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Zusammenfassung

Die Verarbeitung sensorischer Information in einem neuronalen Gelenkstellungsregelsystem muf3 plastisc
Eigenschaften besitzen, um sich dem jeweiligen Verhaltenskontext anzupassen. Es wurde die Plastizitat
Verarbeitung von sensorischer Chordotonalorgan—-Information im Femur-Tibia—Regelkreis del
Stabheuschrecke in zwei Situationen untersucht:

(1) Nach einer taktilen Reizung des Tieres erhdht sich die Verstarkung des Widerstandsreflexes i
Femur-Tibia-Gelenk, unter anderem durch eine Zunahme der Aktionspotentialfrequenz de
Extensor—-Motoneurone. Diese Zunahme wurde von einer Erhdhung der reizbezogenen exzitatorisch
Eingange zu den Motoneuronen ausgelést. Es wurde deshalb untersucht, ob und in welchem Mal3e

Verarbeitung sensorischer Chordotonalorgan—-Information im pramotorischen Netzwerk geandert wurde:

den Afferenzen des Chordotonalorgans anderte sich weder Aktionspotentialfrequenz noch prasynaptisc
Inhibition, wohingegen einige der nichtspikenden Interneurone durch Anderungen in ihren synaptische
Eingangen die Verstarkungsanderungen unterstitzten (E3, E5/6, E7, 11). Eine zweite Gruppe Vv
nichtspikenden Interneuronen zeigte keine Veranderung ihrer Antwort (E2, E4, ES8, 14).

Diese Ergebnisse zeigen, daf’ die neuronalen Mechanismen der Verstarkungskontrolle spezifisch neuror
Wege zwischen sensorischen Neuronen und einzelnen Interneuronen beziehungsweise Motoneurol
verandern kénnen.

(2) Im inaktiven Tier hat sensorische Information anderer Beine nur einen geringen Einflu3 auf das loka
Femur-Tibia—Kontrollsystem. Eine Badapplikation von Picrotoxin mit einer Konzentration VoM j&doch
evozierte einen Einflul von Chordotonalorgan-Information des Mittelbeins auf die Motoneurone de
Femur-Tibia—Gelenke aller anderen Beine. Dabei wurde Information Uber Tibiabeugung und —streckung, al
Uber Tibiabewegungen, sowie Uber den Femur-Tibia—Winkel, also lber die Tibiaposition, Ubertragen. I
kontralateral zur Chordotonalorgan—Reizung liegenden Bein erhthte sich dabei die Aktivitat de
Extensor—-Motoneurone wahrend der Dehnung des Chordotonalorgans aufgrund einer Zunahme c
reizbezogenen synaptischen Eingédnge. Die pramotorischen nichtspikenden Interneurone verarbeiteten sov
Positions— als auch Geschwindigkeitsinformationen. Die Verarbeitung der letzteren waren assoziiert mit ein
Zunahme reizbezogener synaptischer Eingdnge vom Chordotonalorgan.

Untersuchungen an spikenden Interneuronen deuteten darauf hin, dal3 diese an der Auspragung
kontralateralen Kopplung beteiligt sind und Chordotonalorgan—Informationen zum kontralateralen Beit
Ubertragen konnten.

Die vorgelegten Ergebnisse deuten darauf hin, daf Informationen Uber die Bewegungen der Tibie
benachbarter Beine auf der Ebene der pramotorischen Interneurone in den jeweilige
Gelenkstellungsregelkreis eingebracht werden.

In beiden experimentellen Situationen waren Anderungen der reizbezogenen synaptischen Eingange
spikenden und nichtspikenden Interneuronen an der Anderungen der Informationsverarbeitung beteiligt. E
der kontextabhangigen Verarbeitung sensorischer Information scheint dabei die unterschiedliche Gewichtu
von Eingangssynapsen der Interneurone eine wichtige Rolle zu spielen.

Summary
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The neuronal basis of intra— and intersegmental processing of proprioceptive signals in
the femur-tibia joint control system of the stick insect

Processing of sensory information in joint control systems requires plasticity to enable the systems to adap
different behavioral requirements. The processing of sensory signals from the femoral chordotonal organ
the femur-tibia joint control system was investigated in two situations:

(1) In inactive animals tactile stimuli induce a gain increase of the resistance reflex in tibial motor neuron
towards passive movements of the tibia. This gain increase is mostly due to an increase of the spike freque
of the extensor motor neurons, which was found to be caused by the enhancement of stimulus-relat
synaptic inputs from the femoral chordotonal organ onto the motor neurons. Neither spike frequency n
presynaptic inhibition of the afferent terminals of the femoral chordotonal organ was altered with the system
gain. However, gain changes were found to be associated with changes in the processing of sensory sig
from the chordotonal organ in identified premotor nonspiking interneurons (interneuron types E3, E5/6, E’
I11). The responses of other identified premotor interneurons remained unchanged during a gain increase (
E4, 14, E8).

Additionally, results indicated that these changes in gain of the resistance reflex are mediated by specifica
altering neuronal pathways between sensory neurons and motor neurons.

(2) In inactive stick insects only a weak influence of sensory leg information other than from the own leg ca
be measured in the femur-tibia joint. However, after topical application of picrotoxin with concentrations o
107°M sensory signals from the middle leg femoral chordotonal organ elicited specific motor responses i
tibial motor neurons of all other legs.

For the contralateral leg, extracellular and intracellular recordings from the extensor motor neurons reveal
that information about the position and the velocity of the stimulated ispilateral chordotonal organ influence
this leg by an enhancement of stimulus—related synaptic inputs during an elongation of the chordotonal org:
The premotor nonspiking interneurons of the contralateral leg received position and velocity sensitive input
the latter were associated with an enhancement of stimulus-related synaptic inputs from the chordototr
organ.

Spiking interneurons were recorded that participated in the transmission of sensory information from tt
middle leg to the tibial motor neurons of the contralateral leg.

The present results indicate that signals about tibial movements of the adjacent legs are fed into the segme
femur-tibia control networks on the level of the premotor nonspiking interneurons.

In both experimental situations the premotor neuronal network consisting of spiking and nonspikini
interneurons contributed to alterations in information processing. Thereby, it seems that the weighting
synaptic inputs to these interneurons plays an important role in adapting a neuronal net to a specific task.
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1 Allgemeine Einleitung

Jedes Verhalten besteht aus einer Abfolge von Bewegungen. Die an einer solchen Bewegung beteilig
Elemente (z.B. Gliedmalen, Muskeln) miussen dabei koordiniert eingesetzt werden. Die Art der Koordinatic
muf je nach Verhaltenskontext anders sein. So sind z.B. die Gelenke eines Beines beim Vorwartslauf anc
koordiniert als beim Ruckwartslauf, und beim Stehen ist keine Koordination zwischen ihnen nétig.

Fast alle Verhaltensweisen missen sich an wechselnde Umweltgegebenheiten anpassen kénnen. Deshalb
der genaue Ablauf der Bewegungen oftmals von Reflexen beeinflu3t (siehe z.B. Bentley und Konishi, 197¢
Auch solche Reflexe missen oft je nach Verhaltenskontext anders ablaufen. So flhrt ein Tastreiz auf
Oberseite der Pfote einer Katze zu einer Beugung des Beingelenks, solange sich das Bein in eir
Schwingphase des Laufens befindet, und zu einer Streckung dieser Gelenke, solange das Bein in
Stemmphase ist (Forssberg et al., 1975).

Sowohl koordinierende Einflisse als auch Reflexe werden also oft vom Verhaltenskontext abhéngig sein. W
das Nervensystem solche kontextabhdngigen Veranderungen vorbringt, ist schwer zu untersuchen. Fir e
solche Analyse sind mehrere Voraussetzungen wichtig:

(1) Zunachst sollten die Neurone identifiziert werden kénnen, die an der Generierung einer bestimmte
Leistung beteiligt sind. Dies ist um so leichter, je einfacher das Nervensystem eines Organismus aufgebaut
d.h., je weniger Neurone es besitzt. Aus dieser Uberlegung ergibt sich ein wichtiger Vorteil vor
"Invertebratensystemen”, in denen die Zahl der beteiligten Neurone relativ gering ist.

(2) Die Versuchstiere sollten nur ein begrenztes Verhaltensrepertoire besitzen und deshalb das einze
Verhalten sehr stereotyp ausfuhren. Das gilt ebenfalls fur viele Invertebraten. Tatsachlich ist es in einig
Invertebratensystemen aus den Griinden (1) und (2) gelungen, den Einflu3 einiger weniger Neurone auf
Verhalten zu beschreiben. Als Beispiele seien der Kiemenrickziehreflex von Aplysia (Byrne et al., 1978:
Byrne et al., 1978b), das stomato—gastrische System von Crustaceen (Zusammenfassung: Selverston
Moulins, 1987; Harris—Warrick et al., 1992) und das Flugsystem der Wanderheuschrecken (z.B. Roberts
und Pearson, 1985; Wolf, 1991) genannt.

(3) Die verschiedenen Verhaltenszustande eines Versuchstieres sollten klar erkennbar und eindeutig defin
sein, auch wenn das Tier das entsprechende Verhalten gar nicht ausfiihren kann, weil es im Versuch festge
wurde. Wenn diese Verhaltenszustande auch noch vom Experimentator beeinflul3t werden kénnen, ware
ein zusatzlicher Vorteil. Stabheuschrecken besitzen beide Vorteile (Zusammenfassung: Bassler, 1983a).

Das Femur-Tibia—Kontrollsystem der Stabheuschrecken ist aus allen drei genannten Grinden fir d
Studium der neuronalen Basis kontextabhangiger Variationen in der Arbeitsweise neuronaler Netzwer!|
besonders geeignet: Das Tier hat ein kleines, klar definiertes Verhaltensrepertoire (Bassler, 1983a),
Verhaltenszustande sind bis zu einem gewissen Grad von aul3en steuerbar sowie auch im festgelegten
klar erkennbar, und der neuronale Aufbau des Systems ist gut bekannt (Zusammenfassungen: Bassler, 1!
Bischges, 1995a).

Untersuchungen an Reflexen in den Beingelenken verschiedener Arthropoden zeigten, dafl an ¢
Generierung eines Verhaltens Uberschaubare Netzwerke von Neuronen beteiligt sind. Gut bekannt sind sol
neuronalen Gelenkstellungsregelkreise beim Krebs (z.B. El Manira und Clarac, 1991; El Manira et al., 1991
bei der Wanderheuschrecke (z.B. Burrows, 1989; 1996) und bei der Stabheuschrecke (z.B. Bassler, 198
1993; Buschges, 1990). In der Stabheuschrecke ist der am intensivsten untersuchte Gelenkstellungsregell
das Femur-Tibia—Kontrollsystem. In diesem System wird der Femur-Tibia—Winkel von ungeféahr 80 der 50
Sinneszellen des femoralen Chordotonalorgans (fCO, Fuller und Ernst, 1973; Kittmann und Schmitz, 199
perzipiert. Die Sinneszellen signalisieren entweder die Position, die Geschwindigkeit oder die Beschleunigu
der Tibia oder eine Kombination aus zwei dieser Parameter (Hofmann und Koch, 1985; Hofmann et al., 19¢
Blschges, 1994). Die in diesen ca. 80 Afferenzen enthaltene Information wird dann auf 5 hintereinand
geschalteten Ebenen jeweils antagonistisch verarbeitet (Abbildung Fehler! Unbekanntes

7
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Schalterargument.A): (1) Die Terminalen der Afferenzen im Ganglion erhalten prasynaptische Inhibition
von spikenden Interneuronen, die ihrerseits Eingdnge von den gleichen, aber auch von ander
fCO-Afferenzen erhalten (Sauer et al., 1997).

(2) Die prasynaptisch gehemmten Afferenzen verschalten auf bestimmte Interneurone (Stabheuschrec
Buschges, 1989; 1990; Wanderheuschrecke: Burrows, 1989; 1996), vorwiegend auf nichtspikenc
Interneurone. Bisher sind 10 verschiedene identifizierte Typen lokaler nichtspikender Interneurone (NSI
bekannt, die die sensorische Information verarbeiten und sie zu den Extensor— und Flexor—-Motoneuron
weiterleiten (Blschges, 1990; Sauer et al., 1996). Eine unbekannte Anzahl spikender Interneurone ist an
Verarbeitung beteiligt. Die fCO-Afferenzen projizieren entweder direkt exzitatorisch auf die NSls oder
indirekt (Uber ein zwischengeschaltetes spikendes Interneuron) inhibitorisch. Das relative Gewicht der dire
erregenden und der indirekt hemmenden Einflisse ist fur jeden der 10 NSlIs anders. Deshalb wird c
Information des fCOs von diesen Neuronen in jeweils charakteristischer Weise verarbeitet (Blischges, 19
Sauer et al., 1996).

(3) Sieben der bekannten nichtspikenden Interneurone wirken erregend auf die beiden erregend
(exzitatorischen) Motoneurone des Extensor-Tibiae—Muskels (FETi = Fast Extensor Tibiae Motoneuron ur
SETi = Slow Extensor Tibiae Motoneuron). Sie werden E-Neurone genannt (E1 — E7). Drei der bekannte
Interneurone wirken hemmend auf FETi und SETi (sogenannte I-Neurone, I1, 12, 14).

Auch auf dieser Ebene gibt es also eine antagonistische Informationsverarbeitung. Der Antagonismus drii
sich aber auch noch in einer anderen Weise aus: Einige E-Typen und einige I-Typen unterstiitzen naml
den Widerstandsreflex, wahrend andere E- und I-Typen ihm entgegenwirken (Zusammenfassungen: Bass
1993; Biuschges, 1995a). Zum Beispiel werden Interneurone des Typs E3 bei einer Dehnung des fC
depolarisiert, wahrend Interneurone des Typs E7 hyperpolarisiert werden (Blschges, 1990; Sauer et al., 19
Beide sind aber exzitatorisch mit den Extensor—-Motoneuronen verschaltet. Da fCO-Dehnung FETi und SE
erregt, unterstutzt also E3 die SETi-Antwort, wahrend E7 ihr opponiert. Fir sich alleine wirde E7 di
Extensor—Aktivitat verringern. Die motoneuronale Aktivitat ist daher die Summe von sich widersprechende
Informationen der verschiedenen neuronalen Komponenten.

(4) Die Kontraktion des Extensor—Tibiae—Muskels wird nicht nur von FETi und SETi, sondern auch von den
inhibitorischen Motoneuron €(Common Inhibitor 1) bestimmt (z.B. Béssler und Stein, 1996).

(5) Die Bewegung ist die Folge der Kontraktionen der antagonistischen Muskeln Extensor— un
Flexor-Tibiae (Bassler und Stein, 1996).

Tagsuber vermeiden Stabheuschrecken mdglichst jede Bewegung. Aufgezwungene Bewegungen lésen d:
einen Widerstandsreflex im Femur-Tibia (FT)-Gelenk aus (Bassler, 1983a). Die Starke dieses Reflexes
sehr variabel (bis zu einem Faktor von 50; Béassler, 1974; Kittmann, 1991). Sie wird in Abhangigkeit vol
verschiedenen externen und internen Parametern veréndert. Die Verstarkung steigt nach einer Beunruhig
(Beruhren, Anblasen) und sie fallt langsam wahrend langerer Zeit der Ruhe und schnell bei rasch
Wiederholung von Reizen (Habituation bzw. habituationséhnlicher Vorgang; Kittmann, 1991; Bassler un
Stein, 1996).

Der allmahliche Abfall der Verstarkung bei repetitiver Reizung beruht bei der hier untersuchten Spezie
Cuniculina impigra (Abbildung Fehler! Unbekanntes Schalterargument.B) auf einer zunehmenden
Co-Kontraktion von Extensor- und Flexor—-Muskeln. Die Aktivitdt von SETi verandert sich dagegen nur
wenig (Bassler und Stein, 1996). Wahrend also diese Art der Verstarkungsabnahme auf eir
Muskeleigenschaft zurickgefuhrt werden konnte, ist bisher tber die Ursachen der durch Beunruhigui
hervorgerufenen Verstarkungserhéhungen nur wenig bekannt (Bassler, 1993; Kittmann, 1991; 1997; Bass
und Nothof, 1994). Sie werden deshalb im ersten Teil der Arbeit untersucht.

Wenn Stabheuschrecken aktiv werden und laufen, dndern sich Vorgange auf mehreren Verarbeitungsebel
(1) Das inhibitorische Motoneuron des Extensor—-Muskels wird aktiv und unterdriickt dadurch maogliche
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Co—-Kontraktionen (Ebenen 4 und 5). Deshalb kann das Extensor—Flexor—-System rasche Modulationen ¢
motoneuronalen Aktivitat in voller Hohe in Bewegungen umsetzen (Bassler und Stein, 1996). (2) Da
neuronale Netzwerk des Femur-Tibia-Kontrollsystems schaltet von der negativen Ruckkopplun
(Widerstandsreflex) im inaktiven Tier auf die positive Rickkopplung der sogenannten "Aktiven Reaktion™" un
(Bassler, 1974; 1976; 1986a,b; 1988; Weiland und Koch, 1987). Die positive Ruckkopplung synchronisie
die Bewegungsablaufe aller Beine, die sich gleichzeitig in der Stemmphase befinden (Cruse et al., 199
Gleichzeitig ist die "Aktive Reaktion" auch an der Steuerung des Ubergangs von der Stemm- in di
Schwingphase beteiligt (Weiland und Koch, 1987; Bassler, 1988).

Bei der "Aktiven Reaktion" werden z.B. auf eine Dehnung des fCOs (signalisiert ein Beugen de
FT-Gelenkes) FETi und SETi stark gehemmt (und nicht erregt, wie beim Widerstandsreflex im inaktivel
Tier). Erst nach Erreichen einer stark gebeugten Stellung werden sie wieder pl6tzlich aktiv. Die "Aktive
Reaktion" wird vom gleichen Netzwerk hervorgebracht wie der Widerstandsreflex. Es andert sich vor allet
die relative Gewichtung von erregenden und indirekt hemmenden Eingangen auf die nichtspikende
Interneurone (Ebene 2; Bassler und Blschges, 1990; Driesang und Bischges, 1996). Die gemesse
Anderungen sind hinreichend, um die "Aktive Reaktion" zu erklaren (Sauer, Bassler, personliche Mitteilung)

Eine solche verhaltensabhéngige Reflexumkehr wurde nach ihrer Entdeckung bei Stabheuschrecken (Bas:
1973) und Katzen (Forssberg et al., 1975) auch bei verschiedenen Vertebraten— und Invertebratensyster
beschrieben (Zusammenfassung: Pearson, 1995), z.B. bei Katzen (Pearson und Collins, 1993), bei Mensc
(Yang und Stein, 1990), bei Krebsen (DiCaprio und Clarac, 1981; Skorupski und Sillar, 1986) und de
Wanderheuschrecke (Bassler, 1992; Wolf, 1992).

Wenn das Tier aktiv [auft, missen sich die Gelenkstellungsregelkreise verschiedener Gelenke und auch
verschiedenen Beine gegenseitig beeinflussen kénnen. Die Beeinflussung verschieden
Gelenkstellungsregelkreise des gleichen Beines wird derzeit von D. Hess bearbeitet (siehe auch Hess |
Blschges, 1997). Die FT—-Kontrollsysteme verschiedener Beine beeinflussen sich im inaktiven Tier nicht
eindeutiger Weise (Béassler, 1974). Im aktiven Tier sind dagegen deutliche Einflisse vorhanden. Die:
Einflusse zwischen den FT—-Kontrollsystemen verschiedener Beine sind also ebenfalls kontextabhéngig.
sollen im zweiten Teil der Arbeit untersucht werden.

Die Stabheuschrecke ist zur Untersuchung von kontextabhangigen Reaktionen besonders geeignet, weil
zwei Verhaltenszustande eindeutig definiert werden kénnen: (1) ein inaktiver und (2) ein aktivel
Verhaltenszustand (Bassler, 1983a). In diesen Verhaltenszustanden I6sen Elongationsreize am f
(entsprechen einem Beugen der Tibia) unterschiedliche, aber eindeutige Reaktionen aus. Ahnlich eindeut
Verhaltenszustande liegen bei anderen Tieren nicht vor (z .B. Locusta, Bassler, 1992).

(1) Im inaktiven Verhaltenszustand verharren Stabheuschrecken bewegungslos (Bassler, 1983a). Helles L
unterdriickt Aktivitat so stark, daf3 die Tiere bewegungslos bleiben (Steiniger, 1933; Kalmus, 1938; Eidman
1956; Godden und Goldsmith, 1972). In diesem Zustand zeigen Stabheuschrecken auch das Verhalten
Katalepsie. Von den Extensor—-Motoneuronen ist nur das Slow—Motoneuron (SETi) mit niedriger konstante
Frequenz aktiv. Ein Elongationsreiz am fCO l6st einen Widerstandsreflex (negative Ruckkopplung) al
(Zusammenfassung: Bassler, 1983a; 1993), wobei der Extensor—Muskel erregt und der Flexor—-Musk
gehemmt wird. Wird ein Tier leicht gestort, z.B. durch eine kurze Beriihrung des Abdomens, wird die Stark
dieses Widerstandsreflexes drastisch erhéht (Kittmann, 1991).

(2) Bei andauernder oder heftiger Stérung des Tieres wechselt das Tier in den aktiven Verhaltenszustand. L
zeigt sich dadurch, daf3 die Tiere aktive Bewegungen mit den Beinen ausfiihren, und alle Motoneurone c
Extensor-Tibiae—Muskels Aktionspotentiale bilden. Wird in diesem Verhaltenszustand ein Dehnungsreiz ¢
das fCO appliziert, wird die "Aktive Reaktion" ausgeldst (Zusammenfassung: Bassler, 1983a).

Es war das Ziel der Arbeit, die neuronale Basis kontextabhéangiger Antworten der FT-Kontrollsystem
aufzuklaren. Diese neuronale Basis ist bisher vor allem fir Verstarkungsénderungen beim Widerstandsref
und fir den Einflu3 sensorischer Information auf andere Beine im aktiven Tier nicht bekannt. Deshal
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konzentrierte sich die vorliegende Arbeit auf die beiden folgenden Aspekte:

1. Erh6éhung der Verstarkung der Reflexantwort nach taktilen Reizen am Abdomen.
2. Erhéhung des Einflusses der sensorischen Information auf andere Beine.

Die Arbeit ist in zwei Teile gegliedert. Im ersten Teil (1) werden die Ergebnisse der Versuche zt

Verstarkungsanderungen vorgestellt, im zweiten Teil (2) die Ergebnisse, die aus Versuchen zum Austau
sensorischer Information zwischen verschiedenen Beinen resultierten.

10
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2 Material und Methoden

Alle Versuche wurden an adulten, weiblichen Stabheuschrecken der Art Cuniculina impigra Redtenbach
(syn. Baculum impigrum Brunner; Abbildung 1B) aus der Zucht der Universitat Kaiserslautern unte
Tageslichtbedingungen und Raumtemperatur durchgefiihrt.

2.1 Praparation

2.1.1 Aufbau bei Versuchen zu Verstarkungsanderungen

Die Versuchstiere wurden waagerecht mit der Ventralseite nach unten festgelegt und mit Dentalkleb
(Protemp II, Espe) fixiert. Die Coxa und der Femur des rechten Mittelbeines wurden mit der dorsalen Sei
nach oben im rechten Winkel zum Kérper festgelegt. Das Femur-Tibia—Gelenk ragte mit der Tibia Uber de
Rand der Platte hinaus (siehe Abbildung ###). Ein kleines Fenster wurde dorsal in den Mittelteil des Femt
geschnitten, und die Rezeptorsehne des fCOs in eine Reizfeder eingespannt. Bei Bewegungsmessungen w
ein Fahnchen zur Beschattung der Photoelekrischen Einheit (siehe 2.3.5 und Abbildung ###) an die Tik
geklebt. Fur Kraftmessungen wurde der Tibia ca. 0,5 cm von ihrem proximalen Ende ein Kraftmesse
angelegt (FT-Winkel 110°), der die Gesamtkraft von Extensor— und Flexor-Tibiae—Muskel mal3. Die
motoneuronale Aktivitat wurde entweder mit Hakenelektroden oder Drahtelektroden (siehe 2.3.1) abgeleite
Far intrazellulare Ableitungen von Afferenzen, Interneuronen und Motoneuronen wurde der Thorax dors:
erdffnet und der Darm zur Seite gelegt.

2.1.2 Aufbau bei Versuchen zum Austausch sensorischer Information zwischen
verschiedenen Beinen

Die Versuchstiere wurden waagerecht mit der Ventralseite nach unten befestigt. Coxae und Femora al
Beine wurden mit der dorsalen Seite nach oben festgelegt. Alle Femora wurden auf der Dorsalseite eréffnet

Die fCO-Rezeptorsehne des rechten und in einigen Fallen zuséatzlich des linken Mittelbeins wurde in d
Reizfeder eingespannt. Der Extensor—Tibiae—Muskel wurde im gereizten Bein vollstandig entfernt, und d
Flexor-Tibiae—Muskel und der ihn innervierende Flexornerv wurden proximal im Femur durchtrennt. Dami
verminderte sich die wahrend eines Widerstandsreflexes auftretende Kraft und damit auch méglict
Spannungen in der Kutikula, die von den campaniformen Sensillen gemessen werden.

In allen anderen Beinen wurde die Rezeptorsehne des fCOs durchtrennt, und die einzelnen FT-Regelkre
somit gedffnet (Open-loop—-Konfiguration). Der F2—Nerv wurde in einem oder mehreren Beinen extrazelluld
mit einer Hakenelektrode (Schmitz et al., 1991a; siehe 2.3.1) abgeleitet (Abbildung ###A). Auch in diese
Beinen wurde der Extensor-Tibiae—Muskel entfernt und der Flexor-Tibiae—Muskel proximal im Femur
durchtrennt. In anderen Beinen wurde statt der Messung der F2-Aktivitat bei intakten Muskeln di
Gesamtkraft an der Tibia gemessen (Abbildung 2A). Dazu wurde die entsprechende Tibia in eine
Kraftmesser eingespannt (siehe 2.3.4). Nach dorsalem Er6ffnen der Tiere und Beiseitelegen des Darms wt
Picrotoxin appliziert und intrazellular abgeleitet (siehe 2.3.2). Bei der Charakterisierung der kontralaterale
Kopplung mittels intrazellularer Ableitungen wurde zuséatzlich zum fCO des rechten Mittelbeins auch das fC
des linken Mittelbeins in eine Reizfeder eingespannt, welches dann unabhangig vom fCO des recht
Mittelbeins gereizt werden konnte (Abbildung ###B).

2.2 Definierte Reizung des fCOs

Zur Reizung des femoralen Chordotonalorgans wurde dessen Rezeptorsehne in eine Klammer (zugespitzte
Reil3feder) eingespannt und distal dieser Klammer durchtrennt. Die Reizklammer konnte Uber einen
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Reizgeber (Hellige, He 18 Pen—Motor oder optisch riickgekoppelter Mittelton—Lautsprecher) kontrolliert
bewegt werden. Der zum Reizgeber gehdrende Funktionsgenerator erzeugte rampenférmige oder
sinusférmige Reize, deren Amplitude und Geschwindigkeit verandert werden konnte. Das fCO wurde von
einer Stellung aus gereizt, die einer 100° Stellung des Femur—Tibia—Gelenkes entsprach (Abbildung ###A).
Die Reizamplitude betrug, soweit nicht anders angegeben, 400 um, was einer Tibiabewegung von 40°
entspricht (Weiland et al., 1986). Bei ramp—and—hold Reizen wurde das fCO zunéchst gedehnt, und damit
eine Beugung der Tibia von 100° auf 60° angezeigt. Nach einer Haltephase wurde das fCO wieder relaxiert,
was einer Streckung der Tibia von 60° auf 100° entsprach. Die verwendeten Geschwindigkeiten der
Rampenreizung lagen in einem Bereich von 0,08 mm/s bis 2,5 mm/s (entspricht 8°/s bis 250°/s). Die Freque
der Sinusreizung lag zwischen 0,1 Hz und 2 Hz. Auch bei Sinusreizung entsprach die Ausgangslage der Tit
der 100° Stellung des FT-Gelenkes (Abbildung 3A).

In allen Versuche blieben die Tiere im inaktiven Verhaltenszustand. Aktive Bewegungen traten dabei nic
auf. Aus diesem Grund ist davon auszugehen. dal3 die gemessenen Effekte vornehmlich direkt auf die Reiz
des fCOs zurtickzufiihren sind (siehe auch Bassler, 1983a; Blschges, 1989) und nicht etwa auf re—affere
Informationswege, die durch die fCO-Reizung aktiviert wurden. Nur unter dieser Pramisse sind di
vorgestellten Ergebnisse glltig. Re—afferente Einflisse konnten aber in den gewahlten Versuchssituatior
nicht vollkommen ausgeschlossen werden. Auf Versuche in einer reduzierten oder deafferentierte
Praparation wurde zugunsten einer physiologischen Situation verzichtet. Die Versuchsergebnisse sind da
mit dieser Einschrankung zu interpretieren.

2.3 Ableitungen, Kraftmessungen und Bewegungsmessungen

2.3.1 Extrazellulare Ableitungen

Die motoneuronale Aktivitat wurde am F2—Nerv abgeleitet. Der F2—Nerv enthélt, neben einer groReren Zah
kleiner sensorischer Axone, die Axone der drei den Extensor-Tibiae—Muskel innervierenden Motoneurone
(Bassler und Storrer, 1980):

* Fast Extensor Tibiae: FETI
» Slow Extensor Tibiae: SETI,

beide wirken exzitatorisch auf den Muskel und

« den Common Inhibitor 1 (Gl Abbildung ###B). Die Aktivitat des F2—Nervs wurde extrazellular
entweder mit einer modifizierten Hakenelektrode (Schmitz et al., 1991a) oder mit feinen Drahten
(Pfluger, 1977) abgeleitet. Bei der letzteren Methode wurden zwei lackisolierte Drahte mit 50 um
Durchmesser durch kleine Offnungen auf der dorsalen Seite des Femurs eingefiihrt. Der F2-Nerv
wurde mit den Enden der Dréahte leicht gegen eine Trachee gedrickt und damit etwas von der
Hamolymphe isoliert. Der direkte Kontakt zwischen den Drahten und dem Nerven erzeugte stabile
und dauerhafte Ableitungen. Die extrazellularen Signale wurden mit einer optogekoppelten Vorstufe
und einem AC-Filtamp (Universitat Kaiserslautern) verstarkt. Die Grenzfrequenzen des
Bandpalffilters betrugen: Hochpalffilter: 100 Hz, Tiefpafifilter: 2 kHz, 12 dB/okt.

2.3.2 Intrazellulare Ableitungen

Intrazellulare Ableitungen im mesothorakalen Ganglion erfolgten grundsatzlich aus dem Neuropil. Sie wurde
nach den in Blschges (1990) und Sauer et al. (1995) ausfihrlich beschriebenen Standardmethoden ausgef
In Kurze: Die Tiere wurden dorsal er6ffnet, der Darm entfernt und die entstandene Wanne mit
Ringer-Lésung (Weidler und Diecke, 1969; Bassler, 1977) gefillt. Das mesothorakale Ganglion wurde mit
einem wachsbeschichteten Ganglionhalter stabilisiert, die Fettkérper des Ganglions entfernt und die
Ganglionhulle mit Pronase E (Merck KGaA, Darmstadt) angedaut. Die Aktivitaten der Interneurone wurden
in der dorso-lateralen Neuropilregion des mesothorakalen Ganglions abgeleitet. Afferenzen des fCOs wurd
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in deren Axonen im Nervus cruris, nahe des Eintrittspunkts ins Ganglion, abgeleitet. Alle intrazellularen
Ableitungen wurden mit dinnwandigen Glasmikroelektroden (wpi, 0 1 mm) durchgefuhrt, die entweder mit
2M KAc/0,05M KCI (Elektrodenwiderstand 10-20 MQ) oder 1M LiCl (Schaft-Lésung) und 5% Lucifer
Yellow (Spitzenlésung; Elektrodenwiderstand: 40-70 MQ) gefullt waren. Wenn nicht anders angegeben,
wurde im Brickenmodus abgeleitet. Die abgeleiteten Neurone wurden nach morphologischen und
physiologischen Eigenschaften (Bischges, 1990; 1994; Sauer et al., 1996) identifiziert. Dabei wurden die
Interneurone E5 und E6 (Blschges; 1990), die sich nur anhand ihrer Positionssensitivitat unterscheiden, au
folgenden Griinden zu einer Typklasse zusammengefal3t: (i) Fur die in dieser Arbeit verwendete
Stabheuschreckenart Cuniculina impigra gibt es bisher keine eindeutigen Hinweise auf Unterschiede in der
Positionsabhéangigkeit beider Neuronentypen (Sauer, persénliche Mitteilung). (ii) Nicht in allen Ableitungen
wurden verschiedene Positionsreize getestet.

2.3.3 Ein—-Elektroden—-Stromklemme

Die Methode der Ein—-Elektroden—Stromklemme stellt eine besondere Form der intrazellularen Ableitung da
Mit der Elektrode kénnen dabei, unter Ausnutzung der Elektrodeneigenschaften, gleichzeitig das zellulare
Membranpotential abgeleitet und kontrolliert Strome in die Zelle appliziert werden. Dies wird moglich durch
einen schnellen Wechsel zwischen Spannungsmessung und Stromapplikation (Wechselfrequenz hier imme
10 kHz). Bei einer Applikation von Strompulsen kénnen die resultierenden Spannungsspriinge als Malf3 fur
den relativen Eingangswiderstand des jeweiligen Neurons benutzt werden, weil nach dem Ohmschen Gese
der Membranwiderstand umgekehrt proportional zum Spannungssprung ist. Es wurden negative Strompulse
verschiedener Amplitude

(-0,5nA bis —=5nA) und Zeitdauer (100ms bis 300ms) appliziert, und die Amplitude der resultierenden
Spannungsspriinge als relatives Mal? flr den Eingangswiderstand der abgeleiteten Neurone verwendet
(ausfihrliche Begriindung dieser Methode siehe Wolf und Burrows, 1995). Der Eingangswiderstand eines
Neurons weist auf die synaptischen Ereignisse am Neuron hin. Eine Abnahme des Eingangswiderstands we
zum Beispiel auf eine Offnung von lonenkanalen, und damit auf eine Zunahme von lonenleitfahigkeiten tibe
die Neuronenmembran, hin. Wenn das Neuron wahrend der Abnahme des Eingangswiderstands zum Beisy
hyperpolarisiert wurde, bedeutete das eine Zunahme inhibitorischer lonenstréme Uber die Membran des
Neurons.

2.3.4 Kraftmessungen

Zur Messung der Gesamtkrafte der Tibien verschiedener Beine wurden Kraftmesser (Swema SG-02109)
verwendet, die jeweils mit einer MeRbriicke (Hellige TF119) verbunden waren. Die MeRanordnung ist linear
und hat eine hohe Nullwert-Stabilitat (Bassler, 1974). Die Kraftmesser wurden an die jeweilige Tibia
(Femur-Tibia—Winkel 110°) geklemmt (indirekte Kraftmessung). Es wurden nur relative Krafte gemessen,
also die Einheiten nicht in tatsachlich aufgebrachte Kraft umgerechnet.

2.3.5 Photoelektrische Registrierung der Tibiastellung

Der Femur-Tibia—Winkel wurde mittels optoelektronischer Bauteile aufgezeichnet (Abbildung 4; Details
siehe Weiland et al., 1986; Bassler und Nothof, 1994). Coxa und Femur des zu untersuchenden Beins wurd
so festgelegt, dal3 die Tibia in einer vertikalen Ebene beweglich war. Die Apparatur war bertihrungsfrei und
mechanische Kopplungen eines Mel3gerats mit der Tibia waren nicht nétig. Das Femur—Tibia—Gelenk wurde
vor dem Mittelpunkt des halbkreisformigen Spaltes des sonst geschlossenen Gehauses einer Photodiode
positioniert (Bassler und Foth, 1982; Weiland et al., 1986). Das Ganze wurde von einer gegeniberliegender
Konstantlichtquelle beleuchtet. Das Mef3signal der durch ein Fahnchen an der Tibia beschatteten Photozelle
wurde mit einem Photostromverstéarker verstarkt und als lineare MefR3spannung aufgezeichnet, wobei die
maximale Auflésung 1° betrug. Jede Messung wurde nach Versuchsende geeicht, um den Einflu eventuell
geanderter Beleuchtung (durch unterschiedliche Raumhelligkeit) auszugleichen. Es konnten Tibiastellunger
zwischen 20° (maximale Beugung) und 180° (maximale Streckung) registriert werden.

2.4 Aufzeichnung und Auswertung
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Alle gemessene Signale (extrazellular, intrazelluldarer Spannungs— und Stromverlauf, Tibiaauslenkung und
Kraft) wurden zusammen mit entsprechender Reizpositionsspur und deren Triggersignalen auf digitalem Ba
(DAT) mit einem DAT-Rekorder der Firma Biologic (DTR-1802) aufgezeichnet. Die einzelnen Kanale
wurden dann Uber ein A/D-Interface (DT 2821/F 16 SE AD/DA Karte; Stemmer, DATA-Translation) in
einen 40 MHz DOS 486 Rechner eingelesen. Zur Erfassung der Daten wurde das Programm Turbolab V4.0
(Stemmer) benutzt, mit einer Abtastrate von 5 kHz fir die intrazellularen und bis zu 10 kHz fur die
extrazellularen Ableitungen. Die erhaltenen DAT-Dateien wurden mit dem Programm tl_spike V2.0 (H.
Hemker, O. Noack, T. Zackel) in ein flir das Auswerteprogramm erkennbares Fileformat umgewandelt. Die
Daten wurden zur weiteren Auswertung in dem Programm "Spike 2" (Cambridge Electronics CO, Fa. Scien
Products, V3.14) verwendet. So wurden von F2-Ableitungen PST-Histogramme erstellt (mit BINbreiten vor
0,1 oder 0,5 Sekunden), von Kraft, intrazelluldaren Potentialen und der Tibiaauslenkung Minima, Maxima,
Phasenverschiebungen und Frequenzen bestimmt. Hierzu wurden in "Spike 2" verschiedene Befehlsfolgen
(sog. Makros) erstellt und mit diesen Off-Line die MeR3signale bearbeitet. Die Ergebnisse wurden als
ASCII-Files gespeichert und dann in das Auswerteprogramm "Plotit for Windows v3.1 bzw. v3.2" (Scientific
Programming Enterprises) tibernommen. Die Ausgabe erfolgte dann auf einem Drucker (HP Laserjet Il / 4L
5L; bzw. Deskjet 550C). Originalsequenzen wurden entweder mit Hilfe von "Spike 2" erstellt oder mit einem
Schreiber vom Typ Yokogawa OR 2300A gedruckt und dann mit einem Twain—Flachbettscanner (Mustek)
eingelesen.

2.5 Picrotoxin—Applikation

Die Verdiinnungsreihen des Picrotoxins wareriiound 10“M in Ringer, angesetzt aus T

Stammldsung in DMSO (Dimethyl-Sulfoxid), die tiefgekihlt aufoewahrt wurde. Picrotoxin wurde
tropfenweise auf das Mesothorakalganglion appliziert. Hierzu wurde das Mesothorakalsegment von dorsal
eréffnet und der Darm zur Seite gelegt. Die so gebildete Wanne wurde zunachst mit Carausius—Ringer
(WD-Ringer, nach Weidler und Diecke, 1969; Bassler, 1977) gefillt ("Kontrolle"), der bei
Picrotoxin—Applikation durch Ringer/Picrotoxin Verduinnungen ("+PCT") ersetzt wurde.

2.6 Messung graduierter Potentiale

Nichtspikende Interneurone (NSIs) sind erregend oder hemmend mit den Motoneuronen verschaltet. Ihre
Transmitterausschittung ist graduiert und héangt von ihrem aktuellen Membranpotential ab, welches sich
entsprechend der Stimulation des fCOs @andern kann (Blschges, 1990). Der Beitrag einzelner NSls zu
Verstarkungsanderungen wurde durch einen Vergleich der De— bzw. Hyperpolarisation wahrend der
rampenférmigen fCO-Dehnung und der Modulation der SETi—Aktivitat abgeschatzt. Es wurde dazu das
Integral [mV*s] des NSI-Spannungsverlaufs wahrend der fCO-Dehnung oberhalb bzw. unterhalb des
Membranpotentialwertes vor Rampenbeginn berechnet (Abbildung ###A) und als Maf3 fur die NSI-Reaktior
benutzt. Die Modulation der SETi—Aktivitat wurde als Differenz zwischen mittlerer extrazellularer Aktivitat
wahrend und vor der rampenférmigen fCO-Dehnung errechnet, so dal’ nur die Zunahme der
Aktionspotentialfrequenz gemessen wurde (siehe Abbildung 5B). Da diese Auswertung nur den Rampenteil
des fCO-Stimulus einbezieht, beschrankte sich dieser Teil der Analyse auf den geschwindigkeitssensitiven
Anteil des Widerstandsreflexes.

Eine entsprechende Auswertung wurde auch zur Messung der prasynaptischen Inhibition in sensorisct
Neuronen des fCOs gemacht. Dabei wurde das Integral der Depolarisation unter den Aktionspotential
errechnet und mit der jeweiligen SETi—-Modulation verglichen. In positionssensitiven Afferenzen wurde dabe
sowohl das Integral der Depolarisation, als auch die SETi-Modulation wahrend der Rampen— und Haltephe
der fCO-Dehnung gemessen.

2.7 Niedrige und hohe Regelkreisverstarkung

In den Versuchen zu Verstarkungsanderungen wurden die intrazellularen Antworten der neuronalen Elemer
wahrend fCO-Stimulation in zwei verschiedenen Situationen verglichen: (i) Nach einer langen Serie von
Rampenreizen am fCO (hier: "niedrige Regelkreisverstarkung", siehe Kittmann, 1991) und (ii) nach taktiler
Stimulation des Abdomens mit einem Pinsel. Ein solcher taktiler Reiz erhdht die Verstarkung des
Widerstandsreflexes bis zu einem Faktor von 50 (Bassler, 1974; Kittmann, 1991). Im folgenden wurde diese
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Situation "hohe Regelkreisverstarkung" genannt.

2.8 Auswertung der Ergebnisse

2.8.1 Quantitative Auswertungen

Die Regressionkurven fur die Korrelation zwischen dem Integral der intrazellularen Reaktion und der
Zunahme der motoneuronalen Aktivitat (SETi—-Modulation) wurden mit dem Statistikpaket von Plotit for
Windows v3.1 bzw. v3.2 (Scientific Programking Enterprises, Haslett, USA) errechnet. Statistische
Unterschiede zwischen Mittelwerten wurden nach einem modifiziertem t-Test fUr ungleiche Varianzen
(Dixon und Massey, 1969) errechnet. "N" nennt die Anzahl der Ableitungen bzw. Tiere; "n" gibt die Anzahl
der jeweils gemessen Ereignisse eines Tieres an. Ein Signifikanzniveau von P<0,001 wurde mit "**"
gekennzeichnet, eines von P<0,05 mit "*". Signifikanzniveaus von P>0,05 wurden als "nicht signifikant"
bezeichnet.

2.8.2 Qualitative Auswertungen

In beiden Hauptteilen der Arbeit wurden Verhaltenssituationen untersucht, deren Auspragung sehr
unterschiedlich zwischen den verschiedenen Tieren war. Zum Beispiel unterschieden sich die
Verstarkungszustande der verschiedenen Tiere und auch die relative Zunahme der Verstarkung nach einen
taktilen Reiz am Abdomen (siehe 3.2). Die taktilen Reize I6sten ab und zu aktive Beinbewegungen und aucl
"Aktive Reaktionen" (Zusammenfassung: Bassler, 1983a, 1993) aus. Im Anschluf3 an solche Ereignisse
veranderten sich sowohl Spontanaktivitat als auch Verstarkung des Widerstandsreflexes (Driesang, Sauer,
persdnliche Mitteilung).

Im zweiten Teil der Arbeit wurde Picrotoxin (PCT) zur Ringerldsung hinzugegeben. Nach einer
PCT-Applikation traten unterschiedlich starke Auspragungen der kontralateralen Kopplung auf (siehe 4.2). |
der letzteren Situation kam hinzu, dal3 die Wirkung des Pharmakons mit der Zeit zunahm (siehe auch
Abbildung 21 in Stein, 1995). Die Zunahme war zudem konzentrationsabhangig und zwischen verschiedene
Tieren unterschiedlich. Der Beginn der Wirkung und die Zeit, wahrend der unter PCT-Einwirkung
reizinduzierte Aktivitat abgeleitet werden konnte, waren ebenfalls konzentrationsabhangig (Abbildung 16 in
Stein, 1995). Eine hdhere Konzentration I6ste einen friiheren Beginn der PCT-Wirkung aus, verkirzte aber
auch die Zeit, in der reizinduzierte Aktivitat gemessen werden konnte. Daher stand flir die Messungen nach
PCT-Applikation nur ein Zeitfenster von maximal 20 Minuten zur Verfigung, in der der Effekt stetig, aber
nichtlinear zunahm. Alle Messungen und Abbildungen, die im 2. Teil dieser Arbeit vorgestellt werden,
wurden aus Ableitungen innerhalb dieses Zeitfensters erstellt.

Es gibt zwei Mdglichkeiten, die Ergebnisse solch variabler Experimente zu quantifizieren: Zum einen kann
ein einzelnes Tier quantitativ beschrieben, und mit einem Vergleich zu den Resultaten der anderen Tiere au
eine qualitative Aussage geschlossen werden. Zum anderen kdnnen die Mittelwerte der Resultate einzelner
Tiere quantitativ verglichen werden, um dann zu einer qualitativen Aussage der Effekte zu gelangen. In dies
Arbeit wurde die erste Variante gewahlt, da die Mittelwerte der einzelnen Tiere wegen der oben genannten
Grinde sehr stark voneinander abwichen, die qualitativen Effekte aber jeweils gleich waren.
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3 Versuche zur Verstarkungskontrolle

3.1 Problem

Viele Stabheuschreckenarten sind auf eine optimale Tarnung in ihrer Umgebung angewiesen, da
gegenuber FrelRfeinden keine Verteidigungsmechanismen besitzen. Dies ist auch bei Cuniculina impig
(Abbildung ###B) der Fall. Diese Tarnung, die Zweigmimese, war namensgebend flr die gesamt
Tiergruppe. Die Zweigmimese wird erreicht durch Besonderheiten im Kérperbau und Verhalten der Tiere. Z
den Besonderheiten im Kérperbau gehdren die Streckung des Koérpers (Meso- und Metathorax), sowie e
konkave Form der Vorderbeinfemora, die es erlaubt, die Vorderbeine in der Kérperlangsachse verharren
lassen. Die Verhaltensanpassungen der Zweigmimese sind besonders im Licht gut ausgepragt, wenn das
von Frel3feinden gesehen werden kann. Licht unterdriickt die Spontanaktivitat, die Vorderbeine werden
Koérperlangsachse angelegt und das Tier zeigt die sogenannte Katalepsie (Abbildung ###B; Details sie
Bassler, 1983a). Katalepsie bedeutet, daf’ eine der Stabheuschrecke aufgezwungene Beinhaltung (und ki
Haltephase) nach dem Loslassen scheinbar beibehalten wird. Tatsachlich kehrt das Bein aber duf3erst lanc
(mit Gelenkwinkelgeschwindigkeiten bis herunter zur Winkelgeschwindigkeit des Stundenzeigers einer Uh|
in seine Ausgangslage zurtck. Diese langsame Riickkehrbewegung kann von einem Beobachter (Fref3fe|
nicht wahrgenommen werden, und fuhrt somit nicht zur Entdeckung der Tiere.

Wie Godden (1974) und Bassler (1972a) zeigen konnten, liegen Widerstandsreflexe im FT-Gelenk d
Stabheuschrecke dem Verhalten der Katalepsie, zumindest fir dieses Gelenk, zugrunde. Wie schon in
Einleitung erwéahnt, wird in inaktiven, ruhenden Stabheuschrecken vom FT—-Regelkreis ein robuste
Widerstandsreflex generiert, dessen Starke (die Regelkreisverstarkung) sehr stark variieren kann. Nach e
Stérung des Tieres, z.B. durch eine taktile Reizung des Abdomens oder eines anderen Korperteils, wird
Verstarkung kurzfristig erhoht (z.B. Kittmann, 1991). Sie nimmt ab in Perioden ohne Stérung und be
Habituation oder habituationsahnlichen Prozessen mit andauernder gleichformiger fCO-Reizung (Abbildur
6; Bassler, 1974; Kittmann, 1991; 1997; Bassler und Nothof, 1994; Bassler und Stein, 1996). Di
Regelkreisverstarkung, gemessen als das Verhaltnis von Anderung des FT-Winkels zur Amplitude des ¢
Bewegung ausldsenden fCO—-Reizes, wird von 2 Faktoren beeinflu3t, namlich der Aktionspotentialfrequel
der beteiligten Motoneurone und der Co—Kontraktion der Extensor— und Flexor—-Muskeln (Bassler und Stei
1996).

Durch eine Erhéhung der Verstarkung kann eine Riickbewegung der Tibia nach einer passiven Auslenku
besser abgebremst werden. Deshalb erniedrigt eine Erhéhung der Verstarkung die Rickkehrgeschwindigk
verbessert also die Katalepsie (Bassler, 1972a). Eine Erhdhung der Verstarkung kann also im Falle (
Stabheuschrecke als Verhaltensanpassung zur Verbesserung der Katalepsie angesehen werden.

In der Spezies Carausius morosus wird ein Abfall der Verstarkung bei repetitiven Reizen exakt von de
Charakteristika des Fast Extensor Tibiae (FETIi) und des Slow Extensor Tibiae (SETi) Motoneuron
wiedergegeben (Kittmann, 1997). Diese Form des Verstarkungsabfalls wird daher Habituation genant
Habituation wirkt als ein Kontrollmechanismus, der die Verstarkung entsprechend den Anforderungen d
Katalepsie gerade so hoch halt, daf keine Regelschwingungen auftreten (Kittmann, 1991). In der Spez
Cuniculina impigra habituiert nur die Reaktion des FETi (Béassler, 1983b). Die SETi—-Antwort verandert sict
wahrend einer repetitiven Stimulation kaum und der Abfall in der Verstarkung resultiert aus einer allmahlic
zunehmenden Co-Kontraktion der Extensor— und Flexor—-Muskeln und kann daher nur al:
habituationsahnlicher Prozel3 beschrieben werden (Bassler und Stein, 1996).

Eine Verstarkungserhdhung, die durch eine Stérung des Tieres ausgeldst wurde, driickt sich in beiden Spe
dagegen als eine Zunahme der Aktivitat von SETi und FETi aus. Es konnte gezeigt werden, dafl3 ©
SETi—Aktivitat in diesem Fall als ein Monitor fUr die Systemverstarkung des Gesamtreflexes benutzt werde
kann, sowohl in Carausius morosus (Kittmann, 1997), als auch in Cuniculina impigra (Abbildung 7A,B;
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Stein, 1995). Da der Versuchsteil dieser Arbeit repetitive Stimulationen ohne Habituationseinflu3 benétigt
wurde Cuniculina impigra als Versuchstier gewahlt. Das Ziel war es, die Beteiligung neuronaler Elemente di
FT-Regelkreises an Verstarkungsanderungen des Widerstandsreflexes aufzuzeigen. Die Untersuchun
wurden auf verschiedenen Ebenen der Informationsverarbeitung im Netzwerk durchgefiihrt, namlich ¢
Motoneuronen, Interneuronen und sensorischen Neuronen des fCOs.

Neuere Untersuchungen am FT-Gelenk der Wanderheuschrecke Locusta migratoria zeigten, d:
Veranderungen der Reflexstarke korreliert mit Verdnderungen der stimulusbezogenen Eingange d
Motoneurone auftreten. Erste Daten deuten darauf hin, daf3 das pramotorische Netzwerk zumindest teilwe
zu diesen Veranderungen beitragt (Blischges und Wolf, 1996). Als mdglicher Mechanismus flr solct
Verstarkungsanderungen wurde auch die prasynaptische Inhibition der Terminalen der sensorischen Neur
diskutiert (Burrows und Matheson, 1994; Buschges und Wolf, 1996).

Im folgenden wurde nun untersucht, ob dieser Mechanismus tatséchlich zu Verstarkungsanderungen beitr:
oder ob auch andere Mechanismen im FT—Regelkreis eine Rolle spielen. Dabei wére an den Beitrag spezie
Typen von Interneuronen zur Veranderung der Reflexstarke zu denken.

Um diese Fragen zu beantworten, wurden Untersuchungen in folgenden neuronalen Elementen c
FT-Kontrollsystems gemacht:

1. Den Extensor—-Motoneuronen: Hier gibt es mindestens drei verschiedene Mechanismen, die zu eir
Zunahme der Aktivitat (und damit der Regelkreisverstarkung) filhren kénnten: (i) Anderungen in de
Informationsverarbeitung im pramotorischen Netzwerk (Interneurone, sensorische Neurone) kdnnten zu eir
Zunahme der stimulusbezogenen synaptischen Eingange auf die Motoneurone fuhren. (ii) Ein konstan
depolarisierender Eingang auf SETI/FETi kénnte deren Membranpotential tonisch in Richtung de
Spikeschwelle verschieben. (iii) Eine konstante Zunahme des SETi/FETi—-Membranwiderstandes kdnnte ei
hohere Erregbarkeit bewirken, obwohl die synaptischen Eingange an sich unverandert blieben.

Um zwischen diesen Méglichkeiten zu unterscheiden, wurde intrazellular aus den Motoneuronen abgelei
und deren Antwort vor und nach Verstarkungserhéhung gemessen. Dabei ergab sich, dal (i) realisiert ist.

2. Es mufdten daher im nachsten Schritt die nichtspikenden Interneurone untersucht werden. Diese Neur
spielen eine zentrale Rolle in der Verarbeitung der sensorischen Information des fCOs (Blischges, 1990; Se
et al., 1996). Ein Beitrag dieser Neurone zu Verstarkungsanderungen deutete sich schon in anderen Studie
(Buschges und Wolf, 1996). Deshalb wurden im folgenden individuelle identifizierte nichtspikende
Interneurone auf deren Beitrag zu Verstarkungsénderungen getestet.

3. Verstarkungsanderungen kénnten auch von den sensorischen Afferenzen des fCOs verursacht werc
Diese Afferenzen sind entweder direkt (Burrows, 1987) oder, nhachdem sie vorher prasynaptisch gehem
worden sind, Uber polysynaptische Bahnen mit den Motoneuronen verschaltet (Zusammenfassunge
Burrows, 1994; Buschges, 1995a). Verstarkungserhéhungen kénnten einmal durch eine Zunahme ¢
Aktivitat dieser sensorischen Neurone ausgeldst werden (evtl. verursacht durch eine verander
neuromodulatorische Umgebung; Ramirez et al., 1993), oder durch eine Abnahme der prasynaptisch
Inhibition in deren Terminalen, wie Burrows und Laurent (1993) vermuteten.

3.2 Ergebnisse

3.2.1 Welche Mechanismen bestimmen die Zunahme der motoneuronalen
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Aktivitat?
Nach einem taktilen Reiz am Abdomen des Tieres erhoht sich die Regelkreisverstarkung, was sich auch in
Zunahme der Aktionspotentialfrequenz der Extensor—Motoneurone ausdrickt (Stein, 1995; Kittmann, 1997)
Diese kénnte durch eine Zunahme der stimulusbezogenen synaptischen Eingange, durch eine tonische
Depolarisation des Motoneurons oder durch eine tonische Zunahme des Membranwiderstandes ausgelost
werden. Um zwischen diesen Mdglichkeiten unterscheiden zu kénnen, wurde intrazellular von den beiden
exzitatorischen Motoneuronen abgeleitet und zwar sowohl nach langerer Ruhe als auch nach einer taktilen
Reizung des Abdomens.

Die Ableitungen des Slow Extensor Motoneurons SETi (N=6 Tiere) zeigten, dal3 bei einer Erh6hung d
Gesamtverstarkung des Regelkreises nur die Amplitude der stimulusbezogenen synaptischen Eingange er|
war. Diese Aussage ergibt sich aus den folgenden Befunden:

1.In allen Ableitungen erhdhten sich nach taktilem Reiz, also bei hoher Regelkreisverstarkung, nur die
Amplituden der stimulusbezogenen Depolarisationen wahrend der fCO-Dehnung (Abbildung 8A,B).
In diesem Versuch wurde das Motoneuron mit einer Strominjektion von —2nA tonisch
hyperpolarisiert, um die spontane Aktionspotentialfrequenz zu vermindern. Das Ausgangspotential
(Membranpotential bei relaxiertem fCO) dagegen blieb in 5 von 6 Tieren unveréandert, nur in einer
Ableitung konnte eine leichte tonische Depolarisation (+0,8+ 0,3mV, n=6 taktile Reize) festgestellt
werden. Abbildung ###C zeigt eine Messung der Amplitude der SETi—-Depolarisation im Verlauf
mehrerer fCO-Stimuli vor, wahrend und nach taktilem Reiz. Die Amplitude war bei hoher
Verstarkung erhoht, verkleinerte sich aber im Verlauf einiger ramp—and-hold Reize wieder, und
kehrte schon nach wenigen Sekunden wieder auf die urspriingliche Héhe zurtick.

2. Wirde sich eine tonische Verschiebung des SETi—-Membranpotentials Uberhaupt auf die
Regelkreisverstarkung auswirken und nicht nur die Ausgangslage des Gelenkes verandern?
Entsprechende Versuche mit kiinstlicher Verschiebung des SETi—-Membranpotentials zeigten, dald
dies tatsachlich Auswirkungen auch auf die Regelkreisverstarkung hatte. Wenn SETi z.B. tonisch
hyperpolarisiert wurde (Abbildung 9), verschob sich die Tibiaposition nicht nur zu gebeugteren
Winkeln, sondern auch die Amplitude der Streckung der Tibia bei einem Dehnungsreiz am fCO
verringerte sich, wahrend die Beugung der Tibia bei Relaxationsreiz unbeeinfluf3t blieb. Dies bedeut:
fur die Dehnung des fCOs eine Abnahme der Regelkreisverstarkung (Verstarkung = Verhaltnis aus
Bewegungs— und Reizamplitude). Bei einer kiinstlichen tonischen Depolarisation des Motoneurons
zeigte sich neben einer Verschiebung der Tibiaposition zu gestreckteren Winkeln (ausgeltst durch d
erhohte tonische Aktivitat) auch eine Zunahme der Amplitude der Tibiastreckung (Abbildung ###,
rechts) und damit der Regelkreisverstarkung. Entsprechende Ergebnisse wurden in 2 Tieren
gemessen.

3. Es konnte nur wahrend der rampenférmigen fCO-Dehnung eine Verénderung des
SETi-Eingangswiderstands bei hoher Verstarkung festgestellt werden, nicht aber eine tonische
Veranderung. In Versuchen mit der Technik der Ein—-Elektroden—Stromklemme (N=4 Tiere) konnte
in allen Fallen gezeigt werden, daf? bei einer Erhéhung der Regelkreisverstarkung der
Membranwiderstand abnahm, und zwar nur wahrend der rampenférmigen fCO-Dehnung (Abbildung
10A,B). Bei hoher Verstarkung (Abbildung ###A, rechts) verminderten sich die durch die Strompulse
erzeugten Spannungsspringe wahrend der rampenformigen fCO-Dehnung im Vergleich zu den
Spannungsspriingen bei niedriger Verstarkung (Abbildung ###A,B). Diese Veranderungen der
Spannungsspiinge bei Anderung der Verstarkung waren statistisch signifikant (P<0,001, Abbildung
###C). Ebenso waren die Spannungsspriinge wahrend der Ruheposition des fCOs und wéahrend del
fCO-Dehnung signifikant verschieden (bei niedriger und hoher Regelkreisverstarkung, Abbildung
###C, P<0,001). Dies bedeutete eine Abnahme des Membranwiderstands des Motoneurons wahren
der fCO-Dehnung, und zwar um so starker, je héher die Regelkreisverstarkung war. Im Gegensatz
dazu konnte in keiner anderen Phase des fCO-Reizes eine Veranderung des Eingangswiderstands
gemessen werden. Das bedeutet, dal’ nur wahrend der rampenférmigen fCO-Dehnung zusatzliche
lonenkandle getffnet wurden und somit eine hdhere lonenleitfahigkeit Uber der Membran des
Motoneurons auftrat.
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FETI, das zweite exzitatorische Motoneuron des Extensor—Muskels, ist nicht spontan aktiv und wird nur bei
hohen Regelkreisverstarkungen kurzzeitig tberschwellig aktiviert (Bassler, 1983a,b; Kittmann, 1991).
Trotzdem spiegelt sein (unterschwelliger) Membranpotentialverlauf die Stimulation des Chordotonalorgans i
gleicher Weise wider wie SETi. Die Untersuchungen des FETi-Membranpotentialverlaufs lieferten &hnliche
Ergebnisse wie die des SETi. Nach einem taktilen Reiz konnte keine konstante Depolarisation des
Membranpotentials festgestellt werden, nur die Amplitude der stimulusbezogenen Depolarisationen wéahren
der Rampenphase der fCO-Dehnung waren erhéht (Abbildung 11; N=3 Tiere). Da bei beiden exzitatorische
Extensor—Motoneuronen keine konstante Verschiebung des Membranpotentialverlaufs der Motoneurone
festgestellt werden konnte, und zumindest bei SETi auch keine Veranderung des Eingangswiderstands bei
hoher Regelkreisverstarkung auftrat, scheint die Zunahme der stimulusbezogenen Depolarisationen nicht
durch eine Veranderung der Eigenschaften der Motoneurone selbst, sondern prasynaptisch zu den
Motoneuronen verursacht zu werden, z.B. durch eine Erhéhung der unterstiitzenden und eine Verminderun
der widersprechenden synaptischen Eingénge. Dieses Ergebnis unterstitzt ein Experiment aus Bassler (19
Die SETi—-Aktionspotentialfrequenz (als Maf3 fiir die Regelkreisverstarkung) direkt nach dem Ende einer
rampenférmigen fCO-Dehnung war nicht mit der SETi—Aktionspotentialfrequenz vor Reizbeginn (als
Malf3stab fur den tonischen Eingang) korreliert.

3.2.2 Tragt die Aktivitat der sensorischen Neurone zur Verstarkungserhéhung

bei?
Die sensorischen Neurone sind entweder direkt (Burrows, 1987) oder Uber polysynaptische Wege (Burrows
1994; Bluschges, 1995a; Sauer et al., 1996) auf die Extensor—Motoneurone verschaltet. Eine Zunahme der
stimulusbezogenen synaptischen Eingange zu den Motoneuronen (wie oben gezeigt) konnte auf einer
Zunahme der Aktionspotentialfrequenz der Afferenzen beruhen.

Um zu testen, ob die Aktionspotentialfrequenzen der fCO-Afferenzen mit Anderungen in der
Regelkreisverstarkung moduliert werden, wurden die Aktivitdaten verschiedener Typen von Afferenze
(geschwindigkeits— und positionssensitiver) wahrend fCO-Reizung abgeleitet. Bei
geschwindigkeitssensitiven Neuronen wurde die Aktionspotentialfrequenz wahrend der Rampenphase ¢
fCO-Dehnung gemessen, bei positionssensitiven Neuronen wéahrend der gesamten fCO-Dehnung (Rar
und Haltephase). Sie wurde daraufhin mit der jeweiligen Modulation der SETi—Aktivitat (siehe Material unc
Methoden) als Mal? der Regelkreisverstarkung verglichen. Abbildung 12A zeigt die intrazellulare Ableitun
eines geschwindigkeitssensitiven sensorischen Neurons wahrend ramp-and-hold Reizung des fCOs. N
taktilem Stimulus (Pfeil) zeigte sich eine erhdhte motoneuronale Aktivitat, aber keine Veranderung de
Aktionspotentialfrequenz der Afferenz. Bei hoher Regelkreisverstarkung war die Aktionspotentialfrequen
keines der abgeleiteten sensorischen Neurone (N=50) signifikant von der Aktionspotentialfrequenz b
niedriger Regelkreisverstarkung verschieden (P>0,2 fur jeweils n=10 fCO-Stimuli). Es bestand auch i
keinem Fall eine Korrelation zwischen der Aktionspotentialfrequenz geschwindigkeitssensitiver Afferenze
und der SETi-Modulation. Das wurde auf zwei Arten getestet: (1) Es wurde die gesamte Aktivitat wahren
mehrerer Rampen aufgezeichnet, ein Aktionspotential jeweils als Punkt dargestellt und jeder Reizzyklus (v
Rampenbeginn bis zum néchsten) untereinander aufgetragen (Abbildung ###B). Selbst bei hoh
Regelkreisverstarkung (rot) konnte kein Unterschied in der Entladungscharakteristik der Afferenz in
Vergleich zu niedriger Verstarkung (blau) festgestellt werden. (2) Es wurde die mittlere
Aktionspotentialfrequenz geschwindigkeitssensitiver Afferenzen wahrend der rampenfdérmiger
fCO-Dehnung gegen die SETi—Modulation aufgetragen (Abbildung ###A). Auch hier wurde in keinem Fal
(insgesamt N=35) eine Korrelation gefunden. Abbildung 13B zeigt den Vergleich mehrerer
geschwindigkeitssensitiver Afferenzen. Dabei wurde die SETi—-Modulation auf den Maximalwert normiert.

In Abbildung 14A wurde aus einer positionssensitiven fCO-Afferenz in verschiedenen
Verstarkungszustanden abgeleitet. Auch in Neuronen, die diesen Stimulusparameter kodierten (insges:
N=15), zeigte sich kein signifikanter Unterschied in der Aktionspotentialhdufigkeit zwischen niedriger unc
hoher Verstarkung (Abbildung ###A,B; P>0,2 fir jeweils n>7 fCO-Stimuli). Ein Vergleich mehrerer

positionssensitiver Afferenzen ergab keinen Zusammenhang zwischen Aktionspotentialfrequenz d
Afferenzen und der (normierten) SETi—Modulation (Abbildung ###C).
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Bei einer durch Abdomenreizung hervorgerufenen Verstarkungsanderung anderten sich also d
Charakteristika geschwindigkeits— und positionssensitiver Afferenzen nicht.

3.2.3 Ist die prasynaptische Inhibition der Afferenzen an der
Verstarkungskontrolle beteiligt?

Um diese Hypothese zu testen, wurde die Starke der prasynaptischen Inhibition bei niedrige
Regelkreisverstarkung mit der Starke bei hoher Regelkreisverstarkung verglichen. Abbildung 15A zeigt d
Ableitung einer geschwindigkeits— und positionssensitiven fCO-Afferenz. Eine Depolarisation kann wéhren
der Rampen- und Haltephase der fCO-Dehnung erkannt werden (PAD = primary afferent depolarizatio
Burrows, 1994; Sauer et al., 1997), deren Amplitude sich mit der Amplitude des fCO—-Reizes anderte. Die
Depolarisation fuhrt zu einer Verkleinerung der Aktionspotentialamplitude (Abbildung ###B, Beispiel einer
geschwindigkeitssensitiven Afferenz). Abbildung ###C zeigt, dal} wahrend der rampenférmigen Reizung d
fCOs der Eingangswiderstand der Axonmembran durch die Zunahme synaptischer lonenstréme abnimmt.

Im folgenden wurde nun untersucht, ob sich die Amplitude dieser Depolarisationen in Abhéngigkeit von de
Regelkreisverstarkung verandert. Abbildung 16A zeigt eine intrazellulare Ableitung einer
geschwindigkeitssensitiven Chordotonalorgan—-Afferenz bei ramp-and-hold Reizung am fCO und taktile
Reizung am Abdomen des Tieres. Obwohl sich nach taktilem Reiz eine Zunahme der motoneuronal
Aktivitat (und somit auch der Regelkreisverstarkung) wahrend der fCO-Dehnung ergab, zeigte sich ke
Unterschied in der Hohe der prasynaptischen Depolarisation (Abbildung ###B).

In Abbildung 17A wurde die H6he der prasynaptischen Inhibition einer anderen geschwindigkeitssensitive
Afferenz bei niedriger (links) und bei hoher (rechts) Regelkreisverstarkung verglichen. Zur quantitative
Erfassung wurde das Integral der Depolarisation errechnet (siehe Abbildung ###A). Das Integral war, wie
allen anderen der getesteten Afferenzen (N=20), nicht signifikant mit der Modulation des motoneuronale
Ausgangs korreliert (Abbildung ###C; immer P>0,2 fur jeweils n>7 fCO-Stimuli). In dieser Abbildung

wurde zum Vergleich noch eine zweite geschwindigkeitssensitive Afferenz eingetragen (insgesamt N=14
Auch in positionssensitiven Afferenzen (insgesamt N=6) konnte kein Zusammenhang zwischen de
prasynaptischen Inhibition und der Modulation der SETi—Aktivitat gefunden werden (Abbildung ###C;
Vergleich zweier positionssensitiver Afferenzen). Dies deutet darauf hin, dal3 die Starke der prasynaptisch
Inhibition bei Erh6hungen der Regelkreisverstarkung durch taktile Stimulation konstant bleibt. Dahe
scheinen Anderungen in der prasynaptischen Inhibition der Afferenzen nicht substantiell zt
Verstarkungsanderungen im FT-Regelkreis beizutragen. Die Zunahme der synaptischen Eingange «
Motoneurone bei hoher Regelkreisverstarkung wird daher wahrscheinlich auf der Ebene der Interneuro
erzeugt.

3.2.4 Veranderungen in der Aktivitat der nichtspikenden Interneurone

Um den moglichen Beitrag verschiedener Interneurontypen zu Verstarkungserhéhungen nach taktilen Reize
zu testen, wurde die Reaktion einzelner Interneurone auf fCO-Stimulation zwischen niedriger und hoher
Verstarkung verglichen.

Wahrend der Untersuchungen des pramotorischen neuronalen Netzwerks wurde ein neuer Typ nichtspiker
Interneurone in der Stabheuschrecke identifiziert (insgesamt N=8 Ableitungen, siehe Tabelle 1, 3), welch
auch schon in der Wanderheuschrecke nachgewiesen worden war (Bischges und Wolf, 1995). Dieser T
wurde in Anlehnung an das Namensschema von Blschges (1990) 'E8' genannt. Die Morphologie von ES8 is
Abbildung 18A anhand einer Lucifer-Yellow Farbung dieses Interneurons illustriert. Dieser Typ von
Interneuronen wird durch fCO-Dehnung und Relaxation hyperpolarisiert (Abbildung ###B). Es konnte kein
Positionskomponente nachgewiesen werden. Beide Hyperpolarisationen nehmen mit steigend
Reizgeschwindigkeit zu (Abbildung ###B). NSls des Typs E8 erregen das Slow Extensor Tibiae Motoneurc
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SETi, wenn sie durch Strominjektion depolarisiert werden (Abbildung ###C).

Um zu testen, ob die verschiedenen Typen von nichtspikenden Interneuronen ihr Antwortverhalten wahre
fCO-Stimulation verandern, wenn die Regelkreisverstarkung durch taktile Reize erhéht wird, wurde di
jeweilige De— oder Hyperpolarisation wahrend der rampenférmigen fCO-Dehnung mit der Modulation de
SETi-Aktivitat (bei niedriger und hoher Regelkreisverstarkung) verglichen. Die folgenden Typen wurder
mindestens zweimal abgeleitet: E2, E3, E4, E5/6, E7, E8, |1, 14 (jeweilige Anzahl siehe Tabelle 1)
Interneurone der Typen E5 und E6 wurden aufgrund der Ahnlichkeit ihrer Reaktion wahrend ramp—and—ho
Reizung des fCOs (Buschges, 1990; Sauer, personliche Mitteilung; siehe auch 2.3.2) zu einer Klas
zusammengefalt.

Nur ein Teil der Interneurone (Typen E3, E5/6, E7, 11) anderte seine Reaktion auf fCO-Stimuli bei Erhéhun
der Regelkreisverstarkung (Tabelle 1). Die Anderungen bezogen sich nur auf die Amplitude de
stimulusbezogenen De- oder Hyperpolarisationen; nie war eine konstante Verschiebung de
Membranpotentials zu beobachten. In Abbildung 19 ist dies fir ein nichtspikendes Interneuron des Typs |
gezeigt. NSls des Typs E3 werden wahrend einer rampenférmigen fCO-Dehnung depolarisiert, wahre
einer fCO-Relaxation hyperpolarisiert, und sind erregend auf die Extensor—-Motoneurone verschalt
(Buschges, 1990). Nach einem taktilen Reiz am Abdomen des Versuchstieres hahm bei allen abgeleiteten
(N=6) die Amplitude sowohl der De- als auch der Hyperpolarisation zu (Abbildung ###A,B); das
Ausgangspotential verdnderte sich nicht. Die Amplitude der reizbezogenen Depolarisationen war in alle
Ableitungen signifikant korreliert mit der Modulation der SETi—Aktivitat (fir das Beispiel in Abbildung 20A:
R?=0,87, n=26, P<0,01). Ahnliche Ergebnisse wurden auch fiir die Interneurontypen E5/6 (nicht im Deta
gezeigt, siehe Tabelle 1) erzielt. Beim Vergleich mehrerer Interneurone des Typs E3 (Abbildung ###B; e
wurden sowohl die SETi—-Modulation als auch das Integral der Depolarisation normiert) ergaben sic
Unterschiede in der Steilheit der jeweiligen Regressionsgeraden. Gleiche Zunahme an Depolarisation l6ste
verschiedenen Tieren unterschiedliche SETi—Modulationen aus.

NSls des Typs E7 werden hyperpolarisiert wahrend fCO-Dehnung und depolarisiert wahren
fCO-Relaxation. Sie sind exzitatorisch mit den Motoneuronen verschaltet (Sauer et al., 1996). Sie wirken al
in beiden Reizrichtungen der Gesamtreaktion entgegen. Der Membranpotentialverlauf wahrend d
Haltephase eines ramp—and-hold Reizes am fCO zeigt eine kleine Positionskomponente (Abbildung 21/
Die Amplitude der Hyperpolarisation wahrend der fCO-Dehnung nahm in allen Fallen (N=3 Ableitungen
mit Zunahme der Regelkreisverstarkung ab (Abbildung ###A,B). Je grofRer die Modulation del
SETi-Aktivitat war, desto kleiner war die Hyperpolarisation (fiir das Neuron aus Abbildung ###®\6R,

n=43, P<0,01). Das bedeutet, dal die schwachere Hemmung des E7 der Gesamtreaktion weni
entgegenwirkt, also die Zunahme der stimulusbezogenen Eingéange zu den Motoneuronen bei einer Erhéh
der Regelkreisverstarkung unterstitzt.

Der Interneurontyp I1 (insgesamt N=3 Ableitungen) ist inhibitorisch mit den Motoneuronen verschalte
(Buschges, 1990). Bei ihm nahm die wahrend fCO-Dehnung auftretende Hyperpolarisation mit zunehmenc
Verstarkung zu. Die Hohe der Hyperpolarisation war in allen Fallen signifikant korreliert mit der Modulation
der SETi-Aktivitat (fir das Neuron in Abbildung 22B:?*R0,79, n=16, P<0,001). Da das

Ruhemembranpotential von Interneuronen des Typs |1 oberhalb der Transmitterausschittungsschwelle li
(Buschges, 1990), fuhrt eine Zunahme der Hyperpolarisation wahrend der fCO-Dehnung zu eine
Disinhibition des SETi—Motoneurons und tragt daher auch zur Erhéhung der Regelkreisverstarkung bei.
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Tatsachlich laRt sich durch kiinstliche De- bzw. Hyperpolarisation die Tibiabewegung wahrend eine
Widerstandsreflexes beeinflussen. In Abbildung 23 wurde 11 intrazellular abgeleitet und gleichzeitig di
Tibiaposition gemessen (insgesamt N=2). Bei tonischer Depolarisation des Neurons (+3nA) verschob sich
Tibiaausgangslage zu gebeugteren Winkeln hin. Die Amplitude der Streckbewegung wahrend de
fCO-Dehnung erhdhte sich, die Tibia erreichte aber aufgrund der tonischen Veranderung ihrer Ausgangsle
nicht mehr den urspringlichen, maximalen Streckwinkel (vor der Depolarisation). Die Amplitude der
Beugebewegung wahrend der fCO—-Relaxation nahm zu. Bei einer tonischen Hyperpolarisation (-3nA) von
zeigte sich keine tonische Verschiebung der Tibiaausgangslage, nur die Amplitude der Streckbewegung
Tibia wahrend der fCO-Dehnung erhéhte sich geringflgig. Die Veranderung des Membranpotentials ein
einzigen Interneurons konnte also die Regelkreisverstarkung verandern. Die nichtspikenden Interneurone
E3 und E8 wurden jeweils einmal mit Bewegungsmessung abgeleitet. Eine kinstliche Depolarisation jed
dieser Neurone beeinflul3te die Bewegung der Tibia wahrend eines Widerstandsreflexes.

Es wurden auch verschiedene NSlIs gefunden, deren Reaktion auf fCO-Stimuli unabhangig von d
Regelkreisverstarkung war. Dies ist verdeutlicht an Ableitungen der Interneurone E4 und E8 in Abbildung 2
bis ###. Interneuron E4 wird wahrend rampenférmiger fCO-Dehnung und Relaxation depolarisiert und i
exzitatorisch mit den Extensor-Motoneuronen verschaltet (Blischges, 1990). E4 zeigt keinen Positionsant
in seiner Reaktion auf fCO-Reizung. Wéahrend einer Zunahme der SETi—-Modulation konnte keine
Veranderung der reizbezogenen Depolarisation festgestellt werden. Nach taktilem Reiz zeigten sich sow
reizbezogene synaptische Eingange als auch das Membranpotential unverandert (Abbildung ###A,B).
keiner Ableitung (N=7) konnte eine Korrelation zwischen der reizbezogenen Depolarisation wahren
fCO-Dehnung und der Modulation des motorischen Ausgangs gefunden werden (fir das Beispiel |
Abbildung ###A: B=0,04, n=18, P>0,2). Interneurone des Typs E4 konnten daher nicht zu den ausgeloste
Anderungen der Regelkreisverstarkung beitragen.

Interneuron E8 wird hyperpolarisiert wahrend rampenférmiger fCO-Dehnung und Relaxation und is
exzitatorisch auf SETi verschaltet (siehe 3.2.4). Ahnlich wie Interneuron E4 zeigt es auch keine
Positionsanteil in seiner Reaktion auf fCO-Stimulation. Nach einer Abdomenreizung konnte keine
Veranderung der reizbezogenen Hyperpolarisationen in E8 festgestellt werden. Bei einer Zunahme c
SETi—-Modulation zeigten sich sowohl reizbezogene synaptische Eingange als auch Membranpotents
unverandert (Abbildung 25A,B). In allen untersuchten Fallen (N=3) konnte keine Korrelation zwischen de
reizbezogenen Antwort des Neurons und der Modulation des motorischen Ausgangs festgestellt werden (
das Beispiel in Abbildung 26B:%0,14, n=18). Das bedeutet, da auch NSlIs des Typs E8 nicht zu
Verstarkungsanderungen beitrugen. Ahnliche Ergebnisse wurden fiir NSis der Typen E2 und 14 erzielt (sie
Tabelle 1).

3.2.5 Reizbezogene synaptische Eingange der nichtspikenden Interneurone
Anderungen in den reizbezogenen Antworten der NSls, wie im Falle des NSls E3, kénnten von mindestens
zwei verschiedenen Mechanismen ausgeldst werden: (i) Durch eine Zunahme der reizbezogenen Eingange
den NSiIs oder (ii) durch eine Zunahme des Eingangswiderstands. Dies wirde, weil die
Membranpotentialanderungen direkt proportional zum Eingangswiderstand sind (Ohmsches Gesetz), einen
groeren Einflul3 vorgegebener synaptischer Eingange bewirken. Um in ersten Versuchen zu entscheiden,
welche dieser Mdéglichkeiten zutrifft, wurde von Interneuron E3 in der Ein—Elektroden—Stromklemme
abgeleitet (N=4 Tiere) und kurze hyperpolarisierende Strompulse appliziert (Abbildung 27A). Es konnte in
keinem Fall eine tonische Verédnderung des Eingangswiderstands in E3 festgestellt werden, weder vor, nocl
wahrend oder nach einer taktilen Reizung des Tieres. Nur der Eingangswiderstand wahrend der
fCO-Dehnung nahm ab, verglichen mit relaxiertem fCO (P<0,001). Bei hoher Regelkreisverstarkung nahm
der Eingangswiderstand wahrend fCO-Dehnung weiter ab als bei niedriger Verstarkung (Abbildung ###B;
P<0,001). Die drei anderen abgeleiteten E3 fihrten zu qualitativ gleichen Aussagen. Das bedeutet, dal3 die
Zunahme der stimulusbezogenen Depolarisationen in E3 wahrend einer Erhéhung der Regelkreisverstarkur
von einer Erhéhung der stimulusbezogenen Eingange ausgeldst wird. Es konnte kein tonischer Einflu auf
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den Eingangswiderstand des Interneurons E3 gefunden werden. Die anderen Neuronentypen wurden nicht
der Ein—Elektroden—Stromklemme untersucht.

3.2.6 Der Einflul? spikender Interneurone auf die Regelkreisverstarkung

Da die Zunahme der reizbezogenen Eingénge zu den nichtspikenden Interneuronen wohl nicht durch
Veranderungen in den Interneuronen selbst hervorgerufen wird (siehe 3.2.4/5), und auch nicht durch
Veranderungen in der Aktionspotentialfrequenz (siehe 3.2.2) oder prasynaptischen Inhibition (siehe 3.2.3) d
sensorischen Neurone des fCOs, kdnnte diese Zunahme von einer Veranderung der synaptischen Ubertrag
zwischen Afferenzen und nichtspikenden Interneuronen oder aber von einem veranderten Verhalten der
beteiligten spikenden Interneurone (siehe Abbildung ###A) ausgeldst werden.

In den Experimenten wurden spikende Interneurone, die fCO-Information an die Extensor—Motoneuror
Ubertragen, nicht systematisch untersucht. In 2 Experimenten wurde jedoch von spikenden Interneuror
abgeleitet, die, obwohl sie keine Information vom fCO auf SETi oder FETi Ubertrugen, dennoch einen Einflu
auf die Regelkreisverstarkung hatten. Ein solches Beispiel zeigt die intrazellulare Ableitung in Abbildung 2¢
Bei rampenférmiger Dehnung des fCOs wurde dieses Neuron hyperpolarisiert, bei Relaxation Gberschwel
depolarisiert. Es zeigte eine deutliche Positionskomponente in seiner Antwort. Bei einer tonische
Depolarisation durch Strominjektion ohne fCO-Reizung zeigte sich eine sich langsam aufbauende Zunahi
der Aktionspotentialfrequenz des SETi (u), die sich aber nicht in einer Bewegung ausdriickte. Dieses spiker
Interneuron ist also wahrscheinlich nicht unmittelbar Teil des FT-Regelkreises. Wahrend der ramp—-and-hc
Stimulation des fCOs zeigte sich nach Beenden der Strominjektion eine Zunahme der Tibiastreckung (Pfe
und Beugung verglichen mit der Bewegung vor Stromapplikation. Eine Aktivitat in diesem Neuron zeigte als
einen anhaltenden Effekt auf die Regelkreisverstarkung.

3.3 Diskussion der Versuche zur Verstarkungskontrolle

3.3.1 Allgemein

In inaktiven, ruhenden Stabheuschrecken I6sen Reize am femoralen Chordotonalorgan Widerstandsreflexe
mit unterschiedlicher Verstarkung im Slow und Fast Extensor Tibiae Motoneuron aus. Die Ergebnisse diese
Arbeit zeigen, dal3 die Zunahme der SETi—Aktivitdt nach einem taktilen Reiz am Abdomen des Tiers von
einer Erhdéhung der reizbezogenen Eingange zu den Motoneuronen herriihrt. Das pramotorische Netzwerk
zeigt kein so einheitliches Bild. Nur bei einem Teil der nichtspikenden Interneurone fiihrt eine
Verstarkungserhdhung zu einer Zunahme der reizbezogenen Eingéange in ahnlicher Weise wie in den
Motoneuronen. Bei anderen NSis verringern sich dagegen die reizbezogenen Informationen vom fCO und
wieder anderen gibt es keine Anderung.

Da die Aktivitat der sensorischen Neurone unverandert blieb — weder die Aktionspotentialfrequenz, noch d
prasynaptische Inhibition anderte sich — scheint es sehr wahrscheinlich, daR Anderungen d
Regelkreisverstarkung im wesentlichen durch eine veranderte Gewichtung der direkten erregenden u
indirekten hemmenden Informationswege zwischen fCO und NSlIs spezifisch fir jeden NSI-Typ erzeug
werden.

3.3.2 Gibt es verschiedene Mechanismen fur Verstarkungskontrolle?

Nach einem taktilen Reiz am Abdomen des Tieres nehmen nur die reizbezogenen synaptischen Eingange ¢
SETi zu. Es konnte kein tonischer Effekt festgestellt werden, weder auf das Membranpotential (Abbildung
###), noch auf den Eingangswiderstand des Motoneurons (Abbildung ###). Bei Habituation wird das
Membranpotential des FETi in Cuniculina nicht nur weniger stark moduliert von einem bestimmten Reiz,
sondern es nimmt auch tonisch hyperpolarisiertere Werte an (Béassler, 1983b). Bei Carausius, bei der auch
SETi—-Antwort habituiert, deuten extrazellulare Ableitungen auch fir dieses Neuron in die gleiche Richtung
(Kittmann, 1997). Anscheinend wird eine Erniedrigung der Regelkreisverstarkung wahrend der Habituation
sowohl durch Veranderungen der Starke der reizbezogenen Eingange, als auch durch das Hinzufligen von
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tonischen Eingangen generiert. Dagegen wird eine Erhéhung der Regelkreisverstarkung nach taktilen Reize
nur durch Veranderungen der reizbezogenen Eingange hervorgerufen. Auf3erdem scheint sich die
Verstarkungserhéhung nach einer Beunruhigung des Tieres (taktiler Reiz) auf viele, wenn nicht alle
Regelsysteme zu erstrecken (Bassler, personliche Mitteilung), wahrend die Habituation auf ein einziges
Gelenk beschrankt bleibt (Bassler und Nothof, 1994). Offensichtlich werden also Verstarkungsanderungen f
Habituation und bei Stérung des Tieres mindestens zum Teil durch unterschiedliche Mechanismen
hervorgerufen. Die Ergebnisse dieser Arbeit sind daher nur fur Verstarkungsanderungen nach einer Stérung
des Tieres gliltig.

3.3.3 Die Aktivitat der sensorischen Neurone bei Verstarkungsanderungen
Anderungen in der Aktivitat der sensorischen Neurone konnten zu Verstarkungsanderungen beitragen. Das
fCO der Stabheuschrecke ist nicht unter direkter efferenter Kontrolle zentraler neuronaler Wege, aber seine
Sensitivitat und sein Antwortverhalten kann durch biogene Amine wie Oktopamin (Ramirez et al., 1993)
moduliert werden. Oktopamin wird in Insekten typischerweise in Stref3situationen in die Hamolymphe
ausgeschuttet (Orchard et al., 1981). Eine solche Modulation der sensorischen Neurone ist auch von
Propriorezeptoren in Crustaceen (Pasztor und Bush, 1989) und dem fCO von Wanderheuschrecken
(Matheson, 1997) bekannt. Daher kénnte eine Stérung des Tieres eine Modulation der Antworteigenschafte
des fCOs durch Neuromodulatoren bewirken. Die hier gezeigten Ergebnisse zeigen dagegen keine Korrelat
zwischen der Aktionspotentialfrequenz geschwindigkeits— und positionssensitiver Afferenzen und der
stdrungsindizierten Verstarkungserhohung (Abbildung ###A,B; Abbildung ###A,B,C). Eine eventuelle
Erh6hung des Oktopaminspiegels durch die mechanische Reizung des Abdomens reicht also nicht aus, um
Sensitivitat des fCOs zu verandern.

Die Terminalen der sensorischen Neurone erhalten prasynaptische inhibitorische Eingang
(Wanderheuschrecke: Burrows und Laurent, 1993; Stabheuschrecke: Sauer et al., 1997), die die AmplitL
der Aktionspotentiale (durch einen Kurzschlu3 der Membran) und damit auch die Transmitterausschittung
nachfolgende Neurone vermindern. Veranderungen in der Starke der prasynaptischen Inhibition, wie z.
nach Oktopamin—Applikation auf das fCO (Matheson, 1997) oder in bestimmten Verhaltenssituationen (Wo
und Burrows, 1995; Hedwig und Burrows, 1996) kénnten auch zu Verstarkungsanderungen im FT-Geler
beitragen. Die Ergebnisse dieser Arbeit zeigen aber, dal’ die Starke der prasynaptischen Eingange nicht
der Regelkreisverstarkung verandert wird. In keiner Ableitung konnte eine Korrelation zwischen der Stark
der prasynaptischen Inhibition und der motorischen Aktivitat gefunden werden. (z.B. Abbildung ###). Die
Amplitude der Hemmung war nur abhangig von den Parametern des fCO-Stimulus selbst. Zum Beispi
nahm die Amplitude der prasynaptischen Inhibition einer positionssensitiven Afferenz mit der Amplitude de
fCO-Reizes zu (Abbildung ###A), nicht aber bei héherer Verstarkung und gleichbleibendem Reiz. Dahe
scheint die prasynaptische Inhibition in der Stabheuschrecke eher als Mechanismus zur unterschiedlict
Gewichtung sensomotorischer Bahnen zur Ausfuhrung der Katalepsie (wie in Sauer et al., 1997) verwendet
werden, als daf3 sie der maf3gebliche Mechanismus flr Verdnderungen der Regelkreisverstarkung ist.

3.3.4 Pramotorisches interneuronales Netzwerk und Verstarkungsanderungen

Die verschiedenen Typen identifizierter nichtspikender Interneurone, die an der Verarbeitung sensorischer
Information im FT—-Regelkreis beteiligt sind, verédndern nur zum Teil ihre Reaktion auf fCO-Stimulation
wahrend Anderungen der Regelkreisverstarkung. Die Interneurone bilden ein Netz aus parallelen und
antagonistischen Bahnen (BlUschges, 1990; 1995a; Sauer et al., 1995, 1996). Einige Interneurone, sowohl
exzitatorische als auch inhibitorische, unterstiitzen den Widerstandsreflex, wahrend andere ihm widersprect
(Abbildung ###A). Die Ergebnisse zeigen, dal3 wahrend einer fCO-Dehnung (i) sowohl eine Verstarkung
unterstitzender neuronaler Verarbeitungswege (E3, E5/6, I11), als auch (ii) eine Abschwéachung
widersprechender neuronaler Verarbeitungswege (E7) zur Erhéhung der Regelkreisverstarkung nach einen
taktilen Reiz beitragen (siehe 3.2.4; Tabelle 1). In Neuronen, die den Widerstandsreflex wahrend der
fCO-Dehnung unterstiitzen, war die Reaktion wahrend fCO-Dehnung erhéht. Dabei kann es sich entweder
um eine Erhdéhung der Erregung in E-Neuronen (exzitatorisch auf SETi verschaltet) wie bei E3 und E5/6
handeln oder um eine Erhéhung der Hemmung von I-Neuronen (inhibitorisch auf SETi verschaltet), wie bei
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I1. Im Gegensatz dazu wurde die Amplitude der Hyperpolarisation in Interneuron E7, das dem
Widerstandsreflex wahrend der fCO-Dehnung entgegenwirkt, bei Verstarkungserhéhung verringert. Das
bedeutet, daf’ die Informationsiibertragung Uber unterstitzende Bahnen verstarkt wurde, wahrend sie bei
widersprechenden verringert wurde. Es wurden keine Anderungen in den NSlIs gefunden, die
Verstarkungserhdéhungen im FT-Gelenk entgegenwirkten.

Das Antwortverhalten auf fCO—-Reizung einiger anderer identifizierter, pramotorischer Interneurone ander
sich nicht nach taktiler Reizung. Interessanterweise sind in dieser Gruppe von Neuronen (Typen E2, E4,
und 14; siehe 3.2.4; Tabelle 1) auch die Neuronen E4 und 14 enthalten, die nicht exklusiv die
Extensor—Motoneurone innervieren, sondern auch die Motoneuronen—Pools anderer Beingelenke wie z.B.
des Thorax—Coxa—Gelenks und des Coxa—Trochanter—Gelenks (siehe Tabelle 1 in Blischges, 1995b). Di
neuronalen Verarbeitungswege kénnten daher dem Tier erlauben, unabhéngig von der Regelkreisverstark
Informationen Uber das FT-Gelenk zu anderen Beingelenken zu tbertragen.

Die Veranderungen der Antworten einiger Interneurone wahrend Verstarkungsanderungen scheinen nicht \
Mechanismen ausgeldst zu werden, die die Membraneigenschaften der Neurone selbst verandern. Zumin
zeigen sich keine Anzeichen einer tonischen Verdnderung des Eingangswiderstands in Interneuron
(Abbildung ###) und des Membranpotentials aller Interneurone (zum Beispiel Abbildung ###c), im
Gegensatz zu den Ergebnissen von Blschges und Wolf (1996) im FT-Regelsystem der Wanderheuschre
wahrend einer Erniedrigung der Regelkreisverstarkung nach fiktivem Flug. Das bedeutet, daf3 die in d
nichtspikenden Interneuronen gemessenen Membranpotentialverdnderungen durch Modifizierung d
synaptischen Eingange auf die Neurone hervorgerufen werden.

Das Ergebnis, daf? nur Anderungen in den Antworten der Interneurone gefunden wurden, bedeutet nicht, ¢
dies die einzigen Anderungen im Netzwerk sind. Veranderungen z.B. der Gewichtung der Synapsen zwisct
Interneuronen und Motoneuronen kénnen nicht ausgeschlossen werden.

3.3.5 Synaptische Ubertragung zwischen sensorischen Neuronen und

Interneuronen
Sowohl die Membraneigenschaften der Interneurone, als auch die Aktivitat der sensorischen Neurone und
deren prasynaptische Hemmung, veranderten sich nicht wahrend einer Verstarkungserhéhung. Es scheint
daher sehr wahrscheinlich, daf? die neuronalen Mechanismen, die die interneuronale Antwort wahrend
fCO-Reizung verandern, auf der Ebene der synaptischen Eingange zu den Interneuronen lokalisiert sind. D
NSiIs erhalten direkte erregende Eingdnge von den sensorischen Neuronen des fCOs (Sauer et al., 1995; 1
und zumindest teilweise reizbezogene hemmende Eingange lber bisher nicht identifizierte polysynaptische
Wege (Buschges, 1990; Biischges und Wolf, 1995; Sauer et al., 1995; 1996). Anderungen in der Gewichtur
dieser parallelen erregenden und hemmenden Wege scheinen wahrend der Generierung der Reflexumkehr
aufzutreten (Bassler und Biischges, 1990; Driesang und Blschges, 1996). Sie konnten auch als Mechanisn
zur Verstarkungskontrolle dienen. Veranderungen in der relativen Effizienz solcher paralleler und
antagonistischer Bahnen wirden die reizbezogenen Potentiale in den nichtspikenden Interneuronen sehr st
beeinflussen. So kénnte die Zunahme der reizbezogenen Depolarisation in Interneuron E3 aus einer Abnah
der hemmenden und/oder einer Zunahme der erregenden Eingange resultieren. Die Abschéatzung des
Membranwiderstands (Abbildung ###A) deutet darauf hin, dafl3 eine Zunahme der erregenden Eingange
ausreichend ist, die abgeleiteten Anderungen in der reizbezogenen Reaktion des Neurons zu erklaren.

Solche Anderungen der synaptischen Ubertragung kénnten durch die Wirkung von Neuromodulatore
ausgeltdst werden. Neuere Studien lUber statusabhangige Ausschittung von Neuromodulatoren «
neurosekretorischen Zellen in Segmentganglien unterstiitzen diese Hypothese, z.B. eine postsynaptis
Modulation der Transmitterwirkung (Casagrand und Ritzmann, 1992) oder eine prasynaptische Modulatic
der Transmitterausschittung durch Neuromodulatoren (Leitch und Pitman, 1995).

Ein moglicher Kandidat fiir ein Neuron, welches die synaptische Ubertragung zwischen sensorische
Neuronen und Interneuronen verdndern kdnnte, wurde in Abbildung ### gezeigt. Dieses spikende Neur
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zeigte einen verzogerten Effekt auf die motoneuronale Aktivitét, und bewirkte auch eine verzdgerte Zunahr
der Regelkreisverstarkung, selbst nach dem Beenden einer kiinstlichen Depolarisation dieses Neurons.

Neuron scheint daher nicht direkt mit den Motoneuronen verschaltet zu sein. Es ist denkbar, daf3 ein solcl
Neuron eine synaptische Ubertragung zwischen Teilen des FT-Regelkreises verandert, und damit e
Erhdhung der Regelkreisverstarkung ahnlich der nach einem taktilem Reiz am Abdomen des Tiere
nachahmt. Da intersegmentale spikende Neurone an der Veranderung der Verstarkung beteiligt sind, kon
eine Aktivierung ahnlicher Neurone mit einer elektrischen Stimulation der Konnektive zwischen der
verschiedenen Segmentganglien ebenfalls zu einer Erhéhung der Regelkreisverstarkung fihren. Er
Versuche bestétigen diese Vermutung (Sauer, 1996).
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4 Versuche zum Austausch sensorischer Information
zwischen verschiedenen Beinen

4.1 Problem

Die Generierung von Widerstandsreflexen, wie sie in Kapitel 3 gezeigt wurde, dient der Stabilisierung einer

bestimmten Kdrperhaltung. Will sich ein Tier aber aktiv fortbewegen, z.B. zur Nahrungsaufnahme, muf3 die

Verarbeitung lokaler sensaorischer Information den neuen Gegebenheiten angepalf3t werden (z.B. Bush et al
1978; Sillar und Roberts, 1992). Es kann zum einen die Verstarkung des Regelsystems verandert werden (:
bei Katzen: Murphy et al., 1984; Locusta: Burrows, 1996; Stabheuschrecke: Bassler, 1983a), zum anderen

kann es zu einer totalen Reflexumkehr kommen (Zusammenfassung: Pearson, 1995).

Beim Laufen einer Stabheuschrecke wird zusatzlich zur sensorischen Information aus dem "eigenen" Be
auch sensorische Information anderer Beine verarbeitet. Im aktiv laufenden Tier tragen daher koordinieren
Einflisse anderer Beine stark zur Erzeugung von Einzelbeinbewegungen bei (Zusammenfassungen: Bas:
1987; Cruse, 1990). Zum Beispiel wird das Hinterbein laufender Stabheuschrecken sehr genau hinter d
Tarsus des Mittelbeins aufgesetzt (Zielreaktion, Cruse, 1979; 1990), gleichgultig, wo dieser sich befinde
Dies setzt eine Ubertragung praziser Positionsinformation voraus. Brunn und Dean (1994) zeigten i
inaktiven Tier intersegmentale Neurone, die solche Positionsinformation zwischen den thorakalen Gangli
Ubertragen. Es ist aber unklar, wie die Positionsinformation in den Kontrollsystemen der einzelne
Beingelenke verarbeitet wird.

Jedes Bein der Stabheuschrecke besitzt einen eigenen Mustergenerator zur Erzeugung des Laufmusters
sechs Mustergeneratoren werden durch starke Kopplungen zwischen benachbarten ipsi— und kontralater:
Beinen koordiniert und so die typischen Gangarten beim Laufen erzeugt (Zusammenfassung: Cruse, 1990)
wurden drei verschiedene ipsilaterale, und zwei, etwas schwéachere, kontralaterale koordinierende Einfli:
nachgewiesen (Details siehe 4.4.4). Diese Kopplungen scheinen nur im aktiven Tier ausgepragt zu sein;
inaktiven Tier scheinen sie dagegen zu fehlen. Im inaktiven, ruhenden Tier zeigen sich daher nur schwac
Kopplungen zwischen den einzelnen Beinen (Bassler, 1974; 1983a; Cruse et al., 1993), wobei man nur we
dartber weil3, welche Informationswege diesen schwachen Kopplungen zugrunde liegen (z.B. Brunn u
Dean, 1994).

Vorversuche (Stein, 1995) zeigten, dafd ein Austausch sensorischer Information zwischen den FT-Gelenl
der gegeniberliegenden Mittelbeine auch im inaktiven Tier durch Applikation von Pharmaka etabliert werde
kann. Die starken Kopplungen zwischen den einzelnen Gelenkstellungsregelkreisen verschiedener Beine
laufenden Tier werden im inaktiven Tier also mdglicherweise unterdriickt (gehemmt), und scheinen durch d
Badapplikation von Picrotoxin (PCT), eines nicht—kompetitiven Blockers GABAerger Chloridkanale,
aktiviert zu werden (Stein, 1995). Dadurch ergibt sich die Méglichkeit zur Untersuchung der
Informationstibertragung zwischen verschiedenen Beinen trotz eines inaktiven Verhaltenszustandes. Die
Vorgehen bietet den Vorteil, daf3 intrazellulare Ableitungen im inaktiven Tier sehr viel leichter durchzufihret
sind als im sich aktiv bewegenden Tier, und keine Interaktionen mit lokalen Netzwerken und den fir di
Laufbewegung zustandigen Mustergeneratoren auftreten. In dieser Praparation kann ein einzeln
Sinnesorgan (das femorale Chordotonalorgan) spezifisch gereizt werden und die Reaktion einzelner Neur
oder Muskeln der anderen Beine wahrend dieser Reizung beobachtet werden. Da sich die FT-Regelkre
aller anderen Beine in der Open-loop-Konfiguration (siehe 2.1.2) befinden, sind auch Rickkopplungen b
die anderen femoralen Chordotonalorgane ausgeschlossen.

PCT beeinfluf3t nicht nur die Ubertragung sensorischer Information zwischen verschiedenen Beinen, sondk
auch die Verarbeitung lokaler sensorischer Information im FT—Kontrollsystem. Nach einer PCT-Applikatior
werden die prasynaptischen Hemmungen der sensorischen Neurone des fCOs geblockt (siehe Abbildung
Sauer et al., 1997) und damit die Informationsverarbeitung des gesamten neuronalen Netzwerkes in der
verandert, daR die Positionsabhangigkeit des FT-Regelkreises starker erhdht wird als di
Geschwindigkeitsabhangigkeit (siehe Abbildung 11 in Sauer et al., 1997). Ein direkter EinfluR des PCT a
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Motoneurone, nichtspikende Interneurone, sowie auf die jeweilige Informationsiibertragung zwischen ihne
konnte jedoch nicht gefunden werden (Sauer et al., 1997). PCT scheint daher spezifisch auf die prasynaptis
Inhibition der sensorischen Neurone zu wirken, und die anderen Teile des lokalen Netzwerks nicl
nennenswert zu beeinflussen.

Aufgrund der Kenntnisse seiner Effekte auf die Neurone des lokalen FT-Regelkreise scheint eir
PCT-Applikation geeignet zu sein, um den Informationsaustausch zwischen den FT-Regelkreise
verschiedener Beine und den Einflu3 der sensorischen Information anderer Beine auf den lokalen Reflex
untersuchen. Die physiologische Relevanz der Daten wird dann im Vergleich zu Versuchen mit akti
laufenden Tieren diskutiert.

Im Zusammenhang mit der Verarbeitung sensorischer fCO-Information anderer Beine ergaben sich folgen
Fragen:

1. Hat die sensorische fCO-Information eines Beins nach der Pharmakon-Applikation Einfluf3 auf die
einzelnen Gelenkstellungsregelkreise benachbart liegender Beine (kontralateral oder ipsilateral)?

2. Welche Parameter der am fCO simulierten Tibiabewegung werden zu den anderen Beinen lbertrage
Wird Information Uber die Geschwindigkeit und die Position des gereizten fCOs Ubertragen?

3. Aus friheren Untersuchungen (Bischges, 1990; Sauer et al., 1996) ist bekannt, welche Neurone an ¢
Steuerung der Beingelenke im inaktiven Tier beteiligt sind. Erhalten Interneurone, die Elemente in de
neuronalen Netzwerken der Gelenkstellungskontrolle sind, auch Information von den Sinnesorganen ande
Beine, oder erreicht diese Sinnesinformation die Motoneurone auf anderen Wegen?

4. Welche der Neurone, die die Stellung des Femur-Tibia—Gelenkes kontrollieren, erhalten die Informatiot
Uber die Stellung der anderen Beine und wie wird diese Information verarbeitet?

Um diese Fragen zu beantworten, wurde zunéchst die Reaktion aller FT-Gelenke auf einen Reiz am fCO |
rechten Mittelbeins vor und nach PCT-Applikation beobachtet. Zum Studium des Einflusses kontralaterals
fCO-Stimuli auf einzelne Regelkreisneurone wurde dann intrazellular aus Extensor—-Motoneuroner
nichtspikenden Interneuronen, sowie einigen spikenden Interneuronen des FT—-Regelkreises des rech
Mittelbeins abgeleitet, und zwar wahrend einer fCO-Reizung des linken Mittelbeins (zur Auswertung de
Ergebnisse und der spezifischen Probleme der PCT-Applikation siehe 2.8).

4.2 Ergebnisse aus Versuchen mit extrazellularen Methoden

Picrotoxin bewirkt wahrscheinlich in vielen Neuronen eine Blockierung der Gber chemische Synapsen
induzierten, inhibitorischen Chloridstréme und damit eine Aktivitdtszunahme. Diese zeigt sich in der
Zunahme von Spontan— und burstartiger Aktivitaten vieler Neurone (Stein, nicht publizierte Beobachtung;
Sauer, personliche Mitteilung). Nach einer PCT-Applikation waren immer wieder scheinbar spontan
ausgeldste Neuronenaktivitdten und damit auch Muskelbewegungen zu beobachten. Da zudem die Wirkung
des Pharmakons nach der Applikation stetig zunahm (Stein, 1995), lie3en sich in vielen Fallen nur schwer
guantitative Aussagen machen. Zwischen verschiedenen Tieren traten oft deutlich unterschiedliche
Auspragungen der PCT-Wirkung auf, so dal3 ein quantitativer Vergleich zwischen verschiedenen Tieren nic
sinnvoll erschien. Es wurde daher immer am Beispiel eines Tieres die erhaltene Reaktion gezeigt, und die
erhaltene Aussage dann qualitativ mit den Ergebnissen der Versuche an anderen Tieren verglichen.

4.2.1 Einflul3 der Reizung des fCOs des rechten Mittelbeins auf die

FT-Gelenke aller anderen Beine
Um zu klaren, ob und welche sensorische Information zwischen verschiedenen Beinen Ubertragen wird,
wurde zuerst das fCO des rechten Mittelbeins mit sinusformigen Reizen (Amplitude 400um = 40°
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FT-Winkel) stimuliert und die Reaktion der FT-Gelenke aller anderen Beine (jeweils in der
Open-loop—-Konfiguration) gleichzeitig entweder mit Kraftmessern an der Tibia (siehe 2.3.4) oder mit
extrazellularen Ableitungen von den F2—Nerven aufgezeichnet. Da bekannt war, dal3 das Pharmakon
Picrotoxin den Austausch sensorischer Information zwischen benachbarten Beinen etablieren kann (Stein,
1995), wurde nach Erdffnen des Pro—, Meso— und Metathorax 0,2ml Picrotoxin in einer Konzentration von
10°M zum Ringerbad hinzugegeben. Die Wirkung des Pharmakons wurde an der Veranderung der Reaktio
im lokalen FT-Gelenk, dem des rechten Mittelbeins, verfolgt. Einige Minuten nach erfolgter Applikation
sollte sich die durch die Sinusreizung ausgeltste Aktivitat der Extensor—Motoneurone (des
Widerstandsreflexes) erhéhen (Sauer et al., 1997).

Im Versuch in Abbildung 29 wurden die Reaktionen aller FT-Gelenke vor und nach Picrotoxin—Applikation
wahrend der Reizung des fCOs des rechten Mittelbeins gemessen. Vor PCT-Applikation zeigte sich nur
rechten Mittelbein reizkorrelierte Aktivitat (u ). Dies ist der schon oben (siehe Kapitel 3) beschriebene
Widerstandsreflex im lokalen FT-Regelkreis. In den FT-Regelkreisen aller anderen Beine war kein
Veradnderung der Aktivitat der Extensor—Motoneurone (rechtes Vorderbein), bzw. der an der Tibi:
anliegenden Kraft (linkes Vorderbein, linkes Mittelbein, linkes Hinterbein, rechtes Hinterbein) zu beobachter
Ungefahr 15 Minuten nach PCT-Applikation zeigten sich in den FT-Regelkreisen aller Beine reizkorreliert
Anderungen der Aktivitat bzw. der Krafte. Dabei waren die jeweils gegeniiberliegenden Beine eines Segme
gegensatzlich aktiv: Wenn die Extensor—-Motoneurone des rechten Vorderbeins aktiv waren, trat am linke
Vorderbein eine Beugekraft auf. Entsprechend ergab sich im linken Hinterbein eine Beugekraft, wahrer
gleichzeitig im rechten Hinterbein eine Streckkraft auftrat. Auch die Kraft im linken Mittelbein wurde
reizkorreliert moduliert.

PCT scheint daher die Ubertragung sensorischer Information des fCOs des rechten Mittelbeins an ¢
FT-Regelkreise aller anderen Beine zu etablieren. Von insgesamt 15 Tieren war bei 10 Tieren ein Einflul3
Reizung des fCOs des rechten Mittelbeins auf die FT-Regelkreise der anderen Beine zu beobachten. |
Tieren wurden nicht alle anderen Beine beeinfluf3t, und in 3 Tieren zeigte sich kein Effekt.

Im folgenden wurde die Ubertragung der sensorischen Chordotonalorgan-Information fiir die einzelnen Beil
getrennt untersucht. Es wurden neben den Sinusreizen auch ramp—and-hold Reize am fCO des rect
Mittelbeins verwendet, da mit diesen eine systemtheoretische Beschreibung der auftretenden Kopplungen €
maoglich ist. Zuerst werden die Veranderungen im lokalen (rechten) FT-Gelenk bei Stimulation des fCOs d
rechten Mittelbeins beschrieben, um die Wirkung des Pharmakons zu dokumentieren. Danach wird d
Einflul? der Reizung des fCOs des rechten Mittelbeins auf die FT-Gelenke der Vorderbeine und d
Hinterbeine dargestellt. Die Reaktion des kontralateral zur Reizung liegenden FT-Gelenk wird zulet:
betrachtet, da an diesem Gelenk die entstehenden Kopplungen mit intrazellularen Ableitungen vc
Motoneuronen und Interneuronen des FT—-Kontrollsystems genauer charakterisiert wurden.

4.2.2 Einfluld der Reizung des fCOs des rechten Mittelbeins auf das FT-Gelenk

des gleichen Beins
Die Reaktion des lokalen Regelkreises wahrend fCO-Stimulation nach PCT-Applikation entsprach den in
Stein (1995) und Sauer et al. (1997) beschriebenen Veranderungen: Die reizbezogene Aktivitat beider
exzitatorischen Motoneurone (FETI/SETI) nahm stark zu. Abbildung 30 zeigt eine extrazellulare Ableitung
des F2-Nervs des FT-Gelenkes des rechten Mittelbeins bei ramp-and-hold Reizung des fCOs des gleiche
Beins vor und nach PCT-Applikation. Insbesondere der Positionsanteil der motoneuronalen Reaktion erhér
sich im Vergleich zur Reaktion ohne PCT. Dieser Effekt wurde bereits in Stein (1995) und Sauer et al. (1997
beschrieben. Es wurde daher auf eine ausfiihrliche quantitative Beschreibung verzichtet. Die Zeit bis zum
Eintreten einer deutlich erkennbaren Zunahme der reizbezogenen Aktivitat der Motoneurone betrug hier 10x
2,5 Minuten (N=10 Tiere).

4.2.3 Einflul3 der Reizung des fCOs des rechten Mittelbeins auf die
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FT-Gelenke der Vorderbeine

In allen Tieren (insgesamt N=15) konnte vor PCT-Applikation weder in Kraftmessungen noch in
extrazellularen Ableitungen eine Veranderung der Spontankraft bzw. der Spontanaktivitat der
Extensor—Motoneurone der Vorderbeine bei Stimulation des fCOs des rechten Mittelbeins festgestellt werde
(Abbildung 31A,B, links). Nach PCT-Applikation (1) war in allen Tieren dagegen sowohl bei Sinus-

als auch bei ramp—-and-hold Reizung eine Modulation der Kraft bzw. der Aktivitat der
Extensor—Motoneurone bei Reizung des fCOs des rechten Mittelbeins vorhanden. Diese Modulation soll im
folgenden anhand einiger Beispiele beschrieben werden.

Zwanzig Minuten nach PCT-Applikation Idste eine Sinusreizung (Reizfrequenz 1 Hz) in allen darau
getesteten Tieren (N=4) wahrend einer Dehnung des fCOs des rechten Mittelbeins (signalisiert Beugen) e
Streckkraft an der Tibia des rechten Vorderbeins und eine Beugekraft an der Tibia des linken Vorderbeins ¢
(Abbildung ###A, rechts). Eine fCO—-Relaxation l6ste eine Beugekraft an der Tibia des rechten Vorderbeir
und eine Streckkraft an der des linken Vorderbeins aus. Die beiden Vorderbeine wurden also wahrend ei
Sinusreizung des fCOs des rechten Mittelbeins gegensatzlich aktiviert.

Bei ramp-and-hold Reizung des fCOs des rechten Mittelbeins ergab sich ein etwas anderes Bild (N=
Ableitungen der Extensor—-Motoneurone des rechten Vorderbeins; N=9 Ableitungen der des linken
Abbildung ###B zeigt ein Beispiel der extrazellularen Ableitungen der F2—-Nerven beider Vorderbeine
wahrend ramp—-and-hold Reizung des fCOs des rechten Mittelbeins im Verlauf einer PCT-Applikation. Vo
PCT-Applikation konnte keine reizkorrelierte Veranderung der Aktivitat der Extensor—-Motoneurone
festgestellt werden. Ungefahr 20 Minuten nach PCT-Applikation dagegen zeigten die Extensor—-Motoneurol
beider Vorderbeine eine Zunahme ihrer Aktivitat sowohl bei Dehnung als auch bei Relaxation des fCOs d
rechten Mittelbeins. Diese Aktivitaten nahmen mit zunehmender Zeit nach PCT-Applikation stetig zu. Die
Kopplungen konnten mit einer Durchtrennung der beiden Konnektive zwischen mesothorakalem un
prothorakalem Ganglion unterbunden werden (Abbildung ###B rechts, in N=5 Tieren wurden die Konnektiv
durchtrennt).

Zur genaueren Charakterisierung der reizbezogenen Aktivitaten wurden PST-Histogramme de
Extensor—Aktivitdten beider Vorderbeine eines Tieres vor und nach PCT-Applikation wahrend
ramp-and-hold Reizung des fCOs des rechten Mittelbeins erstellt (Abbildung ###C,D). Im rechtel
Vorderbein zeigte sich nach PCT-Applikation neben einer Zunahme der Spontanaktivitat (in de
Ausgangslage des fCOs, entsprechend 100° FT-Winkel) auch eine reizkorrelierte Zunahme d
motoneuronalen Extensor—Aktivitat, die weitgehend auf die Zeitraume der fCO-Dehnung und Relaxatio
begrenzt blieb (Abbildung 31C). Wahrend der Haltephase des ramp—and-hold Reizes verringerte sich ¢
Aktivitat wieder, fiel aber nicht auf ihr Ausgangsniveau (100° FT-Winkel) ab. Ein @hnliches Bild ergab sich
fur die Aktivitaten der Extensor—-Motoneurone des linken Vorderbeins (Abbildung 31D). Wéahrend
fCO-Dehnung und Relaxation erhéhte sich die Aktivitat der Extensor—-Motoneurone; wahrend der Haltepha
des ramp-and-hold Reizes verminderte sie sich etwa auf ihr Ausgangsniveau.

Alle reizkorrelierten Veranderungen der Kréafte bzw. der Aktivitaten der Extensor—-Motoneurone nach eine
PCT-Applikation traten im jeweiligen Tier reproduzierbar auf. In 6 der 11 getesteten Tiere trat wahren
Dehnung und Relaxation des fCOs des rechten Mittelbeins jeweils eine Aktivierung der
Extensor—-Motoneurone des rechten Vorderbeins auf. In 5 Tieren wurden die Extensor-Motoneurone n
wahrend fCO-Dehnung aktiviert. Die Extensor—-Motoneurone des linken Vorderbeins erhdhten ihre Aktivité
in 4 von 9 getesteten Tieren nur wahrend der fCO—-Relaxation. In 5 Tieren erhdhte sich die Aktivitat wahrer
fCO-Dehnung und Relaxation.

Die Extensor—Motoneurone beider Vorderbeine wurden also nach PCT-Applikation wahrenc
rampenférmiger Reizung des fCOs des rechten Mittelbeins aktiviert.
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Ist diese geschwindigkeitssensitive Aktivierung der Extensor—-Motoneurone von der Geschwindigkeit de
fCO-Reizes abhangig? Um dies zu testen, wurde in insgesamt 11 Tieren die Aktivitat de
Extensor—-Motoneurone der Vorderbeine wahrend der ramp—and-hold Reizung des rechten Mittelbeins r
verschiedenen Reizgeschwindigkeiten gemessen. In Abbildung 32 wurde Uber den extrazelluléare
Ableitungen der F2—Nerven der Vorderbeine jeweils das zugehorige PST—Histogramm der F2—-Aktivitat eine
Tieres dargestellt. Mit zunehmender Reizgeschwindigkeit erhéhte sich auch die reizbezogene Aktivit:
(Aktionspotentiale / BIN) der Motoneurone, vor allem bei Dehnungsreizen. Der Maximalwert des PSTH:
wahrend der fCO-Dehnung nahm in beiden Vorderbeinen von einer Reizgeschwindigkeit von 50°/s zu 250
zu. Bei 250°/s wurde im rechten Vorderbein sogar das FETi-Motoneuron wahrend fCO-Dehnung aktivier
Die Zunahme der motoneuronalen Extensor—Aktivitat mit hoheren Reizgeschwindigkeiten wurde ir
Abbildung 33A-D anhand einer Auszahlung der mittleren SETi—Aktivitat wahrend der rampenférmigen
fCO-Dehnung dargestellt. Sowohl im rechten (Abbildung ###A) als auch im linken Vorderbein (Abbildung
###B) zeigten sich signifikante Unterschiede der mittleren SETi—Aktivitat bei unterschiedlichen
Reizgeschwindigkeiten (jeweils P<0,001). Wahrend fCO—-Relaxation trat zwar eine geringere Abhangigke
der Aktivitaten von der Reizgeschwindigkeit auf, die Unterschiede waren aber signifikant (Abbildung
###C,D; jeweils P<0,001).

Um zu testen, ob der geschwindigkeitssensitive Teil der Aktivierung der Extensor-Motoneurone auc
abhéangig von der aktuellen Startposition des Rampenreizes (Ausgangslage der Tibia) war, wurde c
motoneuronale Extensor—Aktivitat der beiden Vorderbeine wahrend der fCO-Dehnung aus verschieden
Startpositionen des fCO—-Reizes gemessen und verglichen (N=5 Tiere). Abbildung 34A zeigt ein
extrazellulare Ableitung der F2-Nerven der beiden Vorderbeine bei ramp-and-hold Reizung des fCOs d
rechten Mittelbeins mit unterschiedlichen Startpositionen. Mit zunehmender Streckung des Mittelbein
verminderte sich die reizbezogene Aktivitat der Extensor—Motoneurone beider Vorderbeine. In Abbildun
###B,C wurde die mittlere F2-Aktivitat wahrend der fCO-Dehnung gemessen, und bei verschiedene
Ausgangspositionen verglichen. Sowohl im rechten (Abbildung ###B) als auch im linken Bein (Abbildung
###C) erhodhte sich der geschwindigkeitssensitive Anteil der Extensor—Aktivitat mit zunehmender Beugun
des Mittelbeins signifikant (jeweils P<0,05 bzw. P<0,001). Die Ausgangsposition des fCO—-Reizes bestimm
also die reizbezogene Aktivitat der Motoneurone der FT-Gelenke der beiden Vorderbeine. Alle 5 Tier
ergaben gleiche Ergebnisse.

Die genannten Ergebnisse deuteten auf einen Einfluld der Tibiaposition des rechten Mittelbeins auf ¢
Aktivierung der Extensor—Motoneurone der Vorderbeine hin. Im folgenden wurde daher getestet, ob au
Positionsinformation gréRerer Amplitude als die sonst verwendete Reizamplitude von 40° am fCO des recht
Mittelbeins die Daueraktivitat der vorderen Extensor—Motoneurone beeinflussen konnte. Dabei wurd
festgestellt, dal’ die Extensor—-Motoneurone der rechten und linken Vorderbeine aller getesteten Tiere (N-
von Positionsreizen am fCO des rechten Mittelbeins gegenséatzlich aktiviert wurden. Wahrend mi
zunehmender Beugung des rechten Mittelbeins die Aktivitat der Extensor—Motoneurone des rechte
Vorderbeins zunahm, verringerte sich deren Aktivitat im linken Vorderbein (gemessen jeweils hach dem En
des geschwindigkeitssensitiven Anteils der Aktivitat; Abbildung 35A). In einem mittleren Bereich der
Tibiaposition (110°) zeigten beide Seiten eine relativ geringe Aktivitat. Zur Verdeutlichung dieses
Positionseffektes wurden extrazellular abgeleitete Aktionspotentiale der Extensor—Motoneurone beid
Vorderbeine jeweils als Ereignisse (Punkte) dargestellt und tber einer Reizung mit 3 verschieden
Positionen (20°, 100°, 180°) aufgetragen (Abbildung ###B).
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Bei einem Vergleich der mittleren F2—-Aktivitdten des rechten Vorderbeins bei verschiedenen Positione
(Abbildung ###C) lieRen sich bei je 30° unterschiedlichem FT-Winkel des rechten Mittelbeins signifikante
Unterschiede (jeweils P<0,001) feststellen und die Erhéhung der Aktivitat bei zunehmender Beugung d
Gelenks erkennen. Im linken Vorderbein zeigten sich ebenfalls signifikante Unterschiede bei Veranderung ¢
FT-Winkels um 30° (jeweils P<0,05 bzw. P<0,001). Bei 20° FT-Winkel war die Daueraktivitat am
geringsten, bei 180° am hochsten (Abbildung ###D). Die gleiche Abhéngigkeit der SETi—Frequenz von de
Position konnte in allen daraufhin untersuchten Tiere (N=4) gefunden werden.

Aus diesen Ergebnissen ergibt sich auch eine Erklarung fur den scheinbaren Unterschied zwischen
Kopplung bei Sinusreizung und der Kopplung bei ramp—and-hold Reizung. Bei den relativ langsame
Sinusreizen schien hauptséachlich die positionsabhédngige Komponente die Kopplungen zu bestimmen, |
ramp—and-hold Reizen die geschwindigkeitsabhangige Komponente (siehe auch Diskussion in 4.4.3).

Welchen Weg nimmt die sensorische Information des fCOs des rechten Mittelbeins zum Prothorakalganglio
Ein erster Schritt, um dies zu klaren, ist das Durchtrennen eines Konnektivs zwischen Pro- un
Mesothorakalganglion. Abbildung 36A zeigt die extrazellularen Ableitungen der F2—Nerven des rechten ur
linken Vorderbeins nach einer PCT-Applikation und der Durchtrennung des linken Konnektivs zwischel
Meso—- und Prothorakalganglion (N=2 Tiere). Die geschwindigkeitssensitiven, reizkorrelierten Veranderunge
im FT-Gelenk des rechten und linken Vorderbeins blieben unverédndert. Bei Dehnung und Relaxation d
fCOs des rechten Mittelbeins nahmen die Aktivitdten der Extensor—Motoneurone des linken Vorderbeins, w
auch vor dem Durchtrennen des Konnektivs, zu (Abbildung ###A, rechts).

Eine Veranderung des Einflusses der sensorischen Information des fCOs des rechten Mittelbeins nach c
Durchtrennen des linken Konnektivs konnte in der Reaktion des FT-Gelenkes des linken Vorderbeir
wahrend der Reizung des fCOs mit unterschiedlichen Paositionen festgestellt werden (Abbildung ###B). Vi
dem Durchtrennen war die Aktivitat der Extensor—Motoneurone so von der Position abhéngig, dal’ im linke
Vorderbein mit zunehmender Beugung die Aktivitat immer weiter abnahm, im rechten dagegen zunah
(Abbildung ###A). Nach dem Durchtrennen blieb die Reaktion im rechten Vorderbein auf unterschiedlich
fCO-Positionen qualitativ gleich (Abbildung ###C). Im linken Vorderbein dagegen nahm die Aktivitat der
Extensor—-Motoneurone nach dem Durchtrennen mit zunehmender Beugung des rechten Mittelbeins
(Abbildung ###D), zeigte also eine genau umgekehrte Abhangigkeit von der Position des Reizes wie vor de
Durchtrennen.

Wenn statt des linken Konnektivs zwischen Meso- und Prothorakalganglion das rechte Konnekti
durchtrennt wurde (N=2 Tiere), konnten weiterhin reizbezogene Veranderungen der Extensor—Aktivitét de
linken Vorderbeins, sowohl bei Positions— als auch bei Geschwindigkeitsreizen, festgestellt werden. D
Aktivitat der Extensor—-Motoneurone des rechten Vorderbeins dagegen war kaum noch abhéngig von c
Position, erhéhte sich aber immer noch wahrend fCO-Dehnung und Relaxation.

Diese Ergebnisse deuten darauf hin, dal3 sensorische Positionsinformation, die die Aktivitat des kontralate
zur Reizung liegenden Vorderbeins moduliert, Uber das kontralateral zum gereizten Bein liegende Konnek
zum Vorderbein Gbertragen wird, wahrend die Positionsinformation, die die Aktivitat des ipsilateraler
Vorderbeins beeinflul3t, Uber das ipsilaterale Konnektiv tGbertragen wird. Geschwindigkeitsinformatior
scheint Uber beide Konnektive ibertragen zu werden.

4.2.4 Einflul3 der Reizung des fCOs des rechten Mittelbeins auf die

FT-Gelenke der Hinterbeine
Zeigt sich in den FT-Gelenken der Hinterbeine ein Einflu3 sensorischer Information des fCOs des rechten
Mittelbeins? Um dies festzustellen, wurde das fCO des rechten Mittelbeins mit Sinusreizen oder
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ramp—and-hold Reizen stimuliert, und die Krafte der Tibien beider Hinterbeine oder die Aktivitat der
jeweiligen Extensor—Motoneurone aufgezeichnet.

Auch in den Hinterbeinen wurden vor der PCT-Applikation keine Veranderungen der Aktivitat der
Extensor—-Motoneurone bzw. der Tibiakraft, die reizkorreliert zur Stimulation des fCOs des rechter
Mittelbeins auftraten, gefunden. Die Aktivitat der F2—Nerven beider Hinterbeine blieb sowohl bei
Sinusreizung (Reizfrequenz 1Hz, Amplitude 400um) als auch bei ramp-and-hold Reizung unverande
(Abbildung 37A). Nach PCT-Applikation (I8M) dagegen traten reizkorrelierte Kopplungen zur Stimulation
des fCOs des rechten Mittelbeins auf. Es zeigte sich ein ahnliches Bild wie bei den Vorderbeinen.

Bei einer Sinusreizung des rechten mesothorakalen fCOs (Reizfrequenz 1Hz, Amplitude 400um) verminde
sich wahrend fCO-Dehnung die F2—-Aktivitat des linken Hinterbeins (N=4 Tiere), wahrend sich die Aktivitat
im rechten Hinterbein erhdhte (Abbildung ###A rechts, N=7 Tiere). Wahrend fCO-Relaxation dagege!
erhohte sich die Aktivitat der Extensor-Motoneurone im linken Hinterbein, und es kam zu einem Ausfall de
Extensor—Aktivitat im rechten Hinterbein.

Bei Kraftmessungen (jeweils N=5 Tiere) ergab sich wahrend fCO-Relaxation entsprechend eine Beugekr
der Tibia des rechten Hinterbeins und eine Streckkraft an der des linken Hinterbeins (Abbildung ###B). Eir
fCO-Dehnung I6ste an der Tibia des rechten Hinterbeins eine Streckkraft und an der des linken ei
Beugekraft aus. Vergleicht man die auftretenden Kopplungen der FT-Gelenke der Hinterbeine b
Sinusreizung des fCOs des rechten Mittelbeins mit denen der Vorderbeine, so stellt man fest, daf
FT-Regelkreise der Vorder— und Hinterbeine einer Korperseite jeweils wahrend der gleichen Phase d
fCO-Reizes gleich aktiviert wurden.
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Zur besseren Charakterisierung des Einflusses der fCO-Information vom rechten Mittelbein auf di
Hinterbeine wurden auch ramp-and-hold Reize an das fCO des rechten Mittelbeins angelegt und c
Aktivitat der Extensor—-Motoneurone der Hinterbeine abgeleitet (N=15 Ableitungen der
Extensor—Motoneurone des rechten Hinterbeins, N=11 der des linken). Im Beispiel der Abbildung 38
erhohte sich wahrend der Dehnung und der Relaxation des fCOs des rechten Mittelbeins die Aktivitat d
Extensor—Motoneurone beider Hinterbeine. Das Maximum der Aktivitat wahrend der fCO-Dehnung Ubertre
das der fCO-Relaxation (Abbildung ###B,C). Wahrend der Haltephase des ramp—and-hold Reizes war ke
Unterschied zur Aktivitdt des SETi im Vergleich zur Ausgangslage des fCOs (100° FT-Winkel) vorhanden.

Alle reizkorrelierten Veranderungen der Kréafte bzw. der Aktivitaten der Extensor—-Motoneurone nach eine
PCT-Applikation traten im jeweiligen Tier reproduzierbar auf. In 9 von 15 mit ramp-and-hold Reizung
getesteten Tieren erhdhte sich die Extensor—Aktivitat des rechten Hinterbeins wahrend der Dehnung des fC
des rechten Mittelbeins und es trat keine oder eine nur sehr schwache Aktivierung der Motoneurone wahre
fCO—-Relaxation auf. In 6 Tieren wurden die Extensor—Motoneurone in beiden Reizrichtungen aktiviert. In |
der 11 fUr das FT-Gelenk des linken Hinterbeins getesteten Tiere nahm die Extensor—Aktivitat hauptsachli
wahrend fCO-Relaxation zu, wahrend in 5 Tieren eine Zunahme in beiden Reizrichtungen beobachtet werc
konnte.

Die Aktivitat der Extensor—Motoneurone der beiden Hinterbeine war also geschwindigkeitssensitiv an di
Reizung des fCOs des rechten Mittelbeins angekoppelt.

Um festzustellen, ob sich diese reizbezogenen Aktivitaten in Abhangigkeit von der Reizgeschwindigkeit ai
fCO des rechten Mittelbeins andern, wurde die Extensor—Aktivitat der Hinterbeine wéhrend ramp-and-hol
Reizung des fCOs des rechten Mittelbeins mit unterschiedlichen Reizgeschwindigkeiten abgeleitet (insgese
N=7). In der Ableitung in Abbildung 39A erhohte sich die reizbezogene Extensor—Aktivitat des rechten un
des linken Hinterbeins mit zunehmender Reizgeschwindigkeit der fCO-Dehnung. Dies traf auf alle -
untersuchten Tiere zu. Die Zunahme der Extensor—Aktivitat des rechten Hinterbeins mit steigende
Reizgeschwindigkeit war ebenso signifikant (P<0,001; Abbildung ###B;C) wie die Zunahme der Aktivitat im
linken Hinterbein (jeweils P<0,05 bzw. P<0,001; Abbildung 40A,B). Die Extensor—Aktivitat wahrend der
fCO-Relaxation dagegen schien sich bei hohen Reizgeschwindigkeiten leicht zu verringern.

Die geschwindigkeitssensitive Aktivierung der Extensor—Motoneurone der Hinterbeine war also, zuminde:
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wahrend der Dehnung des fCOs des rechten Mittelbeins, auch abhangig von der Geschwindigkeit d
fCO-Reizes.

Auch in den Hinterbeinen war die Aktivitditszunahme der Extensor—-Motoneurone wéahrend der fCO-Dehnur
und Relaxation abhangig von der aktuellen Paosition des Rampenreizes (Ausgangslage der Tibia; Abbildu
41A). Bei einer Startposition von 140° zeigte sich in beiden Hinterbeinen eine geringere reizbezoger
Aktivitat wahrend der fCO-Dehnung als bei einer Startposition von 100°. Sowaohl im rechten (Abbildung
###B) als auch im linken Hinterbein (Abbildung ###C) erhthte sich mit zunehmender Beugung des rechts
Mittelbeins die Aktivitat der Extensor—-Motoneurone wahrend der fCO-Dehnung signifikant (jeweils P<0,05
bzw. P<0,001). Die Ausgangslage der Tibia bestimmte also auch hier die Starke der Kopplungen nach eil
PCT-Applikation. In allen getesteten Tieren (N=4) ergaben sich gleiche Ergebnisse.

Die genannten Ergebnisse zeigten den Einflul3 von Positionsinformation des fCOs des rechten Mittelbeins
die Aktivitat der Extensor—-Motoneurone der Hinterbeine. Verandert die Positionsinformation auch die
Daueraktivitat der Extensor—-Motoneurone der Hinterbeine? Es wurden die F2—-Nerven der Hinterbein
extrazellular abgeleitet und unterschiedliche fCO-Paositionen appliziert (Abbildung 42A). Es zeigte sich, dal
entsprechend der Situation in den FT-Gelenken der Vorderbeine, auch die Extensor—-Motoneurone c
Hinterbeine aller getesteten Tiere (N=4) nach einer PCT-Applikation gegensatzlich aktiviert wurdet
(Abbildung ###A,B).

Im rechten Hinterbein nahm die Aktivitdt der Extensor—-Motoneurone mit zunehmender Beugung des recht
Mittelbeins signifikant zu (jeweils P<0,05 bzw. P<0,001; Abbildung 43A), im linken Mittelbein dagegen
signifikant ab (P<0,001; Abbildung ###B). Bei der Ausgangslage der Tibia (100°) zeigten beide Seiten eir
relativ geringe Aktivitat. Die gegensatzliche Aktivitat der beiden Hinterbeine kann in der Darstellung als
PST-Histogramm (Abbildung ###C) gut erkannt werden. Die Aktivitat zeigte eine deutliche Hysterese.

Auch hier erklarte sich der scheinbare Unterschied zwischen den Kopplungen bei Sinus— und ramp—and-h
Reizung dadurch, daf bei Sinusreizung hauptsachlich die positionsabhangige Komponente der Kopplu
aktiviert wurde, bei ramp—and-hold Reizung dagegen die geschwindigkeitsabhangige (siehe Diskussion
4.4.3).

4.2.5 Einfluld der Reizung des fCOs des rechten Mittelbeins auf das FT-Gelenk

des linken Mittelbeins
Zur Untersuchung der Ubertragung sensorischer Information zwischen dem fCO eines Mittelbeins und dem
kontralateral liegenden FT-Gelenk wurde der Versuchsaufbau geéandert. Die Rezeptorsehnen der fCO beid
Mittelbeine konnten jeweils getrennt mit ramp-and-hold Reizen stimuliert werden, und es wurden die
F2-Nerven beider Mittelbeine extrazellular abgeleitet. So konnte gleichzeitig eine mogliche Ubertragung
sensorischer Information vom FT-Gelenk des linken Mittelbeins zum rechten und umgekehrt gemessen
werden.
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Vor der PCT-Applikation war in 56 von 59 Tieren bei einer ramp—and-hold Reizung der fCO beider
Mittelbeine keine Veranderung der motoneuronalen Extensor—Aktivitat im jeweils kontralateral liegendet
Bein (Abbildung 44A, links) zu erkennen. In 3 Tieren konnte bereits ohne PCT ein (schwacher) Einflul3 de
gereizten fCOs auf die Extensor—-Motoneuronen des kontralateralen FT-Gelenkes gesehen werden. Wenn:
der Fall war, dann konnte immer nur eine Aktivitdtszunahme der Motoneurone bei Dehnung de
kontralateralen fCOs, nie eine Reaktion auf Relaxation festgestellt werden. Diese reizbezogene Aktivit
verstarkte sich nach einer PCT-Applikation. In 2 der Tiere trat im weiteren Verlauf der PCT-Applikation
auch eine Aktivitatserhéhung der Extensor—-Motoneurone bei Relaxation des kontralateralen fCOs auf, ¢
sich dann mit fortschreitender Zeit ebenfalls verstarkte.

Nach Applikation von Picrotoxin (I8M) konnten in 51 von 59 abgeleiteten Tieren im Mittel nach 17,6+ 6,9
Minuten (N=12 ausgewertete Tiere) reizkorrelierte Veranderungen der Aktivitat der kontralateral zu
fCO-Reizung liegenden Extensor—Motoneurone beobachtet werden (Abbildung ###A, rechts). In den jewel
ipsilateral liegenden FT-Gelenken kam es im Mittel bereits nach 10+ 2,5 Minuten (N=10) zu eine
erkennbaren Zunahme der reizbezogenen Extensor—Aktivitat, wie schon in Stein (1995) und Sauer et.
(1997) beschrieben. Die Zeit bis zur Etablierung der kontralateralen Kopplungen Ubertraf also die Zeit, bei d
im lokalen (ipsilateral zur fCO-Reizung liegenden) FT-Gelenk ein erkennbarer PCT-Effekt beobachte
werden konnte, um mehr als 50%.

Zwischen den jeweils kontralateral liegenden Beingelenken konnten folgende Typen reizkorrelierte
Veranderungen der Extensor—Aktivitaten festgestellt werden: 1. Eine Erhéhung der Aktivitat wahrens
kontralateraler fCO-Dehnung und Relaxation. 2. Eine Erhdhung der Aktivitdt nur wahrend der
fCO-Dehnung. 3. Eine Erhéhung der Aktivitat nur wahrend der fCO-Relaxation. Die folgenden Beispiele
erlautern die einzelnen Reaktionstypen.

1. Im Versuch der Abbildung ###A (rechts) fiihrte eine Dehnung des fCOs des linken Mittelbeins zu eine!
Aktivitatszunahme des SETi des rechten Mittelbeins (schwarzer Pfeil). Wahrend fCO-Relaxation wurde SE
nochmals aktiv, allerdings schwacher als wahrend fCO-Dehnung. Wahrend der anschlieRenden Dehnung
Relaxation des fCOs des rechten Mittelbeins erhéhte sich die Aktivitat der Extensor—Motoneurone des linke
Mittelbeins. FETi wurde in beiden Fallen Uberschwellig aktiviert (weil3e Pfeile), bei der Relaxation des fCO
allerdings etwas schwécher als wahrend der fCO-Dehnung. In Abbildung ###B wurde ein PST-Histogram
der SETi—Aktivitat des linken Mittelbeins wahrend der Reizung des rechten fCOs erstellt, jeweils vor un
nach PCT-Applikation. Nach der Applikation waren zwei geschwindigkeitssensitive Aktivierungen des SET
wahrend der fCO-Dehnung und Relaxation zu erkennen. Dieser Reaktionstyp trat am haufigsten auf (23 v
59 getesteten Tieren, Abbildung ###A). In 18 dieser 23 Tieren konnte keine Positionskomponente gefund
werden; die Aktivitat wahrend der Haltephase nahm auf das Ausgangsniveau ab. In 2 Tieren war eine klei
positionssensitive Reaktion wahrend der Haltephase des ramp—-and-hold Reizes vorhanden (Abbildung ##:
I). In 3 anderen Tieren zeigte sich ein umgekehrter Trend: Wahrend der Haltephase war die Aktivité
geringer als ohne fCO-Reiz (Abbildung ###B, IlI).

2. Im Versuch der Abbildung 45A zeigte sich nur bei der Dehnung des fCOs des rechten Mittelbeins ein
Aktivitatszunahme der kontralateral liegenden Extensor-Motoneurone des linken Mittelbeins (weil3er Pfeil
FETi wurde dabei Uberschwellig aktiviert. Diese Art von Kopplung trat in 19 von 59 getesteten Tieren au
(Abbildung ###A), und stellte damit die zweithaufigste Reaktionsklasse dar. In 1 von 19 Tieren zeigte sic
eine geringe Positionskomponente wahrend der Haltephase des ramp—-and-hold Reizes, in 2 Tieren war
Aktivitat wahrend der Haltephase geringer als ohne fCO-Reiz. In den restlichen 16 Tieren ergab sich kei
Positionskomponente (Abbildung ###B).
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3. In der Ableitung des F2—Nervs des linken Mittelbeins in Abbildung ###C wurde SETi nur wahrend der
Relaxation des fCOs des rechten Mittelbeins aktiv (weil3e Pfeile). Im PSTH der F2-Aktivitat der Abbildunc
###D zeigt sich die geschwindigkeitssensitive Antwort des Extensor—Motoneurons. Es war in diesem F¢
keine Positionskomponente vorhanden. Dieser Typ kontralateraler Beeinflussung stellte die seltenste Kla:
mit 9 von 59 abgeleiteten Tieren dar (Abbildung ###A). In 2 der 9 Tiere war eine geringe
Positionskomponente vorhanden.

Verschiedene Reaktionstypen konnten auch in einem Tier auftreten. Im Versuch der Abbildung ###E trat zL
Beispiel bei Reizung des fCOs des linken Mittelbeins im rechten Mittelbein Reaktionstyp 1 mit einel
Erhohung der Extensor—Aktivitat wahrend fCO-Dehnung und Relaxation (schwarze Pfeile) auf. Bei eine
Reizung des fCOs des rechten Mittelbeins kam es im linken Mittelbein nur zu einer Aktivierung de
Extensor—Motoneurone wahrend fCO-Dehnung (Reaktionstyp 2, weil3e Pfeile).

Nach Durchtrennen der Konnektive zum Pro- und Metathorakalganglion konnte kein Unterschied in de
Beeinflussung des kontralateralen Bein festgestellt werden (Abbildung 46B, N=8 getestete Tiere). D«
Austausch sensorischer Information zwischen den FT-Gelenken eines Segments benétigt daher wohl ke
intersegmentalen neuronale Informationswege.

Die reizbezogene Zunahme der Extensor—Aktivitat war in anderen Beinen abhangig von der Geschwindigk
der Dehnung des fCOs des Mittelbeins. Um festzustellen, ob dies auch fir das gegeniberliegende Mittelb
gilt, wurde das fCO mit unterschiedlichen Reizgeschwindigkeiten stimuliert und die Reaktion det
kontralateralen Extensor—Motoneurone beobachtet. In Abbildung 47A wurde das fCO des rechten Mittelbei
mit 50°/s, 130°/s und 250°/s gereizt, und die Aktivitdten der ipsilateralen und kontralateraler
Extensor—Motoneurone aufgezeichnet. Uber diesen Ableitungen sind die entsprechenden PST—-Histogram
der Aktivitat des F2—Nervs des linken Mittelbeins dargestellt. Bei der Reizung mit 130°/s erreichte das PST
seinen Maximalwert. Sowohl bei langsameren (50°/s) als auch bei schnelleren (250°/s) Reizen verringe
sich die geschwindigkeitssensitive Antwort der Extensor—Motoneurone wéahrend der fCO-Dehnun
(Abbildung ###B,C). Eine ahnlicher Trend konnte auch in den ipsilateral zur fCO-Reizung liegender
Extensor—-Motoneuronen des rechten Mittelbeins gesehen werden. Bei niedriger Reizgeschwindigkeit wur
z.B. FETi nicht tberschwellig aktiv, sehr wohl aber bei mittlerer (130°/s) Reizgeschwindigkeit. Bei hohel
Reizgeschwindigkeit wurde FETi wieder schwacher aktiviert.

In 10 von 13 (Reaktionstypen | und Il) getesteten Tieren zeigte sich ein ahnliches Bild, in 3 Tieren dageg
nahm die Aktivitat der kontralateral zur fCO-Reizung liegenden Extensor—-Motoneurone zu hoher
Reizgeschwindigkeiten weiter zu.

Die mittleren Aktivitaten der ipsilateral und kontralateral zur fCO—-Reizung liegenden Extensor—Motoneurons
zeigten also ahnliche Geschwindigkeits—abhangigkeiten bei fCO-Dehnung.

Um festzustellen, ob auch die Momentan—-Aktionspotentialfrequenz kontralateraler Motoneurone ei
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Maximum bei mittleren Reizgeschwindigkeiten erreichen, wurden in einem Tier die
Momentan—Aktionspotentialfrequenzen des ipsi— und kontralateralen FETi bei unterschiedlichel
Reizgeschwindigkeiten gemessen und verglichen. Die Auswertung fand zu einem spéteren Zeitpunkt ne
PCT-Applikation statt, bei der auch bei niedriger Reizgeschwindigkeit FETi Uberschwellig aktiviert wurde.
Abbildung 48A zeigt die Auftragung flr das ipsilaterale rechte FT-Gelenk (gereizt wurde das fCO de
rechten Mittelbeins). Die maximalen Momentanfrequenzen des FETi unterschieden sich kaum fir die Reizu
mit 250°/s (A ), 130°/sH) und 50°/s (0 ). Im Gegensatz dazu zeigten die Momentanfrequenzen des
kontralateral zur fCO—Reizung liegenden FETi (Abbildung ###B) Unterschiede zwischen verschiedene
Reizgeschwindigkeiten. Bei mittlerer Reizgeschwindigkeit (130°/slajgen die maximalen
Momentanfrequenzen héher als bei niedriger (50°/s, 0 ) und hoher Reizgeschwindigkeit (250°/s, A ).

Die Starke der kontralateralen Kopplung zwischen den FT-Gelenken der Mittelbeine nach eine
PCT-Applikation scheint also bei mittleren Reizgeschwindigkeiten ein Maximum zu erreichen.

Um zu testen, ob die Kopplung zwischen den FT-Gelenken der Mittelbeine auch abhangig von d
Startposition eines fCO—-Reizes war, wurden ramp-and-hold Reize mit gleicher Reizgeschwindigkeit (250°/
und gleichen Amplituden (400um = 40° FT-Winkel) aus verschiedenen Tibiapositionen appliziert. Abbildunc
###A zeigt an einem Beispiel die Ableitungen der F2—Nerven beider Mittelbeine bei ramp-and—hold Reizun
des fCOs des rechten Mittelbeins mit verschiedenen Startpositionen. Mit zunehmend gebeugter Startposit
erhdhte sich sowohl die Verstarkung des ipsilateralen Widerstandsreflexes, als auch die reizbezoge
Aktivitat der kontralateralen Extensor—-Motoneurone (Abbildung 49A,B). Diese Ergebnisse zeigten auch ir
Mittelbein den Einflul der Position des kontralateralen fCO-Reizes auf die Aktivitat der
Extensor—Motoneurone, zumindest fur die beiden haufigsten Reaktionstypen 1 und 2 (N=3 ausgewertete Ti
pro Reaktionstyp).

BeeinfluRt die Position des kontralateralen fCO-Reizes die Daueraktivitat der ipsilateraler
Extensor—-Motoneurone? Um dies zu messen, wurden verschiedene Positionen an das fCO angelegt, unc
Reaktion der gegeniberliegenden Extensor—Motoneurone beobachtet. Im Versuch der Abbildung 50A wurd
die F2—Nerven der beiden Mittelbeine extrazellular abgeleitet und am fCO des rechten Mittelbeins Positions
von 20°, 100° und 180° (FT-Winkel) angelegt. Die ipsilateralen Extensor—-Motoneurone zeigten die fi
PCT-Wirkung in Sauer et al. (1997) beschriebenen Reaktion: Mit zunehmender Beugung des FT—-Gelenk
nahm die Daueraktivitat der Motoneurone stark zu (Abbildung ###C). Im Gegensatz dazu zeigten d
kontralateral zur Reizung liegenden Extensor—Motoneurone eine zur ipsilateralen Seite gegensatzlic
Aktivitat (sowohl bei Reaktionstyp 1 und 2, jeweils N=3 ausgewertete Tiere; Reaktionstyp 3 wurde nich
getestet). Bei zunehmender Streckung des rechten FT-Gelenkes nahm die Aktivitat der linke
Extensor—-Motoneurone signifikant zu (P<0,05 bzw. P<0,001; Abbildung ###B,D). Nur in der Ausgangslag
der Tibia (100°) konnte in beiden Beinen eine ungefahr gleiche Aktivitat der Extensor—Motoneurone
verzeichnet werden. Entsprechendes konnte in allen getesteten Tieren (N=6) gefunden werden;
Signifikanzniveaus lagen jedoch zum Teil unter denen des gezeigten Tieres (in allen Tieren P<0,05).

4.2.6 Zeitpunkt des Auftretens der Kopplung zwischen den FT-Gelenken des

rechten und linken Mittelbeins
Betrachtet man den Zeitgang der Etablierung des kontralateralen Einflusses nach Applikation von PCT (wer
ohne PCT keine erkennbare Kopplung vorhanden war), so a3t sich erkennen, dal3 immer die
Aktivitatserhohung wahrend der fCO-Dehnung zuerst auftrat. In 54% aller Tiere (N=42), die dann eine
Reaktion bei Dehnung des kontralateralen fCOs zeigten, etablierte sich 5 + 3 Minuten (N=5 ausgewertete
Tiere) spater auch die Zunahme der Extensor—Aktivitat wahrend der Relaxation.
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4.2.7 Zusammenfassung der extrazellularen Ergebnisse

Die bisherigen Ergebnisse zeigen, dal3 die Extensor—Motoneurone der FT-Gelenke aller Beine bei
ramp—and-hold Reizung des fCOs des rechten Mittelbeins jeweils in @hnlicher Weise
geschwindigkeitsabhangig aktiviert wurden, sowohl wahrend der fCO-Dehnung als auch wéahrend der
Relaxation. Die Information tber die Geschwindigkeit der Dehnung und der Relaxation des fCOs des rechte
Mittelbeins erreicht also nach PCT-Applikation alle anderen Beine.

Wenn das fCO des rechten Mittelbeins dauerhaft gedehnt wurde, also ein Positionsreiz appliziert wurde,
ein Beugen der Tibia signalisierte, wurden jeweils ipsilateral liegende Vorder— und Hinterbeine ir
Gegenphase dazu aktiviert (Abbildung 51A). Die Aktivitdt der Extensor—-Motoneurone erhdhte sich, so da
eine freibewegliche Tibia sich strecken wiirde. In den kontralateral liegenden Beinen dagegen vermindel
sich die Aktivitat der Extensor—Motoneurone. Wahrend einer dauerhaften Relaxation des fCOs, also wahre
eines Positionsreizes, der eine gestreckte Tibia signalisierte, zeigte sich ein spiegelbildliches Verhalten
FT-Gelenke (Abbildung ###B): In allen kontralateralen Beinen erhdhte sich die Aktivitat der
Extensor—Motoneurone, und im ipsilateralen Vorder— und Hinterbein nahm sie ab. Die Information tber di
Stellung des rechten Mittelbeins erreichte also nach PCT-Applikation ebenfalls alle anderen Beine, hatte al
unterschiedliche Auswirkungen auf die FT-Gelenke der einzelnen Beine. Wahrend
Geschwindigkeitsinformation des fCOs in allen Beinen nur eine Zunahme der Aktivitat der Motoneuron
bewirkte, konnten Positionsreize in Abhangigkeit von deren Richtung (Beugung oder Streckung) auch eir
Abnahme der Aktivitat hervorrufen.

4.3 Ergebnisse aus Versuchen mit intrazellularen Methoden

4.3.1 Allgemein

Das neuronale Netzwerk des Femur-Tibia—Kontrollsystems verarbeitet lokale sensorische Information des
fCOs und steuert das FT-Gelenk (Zusammenfassung: Bassler, 1983a; 1993). Die einzelnen Neurone diese
Netzwerks sind fir das Mittelbein beschrieben und zum Teil auch identifiziert (Zusammenfassung: Blischge
1995a). Sowohl im stehenden (Blschges, 1990; Sauer et al., 1996; diese Arbeit), als auch im laufenden Tie
(Bassler und Blschges, 1990; Schmitz et al., 1991c; Blschges et al., 1994; Driesang und Blschges, 1996)
wirken nichtspikende Interneurone an der Generierung des jeweiligen motorischen Ausgangs mit. Es stellte
sich nun die Frage, ob das neuronale Netzwerk des FT-Kontrollsystem auch an der Verarbeitung
kontralateraler fCO-Information beteiligt ist, oder ob die Information die Motoneurone Uber andere neuronal
Wege erreicht. Um festzustellen, welche Elemente des das jeweilige FT-Gelenk kontrollierenden neuronale
Netzwerks von der sensorischen Information des stimulierten kontralateralen fCOs beeinflu3t wurden, wurdi
intrazellular von Motoneuronen und Interneuronen abgeleitet und nach Veranderungen in deren Reaktion n:
PCT-Applikation wahrend der Reizung des fCOs des gegenlberliegenden Beins gesucht.

4.3.2 Der Einflul3 kontralateraler fCO—Reizung auf die exzitatorischen

Motoneurone
Intrazellulare Ableitungen lassen Ruckschlisse auf die Charakteristika der Neuronenaktivitat, auf
Veranderungen in den Neuronen selbst, und auf die beteiligten neuronalen Wege zu. Um die extrazellular
gewonnenen Ergebnisse dahingehend zu vervollstandigen, wurde intrazellular aus den
Extensor—Motoneuronen wahrend der Reizung des kontralateralen fCOs abgeleitet.

In insgesamt 7 Tieren wurden 4 mal SETi und 3 mal FETi jeweils vor und nach PCT-Applikation abgeleite
Die Neurone wurden anhand ihrer konstanten Latenz zwischen intrazellular abgeleiteten Aktionspotential
und extrazellular auftretenden Spikes identifiziert, wie in Abbildung 52C fur FETi demonstriert. Wie die
Ergebnisse der extrazellularen Versuche schon andeuteten, traten weder in SETi noch in FETi v
Picrotoxin—Applikation reizkorrelierte Veranderungen des Membranpotentials oder einer vorhandene
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Spontanaktivitat bei Reizung des kontralateralen fCOs auf (fir FETi in Abbildung ### gezeigt). Dies traf aL
alle Ableitungen (N=7) zu. Ungeféhr zehn Minuten nach PCT-Applikatiork)zeigten sich wahrend der
Dehnung des fCOs in beiden Motoneuronen erste reizbezogene Depolarisationen. Nach weiteren fi
Minuten war in 5 der 7 Ableitungen auch wahrend Relaxation des fCOs eine (geringe) Depolarisatio
vorhanden (Abbildung ###B, Abbildung 53A,B). Die Amplitude der Depolarisation wahrend fCO-Dehnung
hatte sich bis zu diesem Zeitpunkt weiter erhéht. Beide Motoneurone zeigten qualitativ die gleiche Reaktic
wahrend fCO-Stimulation, aber Unterschiede bezlglich der Anzahl der Aktionspotentiale.

SETi zeigte vor PCT-Applikation eine Spontanaktivitat (ohne fCO—-Reiz, Ausgangslage der Tibia) von 5:
5Hz (N=4), die sich nach PCT-Applikation immer erhéhte und zwar im Mittel auf 45+ 15Hz (N=4). FETi

wies ohne PCT nie eine Spontanaktivitat auf; nach PCT-Applikation konnte eine Spontanaktivitat von 15,2
15Hz (N=3) gemessen werden.

Im Falle der Abbildung ###B (Ausschnittsvergrof3erung) erhdhte sich die Aktivitat des FETi ohne fCO-Re:i.
auf 25+ 5 Hz (n=5 Messungen pro 2s in der fCO-Ausgangslage) nach PCT-Applikation. Eine fCO-Dehnur
des linken Mittelbeins |6ste eine Depolarisation und damit eine Zunahme der Aktionspotentialfrequenz a
(AusschnittsvergrofRerung, rechts). Auch bei Relaxation des fCOs trat eine, verglichen zur Depolarisatic
wahrend fCO-Dehnung, Depolarisation geringerer Amplitude auf.

In Abbildung ###A ist der Membranpotentialverlauf des SETi des rechten Mittelbeins nach PCT-Applikatior
dargestellt. Um die Spontanaktivitat nach PCT-Applikation zu verringern, wurde SETi tonisch mit einen
Strom von —2nA hyperpolarisiert. Wahrend der fCO-Dehnung des ipsilateralen fCOs des rechten Mittelbeir
wurde SETi Uberschwellig depolarisiert und begann Aktionspotentiale zu bilden. Wahrend der Haltephase fi
die Aktionspotentialfrequenz kaum ab, der Membranpotentialverlauf des SETi zeigte eine Zunahme d
positionssensitiven Komponente (siehe auch Sauer et. al., 1997). Wahrend der fCO—-Relaxation kehrte ¢
Membranpotential wieder auf sein Ausgangsniveau zurtick. Aufgrund der tonischen Hyperpolarisation konn
keine reizbezogene Hyperpolarisation wahrend der fCO-Relaxation beobachtet werden.

Die Dehnung des kontralateralen fCOs depolarisierte SETi mit geringerer Amplitude als die Dehnung de
ipsilateralen fCOs. Trotzdem wurde SETi Uberschwellig aktiviert und Aktionspotentiale wurden generiert. Die
Depolarisation begann mit einer Latenz von 18,3+ 6,2ms (n=8) nach Beginn des Rampenreizes (gemesser
einer Reizgeschwindigkeit von 250°/s). Wahrend der Haltephase des ramp—-and-hold Reizes fiel d
Membranpotential wieder auf das Ausgangsniveau. Es war keine positionssensitive Komponente i
Membranpotentialverlauf des SETi erkennbar. Die Relaxation des kontralateralen fCOs I6ste ein
Depolarisation aus, deren Amplitude geringer war als wahrend fCO-Dehnung (Abbildung ###B), und die m
einer Latenz von 45+ 10,1ms (n=8) auftrat.

Die reizbezogenen Depolarisationen beider exzitatorischen Motoneurone kénnten aus einer Zunahme
exzitatorischen synaptischen Potentiale oder einer Abnahme einer eventuell vorhandenen Inhibitic
resultieren. Es wurde daher intrazellular mit der Ein—Elektroden—-Stromklemme abgeleitet, um zwische
diesen Mdglichkeiten entscheiden zu kénnen. Es wurden negative Strompulse mit einer Dauer von 100ms
je nach Versuch unterschiedlichen Amplituden (-0,5nA bis —1nA) appliziert, und die Amplituden der
resultierenden Spannungsspriinge gemessen. Dabei zeigte sich, dal die reizbezogenen Depolarisatio
sowohl wahrend fCO-Dehnung, als auch wéahrend fCO-Relaxation, durch eine Zunahme der reizbezoger
depolarisierenden Eingange verursacht wurden, und nicht durch eine Abnahme hemmender Eingan
(Disinhibition).
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Abbildung 54A zeigt beispielhaft eine solche Ableitung des SETi des rechten Mittelbeins (insgesamt N=
Ableitungen in dieser Konfiguration) nach erfolgter PCT—-Applikation in der Ein—Elektroden—Stromklemme
mit Strompulsen von

-0,5nA. Bei Dehnung des ipsilateralen rechten fCOs konnte eine Abnahme der Amplitude der aus d
Strompulsen resultierenden Spannungsspriinge gemessen werden. Wahrend der Haltephase
ramp-and-hold Reizes erreichten die Amplituden der Spannungsspriinge wieder ihre urspringliche Hol
Die Abnahme der Amplituden wéahrend der fCO-Dehnung bedeutet eine Zunahme von lonenstrémen, c
SETi depolarisieren. Bei Reizung des kontralateralen fCOs des linken Mittelbeins ergab sich wahrend d
Dehnung des fCOs eine Abnahme der Amplitude der Spannungsspringe; es wurden also ebenfe
lonenkanéle gedffnet, deren Leitfahigkeiten bewirkten, dal3 SETi depolarisierte. Direkt nach Ende der Ram
erreichten die Amplituden der Spannungsspriinge wieder ihr urspriingliches Niveau. Dies korrespondiert n
der Beobachtung, daf3 hier keine positionssensitive Komponente in der intrazellularen Reaktion des SE
wahrend ramp-and-hold Reizung am kontralateralen fCO gefunden wurde. Bei Relaxation de
kontralateralen fCOs konnte in einigen Fallen eine Abnahme der Amplitude der Spannungsspringe gesel
werden, die sich jedoch nicht signifikant nachweisen liel3.

Man kann aus den Amplituden der Spannungsspriinge den relativen Eingangswiderstand des SETi—Neur
berechnen. Die Abnahme des relativen Eingangswiderstands bei Dehnung des ipsilateralen fCOs war ebe
statistisch signifikant wie die Abnahme bei Dehnung des kontralateralen fCOs (P<0,001; Abbildung ###B
Dies bedeutet, daR wahrend der Dehnung des kontralateral liegenden fCOs die Zunahme der Depolarisatio
SETi durch eine Zunahme depolarisierender Eingange zu SETi ausgeldst wurde und nicht nur durch ei
Abnahme inhibitorischer Eingange. Andeutungsweise gilt dies auch fir die Relaxation. Insgesamt wurde SE
in 2 Tieren in dieser Konfiguration abgeleitet. In beiden Ableitungen zeigte sich die beschriebene Zunahn
der reizbezogenen Eingange auf SETI.

Auch in FETi trat nach PCT-Applikation eine Zunahme der reizbezogenen Eingange sowohl von
ipsilateralen als auch vom kontralateral liegenden fCO auf. Auch hier erwiesen sich die zugehdrige
Abnahmen des relativen Eingangswiderstands wéahrend fCO-Dehnung als signifikant verschieden va
Eingangswiderstand ohne fCO-Reiz. (P<0,001; Abbildung 55). Wahrend der anderen Stimulusphasen kon
keine Veranderung des Eingangswiderstands des FETi—-Neurons nachgewiesen werden. Insgesamt wt
auch FETi zwei mal in dieser Konfiguration abgeleitet. Beide Ableitungen zeigten qualitativ gleiche
Ergebnisse.

In den exzitatorischen Motoneuronen zeigte sich also nur eine Zunahme der stimulusbezogenen erregen
Eingadnge bei Dehnung des kontralateral liegenden fCOs nach einer PCT-Applikation. Einen Einfluf3 d«
Position des kontralateralen fCOs auf den Eingangswiderstand der Motoneurone wurde nicht gefunde
obwohl extrazellulér ein Einfluld von Positionsreizen groRer Amplitude auf die Aktivitat der Motoneurone
gezeigt werden konnte.

4.3.3 Der Einflul3 kontralateraler fCO—Reizung auf das inhibitorische

Motoneuron
Das dritte Motoneuron, das den Extensor—-Muskel innerviert, ist der Common Inhibita).1X({€ses
Neuron ist wahrend eines Widerstandsreflexes nur selten aktiv (Bassler, pers. Mitteilung), und zeigt im
inaktiven Tier auch nur eine geringe Spontanaktivitat. Es verschaltet inhibitorisch auf den Extensor—-Muskel
(Bassler und Storrer, 1980; Bassler, 1983a; Bassler und Stein, 1996). Es wird vom ipsilateralen fCO in
komplexer Weise depolarisiert (Bassler, 1986a) und unterstitzt mit seiner Aktivitat aktive Bewegungen der
Tibia (Béssler und Stein, 1996).
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Das Common Inhibitor 1 Motoneuron wurde insgesamt in dieser Arbeit 4 mal abgeleitet und anhand d
konstanten Latenz zwischen intrazellular abgeleiteten Aktionspotentialen und extrazellular auftretende
Spikes identifiziert (Abbildung ###B). Vor der Pharmakon—Applikation wurde es nicht von einer Reizung de:
gegenluberliegenden fCOs beeinflul3t. Nach PCT-Applikation hingegen zeigte sich wéhrend eine
fCO-Dehnung mit einer Reizgeschwindigkeit von 130°/s eine Uberschwellige Depolarisation, die wahren
der Haltephase von einer Hyperpolarisation gefolgt wurde (Abbildung 56A, links). Im Verlauf der Haltephas
nahm die Amplitude der Hyperpolarisation ab und es wurden wieder Aktionspotentiale generiert. Ein
fCO-Relaxation loste eine geringe Zunahme der-&ktionspotentialfrequenz aus. Die Amplitude der
Hyperpolarisation nach der fCO-Dehnung nahm mit zunehmender Reizgeschwindigkeit zu (Abbildun
###A). Die Amplitude der Depolarisation wahrend der fCO-Dehnung nahm ebenfalls mit héherer
Reizgeschwindigkeiten zu, wobei eine Reizung mit 50°{sn@ht Uberschwellig depolarisierte. In zwei der
vier Ableitungen zeigte Glbiphasische Antworten (De— und Hyperpolarisation) bei einer fCO-Dehnung mit
einer Reizgeschwindigkeit von 130°/s. In einer Ableitung wurde Cl1 wahrend der kontralateraler
fCO-Dehnung nur depolarisiert. In einer anderen Ableitung konnte, trotz extrazellular gemessenen Einfluss
der kontralateralen fCO-Reizung auf die exzitatorischen Motoneurone, keine reizbezogene Veranderung
Cli;—Membranpotentials gemessen werden.

Wie sich aufgrund extrazellular gemessener Daten ergab, war die Reaktion deghfeind kontralateraler
fCO-Stimulation, im Gegensatz zu den exzitatorischen Motoneuronen, sehr variabel zwischen verschieder
Tieren. Von insgesamt 10 ausgewerteten extrazellularegnABleitungen zeigten 8 bei Dehnung des
kontralateralen fCOs eine Zunahme der mittleren Aktionspotentialfrequenz pro Rampe, wahrend 2 eir
Abnahme zeigten. Wahrend fCO-Relaxation konnte in 6 von 10 Tieren eine Zunahme de
Cly—-Aktionspotentialfrequenz gesehen werden. Auffallig war, daR oft dieNelurone beider Mittelbeine
nach einer PCT-Applikation von dergleichen Phase der fCO-Reizung aktiviert wurden, also koaktiv warel
Die Spontanaktivitat konnte dabei sehr unterschiedlich sein.

4.3.4 Der Einflul3 kontralateraler fCO—Reizung auf die nichtspikenden

Interneurone
Es war nun zu klaren, wie die fCO-Information auf die kontralateralen Motoneurone Ubertragen wurde. War
das lokale pramotorische Netzwerk, das die Information des ipsilateralen fCOs verarbeitete, an der
Ubertragung der Information beteiligt? Erhielt es auch sensorische Information bei einer Reizung des
kontralateralen fCOs, oder erfolgte die Zunahme der reizbezogenen Eingadnge zu den Motoneuronen nach
PCT-Applikation unabhéngig davon? Es wurde deshalb intrazellular aus identifizierten nichtspikenden
Interneuronen abgeleitet, die an der Verarbeitung ipsilateraler fCO-Information beteiligt sind (Blischges,
1990; Sauer et al., 1996; diese Arbeit, 3.2.4). Bei diesen Ableitungen wurde zusatzlich zum fCO des linken
Mittelbeins auch das ipsilateral zur Ableitstelle liegende fCO (also das des rechten Mittelbeins) gereizt, um
die jeweiligen Interneurone anhand ihrer Charakteristika zu identifizieren. In allen Fallen wurde die Reaktion
der Neurone wahrend ispilateraler f{CO-Reizung gemessen. Zusatzlich wurden die Neurone kiinstlich
depolarisiert, um somit die Verschaltung auf die Extensor—-Motoneurone festgestellt. Damit konnten die
Neurone gemalf Bischges (1990) klassifiziert werden. Wenn diese Klassifikation nicht eindeutig war, wurde
die Zelle zusatzlich mit Teufelsgelb (Lucifer-Yellow; siehe 2.3.2) gefarbt und ihre Morphologie anschlieenc
gezeichnet.

Da die nichtspikenden Interneurone ipsilaterale fCO-Information verarbeiten, kdnnten sie nach eine
PCT-Applikation auch an der Ubertragung dieser Information zu den kontralateralen Motoneuronen beteili
sein. Mit kunstlicher De— bzw. Hyperpolarisation wurde daher getestet, ob diese ipsilateral liegende
Interneurone kontralateral liegende Extensor—-Motoneurone nach PCT-Applikation beeinflussen kénnen.
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Keines der nichtspikenden Interneurone (insgesamt in N=14 Neuronen getestet) konnte die Aktivitat d
Extensor—-Motoneurone des gegeniberliegenden Beins nach PCT-Applikation beeinflussen. Interneuron
zum Beispiel erregte bei Injektion depolarisierenden Strom die ipsilateralen Extensor—-Motoneurone nac
PCT-Applikation, beeinflu3te aber nicht die Aktivitat der kontralateralen Extensor—Motoneurone (Abbildung
57A). Am Beispiel des inhibitorischen Interneurons 14 ist in Abbildung ###B gezeigt, dafd auch inhibitorische
Interneurone die Aktivitat nur der Extensor—Motoneurone des ipsilateralen Beins verdnderten, nicht jedoc
die der kontralateralen Motoneurone.

Alle abgeleiteten nichtspikenden Interneurone, mit Ausnahme des Interneurons E2 (Anzahl der jeweilige
Ableitungen siehe Tabelle 2), zeigten nach einer PCT-Applikation eine Reaktion auf die Reizung de
kontralateral liegenden fCOs. Im folgenden werden die Ergebnisse der Versuche an den einzeln
Interneuronen separat aufgefihrt.

Exzitatorisches nichtspikendes Interneuron E1.

Interneurone des Typs E1 sind an der Generierung des Widerstandsreflexes im FT-Gelenk des Mittelbeins
beteiligt und exzitatorisch auf die Extensor-Motoneurone verschaltet (Blischges, 1990). Bei Reizung des
ipsilateralen fCOs zeigt dieses Neuron eine geschwindigkeitssensitive Depolarisation wahrend der
fCO-Dehnung, und eine positionssensitive Depolarisation wahrend der Haltephase des ramp—and-hold
Reizes. Abbildung 58 zeigt eine intrazellulare Ableitung eines Interneurons E1 des FT-Regelkreises des
rechten Mittelbeins. Insgesamt wurde dieses Neuron 3 mal abgeleitet.

Eine Reizung des kontralateral liegenden fCOs Iéste in 2 von 3 Tieren auch vor PCT-Applikatiot
reizbezogene Modulationen des Membranpotentials aus (Pfeile), und zwar wahrend fCO-Dehnung ui
Relaxation, die aber die ipsilaterale SETi—Aktivitat nicht veranderten. Nach der PCT-Applikation (Abbildung
##+#, rechts) wurde Interneuron E1 jeweils wahrend der Dehnung und der Relaxation des kontralateralen fC
depolarisiert. Die Reaktion des Neurons bei Reizung des ipsilateralen rechten fCOs blieb qualitativ gleich, c
reizbezogenen Depolarisationen nhahmen an Amplitude zu.

Die Depolarisation in E1 wahrend ipsilateraler fCO-Dehnung ist geschwindigkeitsensitiv (Blschges, 1990
Verandert sich die Amplitude dieser Depolarisation nach PCT-Applikation in Abhangigkeit von der
Reizgeschwindigkeit und trifft dies auch fur die Depolarisationen wahrend kontralateraler fCO—-Reizung zu
Es wurde daher wahrend einer intrazellularen Ableitung des E1 jeweils das ipsilaterale und das kontralater
fCO mit unterschiedlichen Reizgeschwindigkeiten gereizt. Bei Reizung des ipsilateralen fCOs nac
PCT-Applikation konnte eine Zunahme der Depolarisation mit Zunahme der Reizgeschwindigkeit festgeste
werden (Abbildung 59A). Relaxation flhrte bei allen Geschwindigkeiten zum Wegfall der positionssensitivel
Komponente. Bei Reizung des kontralateralen fCOs nahmen beide reizbezogene Depolarisationen, wahr
fCO-Dehnung und Relaxation, mit zunehmender Reizgeschwindigkeit an Amplitude zu (Abbildung ###B
N=3 Tiere). Die geschwindigkeitssensitiven Depolarisationen in Interneuron E1 bei Reizung de:
kontralateralen fCOs waren also abhangig von der anliegenden Reizgeschwindigkeit.

Um die Abhangigkeit des Membranpotentials von der Stellung der kontralateralen Tibia, also von de

fCO-Position, genauer zu studieren, wurde in einem Tier das fCO des linken Mittelbeins mit
unterschiedlichen Positionen gereizt und die Reaktion des kontralateral liegenden Interneurons E1 verfol
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Mit zunehmender Streckung der kontralateralen Tibia nahm das Membranpotential weniger negative Werte
und die Anzahl erregender postsynaptischer Potentiale nahm zu (Abbildung 60A). In Abbildung ###B wurd
ein Vergleich der Membranpotentialverédnderungen bei verschiedenen fCO—-Positionen aufgetragen.

Das Membranpotential des Interneurons E1 wurde also nach einer PCT-Applikation in Abhangigkeit von d
Reizgeschwindigkeit und auch der Position des kontralateralen fCOs moduliert.

Exzitatorisches nichtspikendes Interneuron E2.

Interneuron E2 ist exzitatorisch mit den Extensor—Motoneuronen verschaltet (Bluschges, 1990) und zeigt be
einer Dehnung des ipsilateralen fCOs eine Depolarisation, die auch wahrend der Haltephase des
ramp—and-hold Reizes nicht abféllt, also positionssensitiv ist (Blischges, 1990; Abbildung 61 links). Wahrer
der fCO-Relaxation kehrt das Membranpotential zum Ausgangswert zurtick. Entgegen der Ergebnissen vor
Biischges (1990) konnte keine geschwindigkeitssensitive Reaktion in E2 gefunden werden. E2 wurde anhat
seiner Morphologie identifiziert.

Sowohl vor (nicht gezeigt), als auch nach PCT-Applikation konnte keine Veranderung des
Membranpotentialverlaufs bei Reizung des kontralateralen fCOs festgestellt werden (Abbildung ###, recht:
obwohl sich die Aktivitat der Extensor—-Motoneurone reizbezogen anderte. Damit stellt dieses Neuron eine
Sonderfall dar, weil alle anderen Interneurone (Tabelle 2) reizbezogene Verdnderungen ihre
Membranpotentials bei Reizung des kontralateral liegenden fCOs nach einer PCT-Applikation zeigtel
Interneuron E2 wurde allerdings nur einmal abgeleitet.

Exzitatorisches nichtspikendes Interneuron E3.

Interneuron E3 ist exzitatorisch mit den Extensor—Motoneuronen verschaltet (Blschges, 1990) und spiegelt
deren Aktivitatsverlauf wahrend eines Widerstandsreflexes sowohl vor als auch nach PCT-Applikation in
seinem Membranpotentials wider (Abbildung 62; Blschges, 1990; Sauer et al., 1997). Das Membranpotenti
von E3 wird dabei von einer fCO-Dehnung depolarisiert, zeigt eine positionssensitive Komponente wéahrenc
der Haltephase und hyperpolarisiert wahrend einer fCO—-Relaxation.

Nur nach einer PCT-Applikation I6sten Dehnung und Relaxation des kontralateralen fCOs Depolarisatione
aus (Abbildung ###, rechts, Pfeile), die in allen abgeleiteten Neuronen (N=4) eine geringere Amplitud
aufwiesen als die Depolarisationen wéahrend ipsilateraler fCO-Dehnung. Wahrend der Haltephase kehrte
Membranpotential wieder auf seinen Ausgangswert ohne fCO—-Reiz zurlick. Es konnte kein Einflul3 vo
Positionsreizen am kontralateralen fCO auf den Membranpotentialverlauf von Interneuron E3 gefunde
werden.

Exzitatorisches nichtspikendes Interneuron E4.
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Interneuron E4 ist exzitatorisch mit den Extensor—Motoneuronen verschaltet und wird in Abhangigkeit von
der Reizgeschwindigkeit wahrend fCO-Dehnung und Relaxation des ipsilateralen fCOs depolarisiert
(Buschges, 1990; Driesang und Bluschges, 1993).

Die war auch nach Applikation von PCT der Fall (Abbildung 63, links). Eine dhnliche Reaktion I8ste die
Reizung des kontralateralen fCOs aus: Bei Dehnung des kontralateralen fCOs wurde Interneuron |
depolarisiert, und zwar um so starker, je hoher die Reizgeschwindigkeit war (Abbildung ###, rechts). Be
Relaxation konnte nur bei hohen Reizgeschwindigkeiten (>130°/s) eine Veranderung des Membranpotenti
gemessen werden. Interneuron E4 wurde insgesamt 5 mal abgeleitet, in 3 Fallen zeigte sich die oben gena
Reaktion, in einem Fall depolarisierte das Neuron nur bei Dehnung, nicht aber bei Relaxation de
kontralateralen fCOs, in einem Fall zeigte sich keine Reaktion. In keinem Fall wurde ein Einflu3 de
kontralateralen fCO-Position auf das Membranpotential gefunden.

Exzitatorische nichtspikende Interneurone E5 und E6.

Die Interneurontypen E5 und E6 unterscheiden sich in ihren Reaktionen wéahrend ipsilateraler fCO—-Reizung
nur in ihrer Positionsabhangigkeit (Blischges, 1990). Beide Typen werden wahrend Dehnung und Relaxatio
des ipsilateralen fCOs depolarisiert (Blschges, 1990; Abbildung 64) und sind exzitatorisch mit den
Extensor-Motoneuronen verschaltet. Aufgrund der Ahnlichkeit ihrer Reaktionen wurden diese Neurone zu
einer Typklasse zusammengefaldt (siehe auch 2.3.2).

Insgesamt wurde diese Typklasse 5 mal abgeleitet, in 2 Fallen konnte dabei ein geringer Positionsanteil in
Reaktion wahrend ipsilateraler fCO-Reizung gefunden werden. Wahrend einer Reizung des kontralateral
fCOs zeigte sich ohne PCT kein Einflu auf das Membranpotential von E5/6.

Nach PCT-Applikation nahmen die Depolarisationen bei Dehnung und Relaxation des ipsilateralen fCOs
Amplitude zu, und es kam ein positionssensitiver Anteil hinzu (Abbildung ###, rechts). Wéahrend eine
Dehnung des kontralateralen fCOs wurde Interneuron E5/6 depolarisiert, zeigte also ein
geschwindigkeitssensitive Reaktion. Wahrend der Haltephase konnte eine tonische Depolarisation erkal
werden (in 4 der 5 Tiere). Wahrend fCO—-Relaxation wurde das Neuron zunéchst unter den Ausgangsw
ohne fCO-Reizung hyperpolarisiert.

Interneurone der Typen E5/6 verarbeiteten daher nach einer PCT-Applikation Geschwindigkeits— ur
Positionsinformationen des kontralateralen fCOs.

Exzitatorisches nichtspikendes Interneuron E7.

Interneurone des Typs E7 sind exzitatorisch mit den Extensor—-Motoneuronen verschaltet und werden
wahrend ipsilateraler {CO-Dehnung in Abhangigkeit von der Reizgeschwindigkeit hyperpolarisiert. Die
Hyperpolarisation erstreckt sich Uber die gesamte Haltephase des ramp-and-hold Reizes. Wahrend der
fCO-Relaxation zeigt sich eine von der Reizgeschwindigkeit abhangige Repolarisation auf das
Ausgangspotential oder dartiber (Sauer et al., 1996; Abbildung 65A).

Interneuron E7 wurde insgesamt 4 mal abgeleitet. Wahrend der Reizung des kontralateralen fCOs konnte
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PCT-Applikation kein Einfluf3 auf den Membranpotentialverlauf des Interneurons gesehen werde
(Abbildung ###A, rechts).

Nach einer PCT-Applikation (Abbildung ###B) nahm die Amplitude der Hyperpolarisation von E7 bei
Dehnung des ipsilateralen fCOs zu. Eine fCO-Relaxation I6ste eine Depolarisation mit groRerer Amplituc
(im Vergleich zu vor der PCT-Applikation) aus.

Wahrend der Dehnung und der Relaxation des kontralateralen fCOs nach PCT-Applikation wurde d:
Membranpotential von E7 depolarisiert. Die Depolarisation wahrend der fCO-Dehnung Ubertraf in allel
abgeleiteten E7 (N=4) die der fCO-Relaxation. Wahrend der Haltephase des ramp-and-hold Reizes fiel «
Membranpotential unter den Wert der fCO-Ausgangslage. Interneuron E7 verarbeitete daher au
Positionsinformation des gegentberliegenden fCOs nach einer PCT-Applikation.

Exzitatorisches nichtspikendes Interneuron E8.

Interneuron E8 ist exzitatorisch mit den Extensor—-Motoneuronen verschaltet und wird wahrend einer
Dehnung und einer Relaxation des ipsilateralen fCOs in Abhéngigkeit von der Reizgeschwindigkeit
hyperpolarisiert. Es zeigt keinen Positionsanteil in seiner Antwort (Abbildung 66A, genaue Charakterisierung
siehe 3.2.4).

Insgesamt wurde Interneuron E8 5 mal abgeleitet. Wahrend einer Reizung des kontralateralen fCOs kon
vor PCT-Applikation kein EinfluR sensorischer fCO-Information auf den Membranpotentialverlauf von E8
gefunden werden (Abbildung ###A).

Nach PCT-Applikation veranderte sich die Reaktion von Interneuron E8: Wahrend der Dehnung de
ipsilateralen fCOs konnte keine Hyperpolarisation mehr erkannt werden, daflir aber eine prominen:
Depolarisation (Abbildung ###A rechts). Dies traf auf 3 der 5 abgeleiteten Neurone zu. In den beiden andetr
Ableitungen verringerte sich die Amplitude der Hyperpolarisation wahrend fCO-Dehnung nach
PCT-Applikation. Die Hyperpolarisation wahrend fCO—Relaxation blieb erhalten und nahm an Amplitude zu

Eine Dehnung des kontralateralen fCOs nach PCT-Applikation bewirkte in allen Tieren (N=5) eine
Hyperpolarisation des Membranpotentials von Interneuron E8, deren Amplitude vergleichbar oder gréfZer w
als die Depolarisation wahrend ipsilateraler fCO-Dehnung mit gleicher Reizgeschwindigkeit. Als einzige
identifiziertes nichtspikendes Interneuron zeigte E8 eine Hyperpolarisation wahrend der Reizung de
kontralateral liegenden fCOs. Die Amplitude dieser Hyperpolarisation war abhangig von der Geschwindigke
des Reizes am kontralateralen fCO (Abbildung ###B). Mit zunehmender Reizgeschwindigkeit (27°/s bi
250°/s) nahm die Amplitude der Hyperpolarisation zu.

Eine Mittelung ("Average") des Membranpotentialverlaufs Gber mehrere kontralaterale fCO-Dehnunge
(Abbildung ###A) zeigte, dal’ vor der reizbezogenen Hyperpolarisation eine Depolarisation mit einer Later
von 16,9+ 5,1ms (n=10) auftrat (Pfeil). Bei simultaner Reizung des fCOs des rechten und linken Mittelbeir
(N=2 Tiere) addierten sich die verschiedenen reizkorrelierten Veranderungen des Membranpotentials u
ergaben eine Mischantwort aus den beiden Antworttypen bei ipsilateraler und kontralateraler fCO—-Reizur
(Abbildung 67B) nach PCT-Applikation. Bei gleichzeitiger Dehnung beider fCOs wurde Interneuron E8
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zuerst hyperpolarisiert und zwar mit schnellerer Repolarisation als bei alleiniger kontralateraler Reizung, u
dann wéahrend der Haltephase tonisch depolarisiert zu werden. Bei simultaner fCO-Relaxation wurde
hyperpolarisiert.

Inhibitorisches nichtspikendes Interneuron 11.

Interneuron 11 wird wéhrend einer Dehnung des ipsilateralen fCOs hyperpolarisiert. Es bleibt wahrend der
Haltephase des ramp—-and-hold Reizes auf einem hyperpolarisierten Niveau, zeigt also eine positionssensi
Reaktion. Wéahrend der Relaxation des ipsilateralen fCOs wird Interneuron 11 depolarisiert. Es ist
inhibitorisch mit den Extensor—Motoneuronen verschaltet (Blischges, 1990).

Nach PCT-Applikation wird Interneuron 11 wahren der ipsilateralen fCO-Dehnung mit gréf3erer Amplitude
hyperpolarisiert und auch die Depolarisation wahrend der fCO—-Relaxation nimmt an Amplitude zu (Sauer |
al., 1997; Abbildung 68).

Das Interneuron 11 wurde insgesamt 6 mal abgeleitet. Wahrend einer Reizung des kontralateralen fC
zeigten sich nur nach PCT-Applikation reizkorrelierte Modulationen des Membranpotentials von 11
(Abbildung ###, rechts). Sowohl wahrend fCO-Dehnung als auch wahrend fCO-Relaxation wurde da
Interneuron I1 depolarisiert. Wahrend der Haltephase kehrte das Membranpotential wieder auf sein
Ausgangswert zuriick.

Inhibitorisches nichtspikendes Interneuron 12.

Das inhibitorisch mit den Extensor—Motoneuronen verschaltete nichtspikende Interneuron 12 wird wéahrend
ipsilateraler fCO-Dehnung und Relaxation depolarisiert (Bischges, 1990). 12 wurde bisher nicht nach einer
PCT-Applikation abgeleitet.

Da 12 zweimal nur nach PCT-Applikation abgeleitet wurde, und in diesen Ableitungen keine mit Farbstof
geflllten Elektroden benutzt wurden, muf3ten die Interneurone anhand ihrer Reaktion wahrend ispilatera
fCO-Reizung und anhand ihrer Verschaltung zu den Extensor—-Motoneuronen identifiziert werden. Ir
FT-Regelkreis sind aufRer 12 nur 2 andere Typen inhibitorischer, nichtspikender Interneurone beschrieben (
Blschges, 1990; und 14, Sauer et al., 1996). Die hier abgeleiteten Interneurone unterschieden sich n
PCT-Applikation in ihrer Reaktion wahrend ramp-and-hold Reizung des ipsilateralen fCOs vor
Interneuronen des Typs 11, aber kaum von Interneuronen des Typs |4 (Sauer et al., 1997; diese Arbeit, si
NSI 14, 4.3.4). Wenn die hier abgeleiteten Interneurone kinstlich depolarisiert wurden, verminderte sich n
die Aktivitat des ispilateralen SETi—-Motoneurons, die Aktivitat des-Blbtoneurons veranderte sich nicht.
Dies grenzte die Interneurone gegen Interneurone des Typs 14 ab (siehe Tabelle 1 in Blschges, 199¢
Zusatzlich wurde keine Membranpotentialanderung wéhrend Vibrationsreizen am fCO (im Gegensatz :
Interneuronen des Typs 14; Sauer und Stein, in prep.) gefunden. Es handelte sich daher mit hot
Wahrscheinlichkeit um Interneurone des Typs 12. Im folgenden wurden diese Neurone mit "[2?'
gekennzeichnet. Nach einer PCT-Applikation wurde 12? wahrend Dehnung und Relaxation des ipsilateral
fCOs depolarisiert (Abbildung 69). Es zeigte keinen Positionsanteil in seiner Reaktion.

Wahrend der Dehnung des kontralateralen fCOs wurde 12? stark depolarisiert (Abbildung ###, rechts

Wahrend der Haltephase des ramp-and-hold Reizes kehrte das Membranpotential langsam auf sei
Ausgangswert zuriick. Wahrend fCO-Relaxation konnte keine Reaktion festgestellt werden. Verschiede
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Positionsreize wurden nicht getestet.

Inhibitorisches nichtspikendes Interneuron 14.

Bei ipsilateraler fCO—-Reizung wird dieses inhibitorisch mit den Extensor—-Motoneuronen verschaltete
Interneuron bei Dehnung und Relaxation des fCOs jeweils in Abhangigkeit von der Reizgeschwindigkeit
depolarisiert (Sauer et al., 1996).

Insgesamt wurde 14 vier mal abgeleitet. Nach PCT-Applikation zeigte sich in zwei Ableitungen wéahren
ramp—and-hold Reizung am ipsilateralen fCO zusétzlich ein hyperpolarisierender Positionsanteil in de
Reaktion von 14 (Abbildung 70A, links).

Wahrend der Dehnung und der Relaxation des kontralateralen fCOs nach PCT-Applikation wurde d:
Membranpotential von 14 in allen Ableitungen (N=4) depolarisiert (Abbildung ###A). Die Amplitude der
Depolarisation wahrend der Dehnung war gréf3er als die der Relaxation, und sie Ubertraf die Depolarisation
die durch ipsilaterale fCO-Reizung mit gleicher Reizgeschwindigkeit ausgeldst wurden. Wahrend de
Haltephase des ramp—and-hold Reizes kehrte das Membranpotential wieder auf seinen Ausgangswert zur
Es konnte kein Positionsanteil in der Reaktion des Interneurons 14 bei Reizung des kontralateralen fC
gefunden werden. Bei gleichzeitiger Reizung der fCO beider Mittelbeine Gberlagerten sich die Antworten a
ipsilaterale und kontralaterale Reizung und ergaben, éhnlich wie in Interneuron E8, eine Mischantwo
(Abbildung ###A, rechts).
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Die Depolarisationen bei kontralateraler Dehnung und Relaxation des fCOs waren abhangig von d
Reizgeschwindigkeit am kontralateralen fCO (Abbildung ###B): Mit zunehmender Reizgeschwindigkei
nahm sowohl die Depolarisation wahrend fCO-Dehnung, als auch die wahrend Relaxation zu.

In Abbildung 71A,B wurden die ipsilateralen und kontralateralen Antworten von Interneuron 14 Gber mehrer
fCO—-Reizungen gemittelt. Die Depolarisation wahrend ipsilateraler fCO-Dehnung trat mit einer Latenz vol
8,2+ 0,6ms (n=6) auf, und wies eine mittlere Amplitude von 7,1+ 1,8mV (n=14) auf. Die Depolarisation
wahrend kontralateraler fCO-Dehnung begann mit einer Latenz von 22,8+ 3,3ms (n=9) und hatte eil
mittlere Amplitude von 13,9+ 1,2mV (n=26). Beim Vergleich der mittleren Amplituden wahrend ipsilateraler
und kontralateraler fCO-Dehnung ergab sich in 3 ausgewerteten Tieren immer eine hohere Amplitude d
Depolarisation bei kontralateraler fCO-Dehnung (Abbildung ###C).

Interneurone dieses Typs kdnnten einen groRen Beitrag zur kontralateralen Kopplung zu leisten, da
wahrend der fCO-Dehnung des kontralateralen fCOs starker depolarisiert werden als wahrend der Dehnt
des ipsilateralen fCOs.

In Tabelle 2 sind die Ergebnisse der intrazellularen Ableitungen aller nichtspikenden Interneurone b
Reizung des kontralateralen fCOs eingetragen und deren Reaktion vor und nach PCT-Applikation vergliche

Latenzen zwischen Beginn der kontralateralen fCO—-Reizung und ipsilateraler Neuronenantwort.

Latenzen zwischen der Reizung des fCOs und der Reaktion eines Neurons weisen auf die Laufzeiten der
neuronalen Informationen hin. Es wurden deshalb die Latenzen der Reaktionen einzelner nichtspikender
Interneurone und des SETi wahrend der Reizung des kontralateralen fCOs gemessen und mit den Latenzel
wahrend ipsilateraler Reizung verglichen.

In Abbildung 72A wird dies flr Interneuron E1 gezeigt. Es wurden Reizgeschwindigkeiten von 250°/s uni
héher (Stufenreize, Reizgeschwindigkeit >>250°/s) getestet. Die klrzeste feststellbare Latenz b
kontralateraler fCO-Reizung betrug in E1 10,1+ 0,9ms (n=20) wahrend der f{CO-Dehnung mit Stufenreize|
Im gleichen Neuron betrug die Latenz zwischen ipsilateraler fCO-Reizung und Reaktion in E1 6,6% 1,71
(n=9), und war damit deutlich kiirzer als bei kontralateraler Reizung. Sie war vergleichbar mit den vo
Biischges (1990) gemessenen Latenzen nichtspikender Interneurone.

Zwischen verschiedenen Tieren konnte kein signifikanter Unterschied der Latenzen, weder wahrer
kontralateraler, noch wahrend ipsilateraler fCO-Reizung gefunden werden (jeweils P>0,2;

Die Latenzen zwischen kontralateraler fCO-Dehnung und der Reaktion fast aller nichtspikenden Interneuro
und des SETi—-Motoneurons aus verschiedenen Tieren unterschieden sich nicht signifikant voneinanc
(jeweils P>0,2; gemessen bei 250°/s; Latenz von E1 signifikant groRer als Latenz von E5/6 (P<0,0!
Abbildung ###C). Alle gemessenen Latenzen bei kontralateraler Reizung lagen im Mittel zwischen 16ms ut
25ms und waren damit jeweils signifikant héher als die Latenzen bei ipsilateraler Reizung (jeweils P<0,001)

4.3.5 Ergebnisse der Ein—Elektroden—Stromklemme nichtspikender
Interneurone
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Wie kommt es zu den reizbezogenen Veranderungen in den Membranpotentialverlaufen der Interneurone
wahrend der Reizung des kontralateralen fCOs? Die Potentialanderungen kénnten z.B. aus einer Zunahme
oder einer Abnahme von reizbezogenen Eingangen zu den Interneuronen resultierten. Dies wirde sich in
Veranderungen des relativen Eingangswiderstands der Neurone zeigen. Es wurde daher intrazellular mit de
Technik der Ein—Elektroden—-Stromklemme abgeleitet, und negative Strompulse mit einer Dauer von 100ms
und unterschiedlichen Amplituden (-0,1nA bis —1nA) appliziert. Die Amplituden der resultierenden
Spannungsspriinge wurden gemessen und in den relativen Eingangswiderstand umgerechnet.

In diesen Versuchen ergab sich in allen getesteten Interneuronen bei reizinduzierten Veranderungen
Membranpotentials eine Abnahme des Eingangswiderstands, die auf das zusétzliche Offnen von lonenkan
hinweist. Die reizbezogenen Verdanderungen der Membranpotentialverlaufe der Interneurone wurden dat
durch eine Zunahme von reizbezogenen synaptischen Stréme verursacht.

Im Einzelnen wurden die nichtspikenden Interneurone E1, E7, E8, I1, 12? und 14 (jeweils eine Ableitung
untersucht. Die Ergebnisse der Versuche sind im folgenden fir die einzelnen Neurone aufgefihrt.

Exzitatorisches nichtspikendes Interneuron E1

In einer Ableitung in der Ein—Elektroden—-Stromklemme des Interneurons E1 wurden Strompulse mit eine
Amplitude von —-1nA appliziert (Abbildung 73A). Bei Reizung des ipsilateralen fCOs nach PCT-Applikation
nahmen die Amplituden der ausgelosten Spannungsspriinge wahrend der fCO-Dehnung und damit auch
errechnete Eingangswiderstand signifikant ab (P<0,001; Abbildung ###B). Die Depolarisation in E1 wurd
also durch eine Zunahme erregender Eingdnge ausgeltdst. Bei einem Vergleich zwischen de
Eingangswiderstand ohne fCO-Reiz vor und nach PCT-Applikation ergab sich kein Unterschied. De
Eingangswiderstand bei ipsilateraler fCO-Dehnung nahm dagegen nach PCT-Applikation signifikant a
(P<0,001, Abbildung ###B).

Die Dehnung und Relaxation des kontralateralen fCOs verminderte ebenfalls die Amplitude de
Spannungsspringe. Beide Depolarisationen bei kontralateraler fCO-Reizung wurden also von einer Zunah
der exzitatorischen Eingange zu E1 getragen. Der errechnete relative Eingangswiderstand des Neurons n
wahrend der Dehnung und Relaxation des kontralateralen fCOs im Vergleich zum Eingangswiderstand oh
fCO-Reiz signifikant ab (P<0,001; Abbildung ###C). Zwischen fCO-Dehnung und Relaxation zeigte sict
ebenfalls ein signifikanter Unterschied (P<0,05; Abbildung ###C).

Exzitatorisches nichtspikendes Interneuron E7

In der Ableitung des Interneurons E7 in der Ein—Elektroden—Stromklemme in Abbildung 74A wurde das fC(
sowohl ipsi— als auch kontralateral gereizt. Wahrend ipsilateraler fCO-Dehnung waren die von de
Strompulsen (-1nA) induzierten Spannungsspringe im Vergleich zu den anderen Reizphasen und ¢
Ausgangslage des ipsilateralen fCOs in ihrer Amplitude vermindert. Dies bedeutet, dal3 die Hyperpolarisati
bei ipsilateraler fCO-Dehnung durch eine Zunahme an inhibitorischen Eingangen getragen wurde.

Wahrend kontralateraler fCO-Dehnung und Relaxation nahm der Eingangswiderstand des Neurons ab. |
Depolarisation bei kontralateraler fCO-Dehnung und Relaxation beruhte damit auf einer Zunahme d
exzitatorischen synaptischen Eingange auf E7. Die jeweiligen Unterschiede sind signifikant (P<0,00:
Abbildung ###B).
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Exzitatorisches nichtspikendes Interneuron E8

Interneuron E8 wird wahrend ipsilateraler fCO-Dehnung und Relaxation hyperpolarisiert. Nact
PCT-Applikation wird es bei Dehnung depolarisiert (Abbildung ###A). Bei kontralateraler fCO-Dehnung
zeigte dieses Neuron als einziges eine reizbezogene Hyperpolarisation nach PCT-Applikation. Um zu test
ob diese Hyperpolarisation auf einer Zunahme der hemmenden Eingdnge zu E8 beruht, wurde auch die
Neuron in der Ein—Elektroden—Stromklemme abgeleitet und Strompulse von —1nA appliziert (Abbildung
75A).

Sowohl bei ipsilateraler, als auch bei kontralateraler fCO-Dehnung nahmen die Amplituden der ausgeldst
Spannungsspringe (Pfeile) ab. Der errechnete Eingangswiderstand wahrend der kontralateral
fCO-Dehnung war signifikant geringer als in der fCO-Ausgangslage (P<0,05; Abbildung ###B).
Interneurone des Typs E8 zeigen also nach PCT-Applikation eine Zunahme inhibitorischer Einganc
wahrend der Dehnung des kontralateral liegenden fCOs. Die sensorische Information des kontralatera
fCOs wird daher Uber Neurone, die inhibitorische Ausgangssynapsen besitzen, an Interneuron E8 Ubertrac
Es wird ein inhibitorischer lonenstrom ausgeldst, der offensichtlich nicht PCT-sensitiv ist und somit von PC
nicht geblockt werden kann. Dies deutet darauf hin, dal3 die reizbezogene Hyperpolarisation in E8 nicht dur
GABAerge Chloridstrome getragen wird.

Inhibitorisches nichtspikendes Interneuron 14

Wahrend kontralateraler fCO-Dehnung, sowie wahrend ipsilateraler f{CO-Dehnung und Relaxation nac
PCT-Applikation verminderten sich die Amplituden der ausgeldsten Spannungsspriinge (Pfeile in Abbildur
76A) im Vergleich zur fCO-Ausgangslage. Der Eingangswiderstand von 14 nahm, im Vergleich zur
Ausgangslage der Tibia, wahrend der ipsilateralen fCO-Dehnung und Relaxation signifikant ab (P<0,00
Abbildung ###B). Der Eingangswiderstand wahrend der fCO-Relaxation war dabei signifikant hther als de
Eingangswiderstand wahrend fCO-Dehnung (P<0,001; Abbildung ###B).

Der Eingangswiderstand von 14 wahrend der kontralateralen fCO-Dehnung war ebenfalls signifikant gering
als der Eingangswiderstand wéahrend der Ausgangslage des fCOs (P<0,001; Abbildung ###B).

Die im inhibitorischen Interneuron 14 ausgeldsten Depolarisationen bei ipsi— und kontralaterale
fCO-Dehnung wurden also ausgeldst durch eine Zunahme an erregenden synaptischen Eingangen zu 14.

Inhibitorische nichtspikende Interneurone |11 und 127?

Auch Interneurone 11 und 12? wurden in der Ein—-Elektroden-Stromklemme abgeleitet (Abbildung 77
Abbildung 78). Ahnlich der Situation in Interneuron 14 verringerten sich die Amplituden der ausgeldster
Spannungsspriinge bei kontralateraler fCO-Dehnung bzw. Relaxation. Die reizkorrelierten Depolarisations
wurden also auch in diesem Falle durch eine Zunahme erregender Eingange ausgelost.
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Zusammenfassend laft sich also sagen, daf3 alle identifizierten Typen von nichtspikenden Interneuronen
FT-Regelkreis, mit Ausnahme des Interneurons E2, bei einer Reizung des kontralateralen fCC
geschwindigkeitssensitive Veranderungen ihres Membranpotentials nach einer PCT—-Applikation zeigten. D
entsprechenden De- bzw. Hyperpolarisationen waren, zumindest in den darauf getesteten Neuronen, abha
von der Geschwindigkeit das fCO-Reizes und wurden durch eine Offnung von lonenkanalen und d
entsprechenden Zunahme von lonenleitfahigkeiten in den jeweiligen Neuronen ausgelost. Einige d
nichtspikenden Interneurone zeigten auch eine positionssensitive Komponente in ihrer Reaktion wahre
kontralateraler f{CO-Reizung (Typen E1, E5/6, E7).

4.3.6 Der Einflu3 kontralateraler fCO—-Reizung auf spikende Interneurone

Im Femur-Tibia—Regelkreis der Stabheuschrecke gibt es neben den nichtspikenden Interneuronen noch eir
unbekannte Anzahl spikender, also aktionspotentialbildender, Interneurone. Bisher sind nur wenige dieser
Neurone morphologisch und physiologisch charakterisiert (Blischges, 1989; Driesang, 1994). Die spikender
Interneurone reagieren mit Veranderungen ihres Membranpotentials und/oder ihrer Aktionspotentialfrequen:
auf eine fCO—-Reizung. Die jeweiligen Reaktionen kénnen sehr unterschiedlich ausfallen; spikende
Interneurone kénnen daher bezlglich ihrer Reaktion wahrend ipsilateraler fCO—-Reizung in mindestens 6
verschiedene Typklassen eingeordnet werden (Dorr, persdnliche Mitteilung). Die Interneurone verschalten,
maglicherweise indirekt via nichtspikende Interneurone (Zusammenfassung: Blischges, 1995a), entweder
exzitatorisch oder inhibitorisch, auf die Extensor—-Motoneurone.

Es stellte sich die Frage, ob solche Neurone auch an der Ubertragung sensorischer Information des fCO:s
den kontralateralen Extensor—-Motoneuronen beteiligt sind. Im folgenden werden pramotorische spiken
Interneurone vorgestellt, die jeweils mindestens 2 mal abgeleitet wurden und nach PCT-Applikatio
sensorische Informationen des kontralateralen fCOs verarbeiten und an die Motoneurone weiterleiten.
wurde wiederum intrazellular im rechten mesothorakalen Halbganglion abgeleitet, das fCO des recht:
Mittelbeins gereizt und der zugehdérige F2—Nerv mit den Extensor-Motoneuronen abgeleitet, um die Neurol
zu charakterisieren. Danach wurde auch das kontralaterale fCO des linken Mittelbeins gereizt, um d
mogliche Reaktion der spikenden Interneurone bei kontralateraler fCO-Reizung festzustellen. Di
Interneurone wurden mit Strominjektionen unterschiedlicher Amplitude de- bzw. hyperpolarisiert, und dabe
sowohl die Aktivitaten der rechten als auch die der ebenfalls extrazellular abgeleiteten linker
Extensor—Motoneurone beobachtet. Somit konnten funktionelle Verschaltungen auf die jeweilige!
Motoneurone ermittelt werden.

Exzitatorische spikende Interneurone

Ein erstes Beispiel fur ein spikendes Interneuron ist in der Ableitung von Abbildung 79A gezeigt. Eine
Dehnung des fCOs des ipsilateralen Mittelbeins rief eine Depolarisation in diesem Neuron hervor, ebenso e
fCO-Relaxation. Die Depolarisation wahrend fCO-Relaxation Ubertraf in ihrer Amplitude die der
fCO-Dehnung, konnte aber keine Aktionspotentiale auslésen. Wenn das Neuron mit einer Strominjektic
kunstlich depolarisiert wurde, konnten Aktionspotentiale ausgeldst werden. Selbst eine geringe Zunahme ¢
Aktionspotentialfrequenz des Interneurons bewirkte dabei eine Erhdhung der Aktivitat des
SETi—-Motoneurons.

Wahrend einer Dehnung des kontralateralen fCOs zeigte sich eine Depolarisation des Neurons (Abbildu
###A, links, Pfeil).

Nach PCT-Applikation nahmen die Depolarisationen wahrend der ipsilateralen fCO-Dehnung uni
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Relaxation an Amplitude zu, und erreichten wahrend der fCO-Relaxation auch die Spikeschwelle, so d
Aktionspotentiale ausgelost wurden. Auch wahrend der Dehnung des kontralateralen fCOs erhéhte sich
Amplitude der Depolarisation nach PCT-Applikation (Abbildung ###A, rechts, Pfeile). Hinzu kam wahrend
fCO-Relaxation eine Depolarisation kleinerer Amplitude. Die Amplitude der Depolarisation wahrend
fCO-Dehnung nahm mit zunehmender Reizgeschwindigkeit zu. Bei hoher Reizgeschwindigkeit (250°/s
erreichte die Depolarisation die Spikeschwelle und I6ste Aktionspotentiale aus (Abbildung ###A, rechts).

Neurone dieses Typs kénnen zur Ubertragung kontralateraler sensorischer Information beitragen, weil
nach einer PCT-Applikation wahrend kontralateraler fCO-Dehnung Uberschwellig aktiviert werden, unc
somit den motorischen Ausgang unterstitzen. Insgesamt wurden 4 Neurone abgeleitet, die gleiche Reaktio
bei kontralateraler fCO—-Reizung zeigten und erregend auf SETi verschaltet waren.

Im Versuch der Abbildung ###B wurde ein anderes Interneuron dieses Typs nach PCT-Applikation in de
Ein—Elektroden—-Stromklemme abgeleitet. Dehnung und Relaxation des ipsilateral zur Ableitstelle liegende
fCOs bewirkte eine Verringerung der Amplitude der von den Strompulsen (-1nA) hervorgerufener
Spannungsspriinge (Abbildung ###B, Pfeile), was auf eine zusatzliche Offnung von lonenkanalen schlieR
lief3.

Bei Dehnung des fCOs des kontralateralen Mittelbeins verminderte sich ebenfalls die Amplitude de
Spannungsspringe im Vergleich zu den Amplituden ohne fCO-Reizung. Auch die Verarbeitung sensorisct
Information in diesem Typ Neuron wurde daher durch eine Zunahme der erregenden Eingédnge ausgelost.

Abbildung 80 zeigt die intrazellulare Ableitung eines anderen Typs exzitatorischer spikender Interneuron
Bei Injektion depolarisierenden Stroms erhohten sich die Aktivitaten der ipsilateralen Extensor—-Motoneuror
SETi und FETI. Auch die Aktivitat des kontralateralen SETi—Motoneurons erhdhte sich wéahrend de
Strominjektion (Abbildung ###, links, i ). Die Strominjektion in dieses Neuron, welches im rechten
Halbganglion abgeleitet wurde, erregte also die Extensor-Motoneurone beider Mittelbeine. Wenn in kurze
Zeitabstanden Strom gleicher Amplitude (+5nA) in die Zelle injiziert wurde, zeigten die kontralateralen
Motoneurone eine geringer werdende Aktivitat (Abbildung ###, links, 4 i ). Die mittlere Aktivitat der
Extensor—Motoneurone der ipsilateralen Seite waren unabhéangig von der zeitlichen Abfolge de
Strominjektionen (U 1 ).

Das Interneuron wurde bei Dehnung und Relaxation des fCOs des rechten Mittelbeins nach ein
PCT-Applikation depolarisiert und tberschwellig aktiviert. Die Amplitude der Depolarisation wahrend der
fCO-Dehnung ubertraf die wahrend der fCO—Relaxation. Eine qualitativ gleiche Reaktion wurde durch ein
Reizung des kontralateralen fCOs ausgeltst.

Insgesamt wurden 3 spikende Interneurone abgeleitet, die die beschriebenen Reaktionen wahrend ipsi—
kontralateraler fCO-Reizung zeigten, und die Extensor—-Motoneurone beider Mittelbeine erregten. Aufgrun
dieser Eigenschaft kdnnten sie zum beidseitigen Informationsaustausch zwischen den FT-Regelkreisen
Mittelbeine beitragen.
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Inhibitorische spikende Interneurone

Im FT-Regelkreis wird fCO-Information von spikenden Interneuronen uber inhibitorische Synapsen zu de
nichtspikenden Interneuronen Ubertragen. (Zusammenfassung: Bischges, 1995a). Diese spikenc
Interneurone sind bisher nur anhand ihrer physiologischen Auswirkungen auf die nichtspikenden Interneuro
beschrieben. Im FT-Kontrollsystem der Wanderheuschrecke sind auch inhibitorische, monosynaptiscl
Verbindungen zwischen spikenden Interneuronen und Motoneuronen gezeigt (Zusammenfassung: Burro
1996).

In Abbildung 81A ist eine Ableitung eines spikendes Interneurons, welches die ipsilateraler
Extensor—Motoneurone hemmt, dargestellt. Dieses Neuron wies eine relativ hohe Spontanaktivitat auf u
wurde durch eine Dehnung des ipsilateralen fCOs depolarisiert, was zu einer Zunahme de
Aktionspotentialfrequenz fuhrte (auch vor einer PCT-Applikation, nicht gezeigt), wahrend es bei eine
fCO-Relaxation hyperpolarisiert wurde und keine Aktionspotentiale mehr bildete. Wenn depolarisierende
Strom in die Zelle appliziert wurde, verminderte sich die Aktivitat des ipsilateralen SETi (Abbildung 81B).
Insgesamt wurden Neurone diesen Typs, die der Generierung des lokalen Widerstandsreflexes aufgrund il
Eigenschaften widersprachen, 3 mal abgeleitet.

Bei Dehnung und Relaxation des fCOs des kontralateralen linken Mittelbeins wurde dieses Neuron ebenfe
Uberschwellig depolarisiert (Abbildung ###A, rechts). Wahrend fCO-Relaxation zeigte sich eine
Depolarisation mit kleinerer Amplitude als wahrend fCO-Dehnung und folglich auch eine geringere
Zunahme der Aktionspotentialfrequenz wahrend dieser Reizphase. Dieses Neuron widersprach also auch
Aktivitat der ipsilateral zur Ableitstelle liegenden Extensor—Motoneurone bei kontralateraler fCO-Reizung.

Wahrend der Dehnung des ipsi— und kontralateralen fCOs, sowie bei Relaxation des ipsilateralen fCOs na
der Eingangswiderstand des Neurons ab. Dies zeigte sich in einer Ableitung in del
Ein—Elektroden-Stromklemme in einer Verminderung der Amplitude der Spannungsspriinge wéahrend dies
Reizphasen im Vergleich zur Amplitude ohne fCO-Reizung (Abbildung ###C, Pfeile). Wahrend det
Relaxation des kontralateralen fCOs konnte keine Veranderung des Eingangswiderstands gefunden werder

Auch in inhibitorischen spikenden Interneuronen scheint die Verarbeitung kontralateraler sensorisch
Information in einer Zunahme der synaptischen Eingange zu diesen Neuronen begriindet zu sein.

Ein anderer Typ von spikenden Interneuronen, welcher inhibitorisch auf die ipsilateralen
Extensor—Motoneurone verschaltet war, ist in Abbildung 82 dargestellt. Dieses Neuron wurde zwei m:
(einmal vor und einmal nach PCT-Applikation) abgeleitet und mit einer Lucifer-Yellow-Injektion gefarbt.
Das Soma lag anterior zwischen nervus cruris und nervus anterior, und das Neuron besal ein in (
ipsilaterale Konnektiv zum Metathorakalganglion descendierendes Axon, kénnte also u.a. auf Neurone i
metathorakalen Ganglion verschalten (Abbildung ###A). Seine Aktionspotentialfrequenz erhdhte sich v
PCT-Applikation nur wahrend ipsilateraler {CO-Dehnung (Abbildung ###B).

Nach PCT-Applikation wurde das Neuron wahrend der Dehnung und der Relaxation des kontralateral
fCOs hyperpolarisiert; in anderen Reizphasen zeigte sich keine Veranderung der Aktionspotentialfreque
(Abbildung ###B).

Dieses Neuron unterstitzte also, da es wahrend fCO-Dehnung und Relaxation gehemmt wurde, ©
ipsilateralen motorischen Ausgang bei Reizung des kontralateralen fCOs durch eine Disinhibition.

Spikende Interneurone, die das kontralateraje l@btoneuron erregen
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Insgesamt 2 mal wurden spikende Interneurone nach PCT-Applikation abgeleitet, welche bei Injektio
depolarisierenden Stroms dem @es kontralateralen Mittelbeins erregten (Abbildung 83, i ), aber keinen
Effekt auf die ipsilateral zur Ableitstelle liegenden Extensor—Motoneurone hatten.

Wahrend der Dehnung des ipsilateralen fCOs zeigte das Neuron eine biphasische Antwort: Es wurde zue
hyperpolarisiert, und dann depolarisiert. Wahrend der Haltephase des ramp-and-hold Reizes fiel d
Membranpotential unter den Wert ohne fCO-Reizung und die Aktionspotentialfrequenz verminderte sich.

Eine Dehnung des kontralateralen fCOs loste nur eine geringe Abnahme der Aktionspotentialfrequenz c
Neurons aus, und wahrend der anderen Reizphasen konnte kein Unterschied der Aktionspotentialfrequen:
Vergleich zur fCO-Ausgangslage gemessen werden.

Zusammenfassend laf3t sich sagen, dalR spikende Interneurone, die die Motoneurone der FT-Gele
beeinflussen konnten, an der Verarbeitung sensorischer Information des kontralateralen fCOs na
PCT-Applikation beteiligt waren. Es wurde sowohl sensorische Information des fCOs ubertragen, die d
kontralaterale Kopplung in der Aktivitat der Extensor—-Motoneurone unterstitzte als auch antagonistisck
Information.

An der Verarbeitung sensorischer Information des kontralateralen fCOs nach PCT-Applikation sind als
sowohl spikende, als auch nichtspikende Interneurone und die Motoneurone beteiligt.

Sensorische Information des fCOs wird nach PCT-Applikation anscheinend von spikenden Interneurone
nicht aber von nichtspikenden, zu den FT-Gelenken ipsi— und kontralateral liegender Vorder— un
Hinterbeine und zur kontralateralen Ganglionseite Gbertragen. Dort wird sie Uber exzitatorische un
inhibitorische Synapsen mit einer Latenz von minimal 10ms auf einzelne nichtspikende pramotorisch
Interneurone verschaltet, die Positions— und Geschwindigkeitsinformation dann parallel und antagonistisch
die Motoneurone weiterleiten. Eine direkte Weiterleitung der fCO-Information Uber ipsilateral liegende
spikende Interneurone auf die kontralateralen Extensor—Motoneurone konnte indes aber nicht ausgeschlos
werden.

4.4 Diskussion der Versuche zum Austausch sensorischer
Information zwischen verschiedenen Beinen

4.4.1 Zusammenfassung der wichtigsten Ergebnisse der extrazellularen

Ableitungen
Die Versuche mit extrazellularen Ableitungen der Extensor—-Motoneurone zeigten, dal3 die Information des
fCOs des rechten Mittelbeins nach PCT—Applikation die Extensor-Motoneurone aller Beine erreicht.

In Abhangigkeit von der Reizgeschwindigkeit wurden alle Extensor—-Motoneurone der nicht gereizten Bein
erregt, wobei in vielen Fallen die Reaktion auf Dehnungsreize héher war als auf gleich schnell
Relaxationsreize. Positionsinformation wirkte so, dafd eine gebeugte Stellung des FT-Gelenkes des rech
Mittelbeins eine Erhéhung der SETi— und FETi—Aktivitat des ipsilateralen Vorder— und Hinterbeins erzeugte
Gleichzeitig wurde die SETi— und FETi—Aktivitat aller kontralateralen Beine erniedrigt. Eine gestreckte
Stellung des FT-Gelenkes des rechten Mittelbeins erzeugte jeweils die gegenteilige Wirkung.
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An der Veranderung der SETi- und FETi-Frequenz des kontralateralen Mittelbeins waren, mit eine
Ausnahme (E2), alle kontralateralen nichtspikenden Interneurone beteiligt, die auch die Information ihre
"eigenen" fCOs verarbeiten.

4.4.2 Sind re—afferente Einflisse denkbar?

Die Versuche wurden an Tieren mit intakter Sensorik durchgefihrt. Es ware also denkbar, dal’ der durch die
Reizung des fCOs ausgeloste Widerstandsreflex andere sensorische Organe aktiviert, die wiederum die
geschilderten, ipsi— und kontralateralen Effekte erzeugten.

Es wurde unter der Pramisse gearbeitet, dal? die gemessenen Effekte primar von der ipsilateral
fCO-Reizung ausgeldst wurden (siehe 2.2; Bassler, 1983a; Blschges, 1989). Die Effekte wurden imm
ursachlich durch die fCO-Reizung ausgeldst, auch wenn sie unter Umstanden sekundar Uber re-affere
Einflisse Ubertragen wurden. Fur die Beschreibung der induzierten Reaktionen in den Motoneuronenpo
anderer Beine spielt diese Einschrankung keine entscheidende Rolle. Fir die Interpretation der Konnektivi
zwischen dem Sinnesorgan (fCO) und den Informationswegen, den Parametern der sensorischen Informa
und der Beteiligung identifizierter Neurone an der Informationstbertragung ist diese Frage aber sehr wohl v
Bedeutung. Da diese Einschrankung fir die meisten bisherigen Untersuchungen am FT-Gelenk gultig
(z.B. Laurent, 1986; 1987; Blischges, 1989; 1990; Bassler und Blischges, 1990; Brunn und Dean, 19!
Driesang und Bischges, 1996; Sauer et al., 1996; 1997) sollen im folgenden einige Argumente aufgefu
werden, die gegen einen bedeutenden Einflu der re—afferenten Effekte auf die Versuchsergebnisse sprect

(1) Die geschilderten Effekte waren spezifisch von der Geschwindigkeit, bzw. der Position des ipsilaterale
fCO-Reizes abhangig. Es wurden also tatsachlich Informationen tber den jeweiligen fCO-Reiz selb
Ubertragen. (2) Sinnesorgane, die Bewegungen anderer Beingelenke messen (z.B. i
Coxa-Trochanter—Gelenk: Haarsinneszellen (Zusammenfassung: Bassler, 1983a); Strand—-Rezepto
(Braunig 1982a,b)) konnten in dieser Praparation nicht aktiviert werden, da das gereizte Bein mit all seint
Gelenken fixiert worden war somit keine Gelenkbewegungen méglich waren. (3) Die unterschiedliche
Sinnesorgane im Femur (mulitpolare Sinneszellen (Zusammenfassung: Bassler, 1983a), Apodeme—Recep!
Tension—Receptor bzw. Muskel-Rezeptor-Organe (siehe z.B. Bassler, 1977), sowie der Strand—-Rezeptor
Femurs (Braunig, 1982a; Pfluger und Burrows, 1987)) des gereizten Beins konnten ebenfalls nicht aktivie
werden, da sich die motoneuronale Aktivitat wahrend eines Widerstandsreflexes durch das Entfernen c
Extensor—Muskels und die Durchtrennung von Flexor—-Muskel und Flexor—Nerv nicht auf diese Sinnesorgat
auswirkte. (4) Eine re—afferente Aktivierung der campaniformen Sensillen durch eine Spannungserhéhung
gereizten Bein erscheint unwahrscheinlich, da weder Extensor— noch Flexor-Tibiae—Muskel Kraf
produzierten und somit auch keine Kréafte auf die Kutikula tGbertragen werden konnten (siehe 2.1.2
AuRerdem wirde die erzeugte Kraft eine rampenférmige fCO-Reizung um eine gewisse Zeit Uiberdaue
(Bassler, 1983a), und nicht unmittelbar nach Rampenende abfallen, wie die kontralaterale Aktivitat hier. Eir
Reizung von campaniformen Sensillen eines Beins wiirde im kontralateralen Bein ein Beugen de
FT-Gelenkes erzeugen (Bassler, persénliche Mitteilung), und kein Strecken, wie hier in allen Fallen wahrel
der Reizung beobachtet. AuRerdem habituiert die SETi—Spontanaktivitat aller Beine meistens rasch
unspezifischen Wirkungen der Reizungen einzelner Sinnesorgane (Bassler, personliche Mitteilung), was h
nicht beobachtet wurde.

Die Information des gereizten fCOs konnte die Muskeln anderer Beingelenke des gleichen Beins ber ¢
funktionelle Verschaltung von nichtspikenden Interneuronen des FT—Regelkreises auf die Muskeln andel
Beingelenke (z.B. Interneuron E4, Blschges, 1995hb) erreichen. Dort kénnten wiederum re-afferel
Sinnesorgane (z.B. Krabbe: Muskel-Rezeptor-Organe; Skorupski et al., 1992) aktiviert werden, di
Veranderungen z.B. der Muskelspannung messen und dann die geschilderten Effekte in den anderen Bei
bewirken. Dies ist, zumindest fir die kontralateralen Effekte, sehr unwahrscheinlich, da die hier gemessen
Latenzen zwischen fCO-Reizung und kontralateraler Neuronenantwort bei hoher Reizgeschwindigkeit rr
mindestens 10ms zu kurz flr den beschriebenen Weg erscheint.
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4.4.3 Vergleich der Ergebnisse von Sinus— und ramp—and-hold Reizung

Der Einflul der fCO-Reizung auf die FT-Gelenke der verschiedenen Beine wurde jeweils mit Sinusreizen
und ramp—-and-hold Reizen am rechten Mittelbein untersucht. Beide MelBmethoden ergaben scheinbar
widerspruchliche Ergebnisse. Zum Beispiel wurden die Extensor—-Motoneurone des rechten Vorderbeins na
einer PCT-Applikation bei ramp—and-hold Reizung sowohl wahrend fCO-Dehnung als auch wéahrend
fCO-Relaxation aktiviert, wahrend sie bei Sinusreizung nur bei der fCO-Dehnung, nicht aber bei der
Relaxation aktiviert wurden. Dieser scheinbare Widerspruch laft sich erklaren, wenn man beachtet, daf3 die
Reizgeschwindigkeit bei einer Sinusreizung mit 1 Hz Reizfrequenz und einer Amplitude von 40° FT-Winkel
zwischen 0°/s (an den Maxima und Minima der Sinusreizung) und maximal + 40°/s (beim Nulldurchgang de:
Sinusreizes) variiert. Die in den Motoneuronen auftretenden Aktivitdten wahrend der Reizung des
kontralateralen fCOs sind positions— und geschwindigkeitsabhangig. Bei einer Reizgeschwindigkeit von
maximal 40°/s werden die Motoneurone nur schwach aktiviert. Aul3erdem reagieren sie bevorzugt auf
Dehnung. Dieser Aktivierung Uberlagert sind die positionsabhangigen Einfllisse, die bei einer Sinusreizung
mit gleicher Amplitude wie die ramp—and-hold Reize die Motoneurone zuséatzlich nur in einer Reizrichtung
aktivierten. So wurden die Extensor—-Motoneurone des rechten Vorderbeins durch diesen Positionseinfluf
wahrend fCO-Dehnung zusatzlich aktiviert, wahrend sie wahrend fCO-Relaxation schwacher aktiviert
wurden. Dies flihrte dazu, dal3 die jeweiligen Beine bei Sinusreizung am rechten Mittelbein nur in jeweils
einer Bewegungsrichtung Aktivitaten bzw. Kréfte zeigten.

4.4.4 Ankopplung der extrazellularen Aktivitat der Vorder— und Hinterbeine —

funktionelle Bedeutung der Kopplungen
Bei einer Reizung des fCOs des rechten Mittelbeins konnte ohne Picrotoxin—Applikation keine Beeinflussun
der FT-Gelenkstellungsregelkreise der Vorder— und Hinterbeine gefunden werden. Dies bestétigt frihere
Befunde (Bassler, 1974) im inaktiven Tier. Nach der Applikation des Pharmakons war ein starker Einflul3
sensorischer fCO-Information zu erkennen. Da PCT ein nicht—kompetitiver Blocker GABAerger
Chloridkanale ist, deutet dies darauf hin, daf’ im ruhenden, unbehandelten Tier die neuronalen Wege, die
sensorische Information zu anderen Beinen Ubertragen, gehemmt werden. Solche neuronalen Bahnen sind
fur die Koordination der verschiedenen Beine beim Laufen erforderlich.

Ob die hier gefundenen Einfliisse auf andere Beine denen beim Laufen entsprechen kdénnten, soll als er
diskutiert werden. Koordinierende Bahnen im laufenden Tier wurden in verschiedenen Arbeiten untersuct
Bassler (1972b) erhielt erste Hinweise, dal’ der Endpunkt der Schwingphase eines Beines abhangig ist von
Stellung des davorliegenden Beines. Solche Einflisse wurden auch von Dean und Wendler (1983) und Cr
(1979) gefunden. Sie bendtigen eine Positionsinformation vom jeweils anterioren Bein zum dahinterliegend:
ipsilateralen. Im inaktiven Tier wurden drei Interneurontypen (fur jedes der Hauptbeingelenke eines
gefunden, die solche Informationen vom Mittel- zum Hinterbein leiten (Brunn und Dean, 1994). Sie sin
wahrscheinlich nicht die einzigen, denn Koch et al. (1992) konnten allein 49 Axone im pro—mesothorakale
Konnektiv finden, die bei einer Reizung des ipsilateralen Vorderbein—fCOs aktiviert wurden. Auch Blschge
(1989) beschrieb solche Neurone.

Koordinierende Einfliisse zwischen benachbarten Beinen wurden aus Experimenten geschlossen, in de
Stabheuschrecken frei, an einem Laufrad oder Gber einer mit zahem Silikondl beschichteten Glasplatte lief
Es wurden dabei entweder einzelne Beine amputiert (z.B. von Buddenbrock, 1921; Wendler, 1964; Graha
1972), einzelne Konnektive durchtrennt (z.B. Dean, 1989), die Bewegung einzelner Beine behindert (z.!
Graham, 1977; Graham und Bassler, 1981; Cruse, 1980; Cruse und Epstein, 1982; Dean und Wendler, 1¢
Cruse und Schwarze, 1988) oder einzelnen Beinen eine abweichende Schrittfrequenz aufgezwungen (z
Foth und Graham, 1983a,b; Foth und Bassler, 1985a,b). Aus den Verdnderungen der Bewegungsweise
anderen (nicht beeintrachtigten) Beine konnte dann auf gewisse koordinierende Informationskana
geschlossen werden. Es handelt sich dabei um folgende Einflisse: (1) Solange ein Bein in der Schwingph
ist, kann das davorliegende Bein nicht in die Schwingphase eintreten. (2) Hat ein Bein wahrend dj
Stemmphase eine bestimmte Position erreicht, wird der Beginn der Schwingphase im dahinterliegenden B
erleichtert. (3) Beginnt ein Bein eine Stemmphase, wird im davorliegenden Bein der Beginn eine
Schwingphase erleichtert. (4) Erhoht sich die Belastung in einem Bein, erhéht sich auch die Kraft in de
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anderen Beinen. Alle vier Arten von Einflissen wirken auch zwischen kontralateralen Beinen, allerding
schwacher als zwischen benachbarten ipsilateralen.

Ein anderer Ansatz, Einflisse zwischen verschiedenen Beinen zu untersuchen, bestand darin, nur ein ¢
zwei Beine laufen zu lassen und entweder die Kréafte zu messen, die von den anderen (stehenden) Beiner
den Untergrund ausgeibt wurden (Cruse und Saxler, 1980a,b) oder die motoneuronale Aktivitéat der ander
deafferentierten Ganglien zu registrieren (Bassler et al., 1987). Auch in diesen Fallen wurden Oszillatione
des motorischen Ausgangs der nicht laufenden Beine gefunden, die mit der Bewegung der laufenden Be
koordiniert waren. Dal3 es sich bei diesen Oszillationen tatsachlich um den Ausdruck koordinierend:s
Einfliisse zwischen den Beinen handelt, folgt aus der Tatsache, daR es einen gleitenden Ubergang zwisc
ihnen und wirklichen Laufbewegungen gibt (Béssler, 1979).

Die beschriebenen koordinierenden Einflisse (1), (2) und (3) fiuhren zu einer Gegenphase—Kopplut
benachbarter Beine, so wie sie in dieser Arbeit fir die Beeinflussung der Extensor—Motoneurone der Vorde
und Hinterbeine durch sinusférmige Reizung des fCOs des rechten Mittelbeins beschrieben wurde.

Das kontralaterale Mittelbein wurde allerdings in Phase zu der signalisierten Bewegung des gereizt
Mittelbeins (allerdings in Gegenphase zum motorischen Ausgang in diesem Bein) aktiviert. Das ist eir
andere Art von Koordination als beim Laufen.

Die vom gereizten fCO signalisierte Bewegung erzeugt dagegen in allen anderen Beinen (nicht aber
eigenen Bein) einen motorischen Ausgang, der dem beim Schaukeln entspricht (Bassler und Wegner, 1983

Die in einem aktiven Tier (Carausius morosus) wahrend einer sinusférmigen Reizung eines Mittelbein—fCC
in einer &hnlichen Situation wie hier auftretenden Einflisse auf andere Beine sind ebenfalls etwas anders
festgelegten Tieren wurde das fCO eines Mittelbeins sinusformig gereizt und die Krafte gemessen, die c
Tibien der benachbarten ipsi— und kontralateralen Beine auf je einen Kraftmesser ausibten. In aktiv
dezerebrierten Tieren zeigten die Maxima der Beugekrafte in allen drei Beinen ein schwache
Haufigkeitsmaximum, das ungefahr in Phase zu der signalisierten Bewegung des gereizten Mittelbeines v
(Bassler, 1974). Das ist, mindestens fur die ipsilateralen Vorder— und Hinterbeine, das Gegenteil der hi
gemessenen Phasenbeziehungen.

Die Unterschiede kénnten daher kommen, dal3 in den hier geschilderten Versuchen das lokale Netzwerk
inaktiven Zustand blieb, und lokale fCO-Information also im Sinne eines Widerstandsreflexes verarbeitet
wurde. In den obigen Versuchen aber befanden sich die Netzwerke im aktiven Zustand, und verarbeite
daher die fCO-Information im Sinne der Generierung einer "Aktiven Reaktion".

Zu dieser Sicht pafdt, daf? nach Befunden von Pfliger (1977) die FT-Kontrollsysteme wahrend de
Schaukelbewegungen moglicherweise im inaktiven (Widerstandsreflex generierenden) Zustand sin
Jedenfalls verhalten sich Beine mit "gekreuzter Rezeptorsehne" wahrend des Schaukelns genauso wie
ruhenden Tier (Bassler, 1967).

Man kann also zusammenfassend sagen, daf die hier auftretenden Einflisse auf andere Beine ehe
Schaukelbewegungen als zu Laufbewegungen passen, dal3 dieser Unterschied aber méglicherweise auf
unterschiedlichen Zustand der lokalen Regelkreise zurtickzufiihren ist.

4.4.5 Zusammenfassung der wichtigsten Ergebnisse der intrazellularen

Ableitungen
Im FT-Regelkreis wird sensorische Information des femoralen Chordotonalorgans von den Afferenzen im
fCO auf ipsilaterale nichtspikende und spikende Interneurone verschaltet. Diese verarbeiten die Information
und leiten sie zu den Motoneuronen weiter. Sensorische Information des fCOs des kontralateralen Beins wil
im ruhenden, unbehandelten Tier in nur wenigen dieser Neurone verarbeitet (Beispiel: NSI E1; spikende
Interneurone), und diese reagieren immer schwécher auf einen kontralateralen Reiz als auf den gleichen Re
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von der ipsilateralen Seite.

Nach einer PCT-Applikation verarbeiteten auch die Extensor—-Motoneurone Informationen de:
kontralateralen fCOs. Sowohl SETi als auch FETi wurden wahrend der fCO-Dehnung und Relaxatio
depolarisiert; Ci zeigte eine biphasische Antwort. Die Depolarisation der exzitatorischen Motoneurone
wahrend der fCO-Dehnung wurde dabei durch eine Zunahme reizbezogener, exzitatorischer lonenstrd
ausgeldost.

Nach einer PCT-Applikation zeigten auch unterschiedliche nichtspikende Interneurone unterschiedliche, at
fur jeden Typ spezifische Antworten bei Reizung des kontralateralen fCOs. Es wurde dabei sowol
Information Uber die Geschwindigkeit, als auch Uber die Position des kontralateralen fCO—-Reizes verarbeit
Wahrend der ramp-and-hold Reizung des kontralateralen fCOs konnten die unterschiedlichen Typ
nichtspikender Interneurone de- (E1, E3, E4, E5/6, E7, 11, 12?, 14) bzw. hyperpolarisiert (E8) werden. Einig
Interneurone antworteten dabei starker auf einen kontralateralen Reiz, als auf einen ipsilateralen (z.
Interneuron 14; 4.3.4)

In allen in der Ein—Elektroden—Stromklemme getesteten nichtspikenden Interneuronen wurden die von d
kontralateralen fCO-Reizung ausgelosten Veranderungen des Membranpotentials durch eine Offnung v
lonenkanalen in der Membran der Neurone erzeugt. In keinem Fall wurde eine Abnahme vo
lonenleitfahigkeiten wahrend der Reizung des kontralateralen fCOs festgestellt. PCT scheint dah
vorhandene Bahnen, die im inaktiven, unbehandelten Tier unterdriickt werden, zu aktivieren, die dalr
reizbezogene Information an das kontralaterale Bein vermitteln und in den betreffenden NSls lonenkané
aktivieren.

Keines der nichtspikenden Interneurone des FT-Regelkreises konnte die Extensor—Motoneurone ¢
kontralateralen FT-Gelenkes beeinflussen. Bei kiinstlicher Depolarisation konnte keine Veranderung in d
Extensor—Aktivitat des kontralateralen Beins gesehen werden. Wenn nichtspikende Interneurone an c
Ubertragung der fCO-Information beteiligt sind, dann vermitteln sie diese jedoch nicht direkt, sondern tibe
andere, z.B. spikende Interneurone auf die kontralaterale Seite.

4.4.6 Welche Neurone tUbertragen fCO-Information zu den FT—Regelkreisen

der anderen Beine?
Bei einer Reizung des fCOs perzipieren die Afferenzen des fCOs u.a. Informationen Uber Position und
Geschwindigkeitkeit des Reizes. Diese Informationen werden nach PCT-Applikation zu den
FT-Regelkreisen des kontralateralen Mittelbeins und der anderen Beine Ubertragen. Welche Neurone sind
dieser Ubertragung beteiligt? Die Afferenzen ziehen nicht tiber die Mittellinie des Ganglions hinweg (Schmit
et al., 1991b; Buschges, 1994), und kdnnen daher nicht direkt auf kontralaterale Motoneurone verschalten.
Eine direkte Projektion auf kontralaterale nichtspikende Interneurone (mit Ausnahme vielleicht von E4 und
14, die die Mittellinie kreuzen (siehe Blschges, 1990; Sauer et al., 1996), und daher direkte synaptische
Verbindungen mit den Afferenzen besitzten kdnnten) scheidet ebenfalls aus. Die Afferenzen des fCOs leiter
fCO-Informationen zu ipsilateralen spikenden und nichtspikenden Interneuronen (Blschges, 1989; 1990;
Sauer et al., 1995; 1996). Da eine kiunstliche Depolarisation nichtspikender Interneurone aber keinen Einflul
auf die Aktivitat kontralateraler Motoneurone hatte, scheint der Informationsflufd zur kontralateralen Seite
schon vor den nichtspikenden Interneuronen abzuzweigen. Zum Beispiel kdnnten spikende Interneurone, v
denen einige die Mittellinie des Ganglions kreuzen (z.B. Buschges, 1989), die Information der
fCO-Afferenzen an kontralaterale Motoneurone vermitteln. Dies ware auch mit den wenigen Befunden unte
4.3.6 vereinbar, die zeigen, dal3 die Aktivitat einiger im ipsilateralen Halbganglion abgeleiteter spikender
Interneurone die Aktivitat der kontralateralen Motoneurone beeinflussen konnte. Das Soma dieser Neurone
koénnte dabei durchaus im kontralateralen Hemiganglion zu finden sein.

Es wurden auch intersegmentale spikende Neurone beschrieben, die Informationen zwischen mesothorake

und pro— bzw. metathorakalem Ganglion Ubertragen kdnnten (Bischges, 1989; Brunn und Dean, 1994). Sc
bei Blschges (1989) die Physiologie und Morphologie mehrerer Typen ascendierender und descendieren
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spikender Interneurone im Mesothorakalganglion beschrieben. Diese Neurone werden von einer Reizung
fCOs des Mittelbeins im inaktiven Tier spezifisch beeinfludt, beispielsweise von Positionsreizen am fCO. De
Soma dieser Neurone liegt im ipsilateralen Hemiganglion und sie besitzen Verzweigungen im ipsi— un
kontralateralen Bereich des Ganglions. lhre Auslaufer ziehen sowohl ascendierend, als auch descendier
nur durch die kontralateralen Konnektive. Ob diese Neurone Ausgangssynapsen in den anderen Gangl|
besitzen, ist unbekannt. Kénnten solche Neurone zur intersegmentalen Informationsiibertragung beitrage
Die beschriebenen Eigenschaften dieser Neurone passen gut zu den Ergebnissen, die in der vorlieger
Arbeit nach PCT-Applikation gewonnen wurden. Information tber die Position des fCOs wurde namlich a
Vorder— und Hinterbeine Ubertragen. Die Versuche, bei denen das kontralateral zur Reizung des Mittelbel
liegende Konnektiv zum Vorderbein durchtrennt wurde, weisen zusatzlich darauf hin, dal’ der kontralaterzs
Informationsweg fur die Ubertragung der Positionsinformation zum kontralateralen Vorderbein von
besonderer Bedeutung ist. Die von Blischges (1989) beschriebenen intersegmentalen Interneurone besi
Auslaufer zum Pro- und Metathorakalganglion, und kénnten daher gleichzeitig fCO-Information zu diese
Ganglien Ubermitteln. Dies kdnnte auch erklaren, warum die Vorder— und Hinterbeine einer Seite nach ein
PCT-Applikation jeweils gleich von Positionsreizen aktiviert wurden.

Doch wie wird die Information Uber die Position des fCOs an das ispilaterale Vorder— bzw. Hinterbeir
gemeldet? Dean und Brunn (1994) beschrieben ebenfalls intersegmentale Interneurone, die sensoris
Informationen des Mittelbeins an das Hinterbein Ubertragen kédnnten. Von den 3 charakterisierte
Interneuronen, die alle durch das ipsilaterale Konnektiv zum Metathorakalganglion descendieren, kodierte r
eines die Position der Tibia des Mittelbeins. Dieses Neuron ware ein guter Kandidat fir die in dieser Arbe
beschriebene Ubertragung von Positionsinformation an das ipsilaterale Hinterbein. Die Tatsache, daR Brt
und Dean (1994) nur ein lokales pramotorisches Interneuron im Metathorakalganglion entdeckten, d.
Positionsinformation des Mittelbeins verarbeitete, deckt sich mit Befunden der vorliegenden Arbeit, dal3 ni
nach einer PCT-Applikation die Gelenkstellungsregelkreise, bzw pramotorischen Interneurone de
unterschiedlichen Beine von verschiedenen Positionen des fCOs des Mittelbeins beeinflul3t wurden.

Auch fir die Ubertragung von Geschwindigkeitsinformation an die anderen Beine, wie sie nacl
PCT-Applikation gezeigt wurde, gibt es Hinweise auf neuronale Korrelate. Blischges (1989) beschrieb au
intersegmentale Neurone, deren Reaktion von fCO-Dehnung und Relaxation anhangt, aber nicht von ¢
fCO—-Position. Es handelt sich dabei um verschiedene morphologische Typen, deren Auslaufer durch die ip:
oder kontralateralen Konnektive ascendieren oder descendieren. Neurone dieser Art konnten daher durct
an der nach PCT-Applikation beschriebenen Ubertragung von Geschwindigkeitsinformation tiber ipsi— ur
kontralaterale Konnektive beteiligt sein.

Aus den genannten Untersuchungen kann jedoch nicht geschlossen werden, daf} diese Neurone die einz
sind, die auch in einem aktiv laufenden oder in einem schaukelnden Tier fCO-Informationen an die ander
Beine melden. Da alle Untersuchungen im inaktiven Tier durchgefuhrt wurden, ist eine Aktivierung
zusatzlicher Informationswege im aktiven Tier moglich.

4.4.7 Vergleich mit anderen Systemen

Bei der Koordinierung von Bewegungen kdnnen prinzipiell zwei verschiedene Situationen des
Informationsaustausches unterschieden werden. Zum einen ein Informationsaustausch zwischen zentralen
Elementen der Nervensysteme (wie z.B. verschiedener Mustergeneratoren): Die gegenseitige Verschaltung
solcher zentralen neuronalen Netze ist inzwischen in vielen Systemen untersucht (Neunauge: Grillner at al.,
1991; Matsushima und Grillner, 1992; Egel: Kristan und Calabrese, 1976; Friesen, 1989; Friesen und Pearc
1993; Krebs: lkeda und Wiersma, 1964; Sillar et al., 1987; Wanderheuschrecke: Ryckebusch und Laurent,
1994). Zum anderen ist die Ubertragung sensorischer Information zur Koordination von Bewegungen, wie
auch in der vorliegenden Arbeit, Ziel der Untersuchungen (Schabe: z.B. Ritzmann et al., 1991; Krebs: Sillar
al., 1987; Nagayama et al., 1993; Neunauge: Lansner und Ekeberg, 1994; Wanderheuschrecke: Laurent,
1991). Oftmals kénnen bei diesen Versuchen zentrale Einflisse nicht ausgeschlossen werden. Im Krebs
beispielsweise beeinfluRt das TCMRO (thoracic—coxal muscle receptor organ) eines Beins in einer isolierter
nicht-rhythmischen Praparation die Motoneurone anderer ipsilateraler Beine (Sillar et al., 1987). Diese
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Effekte fihren aber erst in einer rhythmisch aktiven Praparation zu einer Uberschwelligen Aktivierung der
Motoneurone. In der Schabe dagegen werden rein sensorische Informationen der Cerci, die z.B. von
Windreizen ausgel6st werden, von intersegmentalen Interneuronen (vGlIs) auf thorakale pramotorische
Interneurone und Motoneurone der verschiedenen Beine Ubertragen und unterstitzen damit die Fluchtreakt
(Zusammenfassung: Camhi, 1993). Das lokale pramotorische Netzwerk ist hier, wie auch in der vorliegende
Arbeit nach PCT-Applikation, an der Verarbeitung nicht-lokaler sensorischer Information beteiligt. Dies ist
auch beim Austausch sensorischer Information zwischen einem Mittelbein und dem ipsilateralen Hinterbein
der Wanderheuschrecke der Fall (Zusammenfassung: Laurent, 1991). Es wurde dort u.a. die Konnektivitat
intersegmentaler Interneurone, deren Soma ipsilateral zum gereizten Bein im Mesothorakalganglion liegen
und deren Axone in das ipsilaterale Konnektiv descendieren, mit intrazellularen Ableitungen untersucht. Die
Neurone erhalten sensorische Eingange Uber die Geschwindigkeit einer passiven oder aktiven TibiabewegL
und deren Position (wohl tber das fCO), aber auch von anderen Sinnesorganen der Beine, wie
Haarsinneszellen und campaniforme Sensillen (Laurent, 1986; 1987). Einige dieser intersegmentalen
Interneurone innervieren monosynaptisch lokale pramotorische nichtspikende Interneurone im
Metathorakalganglion, die an der Gelenkstellungskontrolle des Hinterbeins beteiligt sind (Laurent und
Burrows, 1989). Ein intersegmentales Interneuron kann dabei auf mehrere lokale Interneurone verschalten.
Gleichzeitig innervieren die intersegmentalen Interneurone monosynaptisch die Motoneurone des
FT-Gelenks des Hinterbeins. Diese Neurone passen somit sehr gut zu den in der vorliegenden Arbeit
beschriebenen Effekten lokaler fCO-Stimulation auf die Motoneuronenpools anderer Beine und der
Aktivierung von pramotorischen nichtspikenden Interneuronen. Anscheinend werden die pramotorischen
Netzwerke bei der Verarbeitung sensorischer Information anderer Beine miteinbezogen. Nichtspikende
Neurone scheinen dabei eine wichtige Rolle zu spielen, denn Laurent und Burrows (1989) fanden keine
Ausgangssynapsen der intersegmentalen Interneurone auf lokale spikende Interneurone. Interessanterweis
scheinen die intersegmentalen Interneurone der Wanderheuschrecke neben exzitatorischen Ausgangssyna
nur GABAerge inhibitorische Ausgangssynapsen zu besitzen (Watson und Laurent, 1990). Wenn diese von
PCT blockiert werden, wére eine inhibitorische Ubertragung auf nichtspikende Interneurone, wie im Falle de
E8 in der vorliegenden Arbeit, nicht méglich. Diese Inhibition mi3te daher in der Stabheuschrecke tber
andere Neurone vermittelt werden, oder diese Neurone sind dort nicht GABAerg (oder die Hemmung nicht
PCT-sensibel). Die Untersuchungen an der Wanderheuschrecke beschrankten sich auf die Charakterisieru
der Konnektivitat der Neurone (Zusammenfassung: Laurent, 1991). Obwohl die neuronalen Wege zwischen
Sensorik des Mittelbeins und den Motoneuronen des Hinterbeins dargestellt wurde, konnte in diesen
Motoneuronen keine Uberschwellige Reaktion bei einer Reizung des Mittelbeins gefunden werden. Laurent
(1986) spekulierte daher, daf3 zur effektiven Ansteuerung der Motoneurone des Hinterbeins eine zusatzliche
allgemeine Aktivierung zu den Inter— oder Motoneuronen geleitet werden muisse. Picrotoxin kdnnte einen
ahnlichen Effekt ausldésen. Da die intersegmentalen Interneurone GABAerge Eingénge von lokalen spikend:
Interneuronen des Mesothorakalganglions erhalten (Laurent, 1988; Watson und Laurent, 1990), kénnte eine
Blockade dieser Eingange mit PCT die Inhibition der intersegmentalen Interneurone verringern und damit
eine effektive Ubertragung sensorischer Information zum Hinterbein gewéhrleisten.

4.4.8 Welche Neurone verarbeiten Information des kontralateralen fCOs?

Nach den Ergebnissen der Kapitel 4.3 erreicht die vom kontralateralen fCO kommende Information die
lokalen, nichtspikenden Interneurone. Erstaunlicherweise zeigten die den Widerstandsreflex und die "Aktive
Reaktion" unterstitzenden Neurone E3 und 11 (Blschges, 1990; Driesang und Blschges, 1996) nur relativ
schwache Reaktionen auf einen Reiz am kontralateralen fCO. Im Gegensatz dazu scheinen die dem
Widerstandsreflex wahrend fCO-Dehnung widersprechenden Neurone 14 (Sauer et al., 1996) und die der
"Aktiven Reaktion" widersprechenden Neurone E4 (Driesang, 1994; Driesang und Blischges, 1996), die auc
bei der Reflexumkehr ihre Reaktion nicht in eindeutiger Weise andern (E4: Driesang und Blschges, 1996),
relativ starke Eingange wéahrend kontralateraler fCO—-Reizung zu erhalten. Diese Beeinflussung erfolgt meis
durch zusatzliche exzitatorische synaptische Eingange. Diese beiden Neuronentypen sind nicht nur zu den
Extensor—Motoneuronen verschaltet, sondern auch zu den Motoneuronen—Pools anderer Beingelenke des
gleichen Beins (Blschges et al., 1994; Bischges, 1995b). Es ist daher moéglich, dafl3 nach einer
PCT-Applikation Informationen des gereizten fCOs nicht nur die Motoneurone der ipsi— und kontralateralen
FT-Gelenke, sowie der proximalen Beingelenke des ipsilateralen Beins beeinflussen, sondern auch die
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Motoneurone proximaler Beingelenke des kontralateralen Beins.

Interneurone des Typs E8 stellen eine Besonderheit dar, weil sie reizbezogene Hyperpolarisationen erhiels
die durch eine Offnung inhibitorischer lonenkanéle ausgeldst wurden. Da die Hyperpolarisationen nac
PCT-Applikation auftraten, scheinen sie nicht von PCT-sensitiven Chloridkanalen vermittelt zu werden.

Die nichtspikenden Interneurone erregen, bzw. hemmen die Extensor-Motoneurone des gleichen Bei
(Buschges, 1990; Sauer et al., 1996). Nach einer PCT—Applikation verarbeiten sie auch Information des fCi
des kontralateralen Beins. Da eine Reizung des kontralateralen fCOs unterschiedliche Interneuro
unterschiedlich beeinflul3t, wird die Information des kontralateralen fCOs parallel und antagonistisch an d
Motoneurone weitergeleitet. Es werden gleichzeitig mehrere in Gegenphase zur Bewegung des kontralaterz
Mittelbeins koordinierende Einflisse und mehrere koordinierende Einflisse, die in Phase mit de
kontralateralen Beinbewegung sind, libertragen (Tabelle 3). Das "einfache" Bild von der Ubertragung ein
bestimmten Information von einem Bein zum nachsten (oder zum gegeniberliegenden) erscheint daher \
komplexer. Ahnlich der Verarbeitung ipsilateraler sensorischer Information wird auch kontralaterale
sensorische Information parallel und teilweise antagonistisch verarbeitet und formt damit den Gesamteinfl
eines Beines auf ein anderes.

Von den Experimenten her ist nicht auszuschlieRen, dal3 es zuséatzlich zu den Einflissen auf nichtspikel
Interneurone auch kontralaterale Einflisse auf lokale spikende Interneurone oder direkt auf die Motoneuro
gibt.

Die nichtspikenden Interneurone sind wesentlich an der Bildung der "Aktiven Reaktion" beteiligt (Bassler un
Biischges, 1990; Driesang und Buschges, 1996). Wenn diese Neurone die wesentlichen "Eingangspforten”
kontralaterale Information sind, heif3t das, dal3 diese Information im aktiven Tier bei der Bildung der "Aktivel
Reaktion" mit einbezogen wird und damit in einem aktiv laufenden Tier eventuell andere Wirkungen auf de
motorischen Ausgang hat als in den hier geschilderten Versuchen.

In diesem Zusammenhang ist besonders Interneuron E4 interessant, das wahrend kontralaters
fCO-Dehnung ahnlich stark depolarisiert wurde wie wahrend ipsilateraler f{CO-Dehnung. In einem akti
laufenden Tier scheint E4 den Ubergang von der Stemm- zur Schwingphase des Mittelbeins zu unterstiit;
(tripode Gangart; Blschges et al., 1994), weil E4 zu dieser Phase des Laufrhythmus maximal depolarisi
wird. Allerdings wird E4 wahrend einer ipsilateralen fCO—-Reizung im aktiven Tier nicht in eindeutiger Weise
beeinfluldt (Driesang und Blschges, 1996). Wenn E4 nun im aktiven Tier depolarisierende Eingdnge wéahre
der kontralateralen Tibiabeugung erhalt, also zu Beginn der Stemmphase bzw. wéahrend der Stemmphase
kontralateralen Beins, konnte dies die Depolarisation in E4 erhéhen und damit zum Umschalten von Stemt
zur Schwingphase des ipsilateralen Beins beitragen.

Da E4 und der ahnlich stark von der kontralateralen fCO-Dehnung beeinflufdte 14 auch Einflu3 auf di
Aktivitat der ipsilateralen Motoneurone des Subcoxal- und des Coxa—Trochantergelenks haben (Blischge:
al., 1994; Biuschges, 1995b; Hess und Blschges, 1997), kédnnten diese Neurone auch &
Stemm-Schwingphasen-Ubergang anderer Beingelenke beteiligt sein.

Die Tatsache, dal die kontralaterale Information im aktiven Tier mdglicherweise zu etwas andere
Veranderungen des motoneuronalen Ausgangs fuhrt als in hier untersuchten Tieren, wirde auch erklar
warum die hier gefundenen Kopplungen nur teilweise mit den im laufenden Tier gefundenen Ubereinstimm
(siehe 4.4.4).
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5 Gesamtdiskussion

In der vorliegenden Arbeit wurde die Verarbeitung sensorischer Information des femoraler
Chordotonalorgans (fCO), dem Fuhler des Femur-Tibia (FT)-Regelkreises der Stabheuschrecke,
verschiedenen Verhaltenskontexten untersucht. Im ersten Teil der Arbeit wurden im lokalen Regelkre
Motoneurone, nichtspikende und spikende Interneurone sowie Afferenzen des fCOs in verschieden
Verstarkungszustanden des durch die fCO-Reizung ausgeldsten Widerstandsreflexes abgeleitet. Es wt
untersucht, wie sich die Informationsverarbeitung in diesem neuronalen System andert. Im zweiten Teil w
die Verarbeitung der fCO-Information in den FT—-Regelkreisen anderer Beine nach einem pharmakologis
herbeigeflhrten Austausch sensorischer Information Ziel der Untersuchungen. Die im unbehandelte
inaktiven Tier nicht nachweisbaren Verarbeitungswege wurden durch Applikation von Picrotoxin aktiviert
und flhrten zu einer Aktivierung der Extensor—-Motoneurone anderer Beine wahrend der Reizung des lokal
fCOs.

Es wurde das FT-Gelenk der Stabheuschrecke benutzt, weil in diesem Tier definierte Verhaltenszustar
charakterisiert sind (Béassler, 1983a). Wenn durch eine fCO-Dehnung im lokalen FT-Gelenk eil
Widerstandsreflex ausgeldst wird, befindet sich das Tier im "inaktiven" Verhaltenszustand. Der inaktiv
Verhaltenszustand wurde in beiden untersuchten Situationen beibehalten, auch nach pharmakologisc
Beeinflussung (Stein, 1995; Sauer et al., 1997), obwohl in diesem Fall das makroskopisch beobachtb:
Verhalten der Katalepsie (Bassler, 1983a), welchem der Widerstandsreflex zugrunde liegt, nicht me
beobachtet werden kann (Stein, 1995; Sauer et al., 1997).

In beiden Verhaltenskontexten veranderte sich die Aktivitat der Extensor-Motoneurone. Bei eine
Verstarkungszunahme erhéhte sie sich wahrend der ipsilateralen fCO-Dehnung, bei der pharmakologiscl
Beeinflussung wahrend der kontralateralen fCO-Dehnung und Relaxation. Es stellte sich nun die Frac
welche Mechanismen diesen zustandsabhangigen Anderungen zugrunde liegen. Dabei gilt es zwei prinzipi
Mdglichkeiten zu unterscheiden. Zum einen kdnnte dies durch eine Rekrutierung zuséatzlicher Neurone
dem bisher bekannten neuronalen Netzwerk geschehen. Bei einer Verstarkungserhéhung kdnnten zusatz|
Neurone unter Umgehung des bekannten Netzwerks fCO-Information zu den Extensor—Motoneurone
Ubertragen und so einen starkeren Einflul? dieser Information auf die Aktivitdt der Motoneurone bewirker
Nach einer pharmakologischen Beeinflussung mit Picrotoxin kénnten zusatzlich rekrutierte Neurone di
Information des gereizten fCOs direkt zu den Motoneuronen der anderen Beine leiten. Eine solct
Rekrutierung zusatzlicher Neurone fur die kontextabhangige Verarbeitung sensorischer Information wurc
beispielsweise in der Wanderheuschrecke aufgrund von Untersuchungen der Konnektivitat von sensorisct
Neuronen und Motoneuronen vermutet (Burrows, 1987). Eine derartige Anderung der
Informationsverarbeitung in einem neuronalen Netzwerk scheint auch im FluRkrebs verwirklicht zu sei
(Skorupski, 1992). Die ausgeltsten Widerstandsreflexe werden dort hauptsachlich monosynaptisch an |
Motoneurone vermittelt, wahrend die Reflexumkehr ("assisting reflex") durch zuséatzlich aktivierte,
polysynaptische, interneuronale Wege generiert wird (z.B. El Manira et al., 1991).

Zum anderen kénnten solche zustandsabhangigen Anderungen der neuronalen Verarbeitung un
Beibehaltung des urspringlichen neuronalen Netzwerks durch veranderte Gewichtung vorhanden
synaptischer Eingédnge realisiert werden. Diese Art der kontextabhangigen Veranderung eines neurona
Systems ist in der Stabheuschrecke gut untersucht. Zum Beispiel wird der Widerstandsreflex in de
FT-Gelenken des inaktiven Tiers im aktiven Tier durch die "Aktive Reaktion”, einer Reflexumkehr, ersetz
(Bassler, 1976; 1983a). Eine Dehnung des fCOs fiihrt nun zu einer Hemmung der Extensor—-Motoneuror
Die Untersuchungen der neuronalen Basis der Reflexumkehr (Bassler und Blischges, 1990; Driesang
Bischges, 1996) haben gezeigt, dal’ im wesentlichen das gleiche neuronale Netz, das flr die Generierung
Widerstandsreflexes verantwortlich ist, auch an der Reflexumkehr beteiligt ist. Dabei spielen vor allem di
pramotorischen nichtspikenden Interneurone eine zentrale Rolle. Die Gewichtung derer synaptischs
Eingadnge wird wahrend der "Aktiven Reaktion" zum Teil so geandert, daf? die reizbezogene Reaktion d
Neurone vollstandig umgekehrt werden kann. So fiihrt zum Beispiel eine fCO-Dehnung in Interneuron E
nicht mehr zu einer Depolarisation, sondern zu einer Hyperpolarisation (Driesang und Blischges, 1996).
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Die Ergebnisse der vorliegenden Arbeit zeigen, dal3 in beiden Kontexten das bekannte lokale neuron
Netzwerk in die Verarbeitung der zusatzlichen fCO-Information involviert wurde. In beiden untersuchter
Verhaltenskontexten gibt es spikende und nichtspikende Interneurone, die an der Verarbeitung d
sensorischen Information des fCOs beteiligt sind, und den jeweiligen motorischen Ausgang unterstitzen. E
besonderes Augenmerk galt dabei den synaptischen Eingangen zu den identifizierten nichtspikend
Interneuronen, die entscheidend an der Steuerung des FT-Gelenkes beteiligt sind (Blischges, 1990; Dries
und Bluschges, 1993; 1996; Driesang, 1994; Sauer et al., 1996). Es stellte sich heraus, dal sich di
synaptischen Eingange in Abhangigkeit von der jeweiligen experimentellen Situation verandern und es dar
ermdglichen, den motorischen Ausgang (die Aktivitat der Motoneurone) kontextabhangig zu verandern. B
der Erh6éhung der Regelkreisverstarkung wurden so in einigen Interneuronen vorhandene synaptisc
Eingénge erhoht oder abgeschwacht. Bei der Etablierung des Informationsflusses zwischen den FT-Gelen
verschiedener Beine wurden die pramotorische Interneurone fir die Verarbeitung der fCO-Informatio
anderer Beine benutzt. Die nichtspikenden Interneurone stellen also in den genannten Situationen e
zentrale Verarbeitungsstelle der sensorischen Information des fCOs dar.

Es konnte in den Versuchen dieser Arbeit nicht unterschieden werden, ob die in den Motoneuronen geseh
Zunahme erregender synaptischer Eingdnge nur aufgrund der veranderten Aktivitat der nichtspikend
Interneurone (also als Resultat der Anderung der synaptischen Eingange auf die NSIs) oder zusatzlich a
aufgrund von Veranderungen der Informationsibertragung zwischen NSIs und Motoneuronen erreic
wurden. Dazu waren simultane intrazellulare Ableitungen der NSls und der Motoneurone in den jeweilige
Verhaltenskontexten nétig.

Die genaue Untersuchung der synaptischen Eingadnge zu den nichtspikenden Interneuronen hat gezeigt, de
bemerkenswerte Unterschiede zwischen den verschiedenen nichtspikenden Interneuronen in Bezug
zustandsabhangige Anderungen in deren Reaktion gab. So zeigten sich bei Verstarkungsanderungen nt
einem Teil der Interneurone Anderungen der reizbezogenen synaptischen Eingéange, wahrend andere von
Verstarkungsanderungen unbeeinfluf3t blieben. Auch bei den Versuchen zum Austausch sensoriscl
Information zwischen den FT-Gelenken kontralateraler Beine zeigten sich Unterschiede. Ein Teil de
nichtspikenden Interneurone erhielt vom kontralateralen Sinnesorgan nur vergleichsweise schwacl
Eingange, wahrend andere starkere Eingange als vom ipsilateralen Sinnesorgan erhielten. Diese Ergebn
werfen die Frage auf, ob diese Unterschiede eventuell mit einer unterschiedlichen Funktion dieser Neurc
einhergehen. Man kénnte die nichtspikenden Interneurone in 2 Gruppen einteilen: (1) Neurone, die vor alle
an der Verarbeitung lokaler sensorischer Information beteiligt sind, und die wesentlich an der Generierul
von Widerstandsreflex (Blschges, 1990; Driesang, 1994; Sauer et al., 1996) und der "Aktiven Reaktio
(Bassler und Buischges, 1990; Driesang, 1994; Driesang und Blschges, 1996) beteiligt sind. (2) Neurone,
zwar sensorische Information des fCOs verarbeiten aber auch (zumindest einige davon) fCO-Information
an die Gelenkstellungsregelkreise anderer Beingelenke weiterleiten kénnen (u.a. Interneurone E4 und
Blschges et al., 1994; Bluschges, 1995hb). Bisher unterschied man in Anlehnung an das "parlamentaris
Prinzip" (Zusammenfassung: Bassler, 1993) zwischen den Widerstandsreflex oder die "Aktive Reaktior
unterstitzenden oder widersprechenden Neuronen. Folgende Griinde sprechen aber mehr fir die ok
Einteilung: (1) Die Neurone der 1. Gruppe sind deutlich an der Generierung von Verstarkungsanderung
beteiligt. Ihre reizbezogene Reaktion andert sich in Abhéngigkeit von der Regelkreisverstarkung (Tabelle
Interneuron E3 zum Beispiel zeigt eine Zunahme der reizbezogenen Depolarisation bei eine
Verstarkungszunahme, Interneuron I1 eine Abnahme der reizbezogenen Hyperpolarisation. Die Neurone
2. Gruppe dagegen zeigen sich bei Anderungen der Regelkreisverstarkung "unbeeindruckt”, und sind da
nicht direkt an der Generierung von verschiedenen Verstarkungszustéanden beteiligt (zum Beispiel Interneut
E4 zeigt keine Abhangigkeit seiner Depolarisation von der Regelkreisverstarkung, Tabelle 1). (2) Di
Interneurone der 1. Gruppe scheinen hauptséachlich an der Verarbeitung lokaler sensorischer Information
fCOs beteiligt zu sein, denn sie verarbeiten im Vergleich zur lokalen sensorischen Information nur z
geringem Malf die sensorische Information der fCOs anderer Beine. Die Interneurone der 2. Gruppe dage
scheinen sehr stark an der Verarbeitung sensorischer Information der fCOs anderer Beine beteiligt zu sein
einige davon sind an Zwischengelenksreflexen beteiligt (Hess und Blschges, 1997). (3) Die Neurone det
Gruppe verarbeiten bevorzugt die flr den Widerstandsreflex relevanten fCO-Informationen der Position ur
Geschwindigkeit (Buschges, 1990; Driesang und BlUschges, 1993; Sauer et al., 1996), wahre
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Untersuchungen zur Sensitivitat der Interneurone fur Vibrationenreize am fCO darauf hindeuten, dal
Neuronen der 2. Gruppe auch Informationen tber Beschleunigung und Vibration des fCOs verarbeitet werc
(Sauer und Stein, in prep.). (4) Schlie3lich innervieren Neurone der 1. Gruppe exklusiv die
Extensor-Motoneurone des FT-Gelenkes, und andern ihre reizbezogene Reaktion bei der Reflexumk
(Bassler und Blischges, 1990; Driesang und Blschges, 1996), wahrend einige Neurone der 2. Gruppe |
reizbezogene Reaktion bei der Reflexumkehr nicht in eindeutiger Weise andern (Driesang und Blschgt
1996).

Die verschiedenen nichtspikenden Interneurone scheinen daher unterschiedliche Funktionen bei ¢
Verarbeitung sensorischer Information zu haben. Weitere Untersuchungen missen daher zeigen, ob sich d
Unterschiede auch in der Konnektivitat dieser Neurone widerspiegelt, zum Beispiel in einer serielle
Verschaltung einiger nichtspikender Interneurone, und ob dies zu einer Erweiterung der Rolle einige
nichtspikende Interneurone im neuronalen System der Stabheuschrecke fuhrt.
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