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A muscle is a muscle is a muscle
A, HESS (1967)

1. Einleitung

In der quergestreiften Muskulstur der Wirbeltiere nehmen die
gduBeren Augenmuskeln eine Sonderstellung ein, die aus ihrer Funk-
tion als Anhangscebilde eines Sinnesorgans 2zu erkliren und zu
verstehen ist. Sie vermitteln praxtisch unermidbare, extrem rasche
und sehr prizise Bewegungen und konnen 2uSerdem eine gegebene Po-
sition lange Zeit und unverindert aufrecht erhelten. Dabei braucht
die Kraftentwicklung der Muskeln nur gering zu sein, da die Kraf-
te, gegen die gearbeitet wird, tast ausschlieB8lich aus der Wir-
kung des gewbhnlich passiven Antagonisten und dem Widerstand des
bindegewebigen Aufhingeapparates des Auges in der AugenhShle be-
stehen. Dagegen ist die Kontrsktionsgeschwindigkeit sehr groS8;

fir die Sdugetiere ist bekannt, da8 sie ausnahmslos griBer ist

als die anderser quergestreifter Muskeln (CCCFLR und ECCLES, 193%0).
Die Abstufbarkeit der Augenbewegungen ist sehr fein, dies wird
mit der reichheltigen sensiblen und motorischen Innervation der
Muskeln und der geringen Grd8e der motorischen Einheiten in Zu-
semmenheng gebracht (TORRE, 1953). Die Funktion des Auges und die
seiner bewegenden luskeln sind eng miteinander gekoppelt. Die lus-.
keln spielen bei der Richtungs- und Tiefenlokalisation eine an-
ndhernd so grofle Rolle wie das Auge selbst. Ausfall eines oder
mehrerer Augenmuskeln stort die Funktion des Auges erheblichj
andererseits verlieren die Augenmuskeln bel Erblindung jegliche
funktionelle Bedeutung.

Zwei voneinesnder stark untersciiedliche Arten von Augenbewegungen,
die in Tabelle 1 einender gegenilber gestellt sind, k¥nnen beobach-
tet werden: Schnelle, ruckartige Blickbewegungen und langsame, kon-
tinuierliche Gleitbewegungen. Beide Bewegungsarten sind gewdhn-
lich miteinander kombiniert, kdnnen aber unter bestimmten Bedin-
gungen auch isoliert beobachtet werden (SIEBECK und KRUGZR, 1955;
OPPLL, 1967). Die rascnen Blickbewegungen (Seskkaden) sind gewdhn-
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lich dem Willen unterworfen und laul'en &n beiden Augen in der
gleicheu Richtung und in gleichem Ausme8 ab. wvie Bewegungsge-
schwindigkeit ist abh#ngig vom Bewegungeausma8 und willkirlich
nicht zu verindern. Dabei werden Bewegungsgeschwindigkeiten von
bis zu 60C%/s erreicht, und die vollstdndige Bewegung dauert nur
wenige Millisekunden. Der schnelle Grundtyp der Augenbewegungen
Xann auch beobachtet werden bei unwillklirlichen, optisch ausge-
1l8sten Sekkaden, in der raschen Phase des optokinetischen und
vestibuliren Nystagmus sowie bei raschen Fixationsbewegungen, |
sog. Mikrosakkaden. Der langsame Grundtyp kann entweder als kon-
jugierte Augenbewegung beobachtet werden als langsame Folgebewe-
gung, in-den lengsamen Phasen des optokinetischen und vestibuliren
Nystagmus sowie bei Mikrodriftbewegungen (langsame Form von Fixa-
tionsbewegungen) oder als disjunktive Augenbewegﬁng bei der Fueion.
Durch die Fusionsbewegungen wird in den beiden Augen die Abbildung
eines Gegenstandes auf korrespondierenden Netzhautstellen erreicht
und sténdig die minstellung belider Sehachsen kontrolliert. Nach
der Achse, um die diese Bewegungen stettfinden, unterscheidet man
drei Gruppen von Fusionsbewegungen: Konvergenzbewegungen (diesse
stehen den Blickbewegungen relativ nahe und sind wie diese teil-
welse such willklirlich durchfihrbar), Vertikalfusion und Zyklo—
fusion. Solche Bewegungen verlaufen an beiden Augen stets ent-
gegengesetzt ab und kdnnen gewdhnlich willkiirlich nicht beein-
fluBt werden. Der Bewegungsablauf ist ausgesprochen langsam und
hat etwa den gleichen Zeitgeng wie die durch die glatten inneren
Augermuskeln bedingte Akkommodation (ALPERN und WOLTuR, 195€).

Die auffallenden Unterschiede im Zeitgeng der beiden Bewegungs-—
arten lassen es sehr unwahrscheinlich erscheinen, da@ ihnen das
gleiche motorische Substrat zugrunde liegt, und flhrten zu der
Vermutung, def in den Augenmuskeln zweli getrennte aber miteinander
verschaltete motorische Systeme vorliegen. Dies macht die Augen-
muskeln einerseits vergleichbar mit der Skelettmuskulatur; auch
hier gibt es Muskeln oder Muskelteile, die besonders suf rasche
Bewegungen spezialisiert sind, und andere Muskeln, die vorwiegend
Haltearbeit und langsame Bewegungen durchfihren. Andererseits zeigt
und besonders bei den SHdugetieren gerade der Vergleich der Augen-—
mit verschiedenen Skelettmuskeln die Sonderstellung der ersteren
sehr deutlich: Die Augenmuskeln k&nnen sowohl rascher zucken als



die schnellsten Skelettmuskeln, als auch langsamer tdtig sein
als die langsamsten Skelettmuskeln.

Da die besonderen Eigenschaften der Augenmuskeln, die das Thema
dieser Arbeit sind, sich vornehmlich im Vergleich mit den Ske-
lettmuskeln zeigen, sollen i folgenden zun&chst die Eigenschaf-
‘ten der letzteren, wie sie sich aus moderner Sicht darstellen,
zusammenf'assend besprochen werden. Deraus ergeben sich dann fur
‘die Augenmuskeln eine Reihe von Fragestellungen sowie die Methoden,
mit denen diese untersucht werden kénnen.

RANVIER (1873) war wohl der erste, der darauf aufmerksam gemacht
hat, daB die Skelettmuskulatur der Wirbeltiere nicht einheitlich

. ist. Er fand an der Beinmuskulatur des Kaninchens, da8 blaB ge~
firbte Muskeln sehr rasch zucken, aber auch sehr rasch ermiiden,
wihrend intensiv rot gefidrbte Musgkeln sich langsam und ausdauernd
kontrahieren. Dieser Befund wurde in der Folgezeit hiufiger be-
stitigt (Uhersicht iiber die alte Literatur vgl. NEZDHAM, 1926),
aber es stellten sich auch bald Kontroversen heraus, so fanden
beispielsweise MAYER (1375) und KNCLL (1891), da8 manche roten
Muskeln genau so schnell zucken wie blaB gef'#irbte. Auferdem sind
die Muskeln von wild lebenden Tieren gewbhnlich roter als die ho-
mologen Muskeln von domestizierten Tieren der gleichen Art, obwohl
Keine Unterschiede in der Kontraktionsgeschwindigkelit bestehen.
GRUTZNER (1884) und KNOLL (1891) zeigten, da8 in den Skelettmuskeln
der Wirbeltiere verschiedene Muskelfasern enthalten sind; rote
Muskeln bestehen iiberwiegend aus diinnen, protoplasmareichen IMus—
kelfasern mit vielen Granula und LipidtrUpfchen, weiSe Muskeln de—
gegen enthalten vornehmlich dicke protoplasmaarme Muskelfasern
mit nur wenigen Granmule und Lipidtrépfchen. In den dreifiiger und
vierziger Jahren dieses Jahrhunderts wurden jedoch die Differenzen
zwischen verschiedenen Skelettmuskeln von den meisten Untersuchern
els zu ﬁnwesentlich ignoriert (vgl. KRUGER, 1952) und erst mit

der Einfihrung neuer morphologischer Untersuchungstechniken (be-
aoﬁders der Enzymhistochemie und der Elektronenmikroskopie) wurden
zu Beginn der sechziger Jahre diese Studien fortgesetzt. Dtwa zur
gleichen Zeit begannen auch intensivere physiologische Untersuchun-
- gen zu diesem Problem. '



Dic ersten histochemischen Untersuchungen fihrten zunichst wieder
auf die alte Einteilung ven RANVIER zuriick. So zelgten DUBOWITZ
und FEARSE (1960), daB weiBSe, rasch zuckende MMuskeln vornehmlich
Muskelfasern mit wenig Mitochondrien und demnach nur einer gerin-
gen Aktivitidt mitochondrial gebundener oxidativer Enzyme = 2z,DBe
der Sukzinocdshydrogenase (DDH) - besitzen, dazegen ist die Akti-
vitdt glykolytischer Enzyme sehr stark. Demgegeniiber besitzen
langsam 2uckende, rote Muskelfasern viel Mitochondrien, eine hohe
oxidative und eine niedrige glykolytische Enzymaktivitit. ENGEL
(1962) fand, daB die Muskelfasern rasch zuckender Muskeln eine
hohe, die von langsem zuckenden Muskeln dagegen eine niedrige Ak-
tivitédt der myofibrilléren Adenosintriphosphatase (ATPase) bei
einem pH von 9,4 besitzen. In der Folgezeit wurden aber durca den
histochemischen Nachweis einer Vlelzahl von Enzymen und Stoffen
sowie durch Kombination dieser Untersuchungen mit elektronenmi-
kroskopischen und physiologischen Techniken festgestellt, da8 die
Einteilung in zwel Fasertypen ecine zu weitgehende Vereinfachung
ist; in einer Flut von Literatur (vgl. CLOSL, 1972) wurden bis zu
acht (ROMANUL, 1964) verschiedene Muskelrasertypen mit den unter-
schiedlichsten Bezeichnungen (arsbische und rémische Zshlen, grie-
chiische und lateinische Buchstaben u.d.) beschrieben, suf die hier
Jedoch nicht nZher eingegangen werden soll, denn es hat sich héraus~
gestellt, daB flir praktische Belange eine Einteilung der Skelett-
muskelfasern der Siugetiere in drei Fasertypen asusreichend-ist. In
Tabelle 2 sind die charskteristischen histochemischen Reaktionen
dieser drei Muskelfasertypen und die in der Iiteratur gebriduchli-
chen Bezeichnungen einander gegeniibergestellt; wir wollen im fol-
genden vornehmlich die Bezeichnungen von BARNARD et al. (1971)
verwenden., Die drei Muskelfasertypen haben zusammengefaS8t folgende
Eigenschaften (Allpemelﬁe Literaturiibersichten: GUTMANN, 1970; 1974.
Spezielle Literatur: WMorphologie: TCMANECK et al., 1973; EISZNBERG
und KUDA, 19276; Physiologie: CLOSL, 1972; BURKE und TSAIRIS, 1974;
KUGELBERG, 1975; Biochemie: PETER et ale, 1972; PETTE, 1375):

- fast-twitch-white~fibres:

Die Muskelfasern dieses Typs entsprechen den weilen Fasern der
dlteren Literatur und sind besonders in den oberfléchlichen An-
teilen der Skelettmuckulatur zu finden., Sie sind von starkem

Kaliber und stellen die dicksten Skelettmuskelfasern dar. Mas—



-5 - < /

keln (wie der M, extensor digitorum longus der Sduger) oder
Muskelteile (wie die oberflichlichen Anteile des M. gastrocne-
miue), die lberwiegend derartige Maskel fasern enthalten, sind
blaB gefirbt. Dies liegt teilweise an der geringen Kapillar-
dichte in diesen Muskelregionen und teilweise am niedrigen Ifyo-
globingehalt der Fasern. Die Fasern enthalten wenige, kleine

und gewdhnlich paarweise an der dinnen Z-Linie angeordnete Mito-
chondrien. Demzuf'olge ist die histochemisch wie biochemisch nach-
weisbare AktivitiZt mitochondrial gebundener oxidativer Enzyme‘
gering. Demgegeniiber ist die Aktivitat der glykolytischen En-
zyme sehr hoch. Muskelfasern dieses Typs gewinnen offenbar die
zur Muskelkontrzktion bendtigte Energie nur zu einem sehr ge-
ringen Anteil auf oxidativem Wege sondern iberwiegend anaerob
durch Glykolyse. Damit in Zusammenheng steht der hohe Gehalt
dieser Fasern en Qlykogen, ihr geringer Sauerstoffverbrauch und
die geringe Durchblutung der aus diesen Fasern aufgebauten Mus-
kelregionen.

Wie der Nume schon sagt, ¢ind die fast~twitch-white-fibres rasch
zuckend, eie stellen die cchnellsten Skelettumuskelfasern dars
Summation der Muskelizuckungen beobachtete man deshalb erst bel
htheran Reizfrequenzen (Abb. 1), andererseits ermiiden die Fasern
' gehr schnell. Schon bei kurzszcitigen vollstZndigen Tetanl Kamn
die Tetanusspannung nicht Uber die gesamie Tétigkeitsperiode ge-.
halten werden (Abt. 1). Aber auch bei rhythmiscner TAtigkeit er-
miiden die Fasern rasch, Ursache der Schnelligkeit dieser Fasern
sind neben der raschen bHeTGLeDe“tltS+OllUH~ durch Glykolyse
eine histochemisch un? biochemisch nachweisbar hohe Aktivitat
der myofibrilliéren ATPase und eine schnelle elektromechanische
Kopplung — die lMuskelfasern besitzen ein schr gut ausgeblldetes
sarkoplasmatisches Retikulum, und die Vorginge der Ca +—Ionen—
Freisetzung und -wiederaufnzhme laufen sehr resch ab. runktio=
nell dienen die fast-twitch-white-fibres offenbar dsr Bewerk=
stelligung rascher und kurzdauernder ukElett-mOtOTlBuﬂef Be-

Wegurigen



- fagt-twitch-red-ibres:

Die Muskelfasern dieszes Typs hsben nur einen geringen Durche
messer und liegen vornehmlich in den tieferen Anteilen der
Skelettmuskulatur. Die diese Fasersorte reichlich enthaltenden
Muskeln (M. plantaris) oder luskelteile (tiefe Portionen des

M. gastrocnemius) sind intensiv rot gefdrbt; die Muskelfasern
enthalten reichlich Myocszlobin und sind dicht von Kapillaren
umspormen. Charakteristische Unterschiede zu dem oben beschrie-
benen Fasertyp bestehen in der etwas dickeren Z-Linie und dem
reichlichen Gehalt an Mitochondrien. Diese sind vornehmlich
zwischen den Myofibrillen gelegen - histochemisch wie bioche-
misch ist die Aktivitdt mitochondrisler Znuyme hoch. Die Fa-
sern verflgen fermer iiber geringere Jlykogendepots und die
higtochemische Aktlvitit der glykolytischen Fermente ist
8chwidcher. Biochemische Untersuchuwizen haben gezeigt, daf auch
diese Fasern ihre Energie grostenteils durch Glykolyse gewin-
nen, da3 sie aber auch zu einem gewissen Prozentsatz Energie
aus dem oxidativen Abbau vornenmlich von Kohlehydraten gewin-
nen konnen.

Auch dieser Fasertyp ist rasch zuckend (wenn auch oft gering—
fligig langsomer als die fast-twitch-white-fibres - Abb. 2).

Die Fasern zeigen im Vergleich zu den oben bcsnhriebenen rasern
histochemisch wie biochemisch keinen Unterschied in der Akti-
vit8t der Myosin-ATPase; es bestehen wohl auch keine gréBeren
Differenzen in der Geschwindigkeit der elektiromechanisclier
Kopplung. Die fast-twitch-red-fibres besitzen eine gewisse Er-
midungsresistenz; diese wird besonders bel rhythmischer Rei-
zung deutlich, allerdings eind asucii diese Fasern nicht zu aus-
dauernder Tétigkeit bef'@higt (Abb. 1). Funktionelle Auf'gabe die-—
ser Fasern dirften liénger anhaltende, schnelle Bewegurigen seln.

Es ist zu vermuten, dafl die beiden beschriebenen fast-twitch-
Fasertypen die extremen Formen elnes Spektrums rasch zuckender
Muskelfasern darstellen. Bei der histochemischen aber auch bei
der physiclogischen Differenzierung sind immer wieder inter-
medilire Fasertypen beschrieven worden (s.0. und Abb. 2).
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- slow-twitch-intermediate-fibres:

Die Muskelfasern dieses Typs liegen ebenfalls in den tieferen
Anteilen der Skelettmuskulatur. ks handelt sicn um mittelster—
ke Fasern, die einem Muskel, der viele dieser Kasern enthdlt
(z.B. M. soleus), eine intensiv rote Firbung verleihen. Ur-
sache dafiir sind der hohe Myoglobingehalt und die besonders
gute Kapillarversorgung der Muskelfasern. Diese enthalten reich-
lich Mitochondrien, die nicht nur zwischen den Myofibrillen son=
dern such geh&iuft subsarkolemmal liegen. Das trifft besonders
fiir die Bereiche der Muskelfaseroberfliche zu, der die Kapilla-
ren enliegen. Dem hohen Mitochondriengehalt entsprechend haben
die Fasern eine hohe Aktivitit der oxidativen Fermente, dagegen
ist die Aktivitat der glykolytischen Enzyme niedrig. Biochemi-
schen Untersuchungen zufolge gewinnen diese Fasern ihre Ener-
gie weniger auf glykolytischem Wege (such die Glykogendepots
sind gering), sondern in einem betr#chtlichen Ausma8 durch den
oxidativen Abbsu von Kohlehydraten und Fetten (wofiir auch das
gehsufte Vorkommen von Fettvekuolen in diesen Fasern spricht).
Die weitgehend aerobe Stoffwechselsituation dieser Muskelfasern
spiegelt sich auch in einem hohen Sauerstoffverbrauch und in
einer hohen Durchblutungsrate bei den entsprechenden Muskeln
wider. Eine fiir die ultrastrukturelle Klassifikation wichtige
Eigenschaft der slow-twitch-intermediate-fibres ist eine beson-
ders breite Z-Linie.

Der Fontraktlonuablauf bei ©rn slow-twitch-intermediate-fibres
ist, wie aus der Bezeichnung zu ersehen, langsam (Abb. 1). Des=-
halﬁ beobachtet man schon bei niedriger Reizfrequenz mechani-
sche Summetionen - beispielsweise filihrt bei Rattenmuskeln eine
Stimulationsfréquenz von 20 Hz, die bei fast-twitch-Fasern eine
Serie von Einzelzuckunsen ausldst, bei slow-twitch-Fasern schon
zu einem nehezu vollstindigen Tetanus (Abb. 1). Ursache des
langsamen Kontraktionsablaufes der glow=-twitch-Fasern ift eine
gegeniiber den fast-twitch-Fasern stark verlangsamte Ca -Ionen-
Freisetzung und -wiederaufnahme durch ein schlechter entwickel-
tes sarkoplasmatisches Retikulum sowle eine niedrigere Aktivi-
tit der myofibrilléren ATPase. Die langsame Kontraktion dieser
Fasern geht einher mit einer hohen Ermiidungsresistenz. Besonders
bei rhythmischer Reizung mit ausreichender Blut-= und Cautrstoff-
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versorgung konnen die Fasern lber Stunden unermiidlich tidtig
gsein (Abb. 1). Funktionelle Aufszabe der“sloﬁétwitcheintermu-
diate-fibres ist oftenbar die Durchfithrung von langsamen und
fir lange Zeit aufrecht erhaltenen Bewegungen im Zusammenhang
mit der Kdrperhaltung.

Die quergestreir'te Muskuletur ist in motorischen Einheiten Orga=—
nisiert. DefinitionsgemiB (SHERRINGTON, 1925) gehdren zu einer der-
artigen Hinheit eine motorische Nervenzelle mit ihren Ausliufern
(den Dendriten und dem Neurit) sowie salle von dieser Nervenzelle
innervierten Muskelfsasern. Bine wichtige Entdeckung der letzten
Jehre ist der Nachweis, da8 ungeachtet des hetercgenen Aufbaus

der meisten Skelettmuskeln aus unterschiedlichen Muskelfasertypen
die motorischen Einheiten homogen sind (ZDSTROM und KUGELBERG, 1968;
Iiteratur s. BURKE und TSAIRIS, 1974; KUGELBERG, 1975), d.h., daB
alle von einem Neuron versorgten Muskelfesern vom gleichen Muskel~-
fasertyp sind. Den verschiedenen luskelfasertypen liegen also ver—
schiedene Typen von motorischen Einheiten zugrunde (Abb. 1; 2).

Die Neurone zu den fast-twitch-Einheiten sind groBe Zellen mit
niedriger Erregbarkeit. Die Zellen entladen sich relativ selten
und dann in Gruppen von Aktionspotentielen; innerhalb einer solchen
Gruppe ist die Emtladungsfrequenz hoch. Demgegeniber sind die Ner-
venzellen zu den slow-twitch-Einheltien kleiner und von hoher Er-
regbarkeit. Das typische Entladungsmuster dieser Motoneurone ist
eine gleichméBigze Dauerentladung niedriger Frequenz. Die Nerven-—
fasern sowohl zu den fast- als auch zu den slow-twitch-fibres ge-
hdren zum Ax-Typ, jedoch sind die ersteren etwas dicker und lei-
ten auch die Erregungen etwas schneller sls die letzteren. Die
synaptische Kontaktfliche im Bereich der motorischen Endplatte ist
bei fast-twitch-fibres groBer als bel slow-twitch~fibres.

Die motorischen “inheiten in fast-twitch-white~tibres sind gros,
d.h. relativ viele Muskelfasern werden von einer Nervenfaser ver-
sorgt; sie entwickeln demzufolge eine grode Kraft (Abb. 2). Dem-
gegeniiber sind die motorischen binneiten, die fast-twitch-red-
fibres enthalten, und besonders diejenigen, die aus slow=-twitch-
intermediste-fibres bestehen, kleiner und die Kreftentfaltung ist
geringer. Darsus ergibt sich, dul sich die Eigenschaften elnes
Ganzmuskels als bSumme der Bigenschairten der in ihm enthaltenen
motorischen winheiten ergeben. BISCUE und TAYLOR (1967) haben fiir
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verschiedene Skelettmuskeln der Katze gezeigt, dal man beienicls-
weise den Ablauf der Einzelzuckung eines gegeovelien Muskels guf gi-
nen Analogrechner mit grofer UGNdngﬁ@;t simulieren kann, wenn men
_auBer den kKontraktilen Eigenschaften der vers chiedenen Muskelfa-
sertypen auch deren prozentualen Gehalt in dem jeweiligen Muskel
genau kennt und im Modell beriicksichtigt. 3

Die drei oben besprochenen Muskelfasertypen haben ein gemeinsames
Charakteristikum, sie sind sogenannte phasische Muskelfasern. Des
bedeutet, alle diese Muskelfasern besitzen nur eine motorische Ner-
venendigung (bei sehr langen Muskelfasern, z.B. im M. sartorius,
‘kdnnen gelegentlich such einmal zwei weit voneinander entfernte
Endplatten beobachitet werden), sie haben einen weltgehend iden-
tischen Erregungsmodus und dle typische kontraktile Reaktion ist
die Muskelzuckung (vgl. GUTMANN, 1970). Im Ruhepotential unter-
scheiden sich die oben besprocnenen phasischéﬁ Fasertypen ksum
voneinender - beli slow=-twitch-fibres ist es etwa 4% niedriger als
bei fast-twitch-fibres - und such die Unteprschiede bezliglich der
Aktionspotentiale, mit deren Hilfe sich die Erregung liber die ge-
samte Muskelfaser ausbreitet, s*nﬁ gering. Das Aktionspotential der
slow=-twitch~fibres ist etwa 10% niedriger und um 13%% linger dau-
ernd als das von fast-twitch~-fibres (HANSON, 1974). Die phasischen
Fasern unterscheiden sicin also erregungsphysiologisch sehr viel
weniger voneinander &ls bezliglich ihrer Muskelkontraktion. Der
zeitliche Ablauf der Aktivierung und Insktivierung des kontraktilen
Elements (sctive state, HILL, 1949) ist bei den fast-twitch-fibres
erheblich rascher als bei den slow-twitch-fibres (Literatur s.
CLOSz, 1972), die Griinde defiir sind, wie schon oben erwéhnt, in

der unterschiedlichen Ausbildung des sarkoplasmatischen Retikulums
und in der unterschiedlichen Myosin-ATPuse-Aktivitét zu suchen.

Die gewdhnlichen Skelettmuskeln der Sdugetiere enthalten ausschlieB-
lich motorische Einheiten mit phasischen luskelfasern. Die Skelett-
muskeln niederer Vertebraten bestehen ebenfalls zu ihrem groften
Teil aus phasischen lMuskelfasern; auch hier unterscheidet man ver-
schiedene Muskelfasertypen, die in ihrer Struktur und Funktion den
oben fiir die Siugetiere beschriebenen verglgichbar sind. Bei diesen
Tieren findet man in der Skelettmuskulatur asber regelmiilig noch
einen weiteren Muskelfasertyp, die tonischen Muskelrasern (Litera-
turiibersicht vgl. HESS, 1970). Dieser Muskelfasertyp, der als phy=-

‘ L3



1ogengtisch alte Form gilt, ist offenbar im Laufe der Entwick-
lungsgeschichte mehr und mehr zurucigedr&ngt'wgrdon und wird bei
den S#ugetieren nur noch in einigen speziellen liuskeln beobachtet.
Bisher sind extrafusale tonische Fasern in den HuSeren Augenmig—-
keln (vgl. %.3., %.4.), den Muskeln der Paukenhcéhle (FsRIAND und
HESS, 1969; ASMUSSEN und WOHLRAS, 1971) und bei einigen Tieren
(z.B. Schat’) auch in der quergestreirten Oesophsagusmuskulatur
(FLOYD, 197%) beobachtet worden. Die Fasern haben folgende all-
gemeine Charakteristika:

- slow-tonic-fibres;

Ein besonderes lMerkmel dieser Fasern gegeniiber-phasischen
Muskelfasern ist ihre multiple Innervaetion, d.h. entlang der
gesamten Muskelfaser findet man zshlreiche kleinere Innerva-
tionspunkte, wobei die Nervenfasern zu den einzelnen Innerve-
tionsstellen auch nicht vom gleichen Motoneuron zu kommen brsu-
chen (polyneuronale Innervetion). Bei den Amphibien und Repti-
lien sind die tonischen fasern nicht in der Lzge Aktionspoten-
tisle zu generieren, d.h. die neural vermittelten Erregungen
und damit die kontrsktilen Antwbrten bleiben lokal auf die der
nervdésen Endigung unmittelbar benachbarten Teile der luskelfa-
ser beschrénkt. Bei den Végeln sind die tonischen Muskelfasern
in der Lage, Aktionspotentiale zu generieren, die denn ein Stlick
iber die Muskelfaseroberfléiche fortgeleitet werden k&mmen, bis
sie auf eine durch eine andere titige Nervenendigung refraktire
Membranstelle treffen. Die charakteristische mechanische Reak-
tion tonischer Fasern ist demnach die lokele Kontraktur oder
eine lokale Zuckung. Die hohe Innervationsdichte der tonischen
Fesern hat zur Folge, daB die gesamte Muskelfaseroberfléche fir
Azetylcholin (ACh) empfindlich ist, und da8 eine Applikation von
ACh oder Bhnlicher Stoffe langdauernde Kontrakturen ausldst. Da
phasische Fasern nur im Bereich der motorischen Endplatte fir
ACh empfindlich sind und an ihnen gewdhnlich keine oder wenig-
stens keine langdauernden Kontrakturen ausgelOst werden kodnnen,
ist es durch pharmekologische Tests relativ leicht, tonische Fa-

sern in unbeksnnten Muskeln nachzuwelsen.

Morpholozisch handelt es sich bei den tonischen Fasern um dinne
bis mittelstarke Zellen, deren myofibrillires Materisl unregel-



Qlﬁ:39he Kopplung wichtige Strukturen wie das T-System und de
m:; kop1asmatische Retikulum fehlen entweder ganz oder sind nur
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f{maﬁig im Faserquerschnitt verteilt ist. Pir die elektromechani-

s sar-

ff schwach entwickelt. Die Z-Linie ist oft zlckzackfirmig und im—

~ mer sehr breit. Die tonischen Muskelfssern der Amphibien und

"Tﬁgptilienlbesitzen bemerkenswert wenig Mitochondrien, sie er-
~écheinen deshelb beim histochemischen Nachweis oxidativer mi-
tochondrialer Fermente als nahezu ungefiirbt; euch die Axtivi-

. taten der glykolytischen Enzyme und der myofibrilliéren ATPase
sind sehr gering (XIESSLING und WOHLRAB, 1969). Nach ihrem En-
zymspektrum sind die Fasern anscheinend éhnlich “bradytroph”,
wie es RUDOLPH (1962) fiir die Zellen der glatten Muskulatur

. des Darmkenals beschrieben hat. Offenbar benGtigen diese Faserm
filr ihre kontraktile Tatigkeit nur sehr wenig Energie. Die durch
Préparation isolierte tonische Muskelfaser von Amphibien sieht

- gewbhnlich blzB8 und klar aus. Da die tonischen Muskelfasern des
Frosches immer mit einer Vielzehl von rot gefidrbten, mitochon-
drienreichen phasischen Fasern in gut kapillarisierten tief in
der Skelettmuskulatur liegenden Biindeln - sog,., Tonusblndeln
(SOMMERKAMP, 1928) - gefunden werden, kann iber die kapillar-
versorgung der einzelnen tonischnen Fasern keine verbindliche
Aussage gemacht werden (ASMUSSEN und KIESSLING, 1970; 1974).

Die tonischen Muskelfessern der Vigel liegen nicht nur verein-
zelt in den verschiedenen Muskeln dieser Tierc vor, sondern
auch in gréSeren Ansammiungen; der M. latissimus dorsi anterior
besteht sogar ausschlieBlich aus tonischen Fasern (KRUGER, 1350)
und stellt deshalb ein besonders giinstiges Prdparat dar. Er ent-
h&lt mittelstarke Muskelfasern, die histochemisch nicht genz
einheitlich sind (ASMUSSEN et al., 1969), im Durchechnitt aber

. eine mittelstafke Aktivitat mitochondrialer und eine niedrige
Aktivitét glykolytischer Enzyme sowie eine geringe Aktivitat
der myofibrilliren ATPase aufweisen (ASMUSSEN et al., 1969).
Offenbar ist die Stoffwechselsituation dieser Fasern iberwiegend
aerob, wofiir auch die rote Farbe des Muskels und eine relativ
hohe Kapillardichte spricht. Die Funktion der tonischen Fasern
dtirfte in langdauernder Haltearbelt bestehen.
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Die verschiedenen Muskelfesertypen entwickeln sich bei den ein-
zelnen Tieren wdhrend ihrer Ontogenese aus weitgehend undifferen~
zierten Myotuben. Fiir die Differenzierung in den einzelnen Faser—
typen ist besonders ihre Imnervation von eusschlaggebender Bedeu=-
tung. Die Muskelfasern entwickeln sich unter dem "trophischen"
Einflu8 der Nervenzelle (Literaturiibersichten bei GUTH, 1968
DRACHMAN, 19743 ALBUQUERQUE et al., 1974; GUTMANN, 1975; 1976),
der sich augenfidllig in der schon erwihnten Homogenitét der Muskel-
fasern einer motorischen Einheit dokumentiert und besonders deut-
iich nach Ereuz-Innervations-Experimenten (BULLIR et al., 196€0)

zu Tage tritt. Bei: derartigen Versuchen werden beispielovweise die
Nerven des M. soleus und des M. extensor digitorum longus durch-
trennt und der proximale Stumpf des Solecus-Nerven saf den distslen
Stumpf des Extensor-Nerven gensht und umgekehrt. Nach erfolgter
Reinnervation versorgen dann die fast-twitch-Motoneurone des M.
extensor digitorum longus die slow-twitch-Fasern des M. solous

und umgexehrt. Unter diesen Bedingungen komtit es (besonders wenn
man lingere Zeit wartet, MOMMARRTS, persénliche Mitteilung) zu
einer nahezu vollstdndigen Umwandlung der Muskeln. Nach etwa ei-
nemw haloen Jahr besitzt dann der M. soleus die histochemiachen,
biochemischen und kontraktilen Eigenschaften des M. extensor dlgi—l
torum longus und dieser verhilt sich wie der M, soleus.

Zur Zeit ist in der Literatur eine heftige Kontroverse dariiber ent-
brannt, ob fiir den EinfluB8 des Motoneurons auf die zugehdrigen
'Muskelfasern vornehmlich chemische Substanzen, deren Natur aller-
dings bisher weitgchend unbekennt ist, die axonal transportiert

die motorische Endplatte erreichen und auf die Muskelfaser lber-
tragen werden, verantwortlich eind (vgl. DRACIDIAN, 1974, £ BUQUER-
QUE et al., 1974), oder ob das Impulsmuster des llotoneurons von
groferer oder gar ausschlieBlichier Bedeutung ist (vgl. LOUO, 1976).
Flir beide Mechanismen gibt es Hinweise. Eine Durchtrennung des mo-
torischen Nerven fuhrt zu einer schilagartigen Unterbrechung des
Erreéungszuflusses von den motorischen Neuronen zum Muékéli‘ﬁast__
Aut'treten bestimuter Denervationserscheinungen (z.B. Fibrillieren)
ist aber sbhingig von der Liénge des peripheren Nervenstumpfes (Li-
teratur s. IHESLEFF, 1974). Men schlieB8t dareus, de8 im peripheren
Nervenstumpf noch regulierende chemische Substanzen vorhanden sind,
die such nech der Durchtrennung des motorischen Nerven auf den Mus-
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kel EinfluB haben und zwar um so lénger je linger der Stumpf ist.

Denervationsverinderungen treten danach nicht durch das Aufheben

der elektrischen’Inpulsibertragung aut’, sondern erst nachdem der

_periphere Nervenstumpf vollstiéndlig degeneriert ist und die neuro-

trophen Substanzen aufgebraucht wurden. Colcnizin und andere Phar—

- maka blockieren den Axoplasmatransport ohne die Leitfihigkeit des

Nerven flr Aktionspotentiale zu beeintrichtigen. Das Unmhillen ei-
nes Nerven mit einer colchizinhaltigen Manschette filhrt zu einer
Reihe von Denervstionserscheinungen (besonders elektrophysiologi-
sche Veranderungen, ALBUCUTROUL et al., 1974) am Muskel; dagegen

hat eine lénger onhaltende Leltungsanaesthesie, die die elektri-

“gche Leitung des Nerven blockiert aber den Axoplasmaflu3 nicht be-

hindert, keine Denervationserscheinungen zur Folge (RCBERT und

CBESTER, - 197C) . Andercrseits ist es sver mdglich, durch kontinuier-
liche direkte Stimulation eines denervierten Muskels das Auftreten
von bestimmten Denervationsveriinderungen (ACh-gberempfindlichkeit,

“Verlangsamung der Kontraktion) zu verhindern bzw. auch: wieder riick-
- gédngig zu mschen (LOMO, 1976). Wird ein denervierter slow=-twitch—

Muskel mit einem Impulsmuster wie es fir fast-twitch-Motoneurone
charakteristisch ist (s.0.) direkt gereizt, so entwickelt er &hn-—
liche histochemische und mechenische Parameter wie ein fast-twitch-
Muskel. DaB die Umwandlung nicht vollstindig gelingt, kann seine
Ursache in einer nicht vollstiéndig gegliickten Nachahmung des fast-
twitch-Motoneurons haben. Aulerdem haben SALMONS und VRBOVA (1969)
sowie PETTE et al. (1975) gezeigt, da8 zusitzliche indirekte Rei-
zung eines immervierten fast-twitch-luskels mit dem Impulsmuster
von_élow—twitch~motnneuronen dazu flhrt, da3 der Muskel weit-
gehend die biochemischen und kontraxtilen Parameter eines slow-
twitch-Muskels annimmt. Chne in diesen Streit eingreifen zu wollen
und es zu konnen, erscheint es uns aber aufgrund der Literatur, das
ein Teil der Bigenschaften der Muskelfasern tiberwiegend durch axo-
plasmatische Substanzen und ein anderer Teil durch das Impulsmuster
determiniert ist (vgl. auch CUTHANN, 1976).

Denervationleines Muckels unterbricht sowohl den Axoplasmasirom

als such den Transport von Brregungen zum Muskel - wobei nach dem
oben gesagten eine mugkelnahe Denervation des Nerven glnstig sein
dirfte. Eine lénger anhsltende Lenervation ohne nachfolgende Re—
innervation fihrt zu einer weitgehenden Entdifferenzierung des Mus-
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kels, so daB ein chronisch denervierter Muskel eine gewiese Khn-
lichkeit mit embryonalen Muskeln bekommt. Denervationsversuche
kdnnen ferner zur Fasertypendifferenzierung beitbagen. Es ist als
Lehrbuchmeinung allzemein bekannt, daR die Durchtrennung des mo-
torischen Nerven zu einer Atrophie des denervierten Muskels fiilirt.
Es ist eber in der Literatur beschrieben worden (z.B. BAJUSZ, 1964),
das phasische Muskelfasern vom slow- und vom fast-twitch Typ sich
in Ausma8 und Geschwindigkeit der Atrophie unterscheiden; diese

- Befunde sind jedoch nicht unwidersprochen geblieben (TOMANEK und
LUND, 1973)..Degegen herrscht weitgehend Einstimmigkeit in der
Ansicht, da3 tonische Muskelfasern recht resistent gegeniiber einer
Denervationsatropiiie sind und da8 sie eine Durchtrennung des moto-
rischen Nerven statt mit Atrophie mit einer Hypertrophie beantwor-
ten kdnnen, besonders dann, wenn der denervierte Muskel zus#tzlich
‘gedehnt wird (vgl. SOLA et al., 1973).

Es wurde oben gezeigt, daB eine weitgehende Korrelation zwischen
" den physiologischen Eigenschaften eines Skelettmuskels und den in
 diesem Muskel enthaltenen Muskelfasertypen besteht. Ea wurde auch
schon erwdhnt, da8 die HuBeren Augenmuskeln sich einerseits be-
sonders resch und sich andererseits such besonders langsam kon=-
trahieren kénnen und diese Eigenschaften suB8erdem mit einer hohen
Ermiidungsresistenz verbunden sind. Als wir uns 1970 der Untersuchung
" der HuBeren Augenmuskeln der Wirbeltiere zuwandten war bereits be-
kannt, da3 in diesen Muskeln neben phasischen auch tonische Muskel-
fasern vorhnsnden sind, aber eine welter gehende Differenzierung
fehlte. Wir begennen deshalb zunichst mit der morphologischen Un-
tersuchung der Muskeln von Katzen und Keninchen und es schien uns
sinnvoll die Methoden der Enzymhistochemie, die, wie in den voran-
gegengenen Seiten demonstriert wurde, viel zur Aufklidrung der [us-—
_kélfasertypen in der Skelettmuskulatur beigetragen haben, auch auf
., @ie HuBeren Augenmuskeln anzuwenden. Bereits 1971 legten wir ein
vorlgufiges histochemisches Klassifikatlonsschema fur die luskel-
-féaern'der HuBeren Augenmuskeln der Siuger ver, indem wir die mor-
phologischen Besonderheiten dieser Muskeln bescirieben und sechs
lﬁékelfasertypen differenzierten, von denen einige kein vergleich-
bares Gegenstiick in der Skelettmuskulatur dieser. Tiere besitzen.
Dieses Schiema wurde 1974 und 1976 bestidtigt und erweitert. Die von
uns verwendete histochemische Technik hat allerdings einen Nachteil;
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sie liefert nur seriquantitative nrgebnlsso, die der Bestitigung
durch biochemische oder elektronenmlkrosroplucne Daten bediirten.
‘@Gliicklicherweise sind in der Zwischenzeit einige Arbeiten {iber die

jf;_Felnstruﬁtur der &ufleren Augenmuskeln erschienen (MAYR, 1971; HAR-
. KER, 1972; ALVARAD0 und HORN, 1375; PACHIER et al., 197€), die un-

:J:ﬁer Differenzierungsschena bestétigt haben. Wir sind deshalb jetzt

~‘in der Lage, unsere friiheren Befunde suf einer breiteren Basis dar—

“zustellen und zu diskutieren.

 Die Skelettmuskeln vieler SBugetiere gind bei ihrer Geburt noch
nicht vollstindiz entwickelt. Auch die Augenbewegungen dieser Tie-

_wfra sind zum Zeitpunkt der Geburt noch nicht in der charakteristi-
-Hjéchen Form zu becbachten, wie sie bel den erwachsenen Tieren ge-

- funden werden. Viele Species werden mit geschlossenen Augen geborene.
Auch die Augenmuskeln sind offenbar bei der Geburt noch weltgehend
unreif. Damit ergibt sich die Frage, wie die verschiedenen Muskel-
fasertypen in der postnatalen Ontogenese ausreifens Wir haven diee
se Frage nur aus morphologischer Sicht.untersucnt; kiirzlich er—
‘schienene Untersuchungen Uber die postnatale Entwicklung der kon-
traktilen bi genschaften der #uBeren Augenmuskeln (LENNERSTRAND und
HANSON, 19782, b) haben eine weitgehende Ubereinstimmung zwischen
morphologlschen und phycsiologischen Befunden erbracht.

Um die Differenzen, die zwischen den AuBSeren Augenmuskeln und den
Skelettmuskeln der Siugetiers bestehen, zu verdeutlichen, sind be-
‘sonders kontraktionsphysiologieche Untersuchungen von Vorteil. Wir
filhrten derartipge Versuche am isolierten und kurarisierten M, ob—
liquus inferior des Kesminchens bei direkter Reizung durch. Bei die-
gser Technik werden wahrscheinlich ausschlieBlich die phasischen
Muskelfssern in den Augenmuskeln gereizt, die tonischen dagegen we-
mig oder gar nicht beeinfluBt. Dies ist fir einen Vergleich der
Eigenschaften phasischer Skelett- und Augenmuskelfasern gunstig.
In diesem Zuszmmemhang untersuchten wir au3erdem einige mechani-
sche Eigenechaften, die zur Charakterisierung eines liuskels und der
in ihm enthaltenen Fasertypen beitragen und die bisher an Augen-
= muskeln nicht systematisch unte arsucht wurden. Zu diesen Elgenschafl-
ten gehﬁren. die Ermidbarkeit bei langdauernder hochfrequenter Rei=-
'Zung, die post-tetanische Potenzierung, der Einfluf der Umgebungs-
temperatur auf die Muskelkontraktion, die Rickflenke des active
state und die mechanische Schwelle. Die von uns gewihlte Reiztech=
.



- 16 ~

mik kenn aber keine Aussagen dariiber machen, ob zwischen den ver-
schiedenen phasischen lMuskelfesern kontraktile  oifferenzen beste—
_hen, und sie liefert keine Ergebnisse iiber die Bigenschaften der
tonischen Muskelfasern. Derartige Ergebnisse sind besonders sus
- Untersuchungen an einselnen motorischen Einhisiten zu gewinnen.
Hier liegen erste Daten von LENNERSTRAND (1974, 1975) vor, die mit
, 'unseren eigenen morphologischen und physiologischen Befunden gut
~ korreliert sind.

Aussagen iber das Vorhandensein und die Eigenschaften tonischer

Fasern sind_wie schon oben erwihnt, relativ leicht durch pharme-
- kologische Versuche zu erhalten. Wir haben deshalb am isolierten
M. obliquus inferior des Kaninchens Kontrakturen durch ACh und
verwandte Substanzen ausgeldst und deren BeeinfluBSbarkeit durch
“Muskelrelaxantien und Cholinesterasehemmstoffe gepriift.

Der generelle Aufbau des den Augaptel bewegenden Apparates ist bei
allen Wirbeltieren gleich. AuBerdem finden sich nicht nur bei den
S8ugetieren sondern auch bei den niederen Vertebraten die gleichen
ruckartigen Blick- und die langssmen Folge- und fusionsbewegurgen.
“Daraus ergibt sich einerseits die Frage, ob sus der Ahnlichkeit
der Funktion auch ein dhnlicher worphologischer Aufbau der Augen-
muskeln aller Vertebraten resultiert und ob in den Augenmuskeln
der ﬁie@eren Wirbeltiere die gleichen Muskelfasertypen vorliegen,
wie bei den Sdugerm. Und es ergibt sich auch andererseits im Ver-
gleich zu den Skelettmuskeln die t'rage, ob bereits bel niederen
Vertebraten die charakteristische Sonderstellung der Augenmusxeln
zu finden ist, die diese Muskeln bei den Stugetieren einnehumen.
‘_Zur Losung der ersten Frage untersuchten wir die Augenmuskeln von
Frbschen und Vogeln mit histochemischer Technik (erste Ergebnisse
wurden 1974 publiziert) und verglichen diese Befunde mit Daten von
Pischen, Amphibien, Reptilien und Vogeln eus der Literatur sowie
mit unseren eigenen Ergebnissen an Siugetieren. Um eine Antwort
auf die zweite Frage zu erhalten, untersuchten wir die kontraktilen
und phermekologischen Eigenschaften der Augenmuskeln des Frosches
im Vergleich mit typischen Skelettmuskeln dieses Tieres.

BEs wurde oben erwishnt, daB Denervationsversuche zur Differenzierung
von Muskelfasertypen herangezogen werden kiénnen und da begonders
tonische Fasern auf eine Durchtrennung des motorischen Nerven gsnz
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anders reagieren konnen als phasische. Es erschien uns desnalb
‘einnvoll, das Verhalten der verschiedenen Muskelfasertypen im M.
‘obliquus inferior des Kaninchens nach Denervetion mit histochemi-
‘acher Techrik zu untersuchen, um auf diese Weise cin weiteres Un-

(terscheidungskriterium eu erhalten. Ferner untersuchten wir die

SRS L 8 Sri i |

Verénderuiigen in den physioclogischen und pharmaskologischen Ligen—

'gghaften, die eln sAugenmuskel nach der Denervation erfihrt, um zu
‘prifen ob hierbei Unterschiede zu den Denervationsverinderungen,
~ . die an Skelettmuskeln beschrieben wurden, bestehen. Diese Unter-

suchungen kodnnten auch Ilr den Kliniker von Interesse sein. Augen=-

~mugkelléhmingen sind besonderg bei' Schidelbasisverletzungen nicht

‘= selten. s werden dann of't erhebliche necuro- und ophthalmochirur-

~gische Anstrengungen unternommen (vgl. AICHMAIR et al., 1975), e

eine Reinnervation des denervierten luskels zu erreichen. In die-

. Bem Zusammenheng dlrfte es wichtig sein zu wissen, wie sich ein

.Augenmuskel nachi experimenteller Denervierung verhilt und in wel-
chem Zustand der aussprossende Nerv den geldhmten Muskel vorfindet.

ZusammengefaBt hat die vorliegende Arbeit demnach folgende Aufgaben:

4= Sie s0ll unter Verwendung von eigenen Befunden und Daten aus der

Iiteratur den mikroskopischen Aufbau der duleren Augenmuskeln
der Vertebraten und besonders der Sdugetiere aus moderner Sicht
“;zusamﬁenfassend beschreiben, wobei vornehmlich Wert auf’ die Dir-
ferenzierung verschiedener Typen von Muskelfasern gelegt wird.

- Sie stellt einen Beitrag zur Ontozgenese des okulorotatorischen
Systems der Siuger dar, indem sie die postnatale Entwicklung der
Muskclfasertypen in verschiedenen okulorotstorischen Mugkeln von

" Katzen und Ksninchen beschreibt.

- Sie untersucht die physiologischen und desonders die mechianischen

Bigenscharten phasischer lMuskelfasern der okulorotatoriscnen Mas-

' keln von Siugetieren am Belepiel des isolierten M. obliquus inte=-

rior des Kaninchens.

Sie untersucht Terner die Eigenschaften tonischer luskelfasern
durch pharmakologische Experimente am gleichen Priparat.

Sie stellt einen Beitrag zur Phylogenese der okulomotorischen
Systeus dar und beschreibt anhand von eigenen und Literaturbefun-
den die Struktur und die Muskelfasertypen in den Augenmuskeln von
Fischen, Amphibien, Reptilien und VOgeln im Vergleich zum SHugerls
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AuBerdem werden die kontraktionsphysiologischen und pharmekolo-
gischen Eigenschaften von Augen~ und Skelettmuskeln bei einem
niederen Vertebraten am Beispiel des Frosches verglichen. '

- Sie untersucht den Einflu8 des motorischen Nerven auf die Mus-
'kelfasertypendifferenzierung; indem sie die Veridnderungen in
den morphologischen, physiologischen und pharmakolegischen Ei—
genschaften des denervierten M. obliquus inferior des Kaninchens
beschreibt. Derartige Untersuchungen komplettieren die Befunde
fiber die ontogenetische oder phylogenetische Differenzierung,
da sie ein Beilspiel einer Entdifferenzierung darstellen.

Die Arbeit ist im einzelnen emntsprechend dieser Aufgabenstellung
gegliedert. Dabel werden die einzelnen Kapitel, soweit dies mdg~
lich ist, jeweils durch eine kurze Ubersicht iiber idltere und neuere
Literaturbefunde eingeleitet, bevor die eigenen Ergebnisse zu die-
sen Themen dargestellt werden. Den AbschluB bildet eine zusammen—
fassende Diskussion der Ergebnisse.
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2. Material und Methodik

2.,1. Morphologische Methodilk

In Tabelle % sind das Tiermaterial und die morphologisch unter-
suchten Muskeln zusammengestellt. Von allen Tieren wurden neben

den okulorotatorischen Muskeln auch einige charakteristische Ske—
lettmuskeln zum Vergleich gewonnen. Die Untersuchung der Bigen-
schaften der Mm. retractores bulbi erfolgte bei Frioschen und Katzen.

Amphibien und VSgel wurden durch Dekapitieren getdtet, Ratten,
Meerschweinchen und ein Teil der adulten Kaninchen dagegen durch
Genickschlag und nachfolgendes Entbluten. Sofort nach dem Toten der
Tiere wurden die zur Untersuchung vorgesehenen lluskeln mithilfe fei-
ner Scheren, Pinzetten und Glashaken sorgfidltig vom Ansatz bis zur
Ursprungssehne priépariert. Anschlielend wurden die Muskeln in suf
-60°C gekiihltem Hexan rasch gefroren. Es wurde dabei darauf geach-
tet, da8 die Priparate wihrend des Frierens eine Linge aufweisen,
die mdglichst genau der Lidnge der Muskeln in situ entsprach. Bel
dem anderen Teil der adulten Kaninchen und bei den adulten Katzen
wurden die Muskeln in tiefer Barbiturat- oder Urethamnarkose (vgl.
2.2.1.) in gleicher Weise gewonnen und gefroren. Die gefrorenen
Muskeln wurden anschlieBSend quer zur Faserrichtung halbiert, jede
Ha8lfte auf Mikrotomtische aufgefroren und in einem Kryostaten
(System: Dittes-Dupiva, Heidelberg) eingebracht. Hier wurden bei
-20% 14 um dicke Serienquerschnitte angefertigt. Die auf Deckglé-
ser aufgezogenen Gewebsschnitte wurden ohne Lufttrocknung oder Vor-
fixierung in die Inkubationsmedien zum histochemischen Nachweis
verschiedener Fermente ilibertragen. Die Inkubation der Schnitie er-
folgte in flachen GefidBen, die 5 - 10 ml Inkubationsgemisch ent-
hielten, fiir 30 min bei Zimmertemperatur (iuskeln von Amphibien)
oder bei 3700 im Brutschrank (Vogel- und SHugermuskeln). Nach be-
endeter Inkubstion wurden die Schnitte 10 min in 10%igem neutralen
Formelin fixiert und in Glyzerin-Celatine eingescnlossen.

Folgende innerhalb verschiedener Stoffwechselzyklen wirkende Fer-
mente wurden histochemisch untersucht (Methodik, wenn nicht anders
vermerkt, nach BARKA und ANDERSCN, 1963):
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{. Zitratzyklus und Endoxydation:

Sukzinmo-Dehydrogenase (SDH, IC 1.3.99.1)
RADP-sabhédngige Isozitrat-Dehydrogenase (ICDH, EC 1.1.1.42)

2, Fettsiurestoftwechsel:
8-Hydroxybutyrat-Dehydrogenase (8-BDH, LC 1.1.1.730
3. Aminosiurestoffwechsel:
Glutamat-Dehydrogenase (JLUDH, EC 1.4.1.30C)
4., Kohlehydratstoffwechsel:

a) Glykolyse: Laktat-Dehydrozenase (LDH, 2C 1.1.1.27)

Um beim histochemischen Nachweis eine Fehllokalisation durc¢h

die NADH,-Tetrazoliumreduktase zu vermeiden, verwendeten wir als
Reduktionsindikator Nitro-BT. Zur n#heren histochemischen Cha-
rakterisierung der LDH, von der nach den Ergebnissen elektropho-
retlscher Untersuchungen finf Isoenzyme bekannt sind, die sich
aus zwei genetisch verschiedenen, zu Vierergruppen zusemmenge-
setzten Untereinheiten (H- und M-"subunits")} aufbauen, wurde
‘dem Inkubationsmedium Harnstoff in 4 U Konzentration zugesetzt,
der nach IKAWA (1965) und McMILLAL (19€7) selektiv die M-sub-
units der LD hemmt, so daB die gesauwte verbleibende Aktivitat
den H-subunits zuzuordnen ist. Durch Zugzabe von Pyruvat (Laktat :
Pyruvat = 10 : 1) wird nach McMILLAN (19€7) selektiv der ¥-Typ
der LDH dargestellt.

b) Glykogenebbau: Gesamtphosphorylase (TAKEUCHI, 1958)

5; Nueleosid-Phosphatasen:

‘.'Sowohl an nativen als auch an vorfixierten Kryostatechnitten
(Fixierung in 4%igem Formcl-Calcium fir 15 min) wurde die Ade-
nosintriphosphatase bei einem pi-Wert des Inkubationsmediums
von 9,4 (ATPese, pH 9,4; EC 3.6.1.3) dergestellt. Diese Technik
wurde von PADYKULA und HERMAN (1955) beschrieben.

Neben entsprechenden Kontrollresktionen, wie Inkubation in Abwesen-
heit von Substrat bzw. nach Hitzedenaturation (kxurzes Eintauchen
der Préparate in kochendes Wasser) der Schnitte, wurden an welteren
- Kryostatschnitten nach kurzer Formalinfixierung folgende histo-
chemiache Reaktionen und Firpbungen durchgefihrt:

- Lipidfarbung (Sudan-Schwarz B)
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Glykogennachweis (PAS-Resktion)
_Hﬁmatozylianosin—Férbung o
pikrp-?uéhSin—Férbung nach van Gieson.

3 Vbn allen lMuskelpriparaten wurden zwel Schnittserien angefertigt,

die eine lief vom Muskelansatz zur Muskelmitte, die andere vom
'Muakelursprung zur Muskelmliite. Elne genauere Analyse dieser Schnitt-
folgen-e:mﬁglicht Aussagen lber die innere Architektur der Muskeln
ﬂgnd_den Verlaur der RMuskelfasern in ihnen. Fir einzelne Muskel-
ﬂhsérn kann ferner beim Vergleich konsekutiver Schnitte, an denen

" verschiedene histochemische Reasktionen dargestellt sind, ein hi-
stochémiscnes-ReaktionSSpeKtrum auf'gestellt werden, so daf auf
fdigéer'aasis verachiedene Muskelfasertypen unterschieden werden
kfnnen. lessungen des Faserdurchmessers wurden nur an Querschnitten
-aua'dem mittleren Drittel der lMuskeln durchgefithrt, weil ein Teil

der AugenmuSKelfasern in der Fasermitte dicker ist als am Ursprung
bzw. am Ansatz der Muskelfasern (ZENKER und ANZENBACHER, 1964).

Der Durchmesser der Muskelfs

0]

sern warde mit dem Okulermikrometer

r

in mehrmaligen sorgfiltigen Messungen bestimmt. Bel Fasern, deren
Querschnitt von einer Xreisform abwich, wurde der grdSte und der
kKleinste Durchmesser bestimmt und der Mittelwert der beiden liessun-
gen als reprisentativ fiir den Faserdurchmesser angenommen. Ausge-
‘messen wurden je Muskel 50 = 100 Muskelfasern eines bestimmten Mus-
kelfaéertyps. Mittelwerte und Streuungen wurden berechnet. Zur Sig-
nifikanzpriifung verwendeten wir den Medientest. Dieser Test gehdrt
zu den parsmeterfreien statistischen Priifmethoden, d.h. er ist

in seiner Anwendbarkeit nicht en das Vorhandensein einer Normal-
verteilung der Ergebnisse gebunden.

Die Anzehl der Muskelfssern in den Augenmuskeln wurde ebenfalls

an Préparaten aus dem mittleren Drittel der Muskeln vorgenommen
und niherungsweise nach folgendem Verfahren geschiitzt, Wir be-
stimmten zunichst an Fotographien mit Lupenvergrdf8erung durch Auf-
legen eines transparenten Millimeterpapierbogens die Querschnitts-
fliche des gesamten Muskels.bzw. die der noch zu beachreibenden
Muskelregionen (vgl. 2.0.). Anschliefend wurden in verschiedenen
Teilen des Liuskelguerschnittes bei stiérkerer Vergrbferung in klei-
neren Arealen (%00 x 300;nn) die Anzahl der Muskelfasern gezihlt
und darsus die Faseranzahl der:Gesamtfléche errechnet.



Die Anzahl der Kapillaren sowie das Verhiltnis der Kapillaren zu
den Muskelfasern in einem bestimmten Areal wurden mithilfe eines
Okularnetzes an fixierten Kryostatschnitten nach Darstellung der
ATPase, pH 9,4, ermittelt. Es handelt sich hierbei um eine un—
gpezifische Phosphatase-Reaktion. Die Darstelluns der Kspillaren
gelingt in gleicher Weise bei der histochemischen Darstellung der
alkalischen Phosphatase en nativen oder vorfixierten Schnitten.

Die postnatale Entwicklung der HuBeren Augenmuskeln wurde an Ka-
ninchen aus 5 Wirfen am 1., 2., 3., 4., 6., 8., 9., 12., 13., 16.,
19o,_200, 25+, 26. und 50. Lebenstag und an Katzen aus 3 Wirfen

am te; 40y 6o, 110, 19. und 25. Lebenstag durchgefiihrt. Fir diese
morphologische Untersuchung verwendeten wir eine besondere lle-
thodik. Bel den neugeborenen oder nur wenige Tage alten Tieren
sind die Augenmuskeln noch sehr unreif und im nativen Zustand
nicht ohne érbﬁere Verletzungen der Muskeln zu préparieren. Wegen
ihrer geringen OrdBSe sind herausgesclinittene Préparate nur schwer
zu hendhaben, so ist es praktisch unmdglich, die in situ-Lingen
der Muskeln einzustellen und die lMuskeln dann zu fixieren. In ei-
ner ersten Versuchsserie wurden desheld Tiere verschiedener Alters-
gruppen in einer tiefen Athernarkose thorakotomiert; iliber die lin-
ke Herzkemmer wurde in die Aorta asscendeng eine Kaniile vorgescho-
berr und dert eingebunden, die Aorta descendens wurde aebgekiemnmt,
denach erfolgte t'iir einige Minuten zunichst eine Perfusion des
oberen Tierkdrpers mit Siugetiertyrode-Ldsung (Zusammensetzung
vgl. 2.2.1.), der zur Vermeidung von Muskelkontraktionen 0,3 % Pro-
cainhydrochlorid zugesetzt waren. Der Perfusionsdruck betrug 80 —
100 cm H,0. AnschlieBend wurde die Perfusion fir 15 - 30 min mit
4%igem Formol-Calcium fortgesetzt. Bei diesen Verfahren wurden die
Muskeln rasch und griindlich in ihrer Ruhelinge fixiert und waren
leicht vollsténdig zu prﬁparieren. Die einzelnen Priparate wurden
in Gelatine eingebettet und in 20 umstarke Gefrierschnitie zerlegt,
die mit Sudan-Schwarz B geférbt wurden. Die erhaltenen Priparatle
dienten zur Beurteilung der Entwicklung des ganzen Muskels, sowie
zur Bestimmung des Kalibers der einzelnen Muskelfasern. In den ein-
zelnen Muskeln der verschiedenen Alterstufen wurden jeweils 100 -
200 Muskelfasern je Fasertyp susgemessens Daraus wurden Mittelwer-
te und Streuungen berechnet und die Signifikanz der Unterschiede
mit dem Mediantest geprift.
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In einer zweiten Versuchsserie wurden ungeachtet der oben erwihn-
ten Schwierigkeiten, nach der Perfusion mit Tymnd

Muskelpraparate gewonnen und

e-LOsung native

stufenweise in Polyédthylenglykoll 600
entwissert und eingepettet (HALBHUBER und GUYLR, 1966). Aus diesem
Material wurden ebenralls 20 pmstarke Gefrierschnitte hergestellt,
an denen die SDH dargestellt wurde. An dlesen Préparsten konnten
ausschlieflich Verdnderungen in der Aktivitst oxidativer mito-

chondrial gebundener Enzyme wiahrend der postnatalen Entwicklung

der Augenmuskeln beurteilt werden.
2420 Physiologische Methodik

2.2.1. Untersuchungen der mechanischen Eigenschaf'ten innervierter
und denervierter Mm. obliqui inferiores des Kaninchens

Von 42 ausgewacheenen Kaninchen (hasenfarbene Kreuzungen) beider-
lei Geschlechts (18 Qs 24 &) mit einem KOrpergewicht zwischenIE,E
und 5,1 kg (Mittelwert 3,4 kg) wurden jeweils der rechte und der
linke M. obligquus inferior gewonnen und in vitro auf ihre nechani-
schen Eigenschaften geprift. Bei 32 von diesen Tieren war der
rechte M, obliquus inferior in einer f'rilheren Gperation (Vale 2:43)
denerviert worden.

Préparation der Muskeln (Abb. 3): Die Tiere wurden durch Urethan
(1,5 g/kg Kérpergewicht in 20¥iger Losung i.p.) in eine tiefe, meh-
rere Stunden anheltende Narkose versetzt. Nach dem Eintritt einer
genligenden Narkosetiefe wurde dass Fell im Bereich des Auges mit
einer Schere gestutzt sowie das Unterlid abgetragen. Das Opera-
tionsfeld wurde durch vier Gewichtshaken gespreizt, des oberflich-
liche Bindegewebe entfernt und der Muskel in seiner gesamten Linge
dargestellt (Abb. 3 b). Die Ruhel#nge des Muskels in situ (L;) be-
stimnten wir niherungsweise durch Auflegen eines mit Tyrcdeldsung
getrinkten Fadenstfickchens vom Ursprung des Muskels an der medialen
Orbitawand bis zu dessen Ansetz am Augapfel. AnschlieBend wurde
durch die Skleraregion, an der der Muskel ansetzte, ein Faden ge-
niht (Abb., 3 ¢) und diese Skleraregion aus dem Auge herausgeschnit-
ten (Abb. 3 d). Auf diese Weise konnte der Ansatz des Muskels fi-
Xiert werden und die Muskelfasern waren gleichzeitig weltgehend
Vor einer mechanischen Zerstdrung geschiitzt. Durch das Loch, das
das Herausschneiden des Sklerastiickchens im Augapfel hinterlieS,
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’”3'9 der Bulbus entleert und mit einem Tupfer stumpf zuriickge-
ﬁxﬁﬁgt, wodurch man fiir die weitere Préparation in der Crbita zu-
fﬂsatzllch Raum gewinnt. Sodenn wurde der Muskel Bis zZl seinem An-—
::aatz_vollkommpn freiprépariert und mit einem HohlmeiSel der An-
°'atz des Muskels mit einew kleinen Knochenstilck gewonnen (Abb. Y%

ﬁﬁén welches eln Faden angeschlungen wurde. Ls wurde darauf geach-

;htet, dad die den Muskel versorgenden Blutgefidle mbglichst spit
-,.gdurchtrennt wurden. Die gesamte Prozedur dauerte etwa 1C - 15 min,
-und unmittelbar nach der Pripar=tion wurde der Muskel in die Ver—

suchskammer (Abb. 4) eingebracht.

lVarsuehsapDaratur (Abb. 3 g, Abb. 4): Diesce bestend aus einer Ver-
s&chskaﬁmer (Rauminhalt 30 ml), die von einem Mantel von thermo-
ﬁtaeierter Flussigkeit umgeben war (Abb. 4). Die Versuchskammer
wﬁfde stdndig von einer Ndhrldsung durchstromt, die von unten in
die Kemmer eintrat und oben {iber einen Uberlauf abfloB. Als Nihr-
_1§sungen wurden verschiedene Modifikationen einer Tyrodeldsung
verwendet (s.u.), die aus MARICTIE'schen Reservoirbehdltern iber

;aihermost881ergefaﬁe der Versuchskaimmer zugeleltet wurden. Die

Thermostasierung geschah durch zwei Ultrathermostaten (VES Prif-
lfgerﬁteWErk Medingen), die suf eine Temperatur von 35°C bzw. 25°C
. eingestellt waren. Durch Umschalien auf das eine oder andere Ge-
‘rdt konnte die Temperatur der Lisung in der Vercuchsksmmer rasch

' gelindert werden.

In die Versuchskammer selbst ragte ein U-frmiger Plexiglasrahmen
(Abb. 4). Der Abstand der beiden Schenkel betrug 10 mm. In der Mit-
te des Rahmens befand sich ein Haken, und suf die Innenseite der
Schenkel waren 8 mm breite und 70 mm lenge Platinbleche geklebt.
Uber der Versuchskemmer war der mechanoelektrische Wandler (s.u.)
~befestigt. Die untersuchten Muskeln wurden so zwischen dem Haken
des Plexiglasrahmens und dem mechanoelekirischen Wendler befestigt,
da8 sie frei zw1schen den sie in jeder Richtung iiberragenden Pla-
tinblechen hlngen (Abb. 4). Der eine Schenkel des Plexiglashalters
war lings durchbohrt, und iber diesen Kanal warde die TyrodelBsung
in der Versuchskammer sténdig von Carbogen (95% C,, 5% CO,) durch-
perlt. In die Versuchskemmer tauchte schlieB8lich noch ein Thermo-
meter ein, so daB die Temperatur der BadlUsung stiindig kotrolliert
werden konnte. ]
L8sungen: Als Nihrldsung wurde eine Tyrodeltsung folgender Zusam-
mensetiung verwendet (Rezept von CLOSE und HOH, 1968a): NaCl 157 mM,
KC1 5 mM. CaCl. 2 mM, MgCl, 1 mM, NaH,PO, 1 mM, NaHCO, 24 mM, Glu-
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kose 11 mli. Um bei der von uns gewShnlich verwandton direkten Rei-
zung die neuromuskulire Ubertragung auszuschalten, warde der Ty-
rodeldsung d-Tubocurarinchlorid (Curarin-Asta) in einer Konzentra-
tiom von 1,5 x 10" 2 g/ml zugesetzt., Der pH-Wert der Ldsungen be-
_trug,(35 C, carbogendurchperlt) 7,4. Zur Auslésung von Kaliumkon-
trakturen (s.u.), wurden Tyrodeldsungen verwendet, in denen der
@ehalt an KCI erhtht und dquimolar der Gehalt an NaCl vermindert
- war.
Reizung: Fiir die Untersuchuﬁg der mechenischen Parsmeter eines
Muskels verwendet man heute bevorzugt die sog. All-over-Stimulation
" curarisierter Muskeln. Dazu befindet sich der luskel awischen
zwei Plattenelektroden aus Platin, die den HMuskel nicht direkt be-
rﬁhren; der Muskel wird durch das elektrische Feld zwischen den
béiden Elektroden gereizt. Der Vorteil dieser Methode gezeniiber
der der indirekten Reizung bestsht darin, da8 die Ubertragungs-
zelten der Erregung auf den motorischen Nerven, die Ubertragungs—
zelten f'lir die neuromuskulire Trensmission und die Laufzeiten des
Aktiqnapotentials tiber die Muskelfasern eliminiert werden. Da die
Muskelfasermembran schlagartig liber die gesamte Faserlinge depo-
larisiert wird, beginnt auch die Muskelkontraktion in allen Tei=-
len der Muskelfaser gleichzeitig. Der Nachteil dieser Technik ist,
deB fiir die Entstehung eines reizwirksamen elekirischen Feldes re-
lativ hohe Reizintensititen gebraucht werden, die von handelslibli-
chen Reizgeriten nicht geliefert werden. Von einer Reihe von Au-
toren (2z.B. CUTMANY et al., 1973) wird deshslb bei relativ gerin-
ger Reizintensitiit die Reizdauver erhdht (1,0 ms oder linger). Orien-
 tiePende Versuche zeigen uns aber, da3 eine zu geringe Reizintensi-
.tﬁt'zwar durch eine verlangerte Reizzeit bis zu einem gewlssen
Grad ausgeglichen werden kann, daB dieser Ausgleich aber nicht
'ﬁber'einen_grﬁﬁeren Bereich vollstédndig gelingt und daR eine be-
‘stimmte Reizdauer nicht iberschritten werden darf, weil sonst die
mechanische Antwort des Muskels verindert wird.

Der Einfluld der Reizintensitit und der Reizdeuer auf die mechani-
‘sche Antwort ist fiir Augenmuekeln shnlich wie es fiir Skelettmuskeln
mitgeteilt wurde (CLOSE und HOHM, 1968; GAUNITZ und ASMUSSEN, 1977)
‘und 148t &ich wie folst beschreiben. Der Augenmuskel stellt wic
auch éndere Skelettmuskeln ein heteroboles System aar und zeixgt
eiﬁe Abhdngigkeit der Reizantwort von der Reizintensitét. Mit zu=-



_3ﬁéhmender Reizintensitdt nimmt die Reizantwort bis zu einem Maxi-
:'mum zu, das dann errelcht ist, wenn alle Muekelfasern iUberschwel-
. 118 erregt werden (sog. Supremeximslreiz). Eine weitere Steige~
~pung der Reizintensitit hat denn keine weltere ErhShung der Reiz-
fnywers (2un Folge. In welchem Ausma2 bel rechteckigen ﬂElZLmPUL—
sen die Reizintensit&t durch die Reizdauer zu ersetzen ist,
'Lﬁbb*,5‘ Die gewahlte Reizintensitdt Letrug 25 V und 0,8 A/cu®.

"Bei einer Dauer des Impulses von C,05 ms erreicht die Reizantwort
‘nicht die maximal mdgliche Grife. Diese Reizkonstellation ist

" demnach nicht supremeximel (Untermaximslbereich der Kurve in Abb. 5).
1git zunehzender Relzdsuer steigt die Relzentwort, der Supremaximal-
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‘bereich wlrd bei einer Reizdauer von 2 0,1 ms erreicht (Plateau-
'f'berelch der Kurve in Abb. 5). Reizdauern von 2 (,3 ms fihren er-
Mngut zu einem Anstieg der Reizantwort. Dieses Phinomen erklért
_isieh aus der Reizwirksamkeit der Riickflanke des Rechteckimpulses
" (0fPnungszuckung). Es ist in Abb. 5 deutlich zu sehen, daB8 bei
 }Heizdauern.> 0,3 ms mit der vergroBerten Zuckung such die Zuckungs-
“deuer zunimmt. Reize léngerer Daier rufen demmach keine Binzel-
‘zuckungen sondern zwei summierte Kontraktionen hervor (Summations-
_;Bereigh der Kurve in Abb. 5). Bei lingeren Reizimpulsen sind die
 ;bGiden Kontraktionen in der mechanischen Antwort des Muskels auch
~ deutlich zu unterscheiden (in Abb. 5 bei Reizdauern von 3,0 ms).
.'Bal Reizdauern zwischen dem Plateau~ und dem Summationsbereich
'110;3 - 0,5 ms) werden gelegentlich verkleinerte mechanische Ant-
fﬁbften beobachtet (Depressionsbereich). Bine befriedigende Erklarung,
}fﬂr dieses bei den Augenmuskeln nicht regelmé@ig zu findende Ver-
Th&Iten ist zur Zeit nicht zu geben. Als Mechanismus kénnte die Be-
:vhipderunguder'Entstehung oder Ausbreitung des Aktionspotentials
fﬁér.Muskelfaaern_durch den Reizstrom mit verminderter mechanischer
'u.""?E:t‘fektivitat dieses Potentiazls diskutiert werden (CLOSE und HOI,
1968a).
Aber nicht nur die Parameter der Einzelzuckung sind von einer
Gﬂnﬁtigen.Auswahl der Relzparameter abhanglg. Die unterschiedli-
| chen_Kbntraktlonshéhen in den oben erwihnten Bereichen bedingen
auch ein unterschiedliches Tetanusverhalten. Tetani mit meximaler
Anatiegsrlanke werden nur im Plateaubereich erhalten. Auch die La-
ténzzemt ist keine Konstente. STSINHAUSEN (1921) hat gezeigt, dal

r'bQ&-konStanter Relzdauer und zunenmender Reizlntensitéit die Latenz-
.'.'-':-& i3 :

g,
1_\‘5'.' i, »
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sbis zu einem Minimum sbnimmt. Ahnliche irgebnisse werden ge-
iden, wenn bel Xonstanter Reizintensitit die Relzdouer variiert

‘Bel Reizdauern % 0,05 ms ist die Latenzzeit ver rlingert; cie

cht ein Minimum bel Reizdsuern von 0,1 ms s (Plateaubereich)

bleibt bei hoheren Reizdauern, unabhingig von den Depressions-

_ Summationseffekten der mechanischen Antwort konstant (GAUNITZ

tnngsverstarker (QQUNITZ und A;‘US,AI, im Drucx) auf’ elne
5]

‘;?ﬁ‘Disg Electronic Copenhagen). Der Wendler zeigte eine Dehnbar-
.;yon;2,4;mm[g, seine ungeddmpfte Resonanzfrequenz betrug

Bz, und er arbeitete linear in einem Spannungsbereich von

' cssignal des Wendlers wurde bel schnellen

ﬁéllen und die zugehdrige Muskelspannung zu ermitteln.
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L_ﬁhrupg d Auswertung der Versuche: Uomi ttelbar nech dem
ngen des Muskelpriparates

T in die versucgsxammer, wurde die
des luskels so eingestellt,

| dafi die Binzelauckung maximale

gab-(L ) Bei dieser "Optimallénge"” (CLOSS und HOH, 1363a)
alIe Versuche mit Ausnshme der dxperimente,
kext der mechamischen Antworten des

in denen die
Muskels von der Mus=-
-gntersucht wurde ( P P ) upcn“epuhrt Vor der Sy

“_iéf- 4 Stunéen. Es wurdun nur Maskeln in ile Auunertunu

' men, beli denen die Spannung einer am Versuchsende regi-
srte. ZElnzelzuckung mindestens 90% der Spannung betrﬁg, die
ﬁt*hielzdckung zu Beginn des Versuches chnlo, hatte. Im ein-
urden fir eine Badtemperatur von %5 °C (in einem Teil der
'uuch b91 25°c) folgende Parameter bestimmt:

T  t1onszelt (ms): Zeit vom Einsetzen der Spannuigesent-
‘iki_ g bis zu deren Maximum (a2 in Abb. 6A).

rsgh;affungszelt (ms): Zeit vom Gipfel der Spannungsent-
lung bis zum Abtall derselben suf die Hilfte der Gipfel-
8t g (b' in J"Lbbc 6A) .

etrische Maximalspannung der Einzelzuckung (g): (c in Abb. 64) «

'shthbanstieaszeit (me): Zeit vom Einsetzen der tetani-
3 5pannunvsentw1051unJ (vollstindiger Tetanus) bis zur
_; ﬁeidér meximelen Tetanusspennung (4 in Abb. €B).

i ;gen Versucnen wurden auBerdem die Versnderungen der An—
astethelt der tetanischen Spannungsentwicklung bei Reiz—
_'enzen oberhalb der Verschmelzungsfrequenz registriert.
ua-thbabfallzelt (ms): Zeit vom AuihOren dsr tetanischen
mungsen twicklung (vollstindiger Petanus) bis zur Hallfte der
alen Tetsnusspannung (e in Abb. 6B3) «

) tfiéche Maximalspannunger vollstindiger (f in Abb. 65), und
ﬂiiétﬁndiger Tetani (g) sowie die zugehdrige Steilheit-der

ungsentwicklung (g/ms) .

B
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g) Verschmelzungsfrequenz (Hz): Reizfrequenz, die einen vollstin-

‘: ~ digen Tetanus (glatte 5‘8thP?SEDt“lCnlung ghng Oszillationen)
ot _1hervorru1t.

”:h):TW1tch Tetanus-Verhiltnis: Verhaltnls der Maximalspannung in

" der Einzelzuckung zu der im vollsténdigen Tetanus (¢ : f in

~ i) Ermidbarkeit (%): Als Mag der Ermidbarkeit diente die Restspan-
- nung (h in Abb. 4C) eines vollstdndigen langdauernden (5 sec)
Tetanus in Prozent der Maximalspsnnung.

~ k) Latenzzeit (ms): Zeit vom Beginn des Reizes (aufsteigende Flanke
- des Rechteckiumpulses von C,1 mleauer) bis zum Beginn der iso-
metrischen Spannungsentwicklung in der Einzelzuckung (i in Abb. 4D).

1) Verhalten bei Reizung mit Doppelimpuleen: Mithilfe von zwei, in
- variablem Zeitabstend aufeinander rolgenden Reizimpulsen wur-
den bestimmt:

- der Zeitabstand zwischen beiden Reizen, bel dem die mechani-
sche Antwort auf den Doppelreiz identisch ist mit der der
Einzelzuckung ~ diese Zeit entspricht der absoluten Refrak—

. térzeit '

" = der Zeitabstand zwischen beiden Reizen, bel dem die mecha-

nische Antwort suf den Doppelreiz maximal ist

- der Zeitabstand zwischen beiden Reizen, beli dem die mechani-
sche Antwort auf den Doppelreiz als zwel identlsche Einzel-
zuckungen erscheint - daraus ergibt sich die Relzfrequenz, die
nicht zu unvollsténdigen Tetsni fihrt

= das Summationsverh#ltnis: Hohe der mechenischen Antwort auf
den Doppelreiz in Bezug auf die der Einzelzuckung

m) Posttetanische Potenzierung oder Depression: Unwittelbar nach
dem Aufzeichnen einer Einzelzuckung wurde der HMuskel tetanisch
- gereizt; die Relzfrequenz betrug entweder 5C, 1C0, 20C oder
300 Bz und die Reizdsuer war gewthnlich 1 s (in einigen Versu-
chen auch C,5 bzw, 3 s). Zu bestimmten Zeiten (10, 20, 30; 45,
‘60, 90, 120, 150, 180, 240 und 300 s) nach dem Tetanus wurden
erneut Einzelzuckungen ausgeldst. Die kontraktilen Parameter
(Kontrakthnszelt, Halberschlaffungszeit und laximalspannuig =

' 8,0.°8, b, ¢) der posttetanischen Zuckung wurden mit der der

. pritetanischen verglichen. Der Grad der posttetanischen Potel-



,:.q oder Depression wurde & usgedrickt durch das Verhidltnis
ﬁg.lposttetanlSCh entw*ckeiten Snannunr zu der, die pritetanisch
?&nthckelt warde (Tp : T)

ickflenke des "active state": Die Kurve des "active state
&g prelbt den zeitlichen Ablauf des Ant1v1u“un gszustand

“:»

28 des

-g und Ansatz ubertﬂngen (oder auch sut’ den mechanoelektri-
n Wandler). Diese Serienelastizitit ist vornehmlich in Aden
.;ﬂ'gelegén.-WQll bei einer Einzelzuckung die Zeit, die das
'akﬁéie-Element aktiviert ist, sehr kurz ist und anschlie=-
end rasch abf#llt, konn in diesew Fall dessen Kraft nicht voll-
ﬁﬁﬁig-auf deni Wandler {ibertrsgen werden, sondern dient zu

en mehr oder minder grofen Teil dazu, die Sehnen des Huskels
'”'&nﬁere_elastlsche Uberiragungselemente (etwa die Fdden, mit
. der Muskel angeschlungen ist) zu dehnen. Die gesante Kraf't
KQntraktilen Blements kann erst gemessen werden, wenn die

fibt es Punkte, bei denen der Ablauf der semessenen Muskelspen~
f“ﬁit dem Verlsuf des "active state" {ibereinstimmt. Dsg 1st
fdann der Fall, wenn Serienelastizitiat und Kraf't des xon-
;iien Elements in Gleichgewicht stehen, wenn die Enderung
;gemGSSenen Muskelspannung und demit auch die Verkiirzung oder
‘ﬁngerung des kontruktilen Elements durch Dehnung oder Ent-
ﬁé.&er3Serienelastizit§t gleich null ist. Auf der Kurve
'ﬁctive state" liegen slso die Zuckungegipfel und die Zuk-
stiler eines unvollst#ndigen Tetanus.

; sﬂestlmmung der abfallenden Phase des "active state" erfolgte

qgﬁhrﬁen unvollstindiger Tetani ausgeldst durch unterschiedli-
e Reizfrequenzen nach der Methode von SDNAN und GRIEVE (1966).

Prinzip dieser Technik iet in Abb. 7 dargestellt, Die Gipfel

fﬁpannungsosz1llatxonen des aufgezeichneten Hechanogrammns

d p' ) wurden gemessen und gewshnlich als Teil der Spannung,




der Muskel im vollsténdigen Tetsnus entwickelt, susgedriickt

/b bzw. P' /po). Die auconor¢ggn ZeitWert® (t und t*) wurden

elt zwischen dem Bealnn des

B Btimmung der mechanischen Schwelle

. der Juaﬁeln und Kaliumkon=
rakturen: Die Depolarisation der

% r Huskelfaseroberfléche, die
Aktivierung des kontraiktilen Apparates ausldst, kann nicht

durch elektrische Reizung (ﬁurzzeltlg, Aktlongpotentlal)

ttwe¢59 zZu depolarluleren und die K'-Konzentr ration (oder
1fmembranpotentlal) zu finden, die eben den kontraktilen Appa-~
J;ankoppelt (mechanische Schwelle, HODGKIN und HOROWICZ, 1960).
'aKQn?entratlonen, die hdher sind els die mechanische Schwelle,
ifen lénger dauernde und stirkere Spannungsentwicklungen (oder

ntration, die die Kontrsktur auslést. Berlcksichtigt wuar-
- - - + s | L
rner der zeitliche Verlsuf der K =Kpntraktur (tber 3 - 10

Ldinge des Muskels, bei der die Binzelzuckung
Xiﬁal ist (Z )., Dieser Wert ist etwa 2 - 4 mm groSer als die
Lange (LR) des Muskels in situ (g. oben) und ist nahezu
"&ntlsch mit der Lange, die der neramsﬁeschnlttene normale

' chnlttsflache des Muskels (cm ): Diese wurde geschitat
" Division des Muskelgewichts (g) und der Muskellinge (cm).
4aé Bestimmungsmethode ist relativ unzenau; sie enthalt eine



AR

'he von Fehlerquellen, auf die im Abschnitt 8,1.4. nsher ein-

;gangen wird. Wir wiahlten trotzdem dileses reélativ prwbe Ver-

;$Eg von einem gegebenen Muskel in der Einzelzuckung und im
lsténdigen Tetsnus entwickelte Kraft wurde suf die Quer-
hnittsfléche des Muskels bezogen.

tische Bearbeltung der gewonnenen Daten: Die in der oben be-
benen Weise gemessenen oder berechneten Werte wurden nach

zfterfreie statistische Prifmethoden (WEBER, 1967).

aration der Augermuskeln: Die Tiere wurden dekapitiert und
5d9r Scherenschnitt so gelegt, daB der ghpr 1efer mit dem




'ﬁhllqaus superior.

2 aicht-

waren. Dann wurde sus der Sklera des Augapfels der Teil mit

Ansatz des M. 0b11quu§ Superior herausgeschnitten und mit ei-

ghlieBend wurde der Rest des Augapfels mit den Ubrigen Augenmus-

entfernt. Das {ertige Priéparat zeigt Abb. 8a, b. Der M. ob-

Hn retus SLIpE‘I‘lOI‘ wurden nur Musk ppapaphje hergestellt, der

‘:Verauehsapparatur' Das fertige Friparat (4bb. &) wurde in eine

 "Yersuchskammer (Rauminhalt 20 ml) gebracht und mit Nadeln auf ei-
‘-?ner dicken Schicht Bienenwachs festgesteckt. Der an der Sklera
"1bﬂfeﬂtlgte Faden wurde mit dem mechanoelektrischen Wandler ver-

Tﬁ?ndEH- Degs Priparat wurde sténdig von jlnverlosung (oder Modi-

'Tfikatxonen derselben) umstrémt, die aus MARIOTTE'schen Vorrats—_
'”=f1aschen die Versuchskammer iiber einen Umlauf direkt unter dem

Hhskelpraparat erreichte und mithilfe einer Wasserstrahlpumpe
ﬂbgesaugt wurde .

 £19 Untersuchun5 der Skelettmuskeln des Frosches (M. iliofibularis,

‘M. sartorius) erfolgte in der gleichen Apparatur wie die der Ka-
" ninchensugenmuskeln (vgl. 2.2.1.); auch die Reizung und Spannungs=

méﬁsﬁng wurde in gleicher Weise durchgefihrt.



: Die normale Ringerlisung hatte folgende Z sammensetzung
;;ept nach LANNERGREN, 1967): NaCl 115 mify, KC1 2,5 mM, CaCl, 1,8 mM,
25?04 2,2 miM, NaH 5P0, 0,9 mM, Glukose 5,5 mM. Der pH-Wert jgr

ng betrug T5Q. éur Ausldsung von Kaliumkontrakturen wurden
'>grloaungen verwandt, die bei einem erhB3hten Cehalt an XC1

imolar weniger NaCl enthielten. Bei einem Teil der Versuche er—
;rigten wir subSerdem die Kon4untrution der Calciumionen in der
"‘H;grlﬁsung (CaCl, C,6 mi). Bei Experizenten in denen die Muskeln

' T?ki gereizt wurden, enthielt die Ringerlosung zushtzlich

g/ml d-Tubocurarin (uu“arln As ta) Alle Versuche wurden

njlrEKte Relzung: Der N, trochlearis wurde iliber zwei Platin-

en-tlektiroden gelegt, die einen Abstand von C,5 - 1,C mn hatten.
e Reizintensitit war supremeximal; die Reizdauer betrug C,05 ms.
Reizgerdt wurde der Universslstimulator (Typ 13 G 04, Disa
tronic Copenhagen) verwendet.

ekte Reizung: Rechts und links des Muskels wurden in einem Ab-

;and von 2 mr massive Platinblechelektroden sngebracht, die 5 mm
2 mm breit waren. Im librigen erfolgte die direkte Rei-

;nem'Haken,_der an einem Stahlfederblstt (Dicke 0,6 mm) befestigt
iﬁmh #erbunden. Die Auclenkung der Stahlfeder wurde mit einem in~
,,f@ﬁktivenpberﬁhr gslosen Wegaufnehmer (IWB 2C2, VEB Funkwerk Dres-
iitﬁani'geméssen. Der Wandler zeigte eine Dehmbarkeit von 4C um/g,
Iﬁééiﬁe-ungedémpfte Resonanzfrequenz betrug 500 Hz, sein linearer
ffiﬁﬁﬁéitsbereich (+ 5%) lag zwischen 5 - 1000 mg. Der Wandler ar-
Afﬁﬁitete im auBer;n Zweiz einer MeBSbricke (UM 111, VEB MeBelektronik
 5ﬁEe§den). Die Registrierung des Ausgangssignals der Nefbrlicke er-
VVfOIgte mit den gleichen Geriten, die bei der Untersuchung der
Augenmuskeln des Kaninchens verwendet wirden (vgl. 2.2.1.).

Auch dieger Wandler war mit einer Mikromete rechraube beweglich
und gestettete es, dlen Muskel in definierten Schritten zu dehnen

und die -jeweilige Ruhespannung zu bestimmen,



sentllcnen analog A del‘l l.... Abacru-l-tt ‘?.(_.". JEUCRLL+@QF‘HGD _"LI‘t

[ =4

sund Welse, allerdings wurde auf die Bestimmung eines Teils der
!dort erwdhnten Parameter verzichtet. Nicht untersucht wurden

_yf;dle Latenzvelt, das Verhalten bei Doppelimpulsen, der Verlauf der
~ Rilckflanke des "active state" und das Muskelgewicht. Die Muskel-
“18nge und der Durchmesser der Muskeln (gemessen wurde in zwei

= Ebenen und daraus die Querschnittsfliche geschitst) vurden nit
'4'p1nem Ckularmikrometer des Stereomikroskopes cemessen.

;g 2.3. Pharmakologische Methodik

' 2.3.1. Pharmakologische Untersuchungen an innervierten und de-
nervierten Mm. obliqui inferiores des Ksninchens

- Der EinfluB verschiedener Pharmeka wurde an den Mm. obliqui in-
feriores beider Augen von 35 ausgewachsenen Kanincaen (hasenrarbe-
ne XKreuzungen, 16 g 13 d, Kbrpergewicht zwischen 2,2 und 4,4 kg)
durchgefiihrt. 8Bei 29 Tieren war der crechte M. ovliquus inferior
zu einem fritheren Zeitpunkt denerviert worden (vgl. 2.4.). Von
dem groften Teil der Muskeln waren vor der pharmakologischen Te—
stung die mechamischen Eigenschaften bestimmt worden; die Pripare-
tion der liuskeln, die Versuchsapparatur, die Zusammensetzung der
normalen Tyrodeldsung, die bei der Priifung der pharmakologischen
- Eigenschaften des Muskels gewdhnlich ohne den Zusatz von d-Tubo-
curarin verwendet wurde, die Technik der direkten Reizung und die
Registrierung der Muskelspannung wurden bereits im Abschnitt 2:.2.1.
beschrieben. Untersucht wurde der EinfluB folgender Pharmeka, die
der Tvrodeldsung zugesetzt wurden:
Azetylchollnchlarld BEoE e [ /ml oder 5,5 x 10" Seia 5,5 mi/1);
Sukzinyleholinchlorid (10-7 - 10 -3 g/ml oder 2,8 x 10 Bl 2,8 mi/1);
Cholinchlorid (10™2 - 1072 g/ml oder 0,072 - 72 mM/1);
Physostigminsalizylat (10 phcloh 04 g/ml- oder 2, 5 % 1072 = 0,25 mM/1);
d~Tubocurarin (108 = 1074 g/x1 oder 1,5 x 1077 - 0,15 mi/1, Cure-
Pln—AStB),

Koffein (10~ L2 g/ml oder U 51 - 51,0 mM/1);

Adrenalinbitartrat (10 g - y/ml oder 5,5 x 10° 25 0,55 mM/1);

Noradrenalinbitartrat (10 6 - 1074 g/ml oder 5,9 x 107° = 0,52 mi/1).
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2+:%9.2+ Pharmekologische Untersuchungen an Augen- und Skelettruskeln
des Frosches

5

Die Prifung der pharmskologischen Bigenschaf'ten der Augenmuskeln

des Frosches im Vergleich zu denen der Skelettmuskeln dieses Tieres
wurden an den gleichen Muskelprdparaten vorgsnommen, an denen

auch die mechanischen Eigenschaften bestimmt worden waren., Die
Préparation der Muskeln, die Versuchsapparatur, die Zussmmensetzung
der normalen Ringerl6sung, die Technik der direkten und indirekten
Reizung sowie die Messung der Muskelspannung sind in Abschnitt 2.2.2.
beschrieben. ;

Die untersuchten Pharmska und deren Konzentrationen in der Rin-
gerldsung sind die gleichen wie in Abschnitt 2.3.1.

2.4, Operationstechnik zur Denervierung des M. obliquus inferior
des Kaninchens

Eine einseitige Denervierung des K. obliquus inferior (des rech-
ten Auges) wurde an 39 Kaninchen mit einem Gewicht von 1 - 3,5 kg’
durchgefihrt. Die Tiere erhielten eine halbe Stunde vor der Upe-
ration 0,1 mg/kg Atropin s.c. und % mg/kg Propaphenin i.m.. Zur
Narkose verwendeten wir Thiogenal 75 - 10C mg/kg i.p. GewShnlich
reicht diese Dosis aber nicht aus, den Kornealreflex vollstindig
2um.Erldschen zu bringen. Zur Vertiefung der Narkose wurde dann
Ather benutzt, der liber eine kleine Atemmaske cus Plexiglas (Abb. 9)
appliziert wurde. Die lMaske hatte ein Ein- und ein Ausatewventil,
in den 4ugang des Einatemventils wurde ein mit Ather getridnkter
Tupfer gesteckt. Durcii Aufsetzen oder Abnehmen der lMaske war die
Narkose gut steuerbar. Sodann wurde das Fell um das Auge herum
gestutzt und mit Sepsotinktur durchtrinkt (Abb. 9a). Anschlielend
wurde der Bindehautsack mit einer 2%igen Xylocitinldsung infil-
triert (bei genligend tiefer Narkose wurde aber such auf diese Ma8-
nahme vérzichtet, da die GCewebsquellung zu unubersichtlichen Ver-
hdltnissen fiilhrt). Die Augenlider wurden dann mit 2zwel stumplen
Kocherklemmen ergriffen und gespreizt, der Ubergang zwischen Kor-
nea und Konjunktiva mit einer arretierbaren chirurgischen Pinzette
erfuBt (Abb. Jb) und mit einem etwa 10 - 15 mm langen Schnitt er—
5ffnet (Abb. 9c). Mit stumpfen Klemmen wurden die Wundrénder er-
griffen und die Wunde gespreizt, die bulbusnahe Klemme wurde so
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gezogen, daB der Bulbus nach auBen und oben rotierte. Vorhandenes
Fettgewebe wurde stumpr zuriickgedriingt. Besondere Aufmerksamieit
erforderte die HARDER'sche Driise, sie ist besonders stark durch-
blutet und eine Verletzung fiihrt schlagartig zu starken Blutungen,
die das COperationsfeld in einen uniibersichtlichen Blutsee verwan-
deln. Die Drise wurde vorsichtig und stumpf mit kleinen Tupfern
nach hinten und zum inneren Augenwinkel geschoben. Nachdem dies
gelungen war, sah man den den IM. obliquus inferior versorgenden
Nervenast des N. oculomotorius aus dsm M. rectus inferior kommend
in den Muskel eintreten (Abb. 9 d, zwischen den beiden kleinen Pin-
zet@én). Dieser Nervenast ist etwa % - 5 m lang, mit ihm verlduft
‘ein Blutgef#B. Nerv und Blutgefdf wurden stumpf voneinander ge-
trennt und das Nervenstiick zwischen den beiden.ﬂugenmuskeln ne-
rausgeschnitten. Um flr lénger deuernde Denervierungen eine spon=—
tane Reinnervation méglichst zu verhindern, versuchten wir zu-—
sitzlich den Nervenast am Austritt aus dem M. rectus inferior

mit einem feinen Perlonfaden abzubinden und in diesen Muskel ein-
zundhen. Nach der Denervierung wurde die Wunde mit 4 bis 5 Perlon-
ndhten verschlossen (Abb. 9 e, )., Die Tiere erhielten unmittel-
bar nach der Operation und in den folgenden & - 10 Tsgen Oxy-
tetracyclinaugensalbe in den Bindehautsack. Unter diesen Bedin-
gungen wurde stets eine primire Wundheilung erreicht, obwohl die
Operétion.nicht streng aseptisch durchgefilhrt wurde. Die gesamte
Operation dauerte etwa 1C - 15 min.

Nach der Cperation wurden die Tiere intensiv gepflegt - t#gliche
Pierstallvisite, hiufiges Ausmisten, Futter und Vasser ad libidum -
wobei die Tiere regelmiBig an Gewicht zunshumen, so da8 die Tiere
bei der Untersuchung oft erheblicn schwerer waren ale bel der
Operation. Die denervierten Muskeln wurden zu verschiedenen Zeit-
”punkten nach der Uperation untersucht. Morphologische Untersu-
chungen (vgl. 2.1.) wurden 7, 21, 20, 34, 46, 55 und 57 Tage nach
der Denervation durchgefithrt; physiologische und pharmakologische
Untersuchungen (vgle 2.2.1. und 2.3.1,) erfolgten nach 2, 3, 5, 6,
8,10, 13, 14, 15, 16 (2 Tiere), 17, .13, 21, 22, 23, 24, 27 g 28,
29, 30, %\, 34, 36, 37, 41, 42, 45, 52, 69, T1 und 76 Tagen.



%s Morphologie der #uBeren Augenmuskeln der'Sﬁugetiere
3.1« Makroskopische Anatomie

Bei allen Sgugetieren ist die Anordnung der Muskeln, die den Aug-
apfel bewegen, prinzipiell gleich (Abb. 10, Verhdltnisse beim ilen-
gchen). Alle Tiere verfiligen iiber sechs ckulorotatorische iuskeln;
man unterscheldet vier gerade (Mm. recti superior, inferior, me-—
dielis et lateralis) und zwel schriége iluskeln (Mm. obligui supe-
' rior et inferior). Alle vier Mm. recti und der M. obliquus supe-
rior entspringen von einem gemeinsamen Selmenring (Annulus tendi-
neus communis, ZINN) am hinteren Pol der Orbita, der M. obliquus
inferior hat dagegen seinen Ursprung am Unterrand des Tranenbeins.
Die Mm. recti inserieren am Bulbus vor dessen Aquator, die Mm. ob-
. Liqul Jdagegen dehinter, wobel die Sehnenfibrillen in die Sklera
einstrahlen. Die Anordnung der lMuskeln in der Orbita zeigt Abb. 10.
Der M. rectus lateralis und der M. rectus medialis inserieren ge-
nau in der Horizontalebene, der li. rectus superior und der M. rec-
tus inferior dagegen nicht in der Sagitalebene sondern 23° pedial
davon. Einen besonderen Verlauf zeigt der M. obliquus superior;
nach seinem Ursprung vom Annulus tendineus communis, zieht der MMus-
kel zunichst an der medislen Orbitawand nach vorn, seine lange Seh~
ne lduft aber durch eine knorpelig-bindegewebige Schlinge (Troch-
lea) zuriick zum Bulbus. Aus der Anordnung der Muskeln eam Augapfel
188t sich ihre Funktion sbleiten (Tao. 4).

Zu den #uBeren Augenmuskeln werden gewdhnlich such der M. levator
palpebrae und die Mm. retractores oculi gerechnet. Der 4. levator
palpebrae entspringt ebenfalls am Aunulus tendineus communis und
inseriert am Tersus des Oberlids. Seine Funkticn ist das Heben des
Oberlids. Die Mm. retractores oculi haben als Ursprung auch den
Annulus tendineus communis. Bei den S#ugetieren, die diese lduskeln
besitzen (z.B. Katze), liegen sie gewthnlich als vier dinne Muskel=-
streifen direkt unter den vier Mm. recti (BRADLEY, 1933). Sie inse-
rieren am Augapfel an seinem hinteren Pol. Es iet umstritten, ob
diesen liuskeln beim Séuger eine okulorotatorische Funktion zukommt,
oder ob sie indem sie das Auge zuriickziehen, nur e¢ine Schutziunk-
tion besitzen (vgl. B.2.1.). Aufgrund einer Reihe von stirukturellen
und funktionellen Besonderheiten (vgle 3.3+, 3cds, 5.1¢y Eala24),
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 die an den Muskelfasern des M., levator palpebrae und der Mm. retrac-
tores ocull beobachtet werden kdénnen, erscheint es sinnvoll diese

Augenmuskeln deutlich von den sechs okulorotatorischen Muskeln ab-
zugrenzen.

302+ Histologie: Anzahl ungd Anordnung der Muskelfasern, Kapillari-
sierung

Die Lénge der okulorotatorischen Muskeln ist abhingig von der Gro-
8e der untersuchten Spezies; die Linge von uns bevorzugt unter—
suchten Muskeln der Katze und des Keninchens schwankte in situ
zwischen 1€ und 28 mm, wobei der M. rectus lateralis zewShnlich der
léngste und der M. rectus inferior der kiirzeste war. Der Querschnitt
~ der Muskeln ist flach oval bis rund.

Histologisch enthelten die Augenmuskeln Muskelfasern mit extrem
diinnem Durchmesser (MAYEDA, 1890) und sehr viel lockeres elasti-
sches Bindegewebe (SCHIEFFERDECKER, 1904; V0SS, 1957). Fasern mit
einem so geringen Kaliber werden nur noch in den Muskeln der Pau-
kenhdhle (ASMUSSEN und WOHLRAB, 1971) und im M. vocalis (ASMUSSEN
und WOHLRAB, 1972) gefunden, nicht dagegen in der Skelettmuskulatur
(WOOLLARD, 1931). BEine wichtige Entdeckung machte KATO (1938). Er
beschrieb bei einer Reihe von S#ugetieren (Kaninchen, Katze, Hund,
Affe und lMensch) eine Zweischichtigkeit in der Anordnung der Lius-
kelfasern. Die eine Schicht ist der (Urbita zu gelegen und besteht
aus dinnen Muaskelfasern, die andere Schicht ist dem Augapfel zu ge-
legen und aue dickeren Muskelfasern aufgebaut. Leider wurde dieser
Befund von spidteren Autoren kaum beachtet und erst in jlingster Zeit

~

'._ wieder mehr berlicksichtigt (vgl. 3.4.2.).

In dem okulorotatorischen Muskeln aller von uns untersuchten Siu-
getiere konnten wir die von KATO beschriebene Zwelschichtigkeit be-
obachten. Schon die Betrachtung eines einfachen nativen Muskel-
querschnitts zeigt die zwei Regionen allerdings ohne schart'e Gren-
ze. Die zur Orbita gelegene Schicht ist intensiver rot gefirbt
(Orbitalregion), die zum Augapfel gelegene Schicht ist dagegen blas-
ser (Globalregion). Schon bei schwacher mikroskopischer Vergrife-
rung sieht man (Abb, 11, 12), deB die Orbitalregion aus sehr din-
nen Muskelfssern bestent, die in reichlich lockeres Bindegewebe ein-
gebettet sind und gewbhnlich einen kreisrunden Querschnitt auf'welsen.
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Breitere bindegewebige Striénge unterteilen diesen Teil des Muskels
iq_viele kleine Blindel, die gewdhnlich 10 - 50 Muskelfasern ent-
halten. Etwa 20% der Muskelfasern dieser Region besitzt neben rand-
stdndigen auch zentral in der Faser gelegene Zellkerne. In der
Globalregion sind die Fasern in ihrem Kaliber nicht so einheitlich

- wie in der Orbitalregion, und sie sind im Mittel dicker. Die Glo-

balregion enth#lt weniger Bindegewebe. Die Querschnittsform der
einzelnen Muskelfasern ist meist oval oder polygonal, wenn auch
nicht so ausgeprigt wie gewdhnlich bei den Muskelfasern der Ske-
lettmuskeln. Zentral gelegene Zellkerne werden nur sehr selten be-
obachtet.

Im Mpskelquerschnitt bildet die orbitale Muskelregion anndhernd ei-
ne nach dem Augepfel zu offene Sichel (Abb, 11, 12), die die runde

_oder ovale Globalregion umschlieBt. Zum Ansatz des Muskels zu wird

diese Sichel zunehmend geschlossener. Am deutlichsten ist dieser
Befund am M. obliquus superior (schematische Darstellung in Abb. 13).
In Stufenschnittgn durch diesen Muskel sieht man, de8 im distalen
Drittel nahe der Muskelsehne die dickfasrige Globalregion von der
diinnfasrigen Orbitalregion vollstindig umschlossen wird, wobel die-
se an der dem Bulbus zugewandten Seite etwas schwidcher ist. Im mitt-
leren Drittel erscheint der dinnfesrige Teil sichelfdrmig und im
proximalen Drittel halbmondfdrmig.

Die Gesamtzahl der Muskelzellen in den Augenmuskeln ist je nach
Muskel un{:erschiedlicho In Tabelle 5 sind die Werte, die KATO (1938)
fiir Xatze und Kaninchen ermittelt hat, zusammengestellt und mit
eigeneh Sehiatzungen verglichen. Die Orbitalregion der Muskeln ent-
hilt dabei zwischen %0 und 50% der Gesemtfaserzahl eines Muskels,

obwohl sie nur 10 - 25% von dessen Cesamtquerschnittsfléche ein-

nimmt .

Es wird im esllgemeinen angenommen, daB die Muskelfasern der HuBeren
Augehmuskeln perallel nebeneinander von Sehne zu Selme durch den
Muskel ziehen (z.S5. LOCKHART und BRANDT, 1938; MOSES, 1970), und das
gie ihr Kaliber dabei nicht verdndern. Diese Aussagen sind sicher
nicht zutreffend. Bin Teil der luskelfasern #ndert sein Kaliber im
Verlauf durch den Muskel nicht, andere Fasern dagegen sind am dick-
sten im mittleren Drittel des Muckels (besonders im Bereich der mo=-
torischen Endigungen) und werden zu dem Sehnen zu diinner (VOSS, 1357;

[
e

ZENKER und ANZENBACIIR, 1964). Nichit alle Fasern der Augenmuskeln
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gehen in gleicher Hbhe in ihre Sehnen dber. Wir beobachteten an
den von une untersuchten Muskeln, daf Muskelquersehnitte in unmit-
telbarer Nihe der Sehnen nur etwa halb so viel Muckelfasern auf-
weisen wie in der Mitte des Muskels, daB die Orbitalregion zu einem
dinnen Saum wird, und da8 die Fasern der Globalregion diinner er-
scheinen als die in der Muskelmitte. Genauere quantitative Unter-
suchungen wurden von ALVARADC und HORN (1975) semacht. Sie unter—
suchten den M. obliquus inferior von drei Ketzen in vier Stufen:
ursprungsnah (Stufe 1), Muskelmitte (5tufe 2 und 3) und ansatznash
(Stufe 4). Das Erkpbnls zeigt Abb. 14, Es ist deutlich zu sehen,
daB nahe den beiden Sehnen die Gesamtfaserzahl stark abnimmt. Be-
sonders betroffen sind dabei die diinnen Fasern der Crbitalregione.
Diese Fasern gind demnach kiirzer sls die Gesamtlinge des Muskels,
und sie haben lenge Sehnen. Aber-auch die Fasern der Globalregion
8ind grodtenteils kiirzer als der gesamte Muskel. In der Augenmus=-
kuletur verschiedener Tiere wurden myo-myonale Verbindungen ge-
funden (ZENKER und GRUBER, 1967a; TERAVAINEN, 1969; FLOYD, 1970).
Diese liegen vornehmlich wenn nicht gar ausschlieB8lich in der Glo-
balregion. Diese Region scheint sus einem netzsrtigen Arrangement
von kurzen Muskelfasern zu bestehen, die untereinander End-zu-ZEnd
und auch End-zu-Seit-Verbindungen aufweisen. Die erste genauere
Untersuchung dieser Verhiltnisse wurde von MAYR et al. (1975) fiir
die Katze angefertigt. Da die Autoren auBerdem Unterschiede in der
Muskelinnervation beschreiben, wird auf ihre Ergebnisse im Abschnitt
3«3. besonders eingegangen.

Wegen. dieser komplizierten inneren Struktur der Augenmuskeln is%
die Bestimmung der Cesamtzahl der Muskelfasern in einem solchen
Muskel praktisch kaum m6glich. Geneue Zahlenangaben wie die von
KATO (19%8) sind deshalb von zweifelhaftem Wert; selbst in der iiit-
te des lMuskels schwankt die Muskelf'aserzahl von Schnitt zu Schnitt
(Abb. 14). Wir haben uns aus diesem Grund darauf beschrinkt, die
Anizahl der Muskelfasern im mittleren Drittel der Muskeln ‘ex Pri-
paraten von mehreren Tieren) zu schidtzen (vgl. 2.1.), um Informa-
tionen iiber die Schwankungsbreite der Zahl der Muskelfsasern in ei-
nem solchen Querschnitt zu erhalten. Dabei zeigte sich, daB die
Gesamtfaserzahl eines bestimmten Muskels und demit auch die Faser-
anzahl der beiden Muskelregionen nicht nur von Tierart zu Tierart
sehr verschieden sind (Tab. 5), sondern auch bei den verschiedenen
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Pieren einer Art erheblich schwankt (vgl. Tab. 5 und 14, Abb. 14).
Dariiber hinaus kdnnen nicht untetriichtliche Differenzen zwischen
den Muskeln des rechten und des linken Auges beobachtet werden, die
allerdings hbchstens 15 -~ 20% betrasgen dirften (vgl. dazu 7v1.2.
und Tab. 14).

Zwischen den beiden Augenmuskelregionen bestehen bemerkecnswerte
Unterschiede in der Kepillarisierung. Dies ist an Priparaten, in
denen die ATFase, pH 9,4, nach Formolfixierung der Schnitte dar—
gestellt wurde, gut zu sehen (Abb. 15). In der Orbitalregion werden
durchschnittlich 13CC Kapillaren/mmg Muskelquerschnitt gezidhlt, in
der Globalregion sin

u

es dagegen nur etwa T0C Kapill&ren/mmg. Da=
raus folgt, daB die Gewebszylinder, die jeweils von einer Kepilla-
re versorgt werden missen, in der Orbitalregion einen viel gerin-
geren Durchmesser haben als in der Clobslregion. Falls den dlnnen
Muskelfasern der Orbitalregion die gleiche Kapillarzahl anliegen
wiirde, wie den dickeren asern der Globalregion, ergibe sich allein
daraus eine grdfere Kapillardichte der ersteren Region. Das Aus-
zéhlen der Kapillaren und der Muskelfasern in einer Flicheneinheit
188t erkennen, daB dariiber hincus in der Orbitslreglon auch eine
echte Vermehrung der Kepillarzahl pro Muskelfaser vorliest. In der
Globalregion kommen auf 10 %uakulfasern_ﬂurchuchnittlicn g€ Kapil-
laren, in der Orbitalrsgion dagegen 13. Die grdB8eren Gef&l- und

Nervenstimme verlaufen nicht selten zwischen beiden Regionen.

Die oben erwidlnte intensivere Rotfdarbung der Orbitalregion diirite
zu einem Teil aur der bLesseren Kapillarisierung berunen, anderer-
seits iet wohl such der Myoglobingehalt der Fasern dieser Region
groder, denn auch nach Durchsplilen der Augenmuskeln mit Tyrode-
16sung bleibt, wenn auch uweniger deutlich, die stérkere Rotférbdung

dieser Region bestehen.

Der M. levator palpebrae wurde v uns nicht ndher untersucht, An-
gaben in der Literatur zufolge feilt diesem luskel die Zweliteilung
in eine orbitale und globale Region vollstidndig (KATO, 13930; NAMBA
et al., 1969; MAYR, 1971; HARKER, 1972). Der Muskel ist bindege-
websdrmer und viel diinner (faserirmer) als die Augenmuckeln (KATO,
1938; Tab. 5). Das Muskelfaserkaliber ist nach NAMBA et al. (1769;
Ratte) dhnlich dem der luskelfasern in der Orbitelregzion der okulo-
rotatoriccherd Muskeln oder etwas groBer (HARKUIR, 1972; Schaf). An-
gaben iber die innere Struktur des Muskels (Fasersnordnung und Mus-
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kelsehnentiberginge) und seine Kapillarisierung fehlen.

Den Mm. retractores oculi fehlt ebenfalls did awelsclichtigkeit
(ASMUSSEN et al., 1971; MAYR, 1971). Wir fanden bei unseren Un-
tersuchungen, da8 die vier Mm. retractores der Katze untereinander
gsehr &hnlich sind, und da8 es sich um relativ bindegewebsarme kus-
keln handelt, die bedeutend weniger Muskelfasern enthalten als die
okulorotatorischen Muskeln (Tab. 5). Das Kaliber der Muskelfasern
ist shnlich wie das der Orbitalregion der okulorotatorischen Mus—
Keln des gleichen Tieres (vgl. 3.4.2.). Die Fasern dieser Muskeln
sind nach unseren Ergebnissen weltgehend parallel angeordnet und
annghernd gleich lang. Ob zwischensehnenartige Verbindungen inner-
halb des Muskels gefunden werden ist nicht bekannt. Die Ursprungs-
und Ansatzseehnen des Muskels sind kiirzer als die der okulorotatori-
schen Muskeln. Die Kapillardichte der Mm. retractores bulbi der
Katze ist nicht signifikent verschieden von der der Orbitalregion
der okulorotatorischen Muskeln., Es werden etwa 75C Kapillaren/mm2
Muskelquerschnitt gefunden, suf 1C Muskelfasern kommen durch—

- schnittlich 9 Kapillaren.

J¢3- Innerveaetion: Klassifizierung von zwei Formen motorischer
Nervenendigungen (lLitersturiibersicht)

Die Innervation der Augenmuskeln der Siugzetiere erfolzt bei allen
Wirbeltieren durch die Neurone der motorischen Hirnnerven III, IV
und VI, Die sus dem Hirnstzmm austretenden Nerven laufen am Boden
des Hirns zur Orbita und erreichen in diecser die von inhnen ver-
sorgten Muskeln. Der N. trochlearis (IV) versorgt den M. obliguus
éuperior, der N. abducens (VI) den M. rectus lateralig und der N.
oculomotorius (III) alle {ibrigen Luskeln. Der Nerveneintrittspunkt
liegt fiir den M., obliquus inferior in seinem mittleren Drittel
(Abb. 14), flir alle anderen Augenmuskeln in ihrem proximalen Drit-
tel. Innerhslb des luskels spalten sich die Nerven in 7 -« 4 grifc-
re Aste, Jie sich dann sehr stark verzweigen und die einzelnen lus-
kelfasern erreichen. Wegen der ausgesprochen dichten Innervation
sind in histologischen Schnitten grélere und kleinere Nervenstimme
gehduft zu beobachten; oft verlaufen sie zusasmmen mit GefiSen.
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Die motorischen Nervenendigungen an den Muskelfasern der € HuBeren
Augenmuskeln der Sauger, wie sie beispielswelse Aurch Versilberung
sichtbar gemacht werden kdnnen, zeigen 2zwei typische Endigungs-
formen. Beide Arten von Nervenendigungen lassen sich auch histo-
chemisch (Abb. 16) mit dem Cholinesterasenachweis (XKOELLE und
FRIEDENWALD, 1949) oder elektronenmikroskopisch darstellen. uUber
welche Sdugetiere Unter