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VORWORT

An zusammenfassenden Darstellungen in deutscher Sprache iiber
die Elektrophysiologie des Herzmuskels fehlt es nicht. Es seien die
Arbeiten von Schiitz (1936) in den «Ergebnissen der Physiolo-
gie», das Kapitel «Herz» in Schaefers «Elektrophysiologie»
(1942), und Rothschuhs «Elektrophysiologie des Herzens»
(1952) genannt. Hingegen findet sich keine zusammenfassende
Darstellung, die das Hauptgewicht auf die «Ionentheorie der Er-
regung» legt. Die vorliegende Arbeit soll diese Liicke fiillen.

Fiir die Erlaubnis zum Nachdruck von Abbildungen bin ich den
Redaktoren folgender Zeitschriften zu Dank verpflichtet: Journal
of Physiology, Helvetica physiologica et pharmacologica Acta, Pflii-
gers Archiv und Review of scientific Instruments. Folgende Kolle-
gen haben mir erlaubt, unveréffentlichte Beobachtungen mitzutei-
len: S. M. Crain, S. Garb, B. F. Hoffman und C. Y. Kao (New
York), J. Johnson (Minneapolis), W. Trautwein (z. Zt. Baltimore),
W. S. Wilde und J. M. O’Brien (New Orleans), sowie W. L. Will-
mer (Cambridge). Manchen Literaturhinweis erhielt ich von P. Cra-
nefield (New York). Eine erste Fassung des Manuskripts wurde
vor drei Jahren als Habilitationsschrift eingereicht. Mein jetziger
Chef, C. McC. Brooks, hat es mir ermoglicht, in Ruhe die Uber-
arbeitung vorzunehmen. Dabei waren mir Mrs L. Ray, Miss M. Quinn,
Frl. G. Schwarz und meine Frau behilflich.

Besonderer Dank gebiihrt meinen Lehrern: A. von Muralt und
W. Wilbrandt (Bern), T. Teorell (Upsala), sowie A. L. Hodgkin
und A. F. Huxley (Cambridge). Sie haben in mir die Freude am
Experimentieren geweckt, und die vorliegende Arbeit wird zei-
gen, wie stark ihr Einflul auf die Art meiner eigenen Fragestel-
lung ist.

Brooklyn, N. Y., im Mai 1955.
Silvio Weidmann



I. EINLEITUNG

Wiederholt ist der Versuch gemacht worden, die elektrischen
Ausserungen des Herzmuskels im Rahmen einer allgemeinen Elek-
trophysiologie zu betrachten (Arvanitaki, 1938; Schaefer,
1942). Ein solches Unternehmen ist deshalb reizvoll, weil Grund-
legendes iiber den Erregungsvorgang zumeist an Gebilden mit ein-
facherer Struktur (Nervenfaser, Skelettmuskelfaser) erkannt wird,
um nachtriglich am Herzmuskel eine Bestiatigung zu finden. In den
vergangenen 15 Jahren haben Versuche an der marklosen Nerven-
faser das Verstandnis fiir den Erregungsvorgang wesentlich gefor-
dert. Der Gedanke, daB eine Anderung des Membranpotentials auf
einer Verschiebung von Ionen zwischen dem Innern der Zelle und
der AuBenlosung beruht, ist konsequent durchgearbeitet worden,
und das Aktionspotential der Nervenfaser kann heute als Folge
von Permeabilititsinderungen der Plasmamembran gegeniiber ge-
wissen Ionenarten (Na, K, Cl) gedeutet werden (Hodgkin und
Huxley, 1952d). Fiir die Elektrophysiologie des Herzens hat
sich aus diesen Erkenntnissen manche Anregung ergeben, und es
hat sich wiederholt gezeigt, dal die elektrischen Eigenschaften des
Herzmuskels wohl quantitativ, doch nicht grundsiizlich von jenen
des Nerven und des Skelettmuskels verschieden sind.

Eine neue Methode des Potentialabgriffs hat die Entwicklung
auf dem Gebiet der Herzphysiologie in den vergangenen fiinf Jah-
ren giinstig beeinfluflt. Es ist Ling und Gerard (1949) gelungen,
Glaskapillaren derart fein auszuzichen, daBl deren Spitze ohne
Schaden anzurichten ins Innere einer einzelnen Muskelfaser cin-
gefiihrt werden kann. Damit ist am Sklett- wie am Herzmuskel der
Potentialabgriff aus dem Innern einer Einzelfaser erstmals mog-
lich geworden. Ableitungen von der Einzelfaser erlauben eine ge-
nauere Beschreibung der Form des Aktionspotentials und liefern
auBerdem absolute Werte fiir das Ruhepotential und fiir die Am-
plitude des Aktionspotentials. In der vorliegenden Arbeit soll iiber
jene experimentellen Ergebnisse berichtet werden, die in irgend-
einer Weise dazu geeignet sind, das Verstindnis fiir das Zustande-
kommen des normalen Membranpotentials und fiir dessen Verin-
derungen im Lauf der Herzaktion zu fordern. Auf die umfang-
reiche Literatur iiber diphasische Ableitungen soll nicht eingegan-
gen werden.



II. METHODIK
DES MONOPHASISCHEN POTENTIALABGRIFFS

a) Abgriff des Membranpotentials mit Innenelektroden

Am schlagenden Herzen in situ (Abb.1 A) 1dBt sich eine umschrie-
bene Stelle durch Aufdriicken eines Rings aus Plexiglas ruhig-
stellen (Woodbury, Hecht und Christopherson, 1951;
Hoffman und Suckling, 1952; Trautwein und Zink,
1952). Darauf werden 2 Elektroden durch die Offnung des Rings
vorgeschoben. Die eine Elektrode bleibt extracelluldar. Unter Fiih-
rung eines Mikromanipulators durchstofit die andere Elektrode die
Plasmamembran irgendeiner Einzelfaser des auriculiren oder ven-
triculiren Symeytiums. So 1Bt sich die Potentialdifferenz zwischen
«innen» und «auBlen» von der Einzelfaser direkt ableiten.

Das Arbeiten am Warmbliiterherzen in situ ist durch die Kon-
traktionen des Herzens wesentlich erschwert. Am vollstandigsten
soll sich eine umschriebene Stelle ruhigstellen lassen, falls mit
Saugnipfen im Plexiglasring ein Teil der Herzwand leicht angeho-
ben wird (Trautwein, unversffentlicht). Durch Aufhingen der
Mikroelektrode an einem diinnen (25 ) Draht kann auBBerdem da-
fiir gesorgt werden, dal die Elektrodenspitze den Herzbewegun-
gen weitgehend folgt (Woodbury und Brady, 1955).

Es ist technisch wesentlich leichter, mit Mikroelektroden von
ausgeschnittenen Herzteilen abzuleiten (Abb.1B). Dazu eignen

Abb. 1. Abgriff der Potentialdifferenz zwischen dem extracelluliren Raum und
dem Innern einer Einzelfaser. Links: am Herzen in situ; rechts: an ansgeschnit-
tenen Herzteilen in vitro.



sich insbesondere drei Priparate: 1. der rechte Vorhof von Katzen
oder Hunden (Burgen und Terroux, 1953a; Hoffman und
Suckling, 1953 a), der Papillarmuskel des rechten Ventrikels
von Katzen oder Hunden (Trautwein, Gottstein und Du-
del, 1954; Hoffman und Suckling, 1954), und 3. falsche
Sehnenfiden (= Teile des ventrikuldren Reizleitungssystems) von
Hunden, Ziegen oder Schafen (Coraboeuf und Weidmann,
1949; Draper und Weidmann, 1951). Nachdem es sich ge-
zeigt hat, dall bei guter 0,-Versorgung von einem Papillarmuskel
in vitro Potentialschwankungen von gleicher Form und GroBle ab-
zuleiten sind wie von einer Herzkammer in situ, fithlt man sich
berechtigt, in der Regel die technisch einfachere in vitro Methode
zu wihlen.

Abb. 2 zeigt eine Anordnung zum Potentialabgriff von ausge-
schnittenen Herzteilen. Das Priparat (hier ein «falscher Sehnen-
faden) liegt auf dem Boden einer durchsichtigen Kammer ausge-
spannt. Es wird von Stiicken einer Uhrfeder festgehalten. Die ein-
zelnen Muskelfasern sind im durchfallenden Licht unter dem Mi-

EinfluBl Tyrodelésung

verbunden mit Gitter
einer Kathodenfolger-Rohre

)| __ Mikro-

manipulator

Millivolt-Eichgeriit

Abb. 2. Anordnung zum Potentialabgriff von ausgeschnittenen Teilen des Warm-
bliiterherzens. Die Muskelkammer ist in den Deckel eines Wasserbades versenkt.
Abgeiindert nach Draper und Weidmann (1951).
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kroskop sichtbar. Die Ableitung erfolgt zwischen einem relativ
groBen Volumen von Tyrode-Lésung und der Spitze einer Mikro-
elektrode. Letztere wird unter mikroskopischer Kontrolle ins In-

nere einer Einzelfaser eingefiihrt.

Aussen negativ

Aussen positiv

Abb. 3. Potentialverlauf beim Einfithren einer Mikroelektrode ins Innere einer
Purkinje-Faser. Intervall zwischen zwei Aktionspotentialen: 1.4 sec.
Nach Draper und Weidmann (1951).

Abb. 3 zeigt den Potentialverlauf beim Einstechen und Zuriick-
zichen der Elektrodenoffnung. Der waagrechte Potentialverlauf
zu Beginn der Kurve entspricht einem direkten Kontakt zwischen
Elektrodenspitze und Badelsung. Potentialschwankungen von ge-
ringer Amplitude machen sich beim Durchstich durch das Endo-
card und durch nicht-muskulires Gewebe bemerkbar (Bindegewebe,
Nervenfasern). Eine Spannungsinderung um zirka 90 mV (Mikro-
elektrode negativ gegeniiber AuBBenlésung, Ruhepotential) wird als
charakteristisches Zeichen dafiir angesehen, dal die Elektroden-
spitze die Membran der Herzmuskelfaser durchstochen hat. An
spontan schlagenden Priparaten dndert sich das Membranpotential
synchron mit der mechanischen Titigkeit (Aktionspotential). Beim
Zuriickziehen der Elektrodenspitze aus dem Innern der Faser
kehrt die Potentialdifferenz zum Ausgangswert (Vergleichspotential
«null») zuriick.
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Die Moglichkeit eines Potentialabgriffs aus dem Innern einer
Einzelzelle ist in der Pflanzenphysiologie schon seit lingerer Zeit
gegeben (Osterhout, Damon und Jacques, 1928). Es ist
jedoch das Verdienst von Ling und Gerard (1949), Elektroden
mit derart feiner Spitze hergestellt zu haben (AuBendurchmesser
unter 0,5 1), daB deren Eindringen ins Innere von tierischen Zel-
len keinen wesentlichen Schaden anrichtet. Abb.4 A zeigt eine Ka-
pillare, wie sie aus Glasrohr von 1-2 mm AuBendurchmesser in
einer Mikroflamme gezogen werden kann; technische Einzelheiten
finden sich bei Ling und Gerard (1949) oder Alexander
und Nastuk (1953). Abb.4 B zeigt die Spitze einer solchen Elek-
trode, aufgenommen mit dem Elektronenmikroskop. Sollte in Abb.
4B eine Herzmuskelfaser (16 u) in gleicher VergroBerung darge-
stellt werden, so miilte ihr Durchmesser 100 ¢m betragen.

Tem

L8 ]
l/u B

Abb. 4. Ling-Gerard-Elektrode. A) 3 X natiirliche GroBe. B) 60 000 X natiir-
liche GroBe; Spitze der Elektrode mit dem Elektronenmikroskop aufgenommen.
Nach Alexander und Nastuk (1953).

Falls Ling-Gerard-Elektroden mit Ringerlésung oder isotonischer
KCl-Losung gefiillt sind, haben sie einen elektrischen Widerstand
von 50-150 Megohm. Fiir die Messung von Ruhepotentialen ist das
Vorhandensein eines derart hohen Widerstands im Eingangskreis
des Registriersystems belanglos. Bei der Aufzeichnung von Aktions-
potentialen miiten jedoch aus der Kombination Eingangskapazi-
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