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Zusammenfassung: Um Hinweise dafiir zu erhalten, wie das Gehirn durch Umweltreize geprigt wird, wurde
der Neocortex von Meerschweinchen kurz vor der Geburt mit demjenigen erwachsener Tiere verglichen. Daf}
der iiberwiegende Teil der Synapsen und dendritischen Dornen schon vor der Geburt vorhanden ist, wurde be-
reits in Teil I ermittelt. Die lichtmikroskopischen Untersuchungen wurden im pri- und postcallosen Cortex
durchgefiihrt, die elektronenmikroskopischen in der zweiten Schicht dieser Areale.

Nach der Geburt wurden beim Meerschweinchen folgende Verdnderungen gefunden:

1. Eine leichte Zunahme der Dendriten- und Dornendicke (Abb. 4). (Eine Verdnderung der Dornenverteilung
auf den Dendriten konnte nicht gezeigt werden).

92, Eine Zunahme myelinisierter Fasern, insbesondere in der ersten Schicht (Abb. 16).

3. Eine VergroBerung des Synapsendurchmessers um durchschnittlich 109, die allerdings nur im précallosalen
Cortex signifikant war. Die Haufigkeitsverteilung der Synapsendurchmesser war bei beiden Altersstufen dhn-
lich, )

4. Eine signifikante Zunahme der Synapsen mit perforierter postsynaptischer Verdickung von 69, auf 10%
der Synapsen.

5. Eine stirkere Auspragung der postsynaptischen Verdickung bei asymmetrischen Synapsen (Abb. 15).

6. Eine signifikante Zunahme in der Anzahl der Vesikel pro Synapse um durchschnittlich 869, (gemessen an
den Synapsenanschnitten auf elektronenmikroskopischen Bildern, was bedeutet, daB die Zunahme an der gan-
zen Synapse noch dariiber liegt), AuBerdem deutet sich bei der Héufigkeitsverteilung der Vesikelanzahl pro
Synapse bei adulten Tieren ein zweites Maximum an, woraus man schliefen kann, dafB die Zahl der Vesikel
nicht an allen Synapsen gleich stark geférdert worden ist.

Es wird diskutiert, inwieweit diese Verinderungen und weitere aus der Literatur als Niederschlag von Lern-
vorgingen in Frage kommen. Nach diesen Untersuchungen kommt dafiir am ehesten die selektive Vermehrung
der Vesikel an manchen Synapsen in Betracht, méglicherweise in Kombination mit einer stirkeren Auspragung
der postsynaptischen Verdickung.

Summary: In order to approach the question of how the brain is moulded by environmental stimuli, the neocor-
tex of guinea-pigs just before birth was compared to that of adult animals. In part I of this.work we have al-
ready seen that the majority of synapses and dendritic spines is already developed before birth in this animal.
The investigation was made in precallosal and postcallosal cortex. The samples for electronmicroscopy were
taken from the second layer.

After birth the following changes have been observed in these areas of the guinea-pig cortex:

1. A slight increase in the thickness of dendrites and dendritic spines (fig. 4). (A change in the distribution of
spines along the dendrite could not be observed; fig. 5).

2. An increase in the number of myelinated fibers, especially in the first layer (fig. 16).

3. An increase in the diameter of the individual synaptic contact area by an average of 109, (fig. 6) thich is,
however, only significant in the precallosal area. The frequency distribution of synaptic size was similar in
prenatal and adult guinea-pigs (fig. 7).

4, A significant increase in the relative number of synapses with postsynaptic perforations (fig. 1¢c) from 6 %
to 109, of all synapses.

5. An increase in the thickness of the postsynaptic thickening of asymmetric synapses (fig. 15).
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6. A significant increase in the number of vesicles per synapse by an average of 869, (fig. 10), as counted on
electronmicrographs. Consequently, the increase is even higher in the whole three-dimensional synapse. In
addition, in adult guinea-pigs there is a hint of a second maximum in the frequency distribution of numbers
of vesicles per synapse (fig. 11). This leads to the conclusion that the number of vesicles has been increased

in some synapses more than in others.

The discussion touches upon the question if these changes and other changes reported in the literature could
reflect learning processes. The present data speak mostly in favour of the selective increase in the number of
vesicles at some of the synapses, possibly in combination with an increase in the postsynaptic thickening, as

a possible substrate for memory.

Einleitung

Aus Teil I dieser Arbeit ging hervor, dal der iiberwie-
gende Teil der Synapsen und dendritischen Dornen
in der GroBhirnrinde des Meerschweinchens (Cavia
cobaya) schon vor der Geburt entsteht und folglich
nicht das Produkt von Lernvorgingen sein kann
(Scutiz 1981). In Teil II soll untersucht werden,
welche postnatalen Verdanderungen, insbesondere an
Dornen und Synapsen, im Cortex des Meerschwein-
chens auftreten und inwieweit diese Verdnderungen
als Gedachtnisspuren in Frage kommen.

Methoden

Die Praparationsmethoden, die Wahl der Gehirn-
areale und die Altersbestimmung wurden in Teil I
beschrieben. Zusitzlich mitssen folgende Punkte
behandelt werden:

Zihlung der synaptischen Vesikel. Sie wurden an
Synapsenanschnitten, deren Membranspezialisie-
rungen auf dem elektronenmikroskopischen Schnitt
getroffen waren, gezihlt. Insgesamt wurden 618 Zih-
lungen an drei adulten und drei —1tigigen Tieren
durchgefiihrt. Beim Zihlen der Vesikel war das Alter
der Tiere nicht bekannt.

Messung der Synapsengrifle. Als MaB fiir die GroBe
der Synapsen wurde an dem fotografierten Material

die Lange der postsynaptischen Membranverdickung
gemessen (Abb. 1a). Es handelt sich dabei um den
Querschnitt einer in Wirklichkeit etwa scheibenfor-
migen Struktur. Hierfiir stand ein digitales Plani-
meter zur Verfligung. Da man hierbei die zu messende
Struktur nachfihrt, kann man auch gelegentlich
auftretende Wolbungen der Synapse mitberiicksich-
tigen (Abb. 1b). Wenn die postsynaptische Verdik-
kung einer Synapse auf dem Schnitt in getrennten
Stiicken erschien (Abb. 1c), wurden die Zwischen-
stiicke nicht mitgemessen. Insgesamt wurden 1001
Synapsen erfalBt. Bei parallel getroffenen Synapsen
war der Durchmesser der Scheibe an ihrer breitesten
Stelle maBgeblich. Bei den gewdlbten Synapsen und
bei solchen mit unterbrochener Membranverdickung
wurde zusitzlich noch die Sehne gemessen, die die
Endpunkte des Anschnittes verbindet. Diese Messung
war fiir die Bestimmung der tatsichlichen Synapsen-
groBe (s.u.) und der Synapsenzahl pro Volumen
(Teil I) maBgeblich.

Die Messung der SynapsengréBe wurde ebenfalls
in Unkenntnis der Altersstufe durchgefiihrt.

Bestimmung der tatsichlichen Synapsengriffe.r Die
durchschnittliche SynapsengréBe, die man auf elek-
tronenmikroskopischen Bildern milt, ist kleiner als

1 Ich danke Herrn Dr. G. PaLm fiir wesentliche Unter-
stiitzung.

Abb. 1. Die postsynaptische Verdickung (Pfeile)

kann gerade (a), gew6lbt (b) oder durchbrochen
sein (c). C: synaptischer Spalt; V: synaptische
Vesikel. Elektronenmikroskopische Aufnahmen.




115

Postnatale Verdnderungen im Meerschweinchencortex

[S1]-%

+

Mle4+— — — — — —
njw
o |

Abb. 2. a) Schema einer Synapse, die senkrecht auf der
Schnittebene steht. Die scheibenférmige Tliache der post-
synaptischen Verdickung ist dem Betrachter zugewandt.
d/2: Radius der postsynaptischen Verdickung, s: Schnitt-
dicke, x: Abstand des Synapsenmittelpunktes von der halben
Schnittdicke, ¥: halber Anschnittsdurchmesser, den man in
dieser Position messen wiirde,

b) Beziehung zwischen dem halben Anschnittsdurchmesser
v und dem Abstand ». Die schwarzen Areale enthalten die-
jenigen halben Anschnittsdurchmesser, die auf dem elek-
tronenmikroskopischen Bild nicht in Erscheinung treten,
falls die Synapse 50 A in den Schnitt hineinragen muf}, um
als solche erkennbar zu sein.

der tatsichliche Durchschnittswert, da viele Synapsen
nur am Rande getroffen werden. Wéren alle Synapsen
gleich groB, so entspriche der gréf3te gemessene Wert
der tatsdchlichen SynapsengréBe. Dies ist jedoch nicht
der Fall (siehe Ergebnisteil).

Den Zusammenhang zwischen der gemessenen und
der tatsichlichen GréBe kann man erkemnen, wenn
man schrittweise vier verschiedene Fille betrachtet:

a) Synapsen mit Durchmesser d, die senkrecht zur
Schnittebene stehen,

b) Synapsen mit Durchmesser 4, die im Winkel
x < 90° zur Schnittebene stehen,

¢) Synapsen mit Durchmesser 4 und verschiedenen
Winkeln zur Schnittebene,

d) Synapsen verschiedener GréBen und verschie-
dener Winkel.

8*

Ich mache hierbei die Annahme, daf die post-
synaptische Verdickung die Form einer runden
Scheibe habe und daB alle Kippungen dieser Scheibe
gleich hiufig im Cortex vorkommen.

a) Synapsen miz Durchmesser d,
die senkrecht zur Schnittebene stehen (Abb. 2a)

Der Mittelpunkt der Synapse befinde sich im Ab-
stand x von der halben Schnittdicke. Auf dem Schnitt
erscheint dann der Anschnittsdurchmesser 2y. Abb.
2b zeigt, wie sich der halbe Anschnittsdurchmesser
v verhilt, wenn man die Synapse durch den Schnitt
der Dicke s schiebt. Zwischen den Werten x = s/2
und ¥ = —s/2 miBt man den tatsichlichen Radius

%. Fir grofere und kleinere x fillt der gemessene
Wert entlang einem Kreisbogen ab und geht bei

d s

Streng genommen geht er schon etwas vorher auf
Null, da man eine Synapse erst als solche erkennt,
wenn sie schon ein Stiick weit in den Schnitt hinein-
ragt. Betrigt dieses Stiick 50 A, soviel wie in Teil I
als Mindestmall angenommen, so entspricht es der
schwarzen Fliche in Abb. 2b. Sie ist klein vergli-
chen mit der iibrigen Fliche unter der Kurve und wird
deshalb vernachlissigt.

Der Durchschnittswert, den man auf elektronen-
mikroskopischen Bildern messen wiirde, entspricht
dem Durchschnittswert d aller Anschnittsdurchmesser
2y und errechnet sich aus dem Integral der Kurve
in Abb. 2b als

kL
ds + &
Brsee e (1)

s+ d

b) Synapsen mit Durchmesser d, die 1m Winkel
x< 90° zur Schnittebene stehen (Abb. 3a)

Projiziert man eine solche Synapse um ihre Kip-
pungsachse senkrecht auf die Schnittebene, so stellt
diese Projektion keine runde Scheibe mehr dar, son-
dern eine Ellipse mit der groBen Halbachse d/2 und
der kleinen Halbachse (4/2) sin « (Abb. 3b). Schiebt
man die Synapse wieder entlang x durch den Schnitt,
so verhilt sich der halbe Anschnittsdurchmesser y’
wie in Abb. 3c. Hier fillt 9" entlang dem Bogen einer
a

. S .
Ellipse ab und geht bereits bei x = 5 -+ 5 sin o
auf Null. Statt der Fliche eines Kreises mull man des-
halb die Fliche einer Ellipse in Gleichung (1) einsetzen
und diesmal durch das kiirzere Stiick s + d sin « divi-
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Abb. 3. Schema einer Synapse, die mit der Schnittebene den
Winkel « bildet.

a) Postsynaptische Verdickung von der Schmalseite,

b) von der Breitseite aus gesehen, wobei diese senkrecht auf
die Schnittebene projiziert ist. d/2: Radius der postsynapti-
schen Verdickung und groBe Halbachse ihrer elliptischen
Projektion in b), (d/2) sin «: kleine Halbachse dieser Ellipse,
x: Abstand des Synapsenmittelpunktes von der halben
Schnittdicke, 3": halber Anschnittsdurchmesser in dieser
Position.

¢) Bezichung zwischen dem halben Anschnittsdurchmesser
" und dem Abstand x.

dieren. Der im Durchschnitt gemessene Anschnitts-
durchmesser §,, aller Synapsen mit Winkel « und
Durchmesser d ist dann:

ds - %dzsinzx

8y = - 2
(@) s -4 dsin & 2)
¢) Synapsen mit Durchmesser d,
die verschiedene Winkel zur Schnittcbene haben
Hat man Synapsen verschiedener Winkel — bei
immer noch gleicher Grée —, so mul3 man erst fiir

jeden Winkel « den im Mittel gemessenen Anschnitts-
durchmesser 9,, nach Gleichung (2) bestimmen und
dann aus den einzelnen Werten wiederum den Mittel-

wert bilden. Man erhilt dann den mittleren gemes-
senen Durchmesser 6 fiir Synapsen verschiedener
Winkel. Man mull aber bei der Mittelwertbildung
beriicksichtigen, dafl die Synapsen verschiedener
Winkel verschieden stark zum Mittelwert beitragen,
da sie nicht gleich hidufig im Schnitt erscheinen.
Die Synapsen, die senkrecht zur Schnittebene stehen,
sind am hiufigsten vertreten, da sie aus gréBerer
Entfernung in den Schnitt hineinreichen als Synapsen,
deren Winkel kleiner als 90° ist. Die Héufigkeit von
Synapsen im Winkel « ist proportional ihrem Ein-
zugsbereich E, = a + dsin« (siche TeilI). (e ist
derjenige Bereich der Schnittdicke s, an den die
Synapse heranreichen mufl, um im Schnitt erkannt
zu werden). Zur Mittelwertsbildung muf3 man deshalb
den mittleren Anschnittsdurchmesser ¢, jeden Win-
kels mit dem zugehorigen Einzugsbereich E,, ge-
wichten und nachher durch die Summe der Gewichte
dividieren:

/2
} J Oor E (o @
0=~ —
f E ., dx
0

T
9
/2 ds —|— _’i d?sin &

d si d
J i (@ + dsin ) do

= nf2

[ (s + dsin ) dx

0

Der Unterschied zwischen der reduzierten Schnitt-
dicke @ und der tatsichlichen Schnittdicke s fallt
dabei kaum ins Gewicht; maBgeblich ist s, da es als '
Produkt mit dem Synapsendurchmesser erscheint,
wihrend a nur zu dem wesentlich gréferen Wert
des Synapsendurchmessers addiert wird. Man kann
also @ = s setzen und erhidlt dann nach Kirzung und
Integration:
- 2ds 4 d?
== ®)
2s + —d
%

Diese Gleichung gibt an, welchen Anschnittsdurch-
messer 6 man im Durchschnitt auf einem elektronen-
mikroskopischen Schnitt der Dicke s messen wiirde,
wenn die Synapsen in Wirklichkeit den Durchmesser
d hitten. Man kann sie als quadratische Gleichung
aber auch nach d auflésen, so dal man aus dem ge-
messenen Durchmesser § den tatsichlichen Durch-
messer d errechnen kann:

4 = 4 -.2 [
—0— 25 -+ ]/(23— —b) f- 8so
7 T

d = =g . (4)
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d) Synapsen verschiedener Grofien und verschiedener
Winkel

Die Synapsen im Cortex haben in Wirklichkeit ver-
schiedene GréBen. Der von mir gemessene Anschnitts-
durchmesser ist der Mittelwert aus allen Synapsen-
anschnitten, die man auf einem elektronenmikrosko-
pischen Bild sieht. Er entspricht also nicht nur
Synapsen verschiedener Winkel, sondern auch ver-

schiedener GréBe und soll Zg genannt werden, Ebenso
brauchen wir fir die Berechnung des Volumens, aus
dem die Synapsen eines Schnittes stammen (Teil I),

den mittleren tatsichlichen Durchmesser d aller
Synapsen. Die Frage ist nun, ob man auch fiir diesen
Fall Gleichung (4) verwenden kann. Wird man, wenn
man fiir § den mittleren Anschnittsdurchmesser Eg
einsetzt, auch den tatsédchlichen mittleren Durch-

messer @ erhalten, wenn die Synapsen verschieden
grof} sind? Oder anders: Ist der Faktor, um den eine
Synapse auf dem elektronenmikroskopischen Bild
kleiner erscheint als in Wirklichkeit, immer derselbe,
oder ist er bei Synapsen unterschiedlicher GréBe ver-
schieden?

Er ist verschieden, da die Schnittdicke verschieden
stark eingeht. Bei kleinen Synapsen ist der mittlere
Bereich und damit der tatsichliche Durchmesser
relativ ofter im Schnitt enthalten als bei groBen
Synapsen. Der mittlere Anschnittsdurchmesser wird
folglich bei kleinen Synapsen nidher am tatsidchlichen
Wert liegen. Wir werden also durch Einsetzen von 35
statt §in Gleichung (4) nicht genau d erhalten. Wieviel
das ausmacht, kann man durch Umformen von Glei-
chung (3) tberpriifen:

2 d
Zs—}——f-d

by 2

i

In der Klammer steht der Proportionalititsfaktor
zwischen dem gemessenen und dem tatsichlichen
Durchmesser. Man kann nun fiir 4 Extremwerte ein-
setzen und sehen, wie sehr sich der Faktor dabei ver-
indert. Fiir eine Schnittdicke s von 600 A und einen
Synapsendurchmesser d von 10000 A betrigt er 0,8,
fiir d = 500 A betragt er 0,93. Das sind Synapsen-
groflen, die nach Abb. 7 gerade nicht mehr erreicht
werden. Trotzdem schwankt der Faktor nur gering-
fugig.

Setzt man den mittleren Anschnittsdurchmesser
Eg, den man auf elektronenmikroskopischen Bildern
mift, in Gleichung (4) ein, wird man also einen Wert

fiir d bekommen, der vom Mittelwert 4 der tatsich-
lichen SynapsengroBe nur wenig abweicht. Mit s

als Schnittdicke heifit die Gleichung dann in ihrer
endgiiltigen Form:

- 1 {4 = & -\ —
(im? ;dg-'zs—l— (23—;%)‘1"83‘%-(5)

Ergebnisse

Dendritische Dornen

Teil I konnte man entnehmen, dal3 Golgipriparate
perinataler und adulter Meerschweinchen kaum zu
unterscheiden sind. Wenn es nach eingehender Be-
trachtung doch gelingt, so beruht dies auf dem Ein-
druck, dafl die Neuronen bei erwachsenen Tieren
kriftiger gebaut sind. Die Dendriten sehen etwas
dicker aus, und mehr Dornen haben dickere Stiele
und groBere Kopfe (Abb. 4).

Eine postnatale Verinderung, die in Betracht gezo-
gen werden muB, kénnte darin bestehen, dafB auf-
grund von AuBenreizen eine Umlagerung der dendri-
tischen Dornen stattfindet, die zu einer Anderung
der Dornenverteilung auf den Dendriten [tihrt. Wenn
sich eine solche Umverteilung nicht nur im Bereich
von wenigen Mikrometern abspielt, kénnte sie sich
moglicherweise in der Verteilung der einzelnen Dichte-
zdhlungen widerspiegeln. (Die Dornendichten wurden
auf Dendritenstiicken von 21 um Léange bestimmt;
siche Teil I). Die Haufigkeitsverteilungen der Dor-
nendichten bei perinatalen und adulten Tieren in
Abb. 5 sind sich jedoch sehr dhnlich und geben kei-
nen Hinweis auf eine Umverteilung.

Synapsen

Synapsengrofe. Wenn die Kopfe der dendritischen
Dornen bei erwachsenen Tieren groler sind, so kénnte
damit auch eine VergréBerung der Synapsen ver-
bunden sein.

Auf insgesamt 15 Bildmontagen aus dem Cortex
drei adulter und drei —Itédgiger Tiere wurde die
Synapsengréfe (die Liange ihrer postsynaptischen
Verdickung) gemessen. Abb. 6 zeigt Mittelwert und
Standardabweichung jeder der 15 Bildmontagen.
Die mittlere gemessene Linge betrigt bei den Tieren
kurz vor der Geburt 2690 A, bei den adulten nur
10%, mehr, nimlich 2970 A. Der Unterschied ist
klein, jedoch hochsignifikant (p < 0,001, Test von
Kolmogoroff und Smirnoff). Man mufl auBlerdem
berticksichtigen, dal3 sich die synaptische Kontakt-
flache starker vergroBert als ihr Durchmesser. Nimmt
man an, sie habe die Form einer runden Scheibe, so
bedeutet eine Vergroflerung des Durchmessers um
109, eine VergréBerung der Fliche um 219.
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Abb. 4. Dornen auf Basaldendriten aus dem Cortex adulter (A) und —1tédgiger Tiere (B).

N a
20 %
A B
12 1
4_
I 1 I .
ITZ 6 10 14 18 22 spines/10um
N b
204 ¥
12 _
4
T T Il_l T
2 6 10 14 18 22 spines/10um

Abb. 5. Hiufigkeitsverteilung der einzelnen Dornenzdhlun-
gen, a) an perinatalen, b) an adulten Tieren. Abszisse:
Zahl der Dornen pro 10pm Dendritenldnge, N: Anzahl der
Messungen in Prozent der Gesamtzahl aller Messungen
innerhalb einer Altersstufe.

In Abb. 7 ist die Haufigkeitsverteilung der gemes-
senen§ Synapsenanschnitte dargestellt. Es ist kein
auffallender Unterschied zwischen beiden Altersstu-
fen zu erkennen. Die Verteilung bei den erwachsenen
Tieren ist — wie zu erwarten — zu etwas héheren
Werten hin verschoben, aber die gréffiten Synapsen
stammen trotzdem von prinatalen Tieren.

In Abb. 8 sind die Werte aus der vorhergehenden
Abbildung aufgeteilt nach ihren Arealen. Im pri-
callosalen Areal ist der Unterschied in der Synapsen-
gréBe zwischen prinatal und adult immer noch hoch-
signifikant (p < 0,01), im postcallosalen Areal nicht
mehr (p < 0,15). (Das pri- und postcallosale Areal
innerhalb einer Altersstufe unterscheiden sich eben-
falls nicht signifikant).

Die mittlere SynapsengroBe ist in Wirklichkeit
grofer als die im Mittel gemessene, da die Synapsen
auf dem elektronenmikroskopischen Bild oft nur am
Rand angeschnitten sind. Man wiillite nun gern, ob
die tatsdchliche SynapsengréBe weit von der gemes-
senen abweicht. AuBerdem brauchen wir sie, um von
der Zahl der Synapsen pro Fliche auf die Zahl der
Synapsen pro Volumen umzurechnen (Teil I).

Hitten alle Synapsen in Wirklichkeit dieselbe
GroBe, so wire der groBte gemessene Wert gleich
dem tatsidchlichen Durchmesser. Dal dies nicht der
Fall ist, kann man den Hiufigkeitsverteilungen in
Abb. 7 sofort entnehmen. Abb. 9b zeigt zum Ver-
gleich, wie die Verteilungen aussehen miiften, wenn
alle Synapsen dieselbe GroBe hitten. Man kann sich
dies anhand von Abb. 9a veranschaulichen:

Nehmen wir wieder an, die postsynaptische Ver-
dickung habe die Form einer runden Scheibe mit Ra-
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Abb. 6. Linge der postsynaptischen Verdickung, die man auf
elektronenmikroskopischen Bildern von -—1tdgigen und
adulten Tieren miBt. Von jeder Bildmontage sind Mittel-
wert und Standardabweichung eingezeichnet, wobei gleiche
Symbole innerhalb einer Altersstufe Bildmontagen aus dem-
selben Gehirn entsprechen. Die Pfeile geben den Gesamt-
mittelwert an. Die Ungenauigkeit bei der Messung betrigt
etwa 100 A.

dius 7 und stehe senkrecht auf der Schnittebene. Wir
betrachten alle relativen Lagen von Schnitt und Syn-
apse als gleich héufig, d. h. alle Eintauchtiefen sind
gleich wahrscheinlich und damit auch die entspre-
chenden Anschnittsdurchmesser. Fragt man nach der
Hiufigkeit von Anschnittsradien zwischen x und
x - Ax, so {iberzeugt man sich sofort, daB ihre Zahl
der Strecke AY; proportional ist und daB sich diese
mit der Eintauchtiefe indert. Als angendhertes Mall
fiir die Haufigkeit kénnen wir die Steigung der Kreis-
kurve an der Stelle ¥ annehmen. Das Histogramm der

erwarteten Werte (Abb. 9b) macht deutlich, daf die
lingsten Anschnitte die relativ haufigsten sind.

Bei den Hiufigkeitsverteilungen in Abb. 7 ist das
Maximum jedoch weit nach links verschoben. Sie
haben auch nicht mehrere deutliche Maxima, was
man erwarten wiirde, wenn einige wenige Grofen
stark vorherrschten. Man muB deshalb mit einem gan-
zen Spektrum verschiedener SynapsengroBen rech-
nen.

Im Methodenteil ist ein Verfahren beschrieben,
nach dem man vom Mittelwert der gemessenen Syn-
apsenanschnitte rtickschliefen kann auf die tat-
sdchliche Durchschnittsgrofe. Dafiir wurden die Lan-
genmessungen verwendet, bei denen Wélbungen und
Unterbrechungen der postsynaptischen Verdickung
nicht berticksichtigt wurden. Thr Mitteltwert betrug
bei den adulten Tieren 2957 A, bei den prinatalen
2622 A. (Der Unterschied zwischen dieser und der
vorhergehenden MeBart liegt innerhalb des MeB-
fehlers).

Bei einer Schnittdicke von 700 A ergeben diese
Werte nach Gleichung (5) fiir die adulten Tiere eine
tatsichliche durchschnittliche Synapsengréfle von
3540 A, fiir die Tiere kurz vor der Geburt von 3120 A.

Zahl der synaptlischen Vesikel. Die Ziahlung der
Vesikel ergab bei den adulten Tieren einen Mittelwert
von 67 Vesikeln pro Synapse, bei den —I1tigigen
Tieren von 36 Vesikeln pro Synapse (Abb. 10). Der
Unterschied ist hochsignifikant (p < 0,001, Test
von Kolmogoroff und Smirnoff). Die Standardabwei-
chung ist bei den adulten Tieren absolut gesehen zwar
grofer, sie betrigt jedoch bei beiden etwa 809%,
vom Mittelwert. Trotzdem besteht in der Verteilung

B adult

number of synapses (1) O -1 day

length of
postsyvnaptic thickening
e TRy
600 1800 3000 4100 5400 so0n 7800 9000 (A}
Abb. 7. Hinfigkeitsverteilung der gemessenen Synapsen-

gréBen bei adulten und — 1tédgigen Tieren. Die Haufigkeiten
sind in Prozent der Gesamtzahl innerhalb einer Altersstufe
(447 bzw. 554 Synapsen) angegeben. Die Abszisse ist in
Klassen von 600 A eingeteilt.
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Abb. 8. Haufigkeitsverteilung aus Abb. 7, aufgeteilt nach
Arealen. a) pricallosales, b) postcallosales Areal. Die Haufig-
keiten sind in Prozent der jeweiligen Gesamtzahl ausge-
driickt, die Abszisse ist wieder in Klassen zu je 600 A einge-
teilt.

dieser GroBe — Vesikelzahl pro Synapse — ein wei-
terer interessanter Unterschied zwischen beiden
Gruppen: Im Bereich von 120—140 Vesikeln pro
Synapse, einer Menge, die bei den prdnatalen erst
vereinzelt auftritt, zeigt sich bei den adulten Tieren
ein zweites kleines Maximum (Abb. 11). Der Unter-
schied im Mittelwert und in der Verteilung bleibt
auch dann noch erhalten, wenn man die beiden Areale
getrennt vergleicht (Abb. 12a und b).

Bei den adulten Tieren zidhlt man also durchschnitt-
lich 869, mehr Vesikel pro Synapse. In Wirklichkeit
ist der Unterschied aber noch gréfer. Da man auf
dem elektronenmikroskopischen Bild immer nur einen
Ausschnitt aus dem Vesikelhaufen sieht (Abb. 13),

ist die Gesamtzahl der Vesikel an einer Synapse héher
als der gezihlte Wert. Die Gesamtzahl ist proportio-
nal dem Volumen, in dem die Vesikel enthalten sind,
wihrend der gezihlte Wert nur proportional einem
Querschnitt aus diesem Volumen ist. Wenn man
annimmt, daBl sich der Vesikelhaufen in allen drei
Dimensionen gleich stark vergréBert, wird die Ge-
samtzahl der Vesikel pro Synapse im Durchschnitt
etwa um das 2,5fache zunehmen.

Nebenbei ergibt sich die Frage, ob eine Korrelation
besteht zwischen der GréBe der synaptischen Kontakt-
flache und der Zahl der synaptischen Vesikel. Unter
der Annahme, die Vesikel bildeten eine kugelférmige
Wolke ungefihr vom Durchmesser der Kontaktfliche
(Abb. 13) wire es moglich, daB sich eine eventuelle
starke Korrelation auch an Synapsenanschnitten
andeuten wiirde, zumindest, wenn man nur solche

a

I
||
[
[
| X
AX

Abb. 9. a) Schema einer Synapse, deren postsynaptische
Verdickung den Radius » hat und senkrecht auf der Schnitt-
ebene (Abszisse) steht. Schiebt man die Synapse durch den
Schnitt hindurch, so ist der Vorschub Ay;, den man braucht,
um den Anschnittsradius um gleichgroBe Stiicke Ax zu ver-
groBern, eine Funktion der Eintauchtiefe y.

AY

1
1
AX

b: Haiufigkeitsverteilung der Anschnittsradien, wenn alle
Eintauchtiefen der Synapse in Abb. 9a gleich hidufig sind.
x: GroBe des Anschnittsradius, v: Strecke aus Abb. 9a, die
der Zahl der Anschnittsradien in einer GréBenklasse pro-
portional ist, #: tatsichlicher Radius der Synapse. Die rela-
tiv meisten Anschnittsradien fallen in die groBte Klasse.
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Abb. 10. Zahl der Vesikel pro Synapse auf elektronenmikro-
skopischen Bildern von —1tigigen und adulten Tieren;
Mittelwert und Standardabweichung.
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Abb. 11. Héufigkeitsverteilung der Vesikelanzahl pro Syn-
apse bei adulten (schwarz) und —1tégigen Tieren (weil).
Die Abszisse ist in GréBenklassen zu je 20 Vesikeln einge-
teilt. Beide Verteilungen enthalten jeweils 309 Synapsen.

Synapsen betrachtet, bei denen der synaptische
Spalt zu sehen ist und man folglich etwa senkrecht
zur postsynaptischen Verdickung geschnitten hat.
Man wiirde keine lineare, sondern eine quadratische
Beziehung erwarten, da sich die gemessene Linge
der postsynaptischen Verdickung proportional dem
Radius der Kontaktfliche dndert, die Zahl der Ve-
sikel auf dem Bild aber proportional dem Quadrat
des Radius. Abb. 14 kann man jedoch kaum eine
Korrelation zwischen Vesikelzahl und gemessener

Synapsengréfe entnehmen. Ob eine schwache Korre-
lation besteht, bleibt fraglich, da sie méglicherweise
erst durch eine hohere Zahl von Anschnitten wieder-
gegeben ,werden konnte. (Manchmal sind die Vesikel
auch gegeniiber der Kontaktfliche verschoben oder
der Radius des Vesikelhaufens ist viel gréBer als der
der synaptischen Kontaktiliche oder die Kontakt-
flache ist gebogen).

Postsynaptische Verdickung. Seit Gray (1959) unter-
scheidet man nach der Auspriagung der pri- und post-
synaptischen Verdickung zwischen symmetrischen
und asymmetrischen Synapsen.

Beim Vergleich der Synapsen adulter und — 1tagiger
Meerschweinchen war auffallend, daB die Synapsen
der prinatalen Tiere wesentlich schwerer nach diesem
Schema zu klassifizieren waren. Auch bei den adulten
war die Zuordnung nicht immer leicht, aber bei im-
merhin 609, aller Synapsen, die so angeschnitten

number of synapses (1) B adult a
304 0 -1 day

vesicles/synapse

20 60 100 140 180 220 260 300 340

number of synapses (%)

I b

504

40+

B adult
304 O -1 day

vesicles/synapse

20 60 100 140 180 220 260

Abb, 12. Haufigkeitsverteilung der Vesikelanzahl pro Syn-
apse bei adulten (schwarz) und —1tégigen Tieren (weiB),
a) im vorderen Areal, b) im hinteren Areal. Die Zahl der
Synapsen ist in Prozent der jeweiligen Gesamtzahl angege-
ben. Die Abszisse ist wieder in GroBenklassen zu je 20 Vesi-
keln eingeteilt.
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Abb. 13. Schema einer Synapse mit postsynaptischer Ver-
dickung P, priasynaptischer Verdickung M, synaptischem
Spalt C und Vesikeln V. Ein senkrecht zur Bildebene ge-
fithrter Schnitt der Dicke S schneidet nur eine Scheibe aus
dem dreidimensionalen Vesikelhaufen heraus.

waren, daB der synaptische Spalt sichtbar war, be-
stand kein Zweifel {iber eine Asymmetrie. Bei den
knapp prinatalen Tieren konnte man das hdchstens
von 309, der Synapsen behaupten. (Dies mul} nicht
bedeuten, daBl das Verhiltnis zugunsten der symme-
trischen Synapsen verschoben gewesen wire, sondern
nur, daB eine Einteilung schwerer zu treffen war).
Diese Schwierigkeit war auf eine geringere Entwick-
lung der postsynaptischen Verdickung zuriickzufiih-
ren. Viele Synapsen adulter Tiere zeigten eine stark
ausgepriigte postsynaptische Verdickung, stirker als
es bei pranatalen Tieren jemals der Fall war. Um
ein Gefiihl fiir diesen Unterschied zu geben, sind in
Abb. 15 jeweils 8 zufillig ausgewdhlte asymmetrische
Synapsen dargestellt.

Synapsen mit Lichern. Einer Untersuchung von
GrEENOUGH et al. (1978) zufolge ist die Zahl der
Synapsen, deren postsynaptische Verdickung unter-
brochen ist (Abb. 1¢), reizabhéangig.

In meinem Material zeigte sich zwischen knapp
prianatalen und adulten Meerschweinchen ebenfalls
ein Unterschied in bezug auf diese Eigenschaft.
Auf insgesamt 15 Bildmontagen betrug die Zahl der
perforierten Synapsen bei den knapp prdnatalen
Tieren 69, bei den adulten Tieren 109, der Syn-
apsen. Der Unterschied war gerade noch signifikant
(p < 0,05, t-Test).

Myelinisierung

Wihrend bei der Ratte die Myelinisierung im Ge-
hirn bei der Geburt eben erst beginnt, ist sie beim
Meerschweinchen zu diesem Zeitpunkt schon weit
fortgeschritten, und zwar nicht nur in den phyloge-

netisch dlteren Gehirngebieten, sondern auch bereits
im Neocortex und in der weiBen Substanz (Martin
1962).

Myelin kann man sehr schon an 1um dicken
Schnitten der fiir die Elektronenmikroskopie prapa-
rierten Gewebsblockchen beobachten. Mit Azur II/
Methylenblau firbt es sich tiefblau. An so behandel-
ten Tangentialschnitten der ersten Rindenschicht
siecht man bei —1tigigen Meerschweinchen keine mye-
linisierten Fasern (Abb. 16a), wihrend sie bei den
adulten Tieren sofort ins Auge fallen (Abb. 16Db).
Die Zahl der Markfasern liegt bei ihnen zwischen 600
und 3600/mm? Cortex. In tieferen Schichten ist der
Unterschied weniger eindrucksvoll. Die corticale
Myelinisierung ist also bei der Geburt noch nicht
abgeschlossen.

Es blieb allerdings unklar, inwieweit der Unter-
schied allein auf einer spiteren Myelinisierung beruht
oder auch auf einem spéteren Auswachsen von Tan-
gentialfasern in der ersten Schicht.

Diskussion

Nach den Ergebnissen aus Teil I und Teil IT kann
man zur Anatomie des Gedichtnisses folgendes sagen:

1. Da die Zahl der Synapsen nach der Geburt
tatsichlich noch etwas zunimmt, ist es nicht ausge-
schlossen, daB Neubildung von Synapsen beim Lernen
eine gewisse Rolle spielt. Will man aber Lernvorgdnge
allein damit erkliren, mul3 man sich dariiber im kla-
ren sein, daB dann nur etwa ein Drittel der corticalen
Synapsen dafiir zur Verfiigung steht.

2. Die Wiederabnahme der Dornen und Synapsen
zum adulten Tier hin beinhaltet die Moglichkeit,
daf an Lernvorgingen das Absterben nutzloser
Synapsen beteiligt ist. Aber auch diese Abnahme ist
zu geringfiligig, um als alleinige Gedachtnisgrundlage
iiberzeugend zu sein.

3. Eine weitere Moglichkeit besteht darin, dali die
prinatalen Dornen und Synapsen provisorischer Art
sind und postnatal durch andere an anderen Stellen
ersetzt werden. Die Haufigkeitsverteilungen der Dor-
nendichten in Abb. 5 geben allerdings keinen Hin-
weis auf eine synaptische Umordnung.

4. Am iiberzeugendsten erscheint mir die Méglich-
keit, daB die corticalen Pyramidenzellen nach inter-
nen Gesetzen verschaltet werden und sich Lernvor-

—

Abb. 14. Beziehung zwischen der gemessenen GriBe einer
Synapse (Abszisse) und der Zahl ihrer Vesikel (Ordinate)
bei adulten Meerschweinchen. a) Nur senkrecht ange-
schnittene Synapsen; b) Synapsen aller Schnittrichtungen.
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Abb. 16. Azur IT/Methylenblau-gefirbte Tangentialschnitte aus der ersten Schicht des —1tdgigen (a) und des adulten
Meerschweinchens (b). Pfeil: myelinisierte Fasern.
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gdnge hauptsichlich in einer Verdnderung der synap-
tischen Effektivitat niederschlagen. Es ist ohnehin
schwer vorstellbar, wie eine Zelle im Cortex iiber
gemeinsame elektrische Aktivitit mit anderen Zel-
len informiert sein soll, ohne bereits synaptisch mit
ihnen verschaltet zu sein, und die Erkennung ge-
meinsamer Aktivitit ist ja ein wesentlicher Punkt
verschiedener Lerntheorien (z. B. HEBB 1949, BRIND-
LEY 1967).

Im folgenden mochte ich diskutieren, inwieweit
die gefundenen Veridnderungen als lernbedingt in
Frage kommen.

Der beobachtete Unterschied in der Dornendicke
zwischen knapp prinatalen und adulten Tieren ist
interessant, da die Dornendicke Einfluf} auf die Eigen-
schaften der Erregungsleitung haben und deshalb
mit der Plastizitit des Gehirns in Zusammenhang
stehen kénnte.

Hinweise auf eine funktionsbedingte Formverinde-
rung der Dornen gibt es auch in der Literatur,
FrrkovA und van HARREVELD (1977) konnten in der
Fascia dentata zeigen, dal} sich nach einem tetani-
schen Reiz der Eingangsfasern die dendritischen Dor-
nen der Kornerzellen innerhalb von Minuten ver-
groferten und daB dieser Effekt noch 23 Stunden
spiter vorhanden war. GLOBUS und SCHEIBEL (1967)
fanden bei lichtdeprivierten Kaninchen einen Unter-
schied in der Form der Dornen im Vergleich zu
Kontrolltieren.

Die Anderung der Synapsengrifie nach der Geburt
ist so geringfiigig, daB man ihr keine grofe Bedeutung
zumessen mochte. Sie wirde auBerdem dann erst
interessant, wenn sie mit einem Unterschied in der
Verteilung der Synapsengrofen einherginge. Dann
kénnte man vermuten, dall in Abhingigkeit vom
Vorhandensein oder Fehlen bestimmter Umweltreize
manche Synapsen wachsen, andere nicht. Ein Unter-
schied in der Verteilung deutet sich nur im pricallo-
salen Areal an, ist aber auch dort so geringfiigig,
daB man eher auf einen ReifungsprozeB schlieBen
wiirde, der alle Synapsen gleichstark betrifft.

JONEs et al. (1974) konnten an phosphorwolfram-
sauregefarbten Cortexpriaparaten des Meerschwein-
chens iiberhaupt keine VergroBerung der Synapsen
nach der Geburt feststellen. Auch Crace (1975)
erwidhnt, daBl bei heranwachsenden Katzen keine
altersabhdngige Schwankung des Synapsendurch-
messers besteht.

Die Zahl der Synapsen mit perforierter postsynapti-
scher Verdickung nimmt nach der Geburt noch etwas
zu. Dies palit zu den Befunden von GREENOUGH et al.
(1978), denen zufolge Ratten aus bereicherter Um-
welt eine groBere Zahl derartiger Synapsen aufweisen.
Sie unternahmen diese Untersuchung im Hinblick
auf eine Uberlegung von PETERS und KAISERMAN-

ABRAMOF (1969), daB moglicherweise der Rand der
postsynaptischen Verdickung die aktive Stelle der
Synapse sei und eine Vergroferung des Synapsen-
randes somit die Funktion verbessere. Solche Synap-
sen machen jedoch nur einen geringen Anteil an der
Gesamtzahl aus (69, bei prinatalen, 109, bei adulten
Tieren).

Der deutlichste Unterschied zwischen knapp pri-
natalen und adulten Tieren zeigt sich in der Zahl der
synaptischen Vestkel. Auf den elektronenmikroskopi-
schen Bildern zéhlte ich bei den adulten Tieren durch-
schnittlich 869, mehr Vesikel pro Synapsenanschnitt.
Noch interessanter ist ein wohl ernstzunehmender
Unterschied in der Héaufigkeitsverteilung der Vesi-
kel, das Auftreten eines zweiten kleinen Maximums
bei adulten Tieren. Hier konnte man sich sehr wohl
vorstellen, daB3 einige Synapsen selektiv gefordert
worden sind. Die Zahl der Vesikel pro Synapse ist
deshalb nach meinen Untersuchungen ein aussichts-
reicher Kandidat dafiir, Ausdruck von Lernvorgan-
gen zu sein.

Dall auBerdem Abb. 14 keinen Hinweis auf eine
starke Korrelation zwischen der Groe der synapti-
schen Kontaktfliche und der Zahl der synaptischen
Vesikel gibt, spricht ftir die Vermutung, dall dem
Wachstum der Kontaktfliche und der Zunahme der
synaptischen Vesikel zwei verschiedene Mechanis-
men zugrunde liegen, wovon der eine ein reifungs-
bedingtes Wachstum sein konnte, der andere eine
funktionsbedingte Zunahme.

Interessant ist in diesem Zusammenhang eine Ar-
beit von HEBB (1956). Sie findet, dafl die Aktivitit
des Enzyms Cholinacetylase, das am Acetylcholin-
stoffwechsel beteiligt ist, sich nach der Geburt im
Cortex des Meerschweinchens noch etwa verdoppelt.

Ahnlich eindrucksvoll ist die starke Auspriagung der
postsynaptischen Verdickung mancher Synapsen beim
erwachsenen Meerschweinchen. Eine postsynaptische
Verinderung aufgrund von Lernvorgingen entspricht
auch den Erwartungen; denn wenn Lernvorginge
darin bestehen, daBl nur diejenigen Synapsen eines
Dendritenbaumes verstiarkt werden, deren prasynap-
tische Fasern immer gleichzeitig aktiv sind, so kann
diese Gleichzeitigkeit ja nur vom postsynaptischen
Neuron festgestellt werden.

Ich mochte ergdnzend ein Ergebnis von JonNEs
et al. (1974) erwidhnen, das bei Lernvorgingen eine
Rolle spielen konnte. Er findet an phosphorwolfram-
sauregefairbten Prdparaten vom Cortex des Meer-
schweinchens, daB die prisynaptischen ,dense pro-
jections' nach der Geburt noch hdher werden. Thre
Funktion ist unbekannt, da sie aber auf der pri-
synaptischen Membran sitzen, konnten sie EinfluB3
auf die synaptische Ubertragung haben.

Die Myelinisierung des Neocortex nimmt nach der
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Geburt auch beim Meerschweinchen noch deutlich
zu. Da sich mit der Myelinisierung die ILeitungs-
geschwindigkeit der Nervenfasern dndert, ist es mog-
lich, ein Modell von Lernvorgingen auf dieser Grund-
lage zu entwerfen (MAcKAy 1962). Auch beim Men-
schen nimmt die intracorticale Myelinisierung stellen-
weise tiber Jahrzehnte hin noch etwas zu (KaEs 1907).
Uber eine Beeinflussung der Myelinisierung durch
Umweltreize berichten zudem GYLLENSTEN und
Marwmrors (1963). Sie konnten den Fortgang der Mye-
linisierung im Sehnerv der Maus verzdgern, indem
sie die Tiere im Dunkeln hielten.

Die Myelinisierung unterscheidet sich jedoch von
den bisherigen Verinderungen durch wesentlich ge-
ringere Selektivitit, da sie ganze Fasern oder Faser-
stiicke betrifft, nicht nur einzelne Synapsen.

Man kann freilich nicht endgiiltig entscheiden,
welche der gefundenen postnatalen Verdnderungen
durch Lernvorginge bedingt sind. Aber wie wir ge-
sehen haben, kommen einige davon eher in Frage als
andere, am ehesten die Zunahme der Vesikel an den
beteiligten Synapsen, moglicherweise in Kombina-
tion mit einer Verstirkung der postsynaptischen
Verdickung.

AbschlieBend sei eine Arbeit von ArTMAN und
Das (1967) erwidhnt, die sich mit anderen Teilen
des Meerschweinchengehirns befaBt. Sie zeigt, dal
auch die Entwicklung des Kleinhirns beim neugebo-
renen Meerschweinchen viel weiter fortgeschritten
ist als bei der neugeborenen Ratte, dall aber die Ent-
wicklung der Fascia dentata deutlich aus dem Rah-
men fallt. Zwar ist auch sie beim neugeborenen Meer-
schweinchen wesentlich reifer als bei der neugeborenen
Ratte, ihre cytologische Entwicklung verldauft aber
bei der Ratte rascher und ist tatsidchlich zuerst abge-
schlossen. Diese Besonderheit wverdient Interesse,
da der Hippocampus, dem die Fascia dentata vorge-
schaltet ist, immer wieder mit Lernvorgingen in
Zusammenhang gebracht wird (z. B. ScoviLLE und
MiLNER 1957) und da auBerdem iiber synaptische
Verdnderungen im Hippocampus nach Lernvorgin-
gen berichtet worden ist (WENzEL et al. 1977a
und b).

Mein besonderer Dank gilt Herrn Prof. V. BRAITENBERG,
der mir die Moglichkeit gab, diese Arbeit unter giinstigen
Bedingungen durchzufiihren. Tn Zusammenarbeit mit ihm
bildete sich das Thema dieser Arbeit heraus. Thm und Herrn
Dr. G. PaLm danke ich fiir hilfreiche Beratung und viele
kldrende Gespriache. Herrn Dr. G. PaLu verdanke ich zudem
wesentliche, Zeit und Geduld fordernde Unterstiitzung beim
mathematischen Teil. Frl. E. SpecaT hat die Durchfithrung
der Arbeit durch zuverlissige Mitwirkung bei den Messungen
beschleunigt, ebenso Herr. V. StaiGer durch sorgfiltige
Ausfithrung technischer Arbeiten an den Abbildungen. Frau
L. RiBr sorgte mitjkiinstlerischem Geschick fiir die graphi-

sche Darstellung der Diagramme und Zeichnungen, und
Frl. S. Gravu danke ich fiir die rasche Fertigstellung des
Manuskriptes.
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Entwicklung der Neuronen der menschlichen GroBhirn-
rinde

VEB Georg Thieme Leipzig 1979

Die Erforschung der Entwicklung des Nervensystems ist
heute in ein sehr dynamisches Stadium eingetreten, wobei
scheinbar wihrend der letzten Jahrzehnte die Entwick-
lungsbiologie beherrschende Denkweise durch moderne
Konzeptionen der Molekularbiologie und durch die damit
ausgeldsten Verdnderungen in der Betrachtungsweise zell-
biologischer GesetzmiBiglkeiten in den Hintergrund gedrdngt
werden. Der sequentielle Prozel der Reifung des Nerven-
systems folgt einem zeitlich und rdumlich determinierten
Programm, dessen frithe Etappen streng genetisch durch die
Anlage bestimmt werden, in das aber gleichzeitig, mit zu-
nehmender Reife nachhaltiger modifizierend die Umwelt
eingreift. Die dialektische Einheit von Anlage und Umwelt,
die schrittweise IRealisierung des genetisch determinierten
Entwicklungsprogrammes und die Verdnderung dieses
vorgegebenen Programmes durch von auBen auf diesen Pro-
zel} eingreifende Faktoren spiegelt sich auf den wverschie-
denen Ebenen der Organisation biologischer Systeme wider.
Die an einfacheren biologischen Systemen gewonnenen
Erkenntnisse iiber die Umsetzung der genetischen Infor-
mation in die den Reifungsproze3 steuernden Stoffwechsel-
mechanismen und iiber die Transformation von auf die Zelle
auftreffende I[nformationen in intrazellulir wirksam wer-
dende Signale sind im Prinzip auch auf die Entwicklung
des Nervensystems zu iibertragen. Die Schwierigkeit liegt
hier in der Auswahl von Parametern, die die Wertigkeit
der einzelnen Faktoren transparent machen. Die Gesetz-
méBigkeiten der in der Anlage vorgehenden Entwicklungs-
prinzipien und auch der modifizierende Einfluf3 der Umwelt
im weitesten Sinn kénnen mit den heutigen Methoden der
Neurophysiologie an komplexen Verhaltensreaktionen und
ihren elektrophysiologischen Korrelaten erkannt werden.
Mit dem Einsatz biochemischer Methodik ist der sequen-
tielle Prozel der Reifung der molekuldren Mechanismen nach-
zuweisen. Beiden methodischen Richtungen sind jedoch
enge Grenzen in der Aussage gesetzt, einmal werden kom-
plexe funktionelle Leistungen nachgewiesen und zum ande-
ren prinzipielle Stoffwechselregulationsprinzipien erfa3t.
Diese von der den Disziplinen eigenen Methodik gesetzten

and morphometric studies on the synapses of the hippo-
campus after learning experiments in the rat. Z. Mi-
krosk.-Anat. Forsch. (Leipz.) 91(1), 74—93 (1977b).

Almut Scrtiz

Max-Planck-Institut fiir Biologische Kybernetik
Abteilung Prof. V. Braitenberg

Spemannstr. 38

D 7400 Tiibingen

Grenzen haben der neuromorphologischen Forschung im
letzten Jahrzehnt nicht nur einen groBen Auftrieb, sondern
auch eine neue Stellung innerhalb der Neurobiologie gege-
ben. Nicht mit einer Erweiterung des alten Konzeptes der
Struktur-Funktionsbeziehung, das iiber viele Jahrzehnte
die experimentelle Hirnforschung und auch die Nervenheil-
kunde beherrschte, war dies zu erreichen, die Neunroanatomie
mubte sich neu in den verinderten Rahmen der Neurobio-
logie integrieren.

Esist heute weniger die Zuriickfithrung der Bausteine des
Gehirns auf charakteristische Elemente bzw. die Aufdeckung
der prinzipiellen Bahnverbindungen, als vielmehr die struk-
turelle Variabilitit und die Netzwerkanalyse im Sinne einer
funktionellen Plastizitit, die das Engagement der Neuro-
anatomie herausfordern. Diese Zielstellungen bestimmen ganz
besonders die Erforschung der GesetzmiBigkeiten der Rei-
fung des Nervensystems, da hier die Méglichkeiten beste-
hen, die Gestaltungsprinzipien von Anlage und Gestalt direkt
an der Form zu bestimmen.

Die jetzt vorliegende Monographie des international
hochgeschitzten Neurohistologen G. 1. Porjaxow ist als
eine sehr wesentliche Bereicherung der entwicklungsneuro-
biologischen Forschung zu betrachten. Basierend auf Ana-
lysen von Golgipraparaten wird hier erstmalig der zeitliche
Verlauf des strukturellen Formwandels der verschiedenen
Neurone der menschlichen GroBhirnrinde in ihrer zuneh-
menden individuellen Variabilitit dargestellt. In Bezug
auf die Herausbildung der zytoarchitektonischen Komplexe
und der Fasersysteme kann der Autor ein komplettes Bild
des Reifungsprozesses dieses Hirnabschnittes vorlegen.
Als Klassifizierung der reifenden langaxonigen Neuronen
verwendet er zwei grundlegende Kategorien, sog. transito-
rische Neuronenformen mit neuroblastenihnlichen Elemen-
ten und transitorischen Pyramiden-Spindeln, und junge
definitive Neuronenformen. Bei den intrakortikalen Schalt-
neuronen war eine transitorische Phase nicht nachzuweisen.
Die strukturelle Differenzierung der verschiedenen Neuro-
nenformen folgt einem strengen sequentiellen Zeitmuster.
In der frithen Entwicklungsperiode finden sich besonders
die transitorischen Neuronenformen, in der mittleren Periode
wird die Stratifikation deutlicher und in der spéten Periode
nimmt die Verzweigung der Dendriten und Axone zu, und
die Anordnung der kortikalen Elemente in Form von verti-
kalen und radidren Zellvolumen und Faserbiindeln wird
zunehmend deutlicher. Zum Zeitpunkt der Geburt haben die
Formelemente weitgehend eine Stabilitit erreicht und stel-
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