindurch mit groflem Fleifle der Darstellung der Nervenendigungen
in den Skelettmuskeln gewidmet, und zwar mit verhiltnismiBig gutem
Frfolge. Bei ihrer Farbungsmethode handelt es sich um die Silberim-
prignation von Ramén-Y-Cajal, die in verschiedenen Beziehungen ver-
bessert wurde. Es braucht wohl kaum besonders betont zu werden,
daB die Férbung eine sichere Technik und grofe Ubung voraussetzt.
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Wenn man die Nervenendigungen in der Skelettmuskulatur genau
studieren will, mufl man die Art und Struktur der Nervenendigung in
den Muskelfasern und in den Muskelspindeln getrennt darstellen.

A. Man unterscheidet in den quergestreiften Muskelfasern die
Endigungen der markhaltigen von der der marklosen Nerven.

1. Als Endigung der sog. motorischen Nerven findet man bei allen
Tierklassen immer einen Nervenendigungsapparat, d. h. ein kraftiges
und verwickeltes Endgeweih. Das Endgeweih sendet eine erste und
zweite Verdstelung aus, und es bildet sich an der Spitze jedes Endastes
oder bisweilen im Verlauf des Endastes ein Endnetz (von den niederen
Tierklagsen bis zu den Végeln).

Das Endgeweih der motorischen Nerven ist bei den Vigeln am kom-
pliziertesten. Bei den niederen Tierklassen wird es allmahlich einfacher.
Aber auch bei den hoheren Tierarten verkleinert sich das Endgeweih,
und wird die Verdstelung des Endastes verhéltnismafig einfacher.
Bei den niederen Tierklassen ist der Endast stets diinner als bei den
hoheren, wo er weit plumper ist und stellenweise kleine Auftreibungen
aufweist.

Das Endnetz der motorischen Nerven ist in bezug auf GréBie und Zahl
je nach den Tierarten im allgemeinen sehr verschieden. Nach der Beob-
achtung von Nakamoto und Kura ist es am groften und auch im Bau
am auffalligsten bei den Reptilien. Dagegen ist das Endnetz bei den
Fischarten stets diinner, aber meist deutlicher als bei den Végeln. Das
der Menschen und Séugetiere ist dagegen dicker, jedoch meist in der
Struktur undeutlicher.

Was die Lage des Endnetzes anbelangt, so pflegt es sich bei Menschen
und Saugetieren gewdhnlich an der Spitze des Endastes zu finden, im
Gegensatz zu den niederen Tierklassen und Vogeln, wo es nicht nur an
der Spitze, sondern auch im Verlauf des Endastes angetroffen wird.

2. Beziiglich des Vorhandenseins eines Endnetzes im Endapparat
der marklosen Nerven in der quergestreiften Muskelfaser wulite man
bis jetzt noch nichts Sicheres. Durch die fleifligen Untersuchungen
unserer Assistenten Nakamoto und Kura jedoch ist das Vorhandensein
dieses Glebildes festgestellt worden. Ich méchte hier diesen Endapparat
in die 3 folgenden Arten einteilen:

a) Es handelt sich in den quergestreiften Muskelfasern um eine
Art markloser Nerven, welche im Innern des motorischen Endapparates
liegen. Diese marklosen Nerven sind in ihren Eigenschaften ganz ver-
schieden von dem motorischen Endaste und Endnetze. Sie &hneln viel-
mehr den Endigungen der Nerven, die die Herzmuskeln, die glatten
Muskeln des Uterus und der Nebennieren innervieren. Der Endast trigt
eine kugelige oder elliptische Auftreibung an der Spitze oder zeigt eine
sehr einfache Endigung. Es wurde festgestellt, dafl diese reichlich vor-
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handenen marklosen Nerven den sog. akzessorischen Nerven Kiihnes
entsprechen (s. Abb. 1la). ‘

b) Bs gibt weiter eine Art markloser Nerven, welche mit einem ziem-
lich verwickelten Endapparat von motorischen Nervenendigungen
versehen sind, die ein besonders kompliziertes Endgeweih bilden. Dieses
Endgeweih zweigt zwei Astchen ab, von denen jedes an der Spitze eine
kugelige oder elliptische Auftreibung aufweist oder einige kugelige
Auftreibungen in der Nihe der Spitze (s. Abb. 1b).

¢) Man findet endlich eine 3. Art markloser Nerven, die sich selb-
stindig in den Muskelfasern unabhiingig vom motorischen Endorgan
vorfinden. Diese Nerven enden einfach mit kugeligem oder elliptischem
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Abb. L

Endnetz an der Spitze. Diege marklosen Nerven kommen im allgemeinen
an der Ubergangsstelle des Muskels und der Sehne hiufig vor (s. Abb. Lo).

B. Die Innervation der Muskelspindel ist bis jetzt nicht weiter
griindlich untersucht worden. Durch die Untersuchungen von Nakamoto
und Kura jedoch wurde der feinere Bau dieser Nerven und deren
Endapparate klargestellt, und zwar handelt es sich hier um eine Reihe
markhaltiger und markloser Nerven und ihre Endigungen in der Muskel-
spindel. Besonders verlaufen einige markhaltige Nervenfasern die
Weismannschen Muskelfasern entlang und mit diesen fast parallel,
im Gegensatz zu einigen marklosen Nerven, welche die Weismannschen
Fagern umspinnen. Die Muskelspindel ist eigentlich nicht spindelférmig,
sondern stellt ein langes, bandférmiges Gebilde wie eine Muskelfaser
dar, das von einer bindegewebigen Hiille scharf begrenzt ist und einen
grofien Lymphraum im Innern der Hiille enthélt. Je nach der Schnitt-
richtung jedoch glaubt man hin und wieder eine Spindelform vor sich
zu haben. ‘ '
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Die markhaltigen Nerven der Muskelspindel verlaufen die Weis-
mannschen Muskelfasern entlang fast parallel und bilden hier und da
Endapparate. :

Die marklosen Nerven der Muskelspindel umspinnen die Weismann-
schen Fasern spiralig oder geflechtartig, bilden einen ebenso eigentiim-
lichen Endapparat und enden in den Weismannschen Muskelfasern,
woritber wir kiirzlich ausfiithrlich berichtet haben. Ich konnte also in
der Hiille der Muskelspindel spezifische marklose Nerven nachweisen
(s.- Abb. 2). '

Der spezifische Nervenapparat in der Muskelspindel dient sowohl
zentripetaler wie auch zentrifugaler Leitung.

Dies ist eine sehr bemerkenswerte Tatsache und unsere Forschungen
haben eine doppelte oder dreifache efferente Innervation des Skelett-
muskels morphologisch nachgewiesen.

Abb. 2.

II. Die morphologische Verdnderung der Nervemendigung in den will-
Kiirlichen Muskeln infolge Durschschneidung der Riickenmarksnerven-
wurzeln.

1. Kura durchschnitt oberhalb von Spinalganglien viele Riicken-
markswurzeln bei Hunden und untersuchte darauf die Nervenendigung
des Skelettmuskels des betroffenen Nervenversorgungsgebietes, wobei
er zu den folgenden Ergebnissen kam:

Die Endigungen der markhaltigen Nerven in den Muskelfasern zeigen
alsbald Wallersche Degeneration und kdérnigen Zerfall des Achsenzylin-
ders, Endastes und Endnetzes. Die Zerfallsprodukte werden nach und
nach aufgesaugt.

Wihrend sich die markhaltigen Nerven gewshnlich sofort und weit-
gehend verdndern, zeigen dagegen die marklosen Nerven iiberhaupt keine
Verinderung, sondern behalten stets ihr vollig normales Ausschen.
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Wenn man nun die oben angefiihrte Tatsache berticksichtigt, so darf
man wohl behaupten, daBl die marklosen Nerven einen ganz anderen
Verlauf als die markhaltigen nehmen. Danach lassen sich beide Arten
von Nerven unterscheiden.

Wendet man nun diesen Versuch auf die Nerven und ihre End-
apparate in den Muskelspindeln an, so erkennt man hauptsichlich kér-
nigen Zerfall der markhaltigen Nerven, die lings einer Seite der Weis-
mannschen Faser verlaufen, wahrend die auf der Gegenseite verlaufenden
markhaltigen Nerven samt den marklosen Nerven ganz unversehrt bleiben.

2. Wenn man viele Riickenmarksnervenwurzeln unterhalb von
Spinalganglien durchschneidet, so kann man in der Skelettmuskulatur
des betroffenen Gebietes folgende Verdnderungen nachweisen:

Die markhaltigen Nerven in den quergestreiften Muskelfasern zeigen
sofort Wallersche Degeneration und besonders kornigen Zerfall des
Achsenzylinders, Endastes und Endnetzes. Die Zerfallsprodukte ver-
schwinden mit der Zeit mehr und mehr. Die marklosen Nerven bleiben
dagegen ganz unversehrt.

Dabei sind die Verinderungen der Nerven in den Muskelspindeln
etwas anders als die des vorigen Versuches, indem alle markhaltigen
Nerven der Spindeln kérnigen Zerfall des Achsenzylinders, Endastes
und Endnetztes zeigen und darauf allmihlich resorbiert werden, wahrend
die marklosen Nerven vollig unverindert bleiben.

Hiernach darf wohl behauptet werden, daB die eine Hilfte der mark-
haltlgen Nerven in den Muskelspindeln den motorischen Nerven und die
andere Hilfte derselben den distalen Asten der sensiblen Nerven der
Spinalganglien angehort. Gleichzeitig gilt, daB die marklosen Nerven
itberhaupt den sympathischen Nerven des Grenzstranges entsprechen.

Diese Tatsache deutet darauf hin, daf der Muskelsinn in einem ge-
wissen Zusammenhang zur Muskelspindel stehen diirfte. Weiter ist auf
Grund dieser Beobachtungen wahrscheinlich, daB es sich bei der Muskel-
spindel um eine spezifische Erregungsleitungsbahn des Skelettmuskels
handelt, und zwar sind hier gewshnlich die beiden Endigungen der sen-
siblen und motorischen Nerven des Riickemarks und der sympathlsehen
Nerven vereint.

111. Die morphologischen Verdnderungen der Nervenendigung im
Skelettmuskel bei der Reiskrankheit (Vogelberiberi).

Mein Assistent Nakamoto studierte experimentell die Verinderungen
der Nervenendigung der Skelettmuskeln bei den Reiskrankheiten der
Tiere, Verdnderungen, die von anderen Forschern bis heute noch so gut
wie gar nicht erforscht worden sind, obgleich man das Wesen der Reis-
krankheit hauptsichlich in den pathologischen Veranderungen des
Nervensystems sucht. :
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Wesentlich ist hier, daf man die durch die Farbung hervorgerufenen
Verdnderungen nicht als pathologisch auffalit. Nakamoto verglich daher
die Veriinderungen der Nervenendigungen reiskranker Tiere mit denen
von 40 normalen Tieren.

Als Versuchstiere wurden Tauben verwendet. Die untersuchten
Nerven stammten ausschlieflich aus dem Unterschenkelmuskel in ver-
schiedenen Krankheitsstadien, nimlich aus der Zeit der Inkubation,
aus verschiedenen Zeiten der ersten Periode, aus der Akme und aus der
Zeit, der Besserung nach Darreichung von Vitamin B.

Der Nervus ischiadicus von Tauben mit Reiskrankheit wurde sofort
mit Flemmingscher Losung fixiert und davon ein Zupfpréparat ange-
fertigt. Unter den Befunden fand
sich nichts Neues.
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Nach dem Wallerschen Gesetz sieht man gewdhnlich nach Durch-
schneidung des Ischiadicus Fragmentation des Achsenzylinders. Bei
der Reiskrankheit jedoch bemerkten wir nichts davon.

Der Muskel der reiskranken Taube zeigt auBer Atrophie und triiber
Schwellung keine Verdnderung.

Aus den neuen Befunden ergibt sich als Schlufl das Folgende:

Bei der Reiskrankheit bemerkt man stets deutliche Degeneration des
Achsenzylinders der Nervenendigung. Die Bestandteile des Achsen-
zylinders quellen im allgemeinen -auf und die Endteile des Endastes
und die Endnetze usw. werden allmihlich immer undeutlicher, bis sie
schlieBlich ganz verschwinden.

Die Verinderung des Achsenzylinders, besonders des Endastes, geht
in folgender Reihenfolge vor sich:

a) Allgemeine Quellung.

b) Vermehrung der Windungen je nach dem Grade und Zeit-
dauer der Erkrankung. Manchmal knoten- oder blasenférmige Auf-
quellung und undeutliches Bild der Endteile des Endastes und End-
netzes (s. Abb. 3 u. 4).



Willkiirliche Muskeln. 419

¢) Atrophie des Achsenzylinders, Endastes und Endnetzes (s. Abb. 3¢
und 4).

Die oben erwihnten Verdnderungen werden durch Darreichung von
Vitamin B gebessert, indem dadurch besonders die Struktur des End-
astes, Endnetzes und des Achsenzylinders wieder deutlich klar wird,
wihrend die Markscheide allein fast unbeeinflult bleibt (s. Abb. 3, d).

Bei den marklosen Nerven zeigen sich die morphologischen Verande-
rungen viel langsamer und in geringerem Grade.

Die Veréinderungen der markhaltigen und marklosen Nerven und
deren Endigungen in der Muskelspindel sind ganz dieselben wie die der
Nerven in den Muskelfasern.

Wie ich schon erwahnt habe, ist es falsch, die Nervenverénderungen
der Beriberi des Menschen aus dem Befunde der Reiskrankheit der Tiere
zu erkliren. Ich bin der Ansicht, daB die bisherigen Berichte iiber die
Nervenbefunde bei Beriberi des Menschen und bei experimenteller Reis-
krankheit die postmortalen Verdnderungen vernachlissigt haben. Sicher
ist, daB man bei den Nervenuntersuchungen nicht stets vollkommen
lebensfrisches Material verwendet hat. Nun verdndern sich aber die
Nervenendapparate besonders leicht nach dem Tode. Experimentell sind
diese postmortalen Verdnderungen der Nervenendigung von meinem Labo-
ranten Hamada genau erforscht worden. So sieht man z. B. bei Ratten
schon kurze Zeit nach dem Tode im Zungenmuskel deutliche Verande-
rung der Nervenendigungen. Es zeigt sich namlich bei 37°C schon nach
1/, Stunde Aufquellung des Achsenzylinderbestandteils, nach 3 Stunden
Fragmentation und Auflésung; bei 21°C nach 1 Stunde ebenfalls Quel-
lung und nach 4 Stunden Fragmentation und Auflésung; bei 18°C
nach 3 Stunden Quellung und nach 6 Stunden Fragmentation.

Mein Urteil iiber die Veranderung der Nervenendigung bei mensch-
licher Beriberi ist verschieden von dem iiblichen, weil dieses auf Material
vom Menschen fuit, wo pathologische und postmortale Verénderungen
stets vereint vorkommen. .

Wie oben mitgeteilt, kann man bei der experimentellen Reiskrankheit
eine gewisse regressive Degeneration der motorischen, sensiblen und
sympathischen Nerven sowie deren Nervenendigungen feststellen. Be-
sonders zerfallen und lésen sich am schnellsten die Markscheiden auf,
worauf der Achsenzylinder durchtrinkt wird. Infolgedessen quellen die
Achsenzylinder und Endiste auf, welchem Schicksale wohl auch die
Endnetze, ohne da man es merkt, anheimfallen.

Im Gegensatz dazu sind die marklosen Nerven und ihre Endigungen
stets nur sehr geringgradig verindert, indem die marklosen Nerven stets
feiner sind und gar keine Durchtrinkung der Zerfallsprodukte der Mark-
scheide zeigen. Esist schon allgemein bekannt, daf sich die sympathischen
Nerven bei den Reiskrankheiten der Tiere und der Beriberi des Men-
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schen verdndern. Wie es nun bei heiem und feuchtem Wetter, wihrend
der Schwangerschaft und bei akuten Infektionskrankheiten leicht zu
funktionellen Stérungen der sympathischen Nerven kommt, so sehen
wir unter diesen erwihnten Bedingungen oft Beriberi oder Reiskrank-
heit auftreten.

Betrachtet man bei den Reiskrankheiten der Taube die Verinde-
rungen der Markscheide der peripheren Nerven, so findet man, dafl die
Stelle der Versnderung sehr unbestimmt oder ungleichmiflig ist und
weiter, daB3 eine beschrinkte Anzahl von Nervenfasern betroffen ist.
Von dem Grade oder Ausdehnung der Nervenverinderung kann man
auf die Sehwere der Reiskrankheit schlieBen, und weiter ob es sich um
haufigere Riickfille handelt. Immer zeigen sich die Verinderungen der
Lange der Versuchsdauer entsprechend.

Im Gegensatz dazu kommen die Verinderungen des Endastes und
Enduetzes in der Nervenendigung fast immer gleichméfig vor und sind
hier am stérksten. Die Verinderung der Achsenzylinderbestandteile wird
durch B-Vitamin sofort gebessert, fast bis zur Norm, womit auch die
Funktion wieder eine gute wird. B-Vitamin kann also die motorischen,
sensiblen, trophischen oder vasomotorischen Stérungen beseitigen.

Man war sich lange nicht klar dariiber, wie das B-Vitamin die Sym-
ptome der Reiskrankheit zu bessern vermag. Um hier Klarheit zu schaf-
fen, stellten wir, wie oben gezeigt, eine Reihe morphologischer Unter-
suchungen an und sind dabei zu mehr oder weniger bemerkenswerten
Forschungsergebnissen gekommen. Hier handelt es sich natiirlich um
Vorgange, die von Regenerationsvorgingen ganz verschieden sind.

B-Vitamin beeinflult die regressiven Verdnderungen der Markscheide
der peripheren Nerven nicht so schnell elektiv wie die der Achsen-
zylinder. Daher darf man beim Studium des Einflusses des B-Vitamins
auf die Nerven bei Reiskrankheiten nicht allein die Markscheiden be-
riicksichtigen.



