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Physiologie der Wirmeregulation.

Von

R. ISENSCHMID
Bern.

Mit 4 Abbildungen.

Zusammenfassende Darstellungen.

Duria, A.:- Handworterbuch der Naturwissenschaften Bd. 10, Art. Warmehaushalt.
Jena 1915. — PEMBREY, M. S.: Schaefers Text-book of Physiology Bd. 1, Art. Animal Heat.
London 1898. — RicHET, CH.: Dictionnaire de Physiologie Bd. 3, Art. CHALEUR. Paris 1898. —
RosenTHAL: Die Physiologie der tierischen Warme. In Herrmanns Handbuch der Physio-
logie Bd. 4 (2). Leipzig 1882. — TiGERSTEDT, R.: in Nagels Handbuch der Physiologie
des Menschen Bd. 1. Braunschweig 1905. — T1GERSTEDT, R.: Produktion der Wirme und
JWfirmehaushalt;. In Wintersteins Handbuch der vergleichenden Physiologie. Bd.3 (2).

ena 1910.

Die Korpertemperatur der Sidugetiere und Vogel bleibt auch bei weit-
gehendem Wechsel der Wirme der Umgebung ungefihr konstant.

Warmeregulation nennen wir die Gesamiheit der Vorginge, welche dieses Gleich-
bleiben der Korpertemperatur gewdhrleisten, trotz des Wechsels der Temperatur-
verhdlinisse des umgebenden Mediums und trotz der mit den Lebensvorgingen ver-
kniipften fortwihrenden Verinderung der Wirmebildung im Organismus.

A. Zur Phylogenese der Wirmeregulation.

a) Wirbellose Tiere. Fische und Amphibien.

Die iibrigen Tiere, d. h. die Wirbellosen und die Wirbeltiere der ,,niedrigeren’
Klassen sind im groflen ganzen beziiglich der Koérpertemperatur ein ,,Spielball®
der dufleren Einfliisse. Doch sind einige Ausnahmen zu verzeichnen.

So hat KrEBS?) bei Blufegeln einen Vorgang beobachtet, dem man regulatorische Be-
deutung beimessen miiBte: Befinden sich nidmlich diese Tiere in Wasser, das allméhlich ab-
gekiihlt wird, beginnen sie bei niedrigen Temperaturen sich lebhaft zu bewegen und damit
Wérme zu erzeugen, so dafl dem Gefrieren des Wassers entgegengewirkt wird.

In Bienenkdrben?) sind von sehr zahlreichen Autoren von alters her hiufig
Temperaturen festgestellt worden, welche diejenige der umgebenden Luft wesent-
lich tbersteigen. Neuerdings ist erkannt worden, daf3 der Bienenstaat als Ganzes
eine wohlentwickelte Warmeregulation hat.

1) KrEsBs: Zitiert nach Duric: Handworterbuch der Naturwissenschaften Bd. 10, S. 428.
Art. Warmehaushalt. Jena 1915.

2) Altere Angaben zusammengestellt bei TIGERSTEDT und bei PEmMBREY. Vgl auch
IssErLIN: Pfliigers Arch. f. d. ges. Physiol. Bd. 90. 1902.

1*



4 R. IseNscHMID: Physiologie der Warmeregulation.

Nach ArMBRUSTER!) erhalten die Bienen die Temperatur ihrer Brut immer auf 34 bis
35,56°. Sobald die Temperatur in der nichsten Umgebung der Brut unter 34° sinkt, wird
durch Muskelbewegung mehr Wirme erzeugt. Auch gegen Uberhitzung wird reguliert.
Doch ist dieser Mechanismus wenig erforscht: Es wird iiber ,,Facheln‘ berichtet, wodurch
in der Nahe befindliche kiihlere Luft an die Brut gebracht werden konnte, vielleicht aber
auch die Wasserverdunstung vergrofert.

Im Winter scheint die Temperatur im Innern der Bienentraube nicht unter 13° zu
sinken. Sobald sie tiefer zu sinken droht, befillt die Bienen Unruhe, es werden lebhafte
Muskelbewegungen ausgefithrt und von den Vorraten gezehrt, so dafl ein ,,Heizsprung*
mit einer Steigerung um durchschnittlich 12° zustande kommt. Diese auf etwa 25° erhéhte
Temperatur wird nur kurze Zeit festgehalten. Trotz Zusammenschlusses des Bienenvolkes
zu einer enggeschlossenen Traube sinkt sie im Laufe von etwa 22 Stunden wieder auf 13°,
worauf ein neuer ,,Heizsprung* erfolgt. Diese Perioden scheinen regelmiBig zu erfolgen
und durchaus typisch zu sein, mindestens in der ersten Halfte des Winters. Das einzelne
Individuum, welches fiir sich allein wechselwarm ist, nimmt an dieser gemeinsamen Wirme-
regulation nicht nur durch Erzeugung von Muskelwarme und durch rechtzeitige Nahrungs-
aufnahme teil, sondern auch durch einen regelméBigen Platzwechsel, indem die auBlen an
der Traube befindlichen Bienen, wenn ihre Abkiihlung weit gediehen ist, in das Innere der
Traube eintauchen und wérmere Bienen an die Oberfliche treten lassen.

Weniger hochentwickelt, aber doch mindestens zur Zeit der Brutpflege sehr aus-
gesprochen, ist die Regulation der Warme im Ameisenstaate. Die die Brut beherbergenden
Teile des ,,Ameisenhaufens werden durch zweckmaBiges Zusammenwirken der erwachsenen
Tiere auf ungefahr 25° reguliert. Hier scheinen physikalische Mittel, wie kiinstliche, schein-
bar willkiirliche Liiftung, zweckmaBige Benutzung der Sonnenwirme u. dgl. die Warme-
regulation zum Zwecke der Brutpflege zu bewirken [A. STEINER?)]. Im Winter dagegen
unterliegen diese Tiere, im Gegensatz zu den Bienen, der Kaltestarre.

Neueste Beobachtungen weisen darauf hin, dal bei Insekten sogar indi-
viduelle Warmeregulation vorkommt. So fand NEcHELES ) bei Periplaneta orien-
talis, der Kiichenschabe, daB unterhalb 13° und oberhalb 25° — also auBerhalb
des gleichen Temperaturintervalles, auf welchem sich der Bienenstaat zu er-
halten trachtet! — sowohl durch Verinderung des Sauerstoffverbrauches als
auch der Wasserverdunstung eine Abwehr gegen weiteres Fallen oder Steigen
der Korpertemperatur in Erscheinung trat, also eine ,,chemische” und eine
»»physikalische® Wirmeregulation.

Von sehr vielen wechselwarmen Tieren werden extreme Temperatureinfliisse
dadurch vermieden, dal sie durch Lokomotion eine Umgebung mit giinstigeren
Wairmeverhiltnissen aufsuchen, sind die meisten doch auflerstande, in ihrem
Korper irgendwelche Selbstindigkeit in der Temperatur gegeniiber der Um-
gebung aufrechtzuerhalten.

DafBl die im Wasser lebenden kaltblittigen Tiere insbesondere immer die
Temperatur des umgebenden Mediums annehmen, steht seit langem fest. BERT-
BoLD?) hat schon 1835 durch duBlerst sorgfiltige Untersuchungen dargetan, da
Fische und im Wasser gehaltene Frosche immer dessen Temperatur annehmen und
alle seitherigen Untersuchungen haben im wesentlichen dasselbe ergeben. Immer-
hin kann die Temperatur von sich lebhaft bewegenden und damit Wérme er-
zeugenden Tieren, z. B. von Crustaceen und Fischen, diejenige des umgebenden
Wassers um Bruchteile eines Grades iibersteigen 5).

Bei den in der Luft lebenden Tieren ist eine vergleichende Untersuchung
der Temperatur innerhalb und auBerhalb des Organismus aus technischen Griin-
den viel schwieriger (storender EinfluB der strahlenden Wirme, der Wasser-

1) ARMBRUSTER-LAMMERT: Der Warmehaushalt im Bienenvolk. Berlin 1923. Dort Lit.

2) StEiNER, A.: Uber die Temperaturverhiltnisse in den Nestern der Formica rufa.
Mitt. d. Naturforschenden Ges. Bern 1923. — Uber den sozialen Wirmehaushalt der Formica,
rufa usw. Zeitschr. f. wiss. Biol.,, Abt. C: Zeitschr. f. vergleich. Physiol. 1924,

3) NecHELES, H.: Uber Warmeregulation bei wechselwarmen Tieren. Pfliigers Arch.
f. d. ges. Physiol. Bd. 204. 1924.

4) BertHOLD: Uber die Temperatur der kaltbliitigen Tiere. Gottingen 1835.

%) Simeson, S.: Journ. of physiol. Bd. 36. 1908; Proceedings 25. Jan.
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verdunstung usw.). Doch besteht eigentlich bei allen Autoren, welche die schon
von BERTHOLD!) angegebenen VorsichtsmafBregeln angewandt haben, Einigkeit
dariiber, dafl es im allgemeinen nur rein physikalische Vorgénge sind, welche
die Korpertemperatur der meisten poikilothermen Tiere beherrschen.

Wenn gelegentlich ihre Temperatur unter gleichen &duBeren Verhiltnissen diejenige
von toten Tieren der gleichen Art um ein geringes iiberschreitet, so ist es die mit dem Leben
verbundene, meist geringe Wirmebildung, welche diesen meist kleinen Unterschied aus-
macht. So fand RicaeT?) bei Schildkréten im Brutschrank Unterschiede von 0 bis 1,2°
gegeniiber einem toten Tiere der gleichen Art. Bei Insekten wurden unmittelbar nach leb-
haftem Gebrauch der Flugmuskeln ganz fliichtige betrichtlichere Steigerungen iiber die
Temperatur der Umgebung festgestellt. Z. B. 25 bis 26° bei 18° Lufttemperatur bei Saturnia

pyri®).
Derartige Warmebildung ist beim einzelnen poikilothermen Tiere nicht imstande, die
Korpertemperatur auf lingere Zeit iiber die Umgebungstemperatur zu erheben.

b) Reptilien.

Verstindlicherweise hat man versucht, bei den Reptilien, bei welchen wir
ja die Stammformen der Saugetiere und Vigel zu suchen haben, einfachere Vor-
stadien der vollkommeneren Warmeregulation zu finden. Doch sind auch die
Reptilien poikilotherm. Sie ,haben keine Eigentemperatur in dem sonst gebrauch-
lichen Sinne, sondern ihre Korperwirme ist wie bei leblosen Gegenstinden ab-
hingig von den physikalischen Verhiltnissen der Umgebung‘‘?). Bei mittleren
Temperaturen setzt sich ihre Korperwarme mit derjenigen des umgebenden
Mediums immer rasch ins Gleichgewicht.

Bei extrem hohen Temperaturen, bei Warmegraden, die an der oberen
Grenze des mit ihrem Leben Vertriglichen stehen, ist dagegen bei einigen Arten
ein abweichendes Verhalten beobachtet worden.

KrEHL und SoETBEER®) haben festgestellt, daB Uromastix, die grofle
Wiisteneidechse, wenn sie der Sonnenstrahlung ausgesetzt ist, sich dunkel,
fast schwarz farbt, wodurch ihre Warmeabsorption in hohem Mafle gefordert
wird. Sobald ihre Temperatur iiber 41° ansteigt, wird die Haut hell, fast weif3,
wodurch die weitere Erwéarmung sehr erschwert wird. Bringt man die Tiere aus
der Sonne in den Schatten, an einen kiihleren Ort, werden die Tiere schnell
wieder dunkel, so daf3 sie weniger Warme ausstrahlen, ,,und bleiben noch stun-
denlang wesentlich héher temperiert als ihre Umgebung und dadurch lebens-
frisch, munter und beweglich*.

Der Wechsel der Farbe des Integuments gewihrleistet also bei Uromastix
eine gewisse, rudimentire Warmeregulation. Wieweit das auch bei anderen
Reptilien, bei welchen ja Farbwechsel des Integumentes sehr verbreitet ist, der
Fall ist, dariiber fehlen geniigende weitere Untersuchungen.

Bei einigen Reptilien scheint auch eine Art Warmepolypnoe zustande zu
kommen, eine Beschleunigung der Atmung, die zu Steigerung der Wasser-
verdunstung in der Mundhéhle fiihrt.

Lancrors ®) beobachtete sowohl bei Uromastix acanthirinus als bei Varanus arenarius,
wenn sie strahlender Sonnenwirme oder der Ausstrahlung von Gasflammen ausgesetzt
waren, eine sehr lebhafte Polypnde, sobald die Kérpertemperatur 39° erreichte. Diese
Polypnée von 110 bis 360 Atemziigen in der Minute fiihrte zu Wasserverdunstung von bis
zu 12 g pro Kilo und Stunde und hatte den Erfolg, daB vom Augenblick ihres Eintrittes an

1) BerrrOLD: Uber die Temperatur der kaltbliitigen Tiere. Gottingen 1835.

%) RicHET, C.: Dictionnaire de Physiologie Bd. 3, S. 108. Art. CHALEUR. Paris 1898.

8) BacameTIEW: Uber die Temperatur der Insekten. Zeitschr. f. wiss. Zool. Bd. 66. 1899.

4) SOoETBEER: Arch. f. exp. Pathol. u. Pharmakol. Bd. 40. 1898.

%) KreHL und SoETBEER: Untersuchungen iiber die Warmedkonomie der poikilothermen
Wirbeltiere. Pfliigers Arch. f. d. ges. Physiol. Bd. 77. 1899.

%) Laxcrors: Journ. de physiol. et de pathol. gen, Bd. 4. 1902,
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die Korpertemperatur viel langsamer anstieg als diejenige der umgebenden Luft, die Tiere
also vor Uberhitzung schiitzte. Die Polypnée horte auf, sobald zwischen Lichtquelle und Kopf
des Tieres ein Schirm eingeschoben wurde oder der Kopf mit kaltem Wasser benetzt, schien
also reflektorisch ausgelést zu werden. Nach lingerer Einwirkung der Wirmestrahlung
gelang es dagegen nicht mehr, durch Unterbrechung derselben die Polypnde zu unter-
brechen. Der gleiche Autor fand bei Schildkréten, die keine Polypnée aufwiesen, eine reich-
liche Ausscheidung eines wisserigen Sekretes aus der Mundhéhle, sobald ihre Kérpertempe-
ratur 39° erreichte. Der kiihlende Einflu wurde als nicht unerheblich nachgewiesen.

Bei einem Teil der Reptilien, z. B. Schlangen, Krokodilen, ist die Wasserverdunstung
auf der Haut immer so lebhaft, daB die Tiere dadurch weitgehend vor Uberhitzung geschiitzt
sind. Dagegen ist bisher nicht nachgewiesen, daB die Wasserabgabe durch die Haut bei Uber-
hitzungsgefahr beschleunigt wird. Eine wirkliche Regulation scheint also hier nicht vor-
zuliegen.

¢) Sdugetiere und Vogel.

Von den Monotremen weist namentlich Echidna, der Ameisenigel, eine noch
unvollkommene Wirmeregulation auf. Nach C. J. MARTIN?) ist nicht nur ihre
Koérpertemperatur niedriger als diejenige der anderen Saugetiere, namlich 28 bis
32° bei mittleren Lufttemperaturen von 15 bis 20°, sondern sie veréndert sich
auch viel starker bei wechselnder Umgebungstemperatur, niamlich um etwa
10°, wenn die Lufttemperatur zwischen 5 und 35° schwankt. Dabei wird die
Regulation fast allein durch Steigerung der Warmebildung bei niedriger Tempe-
ratur bestritten. Polypnde trat bei hoher Luftwiarme nicht auf, auch waren
andere Zeichen von physikalischer Regulation, namentlich Veréinderungen der
Weite der HautgefiBle, nicht nachweisbar. SchweiBdriisen fehlen. Auch bei
Ornithorhynchus wurde eine niedrige Korpertemperatur bei mittlerer Umgebungs-
temperatur gefunden, nimlich etwa 32°. Diese Temperatur wird aber auch bei
schwankenden Lufttemperaturen festgehalten. Auch hier bestreiten Verinde-
rungen der Oxydationen den wichtigsten Teil der Warmeregulation. Auch hier
fehlt die Polypnde. Doch sind schon Schweifidriisen an einigen Kérperstellen
vorhanden, namentlich an der Schnauze. Infolge des Fehlens der physikalischen
Warmeregulation gehen Kloakentiere sehr leicht an Uberhitzung zugrunde.
Auch bei einzelnen Edentaten (Tatusia novemcincta) wurden sehr niedrige
Durchschnittstemperaturen gefunden (34,4)2).

Bei den Marsupialen ist die Kérpertemperatur héher als bei den Mono-
tremen, namlich bei den australischen Arten durchschnittlich 36,5 bei 15° Luft-
temperatur und bei dem brasilianischen Didelphis didelphii nur 34,63), und
damit noch wesentlich niedriger als bei den meisten anderen Siugern. Die Regu-
lation ist schon fast so ausgebildet wie bei Nagern oder Carnivoren. Die Beutel-
tiere zeigen gelegentlich bei hoherer Temperatur eine geringe Steigerung der
Atemfrequenz, aber keine ausgesprochene Polypnode. Seine Wahrnehmungen
an den primitiven Saugetieren fithrten MARTIN?) zu dem Schlusse, daB die Ent-
wicklung in der Tierreihe dahin zielt, die primitive chemische Regulation immer
mehr durch die physikalische zu ergénzen und zu ersetzen und dadurch den Tem-
peraturbereich, in welchem die Tiere eine optimale Kérpertemperatur bewahren
kénnen, zu vergroBern.

Bei den iibrigen Klassen der Sidugetiere und bei den Végeln ist die Kérper-
temperatur in der Regel recht konstant und innerhalb weiter Grenzen unabhingig
von der Temperatur des umgebenden Mediums. Eine grofle Ausnahme bildet
das Verhalten der Warmeregulation wihrend des Winterschlafes. Wir verweisen

1) MartiN, C. J.: Thermal adjustment & c. in Monotremes and Marsupials. Philo-
sophical trans actions of the Royal. Soc. Bd. 195, Suppl.

2) Ozorio DE ALMEIDA u. B. pE A. Frarro: Cpt. rend. des séances de la soc. de biol.
Bd. 90. Marz 1924.

3) GLEY, E. u. Ozorio pE ArMEIDA: Cpt. rend. des séances de la soc. de biol. Bd. 90.
Febr. 1924.
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dafiir auf die Darstellung von L. ADLER in diesem Bande. Hier mége nur
darauf hingewiesen sein, dal der Winterschlaf der Warmbliiter eine phylogene-
tisch alte Erscheinung ist, sind es doch ganz vorwiegend die einfacher organi-
sierten, in der Entwicklungsreihe alteren Sdugetiere, welche ihn aufweisen; vor
allem auch die Monotremen.

Poikilotherme und Homoiotherme.

Bei den poikilothermen Organismen wechselt die Lebensintensitat mit der
Temperatur des umgebenden Mediums.

Es ist durch zahlreiche Versuche nachgewiesen, dafl viele Korperfunktionen
bei wechselnder Temperatur der van t’Hoffschen Regel folgen. Diese lehrt, dal
die Geschwindigkeit der chemischen Reaktionen bei mittleren Temperaturen
verdoppelt bis verdreifacht wird, wenn die Temperatur um 10° ansteigt. Wie
weit dieses Gesetz fiir die tierischen Funktionen Geltung hat, findet sich dargetan
in Bd. 1 dieses Handbuches. Wir verweisen darauf und auf einige friihere
Untersuchungen iiber diese Frage?).

Wir kénnen damit rechnen, da8 auch die gesamten Oxydationen und damit
die Warmebildung der Kaltbliiter innerhalb des Temperaturintervalles, in welchem
sie in der Natur leben, ungefihr entsprechend der van t’'Hoffschen Regel mit
der Temperatur steigt und fallt. Diese Warmebildung ist auch unter den giin-
stigsten Bedingungen meist viel geringer als beim Warmbliiter. Von vielen Be-
legen fithren wir an dieser Stelle nur ein einziges Beispiel an:

KrenL und SoETBEER?) fanden, daf eine Lacerta von 110g Gewicht bei einer Tempe-
ratur von 25,3° eine Wirmemenge von 0,8 Calorien pro Kilo und Stunde hervorbrachte,
bei 37° 1,5 Calorien.

Ein Ochsenfrosch von 600 g Schwere unter den gleichen Bedingungen 0,5 und 0,95 Calo-
rien pro Kilo und Stunde, wihrend man bei ungefihr gleich schweren Meerschweinchen
gewohnlich eine Warmeentwicklung von etwa 5,0 Calorien pro Kilo und Stunde findet.

Der Unterschied zwischen den homoiothermen und poikilothermen Tieren
beruht noch zum groBen Teil darauf, daB die poikilothermen Tiere selbst unter
den giinstigsten Umsténden es nicht vermogen, auch nur anniherungsweise
eine so groBe Wiarmemenge zu bilden, wie dies bei den homoiothermen Tieren
der Fall ist [TIGERSTEDT3)].

Hiws4), der den gesamten Energieumsatz des Frosches mit der Temperatur
nach der van t’Hoffschen Regel schwanken sah, berechnet (Beobachtungen sind
nicht moglich, da der Frosch schon bei niedrigeren Temperaturen in Wirmestarre
verfallt) diesen Umsatz bei 37° als ebenso groB wie denjenigen des Menschen
und leugnet damit im Grundsatz den Unterschied in der Griofie des Stoffwechsels
bei gleicher Temperatur. Demgegeniiber besitzen wir ja, wie erwahnt, direkte
Beobachtungen an Kaltbliitern, die diese Temperatur vertragen und dabei
einen geringeren Stoffwechsel aufweisen. Nur wenn die Gewebe isoliert unter-
sucht werden, ohne Zusammenhang mit dem Nervensystem, verschwindet der
Unterschied in der Grofie der Zersetzungen. Frosch, Mensch und Maus zeigen
dann, und zwar in allen untersuchten Organen, den gleichen Sauerstoffverbrauch.
Die Unterschiede in der Grofle der Zersetzungen héingen also vom Nervensystem
ab [GrAFE?®)].

1) Altere Lit. bei TIGERSTEDT. — SOETBEER: Pfliigers Arch. f. d. ges. Physiol. Bd. 77.
1899. — JoEL: Zeitschr. f. physiol. Chem. Bd. 107. 1919. — WEizsaECKER: Pfliigers Arch. f.
d. ges. Physiol. Bd. 148. 1912.

2) KreaL und SOETBEER: Untersuchungen iiber die Wirmeokonomie der poikilo-
thermen Wirbeltiere. Pfliigers Arch. f. d. ges. Physiol. Bd. 77. 1899.

3) TI¢ERSTEDT, R.: Produktion der Wirme und Wirmehaushalt. In Wintersteins
Handbuch der vergleichenden Physiologie Bd. 3 (2). Jena 1910.

4) Hirn: Journ. of physiol. Bd. 43. 1911. %) GrarE, E.: Kongrefl f. inn. Med. 1924.
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Entsprechend der Gesamtsumme der Wiarmebildung wechselt, wie gesagt,
die ganze Lebensintensitét der wechselwarmen Tiere; wechselt doch auch nament-
lich die Fortpflanzungsgeschwindigkeit der Reize in den Nerven!) mit der wech-
selnden Temperatur und damit die Fahigkeit, auf die Einfliisse der Umwelt zu
reagieren und dazu Stellung zu nehmen; wechselt doch vor allem auch die Ge-
schwindigkeit der Muskelkontraktionen mit der wechselnden Temperatur. So
sehen wir denn die gesamte motorische Funktion bei niedriger AuBentemperatur
in der Regel véllig darniederliegen, Bewegungslosigkeit eintreten. Bei etwas
hoherer Temperatur tritt eine mifBlige Beweglichkeit ein, und wenn sich die
Temperatur einem gewissen Optimum nihert, zeigen diese Tiere eine intensivere
Tatigkeit, sind sie befahigt zur Nahrungsaufnahme, zur Jagd, zur Flucht und
Abwehr der Feinde und zur Fortpflanzungstatigkeit. Dieses Temperaturoptimum
liegt nicht fiir alle Arten gleich hoch. Bei den in unseren Breiten lebenden Kalt-
bliitern liegt es jedenfalls wesentlich unter der Bluttemperatur der Homoio-
thermen, ja in der Regel unterhalb 30°. Oberhalb dieses Optimums der Tempe-
ratur sind die Poikilothermen in Lebensgefahr und ebenfalls unfihig, ihre Lebens-
funktionen auszuiiben.

Die Bewegungslosigkeit und die Kleinheit des Stoffwechsels bei niedrigen
Temperaturen bietet fiir die wechselwarmen Organismen im Kampf ums Dasein
andererseits auch groBe Vorteile: Unabhingigkeit von der Nahrungsaufnahme und
vom Sauerstoff. Viele Monate, ja vielfach den groSten Teil ihres Lebens vermogen
sie, im Gegensatz zu den Warmbliitern, ohne Nahrung zu bestehen. Ihr geringes
Sauerstoffbediirfnis, ihre Fahigkeit, manche Funktionen anoxybiotisch aufrecht-
zuerhalten, sichern ihnen den Fortbestand des Lebens unter #“ufleren Be-
dingungen, unter denen kein Warmbliiter bestehen kann.

Im Gegensatz dazu ist der homoiotherme Organismus in seiner Lebensfunk-
tion weitgehend unabhingig von der herrschenden AuBentemperatur, ja seine
Motilitat, seine gesamte Lebensintensitit ist vielfach gerade bei niedrigen Tem-
peraturen, die an das Wirmeregulationsvermdgen besondere Anspriiche stellen,
besonders lebhaft. Unbegrenzt ist allerdings auch bei ihm die Unabhéngigkeit
von der Temperatur der Umwelt nicht, aber das Temperaturintervall, innerhalb
dessen er mit voller Intensitit leben kann, ist auch bei den am einfachsten organi-
sierten Warmbliitern um ein Vielfaches gréBer als bei den Kaltbliitern.

Unter den Poikilothermen sind die im Wasser lebenden Arten in dieser Hinsicht be-
vorzugt. Dieses Medium ist infolge seiner grofen Warmekapazitat viel temperaturbestan-
diger als die Luft, und die in gréBeren Gewissern lebenden Kaltbliiter weisen vielfach im
Wechsel der Jahreszeiten ein fast ebenso weitgehendes Gleichmaf der Lebensfunktion, der
Lebensintensitit auf wie die Warmbliiter.

B. Ontogenese der Wirmeregulation.

Bei den meisten neugeborenen Warmbliitern ist die Warmeregulation noch
mangelhaft.

Im bebriiteten Hiihnerei haben PEMBREY und seine Mitarbeiter2)3) gefunden,
daB in friithen Entwicklungsstadien, d. h. bis etwa zur dritten Woche, die Kohlen-
siureausscheidung sich verhalt wie beim poikilothermen Tiere, d. h. mit der Tem-
peratur steigt und fallt. Unmittelbar vor dem Auskriechen aus der Schale und
am ersten Tage danach zeigen dagegen kriftige Tiere eine starke Steigerung
der CO,-Ausscheidung bei niedriger AuBentemperatur. Unmittelbar nach der
Geburt verhalten sich verschiedene Tierarten ganz verschieden®). Im Gegensatz
zum Kiichlein verhilt sich bei der Taube die Kohlensiureausscheidung noch am

1) GanTeRr: Pfliigers Arch. f. d. ges. Physiol. Bd. 146. 1912.

2) PEMBREY, GorDON und WARREN: Journ. of physiol. Bd. 17. 1895.
3) PEMBREY: Journ. of physiol. Bd. 18, S. 363. 1897.
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3. bis 7. Tage nach dem Verlassen des Eies bei Temperaturverinderungen dhn-
lich wie diejenige eines kaltbliitigen Tieres. Immerhin war eine geringe Ver-
minderung der CO,-Ausscheidung bei einer Steigerung der AuBlentemperatur von
30 auf 40° wahrzunehmen. Die ersten Anfinge einer schwachen Regulation
gegen Abkiithlung machten sich bei der Taube am 8. bis 9. Tage geltend ; aber erst
am 15. war die chemische Regulation etwa so gut ausgepriagt wie beim frisch
ausgekrochenen Hithnchen. Das gleiche gilt von jungen Sperlingen und wahr-
scheinlich allgemein von ,,Nesthockern. Die Unterkiihlung scheint, im Gegensatz
zu jungen Siugern, das Befinden der Nestjungen nicht schwer zu stéren und ist,
wie LEICHTENTRITT!) dartut, ein in der Natur haufiges und vielleicht durch Ein-
sparung von Nihrmaterial zweckméfBiges Vorkommnis.

Junge Mause und Ratten zeigen erst etwa vom 10. Tage an ein deutlichesWarme-
regulationsvermogen, wogegen das neugeborene Meerschweinchen, entsprechend
seiner auch im iibrigen ausgesprochenen Selbsténdigkeit, schon eine gute Warme-
regulation hat, und zwar sowohl an der CO,-Ausscheidung gemessen als auch
(nach der Blutfiille der Ohren zu schliefen) durch Regelung der Wiarmeabgabe.

BaBixk?) fand beim neugeborenen Kaninchen eine sehr ausgesprochene
regulatorische Steigerung des Gasumsatzes bei Abkiihlung, die aber nicht ge-
niigte, die Korpertemperatur aufrechtzuerhalten, ehe die etwas spéter sich aus-
bildende physikalische Regulation und die zunehmende Behaarung das ermog-
lichten. Nach RicagT?) kann man ein Kaninchen erst 11 Tage nach seiner Geburt
von der Mutter entfernen, ohne daf es sich wesentlich unterkiihlt. Junge Katzen
schwitzen erst von der 3. Lebenswoche an%). Bei sehr jungen Hunden ist die
Wirmeregulation im ganzen noch sehr wenig leistungsféahig. Die Warmepolypnée
tritt erst vom 26. Tage an mit einiger RegelméaBigkeit in Erscheinung?).

Uber die Warmeregulation des neugeborenen Menschen wissen wir u. a.
durch die Versuche von BABAK 2), dal schon 10 bis 18 Stunden nach der Geburt
eine VergroBerung der Wiarmeabgabe durch ungeniigende Bekleidung mit einer
Steigerung der O,-Aufnahme und der CO,-Produktion um 30 bis 509, beant-
wortet werden kann, daBl aber auch diese betrichtliche Steigerung der Warme-
bildung nicht ausreicht, um die Wirkung der gesteigerten Warmeabgabe auf die
Koérpertemperatur auszugleichen. Auch an den spéteren (2. bis 8.) Lebenstagen
war die Steigerung des Stoffwechsels auf Verminderung der Umhiillung die Regel,
doch gab es auch Ausnahmen. Die Regulation der Koérperwiarme durch Ein-
schrinkung der Wirmeabgabe scheint nach diesen Versuchen erst mehrere Tage
nach der Geburt besser zu werden, und erst wenn sie stark mitwirkt, erwies sich
die Regulation als den recht bescheidenen Anspriichen gewachsen. Der Autor
schlieBt: ,,Es scheint also die physikalische Regulation eine weit gréBere Be-
deutung zu haben, als die chemische. Mit ihrer Ausbildung, welche schon in
der ersten Woche nach der Geburt in verschiedenem MaBe geschieht, tritt die
chemische Regulation in den Hintergrund.®

Werden etwas groBere Anspriiche gestellt, erweist sich die Warmeregulation
in den ersten Lebenstagen als sehr wenig leistungsfihig. So fand Eross®), da
man durch Bider von 27 bis 30° von 10 Minuten Dauer die Temperatur gesunder

1) LEICHTENTRITT, B.: Wirmeregulation neugeborener Siugetiere und Vogel. Zeitschr.
i. Biol. Bd. 69, S. 545. 1919.

2) Bapig: Uber die Wirmeregulation bei Neugeborenen. Pfliigers Arch. f. d. ges.
Physiol. Bd. 89. 1902.

3) RicHET, CH.: Dictionnaire de Physiologie Bd. 3, Art. CHALEUR. Paris 1898.

4) LucesiNger: Pfliigers Arch. f. d. ges. Physiol. Bd. 14. 1877.

5) Cavazzant: Arch. di fisiol. Bd. 8. 1910.

&) Eross: Uber den EinfluB der duBeren Temperatur auf die Kérperwirme junger Saug-
linge. Jahrb. f. Kinderheilk. Bd. 24. 1886.
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kraftiger Kinder am 2. bis 4. Lebenstage regelmafig auf mehrere Stunden um
21/, bis 3° berabsetzen kann, und bei Kindern von 5 bis 6 Tagen wurde durch
einen so milden Eingriff die Temperatur um 1,5° herabgesetzt. Ganz kurze,
intensive Wirmeentziehungen vermogen dagegen unter Umstdnden schon bei
kraftigen Neugeborenen Gegenregulation auszulésen. So zeigte RaupnITZ!),
daB kurze UbergieBung mit kaltem Wasser von Neugeborenen mit einem, wenn
auch geringen Anstieg der Korpertemperatur beantwortet werden kann.

Selbst etwas idltere Ssuglinge zeigen noch bei Sommerhitze und bei Ent-
bl6Bung groBe Schwankungen ihrer Korpertemperatur?). DaB vollends Friih-
geburten nur ganz ungeniigend gegen Abkiihlung regulieren konnen?) und wenn
irgend moglich in besonderen Brutschréinken (Couveusen) gehalten werden, bis
sie ungefahr die Reife des Neugeborenen erreicht haben, ist bekannt.

C. Die Korpertemperatur und ihre Schwankungen,

Unter Korpertemperatur verstehen wir die Temperatur des Korperinnern,
wie sie festgestellt wird durch in den Mastdarm oder die Kloake eingefiihrte
Thermometer; und wenn wir von Kdérpertemperatur schlechtweg reden, werden
wir damit immer die im Mastdarm bestimmte Temperatur meinen. Wir diirfen
aber nicht auBler acht lassen, daBl es eine vollkommen gleichm&fBige Temperatur
des Korpers nicht gibt. Die Wirme wird in den Muskeln, in den groflen Driisen,
in jedem einen Stoffwechsel aufweisenden Gewebe in wechselnden Mengen er-
zeugt und dem die Organe durchstrémenden Blute mitgeteilt. Durch seine Zir-
kulation sorgt das Blut dafiir, daBl sich weder in einem arbeitenden Organ allzu
groBe Wiarmemengen anstauen kénnen noch periphere Korperteile sich allzu
weit abkiihlen. Doch vermag die. Blutzirkulation, so lebhaft sie auch ist, nicht
alle Korperteile bei gleichmaBiger Temperatur zu halten. Die kithlere Luft ent-
zieht namentlich den Extremitdten betrichtliche Warmemengen, so dall ihre
Temperatur meist um mehrere Grade unter derjenigen steht, die im Innern des
Rumpfes herrscht. Doch ist auch im Koérperinnern das Verhaltnis von Warme-
bildung, Durchblutung und Wirmeentziehung von Stelle zu Stelle etwas ver-
schieden. Immerhin sind diese Unterschiede im Korperinnern, namentlich bei
groBeren Tierarten, nicht gro8. Man kann also, wenn man das Innere?) des
Rumpfes im Auge hat, auch in diesem Sinne von einer annéhernd konstanten
Koérpertemperatur sprechen. Die Haut dagegen und die peripheren Teile der
Extremitaten sind nicht nur kiihler, sondern auch in ihrer Temperatur viel
unbestéandiger. Wir werden darauf spater (S.30) zuriickkommen.

Es ist selbstverstiandlich, daB man bei Tieren die Koérpertemperatur im
allgemeinen im Enddarm miBt, und fiir die Messung der menschlichen Korper-
temperatur hat fir den klinischen Gebrauch diese Messungsart in den meisten
Landern die Messung an anderen Korperstellen grofienteils verdréingt.

Die Temperatur in der Mundhdohle, zwischen der Zunge und den hinteren
Teilen des Alveolarfortsatzes gemessen, gibt im allgemeinen um 0,2 bis 0,3°
niedrigere Werte. In der Achselhdhle betrigt der Unterschied gegeniiber dem
Enddarm in der Regel ungefihr 1/,°. Doch gehen die an den drei genannten
Stellen gemessenen Temperaturen keineswegs immer parallel. Die Temperatur

1) Raupnrrz: Wirmeregelung beim Neugeborenen. Zeitschr. f. Biol. Bd. 24. 1888.

2) Z. B. Nassavu: Miinch. med. Wochenschr. 1923, S. 1351. — GexEersicH: Der Einflufl
der Wérme auf die Temperatur der Sauglinge. Monatsschr. . Kinderheilk. Bd. 9, S. 183. 1910.

3) Vgl. Feer: Diagnostik der Kinderkrankheiten. 2. Aufl. Berlin 1922.

4) D. h. in einer Entfernung von mindestens 6 cm von der Oberfliche (F. G. BENEDICT
und E. P. SLack: A comparative study of temperature fluctuations in different parts of the
body. Publication Nr. 155. Carnegie Institution Washington 1911). — RANKEN u. TIGERSTEDT:
Zur Kenntnis der Temperatur des menschlichen Magens. Biochem. Zeitschr. Bd. 11. 1908.
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in der Mundhéhle wird durch die Lufttemperatur unter Umstanden recht stark be-
einfluBit 1), ebenso durch die Nahrungsaufnahme. Die Temperatur in der Achsel-
hohle kann namentlich bei gestorter Blutzirkulation um mehr als einen vollen
Grad niedriger sein als diejenige des Mastdarmes. Andererseits kann sie sich bei
Hyperamie der Haut derjenigen im Mastdarm bis auf 1 bis 2 Zehntel néhern.
Doch ist auch die Rectaltemperatur vor auBleren Einfliissen nicht vollig gesichert,
z. B. kann sie nach GenuBl von kalten Getrinken, welche die Temperatur im
Abdomen wesentlich herabsetzen kénnen, unter die gleichzeitig in der Achselhéhle
bestimmte herabgehen. Andererseits kann die Rectaltemperatur, namentlich nach
starker Tatigkeit der Beckenmuskulatur, wie sie das Marschieren oder das Rad-
fahren mit sich bringen, die Temperatur der Achselhéhle um 1,2 bis 1,3° und
mehr iibersteigen?). Wir kommen darauf spéater zuriick (S. 83/84); vgl. auch 3).

Die Messung der Temperatur des Harnes im Augenblick der Entleerung gibt Werte,
die denjenigen im Mastdarm sebr nahe stehen, falls man besondere, trichterartige Hilfs-
vorrichtungen benutzt?), andernfalls solche, die den im Munde gemessenen niher stehen ).
Bei anstrengendem Gehen steigt die Harntemperatur wie diejenige des Mastdarms 3).

Wir stellen im folgenden die Durchschnittstemperaturen einiger Saugetiere
und Végel zusammen 8):

Echidna hystrix  30,07) Hund . . 38,3—39,01) Mensch . . 37,0—37,1
Ornithorhynchus  32,07) Ziege . . 39.612) Ente . . . 41,0—42,015)
Marsupialen . . 34,6—36,58%) Schaf . . 39,0—39,613) Hubhn. . . 40,5—42,016)
Tgel . . . . . 34,8-3559) Rind. . . 39,5 Taube . . 41,0—42,015)
Kaninchen . . 39,2—39,6 10) Schwein . 39,0 Star . . . 41,4—42,117)
Meerschweinchen 38,5 Pferd . . 37,6—37,81%) Drossel . . 41,117)
Katze . . . . 38,8—39,0 Esel . . . 38,0 Eulen. . . etwa 40,118)

1) LinpHARD: Investigations on the conditions & c. in Report of the Danish-Expedition
to the North-East Coast of Greenland 1906—1908 Meddeleser om Grenland. S.44. Kopen-
hagen 1917.

2) WEINERT: Miinch. med. Wochenschr. 1913, S. 1543.

3) AUDEOUD, G. E.: Des maxima et de la vitesse d’ascension des temperatures utilisées
en clinique. Diss. Genf 1906. Dort Lit. — ZiMMERMANN: Deutsch. Arch. f. klin. Med.
Bd. 147. 1925. — BeNEDICT und SrAck: Publication Carnegie Nr. 155.

4) QUINCKE: Miinch. med. Wochenschr. 1918, S. 766. — FirBRINGER: Klin. Wochenschr.
1922, S. 1792.

5) ZuNtz und ScHUMBERG: Physiologie des Marsches. Berlin 1901. — POELCHAU:
Med. Klinik Nr. 8. 1922.

8) Eine ausfiihrliche Zusammenstellung findet sich bei TIGERSTEDT in Wintersteins
Handbuch der vergleichenden Physiologie Bd. 3, S. 2. Jena 1910.

7) MarTIN, C. J.: Thermal adjustment & c. in Monotremes and Marsupials. Philoso-
phical transactions of the Royal. Soc. Bd. 195, Suppl.

8) MarTIN, C. J.: Thermal adjustment & c. in Monotremes and Marsupials. Philo-
sophical transactions of the Royal. Soc. Bd. 195, Suppl. — GLEY, E. u. OZORIO DE ALMEIDA:
Cpt. rend. des séances de la soc. de biol. Bd. 90. Febr. 1924, — OzorIo DE ALMEIDA et
B.DE A. Fiarro: Cpt. rend. des séances de la soc. de biol. Bd. 90. Mirz 1924.

%) KrEHL, Arch. f. exper. Pathol. u. Pharmakol. Bd. 35, S. 226. 1895.

10) BoRMANN, BRUNNOW u. V. Savary: Skand. Archiv f. Physiol. Bd. 44. 1923, und
eigene Erfahrungen.

11) RicHET, CH.: Dictionnaire de Physiologie Bd. 3, Art. CHALEUR. Paris 1898. — Srme-
SON u. GALBRATTH: Journ. of physiol. Bd. 33. 1905.

12) DamanT: Journ. of Physiol. Bd. 35.

13) RiceET, CH.: Dictionnaire de Physiologie Bd. 3, Art. CHALEUR. Paris 1898. —
WEBER, S.: Versuche iiber kiinstliche Einschrinkung des EiweiBumsatzes beim fiebernden
Hammel. Arch. f. exp. Pathol. u. Pharmakol. Bd. 47. 1902.

14) WoopHEAD: Journ. of physiol. Proceedings. 1899.

15) H.pEN u. STENBACK: Skand. Archiv f. Physiol. Bd. 34. 1916. — SiMPsON u. GAL-
BRAITH; Journ. of physiol. Bd. 33. 1805.

1) HriupEN u. STeENBACK: Skand. Archiv f. Physiol. Bd. 34. 1916. — RicHET, CH.:
Dictionnaire de Physiologie Bd. 3, Art. CHALEUR. Paris 1898.

17) SiMpSON u. GALBRAITH: Journ. of physiol. Bd.. 33. 1905.

18) HiLpiN u. STENBACK: Skand. Archiv f. Physiol. Bd. 34. 1916.
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Wir sehen also, dafl die meisten Vogel eine Durchschnittstemperatur von
41 bis 42° haben, die meisten Saugetiere, mit Ausnahme der Kloakentiere und
Beuteltiere, eine solche von iiber 38, ja vielfach iiber 39°.

Wihrend es bis vor kurzem den Anschein hatte, als ware bei entwickelter Wirme-
regulation die einer jeden Art eigene ,,normale‘‘ Korpertemperatur eine feststehende, wohl
im Keimplasma begriindete Erscheinung, sind in den letzten Jahren Beobachtungen ge-
macht worden, die uns bei Nagetieren einen starken Einflu der Umwelt auf die Kérper-
temperatur dartun. So hat PrziBram?) bei Ratten, die er bei verschiedener Lufttemperatur,
und zwar von +5° bis zu 40° aufzog, ganz verschiedene Korpertemperaturen im erwach-
senen Alter festgestellt, und zwar waren die Unterschiede so groB (bei einmal téglicher
Messung), daB die bei 5° aufgewachsenen Tiere eine durchschnittliche Temperatur von 32,65°,
die bei 40° aufgewachsenen von 38,16° hatten. Je 5° hohere AuBlentemperatur machte eine
um 3/,° hohere Kérpertemperatur. Es wire wichtig festzustellen, ob diese Tiere auf diese
Temperaturen gegeniiber wechselnden Lufttemperaturen wirklich regulieren. CoNGDON2)
zeigte, daB auch noch bei erwachsenen Ratten und Mausen die Korpertemperatur im Laufe
von mehreren Tagen um 2 bis 3° fallen oder steigen kann, wenn sie aus einer Lufttemperatur
von 16° in eine solche von 5° versetzt wurden oder umgekehrt; vgl. auch 3).

So iiberaus interessant und wichtig diese Beobachtungen sind, so gelten sie

vorliufig jedenfalls nur fiir die darauf untersuchten kleinen Nagetiere. Nach
7 2. 3. " 5 . 6 7 . 8T unseren sonstigen Kenntnissen

kann nicht die Rede davon

376

74 sein, daB etwa die Durch-
372 e schnittstemperatur der ande-
’ ren Homoiothermen im all-

I
I
o I gemeinen wesentlich vom
l’ Klima abhinge.
Im Hunger ist die Durch-

%,6
36,4 schnittstemperatur etwas nie-
l, driger, beim Kaninchen hiufig
36,2 { 3/ 0 T
/ etwa um 3/,°, beim Menschen
5o ] etwa um 1/,°. Diese niedrige-
35,8 ren Temperaturen stellen sich
35,6 schon nach kurzem Hungern

Abb. 1. Kérpertemperatur des Menschen in den ersten €0 und werden bei weiter
Lebenstagen. Nach Eross?). fortgesetzter =~ Nahrungsent-

haltung  hartnickig fest-
gehalten und erst kurz vor dem Tode an Inanition weiter erniedrigt?).

Beim Menschen trifft die Durchschwittstemperatur von 37,0 bis 37,1° fiir alle
Lebensalter zu, von den ersten Lebenswochen bis zum Greisenalter.

Beim neugeborenen Kind iibersteigt die Korpertemperatur im Augenblick
der Geburt diejenige der Mutter um Bruchteile eines Grades. Die eigene Wiarme-
produktion der Frucht ermdglicht ihr, eine um ein geringes hohere Temperatur
zu haben als der miitterliche Uterus.

Unmittelbar nach der Geburt sinkt die Temperatur des Neugeborenen inner-
halb kiirzester Zeit weit ab, und zwar tritt dieser Temperatursturz auch ein,
wenn das Kind nicht gebadet, ihm nicht auf besondere Weise Wirme entzogen
wird. Dieser Abfall geht nach Eross®) von durchschnittlich 37,6 im Augenblick

1) PrziBraM: Die Umwelt des Keimplasmas. Arch. f. Entwicklungsmech. d. Orga-
nismen, Orig. Bd. 43. 1917.

%) CoNgDON: Arch. f. Entwicklungsmech. d. Organismen Bd. 33. 1912.

%) BiereENs DE HaaN: Arch. f. Entwicklungsmech. d. Organismen Bd. 50. 1922.

4) WEBER, S.: Versuche iiber kiinstliche Einschrinkung des EiweiBumsatzes beim
fiebernden Hammel. Arch. f. exp. Pathol. u. Pharmakol. Bd. 47. 1902.

5) Eross: Uber den EinfluB der &uBeren Temperatur auf die Kérperwirme junger Séug-
linge. Jahrb. f. Kinderheilk. Bd. 24. 1886.
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der Geburt bis auf durchschnittlich 35,78. Dieser Abfall macht einem Wieder-
anstieg Platz, der gewohnlich am 2. Tage seinen Gipfel erreicht. Bei schwich-
lichen Neugeborenen braucht die Wiedererwirmung etwas mehr Zeit. Der Gipfel
dieser Temperaturerh6hung liegt durchschnittlich ungefahr bei 37,3. Wie aus
der Kurve Abb. 1 zu ersehen ist, ist die Durchschnittstemperatur vom 3. bis zum
5. Lebenstage in langsamem Zuriickgehen von 37,2 auf 37,1 und hebt sich in der
Regel in den folgenden Tagen etwas.

In den allerersten Lebenstagen fehlt die Tagesschwankung, d. h. die Tempe-
raturschwankungen sind ganz unabhéngig von der Tageszeit. Schon von den
ersten Lebenswochen an machen sich die regelmaBigen tdglichen Temperatur-
schwankungen geltend, welchen fast alle warmbliitigen Lebewesen unterworfen
sind. Als Beispiel fiir die normale Tagesschwankung des Menschen diene Kurve
Abb. 2. Sie ist an einem 19jihrigen Studenten gewonnen, nach Messungen im
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Abb. 2. Rectaltemperatur eines 19jihrigen Mannes bei stiindlicher Ab-

lesung. Nach Bexeprcr und Sxers?!). (Im Original ist die Temperatur

alle 12 Minuten abgelesen, unsere Kurve gibt nur die auf die vollen
Stunden entfallenden Messungen wieder.)

Mastdarm, an einem Tage, an dem er, abgesehen von einigen Temperatur-
beobachtungen, die er auszufithren hatte, nicht arbeitete !).

Wir sehen, daf§ die Temperatur in den Nachmittagsstunden von 13 bis 20 Uhr
am hochsten ist, daf} sie dann in den spaten Abendstunden rasch abfillt, und daB
die niedrigste Temperatur auf die Stunden nach Mitternacht entfallt, worauf in
den ersten Morgenstunden, noch wihrend des Schlafes, die Temperatur ansteigt
bis zu der vormittiglichen Héhe. Diese liegt nicht viel niedriger als das nach-
mittigliche Maximum. Als mindestens ebenso charakteristisch wie das Auftreten
eines Minimums nach Mitternacht und eines Maximums am Nachmittage haben
wir festzuhalten: den steilen Abfall in den spaten Abendstunden und den be-
trichtlichen Anstieg am frithen Vormittag. Das Maximum betragt in diesem
Beispiel nicht ganz 37,5, das Minimum liegt bei 36,3. Das ergibt eine Tages-
schwankung von 1,2°. Diese Zahlen entsprechen ziemlich genau dem Durch-
schnitt dessen, was man bei gesunden, nicht arbeitenden Menschen bei Tag und
Nacht fortgesetzter Messung in der Regel feststellen kann. Die Rectaltemperatur
von 37,5 bis 37,62) wird von dem ruhig im Bett liegenden gesunden erwachsenen

1) BeENEDICT, F. G. u. J. F. SnELL: Kérpertemperaturschwankungen usw. Pfliigers Arch.
f. d. ges. Physiol. Bd. 90. 1902; Americ. journ. of physiol. Bd. 11. 1904.

%) Gegen die Aufstellung eines wesentlich niedriger liegenden Maximums fiir die
normale Koérpertemperatur, wie sie namentlich von einzelnen ,,Tuberkulosefachérzten®,
z. B. K. MEYER: Zeitschr. f. drztl. Fortbild. Jg. 6, S.458, und L. SAATHOFF: Miinch. med.
Wochenschr., 8. 1771, 1914, geschieht, muf} Einspruch erhoben werden.
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Menschen gewohnlich nicht iiberschritten, wogegen schon bei leichtester Arbeit
am Schreibtisch und im Laboratorium das Thermometer 37,7 bis 37,9 anzeigen
kann. Von den bei starker Arbeit auftretenden Temperatursteigerungen wird
spater, S.83—85, die Rede sein.

Bei Kindern ,,auch jenseits des ersten Lebensjahres sind Aftertemperaturen
in der Ruhe bis zu 37,5 und 37,8 oft bei vollig Gesunden anzutreffen‘?). Tem-
peraturen von 37,7 und 37,8 bei ganz gesunden Kindern und wirklicher Bett-
ruhe sind immerhin kein haufiges Vorkommnis und miissen immer die Aufmerk-
samkeit auf den Gesundheitszustand lenken.

Das néchtliche Temperaturminimum kann bis zu etwa 35,6 heruntergehen,
ohne Mitwirkung von pathologischen Vorgingen; vgl. 2). Vorangegangene schwere
Muskelarbeit3), auch vorangegangenes Schwitzen, scheinen auf das Minimum
erniedrigend zu wirken.

Im frithesten Lebensalter ist die Tagesschwankung eine geringere. So stellte
JUNDELL?Y) in der 2. Halfte der 1. Lebenswoche eine durchschnittliche Tages-
schwankung von nur 0,1° fest, bei Sduglingen im Alter von durchschnittlich
1 Monat 0,25 bis 0,3, im Alter von 2 Monaten 0,3 bis 0,37, bei ungefihr 6 Monate
alten betrug die durchschnittliche Tagesschwankung 0,57, bei Kindern im 2. bis
5. Lebensjahr 0,95%), wogegen der gleiche Autor bei gleichem Vorgehen bei
gesunden, etwa 20jahrigen erwachsenen Frauen bei Bettruhe 0,83 als durch-
schnittliche Tagesschwankung bestimmte.

Ahnliche Tagesschwankungen der Temperatur wie beim Menschen finden
gich bei fast allen darauf untersuchten Warmbliitern, nur sind sie sehr verschie-
den groB.

Wihrend man bei Hunden, Pferden®), Kaninchen?) und Meerschweinchen
gewohnlich Tagesschwankungen von dhnlicher Gr6B8e wie beim Menschen finden
kann, scheinen sie bei einzelnen Tierarten beinahe ganz zu fehlen, so bei Ziegen,
Rindern und Schafen [Duric8)]. Andere Tiere hinwiederum zeichnen sich durch
iiberaus groBe Tagesschwankungen aus: so betrug nach SIMPsoN und GALBRAITH?)
die Tagesschwankung von vier sorgfiltig beobachteten Staren 3 bis 4°, ebenso
diejenige einer Drossel. Bei Hiihnern, Enten und Tauben betrug sie nach
HnpfN und STENBACK ) 1 bis iiber 2°. Bei 6 Affen, anscheinend Maccacen,
die unter sehr gleichmifBligen Verhaltnissen gehalten wurden, fanden Simpson
und GALBRAITH®) durchschnittliche Tagesschwankungen von 2,5° bei einer
Durchschnittstemperatur von 38,1.

1) Feer: Diagnostik der Kinderkrankheiten 2. Aufl., S.282. Berlin 1922. — Moro:
Monatsschr. f. Kinderheilk. Orig. Bd. 11. 1913.

%) LiNnDHARD: Investigations on the conditions & c. in Report of the Danish Expedition
to the North-East Coast of Greenland 1906 —1908 Meddeleser om Gronland S. 44. Kopen-
hagen 1917.

3) Benepict, F. G. u. J. F. SneELL: Kérpertemperaturschwankungen usw. Pfliigers
Arch. f. d. ges. Physiol. Bd. 90. 1902. — JURGENSEN: Die Korperwirme des ge-
sunden Menschen. Leipzig 1873. — SimpsoN, S.: Transactions Edinburgh Royal Society
1912, S. 48.

4) JUNDELL: Jahrb. f. Kinderheilk. N. F. Bd. 59. 1904.

5) Vgl. auch: GorrerJk, F.: Die Tagesschwankungen der Korpertemperatur beim ge-
sunden und beim kranken Sdugling. Jahrb. f. Kinderheilk. Bd. 68. 1908.

) WoopHEAD: Journ. of physiol. Proceedings 1899.

7) BORMANN, BRUNNOW u. V. SAvARY: Skand. Archiv f. Physiol. Bd. 44. 1923, und
eigene Erfahrungen.

8) Durie, A.: Handworterbuch der Naturwissenschaften Bd. 10, Art. Warmehaus-
halt. Jena 1915.

) SmMpsoN u. GarLBrAITH: Journ. of physiol. Bd. 33. 1905.

10) HiLpEN u. STENBACK: Skand. Archiv f. Physiol. Bd. 34. 1916.
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Fiir die Erklirung der Tagesschwankung der Temperatur und namentlich
der Temperatursteigerung bei Tage hat man alle die Faktoren herbeigezogen,
die tagsiiber wirksam sind und nachts wegfallen, also vor allem die Muskel-
arbeit, die Nahrungsaufnahme, das Tageslicht u. a. m.

DaB Muskelarbeit die Kérpertemperatur steigert, ist unzahlige Male nach-
gewiesen worden und entspricht einer jederzeit und allerorts leicht zu wieder-
holenden Erfahrung, und schon geringe Muskelanstrengungen bringen ziemlich
regelmaBig eine fir empfindliche Thermometer meBbare Temperaturerh6hung
hervor. Wenn eine angestrengte Arbeit durch eine Pause unterbrochen wird,
sinkt die Temperatur um mehrere Zehntelgrade unter die wahrend der Arbeit
erreichte Hohe.

RiceET?!) hat sicher recht, wenn er darlegt, daB wir nach Ersteigen einer
Treppe um einige Hundertstel Grade wéarmer sind als vorher. Die Warmeregu-
lation braucht eben eine gewisse, wenn auch geringe Zeit, um den Ausgleich
herbeizufithren. DemgemifB ist denn auch versucht worden, die Temperatur-
steigerung bei Tage durch die Muskeltitigkeit zu erkliren. So kann man die
Beobachtungen von SuTHERLAND Simpsox?) deuten, welcher fand, daBl beim
briitenden Huhn die Tagesschwankung viel kleiner ist als beim nichtbriitenden.
So kann man verstehen, daB bei bettlagerigen Menschen die Tagesschwankung
etwas geringer ist als bei normal lebenden. Insbesondere hat TiGERSTEDT die
Dinge so aufgefaBt, und mit SoNDEN3) zusammen durch Bestimmung der CO,-
Ausscheidung gesunder, meist ruhender Menschen zu verschiedenen Tages-
stunden gezeigt, dal die CO,-Ausscheidung im Laufe der 24 Stunden Schwan-
kungen im gleichen Sinne unterliegt wie die Kérpertemperatur, dal in die ersten
Morgenstunden ein Minimum der CO,-Ausscheidung fillt, im Laufe des Vormit-
tags ein Anstieg stattfindet, nachmittags ein Maximum erreicht wird usw. Wenn
somit dargetan ist, dafl Gasumsatz und Temperatur gleichzeitig steigen und
fallen, so bleibt doch die Frage offen, ob wirklich die Temperatursteigerung eine
Folge dieser gesteigerten Wiarmebildung ist, ob nicht vielmehr die beiden Er-
scheinungen koordiniert sind, durch eine iibergeordnete gemeinsame Ursache
bedingt. Gegen die enge Abhingigkeit der Temperaturbewegung von der Muskel-
titigkeit spricht u. a. die Erfahrung, da die Temperatur in den spéiten Abend-
stunden die Neigung, zu sinken, auch dann hat, wenn die Muskelarbeit fortgesetzt
wird und dafl in den Vormittagsstunden die Temperatursteigerung vom nécht-
lichen Minimum zu den hoéheren Tagestemperaturen auch dann stattfindet,
wenn die Versuchsperson im Bett bleibt, ja weiterschlaft.

Auch der Einfluf der Nahrungsaufnahme ist fiir sich allein nicht geeignet,
die t4gliche Temperaturschwankung zu erkliren, obschon leicht nachzu-
weisen ist, dal reichliche Nahrungsaufnahme die Kérpertemperatur zu steigern
vermag.

Auch fastende und hungernde Individuen weisen eine regelmaBige Tages-
schwankung auf, die sogar unter Umsténden groBer sein kann als diejenige normal
Erndhrter?). Gewohnlich ist aber die Tagesschwankung im Hunger geringer®).
Der Hungerer Succi [vgl. 1)] wies noch am 30. Tage seines Hungerns eine regel-

1) RicuEer, CH.: Dictionnaire de Physiologie Bd. 3, Art. CEALEUR. Paris 1898.

- Z)HSUTHERLAND SivpsoN: Transaction of Royal Society, Edinburgh Bd. 47, 3. T.,
. 605 ff.

3) SonpiN, K. u. R. TigersTEDT: Skand. Archiv f. Physiol. Bd. 6. 1895.

4) JURGENSEN: Die Korperwirme des gesunden Menschen. Leipzig 1873. — BENE-
pict, F. G. u. J. F. SNELL: Kérpertemperaturschwankungen usw. Pfliigers Arch. f. d. ges.
Physiol. Bd. 90. 1920.

g 605)ffSUTHERLAND Sivmpson: Transaction of Royal Society, Edinburgh Bd. 47, 3. T.,
. 605 ff.
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miBige Tagesschwankung von /,° auf. Auch die Nahrungsaufnahme kann also
allein die Tagesschwankung der Temperatur nicht gentigend erklaren.

Man hat vielfach versucht, durch Umkehrung der Lebensweise, d. h. durch
Schlafen bei Tag und Wachen bei Nacht bzw. durch Beobachtung von Menschen,
welche als Nachtwichter, Krankenschwestern usw. ohnehin eine der normalen
entgegengesetzte Tageseinteilung hatten, eine der normalen entgegengesetzte
Temperaturkurve zu erzielen). Bei Tieren ist dieser Versuch mehrfach ge-
lungen. So konnten S1MPsoN und GALBRAITH?) bei Affen, die sie nachts bei starker
elektrischer Beleuchtung, tags im Dunkeln hielten, eine richtige Umkehrung der
Temperaturkurve hervorrufen. Auch bei Verlegung der Stunden mit Beleuch-
tung auf andere Tageszeiten, z. B. 15 Uhr bis 3 Uhr, wurde das Temperatur-
maximum immer in der Zeit der Beleuchtung, das Minimum in der Zeit der
Dunkelheit gefunden.

Bei einer Eule fanden die gleichen Autoren 3) eine Temperaturkurve, die der-
jenigen von Tagesvogeln gerade entgegengesetzt war, mit einem Minimum bei
Tag zwischen 9 und 19 Uhr und einem Maximum friih zwischen 1 und 4 Uhr.
Auch bei Tagvogeln ist die Umkehr der Tageskurve durch Verdunkelung bei Tag
und starke Beleuchtung in der Nacht gelungen?). Es sei hervorgehoben, dafl die
Versuchstiere dieser kiinstlichen Umkehrung der Lebensweise immer in Gesell-
schaft mehrerer Individuen ihrer Art unterzogen wurden.

Im Gegensatz dazu sind Nachtwichter und andere menschliche Nachtarbeiter
in der Regel von den sie umgebenden schlafenden Mitmenschen abgesondert.
Damit muB es zusammenhéngen, dafl die dlteren Versuche iiber die Wirkung
der Umkehr der Lebensweise auf die Temperaturkurve des Menschen durchaus
kein so klares Ergebnis hatten wie die Tierversuche; bei solcher ,,Umkehr* der
Lebensweise erwies sich die Temperaturkurve, wenn sie auf geniigend haufigen
Messungen beruhte, nicht als genaue Umkehrung der normalen, selbst: nicht bei
Leuten, die seit Jahren als Nachtarbeiter téitig waren: auch bei solchen Menschen
bleibt die Neigung der Temperatur bestehen, in den Stunden um Mitternacht
abzusinken, auch wenn zu dieser Zeit gearbeitet wird, und auch bei ihnen hat,
wie beim normal Lebenden, die Temperatur die Neigung, gegen Tagesanbruch
hin anzusteigen®). DaB das Maximum bei Nachtarbeitern am héufigsten in
die Vormittagsstunden fillt, bedeutet keine ,,Umkehr der normalen Kurve,
denn zu dieser Zeit (vgl. Abb. 2) erlebt auch der normale Mensch einen sehr
betriachtlichen Anstieg der vom néchtlichen Minimum dem Tagesmaximum zu-
strebenden Temperaturs$).

Auch in solchen Versuchen finden sich mannigfache Belege dafiir, daf die
Temperatur stark beeinfluit wird von dem Wechsel zwischen Schlaf und Wachen,
zwischen Arbeit und Ruhe, zwischen Essen und Fasten. Doch beherrschen diese
Vorgiénge nicht allein die Temperaturkurve, denn sonst miite die ,,Umkehr
sich beim Nachtarbeiter ebenso vollstindig einstellen wie beim Versuchstier.
DaB dies nicht der Fall ist, hat zur Annahme eines ,,inneren Rhythmus‘ gefiihrt,
der dieser Funktion vorstehen wiirde. Der Annahme eines solchen, an 24stiin-

1) Mosso: Arch. ital. di biol. Bd. 8. 1887. — ToULOUSE et PriroN: Journ. de physiol.
et de pathol. gén. Bd. 9. 1907. — Be~NEpICT, F. G.: Americ. journ. of physiol. Bd. 33. 1905.

2) SiMpsoN u. GALBRAITH: Journ. of physiol. Bd. 30. 1903.

3) SiMpsoN u. GALBRAITH: Journ. of physiol. Bd. 33. 1905.

4) HiLpkN u. STENBACK: Skand. Archiv f. Physiol. Bd. 34. 1916.

5) Mosso: Arch. ital. de biol. Bd. 8. 1887. — TouLoUSE et Pi&éroN: Journ. de physiol.
et de pathol. gén. Bd. 9. 1907,

8) BexepIcT, G. B.u. J. F. SNELL: Korpertemperaturschwankungen usw. Pfliigers Arch.
f. d. ges. Physiol. Bd. 90. 1902. — Bexepict, F. G.: Americ. journ. of physiol. Bd. 33.
1905.
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dige Perioden gebundenen, von duBeren Umstinden unabhingigen Rhythmus
widersprechen neuere, auf ganz anderem Vorgehen beruhende Versuche : mehrere
Beobachter!) haben auf Reisen um einen gréBeren Teil des Erdumfanges
bei sich und Mitreisenden die tégliche Temperaturkurve bestimmt und fest-
gestellt, daf die Tagesschwankung sich auf der Reise jederzeit nach der jeweiligen
Ortszeit richtet und keineswegs nach derjenigen des fritheren Wohnortes, wie es
sein miillte, wenn ein Rhythmus eingeprigt wire.

In arktischen Regionen, wo der 24stiindige Wechsel von Tag und Nacht
fehlt, liegt es einigermaBen in der Willkiir des Menschen, zu welcher Zeit er Tag
abhalten, d. h. Lichter brennen, arbeiten und essen und auf welche Zeit er die
,,Nacht‘ fallen lassen will. Bei einer im hohen Norden 76° 46  iiberwinternden
Schiffsbesatzung ist es gelungen, durch willkiirliche Verschiebung der ,,Tages®-
zeiten um 12 Stunden die Temperaturkurven wirklich umzukehren wie bei den
oben angefiihrten Versuchstieren?). Das Miflingen der Umkehr der Tageskurve
bei Nachtwichtern unter den gewo6hnlich bestehenden Versuchsbedingungen
wird man also dadurch erklaren miissen, daB es bei einem isolierten Individuum
nicht gelingt, das Nervensystem in seiner Titigkeit wirklich um 12 Stunden
umzustellen. Die normale Lebensweise der umgebenden Menschheit wird doch

sein Nervensystem im Sinne lebhafterer Erregung bei Tag und geringerer Leb-
haftigkeit bei Nacht beeinflussen.

Die Tagesschwankung der Korpertemperatur scheint also nicht von ein-
zelnen Funktionen, wie Muskelarbeit, Nahrungsaufnahme usw., abzuhéngen, son-
dern von den Schwankungen im Zustand des Nervensystems3), wie sie durch
die Veranderung der Lebensweise bei Tag und bei Nacht in allen ihren Teil-
funktionen, auch den psychischen, nicht zum wenigsten den durch den Verkehr
mit den &hnlich lebenden Mitmenschen bedingten, hervorgerufen wird.

Ahnliche Schwankungen finden wir auch in anderen vom Zentralnervensystem abhéngigen
Funktionen, z. B. dem Blutdruck?), der Pulsfrequenz?) und der Erregbarkeit des Atem-
zentrums 8). Wir werden zur Erklédrung insbesondere Verinderungen in der Funktion, dem
,,Tonus*“ des vegetativen Nervensystems ins Auge fassen miissen, besonders des das
vegetative Nervensystem beherrschenden Zentrums an der Basis des Zwischenhirns, von
dem in einem folgenden Abschnitt die Rede sein wird. UseNEr®) macht auf Grund von
pharmakologischen Erfahrungen die Annahme eines ,,Tages-Sympathico-Tonus* und eines
,»»Nacht-Vago-Tonus*. Wir werden, ohne damit ein Schema anzunehmen, doch hier darauf
hinweisen, dall das diese beiden Provinzen des vegetativen Nervensystems beherrschende
Zentrum auch der Funktion der Wérmeregulation vorsteht. Die téglichen Schwankungen
seiner Erregbarkeit unter dem Einflusse der mannigfachen Lebensfunktionen diirfte den
téglichen Temperaturschwankungen zugrunde liegen.

1) Simpson, S.: Transactions Edinburgh Royal Society Bd. 48. 1912. — GiBsoN: Americ.
journ. of the med. sciences 1905, S.1048. — OsBoRNE: Journ. of physiol. Bd. 36. 1908;
Proceedings 25. Jan.

2) LINDHARD: Investigations on the conditions &c. in Report of the Danish Expedi-
tion to the North-East Coast of Greenland 1906—1908 Meddeleser om Grenland S. 44.
Kopenhagen 1917.

3) RicuET, Cu.: Dictionnaire de Physiologie Bd. 3, Art. CHALEUR. Paris 1898. —
Saxy, P.: Fieberstudien. Wiener klin. Wochenschr. 1916, S. 186. — MAYER, A.: Dtsch. med.
Wochenschr. 1919, Nr. 50. — GessLEr: Pfliigers Arch. f. d. ges. Physiol. Bd. 207, S. 390,
1925, hat neulich nachgewiesen, daB die Reaktion gegen Abkiihlung bei Nacht geringer
ausfillt als am Tage.

4) ZaBEL: Miinch. med. Wochenschr. 1910, S. 2278. — Moo u. ScHURER: Dtsch. med.
Wochenschr. 1919, Nr. 17. — Arraxk: Uber Blutdruckschwankungen usw. Zeitschr. f. klin.
Med. Bd. 96.

5) Vgl. StraUB, H., und Mitarbeiter: Dtsch. Arch. f. klin. Med. Bd. 117. 1915.

6) UseNER: 34. Tagung d. Dtsch. Ges. f. Kinderheilk.; ref. Klin. Wochenschr. 1923,
S. 2218.
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Die Regulation der Korpertemperatur bei den Homoiothermen erfolgt:

1. durch Anpassung der Warmebildung an den Bedarf,
2. durch Verdnderung der Widrmeabgabe.

Die Verinderung der Wirmebildung bei wechselnden Anspriichen nennen
wir chemische Wirmeregulation, wihrend die Vorginge, welche die Abgabe der
Korperwirme regulieren, unter den Begriff der physikalischen Wirmeregulation
zusammengefallt werden (RUBNER).

D. Die chemische Wirmeregulation?).

Wenn durch niedrige Temperatur des umgebenden Mediums dem Warm-
bliiter viel Wérme entzogen wird, steigt die Wiarmebildung in seinem Korper.
Bei verminderter oder fehlender Warmeentziehung oder gar bei Warmezufuhr
sinkt innerhalb gewisser Grenzen die Wirmebildung des Organismus. Da die
Wirmebildung ihre Entstehung chemischen Vorgingen, vorwiegend Oxyda-
tionen, verdankt, rechtfertigt sich die Bezeichnung als ,,chemische Warmeregu-
lation“. Der Vorgang wurde schon von Lavoisier festgestellt, der als erster
mit genialem Scharfblick das Bestehen einer Regulation des Warmehaushaltes
durch Verinderungen der Wirmebildung sowohl als auch der Warmeabgabe
erkannte (1789 bis 1790)2). Doch erst fast 80 Jahre spiter, gleichzeitig mit der
Einfithrung der Thermometrie in die klinische Medizin kam die Forschung
iiber die Wirmeregulation in lebhafteren FluB [SANDERs-EzN 3)-(Lupwig)-LiE-
BERMEISTERY), PETTENKOFER, VoIT3), PFLUGER®) und deren Mitarbeiter] und
ist seither nicht mehr zum Stillstand gelangt. Fiir ausfiihrliche Darstellungen
der historischen Entwicklung unserer Erkenntnisse verweisen wir auf?).

Heute wissen wir, daB bei den Warmbliitern so gut wie regelméfig bei niedrigen
Aufentemperaturen die gesamte Wirmebildung, die Sauerstoffaufnahme und die
Kohlensdureabgabe héher ist als bei hoheren Temperaturen, ferner dafl dieser
Unterschied im allgemeinen um so gréSer ist, je kleiner die Tierart. So sah
Rus~ERS) die Kohlensiureausscheidung bei einem Meerschweinchen bei Sinken
der Lufttemperatur von 30° auf 0° um 1539, ansteigen, also um 5,19, fiir
1° Temperaturabfall. Verinderungen des Sauerstoffverbrauchs und der Kohlen-
saureausscheidung von #hnlicher GréBe, ndmlich z. B. von 549, fiir ein Tempe-
raturintervall von 10°, fand CorosaNTI®) bei der gleichen Tierart, wogegen
Gorrscr9), gleichfalls beim Meerschweinchen, bei 5,5° eine um 729, hohere CO,-
Produktion fand als bei 35°, also einen verhéltnism#Big geringeren Zuwachs.

Bei einer Katze fand Herzoe KARL THEODOR!!) bei einer Schwankung der
Lufttemperatur von iiber 36° (—5,5 bis -+30,8) eine Veranderung des Gas-
‘umsatzes um 839%,, das sind also 2,39, fiir 1° Temperaturverinderung.

1) Vgl. auch GrAFE, E.: Pathologische Physiologie des Gesamtstoff- und Kraftwechsels
usw. Ergebnisse der Physiologie Bd. 21 (1) 1923.

%) SEGUIN et LAVOISIER: Mémoire sur la respiration des animaux u. Sur la transpiration
des animaux. (Buvres de Lavorsier. Bd. 2, S. 688 u. 704. Paris 1857.

3) SanDERS-EzN: Ber. d. sichs. Ges. d. Wissensch. mathem.-physik. Kl. 1867, S. 58.

4) LIEBERMEISTER: Dtsch. Arch. f. klin. Med. Bd. 10, S.89. 1872.

%) Vorr: Zeitschr. f. Biol. Bd. 14. 1878.

%) PrrteER: Pfliigers Arch. f. d. ges. Physiol. Bd. 18. 1878.

) LoEwy, A.: Pfliigers Arch. f. d. ges. Physiol. Bd. 46. 1889. — JomaNNssoN: Skand.
Arch. f. Physiol. Bd. 7. 1896. — DuURri¢ u. LoDE: Arch. f. Hyg. Bd. 39. 1901. — RUBNER:
Die Gesetze des Energieverbrauches bei der Erndhrung. Berlin-Wien 1902.

8) RUBNER: Die Gesetze des Energieverbrauches bei der Erndhrung. Berlin-Wien 1902.

?) Corosanti: Pfliigers Arch. f. d. ges. Physiol. Bd. 14. 1877.

10) GorrscH: Arch. f. Physiol. 1912.

1) Herzoc, KARL THEODOR: Zeitschr. f. Biol. Bd. 14. 1878.
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Bei einem kleinen (4 kg) kurzhaarigen Hunde stellte RUBNER!) bei 30,6°
Lufttemperatur nur ungefihr die Hilfte der Wirmebildung fest, die er bei 5°
gefunden hatte. Bei diesem Tiere betrug der Wiarmezuwachs fiir 1° Temperatur-
abnahme 3,759%,.

Bei einem groBen Hunde von 24 kg betrug der Zuwachs fiir die niedrigere
Temperatur bei einem Intervall von 14° 35,59%,, also fiir jeden Grad durchschnitt-
lich 2,5%,. Bei Vigeln wurde ebenfalls eine lebhafte chemische Warmeregulation
festgestellt #).

Auch beim Menschen liel sich die chemische Warmeregulation in vielen
Versuchen nachweisen. Ich verweise auf die S. 9 erwdhnten Versuche von
BaBAk?®). Zwei weitere Beispiele folgen.

Temperatur ICO, pro Stunde Temperatur CO, pro Stunde

4,4 35,1 2 29,2

6,5 34,3 10—15 25,1

9,0 32,0 15—20 24,1
14,3 25,8 20—25 25,0
16,2 26,4 25—30 25,3
23,7 27,5 30—35 23,7
24,2 27,6 35—40 21,2
26,7 26,7
30,0 28,4

Die erste Reihe stammt von Voir4) aus dem Jahre 1876 und betraf einen
niichternen Mann von 71 kg Gewicht. Die zweite Reihe stammt von WoOLPERT )
aus dem Rubnerschen Laboratorium. Hier handelt es sich um einen Mann von
57 kg in Sommerkleidung, 2 Stunden nach einer kleinen Mahlzeit.

Aus den beiden Reihen geht hervor, daB bei steigender Lufttemperatur beim
Menschen die Reduktion des Gasumsatzes schon bei etwa 15° haltmacht und
er danach ungefihr gleich bleibt trotz steigender Temperatur. In der ersten
Reihe sehen wir bei den héchsten Lufttemperaturen eine geringe Zunahme
der CO,-Ausscheidung, in der zweiten Reihe dagegen einen weitergehenden
Abfall. Wir sehen also, daB beim Menschen die Steigerung in der Kilte weit
weniger groB ist als bei den angefiihrten kleineren Tierarten, auch daB die
Wirmebildung schon bei etwa 15° ein Minimum erreicht, wahrend bei den meist
untersuchten kleinen Warmblitern das Minimum des Stoffumsatzes und der
Wirmebildung erst bei 25 oder 30° oder selbst héheren Lufttemperaturen er-
reicht wird. Zahlreiche Beispiele finden sich bei RUBNER. Dafl beim Menschen
schon bei niedriger AuBentemperatur ein gewisses Minimum erreicht wird, hangt
wohl mit der Bekleidung, vielleicht auch der betrichtlicheren Kdérpergrofie zu-
sammen.

In der oben angefiihrten Reihe von WoLPERT sieht man, dafl bei 35 bis 40°
die von 10 bis 35° fast unverindert gebliebene CO,-Ausscheidung einen weiteren
Abfall erleidet. WoLPERT?) spricht dabei von einer ,,zweiten, oberen chemischen
Wirmeregulation, welche bei etwa 27° mit dem Schweilausbruch beginnt und
am ausgesprochensten iiber 37° in Wirksamkeit ist‘, bei Temperaturen, wo die

1) RusNER: Die Gesetze des Energieverbrauches bei der Erndhrung. Berlin-Wien 1902.

2) LEICHTENTRITT, B.: Warmeregulation neugeborener Siugetiere und Vogel. Zeitschr.
f. Biol. Bd. 69, S. 545. 1919. — GroEBBELS: Experimentelle Untersuchungen iiber den Gas-
stoffwechsel der Vogel. Zeitschr. f. Biol. Bd. 70. 1919. — Pravur, R.: Zur vergl. Physiologie
der Wirmeregulation. Pfliigers Arch. f. d. ges. Physiol. Bd. 205. 1924,

3) BaBik: Uber die Warmeregulation bei Neugeborenen. Pfliigers Arch. f. d. ges.
Physiol. Bd. 89. 1902.

1) Vorr: Zeitschr. . Biol. Bd. 14. 1878. %) WoLpERT: Arch. f. Hyg. Bd. 33. 1898.

2%
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Entwiarmung auf physikalischem Wege an der Grenze ihrer Leistungsfahigkeit
angelangt ist.

Die Tatsache der ,,zweiten chemischen Warmeregulation® oder der ,,chemi-
schen Uberwirmungsreaktion® ist neuerdings von Praur und WILBRAND?)
als regelmsBige Erscheinung dargetan worden. Der Sauerstoffverbrauch sank
beim Hunde bei steigenden Lufttemperaturen zuerst, d. h. wenn die Tiere aus
Temperaturen, bei welchen ihre Muskulatur zitterte, in eine etwas hohere ver-
setzt wurden, sehr rasch, dann im Bereich der behaglicheren

t AuBentemperaturen langsamer auf ein Minimum, das etwa bei
mT einer Lufttemperatur von 25° erreicht wurde. Wurde noch weiter
w0+ erwiarmt, stieg zunichst der O,-Verbrauch unter Auftreten von

sapt Polypqﬁe. Die mit der raschen Atmung verbundene Muskelaktion
3 und die durch die schlieBlich auftretende Uberwirmung selbst
280-' hervorgerufene Steigerung des Stoffwechsels erkliaren diese der
S0t Wirmeregulation entgegenwirkende, unzweckméaflige Steigerung
?.50-- des Gesamtumsatzes. Wird dem Tier Ge-
3 legenheit gelassen, sich auf normale Korper-
w501 temperatur abzukiihlen, erwies sich nunmehr
404 der Gasumsatz als wesentlich niedriger als un-

0 4t 3% T 4  mittelbar vor der Uberhitzung, als er doch

Zimm ~Temp. ein Minimum erreicht hatte. Die Uberhitzung
Abb. 3. Sauerstoffverbrauch eines fithrt also zu einer weiteren Verminderung der
Hundes bei verschiedener Luft- Warmebildung, die aber gewohnlich durch
temperatur. Nach Pravr und WIL-  gje genannten anderen Einfliisse iiberdeckt
BRAND'). wird (vgl. nebenstehende Kurve, Abb. 3).

Das regelmifBige Bestehen einer zweiten chemischen Warmeregulation be-
darf noch der Erhirtung durch weitere Versuche, zumal ihr Bestehen einer bisher
weitverbreiteten Lehrmeinung widerspricht?). Mit den Plautschen im wesent-
lichen iibereinstimmende Zahlen finden sich immerhin auch in anderen als den
schon erwihnten ilteren Versuchen, z. B. denjenigen von Saromox3), der an
Menschen im Schwitzbade und danach den Gasumsatz bestimmte, ohne aller-
dings die gleichen Folgerungen zu ziehen. Auch weitere Tatsachen sprechen in
gleichem Sinne: so scheint nach neueren Untersuchungen®) entgegen einer
dlteren Annahme, der Grundumsatz in den Tropen dauernd herabgesetzt zu
sein. Doch wird dies auch neuerdings bestritten®).

Die besprochenen Veranderungen der Wirmebildung und des Stoffumsatzes
bei wechselnden AuBentemperaturen finden in vollem Umfang nur im niichternen
und ruhenden Organismus statt. Wird dagegen aus anderer Veranlassung iiber-
schiissige Warme gebildet, z. B. infolge der Nahrungsmittelaufnahme oder von
Muskelarbeit, ersetzt diese im Uberschul gebildete Warme die nur zum Zwecke
der Warmeregulation mehrgebildete. Namentlich die starke Steigerung der Wirme-
bildung, welche auf Eiweifernihrung folgt, die ,,spezifisch dynamische Wirkung*

1) Pravr, R. u. WiLBrAND: Zeitschr. f. Biol. Bd. 74. 1921. Praur, R.: Zeitschr. f.
Biol. Bd. 76. 1922.

2) TrgERSTEDT, R.: in Nagels Handbuch der Physiologie des Menschen. Bd. 1. Braun-
schweig 1905. — Frépkricq, L.: Arch. internat. de physiol. Bd. 13. 1913.

3) SaLoMmoN: Zeitschr. f. physikal. u. didtet. Therapie Bd. 5. 1901.

4) Kn1ppING, H.: Zeitschr. f. Biol. Bd. 78, S. 259. 1923. — Ozor1o DE ALMEIDA: Journ.
de physiol. et de pathol. gén. Bd. 18. 1920.

5) ExskmMaN: Lancet 1924, S. 887. — Sommring u. Caspary: Zeitschr. f. Hyg. u.
Infektionskrankh. Bd.91. 1921. — Nach H. Gessrer, Piliigers Arch. f. d. ges. Physiol.
Bd. 207, S.370. 1925 schwankt der Grundumsatz des Menschen sogar mit den Jahres-
zeiten im Sinne der Wiarmeregulation, ist also im Winter am héchsten.
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des Eiweilles, bringt es mit sich, dall das Minimum des Stoffwechsels bei mittleren
und hoéheren AuBentemperaturen hoher ausfallt als beim niichternen Tier. So
fand RuBNER?!) bei einem reichlich mit Fleisch gefiitterten Hunde

Bei einer Lufttemperatur von eine Wirmebildung von
6° 89,8 Calorien
15° 86,6 v
20° 74,1 -
30° 82,6 »

Es findet also bei einer.Schwankung der Lufttemperatur von 6 bis 30° nur
eine ganz unerhebliche chemische Warmeregulation statt. Die durch die Nahrung
ohnehin hervorgerufene Steigerung des Stoffwechsels verwischt die Unterschiede
der Warmebildung bei verschiedener Temperatur und in manchen Fillen ist beim
gefiitterten Tiere eine chemische Wirmeregulation iiberhaupt nicht mehr nach-
weisbar. Dies gilt auch fir die ,,zweite” chemische Wiarmeregulation?).

Umgekehrt ist die spezifisch dynamische Steigerung des Stoffwechsels durch Nahrungs-
aufnahme bei niedrigen AuBentemperaturen oft nicht nachweisbar, weil sie einfach an Stelle
der auch bei hungernden Tieren regulatorisch auftretenden Steigerung der Warmebildung

tritt.

Das gleiche gilt von der Muskelarbeit!): sie steigert die Warmebildung auch
bei den Lufttemperaturen, bei welchen beim ruhenden Tiere die Umsetzungen
ein Minimum erreichen und bei niedrigen Temperaturen geniigt die mit der
Muskelarbeit ohnehin verbundene Steigerung der Wairmebildung und macht
eine regulatorische Steigerung iiberfliissig, ersetzt sie also.

Die chemische Wirmeregulation, besonders diejenige gegen Abkiihlung, tritt
also nur in Erscheinung, wenn nicht schon anderwestig fiir stirkere Wdarmebildung
gesorgt ist.

a) Die Rolle der Muskeln in der chemischen Wirmeregulation.

Die Steigerung der Wirmebildung in der Kilte entsteht in erster Linie in
den Muskeln. Die Muskeln machen z. B. beim Menschen beinahe die Hélfte des
Koérpergewichtes aus und sie haben schon in der Ruhe einen relativ lebhaften
Stoffwechsel, so daB RicHeT3) die Warmebildung in unserer Muskulatur in der
Ruhe auf 3/, der gesamten Wiarmebildung schitzen konnte. Ihr Anteil kann bei
betrachtlicher Arbeitsleistung auf iiber 909, steigen. Schon quantitativ ist also
die Muskulatur dazu berufen, in unserem Wirmehaushalt und seiner Regulation
eine Hauptrolle zu spielen. Wir Menschen setzen uns der Winterkalte ja selten
anders als arbeitend aus und so machen es die meisten nicht winterschlafenden
warmbliitigen Tiere: sie setzen sich niedrigen Temperaturen im allgemeinen nur
bei lebhafter Muskeltitigkeit aus und suchen fiir die Ruhe in der kalten Jahres-
zeit eine thermisch giinstigere Umgebung auf. Bei hohen Lufttemperaturen
schrinken die Warmbliiter in der Regel ihre Muskeltitigkeit ein.

Es ist nach dem Vorgange von RUBNER nicht iiblich, die auf willkiirlicher
Muskeltéatigkeit beruhende Steigerung der Warmebildung als chemische Warme-
regulation zu bezeichnen. Dieser Ausdruck wird beschrinkt auf die der Willkiir
entzogenen Vorgéinge.

Bei Aufenthalt in kalter Umgebung tritt beim Versuch, die Muskelbewegungen
zu unterlassen oder auch statt dieser, Muskelzittern ein, das entweder gar keinen

1) RusNER: Die Gesetze des Energieverbrauches bei der Erndhrung. Berlin-Wien 1902.
2) PravuT, R., u. WiLBrRAND: Zeitschr. f. Biol. Bd. 74. 1921.
3) RicuET, CH.: Dictionnaire de Physiologie. Bd. 3. Art. CHALEUR. Paris 1898,
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grob mechanischen Effekt hat, sondern nur in Form lebhafter kurzer Zuckungen,
welche die verschiedenen Faserbiindel der Muskeln abwechselnd ausfiithren, dem
beobachtenden Auge sichtbar oder der tastenden Hand fithlbar werden, oder aber
bei starker Ausprigung zu klonischen Zuckungen der ganzen Muskeln fiithren
kénnen und die Extremititen, ja auch den ganzen Korper in zitternde, schauernde
Bewegung versetzen.

DaB auch diesem Zittern, neben der willkiirlichen Téatigkeit der Muskeln eine
die Warmebildung steigernde Wirkung zukommt, ist durch zahlreiche Beobach-
tungen bewiesen!) und darf als sichere Tatsache hingestellt werden, wenn ihm
auch nicht von allen Untersuchern die gleichgroBe Bedeutung zugemessen wird.

Fraglich kann nur sein, ob die Muskeln auch abgesehen von der mit der Kon-
traktion verkniipften Wdrmebildung an der chemischen Wdrmeregulation beteiligt
stnd; ob auch der im mechanischen Sinne véllig ruhende Muskel in ihrem Dienste
titig ist. Es ist in neuester Zeit bei manchen Fachleuten iiblich geworden, die
Bezeichnung chemische Warmeregulation auf die Vorgange, welche ohne jede
mechanische, wenn auch unwillkiirliche Muskelaktion zustande kommen, zu be-
schrinken. Ohne die Berechtigung dieser Einschrankung unserseits anzuerkennen,
werden wir von einer chemischen Wdrmeregulation im engsten Sinne des Wortes
sprechen und haben nun die Frage aufzuwerfen, ob eine solche iiberhaupt be-
steht, ob nach AusschluB aller Muskelkontraktionen noch eine chemische Wirme-
regulation nachweisbar ist.

Da man mittels Curare jede Kontraktion der quergestreiften Muskulatur
unterdriicken kann, schien nichts einfacher als zu priifen, ob durch Curare ge-
lahmte Tiere noch eine chemische Wirmeregulation aufweisen. Die #lteren
Versuche?) fiihrten infolge technischer Mangel zu negativen Ergebnissen. FrANK
und Vorr3) waren die ersten, die an Hunden an Hand der CO,-Ausscheidung
das Bestehen einer chemischen Warmeregulation trotz vollstandiger Lahmung
der Muskulatur wahrscheinlich machen konnten. Seither ist von mehreren
Untersuchern gezeigt worden, da mit Curare vergiftete Tiere auf Warmestich ¢),
auf intravenose Einspritzungen von Kochsalzlosung®) und auf Aloin®) mit
erhéhter Korpertemperatur und mit Steigerung des O,-Verbrauches reagieren
konnen. Bei den engen Beziehungen, die zwischen Fieber und chemischer
Wirmeregulation bestehen, ist es hochst unwahrscheinlich, daBl diese Funktion
an kontraktionsfihige Muskeln gebunden ist. FREUND und SCHLAGINTWEIT ®)
haben auBerdem nachgewiesen, dafl curaresierte Kaninchen eine ,,Regulations-
breite von 7 bis 8° aufweisen kénnen. Versuche mit negativem Ergebnis?)
fallen dagegen nicht ins Gewicht. Versuche mit Ausschaltung der Innervation
des grofiten Teils der quergestreiften Muskulatur durch mechanische Eingriffe, so
namentlich diejenigen von SiNELNIEKOW?®) (Kombination der Durchschneidung
des Riickenmarks in den Lumbalsegmenten mit derjenigen der Plexus brachiales)

1y SpECK: Arch. f. klin. Med. Bd. 37. 1885. — O. CoNNOR, Proc. of the roy. soc. Bd. 89,
S.201. 1916. — RicuET, CH.: Le frisson comme appareil de rég. therm. Travaux du Lab.
Paris 1895. Auch Arch. de physiol. Bd. 25. 1893. — MaGNE: Journ. de physiol. Bd. 17, 1919.
— RicHET, CH.: Dictionnaire de Physiologie. Bd.3. Art. CHALEUR. Paris 1898.

2) Die altere Literatur findet sich angefiihrt bei Fraxk u. Vorr: Zeitschr. f. Biol.
Bd. 42. 1901.

3) FrANK u. Vorr: Zeitschr. f. Biol. Bd. 42. 1901.

4) HirscH u. Rorry: Dtsch. Arch. f. klin. Med. Bd. 75. 1903. — SINELNIRKOW: Arch. f.
Physiol. 1910.

5) VerzaRr: Biochem. Zeitschr. Bd. 34, S.41. 1911. — FREUND u. SCHLAGINTWEIT: Arch.
f. exp. Pathol. u. Pharmakol. Bd. 77. 1914.

6) FREUND u. SCHLAGINTWEIT: Arch. f. exp. Pathol. u. Pharmakol. Bd. 77. 1914.

7) AronsorN: Virchows Arch. f. pathol. Anat. u. Physiol. Bd. 169.

8) SiNeLNiKOW: Arch. f. Physiol. 1910.
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und diejenigen von FREUND und STRAsMANN!), FREUND und GRAFE?) und
IsenscEMID®) haben ebenfalls unzweifelhaft dargetan, daB trotz motorischer
Lahmung des groBten Teiles der quergestreiften Muskulatur eine sehr lebhafte
chemische Warmeregulation bestehen kann.

Wo spielt sich dieser von der Muskelkontraktion unabhéngige Teil der che-
mischen Wirmeregulation ab? In den Muskeln? In den groBen Driisen?

Da die chemische Wiarmeregulation, wie wir spater sehen werden, vom Ner-
vensystem unbedingt abhéngig ist, konnte die quergestreifte Muskulatur an der
chemischen Wirmeregulation nur beteiligt sein, wenn ihr auller der motorischen
Innervation noch weitere nerviose Impulse zugehen.

Seit ungefahr 10 Jahren haben sich von seiten der Morphologie und der
Physiologie die Beweise dafiir gehduft, da die Muskeln auBler von dem cerebro-
spinalen Nervensystem auch von vegetativen Nerven versorgt werden?). Man
kann also in der Tat erwarten, daB auf den Muskel auBer dem altbekannten
motorischen Impulse noch weitere Nerveneinfliisse einwirken.

Mit dieser vegetativen Muskelinnervation hat man die fonische Muskel-
kontraktion und eine damit verbundene Wirmebildung in Zusammenhang ge-
bracht.

Nachdem PexrrrLuArING und vaAN HooGENHYSE®) dargetan hatten, dafl die tonische
Kontraktion des Muskels, im Gegensatz zu der willkiirlichen, zu einer Vermehrung des Kreatins
fiihrt, untersuchte RiesseEr®) unter der Voraussetzung, daf die Menge des im Muskel ge-
fundenen Kreatins als MaB fiir die tonische Funktion gelten kann, die Frage, ob der Muskel-
tonus an der chemischen Wiarmeregulation beteiligt ist. Er fand in der Tat, daBl Abkiihlung
der Tiere, ebenso wie fiebererregende Mittel (Tetrahydro-beta-naphthylamin) eine Vermehrung
des Kreatins erzeugten, und zwar auch bei dem durch Curare gelihmten Tiere. Kreatin-
vermehrung auf diese Eingriffe blieb dagegen aus, wenn Nervendurchschneidung voran-
gegangen war. R. schloB daraus auf eine sympathische, auf dem Wege der cerebrospinalen
Nerven verlaufende Innervation des Tonus, die an der Wirmeregulation mitwirkt. Auf
‘Wairmestich fehlte diese Vermehrung des Kreatins.

Wir wissen nun zwar anderseits durch die Arbeiten von PArNAas?), von
Berre®), FroaLicm und H. H. MEYEr®) und auch durch klinische Unter-
suchungen %), daB jene wahrscheinlich durch die vegetativen Nerven vermittelte
tonische Kontraktion héufig ohne Wirmebildung vor sich geht. Das schlieBt
aber keineswegs aus, daB} diese zweite Muskelinnervation andere, im Dienste
der Wirmeregulation stehende Impulse vermitteln konnte. Ob das wirklich
der Fall ist, kénnen nur direkt darauf gerichtete Untersuchungen entscheiden.

MawsreLD und Lukicsi!) haben gefunden, daB der Gaswechsel von durch
Curare gelahmten Hunden um 10 bis 159, sinkt, wenn die motorischen Nerven

| 1) FREUND u. STRASMANN: Arch. f. exp. Pathol. u. Pharmakol. Bd. 69. 1912.
! 2) FREUND u. GRAFE: Arch. f. exp. Pathol. u. Pharmakol. Bd. 69. 1912.

3) IsenscamIp: Arch. f. exp. Pathol u. Pharmakol. Bd. 98. 1923.

4) pE Bogr: Pfliigers Arch. f. d. ges. Physiol. Bd. 190. 1921. — BoTEzAT: Anat. Anzeiger
Bd. 35. 1910. — FrRANK, E.: Berlin. klin. Wochenschr. 1919, Nr. 45 u. 46. Dort weitere Lit. —
BoERE: Anat. Anzeiger Bd. 44. 1913. — Acpunr: Verhandl. d. Akadem. d. Wissenschaften,
Amsterdam Bd. 21. 1920. — Frank, NoraMANN u. HirscH-KAUrFMaNN: Klin. Wochenschr.
1922, S. 1820. — Kurk, K., Sminosakl, T., u. T. SHINAGAWA: Zeitschr. {. d. ges. exp. Med.
Bd. 46. 1925.

®) PERELHARING u. VAN HOOHENHYSE: Zeitschr. f. physiol. Chem. Bd. 64. 1910.

8) RIESSER: Arch. f. exp. Pathol. u. Pharmakol. Bd. 80. 1917.

7) Parnas: Pfliigers Arch. f. d. ges. Physiol. Bd. 134. 1910.

8) BeruE: Pfligers Arch. f. d. ges. Physiol. Bd. 142, 1911.

®) FromLICH u. H. H. MEYER: Zentralbl. f. Physiol. Bd. 26; Arch. f. exp. Pathol. u.
Pharmakol. Bd. 87. 1920.

10) GrRAFE: Dtsch. med. Wochenschr. 1920, S. 1349. — HaNsEN, HorFMANN u. v. WEIZ-
SACKER: Zeitschr. f. Biol. Bd. 75. 1922. Dort Lit.

11) MaNSFELD u. Lukics: Pfliigers Arch. f. d. ges. Physiol. Bd. 161. 1915.
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der unteren Extremitéten durchschnitten werden. Dieser Abfall trat dagegen
nicht in Erscheinung, wenn den Tieren vorher der gesamte Grenzstrang des
Sympathicus herausgenommen worden war. Daraus schlieflen die Autoren, daf3
der Stoffwechsel, der ,,chemische Tonus‘, im Muskel durch Nervenfasern regu-
liert wird, die aus dem sympathischen Grenzstrang stammen und mit den mark-
haltigen Nerven an die Muskeln herantreten.

Neuerdings haben FREUND und JAaNssEX!) zu dieser Frage einen wichtigen
Beitrag geliefert. Bei Katzen wurde der Gaswechsel der Muskeln nach BARKROFT
und VERZAR in beiden unteren Extremititen getrennt bestimmt. Nach Durch-
schneidung des Brustmarkes, einem Eingriff, der, wie wir spater (S. 63/64) noch
sehen werden, eine lebhafte Anspannung der chemischen Wirmeregulation
hervorruft, verinderte eine rein lokale Erwérmung oder Abkiihlung der Muskeln
in manchen Versuchen deren Stoffwechsel nicht oder aber, es sank sogar in
einzelnen Versuchen der Stoffwechsel im Muskel bei lokaler Erwarmung und er
stieg bei lokaler Abkiihlung, wihrend die Temperatur des ibrigen Kérpers kon-
stant gehalten wurde. Wurde umgekehrt die Temperatur der Muskeln konstant
gehalten und das iibrige Tier abgekiihlt, stieg der O,-Verbrauch der Muskulatur
sehr erheblich, z. B. um 15 bis 409,, bei Erwarmung des Tieres sank er ab, und
zwar traten diese Wirkungen auch ein nach Durchschneidung des motorischen
Nerven. Wurden dagegen an der einen Extremitit die in der Adventitia der Art.
femoralis verlaufenden Nerven durchschnitten, horte die ,,chemische Regulation‘
auf dieser Seite véllig auf und machte einem poikilothermen Verhalten Platz,
d. h. Fallen und Steigen des O,-Verbrauches mit der Temperatur, wihrend auf
der anderen Seite, wo die mit der Arterie verlaufenden Nerven erhalten waren,
die Verinderungen des Stoffwechsels im entgegengesetzten Sinne, also im Sinne
der chemischen Wirmeregulation sich abspielte. Wurde das Tier zum Fiebern
gebracht, stieg der O,-Verbrauch nur in der Extremitat, deren periarterielles
Geflecht unversehrt war.

Die Untersuchung von MANSFELD und LukAcs weist also darauf hin, dafl
den Muskeln auf der Bahn des markhaltigen Nerven aus dem Sympathicus
stammende, den Stoffwechsel beeinflussende Impulse zustrémen, diejenigen von
FREUND und JanssEN dagegen, daB solche Nerven auf dem Wege des peri-
arteriellen Geflechtes zum Muskel gelangen?). Wenn sich diese Ergebnisse auch
weiterhin bestitigen, diirften wir also entgegen der bisherigen Annahme als
erwiesen erachten, dafl die Muskeln auch nach volliger motorischer Léhmung
an der chemischen Wirmeregulation teilnehmen, und zwar durch Vermittlung
des vegetativen Nervensystems. Die gegenteilige Ansicht, welche eine Erhohung
der Warmebildung im Muskel ohne gleichzeitige Kontraktion ablehnt, wird
aber auch in neuester Zeit noch vertreten; z. B. von ToENNISSEN3). Nur weitere
Versuche werden endgiiltig entscheiden konnen.

b) Die Rolle der Leber und weiterer Organe in der chemischen
Wirmeregulation.

Manches spricht dafiir, daB die Leber an der Wiarmeregulation beteiligt
ist. So hat man aus der Wdirmetopographie darauf geschlossen. R. DuBois?)
fand, daB bei dem aus dem Winterschlaf erwachenden Murmeltier die Leber

1) FrREUND u. JaANsSEN: Klin. Wochenschr. 1923, S. 979; Pfliigers Arch. {. d. ges. Physiol.
Bd. 200. 1923.

2) Von NEwToN, Francis C.: Americ. journ. of Physiol. Bd. 71, 1924 in Abrede gestellt.

3) ToenisseEN: Ergebn. d. inn. Med. u. Kinderheilk. Bd. 23. 1923.

4) DuBors, R.: Etude sur le Mécanisme de la thermogeneése etc. Ann. de I'univ. de Lyon,
Paris, 1895.
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das erste Organ ist, in welchem die Temperatur ansteigt, wogegen spater die
Muskeln die Hauptarbeit der Erwirmung iibernehmen. Eine Ecksche Fistel
verhinderte das Erwachen aus dem Winterschlaf.

Anderseits hat MAGNE!) aus der Warmetopographie nach kalten Béadern,
nach welchen sich die Leber langsamer erwirmte als die Muskeln, Schliisse gegen
die Téatigkeit der Leber an der Warmeregulation gezogen. Den Schliissen aus
der Wirmetopographie haftet iiberhaupt Unsicherheit an: wenn nach Cavaz-
z1N12) und nach HirscH, MULLER und RorLy 3) die Leber immer warmer ist als
das Aortenblut, auch im Fieber und nach Wirmestich, so darf man daraus noch
nicht einmal schlieBen, da3 die Leber ein Ort besonders lebhaften Stoffwechsels
ist, denn schon als Sammelpunkt von venésem Blut, das groBtenteils keiner Ab-
kithlung ausgesetzt war, milte die Leber warmer sein als das linke Herz, dessen
Blut ja kiihler ist als das des rechten, weil es beim Durchgang durch die Lungen
etwas abgékiihlt wird?). Vergleichung der Temperatur der Leber oder des Pfort-
aderblutes mit der des rechten Herzens oder namentlich der Lebervenen wéren
wertvoller, liegen aber aus neuerer Zeit nicht vor. Altere Beobachtungen ?)
fanden die Leber bei einem Schafe kithler als das Blut des rechten Herzens.
Anderseits wurde das Blut der Vena hepatica wirmer gefunden als das der
Pfortader ¢) und daraus mit Recht auf eine lebhafte Warmebildung in der Leber
geschlossen. DaB diese Warmebildung sich aber im Dienste der Warmeregulation
verandert, ist durch solche Beobachtungen nicht dargetan. Direktere Schliisse
lassen sich aus Beobachtungen nach Durchschneidung der die Leber versorgenden
Nerven ziehen; so wird das betrichtliche Regulationsvermégen von Tieren,
deren Brustmark durchschnitten ist, durch Durchschneidung des Vagus fast
vollig aufgehoben?). Ebenso durch Unterbindung oder Durchschneidung der
Leberarterie 8) (FrEUND). R.Praur?®) fand, dal} die Zerstérung des Plexus hepa-
ticus beim Hunde die ,,zweite chemische Warmeregulation® gemessen am Sauer-
stoffverbrauch, vollig aufhebt, die Reaktion gegen Abkithlung nur so lange
bestehen 1a8t, als Muskelzittern besteht. Die chemische Regulation curaresierter
Hunde wurde durch die Entnervung der Leber vollig aufgehoben. Die Autorin
schlieBt daraus, dal nur die Leber und die Muskelkontraktion die chemische
Wirmeregulation besorgen.

Uber die Natur der bei der Warmeregulation in der Leber sich abspielenden
Vorgénge haben wir nicht viel mehr als Vermutungen. Wir kommen darauf auf
S. 80 zuriick. Ob der wechselnde Gehalt des Blutes an Traubenzucker in der
Wiérmeregulation eine Rolle spielt, ist auf S.75 und 76 besprochen.

Mit der Zerstérung des Plexus coeliacus ist nicht nur die Leber ihrer sym-
pathischen Nerven beraubt, sondern auch ein groBer Teil des Pankreas. An
der Verschlechterung der Warmeregulation nach dem genannten Eingriffe
kénnte also auch dieses Organ beteiligt sein. Wir miissen an eine Rolle der Bauch-
speicheldriise in der Warmeregulation um so eher denken, als ITo%) bei sehr zahl-
reichen Messungen verschiedener Kérperteile im Duodenum die héchsten Tem-
peraturen fand, héhere selbst als in der Leber, und zwar sowohl im normalen

1) MaeNE: Journ. de physiol. et de pathol. gén. Bd. 16. 1914.

2) CavazziNi: Zentralbl. f. Physiol. Bd. 8. 1894.

3) HirscH, MULLER u. Rorry: Dtsch. f. klin. Med. Bd. 75. 1903.

:)) RicueTr, CH.: Dictionnaire de Physiologie. Bd. 3. Art. CHALEUR. Paris 1898.

BERGER: zit. nach Laxpois, Lehrbuch der Physiologie des Menschen. 6. Aufl., S. 403.
1889.
6) CLAUDE BERNARD, zit. nach Duria, A.: Handworterbuch der Naturwissenschaften.
Bd. 10. Art. Warmehaushalt. Jena 1915.
7) FREUND: Arch. f. exp. Pathol. u. Pharmakol. Bd. 72. 1913.
8) FrEUND: Arch. f. exp. Pathol. u. Pharmakol. Bd. 76. 1914.
%) Pravur, R.: Zeitschr. f. Biol. Bd. 76. 1922. 19) Ito: Zeitschr. f. Biol. Bd. 38. 1899.
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Zustand als nach dem Wirmestich. Wir kommen auf diese Frage noch zuriick,
ebenso auf die Frage der Beteiligung der iibrigen Hormonorgane. Wir miissen
aber jedenfalls zugeben, daB wir nach dem gegenwirtigen Stand des Wissens
nicht berechtigt sind, irgendein Organ, das iiberhaupt einen Stoffwechsel hat,
von der Funktion der chemischen Wiarmeregulation auszuschlieBen. Die groBte
Rolle spielen aber ohne Zweifel die bisher besprochenen.

¢) Die chemische Wirmeregulation beim Menschen.

Wenn die klassischen Versuche von LIEBERMEISTER!) beim Menschen im
Bade von 20° eine vierfache Steigerung der CO,-Produktion ergaben, so wissen
wir heute, daB3 nur lebhafte Muskelaktion ein solches Ergebnis zeitigen konnte.
Schon Vorr?) sah ein, daB Muskelbewegungen die Resultate triiben konnen und
fand bei einem Mann, der angewiesen war, sich moglichst ruhig zu verhalten,
eine Steigerung der CO,-Bildung von 369, bei einer Verminderung der Luft-
temperatur um 10°, nimlich von 14 bis 15° auf 5°. Je sorgfiltiger in der Folge-
zeit die Forscher die Muskelbewegungen ausschlossen, um so weiter schrumpfte
die chemische Wirmeregulation beim Menschen zusammen. Schon SpEck3),
der erste, der in Selbstversuchen in kaltem Bade strengste Anforderungen
stellte, gelangte zu einer volligen Ablehnung der chemischen Wirmeregulation,
desgleichen Loewy?4), der in groBem MaBstabe an 16 Personen #hnliche Ver-
suche anstellte: der Gaswechsel blieb in den Versuchen unveridndert oder war
bei Abkiihlung sogar um ein geringes erniedrigt in den Féllen, in welchen weder
Zittern noch Muskelspannung beobachtet wurden. Er schlieBt deshalb, ,,dal die
Kilte die Zersetzungsprozesse nur dann zu steigern vermag, wenn gleichzeitig
Muskelbewegungen hervorgerufen werden“5). Zum gleichen Ergebnis fiihrten
die sorgfiltigen Versuche von JoraNNsson¢) in der Tigerstedtschen Respirations-
kammer. Wenn auch RUBNER, der iibrigens selbst festgestellt hat, daB bei der-
artigen Versuchen am Menschen vielfach trotz Zitterns jeder Kohlensdure-
zuwachs fehlte?), gegen die Johannssonschen Folgerungen Einwénde erhebt, so
miissen wir doch als Tatsache festhalten, daB, je sorgfiltiger die Autoren Be-
wegungen und Zittern ausschlossen, um so sicherer sie Warmeregulation vermif-
ten. So neuerdings auch LiLJESTRAND und MaexUs8) in Versuchen im kohlen-
sauren Bade, dessen Gasperlen auf der Haut ein behagliches Gefiihl von Wéarme
erzeugen und dem Badenden so trotz der betridchtlichen Abkiihlung erlauben,
von Muskelzittern freizubleiben.

FRrEDERICQ?) hat seit langem wiederholt betont, daBl Abkiihlung nicht direkt,
sondern nur durch den Reiz auf die peripheren Nerven, also reflektorisch den
Wiarmeregulationsmechanismus erregen kann. An Hand dieser Theorie wiirden
sich die Ergebnisse von LiLJESTRAND und MaeNUs und auch vieler friiherer
Autoren, die doch, um das Muskelzittern zu verhindern, immer darauf bedacht
sein muflten, energische Hautreize zu vermeiden, erkliren, ohne dal man des-
halb berechtigt wire, das Bestehen einer chemischen Wirmeregulation s. str.
beim Menschen in Abrede zu stellen.

1) LiEBERMEISTER: Arch. f. Physiol. 1860; Dtsch. Arch. f. klin. Med. Bd. 10. 1872.

%) Vorr: Zeitschr. f. Biol. Bd. 14. 1878. 3) Sprck: Arch. f. klin. Med. Bd. 37. 1885.

4) Mooa u. ScHURER: Dtsch. med. Wochenschr. 1919, Nr. 17.

5) LoEwY: in OpPENHEIMERS Handbuch der Biochemie. Bd. 4,II, S. 202. Jena 1911;
Piliigers Arch. f. d. ges. Physiol. Bd. 46. 1890.

) Jomannsson: Skand. Arch. f. Physiol. Bd. 7. 1896.

7) RusNER: Die Gesetze des Energieverbrauches bei der Ernahrung. Berlin-Wien 1902,

8) LiLJESTRAND u. Macenus: Pfliigers Arch. f. d. ges. Physiol. Bd. 193. 1922.

®) FREDERICQ: Arch. intern. de physiol. Bd. 13. 1913.
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CampBELL, HARGOOD-ASH und L. Hiri?) konnten bei Aufenthalt im Freien,
bei rauher Witterung, trotz sorgfiltigen Ausschlusses der Muskelbewegungen
beim Menschen chemische Regulation nachweisen. Es kam dabei auf die ,,coo-
ling power* der Luft an, die durch ,katathermometrische Messung festgestellt
wurde, also gerade auf den Hautreiz. Daf kalter Wind den Stoffumsatz besonders
energisch anregen kann, ist schon durch die Untersuchungen von WOLPERT2)
bekannt. Es ist also wahrscheinlich so, daf die chemische Warmeregulation
beim Menschen nur in Erscheinung tritt, wenn die Abkiihlung einen energischen
Hautreiz ausiibt3), der dann aber gewohnlich, weil es durch die gleichen
Reize und gleichen Nervenbahnen und Zentren in Tétigkeit gesetzt wird,
auch Muskelzittern hervorruft. Die Steigerung der Warmebildung diirfte
aber, selbst wenn Muskelzittern auftritt, nicht allein von diesem abhingen?),
ja sie kann unter Umstdnden sogar ganz ohne das Muskelzittern zustande
kommen.

Auch die Versuchsergebnisse von v. BERGMANN u. CASTEXS) sind kaum
anders zu deuten als durch das Bestehen einer von der mechanischen Muskel-
aktion unabhingigen chemischen Wirmeregulation. Es fand sich erhéhter
Umsatz von Kohlenhydrat und Fett — nicht von Eiweil — in 24stiin-
digen Versuchen, wenn die Haut durch chemische oder elektrische Reize
zu langdauernder Hyperéimie bzw. gesteigerter Wiarmeabgabe gezwungen
worden war.

Die chemische Wirmeregulation gegen Abkiihlung ist aber beim Menschen
sicher viel weniger ausgeprigt als bei den kleinen Versuchstieren. Wahrschein-
lich ist diese Funktion etwas verkiimmert, weil der Mensch dank der guten
Ausbildung seiner physikalischen Regulation, dank seiner kiinstlichen Warme-
regulation durch Kleidung, Wohnung und Heizung und dank dessen, dafl er
gewohnlich in der Lage ist, durch Muskelbewegung und Nahrungsaufnahme die
an die chemische Wirmeregulation gestellten Anspriiche anderweitig zu decken,
von ihr nur wenig Gebrauch macht.

Es ist uns aber auch a priori unwahrscheinlich, daf eine bei manchen Tieren
[wie wir trotz entgegenstehender Stimmen®) als erwiesen?) halten], so gut
ausgebildete Funktion, beim Menschen ganz fehlen sollte. Auch Erfahrungen
der Pathologie sprechen in gleichem Sinne; vgl. 8).

Auch die ,,zweite* chemische Wiarmeregulation scheint beim Menschen zwar
vorhanden zu sein, aber von geringerem AusmafBe als beim Hunde [PLAuT und
WiLBRAND?)]. Auch aus einzelnen dhnlichen Versuchen von BircaER?) am Men-
schen 148t sich, trotz dafiir wenig giinstiger Versuchsanordnung, das Bestehen
einer Reaktion gegen die Uberhitzung herauslesen (vgl. S.20).

1) CampBELL, HARGOOD-AsH u. L. Himn: Journ. of physiol. Bd. 55. 1921.

2) WorperT: Arch. f. Hyg. Bd. 33. 1898.

3) KESTNER, DANNMEYER, PEEMULLER und LieBEscEUTZ-PravuT: Heilwirkung des
Hohenklimas. Klin. Wochenschr. 1925. S. 910.

4) Vgl FRANKE u. GEssLEr: Pfliigers Arch. f. d. ges. Physiol. Bd. 207, 8. 376. 1925.

5) v. BERGMANN, G. u. CasTEx: Zeitschr. f. exp. Pathol. u. Therapie Bd. 10. 1912.

6) SENATOR: Arch. f. Physiol. Bd. 74. 1872. — MaGNE, Journ. de physiol. Bd. 17,
S. 912. 1919.

7) RuBNER: Die Gesetze des Energieverbrauches bei der Ernihrung. Berlin-Wien 1902.
— Hagrr: Pfliigets Arch. f. d. ges. Physiol. Bd. 130. 1909. — Hiry: Journ. of physiol. Bd. 46.
1913. Proceedings.

8) KrenL, L.: Die Storungen der Warmeregulation und das Fieber. Im Handbuch d.
allg. Pathologie v. KrEHL-MarRCHAND Bd. 4, I. Leipzig 1924.

9) Praur, R. u. WiLBraND: Zeitschr. f. Biol. Bd. 74. 1921.

10) BircHER, M. E.: Schweiz. med. Wochenschr. 1922, S. 1265.
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E. Die physikalische Wirmeregulation.

Unter diesem Namen werden die Vorginge zusammengefalt, welche die
Anpassung der Wdrmeabgabe des Korpers an die wechselnden Verhiltnisse er-
moglichen.

Die physikalische Warmeregulation erfolgt:

1. durch Verdnderung der Durchblutung der Haut (vasomotorische Wirme-
regulation);

2. durch Verdnderung der Wasserabgabe durch die Haut, namentlich durch
das Schwitzen und durch die Luftwege, sog. Wdrmepolypnie.

Schliefilich

3. sind noch weitere Funktionen der Haut und ihrer Anhinge, ferner Ver-
anderungen der Haltung der Tiere an der physikalischen Wirmeregulation
beteiligt.

Von diesen soll zunichst die Rede sein:

Dre stabileren Wdrmeschutzeinrichtungen der Haut und der darunterliegenden
Gewebe, wie Haare, Federn und Fettschicht, werden in einem anderen Ab-
schnitte dieses Handbuches ausfiihrlicher besprochen, worauf wir verweisen.
Wir konnen sie aber hier nicht ganz tibergehen, weil sie gelegentlich an der Warme-
regulation nicht nur durch ihre Gegenwart, sondern auch aktiv mitwirken. Sie
unterstiitzen den iibrigen Wirmeregulationsmechanismus aufs wirksamste.
Das dichte und gut gefettete Federkleid der Vigel, namentlich der im Wasser
lebenden, sorgt dafiir, daB eine stabile warme Luftschicht den Korper stets all-
seitig umgibt und entlastet so die Regulation gegen Abkiihlung. Ahnlich wirkt
das dichte Haarkleid der Sdugetiere, das namentlich den kleineren Arten und
den in kalten Klimaten lebenden eigen ist. Dall dem Wechsel der Behaarung,
der Mauserung, welche im Winter ein dichteres, im Sommer ein leichteres Haar-
kleid entstehen laBt, eine grofe Bedeutung fiir die Wirmeregulation zukommt,
bedarf keiner weiteren Erklirung.

Bei Kilteeinwirkung ziehen sich in der Regel die Arrectores pilorum und
die die Federn bewegenden Muskeln zusammen, so daB die Haare und Federn
sich strauben. Diese verdnderte Stellung vermindert die Warmedurchlassigkeit
des Integumentes, denn bei gestraubten Haaren oder Federn wird die von diesen
umfalte isolierende Luftschicht dicker. Exakte Versuche iiber diese Wirkung
auf die Warmeabgabe sind uns nicht bekannt.

Nach Bowing!) sind die Verhéltnisse der Innervation der Arrectores pilorum &hnlich
wie diejenigen der SchweiBdriisen (s. d.).

Die Wichtigkeit der Behaarung fiir den Wirmehaushalt geht besonders
deutlich hervor aus Versuchen an rasierten oder geschorenen Tieren. Geschorene
oder rasierte Kaninchen zeigen einen Temperaturabfall2), welcher bei niedrigen
Lufttemperaturen trotz stirkster Steigerung der Wiarmebildung, die sich am
ersten Tage nach dem Rasieren sogar beinahe verdoppeln kann?3), zu tédlichen
Graden fortschreitet [FREUND und GRAFE?)]. Auch bei gréBeren (Haus-)Tieren
soll im Anschlufl an die Schur nach anfinglicher Steigerung ein Sinken der Kér-
pertemperatur um ungefihr 1/,° zustande kommen und wochenlang andauern?).

1) Bowine: Klin. Wochenschr. 1923, S. 2117; und in L. R. MULLER: Die Lebensnerven-
Berlin 1924.
%) RumpEL: Arch. f. Hyg. Bd. 9.
%) LAavurLaNIE: Arch. de Physiol. Bd. 4. 1892; und Mem. Soc. Biol. Bd. 19. 1892.
1) FREUND u. GRAFE: Arch. f. exp. Pathol. u. Pharmakol. Bd. 70. 1912.
3 5) Duric, A.: Handwérterbuch der Naturwissenschaften. Bd. 10. Art, Warmehaushalt.
ena 1915.
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Eine genauere Vorstellung von der durch die Behaarung zuriickgehaltenen
Wirmemenge geben uns Versuche von RuBNER!). Ein Hund mit mittellangem
Haar zeigte nach dem Scheren bei 30° Lufttemperatur die gleiche Warmeabgabe
wie vorher bei 20°. Bei letzterer Temperatur war sein Energieumsatz um 59%,
gesteigert. Diese Leistung wird beim Tier erreicht durch eine Menge von Haar,
die 1,6%, (70 g) des Korpergewichtes ausmacht, wihrend der Mensch, um mit
seiner Kleidung ein dhnliches Ergebnis zu erzielen, einer Kleidung von mehreren
Kilo und gegen 109, seines Korpergewichtes bedarf (RUBNER).

Versuche, die Haut von Tieren mit Ol, Lack u. dgl. zu iiberziehen, haben bisher iiber
die Rolle des Integumentes im Wirmehaushalt nur wenig Aufklarung gebracht. Die Tiere
starben meist unter Temperaturabfall, so daB alle dabei auftretenden Krankheitserschei-
nungen als Folge der starken Wirmeabgabe der Tiere gedeutet worden sind?). Doch weisen
andere Versuche darauf hin, daB je nach dem angewandten Mittel auch andere, namentlich
toxische, vielleicht auch reflektorisch ausgeléste Erscheinungen im Spiele sein miissen. BABAK?)
konnte durch wiederholte Bestreichung mit dem unschidlichen Kleister bei Kaninchen die
Wirmebildung bis um 1409, steigern, ohne daf das Tier krank wurde, wihrend Olung schlecht
vertragen wurde.

Die in kalten Meeren lebenden Siugetiere sind durchwegs von einer sehr dicken Unter-
hautfettschicht umgeben, und manche von ihnen bieten auBierdem dank ihrer wenig geglie-
derten rundlichen Kérperform (Pinnipedia, Cetacea) den abkiihlenden Einfliissen eine ver-
héaltnism#Big kleine Oberfliche dar. Ein wie schlechter Wirmeleiter das Fettgewebe ist,
wissen wir namentlich durch die Untersuchungen von BORDIER?).

DaB es gerade auch beim Menschen als Wirmeisolator wesentlich ins Gewicht fallt,
188t sich durch Tiefenthermometrie®) direkt nachweisen. Die Fettschicht ist aber ein zwei-
schneidiges Isolierungsmittel. Fette Individuen unterliegen dem Hitzschlag leichter als
magere. Auf Transporten gehen im Sommer Mastschweine leicht an Uberhitzung zugrunde.

Die Beschaffenheit des Hautfettes kann sich nach den Temperatureinfliissen richten.
HenrIQuEs und HanseN®) sahen, daB bei in der Kilte gehaltenen Tieren das Hautfett einen
niedrigeren Schmelzpunkt aufwies als bei Tieren, die in warmer Luft gelebt hatten. Der
Embryo des Delphins hat unter seiner Haut ein erst bei hoherer Temperatur schmelzendes
Fett als seine Mutter, deren Haut ja starker Wéarmeentziehung ausgesetzt ist.

Bei manchen Tieren wird die Warmeregulation zu einem guten Teil durch
Verinderungen der Kérperhaltung je mach der AuBentemperatur besorgt. So
sitzen Kaninchen bei kiihler Temperatur, z. B. im Eisschrank, immer zusammen-
gekauert, die Extremititen an den Korper angezogen, die Ohren dem Riicken
eng angeschmiegt, so daB die wirmeausstrahlende Oberfliche gering ist [vgl. 7)].
Oft ist das Fell dabei leicht gestriubt. Wird das Tier nun an die Warme, z. B.
in einen Brutschrank, gebracht, legt es sich gewdhnlich nach kurzer Zeit hin,
streckt die Extremitiaten von sich, hebt oder senkt die Loffel, so daBl sie dem
Rumpf nicht mehr anliegen. Dieser Wechsel der Stellung kommt gewdhnlich
vor den iibrigen Abwehrvorrichtungen in Gang, namentlich stets vor der Warme-
polypnée.

Es ist jedem Experimentator bekannt, da Kaninchen, welche verhindert
werden, sich in kiihler Temperatur zusammenzukauern, z. B. durch Aufspannen
auf ein Brett, sich sehr leicht unterkiihlen. Bei mittleren Zimmertemperaturen
sinkt die Temperatur nach dem Aufspannen in der ersten Stunde um einen bis
mehrere Grade, um dann, wenn keine weiteren Eingriffe, wie Narkose u. dgl.,
hinzutreten, auf dieser niedrigeren Stufe stehenzubleiben?).

1) RuBNER: Arch. f. Hyg. Bd. 20. 1894.

2) WiNTERNITZ: Arch. f. exp. Pathol. u. Pharmakol. Bd. 33. 1894.

3) BaBAk: Piliigers Arch. f. d. ges. Physiol. Bd. 108. 1905.

) BORDIER, H.: Arch. de physiol. norm. et pathol. 1898. S. 17.

} ZonDEK: Miinch. med. Wochenschr. 1919, S. 1879.

) HENRIQUES u. HanseN: Skand. Archiv f. Physiol. Bd. 11, S.161. 1901.
) FiLeaNE: Arch. f. physiol. 1886. S. 433.

)

4
5
6
7
8) MoorEe, Lirrian: Americ. journ. of physiol. Bd. 46. 1918.
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Wenn zwei oder mehrere warmbliitige Tiere sich dicht aneinanderlagern,
wird die Warme ausstrahlende Oberfliche eines jeden geringer. HI1rr hat nach-
gewiesen, dafl, wenn junge Ratten zusammen im gleichen Behalter gehalten
werden, ihre Warmeabgabe bis zu 409, geringer ist, als wenn jedes Tier bei gleicher
Lufttemperatur einzeln untersucht wird?).

Der Regulation der Warmeabgabe dienen auch die Zugvégel mit ihrer Reise.

Eine weitere Art willkiirlicher Wérmeregulation besteht im Trinken kalten Wassers
bei grofler Luftwirme (Hunde, Menschen). DaB dieses Entwarmungsmittel unter Umstanden
wesentlich ins Gewicht féllt, rechnet DURIG2) vor, indem er zeigt, daf, wenn eine Kuh 40 bis
601 Wasser von 10° trinkt, sie sich dadurch allein so viel Warme entzieht, wie die gesamte
24 stiindige Wérmebildung eines Menschen ausmacht.

Solange das umgebende Medium niedriger temperiert ist als ihr Korper,
geben alle Organismen an die Umgebung durch Strahlung und Leitung Warme
ab. Bei den im Wasser lebenden Arten spielt naturgemif die Abgabe durch
Leitung die Hauptrolle, bei den in der Luft lebenden dagegen iiberwiegt im
allgemeinen, d. h. bei nicht allzu grofler Feuchtigkeit, die Warmeabgabe durch
Strahlung.

Die Haut und das darunterliegende Fettgewebe sind an und fiir sich schlechte
Warmeleiter3). Die Hautoberfliche ist infolgedessen in der Regel wesentlich
kiihler als das Kérperinnere. Beim Menschen fand z. B. PauLian %) Hauttempe-
raturen, welche zwischen 24,2 am Handriicken und 36,0° unter dem Schliissel-
bein schwankten. Die Haut des Stammes ist verstindlicherweise gewoéhnlich
am hoéchsten temperiert. Von den unbekleidet getragenen Kdérperteilen hat das
Gesicht die wirmste Haut. Die Temperatur der Extremitidten nimmt nach
der Peripherie zu ab.

Mit besonders vollkommener Technik gemessene Zahlen geben uns BENE-
pict, MmweEs und JomNsox®). Bei einem Individuum, das sich unbekleidet
21/, Stunden bei einer Lufttemperatur von 14,6° aufgehalten hatte, sank die
Hauttemperatur iiber den Knécheln auf 19,4, der Unterschied gegeniiber den
héchsttemperierten Hautstellen des Rumpfes betrug volle 10,6°. Bei Aufenthalt
in warmerer Luft wurde der Unterschied zwischen den kiihlsten und den wirmsten
Hautstellen geringer und betrug bei 30° Lufttemperatur nur noch 4,2°. In
bekleidetem Zustande und bei mittlerer Zimmertemperatur differierte die kiihlste
Stelle (Wade, 28,1°) von der wirmsten (Giirtelgegend in der Mamillarlinie,
34,7°) immerhin noch um 6,6°. Weitere Angaben iiber die Hauttemperatur
des Menschen finden wir bei zahlreichen Autoren®). Angaben iiber die Haut-

1) Hor, A. V. u. A. M. Hitr: Journ. of physiol. Bd. 46, S.81. 1913. (Die Unter-
sucher sehen die Ursache dieser geringeren Wirmeabgabe in der durch das Zusammensein
mit einem Artgenossen bedingten gréBeren Muskelruhe.)

5 2) Durie, A.: Handworterbuch der Naturwissenschaften. Bd. 10. Art. Warmehaushalt.
ena 1915.

3) BORDIER, H.: Arch. de physiol. norm. et pathol. Bd.17. 1898. — LoMBARD (Messungen
der Wiarmeleitung der Haut des Schafes): Proc. of roy. soc. Bd. 34. 1882. — KREIDL: in
Mraceks Handbuch der Hautkrankheiten. Bd. 1.

4) PAuLiaN: Journ. de physiol. Bd. 20, Nr. 5. 1922.

B 5) BENEDICT, MILES u. JOHNSON: Proc. of the acad. of natural sciences of Philadelphia
d. 5. 1919.

8) Duria, A.: Handworterbuch der Naturwissenschaften Bd. 10. Art. Warmehaushalt.
Jena 1915. — PEMBREY, M. S.: ScHAEFERS Text-book of Physiology Bd. 1. Art. Animal
Heat. London 1898. — Ricugr, CH.: Dictionnaire de Physiologie Bd. 3. Art. CHALEUR.
Paris 1898. — RosENTHAL: in Herrmanns Handbuch der Physiologie Bd. 4 (2). Die Physio-
logie der tierischen Wérme. Leipzig 1882. — TicERSTEDT, R.: in Nagels Handbuch der
Physiologie des Menschen Bd. 1. Braunschweig 1905. — T16ERSTEDT, R.: Produktion der
Warme und Wirmehaushalt in Wintersteins Handbuch der vergleichenden Physiologie
Bd. 3 (2). Jena 1910. — BiacH u. BAUER: Dtsch. Zeitschr. f. Nervenheilk. Bd. 41. 1911. —
Cravs u. BiNgEL: Dtsch. Zeitschr. f. Nervenheilk. Bd. 37. 1909.
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temperatur von Kaninchen und Hunden finden sich bei HirscH, MULLER und
Roiryl). Die Hauttemperaturen der groBien Dickhduter, Elefant, Nashorn
und Nilpferd, haben BeNEDICT, Fox und BAKER?) gemessen. Sie halten sich
in shnlicher Hohe wie diejenigen des Menschen.

Wieviel kiihler die Haut sein kann als die darunterliegenden Muskeln zeigte
ZoNDEK3) durch Einstechen eines feinen Thermometers. Es ergab sich, daf} die
Gewebe mit jedem Zentimeter, den man der Oberfliche niher kommt, durch-
schnittlich um ungefihr 0,25° kiithler werden. Fettarme Haut zeigte unter der
Epidermis niedrigere Temperaturen als fettreiche.

Wenn die Temperatur der peripheren Korperteile, der Hénde und FiiBle
oder z. B. der Kaninchenohren, bei kiihler Luft absinkt, vermindert sich dadurch
das Temperaturgefille zwischen diesen Teilen des Organismus und der Luft
sehr erheblich, der Koérper verliert weniger Wérme. In dieser Abkiihlung der
distalen Kérperteile liegt also ein wichtiges Hilfsmittel der physikalischen Warme-
regulation. Sie wird beherrscht durch vasomotorische Vorgange.

a) Die vasomotorische Wirmeregulation.

Das Blut ist ein viel besserer Wirmeleiter als die Haut. Dank dessen und
dank seiner groBen Wirmekapazitit ist es nicht nur befdhigt, der Haut Wirme
aus dem Korperinnern zuzufithren, sondern sie auch wirmedurchlissiger zu
machen. So ist denn die hyperimische Haut fiahig, grofe Warmemengen an die
AuBenwelt abzugeben, wihrend die blutleere nur wenig Warme abgibt.

Die Anderung der Durchblutung der Haut ist eines der wichtigsten Regu-
lationsmittel der Warmeabgabe. Die feinere Anpassung der Warmeabgabe an
den Bedarf wird durch das unermiidliche Spiel der GefiBe bestindig gewihrleistet,
wihrend die auf Wasserverdunstung beruhenden Entwirmungsmittel besonders
bei stark erschwerter Wirmeabgabe in den Vordergrund treten.

Es ist ja eine allbekannte Erscheinung, dafl in kalter Luft und in kaltem
Wasser die Haut anamisch wird, wihrend in warmer Umgebung die Blutfiille
erheblich zunimmt. Der Mechanismus dieses Vorganges ist eine Teilerscheinung
der Motilitit der BlutgefiBe, und wir mochten dafiir auf die entsprechenden
Kapitel dieses Handbuches verweisen, ferner auf die Darstellung von W. GLASER?)
und von W. R. Hess?). An ilteren Darstellungen nennen wir diejenige von
AsHERS) und von HoFMANNTY).

Was sich bei der Wiarmeregulation in erster Linie &ndert, ist die Weite der
Arterien und der Capillaren8), aber auch die Venen zeigen dabei entsprechende
Veranderungen ihrer Weite.

Die Temperatur der Umgebung kann die Gefifiweite verindern durch Ein-
wirkung an Ort und Stelle, direkt auf die GefaBe selbst. Die Temperatur kann
aber auch durch Erregung sensibler Nerven und Vermittlung von nervésen
Zentren, also reflektorisch, die GefaBweite beeinflussen. Des weitern ist nach-
gewiesen, dafl durch Erwérmung und Abkiihlung des dem Zentralnervensystem

1) HirscH, MULLER u. RoLLy: Dtsch. Arch. f. klin. Med. Bd. 75. 1903.

2) BENEDICT, FOoxX u. BARER: Americ. journ. of physiol. Bd. 56. 1921.

3) ZoNDEK: Miinch. med. Wochenschr. 1919, S. 1315 u. 1879.

4) GLaSER, W.: Die Innervation der BlutgefiBe in L. R. MULLER: Das vegetative
Nervensystem S. 82. Berlin 1920; auch zweite Auflage 1924. 8. 191.

5) Hess, W. R.: Regulierung des peripheren Blutkreislaufes. Ergebn. d. inn. Med.
Bd. 23. 1923.

6) ASHER, L.: Ergebn. d. Physiol. 1902.

7) HorMaNN: in Nagels Handbuch der Physiologie des Menschen. Braunschweig Bd. 1.
1905.

8) EpBERE: Pfliigers Arch. f. d. ges. Physiol. Bd. 169. 1917.
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zustrémenden Blutes vasomotorische Vorgéinge im Dienste der Wéarmeregulation
ausgelost werden konnen.

Dafl wechselnde Temperaturen ohne Mitwirkung des Zentralnervensystems
die GefaBweite beeinflussen kénnen, ist schon aus zahlreichen dlteren Versuchen
bekannt. So sah LEwascaEW?!) nach Durchschneidung der markhaltigen Nerven
an der hinteren Extremitit des Hundes bei kiinstlicher Durchstromung mit de-
fibriniertem Blute die GefiBe um so weiter werden, je warmer die Fliissigkeit
war, und zwar stieg im Temperaturintervall von 0 bis 42° die GefaBBweite ganz
regelmiBig. Wurde die Temperatur noch hoher getrieben, trat Verengerung ein.
Im gleichen Sinne sprechen Versuche von LucHsINGER?), von GOLTZ und EwALD?).
Bei Hunden, denen der ganze hintere Abschnitt des Riickenmarkes exstirpiert
war, antworteten die BlutgefaBie der hinteren Extremitét in genau der gleichen
Weise auf Temperaturreize wie die der vorderen Kérperhilfte, die in normalem
Zusammenhang mit dem Nervensystem standen. Durchschneidung der Nerven
anderte auf die Dauer nichts an der Sache. Unmittelbar nach dem Wegfall der
zentralen GefdBinnervation trat allerdings Vasodilatation ein, aber nach
wenigen Tagen stellte sich nicht nur der Tonus wieder ein, sondern auch die
volle Reaktionsfihigkeit auf Temperaturreize. Abweichende Versuchsergeb-
nisse von STEFANI?) sind wohl durch die angewandte Vergiftung mit Curare
zu erkléren.

Hess®) sah auf lokale Anwendung von Kilte in der Lunge des Kaninchens
GefaBverengerung im unmittelbaren Bereich der Temperatureinwirkung ein-
treten. Bei intensiver Kalteeinwirkung dagegen GefafBerweiterung.

Ob die Temperatur direkt auf die contractilen Elemente der Gefifiwand
als Reiz einwirkt oder aber unter Mitwirkung peripher gelegener Ganglien®)
evtl. durch Vermittlung von Axonreflexen, ist noch nicht entschieden. Man wird
auch an die Moglichkeit chemischer Einwirkungen auf die Gefafweite denken
miissen, von Stoffwechselprodukten, die unter dem Einflu} der Warme z. B. in
den Schweifldriisen entstehen?).

Die weitgehende Unabhiingigkeit der Bewegungen der Blutgefifie vom
Nervensystem kann auch durch mannigfache klinische Erfahrungen belegt
werden 8).

Eine groBe Rolle spielen reflektorisch vermitielie Einfliisse auf die Gefdf-
weiste. S. AMITIN?®) sah an ihrem eigenen, im Plethysmographen liegenden Arm
innerhalb des Temperaturintervalles von 12 bis 42° bei allmihlicher Anderung
der Wassertemperatur eine um so gréfere Blutfiille, je hoher die Temperatur
stieg. Plétzliche Verinderungen der Temperatur, auch im Sinne der Erwirmung,
hatten dagegen immer Vasoconstriction zur Folge.

DaB dieser EinfluB auf die GefaBweite zum Teil reflektorisch vermittelt war,
ergab sich aus der plethysmographischen Messung des Armes, wihrend der andere
Arm wechselnden Temperaturen ausgesetzt war. Abkiihlung machte immer Vaso-
constriction, wogegen Vasodilatation durch Erwirmung des anderen Armes
in diesen Versuchen im Gegensatz zu den Beobachtungen anderer Autoren??)
nicht erzielt wurde. Extreme Temperaturen konnen paradox wirken.

1) Lewascuew: Pfliigers Arch. f. d. ges. Physiol. Bd. 26. 1881.

2) LucusiNGer: Pfliigers Arch. f. d. ges. Physiol. Bd. 14. 1877.

3) Gourz u. Ewarp: Pfliigers Arch. f. d. ges. Physiol. Bd. 63. 1896.

4) StEFANT: Arch. ital. de biol. Bd. 24. 1894.

5) Hess, R.: Dtsch. Arch. f. klin. Med. Bd. 106. 1912.

6) ZwoNiTzyJ: Arch. f. Physiol. 1906. 7) LancreY: Journ. of physiol. Bd. 58. 1923.

8) Bowineg: Klin. Wochenschr. 1923, S. 2117; und in L. R. MULLER: Die Lebensnerven.
Berlin 1924.

9) AMITIN, S.: Zeitschr. f. Biol. Bd. 35. 1897. 1°) STRASBURGER: Med. Klinik 1913, Nr. 19.
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DaB Eintauchen der einen Hand in sehr kaltes Wasser in der anderen Gefa(3-
verengerung hervorruft, ist jederzeit leicht nachzuweisen!). Besonders schoén
zeigt sich die reflektorische Einwirkung von Temperaturreizen auf beliebige
Korperteile an den GefaBen des Kaninchenohres.

Die vasomotorischen Veranderungen in der Haut aller Kérperteile erfolgen
auf einen irgendwo einwirkenden Temperaturreiz immer gleichsinnig?). Nicht
nur die dullere Haut scheint Reflexe auf den Wirmeregulationsapparat zu ver-
mitteln, sondern anscheinend auch die Schleimhiute, mindestens diejenigen der
Verdauungsorgane. Jedenfalls ist die gefiBerweiternde und schweilitreibende
Wirkung des Trinkens schon kleiner Mengen warmen Tees am einfachsten auf
diese Weise zu erkliren3).

Durch die schénen Untersuchungen von WERTHEIMERY) wissen wir, dafl
Abkiiblung der Haut reflektorisch in den Nieren GefaBverengerung hervorruft
und gleichzeitig die Durchblutung der Extremititen durch GefaBerweiterung,
wahrscheinlich in den Muskeln, steigern kann. Die Gefifle der Abdominal-
organe verengern sich im allgemeinen auf Reizung der Haut mit Kalte. Die Blut-
gefiBe des Gehirnes verhalten sich gegeniiber den die Haut treffenden Tempe-
raturreizen nicht einheitlich. Sie verindern sich bald gleichsinnig, bald aber
auch entgegengesetzt wie die GefiBe des Integumentes, jedenfalls ganz unabhingig
von diesen; vgl. 2). Die durch thermische Hautreize ausgeléste reflektorische
Beeinflussung der GefiBweite kann ohne Mitwirkung des Gehirns, nur durch
Vermittlung der in den Seitenhérnern des Riickenmarkes liegenden spinalen
Gefaflzentren zustande kommen. Die GefiBreflexe sind durch thermische Reize
namlich bei Tier und Mensch auch noch auszulésen nach hoher Durchtrennung
des Riickenmarkes, z. B. in den paraplegischen unteren Extremitéten?).

Der Weg, welchen die Gefifinerven von diesen Zentren im Riickenmark
zu den BlutgefiBlen nehmen, geht durch die vorderen Wurzeln und von da
durch die Rami communicantes albi zum Grenzstrang des Sympathicus, wo
ein neues Neuron anféingt. Dessen Fasern nehmen wahrscheinlich ihren Weg
durch die Rami communicantes grisei und schlieBen sich weiter den sensiblen
Bahnen der Spinalnerven an. Weitere Einzelheiten bei W. GLASERS).

Nicht jede Fernwirkung eines die Haut treffenden Temperaturreizes auf entfernte
GefiaBgebiete darf als Reflex aufgefaBt werden. So kann man von den hinteren Extremitédten
des Kaninchens aus die GefiBweite des Ohres auch dann beeinflussen, wenn die Haut der
gereizten Extremitit durchtrennt ist, wenn das Riickenmark durchschnitten ist oder
das reagierende Ohr entnervt?). Die unter diesen Verhiltnissen im Gegensatz zu den reflek-
torisch bedingten verspitet auftretende Reaktion wird man durch Einwirkung des in seiner

Temperatur verinderten Blutes auf GefaBzentren und auf die sich in ihrer Weite verdndern-
den GefiBe selbst erkliren miissen.

Die vasomotorischen Zentren im Gehirn kénnen auch durch direkte Einwirkung
des in seiner Temperatur verdnderten Blutes in Tatigkeit gesetzt werden. KamuN38)
konnte durch Erwiarmung des Blutes in der Arteria carotis bei Katzen, Hunden
und Kaninchen starke Erweiterung der BlutgefiBe in den Schleimhiuten und
der Haut des Kopfes und dem Integument der Extremititen hervorrufen.

1) RicuET, CH.: Dictionnaire de Physiologie. Bd. 3, Art. CHALEUR: Paris 1898. —
Lucnsinger: Pfliigers Arch. f. d. ges. Physiol. Bd. 14. 1877. — FiLeaNE: Arch. f. Physiol. 1910.
— LoEwY u. WECHSELMANN: Virchows Arch. f. pathol. Anat. u. Physiol. Bd. 206. 1911.

2) STRASBURGER: Med. Klinik 1913, Nr. 19.

3) MEvER, H. H.: Naturwissenschaften 1920, H. 38.

1) WERTHEIMER: Arch. de physiol. Bd. 6, S. 308 u. 724. 1894.

5) LucHSINGER: Pfliigers Arch. f. d. ges. Physiol. Bd. 14. 1877. — WINKLER: zitiert
nach KRrEIDL: in Mracecs Handbuch der Hautkrankheiten Bd. 1.

8) GLASER, W. in L. R. MiLLER: Die Lebensnerven Berlin 1924. S. 203.

7) WINKLER: zitiert nach KrEIDL: in Mracecs Handbuch der Hautkrankheiten Bd. 1.
8) KanN: Arch. f. Physiol. 1904. Suppl.
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Barsour?!) und HasammMoTo2) haben durch Einfiihrung feiner, von Wasser durch-
flossener Réhrchen in die Hirnbasis des Kaninchens vasomotorische Effekte
erzielt, und zwar Erweiterung der Gefifle bei Durchleiten von warmem Wasser
und Verengerung bei DurchflieBenlassen von kaltem. PrincE und HavNS®)
untersuchten unter dem Einfluf} einer mit dem gleichen Verfahren ausgefiihrten
Reizung des Gehirns die hintere Extremitét des Kaninchens plethysmographisch
und zeigten, dafl die Volumschwankungen nur in der Haut auftraten, in der
enthduteten Extremitdt ausblieben. Weitere dahin gehorende Beobachtungen
finden sich bei O’CoNNOR?Y).

Die bekannte starke Wirkung psychischer Vorgénge auf die Gefafinnervation
beeinfluBt gelegentlich die im Dienste der Warmeregulation sich abspielenden
Veranderungen der GefiBweite. So hat Zwoxnrrzys®) beim Kaninchen gefunden,
daB volle RegelmiaBigkeit in der Verengerung der Ohrgefifle auf Kalteeinwirkung
und in der Erweiterung durch Warmeeinflu§ bei lokaler Applikation der Reize
nur bei leicht narkotisierten Tieren zu erzielen ist. Bei Menschen von geeigneter
psychischer Beschaffenheit sind schon durch Suggestion von Temperatur-
einfliissen entsprechende vasomotorische Verinderungen hervorzurufen.

Es wirken also an der vasomotorischen Wiarmeregulation direkte Einfliisse
auf die BlutgefiaBle, reflektorisch durch Gehirn und Riickenmark und vielleicht
auch durch peripher gelegene Umschaltestationen®) vermittelte Einwirkungen,
und auch solche, die durch das in seiner Temperatur veréinderte Blut in den
Zentren und an der Peripherie ausgeldst werden, zusammen. Welche von diesen
Einfliissen die wichtigsten sind, wie sie zusammenwirken und unter welchen
Umstdnden die einen oder anderen iiberwiegen, kénnte man wohl theoretisch
abwigen, liBt sich aber an Hand der bisherigen Beobachtungen nicht sicher
abschétzen.

Noch nicht abgeklart ist die Frage, ob die Gefaflerweiterung im Dienste
der Wirmeregulation lediglich auf einer Hemmung der Vasoconstriction beruht
oder aber durch aktive Vasodilatation zustande kommt. DafB} die Blutgefife,
wie andere vegetative Organe, doppelt innerviert sind, und zwar so, da3 der
Sympathicus Vasoconstriction hervorruft, die kranial-autonomen Fasern Ge-
faBerweiterung, ist mindestens fiir einige GefiaBgebiete nachgewiesen?) und trifft
wahrscheinlich fiir die meisten zu. Die Moglichkeit, daB die Erweiterung der
GefiBe im Dienste der Warmeregulation ein aktiver Vorgang ist, ist also jedenfalls
vorhanden.

Wenn die Temperatur des umgebenden Mediums die normale Kérpertem-
peratur iibersteigt, wire es im Interesse der Warmeregulation, dafl die Haut
schlecht wirmeleitend, aniamisch wiirde, damit dem Korper moglichst wenig
Wirme zuflieBt.

Es wird denn auch bei Einwirkung sehr hober Temperaturen hiufig Vaso-
constriction beobachtet. Doch tritt dieses Verhalten regelmafig nur ein, wenn
die hohe Temperatur plétzlich zur Wirkung gelangt, namentlich wenn sie, wie
etwa bei Einwirkung von heiBem Wasser, als Schmerzreiz wirkt. Bei Einwirkung
von warmer Luft kann dagegen die Vasodilatation bei steigender Temperatur

1) BARBOUR: Arch. f. exp. Pathol. u. Pharmakol. Bd. 70. 1912. — BARBOUR and
PrINCE: Journ. of pharmacol. a. exp. therapeut. Bd. 6. 1914.

2) HasHiMoTo: Arch. f. exp. Pathol. u. Pharmakol. Bd. 78. 1917.

3) PRINCE u. HAHN: Americ. journ. of physiol. Bd. 46. 1918,

4) O’CoNNOR, Journ. of physiol. Bd. 52. 1919.

5) ZwonrrzyJy: Arch. f. Physiol. 1906.

8) Hess, 'W. R.: Pfliigers Arch. f. d. ges. Physiol. Bd. 168. 1917.

7) GLASER, W.: Die Innervation der Blutgefifie in L. R. MULLER: Das vegetative
Nervensystem, S.82. Berlin 1920.
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andauern, auch wenn die Luftwirme die Kérpertemperatur weit iibersteigt.
DrepeN?) fand sogar, dal die Hyperdmie bis zu den héchsten iiberhaupt noch
ertriglichen Hitzegraden von 115° stindig zunahm. Diese fir die Wirme-
regulation ungiinstige Wirkung wird aber durch gleichzeitig in Téatigkeit tretende
andere Funktionen, namentlich durch das Schwitzen, kompensiert 2).

Die Reaktion der Blutgefifle auf den gleichen Temperaturreiz ist nicht
jederzeit die gleiche; namentlich konnen sie die Fahigkeit zeigen, sich nach und
nach den gestellten Anspriichen anzupassen. Eine solche Ubungsfihigkeit der
Hautgefalle geht namentlich aus den Untersuchungen von Duric und LopE?)
hervor.

Hunde, welche téglich wihrend 10 Minuten in einem kalten Bade von 10° gehalten
wurden, erlitten bei den ersten Bidern einen erheblichen Abfall der Korpertemperatur,
trotzdem ihre Warmebildung im Zusammenhang mit lebhafter Muskeltétigkeit zwei- bis vier-
mal gréBer war als im Trockenen. An den spiteren Tagen wurde der Temperaturabfall
kleiner und schliefllich blieb er ganz aus, obschon die Warmebildung nicht grofler war als
in den ersten Bédern. Das ist nur erklirlich durch intensivere und dauerhaftere Kontrak-
tion der GefiBe der Haut. Diese Ubungsfahigkeit zeigten nicht alle Tiere; schwichliche
Individuen kiihlten sich auch an spéteren Tagen in den Bidern stark ab und wurden auf die
Dauer mager und elend. Der Versuch, in analoger Weise Hunde an Béder von 44°, in welchen
sie sich iiberhitzten, zu gewéhnen, millang. Je nach den Temperatureinfliissen, an welche
die Haut vorher gewohnt war, kann ein und die gleiche AuBlentemperatur verschieden auf
die GefaBe einwirken, d. h. die gleiche Einwirkung auf einen an warme Luft Gewohnten als
Kiltereiz wirken, die auf ein an ein Leben im Freien gewohntes Individuum als indifferent
oder als Warmereiz wirkt?).

Die Méglichkeit einer Abhértung und Verzirtelung beruht anscheinend zu
einem wesentlichen Teil auf derartiger Beeinflussung der vasomotorischen
Wiarmeregulation. Doch sind auch die iibrigen Wirmeregulationsvorrich-
tungen durch Ubung zu beeinflussen. Vgl. dazu die Angaben von Gorp-
SCHEIDER®).

Die auf Temperaturreize sofort auftretenden Verinderungen der Hautvasomotoren
haben haufig Nachwirkungen. Die bekannteste Nachwirkung ist die Vasodilatation, die
Rotung der Haut, welche namentlich nach kurzen Kalteeinwirkungen zustande kommt, z. B.
nach kalten UbergieBungen. In manchen Fillen erklirt sich die Vasodilatation nach Kalte-
einwirkung durch die Notwendigkeit, unter der Kalteeinwirkung iiberschiissig gebildete
Wirme wegzuschaffen. Dies diirfte besonders hiufig von der Rétung des Gesichtes gelten,
wie sie nach winterlichen Sportiibungen, besonders bei kaltem Wind, in Erscheinung tritt.
DaB nicht nur die Muskeltitigkeit, sondern namentlich auch kalter Wind unsere Wérme-
bildung steigern kann, wissen wir namentlich durch die Untersuchungen von WoLPERT®). Doch
erfolgen solche Erweiterungen der Hautgefifle nach Temperatureinwirkungen sicher nicht
immer im Dienste der Warmeregulation?), sie treten ja auch nach anderen sensiblen, z. B.
mechanischen Reizen auf. Auch die Rétung der vorspringenden Kérperteile, z. B. der Nasen-
spitze und der Ohren bei groBer Kélte kann kaum immer mit der Warmeregulation in Zu-
sammenhang gebracht werden. Individuelle Unterschiede in derartigen Reaktionen sind oft
sehr ausgesprochen8). Diese Nachwirkungen von Kaltereizen auf die Hautvasomotoren sind
bei Erkrankungen des Nervensystems auch diagnostisch verwandt worden®). Doch sind
auch bei anscheinend gleichartigen Krankheitsfallen ganz entgegengesetzte Reaktionen be-
obachtet worden, die bei der Unkenntnis der physiologischen Grundlage diagnostisch nicht
zu verwerten sind.

1) DIEDEN: in L. R. Mt1LER: Das vegetative Nervensystem, S. 244. Berlin 1920.
2) Vgl. dazu auch GessLEr: Klin. Wochenschr. 1923, S. 1155; Arch. f. exp. Pathol.
u. Pharmakol. Bd. 92.
3) Duric¢ u. LopE: Arch. f. Hyg. Bd. 39. 1901.
4) Tevarowsky: Arch. f. Hyg. Bd. 51. 1904.
5) GOLDSCHEIDER: Miinch. med. Wochenschr. 1906, S. 2557.
8) WorLpErT: Arch. f. Hyg. Bd. 33. 1898.
7) EBBERE: Pfliigers Arch. f. d. ges. Physiol. Bd. 169. 1917.
8) IavaTowsky: Arch.f . Hyg. Bd. 51. 1804.
®) Bracu u. BaUuEr: Dtsch. Zeitschr. f. Nervenheilk. Bd. 41. 1911
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Versuchen wir, uns an Hand einiger von RUBNER!) stammenden Zahlen
iiber die Grofe der Leistung der regulatorischen Verdinderung der Hautdurchblutung
fir den Warmehaushalt Rechenschaft zu geben:

Die Warmeabgabe hatte bei einem hungernden und einem gefiitterten Hunde
bei verschiedenen Lufttemperaturen folgende Gréfe:

Temperatur- Durch Leitung und Strahlung abgegebene Wirmemenge
Lufttemperatur ” gefille® bei einem hungernden Hund | bei einem gefiitterten Hund
in Calorien in Calorien
30° 8,7° 33,2 27,8
26 Z 13,7 z 41,0 —
20 18,7 45,3 49,5
15° 23,7° 55,3 46,7

Wir setzen dabei voraus, daB die normale Korpertemperatur des Hundes 38,7° betragt.
Die Differenz zwischen dieser Temperatur und derjenigen der Luft ist das ,,Temperatur-
gefalle. Ohne regulatorische Titigkeit der HautgefaBle miiite die Warmeabgabe bei ver-
schiedenen Temperaturen sich proportional dem Temperaturgefille verindern. Dies ist
aber nicht der Fall, wenn auch, wie aus der Tabelle zu ersehen ist, die durch Leitung und
Strahlung abgegebene Wirmemenge mit dem steigenden Temperaturgefille im allgemeinen
zunimmt. Doch auch nicht ausnahmslos. So verlor der gefiitterte Hund bei 15° sogar weniger
Wirme als bei 20°. Vor allem ist aber auch in den anderen Zahlen der Zuwachs der Warme-
abgabe ein viel langsamerer als der des Temperaturgefilles. So nimmt bei den hungernden
Tieren zwischen 25 und 20° Lufttemperatur das Temperaturgefalle um 369, zu, die Warme-
abgabe um ungefédhr 109;. Von 30 bis 15° verdreifacht sich das Temperaturgefille, wahrend
die Wirmeangabe noch weit davon entfernt ist, sich zu verdoppeln.

Bei sehr starker Wiarmebildung, wie sie namentlich bei angestrengter Muskel-
arbeit stattfindet, wird die Wirmeabgabe durch Strahlung und Leitung oft un-
gentigend, und wenn die Lufttemperatur die Kérpertemperatur erreicht oder gar
ibersteigt, wird die vasomotorische Warmeregulation génzlich unwirksam, und
der Entwiarmung steht kein weiterer Weg mehr offen als

b) die Wirmeabgabe durch Wasserverdampfung.

Zwei Wege benutzt die Natur fiir die regulatorische Steigerung der Wasser-
verdampfung: 1. die Wasserausscheidung durch die Haut, die Schwei3bildung;
2. die Wasserausscheidung durch die Atmungsorgane, die Polypnge.

1. Das Schwitzen?),

Das Schwitzen ist, soweit heute die Kenntnisse reichen, bei den Warmbliitern
nicht allgemein verbreitet. Besonders ist iiber diese Funktion bei Végeln nichts
bekannt. Wohl besitzen manche Arten Kniueldriisen an den Zehenballen, doch
scheinen dieselben keinen Schweif, sondern Talg hervorzubringen.

Nach FreEDERICQ3) kénnen an der ganzen Hautoberfliche schwitzen: der
Mensch, das Pferd, der Esel, das Schaf und die Affen?). Doch scheint
bei manchen Affen, z. B. Cebus capuzinus, die Schweilabsonderung sich auf
bestimmte Kérperteile, Vola, Planta und den Nasenriicken, zu beschranken ®).

1) RusNER: Die Gesetze des Energieverbrauches bei der Erndhrung, S.195. Berlin-
Wien 1902.

2) Der Schweif} als Hautsekret wird in diesem Handbuche von SCHWENKENBECHER im
4. Bande besprochen. Ferner sind im Abschnitt ,,Wasserhaushalt* weitere Angaben iiber
den Schweil und das Schwitzen zu finden.

3) FREDERICQ, L.: in Wintersteins Handbuch der vergleichenden Physiologie Bd. 2,
S.233. Jena 1910 bis 1914.

4) Vgl. auch METZNER: SchweiBabsonderung, in Nagels Handbuch der Physiologie des
Menschen Bd. 2. Braunschweig 1905.

5) LuceSINGER: in Herrmanns Handbuch der Physiologie Bd. 5, 1. Teil. Leipzig 1883.



Die physikalische Wéarmeregulation. 37

Auch bei den meisten anderen Sidugern ist das Schwitzen weniger entwickelt und
nur auf einige, vorwiegend wenig oder nicht behaarte Korperstellen beschrinkt,
so bei der Katze und dem Hunde auf die Zehenballen, beim Schweine auf die
Riisselscheibe, beim Rinde und anderen Wiederkiduern auf die Umgebung des
Maules (Flotzdriisen). Knéueldriisen finden sich allerdings beim Hund iiber das
ganze Integument verbreitet. Hohen AuBentemperaturen ausgesetzt, schwitzt
aber der Hund nicht, mit Ausnahme der Zehenballen. Man kann aber gelegent-
lich bei Hunden Sekretion von Schweil am ganzen Kérper, namentlich am Nacken
feststellen, aber anscheinend ohne Zusammenhang mit der Wirmeregulation
,,unter abnormen Verhiltnissen* (FREDERICQ).

Bei Gorrz und Ewarp !) findet sich die Angabe, daB ein Hund nach Durschschneidung
des Riickenmarkes im Bereich der unteren Cervicalsegmente in den ersten 6 Tagen nach dem
Eingriffe am ganzen Korper schwitzte, ohne iiberhitzt zu sein, anscheinend infolge eines
Reizungszustandes des Riickenmarkes. Welche ,,abormen Verhaltnisse sonst fiir die Funk-
tion der Schweifidriisen des Hundes in Frage kommen, bleibt noch festzustellen.

Durch MarTIN2) wissen wir, da3 Ornithorhynchus an der Schnauze und an den Pfoten
SchweiBdriisen besitzt, wihrend bei Echidna keine nachweisbar sind. Bei Kaninchen sind
Schweifidriisen fast nur an den Lippen und bei vielen Nagern nur auf der Sohlenfliche vor-
handen, ebenso beim Igel®). Bei Ziegen fehlt die SchweiBsekretion aus Knédueldriisen, da-
gegen scheinen, mindestens bei jungen Tieren, die (traubigen) Flotzmauldriisen bei Hitze zu
sezernieren?). Ratten und Méuse sollen iiberhaupt nicht schwitzen, ferner fehlen Schweil3-
driisen ganz bei den Edentaten, Choloepus (Faultier) und Manis (Schuppentier), ferner bei
Chrysochloris (Talpina) und bei Cetaceen, insbesondere bei den Sirenia (Seekiihen).

Die wichtigsten Untersuchungsobjekte der Physiologen fiir die Schweil-
sekretion sind auller dem Menschen die Katze, namentlich junge Tiere, und das
Schwein mit seiner Riisselscheibe (LUcHSINGER), ferner junge Pferde (BrcH-
TEREW).

Auch wenn das ganze Integument zu schwitzen vermag, sind bestimmte
Koérperstellen besonders bevorzugt. So schwitzen der Mensch und manche
Affen vornehmlich im Gesicht, an den Hand- und FuBflichen und in der Achsel-
hohle, wogegen die Sekretion der iibrigen Hautregionen mehr oder weniger
zuriicktritt.

Neger sollen besonders stark entwickelte SchweiBdriisen besitzen und dadurch gegeniiber
der weilen Rasse fiir das Leben in den Tropen im Vorteil sein [Duria®)]. Anderseits fand
EwrmaN$), dafl Malaien unter gleichen Bedingungen weniger schwitzen als Europier.

Wie jede Driisentatigkeit, so wird auch die SchweiBbildung durch gute
Durchblutung begiinstigt, und beim Schwitzen im Dienste der Warmeregulation
ist ja schon infolge der gleichzeitig bestehenden regulatorischen GefiBerweiterung
in der Haut diese Vorbedingung gegeben. Vielleicht auch entstehen durch .die
Tatigkeit der Schweilldriisen Substanzen, die an Ort und Stelle Gefiderweiterung
hervorrufen [LaNcLEY?)]. DaB aber auch schlecht durchblutete Haut schwitzen
kann, ist bekannt (Angstschweify bei blassem Gesicht). Auch die Extremitaten
einer toten Katze, ja amputierte Extremititen, vermégen auf Nervenreizung
kurz zu schwitzen, und Diepen38) fand, daB unter Esmarchscher Blutleere

1) Gorrz u. EwarLp: Pfligers Arch. f. d. ges. Physiol. Bd. 63, S. 370. 1896.

%) MarTIN, C. J,: Thermal adjustment &c. in Monotremes and Marsupials. Philoso-
phical transactions of the Royal. Soc. Bd. 195. Suppl.

3) Durie, A.: Handworterbuch der Naturwissenschaften Bd. 10, Art. Warmehaushalt.
Jena 1915. — Vgl. auch METZNER: Schweilabsonderung, in Nagels Handbuch der Physio-
logie des Menschen Bd. 2. Braunschweig 1905. — LuceSINGER: in Herrmanns Handbuch
der Physiologie Bd. 5, 1. Teil. Leipzig 1883.

4) LuceSINGER: in Herrmanns Handbuch der Physiologie Bd. 5, 1. Teil. Leipzig 1883.

5) Duric, A.: Handworterbuch der Naturwissenschaften Bd. 10, Art. Warmehaushalt.
Jena 1915.

8) ErgrmaN: Lancet 1924, S. 887. 7) LaNGLEY: Journ. of physiol. Bd. 58. 1923.

8) DiepEN: Dtsch. Arch. f. klin. Med. Bd. 117. 1917.
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stehende Extremitiaten im Schwitzkasten ebenso stark schwitzen wie die normal
durchbluteten. Verbreitet ist die Ansicht, daB ein gewisser Wassergehalt des
Organismus das Schwitzen begiinstigt. Immerhin ist das Ausbleiben des Schwitzens
bei Cholerakranken, bei Diabetes mellitus und insipidus in dieser Hinsicht nicht
eindeutig. Wer gesehen hat, wie bei schwersten, ganz ausgetrocknet anmuten-
den Fillen von Diabetes insipidus wenige Minuten nach einer Pituitrineinspritzung
die SchweiBldriisen eine ausgiebige Tétigkeit aufnehmen oder schwerste aus-
getrocknete Zuckerkranke nach einer Insulineinspritzung, ohne dafl Fliissigkeits-
aufnahme vorangegangen wiire, wird diese Vorbedingung fiir die Schweilldriisen-
tatigkeit nicht hoch anzuschlagen geneigt sein. Die Wasserausscheidung durch
die Haut wird durch Trinken grofler Wassermengen nicht gesteigert [LascH-
TSCHENKO1)].

Nach L. R. MULLER?) und seinen Schiilern ist Nerveneinflufl zu jeder Schweif3-
driisentatigkeit unbedingt erforderlich. Sind die peripheren Nerven durch-
schnitten, bleibt die betreffende Extremitit im Schwitzkasten vollig trocken.
An frisch amputierten, ganz entbluteten Extremitéiten kann, wie schon erwahnt,
durch Nervenreizung SchweiBabsonderung ausgelost werden®), ja das gelang
sogar bei einer Katze, die seit einer Viertelstunde tot war.

Pilocarpin wirkt nach Durchschneidung des Nerven nur in der ersten Zeit
noch schweiBerregend. Nach vélliger Degeneration des Nerven, spéatestens fiinf
Wochen nach der Durchschneidung, ist es unwirksam [D1EpEN4); von LANGLEY?)
bestritten].

Transplantierte Hautstiicke schwitzen erst wieder, wenn die Sensibilitat
zuriickgekehrt ist®).

Auch die Hunde ,mit verkiirztem Riickenmark’ von GorTz und EwALD
schwitzten an den des Riickenmarks beraubten hinteren Pfoten unter keinen
Umstéanden, wihrend ja die GefiaBinnervation auf thermische Reize wohl er-
halten war. Hicier?) sah bei Kranken mit Poliomyelitis acuta in den gelahmten
Segmenten Anhidrose.

Die Anregung des Nervensystems fiir die SchweiBsekretion im Dienste der
Wiarmeregulation kann auf zwei Wegen erfolgen: entweder auf dem Reflexwege
durch thermische Reize, welche die Haut und die Schleimh#ute treffen, oder durch
Einwirkung von iiberwarmtem Blut auf die SchweiBzentren im Gehirn und Riicken-
mark. Wie fiir die GeféBinnervation, so besteht auch fiir diejenige der Schweil3-
driisen im Riickenmark, und zwar in den Seitenhornern, ein Zentralapparat.
Der Temperaturreiz wird von den Hautnerven auf den Bahnen der markhaltigen
sensiblen Nerven dem Riickenmark zugeleitet. Von den Zentren in den Seiten-
hérnern geht die Erregung auf dem Wege der vorderen Wurzeln in den sympa-
thischen Grenzstrang. Die sympathischen Fasern schlieBen sich im weiteren
Verlaufe den cerebrospinalen Nerven an und gelangen anscheinend zugleich mit
den sensiblen Nervenfasern in die Haut?).

Auch die Innervation der SchweiBdriisen ist wahrscheinlich antagonistisch, indem das
zentrale Nervensystem auch schweiBhemmende Einflisse zu den Knaueldriisen sendet

1) LasceTscHENKO: Arch. f. Hyg. Bd. 33. 1898.

2) MULLER, L. R.: Das vegetative Nervensystem, S. 244. Berlin 1920.

3) LucesiNaEr: Pfliigers Arch. f. d. ges. Physiol. Bd. 14. 1877.

4) DiepEN: Dtsch. Arch. f. klin. Med. Bd. 117, 1917.

5) LaneLEY: Journ. of physiol. Bd. 56. 1922.

) MULLER, L. R.: Das vegetative Nervensystem, S. 244. Berlin 1920. — SCHWENKEN-
BECHER: Die path. Stérungen der Hautsekretion in KREHL-MARCHAND: Handb. d. allg. Path.
Bd. 2, S.2. 1913.

7) Hicier: Dtsch. Zeitschr. f. Nervenheilk. Bd. 20. 1901.

8) DieDEN: Dtsch. Arch. f. klin, Med. Bd. 117. 1917. — KarpLus: Wiener klin.Wochen-

chrift 1916, S. 969, — NEuMANN: Wiener klin, Wochenschr, 1916, S. 972.
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[DiepEn!)]. Nach NrEUMANN?) wiirde das parasympathische Nervensystem die Schweil-
sekretion hemmen, der Sympathicus sie dagegen fordern. Nach DiepENS Versuchen wire es
eher umgekehrt. KrReHL®) halt fiir sichergestellt, daf der Schweill sympathisch erzeugt wird,
und hélt im allgemeinen die Annahme eines Antagonismus zwischen sympathischer und para-
sympathischer Innervation fiir unrichtig.

Diese Verhaltnisse bediirfen noch weiterer Klarung; vgl. 4).

Katzen mit durchschnittenem Riickenmark kénnen an den Hinterpfoten
nach wie vor schwitzen, und zwar auch durch Erregung auf dem Reflexwege,
wie schon LuUcCHSINGER?) nachgewiesen hat. Bei Durchleitung von auf 45°
erhitztem Blute durch das vom Gehirn abgetrennte Riickenmark erfolgt Schweil3-
ausbruch auch in dem von dem abgetrennten Riickenmark versorgten Haut-
bezirke (L. R. MULLER). Sie erfolgt an den Hinterpfoten auch, wenn alle hinteren
Wurzeln des unteren Riickenmarksabschnittes durchtrennt sind, hért aber auf,
wenn der untere Teil des Riickenmarkes entfernt wird [LUCHSINGERS)].

Mit diesen ganz eindeutigen Ergebnissen der Tierversuche, die eine weit-
gehende Selbstandigkeit der spinalen Schweillzentren dartun, scheinen gewisse
Beobachtungen aus der menschlichen Pathologie in einem gewissen Widerspruch
zu stehen. Auch bei hohen Querldsionen des Riickenmarkes fehlt gelegentlich
jedes Schwitzen in der paraplegischen unteren Korperhélfte?). Die nicht gelihm-
ten Korperteile schwitzen dann oft iibermafBig und kompensieren damit den
Ausfall des Schwitzens fiir die Wéirmeregulation (SCHWENKENBECHER). In
anderen Fillen von Querldsionen des Riickenmarkes war dagegen in den unter-
halb gelegenen Segmenten das Schwitzen erhalten8), nach Béwing?) sogar fast
regelméBig, wenn auch die Schweillsekretion vermindert ist. In solchen Dingen
entscheiden die positiven Fille, und wir werden in den Beobachtungen von An-
hidrose nach Riickenmarksquerlasionen auch nach anderen Griinden fiir das Aus-
bleiben der Funktion suchen miissen als den des Fortfalls von Leitungsimpulsen
durch ,lange Bahnen‘‘1%) aus den oberen Teilen des zentralen Nervensystems.
Jedenfalls geben uns die Erfahrungen aus der menschlichen Pathologie keinen
Grund, uns den dem Schwitzen vorstehenden Zentralapparat im Riickenmark
beim Menschen wesentlich anders vorzustellen, als wir ihn von den Tierversuchen
her kennen.

Durch Erhitzung des Blutes in der Arteria carotis ist mehrfach SchweiB-
sekretion an den Extremititen der Versuchstiere erzeugt worden [KamN1!1),

1) DiepEN: Dtsch. med.Wochenschr. 1918, Nr. 38. — DiepEN: Zeitschr. . Biol. Bd. 66.
1916. — DriepEN: Dtsch. Arch. f. klin. Med. Bd. 117. 1917.

?) NeuvmaNN: Wiener klin. Wochenschr. 1916, S. 972.

3) KREHL, L.: Die Storungen der Wirmeregulation und das Fieber in Handbuch d. allg.
Pathologie von KrREHL-MARCHAND Bd. 4, I. Leipzig 1924.

4) LANGLEY: Journ. of physiol. Bd. 56. 1922.

5) LucuSINGER: Pfliigers Arch. f. d. ges. Physiol. Bd. 14. 1877.

%) LucusSiNGER: Pfliigers Arch. f. d. ges. Physiol. Bd. 14. 1877. — LUCHSINGER: in
HerrMANN: Handbuch der Physiologie Bd. 5, 1. Teil. Leipzig 1883.

7) SCHWENKENBECHER: Die pathologischen Stérungen der Hautsekretion in KrEHL-
MarcHAND: Handb. d. allg. Path. Bd. 2, IT. 1913. — Hieier: Neurol. Zentralbl. 1916, S. 361.
— PEMBREY: Journ. of physiol. Bd. 21. 1897. Proceedings S. XIII. — KENNAWAY u. PEM-
BREY: Journ. of physiol. Bd. 45. 1912.

8) DiepEN: Dtsch. Arch. f. klin. Med. Bd. 117. 1917. — KarpLus: Wiener klin. Wochen-
schrift 1916, S. 969.

9) Bowing: Klin. Wochenschr. 1923, S. 2117; und in L. R. MULLER: Die Lebensnerven.
Berlin 1924. — Bowing: Dtsch. Zeitschr. f. Nervenheilk. Bd. 76. 1923.

10) SCHWENKENBECHER: Die pathologischen Stérungen der Hautsekretion in KREHL-
MarcHAND: Handb. d. allg. Path. Bd. 2, S. 2. 1913. — KNAUER u. BILLIGHEIMER: Zeitschr,
f. d. ges. Neurol. Bd. 50. 1919.

11) Kann: Arch, f. Physiol. Suppl. 1904,
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Frangors Franck!)]. Das cerebrale Schweilzentrum ist also durch iibernormal
warmes Blut erregbar. Ob das Schwitzen des Menschen bei hohen Lufttempe-
raturen oder korperlicher Arbeit gewohnlich auf diesem Wege zustande kommt
oder aber auf dem Nervenwege, reflektorisch, ist strittig. Mehrere Autoren,
namentlich FILEENE?), STERN3), A. STRASSER?), haben in iibereinstimmender
Weise in warmen Béadern im Moment des SchweiBausbruches die Rectaltempe-
ratur gemessen und gesehen, daB zwar in der Regel im Moment des Schweil3-
ausbruches die Kérpertemperatur schon mefbar erhéht ist, dal aber doch ge-
legentlich der Schweil schon ausbricht, ehe das Thermometer die geringste
Verinderung angibt. Daraus und aus der Kiirze der Zeit, die zwischen dem Ein-
setzen der Temperatureinwirkung und dem Beginn des Schwitzens liegt, wurde
geschlossen, daB ein reflektorischer Vorgang im Spiele sein mufl und nicht nur
der EinfluB des iiberwdrmten Blutes auf das Zentralorgan. Demgegeniiber hat
Hire5) durch eine ebenso einfache wie sinnreiche Versuchsanordnung dargetan,
daB3 das Blut die SchweiBzentren beeinfluBt, ehe eine im Rectum mefibare Tem-
peraturverinderung eintritt: Wenn in Luft von 38° Schwei8 auf der Stirne auf-
tritt, geniigt Eintauchen der Hinde in kaltes Wasser, um die SchweiBisekretion
sofort aufzuheben. Das Schwitzen dauert aber an, wenn durch eine Gummi-
manschette die Zirkulation in der gekiihlten Extremitidt aufgehoben wird, ob-
schon die sensible Leitung weiter funktioniert. Wird die Manschette gelockert,
so daB das Blut aus dem Arm dem Korper wieder zustromen kann, hért das
Schwitzen sofort auf. Dabei hat sich die Rectaltemperatur nicht im geringsten
geéndert.

Daraus geht hervor, daB der zentrale Schweillapparat gegen Verinderungen
der Bluttemperatur viel empfindlicher ist als unsere Messung im Rectum, daB3
also die Versuche der genannten &lteren Autoren in dieser Richtung nichts be-
weisen. Dagegen kann der gleiche Einwand nicht gegen die Beobachtungen von
DieDENS®) erhoben werden: Legt man einen Arm in einen Heilluftkasten, tritt
bald SchweiB auf, aber nur soweit der Arm von heiler Luft umgeben ist. Wire
die Einwirkung iiberwirmten Blutes auf die Zentren allein die auslésende Ur-
sache, wiire diese Beschrinkung des Schwitzens schwer erklirlich. Eine direkte
Einwirkung ist aber auch nicht allein im Spiele, denn das Schwitzen bleibt nach
Nervendurchschneidung aus. Katzen schwitzen mit den hinteren Extremitéten
im HeiBluftkasten nur an diesen, aber nur, solange die Nerven intakt sind. Es
miissen also ein an Ort und Stelle und ein im Zentralnervensystem wirksamer
Einflu fiir die Schweillsekretion zusammenwirken.

DaB die SchweiBzentren reflektorisch erregt werden kénnen, wird ganz ein-
wandfrei dargetan z. B. durch das Schwitzen bei Genuf} stark gewiirzter Speisen
oder saurer Pastillen oder auf Schmerzreize. Damit ist aber nicht gesagt, daf
der sensible Temperaturreiz im regulatorischen Schwitzen die Hauptrolle spielt.
Mit dem Nachweis der groBen Temperaturempfindlichkeit des Zentralapparates
muB die Auffassung, welche einer direkten Beeinflussung der Zentralapparate
durch das in seiner Temperatur schwankende Blut eine Hauptrolle zuschreibt,
an Boden gewinnen.

Es kann keinem Zweifel unterliegen, daB8 das Schwitzen bei trockener Luft,
mindestens wenn es das ganze Integument betrifft, auch bei mafigem Auftreten

1) FRANCK, F.: zitiert nach Cu. RicuET: Dictionnaire de Physiologie Bd. 3, Art. CHALEUR.
Paris 1898.

2) FILEENE: Arch. f. Physiol. 1910. 3) STERN: Zeitschr. f. klin. Med. Bd. 20. 1892.

4) STRASSER, A.: Med. Klinik 1912, Nr. 28.

5) Hon: Journ. of physiol. Bd. 54. 1921; Proceedings S. 137.

) DiepEN; Dtsch, Arch, f. klin. Med. Bd. 117. 1917,
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dem Koérper grole Warmemengen entziehen kann. So gab eine Versuchsperson
von RUBNER und LEwWAscHEW!) bei einer Lufttemperatur von 28,9° und einer
relativen Feuchtigkeit von 69, in der Ruhe in der Stunde 105 g Wasser an die
Luft ab, wovon der grofite Teil auf die Schweilproduktion entfillt. Die Ver-
dampfung dieser Menge bindet ungefahr 56 Calorien, also die gute Halfte der ge-
samten Warmeabgabe des Individuums. Bei angestrengter korperlicher Arbeit
werden leicht 3 bis 4 1 Schweill im Tage produziert, der schon allein 1600 bis
2150 Calorien bindet. ZunTz und ScHUMBERG 2) sahen wihrend eines Marsches
von nicht ganz 25 km Schweilmengen bis zu 2,5 1 auftreten. Bei angestreng-
tester Arbeit sind in warmen Klimaten noch weit gréBere Schweilimengen be-
obachtet worden, z. B. 121 pro Tag?), Mengen, die bei der Verdampfung weit mehr
als die ganze Wirmeproduktion eines ruhenden Menschen binden kénnen und
dem Arbeitenden mindestens den groBten Teil seiner im UberschuB gebildeten
Wirme zu entziehen vermag, selbst wenn man in Rechnung stellt, daBl nur ein
Teil des SchweiBles auf der Hautoberfliche verdunstet, wihrend ein anderer Teil
erst nach Eindringen in die Kleider, wo die Verdunstung nicht mehr ausschliefllich
auf Kosten der Koérperwirme erfolgen kann, verdampft, oder dal namentlich
bei nicht ganz trockener Luft ein Teil des Schweilles unverdunstet vom Koérper
abtropft. Bei kurzen intensiven Hitzeeinwirkungen koénnen verhidltnisméBig
noch gréflere Schweilmengen sezerniert werden, z. B. bis zu 600 ccm bei einer
10 bis 20 Minuten dauernden Schwitzprozedur unter elektrischen Glithlampen.
Dafl solche Schweilausbriiche im Sinne der Wirmeregulation mindestens bei
trockener Luft méchtig wirken miissen, ist nicht nur aus physikalischen Griinden
klar, sondern durch sehr drastische Versuche belegt. So soll BLaepEN?) 20 Minu-
ten in einer Luft von 120° C ohne Schaden zugebracht haben, wihrend gleich-
zeitig dort befindliche Eier darnach hart gekocht waren.

Menschen, welche nicht zu schwitzen vermdégen, iiberhitzen sich im Sommer
sehr leicht. So stieg die Kérpertemperatur eines Mannes mit Hautatrophie®) im
Sommer 6fter auf tiber 40°, einmal sogar auf 41,5° in der Achselhohle nach kurzem
Aufenthalt in der Sonne.

Wenn es somit klar ist, daB die SchweiBsekretion derjenigen Tiere, bei wel-
chen sie sich iiber einen groferen Teil der Korperoberfliche erstreckt, fiir die
Wiarmeabgabe von grofiter Wirksamkeit ist, so wenig sicher scheint dies von vorn-
herein fiir diejenigen, bei welchen sich die SchweiBdriisen auf einzelne, eng be-
grenzte Korperteile beschrinken. Es liegen keine Untersuchungen vor iiber den
thermischen Effekt der SchweiBbildung z. B. an der Katzenpfote. Wir kénnen
also dariiber nichts Sicheres aussagen. Immerhin kann schon die Abkiihlung
eines kleinen Teiles der Korperoberfliche fiir die Entwirmung sehr viel aus-
machen, wie namentlich Hiri®) nachgewiesen hat (vgl. S. 40). Es ist also keines-
wegs ausgeschlossen, da8 auch solche értlich beschrinkte Schweifisekretion fiir
den Wiarmeausgleich Wesentliches leistet.

Jede Driisentitigkeit ist mit Warmebildung verbunden. Es ist also anzunehmen, daf
auch die Tatigkeit der SchweiBdriisen eine Vermehrung der Warmeproduktion mit sich bringt,
wodurch der durch die SchweiBisekretion bedingten Entwirmung in unzweckméaBiger Weise

entgegengearbeitet wird. Der Messung der durch die Tétigkeit der SchweiBdriisen allein
bedingten Wirmebildung stellen sich uniiberwindliche Hindernisse in den Weg, denn gleich-

1) RuBNER u. LEwascarw: Arch. f. Hyg. Bd. 29. 1897.

%) ZuNTz u. ScHUMBERG: Physiologie des Marsches. Berlin 1901.

3) HoBER: Lehrbuch der Physiologie des Menschen 3. Aufl,, S.223. Berlin 1922.

4) BLAGDEN: zitiert nach Duria: Handworterbuch der Naturwissenschaften. Bd. 10,
Art. Warmehaushalt. Jena 1915.

5) TeNpDLAU: Virchows Arch. f. pathol. Anat. u. Physiol. Bd. 167. 1902,

) Hirn: Journ. of physiol. Bd. 54, 1921; Proceedings S. 137,



42 R. IsensceMID: Physiologie der Warmeregulation.

zeitig mit dem Schwitzen gehen regelméBig andere Verdnderungen des Organismus einher,
welche die Grofle des Stoffumsatzes bzw. der Wéarmebildung verdndern. PrauvT und Win-
BrAND!) fanden, daB erfolgreiches Schwitzen, d. h. Schwitzen, das bei hoher AuBlentempe-
ratur die Steigerung der Korpertemperatur verhinderte, nicht mit einer Erh6hung des Sauer-
stoffverbrauches einherging, wogegen dann eine Steigerung des O,-Verbrauches eintrat,
wenn trotz des Schwitzens die Kérpertemperatur stieg. Da die Steigerung der Korpertem-
peratur als solche den Stoffumsatz steigert, kénnen wir den Zuwachs nicht der Tatigkeit
der SchweiBidriisen zuschreiben, auch nicht in den Versuchen von BIRCHER?), ebensowenig
wie wir aus dem Ausbleiben der Steigerung bei erfolgreichem Schwitzen auf das Fehlen einer
mit der Schweiflsekretion verbundenen Warmebildung schlieBen diirfen, denn die chemische
Wiérmeregulation kann eine solche Wiarmebildung kompensiert haben. Bei Schwitzen auf
Pilocarpin wurde der O,-Verbrauch gesteigert gefunden?), doch kann diese Steigerung nicht
der Tatigkeit der SchweiBdriisen allein zur Last gelegt werden.

Jedenfalls darf man annehmen, da8 im Vergleich zur méchtigen entwiarmenden
Wirkung des Schwitzens der kleine Wirmezuwachs, der mit der Tatigkeit der
Schweilldriisen verbunden ist, nicht ins Gewicht fallt.

So unzweifelhaft es ist, daB die Verdunstung von Wasser auf der Haut bei hohen Tem-
peraturen im Dienste der Warmeregulation steht, so unklar ist zur Zeit noch die Bedeutung
der Wasserabgabe der Haut bei mittleren und niedrigen Temperaturen. Diese Wasserabgabe
ist individuell sehr verschieden. SCHWENKENBECHER®) nimmt fiir den Menschen in niich-
ternem, nacktem Zustande einen Mittelwert von 600 g fiir 24 Stunden an. In den Bestim-
mungen von LoEwy und WECHSELMANN*) schwankte die Wasserabgabe der Haut bei Ge-
sunden je nach dem Individuum zwischen 113 und 700 g in 24 Stunden. (Dort finden sich
auch weitere Angaben anderer Autoren zusammengestellt.) Die meisten Autoren®) stimmen
darin iiberein, dal die Wasserdampfabgabe durch die Haut auch innerhalb des Temperatur-
bereiches, in welchem kein manifestes Schwitzen stattfindet, bei den meisten Individuen
annahernd proportional der Lufttemperatur zunimmt. Loewy und WECHSELMANN*) fanden
dagegen keine so direkte Abhingigkeit der Hautwasserabgabe von der Temperatur der Luft.
Wohl! aber nehmen sie einen EinfluB der GefaBweite bzw. der Durchblutung der Haut auf
die Wasserabgabe an. Da diese von der Temperatur abhéngt, kénnen wir auch die Unter-
suchungen dieser Autoren nicht als im Widerspruch stehend halten zu der Annahme, daB bei
hoherer Temperatur mehr Wasser durch die Haut abgegeben wird als bei niedriger, daB also
dieser Vorgang im Sinne der Warmeregulation wirkt. Nach Mooa®) steigert dagegen die
Hyperdamie als solche die Wasserabgabe der Haut nicht. Im Gegenteil, ob sie passiv durch
Stauung oder aktiv durch Bestrahlung mit kiinstlicher Hohensonne in diesen Zustand ver-
setzt war, gab die hyperimische Haut weniger Wasser ab als die weniger stark durchblutete.

Es bestehen Zweifel iiber die Frage, ob die Wasserabgabe der nicht sichtbar schwitzen-
den Haut dem Warmeregulationsmechanismus insofern eingegliedert ist, als die Impulse,
die die meisten warmeregulatorischen Funktionen beherrschen und zu einheitlichem Wirken
zusammenfassen, auch direkt auf sie einwirken.

Wer die unmerkliche Wasserabgabe durch die Haut fiir einen lediglich passiven, physi-
kalischen ProzeB hilt?), wird diese Frage ohne weiteres verneinen, wer dagegen einen aktiven
Vorgang des Integumentes, speziell der Schweidriisen, annimmt?®), mu8 der Ansicht zu-
neigen, dafl die Hautwasserabgabe sich auch bei niedrigen Temperaturen aktiv an der Wérme-
regulation beteiligt.

Diese Streitfrage soll hier nicht ausfiihrlich erértert werden. Es sei nur darauf hin-
gewiesen, dafl manches dafiir spricht, daB ein aktiver Vorgang dabei eine Hauptrolle spielt:

1) PrauT, R. u. WiLBRAND: Zeitschr. f. Biol. Bd. 74. 1921.

%) BircHER, M. E.: Schweizer med. Wochenschr. 1922, S. 1265.

3) SCHWENKENBECHER: Die pathologischen Stérungen der Hautsekretion in KREHL-
MarcEAND: Handbuch der allg. Path. Bd. 2, S. 2. 1913.

1) LoEwY u. WECHSELMANN: Virchows Arch. f. pathol. Anat. u. Physiol. Bd. 206. 1911.

°) WorpERT: Arch. f. Hyg. Bd. 33. 1898. — RuBNER u. LEwascuEW: Arch. f. Hyg.
Bd. 29. 1897. — v. WiLLEBRAND: Skand. Archiv f. Physiol. Bd. 13. 1903; daselbst viel
altere Lit. — Mooa: Zeitschr. f. d. ges. exp. Med. Bd. 31. 1923; dort weitere Lit.

) Mooa: Dtsch. Kongr. f. inn. Med. 1924.

) v. WiLLEBRAND: Skand. Archiv f. Physiol. Bd. 13. 1903. — Loewy u. WECHSEL-
MANN: Virchows Arch. f. pathol. Anat. u. Physiol. Bd. 206. 1911. — OsBORNE, W. A.:
Journ. of physiol. Bd. 57. 1923.

8) ScEWENKENBECHER: Die pathologischen Stérungen der Hautsekretion in KREHL-
MarcHAND: Handb. d. allg. Path. Bd. 2, II. 1913. — SCHWENKENBECHER, A.: Dtsch. Kongr.
f. inn. Med. Wien 1908. — MooG: Dtsch. Arch. f. klin. Med. Bd. 138. 1922,
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so die Unabhingigkeit der ,,unmerklichen Hautwasserabgabe von der relativen Feuchtig-
keit der Luft!), soweit nicht extreme Trockenheit und extreme Feuchtigkeit im Spiele sind 2).
Ferner der EinfluB pharmakologischer Einwirkungen®). Auch das Zustandekommen des
psychogalvanischen Reflexphdnomens von VERAGUTH?) auch bei niedrigen Temperaturen;
wird dieses Phanomen doch von den meisten Autoren®) als auf einer wechselnden Tétigkeit
der Schweifidriisen der Hohlhand und vielleicht auch der unter ihrem Epithel liegenden glatten
Muskelfasern beruhend, aufgefaft.

Nach den vorliegenden Untersuchungen scheint an der unmerklichen Wasser-
abgabe durch die Haut neben einem einfach physikalischen Verdunstungsvorgang
von recht geringem Ausmaf ein aktiver SekretionsprozeB beteiligt zu sein, der
ein Bestandteil des Wdirmeregulationsmechanismus tst.

2. Die Wiirmepolypnoe, auch Tachypnae ¢).

Die Polypnoe oder das Hacheln besteht in einer sehr raschen und ober-
flachlichen Atmung, welche mit der Vermehrung des geatmeten Luftvolumens
eine Steigerung der ausgeatmeten Wasserdampfmenge bewirkt und dadurch
dem Korper erhebliche Warmemengen entzieht. Wieweit die Polypnéde bei den
Warmbliitern verbreitet ist, dariiber fehlen vergleichende physiologische Unter-
suchungen. Die Erscheinung findet sich in starker Auspragung jedenfalls nur bei
Tieren, bei welchen die SchweiBsekretion eine geringe Rolle spielt, und ersetzt
deren Funktion. Bei der Katze 1aBt sich selbst durch Erhitzung des Carotis-
blutes keine ausgesprochene Polypnoe erzeugen?). Unsere wichtigsten Kenntnisse
iiber die Polypnée stammen von Versuchen am Hunde. Einen groBlen Teil
dieser Kenntnisse verdanken wir Cu. RiceET®). Die Polypnéde besteht in einer
oberflichlichen Atmung von 130 bis 600 Ziigen in der Minute. Sie tritt ein, wenn
die Haut des Hundes erwidrmt wird, z. B. durch die strahlende Warme der Sonne,
und zwar nach Ablauf von 2 bis 10 Minuten, schon bevor eine nachweisbare
Erhéhung der Temperatur des Korpers bzw. des Blutes erfolgt ist, also vielleicht
reflektorisch ausgelost. Sie kann aber auch auftreten, ohne dafl der Haut direkt
Wirme zugefiihrt wird. Z. B. kann man sie erzeugen durch intensive Faradi-
sierung der Muskulatur durch eine iiberreichliche Eiweilmahlzeit [RUBNER ?)],
wodurch die Warmebildung stark gesteigert wird, oder auch durch die Kérper-
temperatur steigernde Gifte, bakterielle Fiebererreger usw. Zentral ausgeloste
Polypnoe tritt nach RIcHET ein, wenn die Rectaltemperatur auf 41,5 bis 42°
gesteigert wird, in der Regel bei leicht narkotisierten Tieren genau bei 41,7°.
Spatere Untersucher®) konnten eine solche scharfe Grenze nicht feststellen und
fanden im allgemeinen ein Einsetzen der zentral ausgelésten Polypnoe schon
bei etwas niedrigeren Temperaturen.

Wihrend der langsamen Erwirmung des Tieres steigt die Atmungsfrequenz,
ghnlich wie beim Menschen, schon ehe eine fiir den Eintritt der Tachypnoe ge-
niigende Temperatur erreicht wird, allméhlich, sobald sie aber erreicht wird, macht

1) Mooa: Dtsch. Arch. f. klin. Med. Bd. 138. 1922. — Nurran: Arch. f Hyg. Bd. 23.
1895.

2) RuBNER u. LEwascHEw: Arch. f. Hyg. Bd. 29. 1897.

3) Mooc: Arch. f. exp. Pathol. u. Pharmakol. Bd. 98. 1923.

1) VERAGUTH: Monatsschr. f. Psychiatrie u. Neurol. Bd. 21. 1907; und Bd. 23. 1908.

5) SCEWENKENBECHER: Die pathologischen Stérungen der Hautsekretion in KREHL-
MarcuEAND: Handb. d. allg. Path. Bd. 2, II. 1913. — MULLER, L. R.: Dtsch. med. Wochen-
schrift 1911, Nr. 13.

) Vgl. auch G. Baver: dieses Handbuch Bd. 2, 8. 272.

?) Kaun: Arch. f. Physiol. 1904. Suppl.

8) RicHET, CH.: Dictionnaire de Physiologie Bd. 3, Art. CHALEUR S. 170ff. Paris 1898.

%) RUBNER: zitiert nach F. MULLER: Dtsch. med. Wochenschr. 1922, S. 512ff.

10) ATHANASIU et CARVALLO: Arch. de physiol. 1898, S.95. Dort Ubersicht iiber die
dltere Lit.
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die Frequenz einen Sprung, steigt z. B. ganz unvermittelt von 80 in der Minute
auf 400 und wird dabei viel oberflachlicher. Der Mund wird gedffnet, die Zunge
herausgestreckt. Es handelt sich also nicht einfach um eine Steigerung der bei
allen Warmbliitern bei steigender Kérpertemperatur auftretenden Beschleuni-
gung der Atmung, sondern ein neuer, davon verschiedener Vorgang scheint hinzu-
zukommen, sich sozusagen daraufzusetzen. Jedenfalls ist beim Hunde und beim
Kaninchen der Ubergang von der gewohnlichen Atmung zu der tachypnoischen
ein sehr schroffer. Hochstens dafl anfinglich die rasche Atmung noch auf wenige
Augenblicke von der gewdhnlichen langsamen Atmung unterbrochen wird.

Das Auftreten der Polypnée ist, abgesehen von den Warmeeinflissen, an mancherlei
Vorbedingungen gekniipft: Sie kann nur auftreten, wenn das Blut ausreichend geliiftet ist.
Alles, was die Ventilation beeintrichtigt, hebt sie sofort auf, so die Verengerung der Trachea
und das Vorschalten eines toten Raumes durch Anschliefen eines weiten und langen Gummi-
schlauches an die Tracheotomietffnung, und zwar hért die Tachypnée auf, sobald der Schlauch
lang genug ist, um den Luftaustausch so zu beeintrichtigen, dafl die eingeatmete Luft etwa
29, CO, enthalt. Vgl. dazu auch ). DaB die Warmepolypnée mit Dyspnée und CO,-Anhdufung
im Blute nichts zu tun hat, ist auch durch Blutgasanalysen bestatigt.

Schon ein enger Maulkorb, der den Hund verhindert, das Maul aufzusperren
und die Zunge herauszustrecken, vermag die Polypnoe zu verhindern (RICHET).
Die michtige Wirksamkeit des Hachelns fiir die Entwirmung a8t sich gerade
an solchen Hunden zeigen: Ein Hund mit Maulkorb oder mit Gummischlauch
vor der Trachealwunde stirbt an der Sonne oder im Brutschrank bei einer
Rectaltemperatur von 43 bis 44 °, wihrend ein unter genau gleichen Bedingungen
daneben gehaltenes Tier ohne Maulkorb usw., trotz der hohen AuBentemperatur
seine Kérperwirme dank der Polypnoe konstant zu halten vermag. Werden da-
gegen der Maulkorb oder der Schlauch rechtzeitig weggenommen, fithrt die so-
fort eintretende Polypnée trotz der Fortdauer der duBeren Warmeeinwirkung
zu einer raschen Herabsetzung der Korpertemperatur des Tieres.

Die Wirksamkeit der Polypnée beim Hunde 148t sich auch rechnerisch iiberschlagen:
Ein Hund kann z. B. durch das Hacheln 11 g Wasser pro Stunde und Kilo Kérpergewicht
verlieren, was einer Zahl von 6,325 Calorien entspricht, wihrend die an Hand des Gaswechsels
gleichzeitig bestimmte Warmebildung sich unter 3 Calorien pro Kilo hélt (RicHET).

Animie, d. h. Ersatz von bis zu 609, des Blutes durch Ringersche Losung, unterbricht
die im Gang befindliche Polypnée nicht, dagegen wird sie unterbrochen, wenn unter dem
Einflu8 der Blutentziehung der Blutdruck sinkt?!).

Das Schlucken unterbricht die Polypnée, ebenso die Reizung des Trigeminus durch
Einatmen von Ammoniakddmpfen, und zwar auch bei narkotisierten Tieren, auf lingere
Zeit2). Durchschneidung des Vagus hebt die Polypnée nicht auf. Nach RICHET hat die
Vagusdurchschneidung iiberhaupt keinen EinfluB auf die Polypnde. Die Hunde, welche in
kithler Luft die duBerst verlangsamte Atmung der Tiere mit durchschnittenem Vagus auf-
wiesen, gingen im Brutschrank genau wie normale Tiere in Polypnée iiber und waren von
unverletzten Hunden nicht zu untérscheiden. Nach Lancrors und GARRELON!) und nach
NricoraipEs und DonNTas3) steigert die Vagusdurchschneidung sogar hiufig den Rhythmus
der Polypnée. Camus?) untersuchte die Wirkung der das autonome Nervensystem beein-
flussenden Gifte auf die Polypnoe und fand, daB Apomorphin die Polypnée zum Aufhéren
bringt, Pilocarpin und Eserin sie verlangsamen, wihrend Atropin sie beschleunigt.

Einer ganzen Anzahl von Beobachtern?®) ist es gelungen, durch Erwirmung
des Carotisblutes nach der Methode von GoLDSTEIN bei Hunden und bei Kanin-

1) GARRELON et Lancroms: Journ. de physiol. 1906, S.236; 1907, S. 640 und 948.

2) v. MErTscHINSKY: Verhandl. d. Phys.-Med. Ges. Wiirzburg Bd. 16. 1881.

3) NICOLAIDES u. DoNTas: Arch. f. Physiol. 1911.

4) Camus: Cpt. rend. des seances de la soc. de biol. 1913, S. 399 u. 553.

5) v. MERTSCHINSKY: Verhandl. d. Phys.-Med. Ges. Wiirzburg 1881, S. 16. — MENDELS-
SoHN: Virchows Arch. f. pathol. Anat. u. Physiol. Bd. 100, 8. 274. 1885. — KaHuN:
Arch. f. d. ges. Physiol. Suppl. 1904. — GARRELON et LancLois: Journ. de physiol. 1906,
S. 236; 1907, S. 640 u. 948. — N1cOLAIDES u. DoNTAS: Arch. f. d. ges. Physiol. 1911. — PravT,
R. u. WiLBRAND: Zeitschr. f. Biol. Bd. 74. 1921. — ArmANASIU et CArvarro: Arch. de
physiol. 1898, 8. 95. Dort Ubersicht iiber die altere Lit.
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chen Polypnoe zu erzeugen, desgleichen durch sonstige Erwirmung der Hirn-
basis!). GARRELON und LaNGLo1s2) stehen mit ihren Befunden in einem gewissen
Gegensatz zu den anderen Beobachtern, indem sie trotz der Abkiihlung des
Carotisblutes die Polypnoe fortdauern sahen.

Die bisher erwahnten Ergebnisse beziehen sich hauptséchlich auf den Hund,
bei welchem die starke Wirksamkeit der Polypnoe gegen Uberhitzung auBer allem
Zweifel festgestellt ist. Das gleiche diirfen wir aus Analogie fiir andere Sauge-
tiere, die eine ausgesprochene Polypnée aufweisen, annehmen, vor allem auch fiir
unser viel gebrauchtes Versuchstier, das Kaninchen.

Im Gegensatz dazu glaubte WarBauM®) nachgewiesen zu haben, dafl der Polypnée
beim Kaninchen kein abkiihlender EinfluB zukommt. Seine Versuchstiere waren iberhaupt
nicht polypnoisch, die angelegte Schnauzenkappe verunmdéglichte das. 38 bis 77 Atemziige
in der Minute sind beim Kaninchen keine Polypnée. Wir beobachteten 300 bis 500. Wir
sahen Hacheln beim Kaninchen schon auftreten, solange ihre Rectaltemperatur dem Durch-
schnitt der Norm entsprach, z. B. 39,3 im Brutschrank von 33°, 320 Atemziige. Die héheren
Grade von Polypnée von 400 bis 500 beobachteten wir dagegen regelméBiger bei Rectal-
temperaturen von 39,6 oder dariiber und besonders iiber 40°.

Es kann keinem Zweifel unterliegen, dafy dem eigentlichen Hacheln, wenn es
in nicht allzu feuchter Luft erfolgt, auch beim Kaninchen eine energisch abkiih-
lende Wirkung zukommt.

Fraglich kann nur sein, ob die weit geringere und andersartige Steigerung
der Atemfrequenz, welche alle Warmbliiter und speziell wir Menschen aufweisen,
wenn die Korpertemperatur iiber die Norm ansteigt, im Sinne der Entwérmung
eine nennenswerte Wirksamkeit aufweist. Das gilt auch von der Steigerung der
Atemfrequenz, welche mit angestrengter Muskelarbeit verbunden ist. Es ist
klar, daBl, wenn die Ventilationsgrofle zunimmt, bei nicht mit Flissigkeit ge-
sittigter Luft auch die Wasserverdampfung in den Luftwegen und damit die
Wirmeabgabe sich steigert. Ein von TENDLAU?) beschriebener Patient ohne
SchweiBdriisen hatte z. B. bei normaler Korpertemperatur eine Atmung von 6,32 1
in der Minute. Bei kiinstlicher Erwirmung auf 39,9 betrug dagegen der Luft-
wechsel 17,26 1 bei etwa 90 (!) Atemziigen in der Minute. Beim gleichen Ver-
suchsindividuum in Léwys und WECHSELMANNS ®) Beobachtung 17,4 min/l bei
38,6° Korpertemperatur. Legt man diese letztere Zahl zugrunde und iiberschliagt
durch eine einfache Rechnung, wieviel Wasserdampf diese Luft dem Korper
entziehen kann, gelangt man nach schitzungsweisem Abzug des Wassergehaltes
der eingeatmeten Luft zu dem Schluf}, daf dieses Individuum durch die Atmung
in der Stunde 35 bis 40 g Wasser und damit 20 bis 22 Calorien aus dem Korper
schaffen konnte. Das ist etwa der fiinfte Teil der Wéarmeproduktion eines ruhen-
den Menschen. Diese Leistung ist im Vergleich zu derjenigen der Polypnée
des Hundes recht bescheiden. Dabei handelt es sich noch nicht um ein alltéagliches
Beispiel, sondern um ein ganz ungewdhnlich grofies Atemvolumen. Wir miissen
daher schliefen, dafl beim Menschen die Warmepolypnoe zwar unter Umsténden
eine beachtenswerte und praktisch ins Gewicht fallende entwirmende Wirkung
hat, daf} sie aber hinter der Leistung des Schwitzens sehr weit zuriickbleibt.

Bei den Vigeln scheint die Schweisekretion und die Polypnée entweder zu fehlen
oder doch von geringer Bedeutung zu sein®). Es ist angesichts des dichten Federkleides

auch nicht wahrscheinlich, daB eine vasomotorische Wairmeregulation sehr wirksam
sein konnte. Dabei muB ihre Wirmebildung infolge starker Muskeltatigkeit, nament-

1) Hasumoro: Arch. f. exp. Pathol. u. Pharmakol. Bd. 78. 1915.

2) GARRELON et Lawcrois: Journ. de physiol. 1906, S. 236; 1907, S. 640 u. 948.

3) WaLBauM: Arch. f. exp. Pathol. u. Pharmakol. Bd. 72. 1913.

4) TENDLAU: Virchows Arch. f. pathol. Anat. u. Physiol. Bd. 167. 1902.

5) LoEwY u. WECHSELMANN: Virchows Arch. f. pathol. Anat. u. Physiol. Bd. 206. 1911.
%) Vgl. C. HEINEMANN: Pfliigers Arch. f. d. ges. Physiol. Bd. 34. 1884.
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lich im Fluge, bedeutend sein. Es ist also nicht unwahrscheinlich, dal den Végeln
eigene Wege fiir die Entwérmung zukommen. Wenn H. STRASSER!) und in neuerer
Zeit C. Victorow?) den Luftsicken der Vigel kiihlende Wirkung zuschreiben, so ver-
dienen diese Angaben volle Beachtung. Die Luftsicke sind vielfaltige Hohlrdume, welche
mit den Luftwegen in Verbindung stehen. Sie liegen teils in der Kérperhshle, nament-
lich um das Herz herum, aber z. T. auch auBerhalb zwischen den Flugmuskeln, in der Achsel-
hohle usw. Die Luft in diesen Sicken wird bei der Atmung erneuert. Die Sicke kénnen
nach Vicrorow bei der Taube 50 bis 60 ccm Luft aufnehmen, enthalten aber gewohnlich
weniger. Sie hitten zur Fortschaffung namentlich der in den Flugmuskeln gebildeten Wérme
zu dienen und das Herz gegen deren Einwirkung zu schiitzen. Wurden bei Tauben die Luft-
sicke aufgeschnitten und ausgestopft, fiihrte Tetanisieren der Flugmuskeln zu Uberwirmung,
wogegen Kontrolltiere ihre normale Kérpertemperatur beibehielten.

F. Der nervose Mechanismus der Wirmeregulations).

In der dlteren Literatur iiber den EinfluB des Nervensystems auf den Warmehaushalt
sehen wir, daBl es vorwiegend zwei Wege waren, auf welchen die Forscher dem Problem
zu Leibe gingen:

1. Die Durchschneidung oder Verletzung des Riickenmarkes und des Gehirnes in ver-
schiedener Hohe in Verbindung mit Messungen der Kérpertemperatur und vielfach auch der
Wirmeabgabe und des Gaswechsels der Versuchstiere;

2. Reizungsversuche, namentlich durch Einstiche in die verschiedensten Teile des Ge-
hirns mit darauffolgender Beobachtung der Temperatur verschiedener Korperteile in Ver-
bindung mit direkter und indirekter Calorimetrie.

Beide Verfahren wurden gelegentlich kombiniert mit pharmakologischen Einwirkungen,
namentlich von Curare, und mit Durchschneidung von Nerven. AufBilerdem lagen einige
Beobachtungen vor iiber die Entfernung gréferer Abschnitte des zentralen Nerven-
systems, nach welchen neben der Beobachtung vieler anderer Korperfunktionen auch der
Korpertemperatur der Tiere Beachtung geschenkt wurde.

Diese Verfahren fiihrten zu der Erkenntnis, daB fast alle Teile des zentralen
Nervensystems trgendeinen Einfluf auf den Wdrmehaushalt haben.

Die Zahl der beschriebenen Wirmezentren wuchs immer mehr, und so kam
es, daB auf der einen Seite neurologische Forscher wie BECHTEREW ¢) eine sehr
groBe Zahl von Warmezentren beschreiben konnten, ohne sie aber alle als spezi-
fisch hinzustellen, und daB auf der anderen Seite fiihrende Physiologen wie
TicERSTEDT®) die Annahme eines Wirmeregulationszentrums als iiberfliissig
ablehnen konnten; vgl. ¢). Der Unterschied zwischen den beiden Standpunkten
war, genau besehen, gar nicht groB, denn wenn man so viele Teile des Nerven-
systems als Warmezentren gelten 148t, wird man sie kaum ausschlieBlich fiir diese
Funktion in Anspruch nehmen konnen.

Eine groBe Zahl von Autoren nahm dagegen einen spezifischen Einfluf} ein-
zelner bestimmter Stellen des Gehirns auf die Wéirmeregulation an, also ein
eigentliches Wirmeregulationszentrum. Zu dieser Auffassung fithrten die Er-
fahrungen mit dem Wirmestich.

1) Srrasser, H.: Die Luftsicke der Vogel. Morphologisches Jahrbuch Bd. 3. 1877.

2) Vicrorow: Die kiihlende Wirkung der Luftsicke usw. Pfliigers Arch. f. d. ges. Physiol.
%g 126é 1909. — Weitere Angaben iiber die Luftsicke bei A. BETHE: dieses Handbuch

. 2, S.211f.

3) Vgl. auch R. Isenscamip: Die Regulation der Korperwirme bei den Siugetieren.
Mitt. d. Naturforsch. Ges. Bern 1920.

4) BECHTEREW, W. v.: Die Funktionen der Nervenzentra Bd. 1—3. Jena 1908—1911.

5) ,,Es liegt meines Erachtens gar keine zwingende Notwendigkeit vor, im zentralen
Nervensystem ein bestimmtes Zentrum fiir die Wéarmeregulierung zu postulieren. —
(T1cERSTEDT, R.: in Nagels Handbuch der Physiologie des Menschen Bd. 1, 8. 602. Braun-
schweig 1905.)

%) RICHTER, P. F.: Fieber, in Oppenheimers Handbuch der Biochemie Bd. 4, S. 2. 1910.
— RICHTER, P.: Virchows Arch. f. pathol. Anat. u. Physiol. Bd. 123. 1891.
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a) Der Wirmestich.

Seitdem im Jahre 1884 fast gleichzeitig in drei verschiedenen Landern?!)
dieses Verfahren entdeckt worden war, war es wahrend fast 30 Jahren die weit-
aus am meisten geiibte Methode, den Einfluf des Gehirns auf die Warmeregu-
lation zu studieren.

Nach der urspriinglichen Vorschrift von AroNsouN und Sacus?) wird die wirksamste
Stelle am Kaninchen am besten getroffen, wenn der Trepan so auf den Knochen aufgesetzt
wird, daB die Zacken des vor der Sutura coronalis stehenden Trepans eben gerade iiber diese
Naht und die Sutura sagittalis zu stehen kommen. Nach Spaltung der Dura wird einige
Millimeter seitlich von Sinus longitudinalis der Einstich ausgefiihrt, d. h. ,,mit senkrechter
oder leicht nach vorn geneigter Richtung der (ca. 3 mm dicken) Pigtirenadel”. Diese wird
,,bis zur Basis cranii‘ eingestochen. RicHrT?®) gab eine etwas abweichende Vorschrift, an
Hand der man an einen etwas weiter lateral liegenden Punkt gelangt.

AroNsoHN und SacHS sahen das Wesentliche an diesem Eingriff darin, daB
die Nadel den vorderen Teil des Nucleus caudatus des Corpus striatum, da wo
derselbe wulstartig in den Ventrikel hineinragt, trifft. Der Ansicht, daBl es sich
vor allem darum handle, den medialen, freien Rand des Nucleus caudatus zu
verletzen, waren auch die meisten dlteren Autoren, so auch Hare WHITE?).

Nach dem Einstich dauert es wenige Minuten bis hochstens 1 Stunde, im
Durchschnitt 1/, Stunde?), bis die im Rectum gemessene Temperatur des Tieres
zu steigen beginnt. Die Geschwindigkeit, die H6he und Dauer der Temperatur-
steigerung ist bei verschiedenen Versuchen recht verschieden, auch in den Handen
des gleichen Untersuchers. Die héchste Temperatur wird oft schon in der zweiten
Stunde nach dem Einstich, 6fter nach mehreren Stunden, manchmal auch erst
am folgenden oder iibernichsten Tage erreicht, und zwar geht die Steigerung
bei gutem Erfolg auf etwa 41,5°, seltener wesentlich héher, z. B. auf 42,86).
Die Korpertemperatur bleibt manchmal nur wenige Stunden gesteigert, ofter
bleibt sie 1 bis 2 Tage, seltener bis etwa 4 Tage, mit bald gréBeren, bald ge-
ringeren Schwankungen gesteigert und fillt dann wieder zur Norm ab. Wieder-
holt man nach dem Abfall den Einstich an der gleichen oder an der symme-
trischen Stelle, wiederholt sich in der Regel der gleiche Erfolg.

Die weitaus meisten Warmestichversuche wurden am Kaninchen ausgefiihrt,
doch zeigen alle untersuchten Siugetiere — ja nach einzelnen Erfahrungen der
Pathologie auch der Mensch?) — auf analoge Verletzungen entsprechende Tem-
peraturverdnderungen. Uber Végel fehlen ausreichende Erfahrungen. LiLiE-
STRAND und FRUMERIES®) erzielten bei Tauben durch Einstiche in das Gehirn
nur ganz geringe Temperatursteigerungen.

Wihrend der Temperatursteigerung ist die Atmung des Tieres gewéhnlich
etwas beschleunigt; es macht hiufig erregten Eindruck, bewegt sich lebhaft,
schrickt leicht zusammen. Abgesehen davon bietet in Féllen ohne wesentliche
Nebenverletzung das duBere Gehaben nichts Auffallendes, namentlich bestehen
keine Lahmungen oder Zwangsbewegungen, Zwangshaltungen, Krampfe od. dgl.
Die FreBlust ist beeintrichtigt, nach L. R. MULLER regelmiBig vollkommen

1) ARoNSOHN u. SacHs: Dtsch. med. Wochenschr, 1884, S. 823. — Ricaer, CH.: De
Pinfluence des 1ésions du cerveau s. 1. temperat. Cpt. rend. des seances de la soc. de biol.
1884. — Ortt, J.: The relation of the nervous system to the temperature &c. Journ.
of nerv. a. ment. dis. Bd. 11. April 1884.

2) ArRONSOHN u. Sacus: Dtsch. m. Wochenschr. 1884, S. 823.

) Riceer, CH.: Dictionnaire de Physiologie Bd. 3, Art. CHALEUR. Paris 1898.

) HALE WHITE: Journ. of physiol. Bd. 11. 1890; Bd. 12. 1892.

) Ito: Zeitschr. f. Biol. Bd. 38. 1899.

) RicHET, CH.: Dictionnaire de Physiologie Bd. 3, Art. CHALEUR, S. 188. Paris 1898.
) Ort, J.: Heat centres in man. Brain. Bd. 2. Januar 1889.

) LiLsESTRAND u. FRUMERIE: Skand. Archiv f. Physiol. Bd. 31. 1914.
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aufgehoben?). Doch hért die Nahrungsaufnahme keineswegs in allen Ver-
suchen auf.

Die Temperatursteigerung betrifft alle Teile des Korpers, sowohl die im Innern
gelegenen Organe, namentlich Duodenum, Leber, Magen, Rectum, als auch die
Haut2). Die Steigerung der gewohnlich gemessenen Rectaltemperatur ist also
nicht etwa nur eine Folge einer verminderten Wirmeabgabe, sondern die Warme-
bildung ist gesteigert, wie schon die ersten Beobachter sowohl durch direkte
Calorimetrie 3) als auch durch Bestimmung des Gasumsatzes ) festgestellt haben.
Es wurden Steigerungen des Gesamtumsatzes um etwa 259%,, manchmal auch
weniger, gefunden.

Es ist vielfach erortert worden, in welchen Organen und auf Kosten welcher
Stoffe dieser gesteigerte Gesamtumsatz stattfindet. Genau wie bei der Frage
der Lokalisation der Verbrennungen bei der chemischen Wéarmeregulation hat
man auch hier einerseits die Muskeln®), anderseits die grofien Driisen®), Leber?),
Pankreas®) dafiir in erster Linie in Anspruch genommen, und genau wie dort
diirfen wir auch hier sagen, daB duBlerst wahrscheinlich sowohl die Muskulatur
als auch die groBen Driisen an dieser Steigerung der Warmeproduktion be-
teiligt sind.

Aufler dem Sauerstoffkonsum und der CO,-Abgabe findet sich in der Regel
auch die N-Ausscheidung gesteigert®).

Das Zustandekommen der Wirmestichhyperthermie ist nicht an die An-
wesenheit von Glykogen in der Leber gebunden!?), wie RoLLy!) urspriinglich
meinte, immerhin fallt die Temperatursteigerung bei wohlgenahrten Tieren
durchschnittlich wesentlich ausgiebiger aus als bei hungernden. Ob iiberhaupt
grundsétzliche Unterschiede bestehen gegeniiber dem Stoffwechsel im natiirlichen
Fieber, wird im nichsten Kapitel besprochen. Dort wird auch dargetan, daB auch
im natiirlichen Fieber eine Funktionsinderung des Wiarmeregulationszentrums
im Gehirn, dhnlich wie die auf Warmestich erfolgende, eine Hauptrolle spielt.

AuBer der mechanischen Reizung jener Hirnregion sind auch andere Reiz-
arten versucht worden. In dlterer Zeit namentlich die elektrische. So fand
GirARD'2), daB, wenn er spitzige, zunichst stromlose Elektroden einstach und sie

1) MULLER, L. R.: Das vegetative Nervensystem S. 287. Berlin 1920.

2) Iro: Zeitschr. f. Biol. Bd. 38. 1899. — BECHTEREW, W. Vv.: Die Funktionen der Nerven-
zentra Bd. 1—3. Jena 1908 —1911. — Girarp, H.: Etude de l'influence du cerveau s. L
chaleur animale. Arch. de physiol. norm. et pathol. 1886, II; und 1888.

3) RicHET, CH.: Dictionnaire de Physiologie Bd. 3, Art. CHALEUR. Paris 1898. —
RicuTER, P.: Virchows Arch. f. pathol. Anat. u. Physiol. Bd. 123. 1891. — Ortrt, J.: The
heat centre in the brain. Journ. of nerv. a. ment. dis. 1887.

4) ARONSOHN u. SacHS: Die Beziehungen des Gehirns zur Kérperwirme. Pfliigers Arch.
f. d. ges. Physiol. Bd. 37. 1885.

%) AronsonN: Uber den Ort der Warmebildung usw. Virchows Arch. f. pathol. Anat. u.
Physiol. Bd. 169. 1902. — Scuurrze: Uber den Wirmehaushalt nach Warmestich. Arch.
f. exp. Pathol. u. Pharmakol. Bd. 43, S. 193, 1900.

6) Iro: Zeitschr. f. Biol. Bd. 38. 1899. — SinELNigow: Arch. f. Physiol. 1910.

7) HirscH u. RoLry: Dtsch. Arch. f. klin. Med. Bd. 75. 1903. — Rorry: Dtsch. Arch.
f. klin. Med. Bd. 78. 1903.

8) LEPINE, R.: Cpt. rend. des seances de la soc. de biol. Bd. 51, S. 835, 949. 1899.

®) Girarp, H.: Etude de linfluence du cerveau s. 1. chaleur animale. Arch. de physiol.
norm. et pathol. 1886, II; u. 1888. — ARONSOHN u. Sacus: Die Beziehungen des Gehirns
zur Korperwérme. Pfliigers Arch. f. d. ges. Physiol. Bd. 37. 1885. — Scmurrzg: Uber der
Wirmehaushalt nach Wérmestich. Arch. f. exp. Pathol. u. Pharmakol. Bd. 43, S. 193. 1900.

10) SENATOR u. RICHTER: Zeitschr. f. klin. Med. Bd. 54. 1904.

1) Rorry: Exp. Untersuchungen iiber den Warmestich mit bes. Beriicksichtigung des
Glykogenstoffwechsels. Dtsch. Arch. f. klin. Med. Bd. 78, 8. 250.

%) GrarD, H.: Etude de 'influence du cerveau s. 1. chalenr animale. Arch. de physiol.
norm. et pathol. 1886, IT; u. 1888.
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stecken lieB, bis die mechanisch ausgeléste Tempcratursteigerung abgeklungen
war, durch Einwirkung eines schwachen faradischen Stromes wihrend einer
halben Stunde eine neue erhebliche Temperatursteigerung hervorgerufen werden
konnte. Im Gegensatz dazu gelang es E. SacHs?) nicht, durch elektrische Rei-
zung des Nucleus caudatus und lentiformis Temperatursteigerung zu erzielen.
Nach TscEERMAK 2), der ebenfalls dem Nucleus caudatus einen Einflul auf den
Wirmehaushalt zuschreibt, ist das Corpus striatum fir elektrische Reize iiber-
haupt unerregbar.

Bedeutsamer sind die Versuche mit thermischen Reizen. Als erster hat
BarBour?) im H. H. Meyerschen Laboratorium an der klassischen Warmestich-
stelle vor der Coronarnaht durch eine kleine Trepanationséffnung ein doppel-
lgufiges Rohrchen eingefiihrt, das in den Seitenventrikel zu liegen kam. Wurde
nun warmes Wasser von 42° oder dariiber durch das Rohrchen laufen gelassen,
sank die Temperatur des Kaninchens um etwa 1,5°. Wurde dagegen kiihles
Wasser durchlaufen gelassen, nimlich von 33° oder darunter, stieg die Rectal-
temperatur des Tieres auf Werte, wie sie durch den Wirmestich etwa ohnehin
erzeugt werden. Der Autor schliet daraus, dafl die Warmeregulationszentren
durch Warme ,,beruhigt‘, durch Kailte ,erregt” werden. Die Temperatur-
verinderung trat oft schon wenige Minuten nach dem EinflieBen des anders
temperierten Wassers auf.

Gleichen Erfolg erzielten spiter BARBOUR und PrINCE4) noch bis zu 15 Tagen
nach Einfithrung des Réhrchens, so daB der Einwand wegfillt, die Abkiihlung
habe nur an der ohnehin bestehenden Neigung zur Hyperthermie nichts ge-
andert. Die Autoren zeigten auch, daB Abkiihlung dieser Hirnregion mit der
Temperatursteigerung auch eine Steigerung des O,-Verbrauches und der CO,-Aus-
scheidung bewirkte, nebst Muskelzittern, die Erwirmung dagegen einen Abfall
des Gasumsatzes.

PriNCE und HAENS®) haben, wie schon erwihnt, mit der gleichen Methodik
Erweiterung und Verengerung der Hautgefifle an den hinteren Extremititen
des Kaninchens erzielt; auch haben sie die Barbourschen Versuche an der Katze
mit dem gleichen Erfolge wiederholt. Lirrian M. Moorg®) iibte das gleiche Ver-
fahren und erhielt dabei geringere Temperaturschwankungen, die nach Ent-
fernung des Nucleus caudatus in gleicher Weise auftraten. Die Autorin glaubt
deshalb nicht, eine direkte Wirkung auf ein thermotaktisches Zentrum ausgetibt
zu haben, sondern eine Fernwirkung auf ein vasomotorisches Zentrum in der
Medulla. Auf Grund von dhnlichen Versuchen an Tieren und am Menschen ge-
langen dagegen SacHs und GRENN7) zu einem vollig negativen Ergebnis und
lehnen auf Grund davon die Annahme cerebraler Wirmezentren ab.

Mittels Diathermie haben CLorTTA und WASER®) die gleiche Gegend des Gehirns ohne
jede Verletzung erwirmt. Bei geringer Erwérmung anderte sich die Kérpertemperatur der
Versuchstiere nicht, bei energischer Erwidrmung stieg sie dagegen. Die Autoren schlieBen,

dal Warme nicht eine Beruhigung, sondern eine Reizung der die Wirme regulierenden Zen-
tren hervorruft, denn wenn das Hirn erwirmt war, filhrte der Warmestich nach spétestens

1) Sacus, E.: Journ. of exp. med. Bd. 14. 1911.

%) TscuerMAK: Physiologie des Gehirns, in Nagels Handbuch der Physiologie Bd. 4.
Braunschweig 1905.

%) BarBOUR, H. G.: Die Wirkung unmittelbarer Erwérmung und Abkiihlung der Wérme-
zentra. Arch. f. exp. Pathol. u. Pharmakol. Bd. 70. 1912.

4) BarBOUR and Prince: Journ. of pharm. a. exp. therapeut. Bd. 6. 1914.

%) PrINCE and HAHN: Americ. journ. of physiol. Bd. 46. 1918.

%) MooRE, LitniaN: Americ. journ. of physiol. Bd. 46. 1918,

) Sacus, E. u. P. GRENN: Americ. journ. of physiol. Bd. 42. 1917.

8) CLoETTA u. WasEr: Uber den EinfluB der lokalen Erwédrmung der Temperatur-
regulierungszentren auf die Kérpertemperatur. Arch. f. exp. Pathol. u. Pharmakol. Bd.77. 1914.

Handbuch der Physiologie XVII. 4
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2 Minuten zum Temperaturanstieg, wihrend die Latenz sonst eine lingere ist. HasuimMoTo?l)
fand, daB das durch Tetrahydro-g-naphthylamin erzeugte Fieber durch Erwadrmung des
Gehirns gelegentlich noch verstirkt wird. Es sei hier daran erinnert, dafl in den schon er-
wihnten Versuchen von KauN?) es zwar gelang, durch Abkithlung des Blutes in der Carotis
die Kérpertemperatur zum Steigen zu bringen, nicht aber umgekehrt, durch Erwarmung
des durch die Arteria carotis dem Gehirn zustrémenden Blutes die Temperatur herabzusetzen?).

Auch andersartige Reize, die auf die Ventrikelwéinde einwirken, vermégen
die Korpertemperatur zu beeinflussen: schon einfache Eroffnung des Ventrikels
durch Absaugen des Hirnmantels ohne Berithrung der Ganglien an der Hirn-

basis [BagIiNsgy und LeEMANN4)]

Auch durch Einfiihrung &tzender oder reizender Stoffe in die Ventrikel,
wie Carbolsaure, Kochsalz, metallisches Quecksilber, 10proz. Alkohol, kann man
Hyperthermie erzeugen, und zwar auch nach Entfernung des Nucleus caudatus$).
Es kime vor allem darauf an, einen Reizzustand im 3. Ventrikel zu erzeugen.
Auch wurde als Erklirung an eine Verlegung des Abflusses des Hypophysen-
sekretes durch den Hg-Tropfen gedacht und an eine Beeinflussung der Plexus
chorioidei. Jedenfalls scheint sich die Einbringung einer so kleinen Menge wie
0,05 metallischen Quecksilbers in den 3. Ventrikel im Tiibinger Pharmakolo-
gischen Institut als Warmestichtechnik bewahrt zu haben; vgl. ). Minimalste
Gaben von Tetrahydro-f-naphthylamin, Coffein, Adrenalin’) haben die gleiche
Wirkung. Auch allergeringste Mengen von Pferdeserum bei vorbehandelten
Tieren [HasaiMoTo!)]. Durch Applikation zahlreicher pharmakologischer Agen-
zien und von Serum bei vorbehandelten Tieren kann bei gleichem Vorgehen je
nach der Dosierung auch Temperaturabfall erzielt werden §).

Die groBe Mehrzahl der Autoren ist auf Grund solcher Versuche der Ansicht,
daB der Wirmestich und die damit verwandten Verfahren einer Reizung der
Wirmeregulationszentren ihre Wirkung verdanken. Doch bestehen dartiber
auch abweichende Meinungen.

Diejenige von Sacus?), daBl es sich um ein infektioses Fieber durch Verunreinigung
der Wunde handle, ist sicher unrichtig, ebenso wie diejenige von L.MoorEX), welche eine
Temperatursteigerung nach experimenteller Steigerung des Hirndruckes sah und deshalb
annimmt, daB im Warmestich der gesteigerte Hirndruck durch seinen EinfluB auf die Vaso-
motoren die Temperaturerhhung verursache.

Wenn auch der Wiarmestich vorwiegend durch Reizung wirkte, so zerstorte
er durch seine vielfach recht gewaltsame Ausfiihrung auch Hirngewebe in ver-
schiedener Ausdehnung, und neben Reizsymptomen haben in vielen Versuchen
auch Zeichen von solchen Zerstorungen bestanden!!). Die anatomische Unter-

1) HasHimoro: Arch. f. exp. Pathol. u. Pharmakol. Bd. 78. 1915.

2) Kaun: Arch. f. Physiol. Suppl. 1904.

3) Diese Erfahrungen stehen im Gegensatz zu der schon erwihnten Annahme von
L. FreDERICQ (Arch. internat. de physiol. Bd. 13. 1913), wonach gerade die Warme vom
Zentrum aus den Regulationsmechanismus in Gang setzen soll, wogegen Kilte hauptsach-
lich auf dem Reflexwege wirken wiirde.

4) BaGINSKY u. LEEMANN: Virchows Arch. f. pathol. Anat. u. Physiol. Bd. 106. 1886.

5) JaroBJs: Therap. Monatsh. 1911, S. 291. — JakoBs u. ROMER: Arch. f. exp. Pathol.
u. Pharmakol. Bd. 70. 1912.

8) WarBaUM: Arch. f. exp. Pathol. u. Pharmakol. Bd. 72. 1913.

") WirTH: Arch. f. Physiol. 1911, — Wasgr: Verhandl. der Schweiz. naturforsch.
Gesesellschaft. Sept. 1915,

8) BarBoUR and WiNG: The direct Applications of drugs to the Temperature Centers.
Journ. of pharmacol. a. exp. therapeut. Bd. 5. 1913. — IsexscaMIiD, R.: Die Beeinflussung
der Koérpertemperatur durch Arzneimittel. Korresp.-Blatt f. Schweizer Arzte 1917, Nr. 48.

9) Sacus: Jorn. of exp. med. Bd. 14. 1914.

10) MOORE, L.: The effect of increased intracranial Pressure &c. Americ. journ. of
physiol. Bd. 50. 1919.

1) HasHiMoTO: Arch. f. exp. Pathol. u. Pharmakol. Bd. 78. 1915. — BECHTEREW, W. V.:
Die Funktionen der Nervenzentra Bd.1—3. Jena 1908 —1911. — Mosso, U.: Arch. f. exp.
Pathol. u. Pharmakol. Bd. 26. 1890 (arbeitete mit einem 5 mm dicken Glasstab!).
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suchung der gesetzten Verletzungen war bei den meisten Autoren eine so primi-
tive, daBl daraus eine genauere Lokalisation der betroffenen Hirnstellen nicht
erschlossen werden kann. Es ist deshalb nicht erstaunlich, daB, solange dieses
Verfahren fast allgemein allein angewendet wurde, weder iber die genaue Lage
noch iiberhaupt iiber das Bestehen eines Warmeregulationszentrums Klarheit
und Einigkeit erzielt werden konnten.

Nachdem schon RiceET!) nach den ersten Versuchen eingesehen hatte,
daB viele Stellen auf die Reizung die charakteristische Reaktion geben, aber
keine konstant, zeichnete GIRARD2) 15 verschiedene Punkte, namentlich im
Bereich des Streifenkorpers, des Thalamus und des Corpus callosum, deren Be-
rithrung die Reaktion gibt. J. OTT3) unterschied sechs thermotaktische Zentren,
BecHTEREW noch weit zahlreichere. Darunter hebt er auch das Tuber cinereum
hervor?) als Stelle, die auf den Gewebschemismus, namentlich die Oxydationen,
EinfluB ausiibt. Wihrend JARoBy annimmt, dafl es auf die Reizung der Wand
des 3. Ventrikels ankommt, erwihnen in Ubereinstimmung mit vielen &lteren
Autoren sowohl BARBOUR und seine Mitarbeiter als HasaimoTo mehrfach, dafl
der Nucleus caudatus die wirksame Stelle sei. Dort wurde also von den meisten
Autoren, die ein solches iiberhaupt annehmen, das Wirmeregulationszentrum
hinverlegt. Aber schon sehr friihzeitig sind Tatsachen aufgefunden worden, die
mit dieser Lokalisation nicht in Einklang zu bringen sind: so sahen schon 1886
Bacinsky und LEEMANNS) und spiter Jaxoss und ROMER®) den Wiarmestich
voll wirksam bleiben, nachdem der Nucleus caudatus durch Absaugen entfernt
worden war. DafBl nicht bei der Reizung des Nucleus caudatus die stirkste
Temperaturerhbhung entsteht, sondern wenn ein weiter hinten liegender Teil
der Hirnbasis getroffen wird, ist von verschiedenen Autoren betont worden
[I. OTT, TANGL?), STREERATHS), A1SENSTADT?)]. Dieser letztere Autor fand, daB
ein das Corpus striatum an der gewdhnlich getroffenen Stelle berithrender Ein-
stich die Temperatur meistens um 0,8 bis 1,5° steigert, wogegen ein Stich,
der das vordere mediale Ende des Thalamus opticus trifft, die Temperatur um
ungefahr 3° steigerte; vgl. auch19). Tawer?) fithrte den Wirmestich beim Pferde
aus und bekam nur Temperatursteigerung, wenn er den vordersten medianen
Teil des Thalamus traf. AscENER!) fand, daB man durch Einstich in den Boden
des 3. Ventrikels von der Schidelbasis aus keine Temperaturverinderungen be-
kommt, wenn man genau in der Mittellinie eingeht, dagegen eine ausgesprochene
Hyperthermie, wenn man in seitlicher Richtung von der Mittellinie abweicht.
Wurde durch die Verletzung das Tuber cinereum in seiner ganzen Circumferenz
verletzt, gingen die Tiere unter Temperaturabfall in kurzer Zeit zugrunde.

Vor allem aber waren die Beobachtungen der Autoren, welche Tiere nach
Abtragung der GroBhirnhemisphiren, einschlieBlich der Stammganglien, linger
am Leben erhielten, ohne eine wesentliche Stérung des Warmehaushaltes zu

1) RicHET, CH.: Dictionnaire de Physiologie Bd. 3, Art. CHALEUR. Paris 1898.

2) GmrarD, H.: Etude de I'influence du cerveau s. 1. chaleur animale. Arch. de physiol.
norm. et pathol. 1886, II; u. 1888.

3) WarLBauM: Arch. f. exp. Pathol. u. Pharmakol. Bd. 72. 1913.

1) BEcHTEREW, W. v.: Die Funktionen der Nervenzentra Bd. 2, S.1195. Jena 1908
bis 1911.

5) BacIiNsKY u. LEaManN: Virchows Arch. f. pathol. Anat. u. Physiol. Bd. 106. 1886.

8) JaxoBJ u. ROMER: Arch. f. exp. Pathol. u. Pharmakol. Bd. 70. 1912.

7) TancL: Pfliigers Arch. f. d. ges. Physiol. Bd. 61. 1895.

8) STREERATH: Arch. f. Physiol. 1910.

9) ArsENSTADT: Die Lage des Wirmezentrums usw. Arch. f. Physiol. 1909.

10) WirTH: Arch. f. Physiol. 1911.

11) AscuNEr: Zur Physiologie des Zwischenhirns. Wien. klin. Wochenschr. 1912,
S. 1042.

4%



52 R. IsexscaMID: Physiologie der Wirmeregulation.

beobachten, der Annahme abtréglich, daf das Corpus striatum ein den Wéarme-
haushalt beherrschendes Zentrum enthalten solltel).

Nur Versuche mit Ausschaltung der in Betracht kommenden Teile des
zentralen Nervensystems mit systematischer Beobachtung des Warmeregulations-
vermogens und nachfolgender genauer anatomischer Untersuchung konnten in
der Sache weiterfithren 2).

b) Die zentrale Innervation der Wirmeregulation.

Wenn man einem Kaninchen das Vorderhirn (Hemisphéren samt Streifen-
korper) vom Hirnstamm vollig abtrennt, bleibt seine Wirmeregulation nach
Ablauf der unmittelbaren Nachwirkung der Operation normal, d. h. das Tier
behilt seine normale Kérpertemperatur, ob man es nun bei 10° im Freien im
niichternen Zustande halt oder im Brutschrank bei 27 bis 28°. In den ersten
Stunden nach der Operation tritt manchmal eine Temperatursteigerung ein, eine
Wirmestichwirkung trotz Abtrennung der ,klassischen Warmestichstelle.

Wird dagegen der Hirnstamm hinter dem Thalamus opticus, zwischen diesem
und dem vorderen Vierhiigelpaar durchtrennt, ist das Regulationsvermégen auf-
gehoben, d. h. das Tier hat nur bei einer bestimmten Lufttemperatur seine nor-
male Korpertemperatur. Bei niedrigerer Umgebungstemperatur unterkiihlt es
sich, und zwar bei niedriger Lufttemperatur bis zu Graden, die mit dem Leben
nicht mehr vereinbar sind; bei hoher Lufttemperatur iiberhitzt sich das Tier
und stirbt meist unter Krimpfen an Uberwiarmung bei Lufttemperaturen, bei
welchen ein normales Kaninchen noch leicht seine normale Kérpertemperatur
aufrechterhilt. Die Temperatur des so operierten Tieres ist ,.ein Spielball
der dulleren Temperatureinfliisse3), das Tier ist ,,poikilotherm‘4), es ist nicht
mehr fahig zu fiebern, weder auf Wirmestich noch auf Infektion, wenn nicht
der Fiebererreger durch an der Peripherie angreifende Wirkungen die Wéarme-
bildung steigert ).

Alles, was die Warmebildung steigert, wie z. B. Nahrungsaufnahme, treibt
auch bei konstanter Aullentemperatur seine Kérpertemperatur in die Hohe.
Diese ist also ein ,,Spielball® nicht nur der AuBentemperatur, sondern auch der
Veranderungen, welche die Wirmebildung im Korper im Zusammenhang mit
der Nahrungsaufnahme, der Muskelarbeit oder arzneilicher Einwirkungen durch-
macht?).

Die Gehirnstelle, deren Ausfall diese schwere Stérung hervorruft, liegt im
Zwischenhirn, ventral vom Thalamus opticus, unmittelbar rechts und links

1) Gorrz: Der Hund ohne GroBhirn. Pfliigers Arch. f. d. ges. Physiol. Bd. 51. 1892.

2) Isexscamip, R. u. L. Krear: Uber den EinfluB des Gehirns auf die Wirmeregu-
lation. Arch. f. exp. Pathol. u. Pharmakol. Bd. 70. 1912. — IseNscaMiD, R. u. W. SCHNITZLER:
Lokalisation des der Wirmeregulation vorstehenden Zentralapparates im Zwischenhirn.
Arch. f. exp. Pathol. u. Pharmakol. Bd. 76. 1914.

8) Zu einem analogen Ergebnis fiir die Taube gelangte spiater RoGErs: Studies on the
brain stem. Journ. of Physiol. Bd. 49. 1919. — RocErs and LAcKEY: Americ. journ. of
physiol. Bd. 66, S. 453. 1923; fiir die Katze ist die gleiche Lokalisation der Warmeregulation
bestitigt durch BAZETT u. PENFIELD: Brain Bd. 45. S.185. 1922.

%) Dieser Ausdruck soll nur die Abhingigkeit der Korpertemperatur von der AuBen-
temperatur kennzeichnen, ohne vergessen zu lassen, dal der Warmbliiter nach Ausschaltung
des Warmeregulationszentrums immerhin noch um ca. 10° wirmer ist als die umgebende
Luft und nicht gleichtemperiert wie diese, wie die natiirlich poikilothermen Kaltbliiter.

5) IsenscaMID, R.: Uber die Wirkung der die Kérpertemperatur beeinflussenden Gifte
usw. Arch. f. exp. Pathol. u. Pharmakol. Bd. 75. 1913; Bd. 85. 1920. — IsexscemID, R.
u. L. Krenr: Uber den EinfluB des Gehirns auf die Warmeregulation. Arch. f. exp. Pathol.
u. Pharmakol. Bd.70. 1912.
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von der Medianlinie, und zwar im Tuber cinereum und seiner nachsten Umgebung;
vgl. Abb. 4.

Es ist nicht gesagt, dafl das ganze Feld, welches auf der Figur bezeichnet ist, der Warme-
regulation dient. Durch die Zeichnung soll nur ausgedriickt werden, daf3 wir die fiir die
Wiarmeregulation wichtigsten Ganglien
innerhalb dieses Bezirkes zu suchen T\ Jgbemda, TN
haben. GrEvVING!) hat das Tuber cine- *
reum cytoarchitektonisch studiert, ohne M\\
bei dem sehr komplizierten Bau dieses
Hirnteiles zu einer sicheren engern Lo-
kalisation des Warmezentrums zu ge-
langen. Immerhin vermutet er in den
,,huclei tuberis*, nahe der ventralen Ober-
fliche median vom Tractus opticus lie-
genden Zellgruppen den Sitz dieser Zen-
tralstelle.

Das Zentrum ist bilateral an-
gelegt. Einseitige Zerstorung hebt
die Warmeregulation nicht auf, ja  Abb. 4. Schematischer Querschnitt durch das
stort sie nicht wesentlich. Zwischenhirn des Kaninchens in der Hoéhe des

Tuber cinereum. Das Wiarmeregulationszentrum
liegt innerhalb des punktierten Bezirkes.

Thalamus gpticus

Hasuimoto?) hat in Versuchen mit
Reizung des Hirnstammes mit kaltem
und warmem Wasser (vgl. S.49) bei beid-
seitig eingefithrten Rohrchen gesehen, dafl beim Kaninchen das links liegende Rohr-
chen stérkeren Erfolg hatte als das rechts liegende und daraus auf ein Uberwiegen des
linksseitigen Zentrums geschlossen. Da die Rohrchen in einiger Entfernung vom Tuber
cinereum lagen und diesen Hirnteil nur durch Fernwirkung beeinfluft haben kénnen,
mochten wir auf solche Versuche die Annahme eines Unterschiedes zwischen den beiden
Seiten nicht griinden,

¢) Die Funktionen des Tuber cinerenm und der angrenzenden Teile
der Zwischenhirnbasis.

Wenn wir dem Tuber cinereum und seiner néichsten Umgebung die Funk-
tion eines Warmeregulationszentrums zuschreiben, miissen wir fragen, ob das,
was wir sonst iiber die Funktion dieses Hirnteils wissen, sich mit dieser Auf-
fassung vertragt. Wir haben gesehen, daB an der Warmeregulation die Muskeln,
die groBen Driisen des Abdomens, das GefiBsystem, die Schweildriisen, die
Atmung und andere Funktionen des Organismus beteiligt sind. Ein beherrschen-
des Warmeregulationszentrum miiBite direkt oder indirekt auf die Verrichtung
all dieser Organe einen EinfluB ausiiben. Die Wirmeregulation wird, wie wir
noch ausfithren werden, in erster Linie durch das sympathische und para-
sympathische Nervensystem vermittelt. Wenn es als Warmeregulationszentrum
wirken soll, muB das Tuber cinereum somit das vegetative Nervensystem in
maBgebender Weise beeinflussen konnen.

Die Basis des Zwischenhirns ist so schwer zugénglich, dal die Forschung
iiber ihre Funktion verhaltnismaBig spit eingesetzt hat. Sie hat aber in den
letzten Jahren groBe und rasche Fortschritte gemacht. Es sei voraus bemerkt,
daB dem Hypothalamus neuerdings auch fast alle jene Funktionen zugeschrieben
werden ), fiir deren Stérung man bis vor kurzem den Ausfall der Hypophyse
verantwortlich machte.

1) GreviNg: Dtsch. med. Wochenschr. 1922, 8. 1674, — Greving in L. R. MULLER:
Die Lebensnerven. Berlin 1924.

2) Hasmimoro: Arch. f. exp. Pathol. u. Pharmakol. Bd. 78. 1915.

3) Bamwey, P.: Die Funktion der Hypophysis cerebri. Ergebn. d. Physiol. Bd. 20.
1922.
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Karprus und KrEIDL!) beobachteten auf Reizung der Gegend um das
Infundibulum bei Katzen neben anderen sympathischen Reizwirkungen (Trénen-
und Speichelsekretion) auch reichlichen Schweilergull an allen 4 Pfoten. Aufler-
dem Kontraktion der Blase. Nach Zerstorung dieser Stelle erzeugte weder Rei-
zung der Hirnrinde noch Reizung des Nervus ischiadicus irgendwelche Wirkung
auf die vom Halssympathicus abhéngigen Funktionen. Auch WINKLERZ) fand,
daB man durch Reizung der Regio subthalamica starke Schweiflsekretion er-
zeugen kann. Er nimmt allerdings ein in der GroBhirnrinde gelegenes Zentrum
fiir die Schweilsekretion an. Vgl. S. 60. Auf Grund solcher Versuche vermutet
DiepEN3) im Tuber cinerewm ein Zentrum fir die Schweifisekretion. Zu der
gleichen Annahme gelangte B6wiNg4) auf Grund von klinischen Beobachtungen.

Auch auf die Atmung hat dieser Teil des Gehirns Einflu. Schon CHRISTIANI®)
sah, daB man durch Reizung der Seitenwand des 3. Ventrikels die Atmung be-
einflussen kann und nahm ein ,,Inspirationszentrum des 3. Ventrikels an.
J. Orr®) sah gleichfalls, daB die Atmung vom Tuber cinereum aus beeinfluBt
wird, und zwar sah er neben mannigfachen anderen Wirkungen auf die Atmung,
daB die Polypnde durch Verletzung dieses Hirnteils aufgehoben wurde. Er nahm
deshalb dort ein ,,polypnoic’‘ Zentrum an. ,,Wenn man das Tuber cinereum
chemisch, thermisch oder elektrisch reizt ..., so beobachtet man fast regel-
méBig Schmerzatmung, Schreien der Tiere und unregelméfBiges Aussetzen der
Herzaktion mit nachfolgender Pulsverlangsamung, Erscheinungen, die auf eine Be-
teiligung des Vagus hinweisen.* . . . ,,In tiefer Narkose wird das auf Reizung des
Tuber cinereum erfolgende Schreien durch vertiefte Atmung ersetzt‘ [ASCENER 7)].

Nirorarpes und DoNTas8) verlegten auf Grund von Versuchen mit Durchschneidung
des Hirnstammes die zentrale Innervation der Polypnde weiter nach vorn, in das Corpus
striatum. Da die Autoren ,,blind, durch kleine Offnung, operierten und genaue anatomische
Untersuchungen nicht mitteilen, bieten sie keine Gewahr fiir die Unversehrtheit der Regio
subthalamica in den Fallen, wo die Polypnde aufgehoben war.

Ein Teil der soeben angefiihrten Versuche weist auf einen Einfluf des Tuber
cinereum auf das parasympathische Nervensystem hin.

Dafiir, daB es auf diesen fiir die Warmeregulation so wichtigen Teil des Nervensystems
auch in verschiedenen anderen Richtungen einwirken kann, liegen weitere Erfahrungen vor.
So sah LicHTENSTERN?) auf Reizung der Hirnbasis neben dem Tuber cinereum Blasen-
kontraktionen, welche durch die Nervi erigentes vermittelt wurden. Desgleichen ASCHNER?),
der auBerdem bei Katzen und Hunden auch Kontraktionen des Mastdarmes und gelegentlich
.des schwangeren Uterus auf Reizung der Zwischenhirnbasis auftreten sah. KEHRER!) duBerte
auf Grund von mit AsCcHNER ausgefithrten Versuchen die Meinung, daB der auf Hypophysen-
exstirpation regelmifig zustande kommende Abortus Folge der Reizung des Tuber cine-
reum sei.

Auch auf die Innervation der Blutgefiffe hat dieser Hirnteil EinfluBl. So
beobachtete J. OTT¢) nach Einstich in das Tuber cinereum einen Abfall des Blut-

!) KarpLus u. KREIDL: Gehirn und Sympathicus. Pfliigers Arch. f. d. ges. Physiol.
Bd. 129. 1909; Bd. 135, 1910; Bd. 143; Bd. 203. 1924.

2) WiNkLER, F.: Die cerebrale Beeinflussung der -Schweilsekretion. Pfliigers Arch.
f. d. ges. Physiol. Bd. 125. 1908.

3) DiEDEN: Dtsch. Arch. f. klin. Med. Bd. 117. 1917.

4) BowiNg: Dtsch. Zeitschr. f. Nervenheilk. Bd. 76. 1923.

®) CurisTIANI: Zur Physiologie des Gehirns. Berlin 1885.

%) Orr, J.: The interbrain ete. Journ. of nerv. a. ment. dis. Bd. 16. 1891.

) ASCHNER, B.: Die Funktion der Hypophyse. Pfliigers Arch. f. d. ges. Physiol. Bd. 146.
éQl%, — AscENER: Zur Physiologie des Zwischenhirns. Wiener klin. Wochenschr. 1912,
. 1042.

8) Nixorames u. DoNras: Arch. f. Physiol. 1911.

9) LicHTENSTERN: Wien. klin. Wochenschr. 1912, S. 1248.

10) ASCHNER, B.: Berlin. klin. Wochenschr. 1912, S. 1248.

11) KegrER: Miinch. med. Wochenschr. 1919, S. 493.
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druckes und nahm dort auch ein vasotonisches Zentrum an. Prus?) sah beim
Hunde auf Reizung des hinteren medialen Abschnittes des Thalamus opticus,
also der Nachbarschaft des Tuber cinereum, Rotung der Haut eintreten nebst
Schweillsekretion an der gekreuzten Korperhalfte und nahm deshalb dort ein
Zentrum fiir die Vasodilatatoren an. L. R. MULLER und GLASER?) nehmen an,
daB nahe dem Infundibulum und dem zentralen Hohlengrau ein Zentrum fiir
die GefaBinnervation gelegen ist und stellen zu seinen Gunsten die alte, von
Lupwic stammende Lokalisation des Gefafzentrums in der Medulla oblongata
in Abrede. Schon EpINGER?) nahm an der gleichen Stelle, ,,im zentralen Hohlen-
grau des Thalamus® einen ,,Apparat fiir die Vasomotoren“ an. In Uberein-
stimmung damit sah AscENER?) Steigerung des Blutdruckes auf Reizung des
Tuber cinereum eintreten. Ferner haben die schénen Versuche von SCHROTTEN-
BACH®) gezeigt, daB beim Kaninchen und wahrscheinlich auch beim Menschen
die psychischen Vorginge gerade durch Vermittlung der Zwischenhirnbasis auf
die vasomotorische Tatigkeit und die Atmung Einflufl gewinnen.

Wenn es W. TRENDELENBURG®) gelang, durch Abkiihlung des Bodens der Rautengrube
Blutdrucksenkung hervorzurufen, beweist das nicht, daB dort das Zentrum fiir die Vaso-
motoren liegt, denn wie der gleiche Forscher nachgewiesen hat, kann man durch Abkithlung
der Leitungsbahnen den gleichen Erfolg erzielen.

Wihrend LescekE und ScHNeIDER?) den EinfluBl des Zwischenhirns auf
den Gesamtstoffwechsel in Abrede stellen, ergaben im Gegensatz dazu die Unter-
suchungen des Bechterewschen Laboratoriumss), daBl nach Reizung des frei-
gelegten Tuber cinereum bei Kaninchen und Hunden nicht nur die Korper-
temperatur anstieg, sondern besonders auch die Gesamtwéirmebildung (sowohl
durch direkte als durch indirekte Calorimetrie bestimmt), auch fand bei starker
Reizung ein inspiratorischer Atmungsstillstand statt; der Blutdruck ging fiir
die Dauer der elektrischen Reizung in die Héhe. Ob die Verinderung des Blut-
druckes und der Atmung von einer Beeinflussung des Tuber cinereum selbst
abhingen, oder ob sie auf die Reizung von in der Niahe verlaufenden Leitungs-
bahnen zuriickzufiihren sind, 148t B. unentschieden. Dagegen nimmt er als
,unzweifelhaft an, daB die Region des Tuber cinereums einen Einflufl auf den
Stoffwechsel im Organismus habe.

Ein EinfluB der Zwischenhirnbasis und besonders des Tuber cinereums auf den Fett-

stoffwechsel wird in den letzten Jahren von verschiedenen Autoren angenommen®), und
D. GoEeriNg1%) spricht geradezu von einem ,,Zentrum fiir das Fettgewebe im Boden des

1) Prus: Wien. klin. Wochenschr. 1899, S. 1199.

2) MULLER, L. R. u. GrasEr: Dtsch. Zeitschr. f. Nervenheilk. Bd. 46. 1913.

3) EDINGER, L.: Nervose Zentralorgane. 8. Aufl., S.373. Leipzig 1911.

4) AScHNER, B.: Die Funktion der Hypophyse. Piliigers Arch. f. d. ges. Physiol.
Bd. 146. 1912.

%) ScarorTENBACH, H.: Ubertragung vasovegetativer Funktionen im Zwischenhirn.
Zeitschr. f. d. ges. Neurol. u. Psychiatrie Bd. 23, S. 431. 1914. — ScHROTTENBACH, H.: Fest-
stellung vasovegetativer Vorginge bei Ausschaltung des Zwischenhirns. Zeitschr. f. d. ges.
Neurol. u. Psychiatrie Bd. 33. 1916.

6) TRENDELENBURG, W.: Von den bulbdren und spinalen GefdBzentren. Pfliigers Arch.
f. d. ges. Physiol. Bd. 135. 1910.

7) LESCHEE u. ScHNEIDER: Uber den EinfluB des Zwischenhirns auf den Stoffwechsel.
Zeitschr. f. exper. Pathol. u. Therapie Bd. 19. 1917.

8) SakoviC: Uber den EinfluB der grauen Substanz am Boden des dritten Ventrikels
auf die Kérpertemperatur. Inaug.-Diss. Petersburg 1897; zitiert nach BrcEHTEREW: Die
Funktionen der Nervenzentra. Bd. 2, S. 1190 ff. Jena 1908 —1911.

%) Luce: Dtsch. Zeitschr. f. Nervenheilk. Bd. 68. 1921. — Krren: Miinch. med. Wochen-
schrift 1921, S. 206. — Kankkrrrr: Arch. f. Psychiatrie u. Nervenheilk. Bd. 58. 1917. —
BiepL: Physiol. u. Pathol. d. Hypophyse. Miinchen-Wiesbaden 1922.

19) GOERING, D.: Uber den EinfluB des Nervensystems auf das Fettgewebe. Zeitschr. f.
d. ges. Anat., Abt. 2: Zeitschr. f. Konstitutionslehre Bd. 8, H. 4. Daselbst Lit.
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dritten Ventrikels‘. Klinische Fille, welche zur gleichen Auffassung hindréngen, beschreibt
auch NonwE!). LescHRE und ScHNEIDER2) schreiben dem Boden des dritten Ventrikels
einen EinfluB auf den Stickstoffwechsel zu. Wie aus den weiter unten (S. 64) erwihnten
Beobachtungen von FREUND und GrAFE®) hervorgeht, hat das Gehirn auf den Ewweiffumsatz
einen méchtig hemmenden Einfluf. Als Ort, von dem diese Hemmung ausgeht, nehmen
auf Grund eigener Versuche LescHKE und ScHNEIDER?) ebenfalls die Zwischenhirnbasis an.
Ob die sogar beim Frosche nachweisbare Steigerung des Gasumsatzes und der Wirme-
produktion nach Abtrennung eines Teiles des Gehirns [HANNEMANN*)] etwa ebenfalls von dem
entsprechenden Hirnteil abhéngig ist, bleibt noch zu untersuchen.

Camvus und Roussy?®) und in Ubereinstimmung damit Bam.ey und BreEMERS®) fanden,
daB man durch oberflichlichen Einstich in die Zwischenhirnbasis am Tuber cinereum, dicht
hinter dem Infundibulum starke Polyurie erzeugen kann, welche mit einer Verminderung
der Konzentration von festen Harnbestandteilen einhergeht. Fiir diese Wirkungen nimmt
Lescuke?) die Vermittlung des sympathischen Nervensystems an. Auf Grund einer aus-
fithrlichen Zusammenstellung der klinischen Kasuistik?) macht er fiir die dem Diabetes
insipidus zugrunde liegende Storung eine Storung der regulatorischen Funktion der Zwischen-
hirnbasis verantwortlich.

AscexEr®) und BarLey und BrEMER?) beobachteten nach Verletzung des Bodens des
dritten Ventrikels von der Schidelbasis her eine starke Glykosurie, die ebenso ausgesprochen
war wie diejenige, welche man mit dem Claude Bernardschen Zuckerstich vom Boden des
vierten Ventrikels aus erreicht. Sie blieb aus nach Durchschneidung der Nervi splanchnici.
Auch BruascH, DRESEL und LEwy1?) sehen im Boden des dritten Ventrikels, speziell im Nu-
cleus periventricularis, eine Zentralstelle fiir den Zuckerstoffwechsel.

Auch trophische Storungen an den Genitalien ,,vollstindiges Zugrundegehen der sper-
matogenen Elemente bei Hunden und hochgradige Hemmung der Follikelreifung in den
Ovarien, ferner méBiges Zuriickbleiben des allgemeinen Wachstums der Tiere* wurde von
AscuaNER nach Verletzung dieses Hirnteiles beobachtet. Dem widersprechen die Befunde
von Houssay und Hua 1)

Nach Ausschaltung des Tuber cinereum und geiner Umgebung fehlt auch
das Muskelzittern bei Abkiihlung der Tiere. Auch diese Funktion scheint von
der Basis des Zwischenhirns abhingig zu sein'?); vielleicht auch die ,,willkiirliche*
Wirmeregulation durch Steigerung der Muskelarkeit. Dafiir, dafl das Muskel-
zittern iiberhaupt in Abhéngigkeit vom vegetativen Nervensystem steht, sprechen
auch die Befunde von H. MaeNE®3), welcher durch Apomorphin das Muskel-
zittern an der Kilte regelméfBig zum Aufhéren bringen konnte.

1) NoNNE: Dtsch. Zeitschr. f. Nervenheilk. Bd. 55. 1916.

?) LESCHKE u. SCHNEIDER: Uber den EinfluB des Zwischenhirns auf den Stoffwechsef.
Zeitschr. f. exp. Pathol. u. Therapie Bd. 19. 1917.

3) FREUND u. GrAFE: Die Beeinflussung des Gesamtstoffwechsels und des Eiweif3-
umsatzes durch operative Eingriffe. Pfliigers Arch. f. d. ges. Physiol. Bd. 168. 1917; Arch. f.
exp. Pathol. u. Pharmakol. Bd. 93. 1922. — FrEUND u. GrAFE: Das Verhalten von Gesamt-
stoffwechsel und EiweiBumsatz bei infizierten Tieren usw. Dtsch. Arch. f. klin. Med.
Bd. 121. 1916.

4) HANNEMANN: Biochem. Zeitschr. Bd. 53. 1914.

5) Camus u. Roussy: COpt. rend. des séances de la soc. de biol. 1914, 24. Jan.; ferner
gleicher Band S. 877. — BONNIER, P.: Cpt. rend. des séances de la soc. de biol. Bd. 76, S. 240.
1914.

6) BaiLey u. BREMER: Experimental Diabetes insipidus. Arch. of internal med. 1921, S. 28.

) LescHKE, E.: Uber die Diabetes insip. und seine Beziehungen zur Hypophyse und
Zwischenhirn. Zeitschr. f. klin. Med. Bd. 87. 1919.

8) AscHNER: Zur Physiologie des Zwischenhirns. Wien. klin. Wochenschr. 1912, S. 1042.

9) BarLaY u. BREMER: Experimental Diabetes insipidus. Arch. of internal med.
Bd. 28. 1921,

10) BrRuGscH, DRESEL u. LEwy: Dtsch. Kongr. f. inn. Med. 1921. — DrEseL: Erkran-
kungen des vegetativen Nervensystems in Kravus-Bruascu: Handbuch der inneren Medizin
Bd. 10, 3. Teil.

1) Hussay u. Hua: Cpt. rend. des séances de la soc. de biol. Bd. 89, S. 51. 1923.

12) IsgnscemiD, R.: Uber den EinfluB des Zwischenhirns auf Wirmeregulation und
Stoffwechsel. Med. Klinik 1914, Nr. 7. — SHERRINGTON, C. S.: Journ. of physiol. Bd. 58,
S. 405. 1924. — Rocers and LAackeY: Americ. journ. of physiol. Bd. 66, S. 453. 1923. —
BazeTT u. PENFIELD: Brain Bd. 45, S. 185. 1922,

13) MaGNE: Cpt. rend. des séances de la soc. de biol. Bd. 77, S. 328. 1914.
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Als weitere, in neuester Zeit der Zwischenhirnbasis zugeschriebene Funk-
tion, die in einer nahen Beziehung zur Wirmeregulation steht, nennen wir noch
die Innervation der Pilomotoren?).

Es finden sich also reichlich Anhaltspunkte dafiir, daBl das Tuber cinereum
und seine nichste Umgebung auf den Stoffwechsel, die Blutverteilung, die
Atmung usw. einen maBgebenden EinfluB ausiiben kann. Karprus und KrEIDL,
L. R. MULLER, ASCENER und andere sprechen von einem sympathischen Zentrum
des Hypothalamus bzw. von vegetativen Zentren im Zwischenhirn, auch von
einem ,,Stoffwechsel- und Eingeweidezentrum® und beanspruchen dafiir gerade
die Region, in welche wir das Warmeregulationszentrum verlegen. Auch mit dem
Durst und dem Hunger bringt L. R. MGLLER?) diese Gegend des Gehirns in Zu-
sammenhang. ,,Es scheint sich hier um Zentralorgane zu handeln, die nicht
lediglich das sympathische System beeinflussen, sondern um solche, die sowohl
dem sympathischen als dem parasympathischen dibergeordnet sind.“ (L. R.
MULLER.)

Auch wenn von allen diesen Kenntnissen und Annahmen iiber die Funk-
tionen des Tuber cinereum, die durchaus nicht unbestritten sind [vgl. 3)], ein
Teil durch spéatere Untersuchungen korrigiert werden sollte, so steht doch heute
schon mehr als genug sicher fest, um uns zu berechtigen, diesem Hirnteil die
komplizierte Funktion einer Regelung des Warmehaushaltes zuzutrauen. Wer
sehen im Tuber cinereum und seiner ndchsten Umgebung ein Hauptzentrum fir das
vegetative Nervensystem, das neben so vielen anderen Funktionen auch diese, eine
seiner wichtigsten, die Regulation der Korperwdrme, beherrschi.

Innerhalb des Warmeregulationszentrums hat H. H. MEYER*), welcher dafiir
die hier dargestellte Lokalisation annimmt?®), mit seinen Schiilern auf Grund
von pharmakologischen Erfahrungen ein sympathisches Wdrmzentrum und ein
parasympathisches Kiihlzentrum unterschieden, auf dessen Reizung Vasodila-
tation in der Haut, verstirkte Atmung und Schweillsekretion und damit Ab-
kiihlung des Kérpers erfolgt. Auch ToENISSEN®) hat fiir die physikalische Wéarme-
regulation ausgefiihrt, dafl die Funktionen, die im Sinne einer Erwirmung
wirken, wie Verengerung der Hautgefafle, Strauben der Haare bzw. der Federn,
von sympathischen Innervationen abhingig sind, wihrend diejenigen, welche
Abkiihlung bewirken, wie GefiBerweiterung und Schweiflbildung, parasympathisch
innerviert wéren.

Auch die Wirmebildung wird durch Reizung des Sympathicus verstirkt?).

Wir sind aber noch keineswegs in der Lage, innerhalb des Warmeregulations-
zentrums die Elemente, welche der Erwirmung und der Abkiithlung dienen,
anatomisch voneinander zu unterscheiden. Es ist auch nicht gesagt, dafi wir.
jemals zu einer anatomischen Sonderung gelangen werden. Bei unseren vollig
ungeniigenden Kenntnissen von der Beschaffenheit dieses vegetativen Zentrums
kann man sich heute ebensogut vorstellen, dafl hier dem Sympathicus und dem

1) BéwiNG: Klin. Wochenschr. 1923, S. 2117; und in L. R. MULLER: Die Lebensnerven
Berlin 1924.

?) MULLER, L. R.: Dtsch. med. Wochenschr. 1920, Nr. 5.

3) BruascH, ferner BrepL: Die zentrale Regulierung der Stoffwechselvorgange. IV. Tag.
f. Verdauungs- und Stoffwechselkrankbeiten. Berlin, Okt. 1924, ref. Klin. Wochenschr. 1924,
S. 2362 ff.

4) MEYER, H. H.: Kongr. f. inn. Med. Wiesbhaden 1913. — MEYER, H. H.: Med. Klinik
1912.

5) MEYER, H. H.: Naturwissenschaften 1920, H. 38.

8) ToEnissEN: Die Bedeutung des vegetativen Nervensystems fiir die Wiarmeregu-
lation usw. Klin. Wochenschr. 1923, S. 477 u. 525 (spez. 478).

7) Isexscamip, R.: Uber die Wirkung der die Korpertemperatur beeinflussenden Gifte
usw. Arch. f. exp. Pathol. u. Pharmakol. Bd. 75. 1913; Bd. 85. 1920.
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Parasympathicus dienende Elemente in innigem Konnex miteinander gekoppelt
liegen, als daB vielleicht ein und dieselben Elemente und Zellkomplexe sowohl
der einen als der anderen Funktion dienstbar sein koénnten.

Wie das Wirmeregulationszentrum ausgeschaltet werden kann, findet sich beschrieben
bei IsEnscamip und ScENITZLER!). CrrrON und LESCHKE?2) gaben ein Verfahren, den sogen.
,»Zwischenhirnstich an, um ohne breite Trepanation und unter Schonung der GroBhirn-
hemisphiren das gleiche Ziel zu erreichen. Auch nach unseren eigenen Erfahrungen ist
es wohl méglich, auf diese Weise das Wirmeregulationszentrum auszuschalten. Das Ver-
fahren hat aber in den Hinden der verschiedenen Untersucher nicht immer zur voélligen
Ausschaltung der Wirmeregulation gefiihrt, denn die geringste Verletzung, die dafiir nétig
ist, ist 4 bis 5mm breit, wovon je die Hilfte rechts und links der Medianlinie liegen mu8?).
Wird etwas weiter vorn oder auch weiter hinten eingestochen als der Vorschrift entspricht,
sind noch breitere Verletzungen nétig, andernfalls die Wéarmeregulation nur gestoért, nicht
aufgehoben wird. Die Aufhebung ist natiirlich bei offenem Vorgehen mit breiter Trepanation
leichter sicher zu erreichen. Jedenfalls muB beim Zwischenhirnstich, wenn man damit sicher
gehen will, nach beiden Seiten breiter durchtrennt werden?) als es bisher vielfach geschehen
ist. Die weitere Ausbildung eines anderen, von SCHROTTENBACH*) angewandten Operations-
verfahrens wird vielleicht erlauben, das gleiche Ziel noch schonender zu erreichen.

d) Der Einflufl anderer Teile des Gehirns auf die Wirmeregulation.
Die Frage weiterer cerebraler Wirmezentren.

Den Grofhirnhemisphdiren wird seit langem ein EinfluBl auf die Wéirme-
regulation zugeschrieben, und wenn auch vielfach nachgewiesen ist, daf Tiere,
nach Abtrennung oder Exstirpation der GroBhirnhemisphiren ihre normale
Korpertemperatur aufrecht erhalten kénnen [R. DuBois, Murmeltier®); Corin
und vAN BENEDEN ), Tauben; MaeNUs?), Kaninchen], ja da Kaninchen [ISEN-
scamIp und KremnL®)] sogar erheblichen Anspriichen an die Warmeregulation
gewachsen sind, so ist damit nur bewiesen, da bei manchen Warmbliitern die
Wiérmeregulation auch ohne Mitwirkung des GroBhirns gut funktionieren kann,
nicht aber, daBl das GroBhirn auf die Warmeregulation keinerlei Einflul ausiibt.

Gowrrz?) und spiter ZELJONY1?) ist es nicht nur gelungen, Hunde ohne GroB-
hirnhemisphéren durch verschiedene Jahreszeiten hindurch am Leben zu erhalten,
was schon beweist, daB die Funktion der Wirmeregulation erhalten war, sondern
GorTz hat ausdriicklich festgestellt, daBl solche Tiere mit den gleichen Mitteln
wie Normale ihre Eigenwirme gegeniiber Schwankungen der AuBlentemperatur
verteidigten. In einem heiBlen Raume zeigten sie typische Polypnde, in der Kalte
zitterten sie. Wenn er trotzdem eine gewisse Schwiche der Regulation gegen
Abkiihlung feststellte, so ist darauf hinzuweisen, daB auch die Stammganglien
seiner Tiere zum Teil erweicht waren, die leichten Stérungen also nicht auf die
GroBhirnhemisphéren bezogen werden miissen.

1) IsenscEMID, R. und W. ScuNITZLER: Lokalisation des der Wirmeregulation vor-
stehenden Zentralapparates im Zwischenhirn. Arch. f. exp. Pathol. u. Pharmakol. Bd. 76.
1914.

%) CrrroN u. LESCHKE: Zeitschr. f. experim. Pathol. u. Ther. Bd. 14. 1913.

3) Mogrrra, S.: Japan med. world, 15. Jan. 1922. (Enthalt mit unserer Auffassung véllig
iibereinstimmende Vorschlige fiir die Verbesserung des ,,Zwischenhirnstichs‘‘.) — Mori1ra, S.:
Tohoku journ. of exp. med. Bd. 2. 1921.

4) ScHROTTENBACH, H.: Feststellung vasovegetativer Vorginge bei Ausschaltung des
Zwischenhirns. Zeitschr. f. d. ges. Neurol. u. Psychiatrie Bd. 33. 1916.

5) Dusors, R.: Etude sur le Mécanisme de la thermogendse etc. Ann. de 'univ. de Lyon.
Paris 1895.

8) CoriN u. vaAN BENEDEN: Arch. de biol. Liége Bd. 7. 1886.

7) Maonvus: Pfligers Arch. f. d. ges. Physiol. Bd. 163. 1916.

8) IsenscEMID, R. u. L. Krearn: Uber den EinfluB des Gehirns auf die Warmeregu-
lation. Arch. f. exp. Pathol. u. Pharmakol. Bd. 70. 1912.

9) Gorrz: Der Hund ohne GroBShirn. Pfligers Arch. f.'d. ges. Physiol. Bd. 51. 1892.

10) Zrrjony: Cpt. rend. des séances de la soc. de biol. Bd. 74, S. 707. 1913.
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Fiir einen Einflu der GroBhirnhemisphéiren auf die Warmeregulation spricht
das ,,psychogene Fieber“. Wir verfiigen iiber mehrere selbst beobachtete Fille,
wo von Infektionskrankheiten freie Menschen, darunter erwachsene Minner,
im Anschlul an starke Aufregung bei Muskelruhe Temperatursteigerungen auf
38,3, auf 38,8 u. dgl. in der Axilla aufwiesen, und Beobachtungen iiber ,hyste-
risches Fieber® finden sich in der Literatur in groBer Zahl, ja die Beseitigung
und Erzeugung solcher Temperatursteigerungen durch hypnotische Suggestion
ist mehrfach gelungen!). Wenn man von der Moglichkeit bewufter und un-
bewulter Téuschung durch psychopathische Individuen absieht, so bleibt gegen
manche Beobachtungen am Menschen immer noch der Einwand offen, da es
sich nicht um rein ,,neurogenes’* Fieber gehandelt haben méchte, sondern dafBl
eine sonst latente Infektion unter dem EinfluB der Aufregung z. B. auf die Zir-
kulationsorgane, die Ausschwemmung toxischer Produkte erméglicht haben mag.
So wenig uns eine derartige Erklarung fiir die Fille von EICcHELBERG sowie
fiir einzelne von unseren eigenen Fillen berechtigt erscheint, so geben uns doch
Tierversuche noch weitere erwiinschte Belege fir die Moglichkeit des psycho-
genen Fiebers. Mosso?) sah bei einem Hunde die Temperatur auf einen durch
einen Revolverschufl entstandenen Schrecken um 0,5 bis 1,1° ansteigen. Nach
15 Minuten war der vorherige Stand wieder erreicht. Schon der Anblick eines
Kaninchens vermochte bei einem gefesselten Hunde die Temperatur von 38,8
innerhalb 5 Minuten auf 39,9 zu steigern. Schon diese Beobachtungen berech-
tigten uns, einen EinfluB} der GroBhirnrinde auf die Warmeregulation anzunehmen.

Viel Arbeit ist auf die Lokalisation der Warmeregulation und deren Teil-
funktionen in der GroBhirnrinde verwendet worden. In Ubereinstimmung mit
alteren Versuchen von EULENBURG und LANDO1S3), welche bereits betonten, daf3
es die motorischen Reizstellen sind, welche auf elektrischen Reiz, selbst bei
curarisierten Hunden Einflufl auf die BlutgefiBle der gekreuzten Korperhalfte
haben, hat auch BecHTEREW?) durch Reizung des Gyrus sigmoideus mit schwachen
faradischen Stromen oder durch Bestreuen mit Kochsalz eine Herabsetzung der
Korpertemperatur in den anderseitigen Extremititen erzielt, wogegen Zerstérung
der gleichen Region Steigerung der peripheren Temperatur der anderen Kérper-
halfte hervorrief. J. OTT hat neben anderen Stellen in der gleichen Rindenregion
ein corticales thermoregulatorisches Zentrum angenommen. BECHTEREW schreibt
einem dort gelegenen Geféafzentrum nicht nur einen Einflul auf die Innervation
der Gefifle in den Extremitéten zu, sondern er fand, daB seine Reizung auch
allgemeine Steigerung des Blutdruckes hervorrief.

Die Untersuchungen von E. WEBERS) stehen mit den erwihnten Ergebnissen
nur teilweise in Ubereinstimmung: elektrische Reizung der Hirnrinde ergab
némlich nicht Vasoconstriction, sondern im Gegenteil Volumenvermehrung der
Extremititen, und zwar nicht nur der kontralateralen, sondern auch der gleich-
seitigen Glieder, gleichzeitig mit Steigerung des Blutdruckes. Auch dieser Autor
betont in seinen spiteren Publikationen, daB3 es bei den verschiedenen Tierarten,
die in besonders enger Beziehung zur motorischen Innervation stehenden Rinden-
gebiete sind, welche Einflull auf die Blutverteilung haben, ja er konnte nach-
weisen, dafl der gleiche Einflul auf die Blutverteilung, wie ihn die Reizung der

1) ErcHELBERG: Durch Hypnose erzeugtes ,,hysterisches Fieber‘. Zeitschr. {. Nerven-
heilk. Bd. 68/69, S. 352. 1921.

%) Mosso: Virchows Arch. f. pathol. Anat. u. Physiol. Bd. 106. 1886.

%) EULENBURG u. Lanpors: Die thermischen Wirkungen experimenteller Eingriffe am
Nervensystem. Virchows Arch. f. pathol. Anat. u. Physiol. Bd. 68. 1876.

4) W. v. BECHTEREW: Die Funktionen der Nervenzentra Bd. 3, S. 1669, 1730 u. 175.
Jena 1908—1911.

°) WEBER, E.: Arch. f. Physiol. 1906, 1907, 1908, 1909.
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,;;motorischen‘ Hirnrindengebiete hervorruft, auch bei Menschen im hypnotischen
Schlafe bei volliger Bewegungslosigkeit auch durch blofe Suggestion von Be-
wegungsvorstellungen erzielt werden kann.

WinkLER!) stellte fest, da3 man durch elektrische Reizung des Stirnteiles
der Hirnrinde Schweilsekretion erzeugen kann und schlof daraus auf ein Zen-
trum der Schweillsekretion in dieser Gegend. Auch KarpLUS und KEREIDL?)
erzielten durch Reizung des Stirnhirnes Schweilisekretion.

Auch RogERs?) Untersuchungen an Tauben sprechen zugunsten einer Teil-
nahme der vorderen Teile der Hirnhemisphéren an der Warmeregulation. Er
fand nimlich, daB diese Tiere nach Abtragung der Hemisphiren und Cauteri-
sieren der dorsalen medialen Teile des Thalamus opticus poikilotherm waren,
wenn aber bei einer gleichartigen Verletzung des Thalamus die vordere Hélfte
der Hemisphiren erhalten war, dann blieb die Warmeregulation erhalten.

Es lassen sich leicht zahlreiche Fille aus der menschlichen Pathologie zu-
sammenstellen, aus denen hervorgeht, dafl gelegentlich Verletzungen und Er-
krankungen im Bereiche der Gehirnrinde sowohl vasomotorische Stérungen als
Stérung der SchweiBsekretion, als auch Steigerung der Koérpertemperatur her-
vorrufen kénnen. Nach ALLERs?) geniigt bei Verletzungen der Hemisphéren
auch bei véllig reinen Wunden gelegentlich schon ein Verbandwechsel, um er-
hebliche Steigerungen der Kérpertemperatur hervorzurufen. Nach KArpLus®)
und nach BoewinG®) zeigen Hemiplegiker fast regelmifBig Hyperhidrose auf
der gelihmten Korperseite, vielleicht infolge eines Wegfalles schweilhemmender
Impulse des GroBhirns.

L. R. MULLER und seine Schiiler lehnen die Annahme eigentlicher Zentren
tiir vegetative Funktionen im Hirnmantel ab, womit sie aber einen Einfluf} der
GroBhirnrinde auf die Warmeregulation und ihre Teilfunktionen nicht in Abrede
stellen. Solche Einfliisse sind ja, wie wir gesehen haben, mannigfach und zum
Teil allbekannt, so das Schwitzen und Erréten aus Verlegenheit und Scham. Das
anatomische Substrat dieser Vorginge bedarf noch weiterer Erforschungen.
ScHROTTENBACH?) hat, wie erwiahnt, dargetan, daB die psychische Beeinflussung
der GefaBinnervation, wie sie z. B. durch die Arbeiten von E. WEBER®) bekannt
ist, zu ihrem Zustandekommen einer unversehrten Zwischenhirnbasis bedarf.
Die zahlreichen Bahnen von den verschiedenen Teilen der Hirnrinde zu den
vegetativen Zentren an der Zwischenhirnbasis im einzelnen zu verfolgen und in
ihrer Funktion klarzustellen, wird erst Zeit sein, wenn die Bedeutung der ver-
schiedenen Zellgruppen dieses letzteren Hirnteiles weiter erforscht sein wird.
Vorldufig miissen wir uns mit der Feststellung begniigen, daf} die GroShirnrinde
fiir die Warmeregulation nicht unentbehrlich ist, aber auf diese Tatigkeit und
namentlich ihre Teilfunktionen, besonders die Innervation der Blutgefifie und
die SchweiBsekretion, einen starken Einflul auszuiiben vermag.

1) WINKLER, F.: Die cerebrale Beeinflussung der SchweiBsekretion. Pfliigers Arch. f.
d. ges. Physiol. Bd. 125. 1908.

2) KaRPLUS u. KREIDL: Gehirn und Sympathicus. Pfliigers Arch. f. d. ges. Physiol.
Bd. 129. 1909; Bd. 135, 1910; Bd. 143; Bd. 203. 1924.

3) RogERrs: Studies on the brain stem. Journ. of physiol. Bd. 49. 1919.

4) ArLERs: Nervensystem und Stoftwechsel. Ergebn. d. Neurol. u. Psych. Bd. 19. 1920.
Referat.

5) KarprLus: Wien. klin. Wochenschr. 1916, S. 969.

6) BowinGg: Dtsch. Zeitschr. f. Nervenheilk. Bd. 76. 1923.

7) ScurorrENBACH, H.: Ubertragung vasovegetativer Funktionen im Zwischenhirn.
Zeitschr. f. d. ges. Neurol. u. Psychiatrie Bd. 23, 8. 431. 1914. — ScHROTTENBACH, H.: Fest-
stellung vasovegetativer Vorginge bei Ausschaltung des Zwischenhirns. Zeitschr. f. d. ges.
Neurol. u. Psychiatrie Bd. 33. 1916.

8) WEBER, E.: Arch. f. Physiol. 1906, 1907, 1908, 1909.
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Die Bedeutung des Corpus striatum fiir die Warmeregulation ist zur Zeit noch
ungeklart. Wir haben oben dargetan, dafl der Erfolg des Warmestiches, der den
Nucleus caudatus traf, viele Autoren veranlaBt hat, das Wirmezentrum oder
ein Warmezentrum dort anzunehmen. NicoraipeEs und Downtas?!) haben das-
selbe fiir die Polypnoe dort zu finden geglaubt. Wir haben gesehen, daf diese
Ansichten erschiittert sind durch vielfache experimentelle Erfahrungen, welche
den ungestorten Fortbestand der Wirmeregulation und der Wirkung des Warme-
stiches auch nach Abtrennung dieses Hirnteiles beweisen. Ob von hier aus Bah-
nen zum eigentlichen Zentrum an der Basis des Zwischenhirns ziehen, ob die Ver-
mutung von L. R. MULLER zutrifft, daB ein Stich in die Gegend des Corpus
striatum bei der engen raumlichen Nachbarschaft die nur wenig tiefer und etwas
weiter hinten liegenden Zentren am Boden des dritten Ventrikels héaufig mit-
betroffen hat, ob es, wie JACOBJ annimmt, auf Reizung der Wandung des dritten
Ventrikels ankommt, die das an diesen Ventrikel angrenzende Wiarmeregula-
tionszentrum mitbetreffen wiirde, oder wie sonst der Zusammenhang ist, jeden-
falls enthalt der Streifenkorper keine fiir die Wirmeregulation unbedingt un-
entbehrlichen Teile, und wenn eine ihn treffende Reizung die Korpertemperatur
beeinflullt, gelangt der Reiz wahrscheinlich nicht dort zur Wirkung, vgl. 2), son-
dern erst im Tuber cinereum und seiner néchsten Umgebung, wohin die Erregung
fortgeleitet wird.

Wir miissen hier erwidhnen, daBl auch neuerdings das Corpus striatum als
Zentralstelle fiir vegetative Innervationen, namentlich fiir den Zuckerstoffwechsel,
in Anspruch genommen wird3). Sollte diese Auffassung von der Funktion des
Streifenkorpers auf Grund weiterer Beobachtungen sich festigen, wiirde die
Wahrscheinlichkeit wachsen, daf3 ihm ein, wenn auch sekundirer EinfluB auf
die Warmeregulation zukommen kénnte.

DrESEL*) hat sogar auf Grund solcher Annahmen eine ausfiihrliche schematische Dar-
stellung des nervisen Zentralapparates gegeben, fiir welchen er eine Dreiteilung annimmt:

»Bs ist ein Zentrum vorhanden, welches die Korpertemperatur auf ein bestimmtes
Niveau einstellt, ein solches, das auf die eingestellte Temperatur reguliert, und ein drittes,
das dem Regulationsmechanismus untergeordnet, die Reize von diesem Zentrum aus empféngt
und durch die ausgesandten Impulse in der Lage ist, Warmeabgabe und Warmebildung an-
zufachen bezw. einzuschrinken. Der ,oberste Mechanismus‘ wird ins Striatum verlegt,
,das nichstuntergeordnete Zentrum fiir die Warmeregulation liegt im Zwischenhirn‘. Das
dritte Zentrum, das den Reizen des Regulationsmechanismus gehorcht, diirfte in den Gan-
glienzellen zu suchen sein, von denen die priganglioniren parasympathischen und sympa-
thischen Fasern ausgehen, also in der Zellsdule, deren Anfang in der Medulla oblongata ge-
legen ist und bis ins Sakralmark herabreicht.*

Die Kenntnis des Zentralapparates ist noch nicht so weit gediehen, dal so weitgehende
Folgerungen statthaft wiren. Wenn es das Corpus striatum ist, das die Kérpertemperatur
auf ein bestimmtes Niveau einstellt, so ist es nicht verstindlich, warum die Tiere nach Ent-
fernung des Striatums mit ihrer Temperatur auf dem gleichen Niveau eingestellt bleiben
wie vorher und sogar auf Wirmestich fiebern kénnen. Wenn wir also auch weder die alte
Auffassung von der iiberragenden Bedeutung des Striatums fiir die Warmeregulation noch
die neuern Hypothesen, die in diesem Hirnteil, wie es z. B. ToENISSEN®) tut, ein iibergeord-
netes, neutral-vegetatives Zentrum fiir die Warmeregulation vermutet, heute schon zu der
unsrigen machen konnen, soll damit die Mitwirkung des Corpus striatum an der Wéirme-
regulation nicht iiberhaupt in Abrede gestellt sein.

1) NicoLAIDES u. DoNTas: Arch. internat. de physiol. Bd. 14. 1913.

%) Cavazzaxt: Arch. di fisiol. Bd. 8. 1910.

) BruescH, DRESEL u. LEwy: Dtsch. Kongr. f. inn. Med. 1921. — Drrsgrn: Erkran-
l?furll‘ggf des vegetativen Nervensystems in Kraus-Brucesca: Handb. d. inn. Med. Bd. 10,
. dell.

) DrEsEL: Erkrankungen des vegetativen Nervensystems in Kraus-Bruesca: Handb.
d. inn. Med. Bd. 10, 3. Teil.

®) TornisSEN: Die Bedeutung des vegetativen Nervensystems fiir die Wirmeregulation
usw. Klin. Wochenschr. 1923, S. 477 u. 525.
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Es sind aber zur Klarung vollig neue Untersuchungen nétig, die die enge
Nachbarschaft zu dem auf Eingriffe in seine Umgebung so leicht reagierenden
Hauptregulationszentren im Tuber cinereum genau im Auge behalten. Dabei
wird man neben dem Nucleus caudatus namentlich dem Globus pallidus, der zu
den vegetativen Funktionen in niherer Beziehung zu stehen scheint, besondere
Aufmerksamkeit zuzuwenden haben.

Uber Wiarmeregulationszentren im Mittelhirn, im Kleinhirn oder der Medulla
oblongata wissen wir nichts Genaues.

Wenn R. Dusois!) dem ,,Cerveau moyen® einen groBien Einflu auf die Warmeregu-
lation zusprach, so riihrt das daher, daB er, wie alle dlteren Autoren, Mittelhirn und Zwischen-
hirn zusammenwarf. Seine eingehende Beschreibung der Versuche zeigen, daB er die gleiche
Gegend wirksam fand, die wir als Warmeregulationszentrum ansprechen.

Die caudal vom Zwischenhirn liegenden Gehirnteile vermdgen die Warme-
regulation nicht aufrechtzuerhalten. Damit ist aber nicht gesagt, daf nicht
untergeordnete Zentren fiir Teilfunktionen der Wirmeregulation dort lokalisiert
sein konnten, namentlich in der Medulla oblongata, die seit langem als Haupt-
stelle fiir vegetative Funktionen galt und wo auch neuerdings wieder neben auto-
nomen auch sympathisch innervierte Funktionen fiir den allgemeinen Stoff-
wechsel lokalisiert werden2). Etwa dort befindliche nervise Zentren, wie z. B.
die Vaguskerne, welche dem Warmeregulationsmechanismus angehéren, kénnten
nur ausfiilhrende Organe des Wirmeregulationszentrums an der Basis des
Zwischenhirns sein. Soweit die caudalen Gehirnteile motorische Kerne enthalten,
miissen sie, bei der Rolle, welche die motorische Muskelaktion in der Warme-
regulation spielt, auch vom Zwischenhirn aus Impulse bekommen, und in analoger
Weise konnten auch vegetative Teilfunktionen, welche vom Zwischenhirn aus
beherrscht werden, dort lokalisiert sein.

Ob nun, wie Lupwig und die Generation von Physiologen nach ihm annahm,
in der Medulla oblongata ein beherrschendes vasomotorisches Zentrum liegt, oder
ob sich, wie GLaser und L. R. MULLER annehmen, nur lokale vasomotorische
Zentren fiir die Gefdfle des Kopfes dort befinden — auf alle Félle miissen auch
diese Zentren, soweit sie an der Warmeregulation mitwirken, von der Zwischen-
hirnbasis aus Impulse empfangen, und das mufl auch von weiteren, noch weniger
sicher gestellten vegetativen Zentren in der Medulla gelten, so von dem von BEcH-
TEREW angenommenen Zentrum fiir die SchweiBsekretion, das dieser Forscher
in der Niahe des Ludwigschen vasomotorischen Zentrums lokalisiert.

Im iibrigen enthalten die hinter dem Zwischenhirn liegenden Hirnteile die
Leitungswege, welche das Zentrum im Tuber cinereum mit der weiteren Peri-
pherie verbinden.

e) Die Leitungswege vom Wirmeregulationszentrum zur Peripherie.
(Zentritugaler Schenkel des Reflexbogens der Wirmeregulation.)

,,Die Fasern, welche die Impulse des Tuber cinereum fortleiten, liegen im
caudalen Teile des Zwischenhirns weit verstreut iiber den ventralen und medianen
Teil des Querschnittes. Auch im vorderen Teil des Mittelhirns sind sie nicht zu
kompakten Biindeln vereinigt®).” Mindestens gelingt es nicht, die Wéarme-
regulation durch Unterbrechung einiger weniger Faserbiindel in jenen Hirnteilen
aufzuheben, es sind dazu ausgedehntere Verletzungen notwendig. Nach KARPLUS

1) Dusois, R.: Etude sur le mécanisme de la thermogenése etc. Ann. de 'univ. de Lyon.
Paris 1895.

2) BruGscH, DRESEL u. LEwy: Dtsch. Kongr. f. inn. Med. 1921.

3) IseNscHMID, R. u. W. ScuNITZLER: Lokalisation des der Warmeregulation vorstehen-
den Zentralapparates im Zwischenhirn. Arch. f. exp. Pathol. u. Pharmakol. Bd. 76. 1914.



Der nervése Mechanismus der Warmeregulation. 63

und KrEIDL!) werden nach Durchschneidung des gleichseitigen Hirnschenkels
die zum Sympathicus ziehenden Impulse der Zwischenhirnbasis unwirksam.
Alle vollstandigen Querschnittslisionen unterhalb des Zwischenhirns bis herunter
zu den ersten Dorsalsegmenten heben die Wirmeregulation vollstindig auf.
In welchem Teile des Querschnittes die betreffenden Fasern verlaufen, wissen
wir weder fiir die Briickengegend noch fiir die Medulla oblongata.

Wahrscheinlich sind alle Stérungen der Warmeregulation, welche durch
jene Hirnteile treffende Reizungen oder Verletzungen erzeugt werden, auf die
Reizung und Unterbrechung von Leitungsbahnen zu beziehen. So auch die von
Bruck und GUNTHER?) durch Einstechen von Nadeln zwischen Pons und Me-
dulla oblongata erzielte Temperatursteigerung.

Wir konnen nicht ohne weiteres annehmen, dafl es sich dabei um ,,lange
Bahnen* handelt, die ohne Unterbrechung nach dem Riickenmark verlaufen,
sondern miissen mit der Moglichkeit rechnen, da sie mindestens zum Teil im
Mittel- und Nachhirn eine Unterbrechung erfahren, und da8 es ein zweites Neuron
ist, das im Riickenmark weiterverlauft. Dariiber fehlen noch alle sicheren Kennt-
nisse.

KarpLUus und KrEIDL3) konnten bei der Katze feststellen, dafl jede Hals-
markhilfte SchweiBlimpulse zu allen vier Extremititen sendet. Sie wiesen nach,
dafl die Leitung ungekreuzt durch das ganze Halsmark verlauft und erst unter-
halb des 8. Cervicalsegments eine teilweise Kreuzung stattfindet.

DaB die Durchschneidung der Medulla oblongata und der oberen Teile des
Riickenmarkes die Wiarmeregulation aufhebt bzw. die Tiere unfihig macht,
gegeniiber den gewohnlichen Lufttemperaturen ihre Korpertemperatur aufrecht-
zuerhalten, ist seit langem bekannt. Namentlich schon durch weit zuriickliegende
Untersuchungen PFLUGERS?) und seiner Schule. Auch, daB die Tiere mit durch-
schnittenem Riickenmark sich bei kiinstlicher Erwiérmung leicht iiberhitzen, ist
schon aus #dlteren Versuchen zu ersehen®). Ebenso, daB weiter unten gefiihrte
Riickenmarksdurchschneidungen den Wirmehaushalt weniger storten$). Die
Deutung jener Befunde war aber in fritherer Zeit eine vollig unsichere.

Erst die Untersuchungen von Graf ScHONBORN?) und namentlich von
FrEUND und STRASMANN®) und FREUND und GRAFE®) brachten mehr Klarheit.
Diese Autoren zeigten, daf Riickenmarksdurchschneidungen beim Kaninchen
oberhalb des 1. Dorsalsegmentes die Wirmeregulationsfahigkeit so gut wie
vollig aufheben®), in gleicher Weise, wie wir das oben fiir die Ausschaltung
des Tuber cinereum beschrieben haben, wihrend bei einer Durchschneidung
des Riickenmarks unterhalb des 1. Dorsalsegmentes die Warmeregulation im
wesentlichen erhalten bleibt. Namentlich ist die chemische Wéarmeregulation

1) KarpLUS u. KREIDL: Gehirn und Sympathicus. Pfliigers Arch. f. d. ges. Physiol. 1909.

%) Bruck u. GUNTHER: Pfliigers Arch. f. d. ges. Physiol. Bd. 3. 1870.

3) KarpLUs u. KREIDL: Gehirn und Sympathicus. Pfliigers Arch. f. d. ges. Physiol.
Bd. 143. 1911.

4) PrrLtGER: Pfliigers Arch. f. d. ges. Physiol. Bd. 18. 1878.

5) NAUNYN u. QUINCKE: Arch. f. Physiol. 1869.

8) Temgeraturbeobachtungen an Menschen mit Verletzungen des Riickenmarkes finden
sich bei PEMBREY in Schifers Textbook of physiol. Bd. 1, S.859. 1898. — EmEersoN, H.:
Arch. of internal. med. Bd. 8, S. 150. 1911.

7) Graf ScHONBORN: Arch. f. exp. Pathol. u. Pharmakol. Bd. 69. 1912.

8) FREUND u. STRASMANN: Arch. f. exp. Pathol. u. Pharmakol. Bd. 69. 1912.

?) FREUND u. GRAFE: Arch. f. exp. Pathol. u. Pharmakol. Bd. 69, 70. 1912.

19) SuERRINGTON, C. S.: Journ. of physiol. Bd. 58, 8. 405. 1924, sah bei Hunden, deren
Riickenmark im Bereich der unteren Cervicalsegmente durchschnitten war, in der Kilte
Muskelzittern an Hals und Kopf auftreten — also keine vollige Aufhebung der Warme-
regulation. — Das3 gleiche Verhalten beobachteten wir bei Kaninchen.
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noch wohl erhalten. Bei niedrigen Lufttemperaturen ist die Warmebildung bzw.
der Gasumsatz sogar ungewéhnlich lebhaft. Die Steigerung des Sauerstoffver-
brauches gegeniiber der Zeit vor der Operation betrug durchschnittlich 32,89%,.
In eigenen Versuchen sahen wir gelegentlich bei Kaninchen, bei welchen vor
der Operation im Eisschrank der Gasumsatz nicht wesentlich hoher war als
im Brutschrank, weil ihre physikalische Warmeregulation geniigte, um den Aus-
gleich zu besorgen, erst nach der Durchschneidung des Brustmarkes eine sehr
lebhafte chemische Wiarmeregulation in Erscheinung treten!). Der Unterschied
im Regulationsvermégen nach der Durchschneidung ober- und untérhalb des
1. Dorsalsegmentes betrifft also vor allem die chemische Warmeregulation.
Wir miissen also annehmen, daf in diesem ersten Segment und seiner un-
mittelbaren Nachbarschaft fiir die Wéarmeregulation wichtige Impulse das
Riickenmark verlassen.

FrREUND und GRAFE haben nicht nur gezeigt, dafl der Stoffwechsel von Tie-
ren, welchen durch Quertrennung des Halsmarkes die Warmeregulation aus-
geschaltet ist, starke quantitative Veréinderungen im Sinne des Fehlens der
Umsatzsteigerung bei niedriger Lufttemperatur aufwiesen, sondern dafl gleich-
zeitig der Stoffwechsel auch tiefgreifende gualitative Verdnderungen eingeht im
Sinne einer gewaltigen Steigerung der Eiweilverbrennung?). Die eben genannten
Forscher haben auch gezeigt, dafi die nach Durchschneidung im oberen Brust-
mark noch lebhaft vorhandene chemische Wirmeregulation schwer geschidigt
bzw. aufgehoben wird, wenn das sympathische Ganglion stellatum exstirpiert
wird, zu dem aus den obersten Dorsalsegmenten sympathische Fasern ziehen.
Den gleichen Erfolg hat die Kombination der Durchschneidung des Brustmarkes
mit derjenigen der vorderen und hinteren Wurzeln der untersten Cervical-
segmente und des 1. Dorsalsegmentes. FREUND und JaNsSENS) haben ferner
dargetan, daB die regulatorischen Verinderungen des Stoffwechsels in den Mus-
keln der unteren Extremitdt abhiangig sind von der Unversehrtheit der Leitung
in den unteren Halssegmenten.

Welchen weiteren Weg diese fiir die chemische Wirmeregulation wichtigen
sympathischen Bahnen zu den Erfolgsorganen nehmen, werden wir spéter er-
ortern.

Wenn wir uns den Zustand des Nervensystems nach alleiniger Durchschnei-
dung des Riickenmarkes in den oberen Dorsalsegmenten vergegenwirtigen, sehen
wir, dal auBer den Verbindungen fiir die Motilitdit und Sensibilitdt auch die
Bahnen, welche vom Gehirn zu den spinalen Zentren fiir die Schweidriisen und
fir die GefaBinnervation ziehen, durchtrennt sind. Letztere liegen vom 8. Hals-
segment bis zum 3. Lumbalsegment ,,im Seitenhorn bzw. in der intermediéren
Zone zwischen Vorder- und Hinterhorn®4). Auch die Verbindungen mit den Gefaf3-
zentren im unteren Lumbalmark und im Sakralmark sind durchtrennt, ebenso die
Verbindungen des Gehirns mit den Nervi splanchnici. Es besteht zunéchst
GefaBlahmung und GefaBerweiterung, besonders bei hoher Durchschneidung,
in der Haut fast des ganzen Korpers. Das Tier gibt sehr viel Warme ab, kiihlt
sich leicht ab. Deshalb ist seine ,,Regulationsbreite* eingeengt, es unterkiihlt

1) IsenscHMID: Arch. f. exp. Pathol. u. Pharmakol. Bd. 98. 1923.

2) FrReUND u. GrRAFE: Die Beeinflussung des Gesamtstoffwechsels und des Eiweif3-
umsatzes durch operative Eingriffe. Pfliigers Arch. f. d. ges. Physiol. Bd. 168. 1917; Arch.
f. exp. Pathol. u. Pharmakol. Bd. 93. 1922. — FrEUND u. GRAFE: Das Verhalten von Ge-
samtstoffwechsel und EiweiBumsatz bei infizierten Tieren usw. Dtsch. Arch. f. klin. Med.
Bd. 121. 1916,

3) FREUND u. JanssEN: Klin. Wochenschr. 1923, S. 979; Pfliigers Arch. f. d. ges.
Physiol. Bd. 200. 1923.

4) GrasEr: in L. R. MULLER: Das vegetative Nervensystem. Berlin 1920.
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sich haufig schon bei mittleren Zimmertemperaturen trotz méchtig gesteigerter
Warmebildung. Nach einigen Tagen, wenn sich der selbstindige spinale Gefa3-
tonus eingestellt hat, gibt es weniger Warme ab und seine ,,Regulationsbreite‘
wird nach unten gréfer. Immerhin bleibt seine physikalische Warmeregulation
schwer geschadigt und dies namentlich, wenn in den an die Durchschneidungs-
stelle angrenzenden Riickenmarkssegmenten Erweichung Platz greift und dadurch
ein Teil der spinalen Gefidfzentren ausgeschaltet wird. Die chemische Warme-
regulation hat die Hauptlast zu tragen. Die erstaunlich grofe Freflust, welche
solche Tiere gewohnlich zeigen, beweist schon vor jeder calorimetrischen Mes-
sung augenfillig, da8 die Regulation durch vermehrten Umsatz, durch vermehrte
Warmebildung, lebhaft am Werke ist. Wird nun einem solchen Tiere beidseitig
der Vagus unter dem Zwerchfell durchschnitten, erleidet seine Wérmeregulation
eine neue schwere Stérung, und zwar diesmal auf Kosten der chemischen Warme-
regulation [FREUND!)]. Das Tier wird vollig ,,poikilotherm‘ wie ein Tier mit
ausgeschaltetem Zwischenhirn oder mit durchschnittenem Halsmark, nur dag
nach FREUND es bei Verinderung der Umgebungstemperatur nach dieser Ver-
letzung etwas linger dauert, bis die Korpertemperatur die entsprechende neue
Einstellung annimmt, was vielleicht auf einen erhaltenen Rest von Wéarme-
regulation hindeutet.

Die Stérung der Wirmeregulation, welche durch die Durchschneidung der Nervi vagi
allein hervorgerufen wird, ist noch nicht geniigend studiert. Solche Tiere scheinen sich so-
wohl leichter zu erwirmen als auch leichter abzukiihlen, also in ihrer Regulationsfahigkeit
gestort zu sein. Die Wiedererwirmung aus dem Winterschlaf wird durch die Durchschneidung
der Vagi nach R. DuBo1s?) nicht nur nicht aufgehoben, sondern sogar etwas beschleunigt?).

Wir haben also den zentrifugalen Schenkel des Warmeregulationsapparates
verfolgen konnen, einerseits bis ins Brust- und Lendenmark (Gefi3- und Schweif-
zentren und motorische Kerne) und anderseits bis in den Cervicalteil des sym-
pathischen Grenzstranges und mit dem Vagus bis unter das Zwerchfell.

Den Weg, welchen die vasomotorische und die Schweillinnervation weiter
nimmt, haben wir im Abschnitt iiber die physikalische Warmeregulation kennen-
gelernt (vgl. S. 33 und S. 38 u. 39). Es bleibt uns noch der Weg zu verfolgen, den
die im 1. Dorsalsegment in den sympathischen Grenzstrang und mit dem Vagus
in das Abdomen gehenden, vor allem die chemische Regulation vermittelnden
Impulse nehmen.

Hier sind unsere Kenntnisse unsicher. Nach den Untersuchungen von
FrEUND und von PLAUT scheint es, da8 die Impulse, welche die chemische Wérme-
regulation in der Leber und in den Muskeln vermitteln, diesen Organen durch die
die Blutgefiafle begleitenden Nerven, vielleicht durch die periarteriellen Nerven-
geflechte, zugehen. ,,Ob die Nervenbahnen vom Ganglion stellatum aus. im’
Grenzstrang verlaufen oder ob sie sich schon an der Aorta dem Arteriensystem
anschlieBen, bleibt bisher ungeklirt4). Es mull aber betont werden, daf die M6g-
lichkeit einer Leitung nervoser Impulse auf lingere Strecken im periarteriellen
Geflecht noch durchaus keine allgemein anerkannte Tatsache ist. LANGLEY®)
stellt sie auch neuerdings wieder bestimmt in Abrede. Weitere Literatur beis®).

1) FreUND: Arch. f. exp. Pathol. u. Pharmakol. Bd. 72. 1913.

2) DuBois, R.: Cpt. rend. des séances de la soc. de biol. Bd. 46. 1894.

3) Weitere Literatur bei W. v. BEcETEREW: Die Funktionen der Nervenzentra Bd. 1,
S. 576. Jena 1908—1911, und bei FREUND: Arch. f. exp. Pathol. u. Pharmakol. Bd. 72. 1913.

4) FREUND u. JANSSEN: Klin. Wochenschr. 1923, S. 979; Pfliigers Arch. £. d. ges. Physiol.
Bd. 200. 1923.

5) LANGLEY: Journ. of physiol. Bd. 58. 1923.

8) DENNING: Klin. Wochenschr. 1924, S. 727; 1925, S. 66. — WiepHopF: Klin. Wochen-
schrift 1924, S. 728; Miinch. med. Wochenschr. 1925, S. 414. — BriNing, F.: Klin.
Wochenschr. 1924, S. 2087.
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Da die BlutgefiBe antagonistisch innerviert sind und wir die Beteiligung auch des auto-
nomen Systemes an der chemischen Warmeregulation annehmen miissen, erhebt sich die
weitere Frage, ob vielleicht an den periarteriellen Nervengeflechten auch autonom-para-
sympathische Fasern beteiligt sind und wie diese vom Zentralnervensystem dahin gelangen.
Frank, NoramaNN und Hirscr!) nehmen eine dreifache motorische Innervation der Muskeln
an. AuBer der cerebrospinalen, motorischen Innervation wiirde auch die parasympathische
auf den Wegen der markhaltigen Hauptnervenstdmme verlaufen. Fiir die von FREUND und
JANSSEN beobachtete Wirkung wiirde also nur der Sympathicus iibrigbleiben.

Wenn, wie FrRANK?) vermutet, gewisse Formen von Tremor vom auto-
nomen Nervensystem abhéngen, so mu man auch fiir méglich halten, daf3 das
Muskelzittern im Dienste der Wiarmeregulation durch das vegetative Nerven-
system vermittelt wird. Diese Vermutung hat eine gewisse Stiitze in der Beobach-
tung, daB nach Ausschaltung des vegetativen Zentrums an der Basis des Zwischen-
hirns das Zittern bei Abkiihlung aufhért®). Doch wissen wir, dafl diese Funktion
unter Umstinden auch unabhingig vom Zwischenhirn unter Vermittlung nur
des Riickenmarkes sich abspielen kann. GorLTz und EwaLp4) sahen einen Hund,
dessen Lenden- und Sakralmark entfernt worden war, der aber noch im Besitze
des Brustteiles des Riickenmarkes war, nach Abtrennung dieses Riickenmark-
stiickes vom Gehirn, gerade in dem durch dieses mittlere, isolierte Riickenmarks-
stiick innervierten Teil des Tieres auf Kilteeinwirkung zittern. Gewdohnlich aber
findet sich das Zittern an der Kalte bei Versuchstieren nur in den Segmenten,
deren Zusammenhang mit dem Gehirn erhalten ist5). Das gleiche gilt von Men-
schen mit Riickenmarksquerlédsionen ¢).

f) Die Wege, auf welchen die Impulse dem Wirmeregulationszentrum
zuflieBen,

haben wir schon mehrfach erwiahnt. Wir wissen, daB nicht ausschlieBlich Nerven-
bahnen die Wege sind, auf welchen dem Wéarmeregulationszentrum Anspriiche
gemeldet werden, sondern daB das abgekiihlte und erwidrmte Blut direkt auf das
Warmeregulationszentrum einwirkt (vgl. S. 49 u. 50).

Noch ungeniigend sind unsere Kenntnisse dariiber, unter welchen Umsténden
und fiir welche Teilfunktion der Wirmeregulation der Blutweg und der Nerven-
weg betreten werden und in welchem Verhéltnis die beiden Wege sich in die
Arbeit teilen oder einander vertreten kénnen. Sicher ist, daB3 durch direkte Er-
warmung des Warmeregulationszentrums sowohl die Vorgéinge der chemischen
als auch der physikalischen Warmeregulation in Tétigkeit gesetzt werden konnen.
Nach den auf S. 40 erwahnten Versuchen von H1rL scheint gerade das Schwitzen
vorwiegend durch direkte thermische Reizung des Zentrums zustande zu kommen.
Anderseits konnte L. Hmi?) mit seinen Mitarbeitern wahrscheinlich machen,
daBB beim Menschen fiir die chemische Warmeregulation die Einwirkung des
Temperaturreizes auf die Hautnerven, also der Reflexweg, die Hauptrolle spielt.

Der Weg der Temperaturerregung der Hautnerven fiihrt mit den cerebro-
spinalen Nerven in die Hinterhtrner. Diese Fasern erleiden im Riickenmark,
mindestens beim Menschen, eine wahrscheinlich vollstindige Kreuzung, und zwar
in der weilen Commissur. Moglicherweise kreuzen sich die Bahnen fiir die Kalte-

1) FRANK, NATHMANN u. HirscH-KAUFFMANN: Klin. Wochenschr. 1922, S. 1820.

%) FraNK: Die Beziehungen des autonomen Nervensystems zur quergestreiften Mus-
kulatur. Berl. klin. Wochenschr. 1919, Nr. 45 u. 46.

3) IsenscuEMID, R.: Med. Klinik 1914, Nr. 7.

4) Gourz u. EwaLp: Pfliigers Arch. f. d. ges. Physiol. Bd. 63. 1896.

5) Vielfiltige eigene Erfahrungen an riickenmarksverletzten Tieren. — SEERRINGTON, C. S.:
Journ. of physiol. Bd. 58. 1924,

) KeNNawaYy and PERMBREY: Journ. of physiol. Bd. 45. 1912.

) CampBELL, HARGOOD-AsH and L. Hiri: Journ. of physiol. Bd. 55. 1921.
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empfindung und die Wiarmeempfindung in verschiedener Héhe, und sie steigen
dann im Vorderseitenstrang?), wahrscheintich im Gowerschen Biindel, in das
Gehirn, und zwar wahrscheinlich in der Schleifenbahn?) des hinteren Teiles des
Thalamus. Von dort aus miissen die Impulse einerseits in die benachbarte Regio
subthalamica, in das Warmeregulationszentrum im Tuber cinereum und seiner
Umgebung gelangen, anderseits auf thalamo-corticalen Bahnen in die GroBhirn-
rinde zur bewulten Wahrnehmung.

Wenn H. H. MEYER3) und WERBITZI mit der Annahme recht haben, dafl
auch die Magenschleimhaut treffende sensible Reize reflektorisch auf das Warme-
regulationszentrum einwirken, so ist der Weg fiir diese Impulse in sensiblen
Vagusfasern gegeben, die wir ja bis in das Wirmeregulationszentrum im Tuber
cinereum verfolgen kénnen.

Nach den Untersuchungen von FREUND und JANSSEN hat es den Anschein,
als konnten auch auf dem Wege des sympathischen Nervensystems zentripetale
Temperaturreize dem Zentralorgan zugeleitet werden.

Wir sehen also, dal der groBe Reflexbogen der Wirmeregulation in seinem
zentripetalen Schenkel neben nervésen Bahnen auch den Blutweg eingeschaltet
hat, wihrend nach. unserer bisherigen Darstellung der zentrifugale Schenkel nur
nerviser Natur wire. Wir miissen aber einer abweichenden Auffassung Erwah-
nung tun, nach der die regulatorischen Antriebe vom Zentrum zu den Stoff-
wechselstatten nicht auf dem nervisen Wege gehen, sondern ,,stets durch Ver-
mittlung der Schilddriise’‘3). Eine #hnliche Auffassung, aber ohne Nennung
einer bestimmten Driise, vertrat frither auch Krenr?). DaB eine solche Ansicht
nicht mehr haltbar ist, wird auch aus dem nichsten Abschnitt hervorgehen.

G. Hormonale Einfliisse?).

a) Die Schilddriise.

Daf} die Schilddriise durch ihre Tétigkeit den Gesamtstoffwechsel und damit
die Warmebildung steigert, und dafl ihr Mangel eine Herabsetzung des ganzen
Energieumsatzes zur Folge hat, ist eine der am lingsten bekannten und am
besten erharteten Tatsachen der Lehre von den Driisen mit innerer Sekretion $),
und heutzutage ist es ja gerade diese Funktion der Schilddriise, welche dank
dem Vorgehen der amerikanischen Autoren geradezu als praktisch wichtigster
und zuverlassigster Priifstein fiir die Funktionsstérungen dieses Organes gilt.
Die Schilddriise scheint also wie geschaffen, um der chemischen Warmeregulation
vorzustehen.

Es liegt auch tatséichlich ein recht grofies Material vor, welches fiir einen
Einflull der Schilddriise auf die Wérmeregulation spricht.

Schon den #ltesten Autoren, die sich experimentell oder als Chirurgen mit
der Schilddriise befaften, ist es aufgefallen, daBl das Fehlen dieses Organes oft

1) BecHTEREW, W. V.: Die Funktionen der Nervenzentra Bd. 1—3. Jena 1908—1911.
— EDINGER, L.: Nervose Zentralorgane. 8. Aufl., S. 373. Leipzig 1911.

2) SCHLESINGER: Zentralbl. f. Physiol. Bd. 9, S. 694. 1895,

3) MEvER, H. H.: Naturwissenschaften 1920, H. 38.

4) KreHL, L.: Dtsch. Kongr. f. inn. Med. 1913.

5) Der EinfluB der Hormone auf die Warmebildung ist dargestellt bei E. Grare: Die
pathologische Physiologie des Gesamtstoff- und Kraftwechsels, S. 241 ff. Ergebn. d. Physiol.
Bd. 21, II. 1923.

8) HorsLEY, V.: Remarks on the Funktion of the Thyroid Gland. London 1891. Ferner
Festschrift fiir Rud. Virchow. Berlin 1891. Auch Brit. med. journ. Dan. 1892. — LoEwy, A.:
in Oppenheimers Handb. d. Biochemie Bd. 4, S.192. 1911. Dort &ltere Lit.

5*
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zu einer Herabsetzung der Korpertemperatur fiihrt, z. B.1), anderseits ist es
jedem Arzte bekannt, daff Kranke mit gesteigerter Schilddriisenfunktion be-
sonders leicht fiebern. Die Zufuhr von Schilddriisenpraparaten kann bei Men-
schen Fieber erzeugen?).

BorpYrEFF3) hat bei Katzen und Hunden die Schilddriisen samt den Epithel-
koérperchen herausgenommen und darnach hochgradige Storungen der Warme-
regulation festgestellt. Die Kérpertemperatur stieg in warmer Luft und be-
sonders im heiBen Bade rasch zu den héchsten Temperaturen, die mit dem Leben
vereinbar sind, und dariiber hinaus, wihrend gleichbehandelte Kontrolltiere nur
geringe Temperaturerhchungen aufwiesen. In kalter Luft und im kalten Bade
unterkiihlten sich die Tiere ohne Schilddriise und Epithelkérper sehr stark,
wahrend die Temperatur der Kontrolltiere nur in viel geringerem Mafle beein-
fluBt wurde. ,,Die vollkommene Thyreoidektomie fithrt die warmbliitigen Tiere
(Hunde und Katzen) auf den Grad der kaltbliitigen.” BoLDYREFFS Schiiler
KARELKIN %) zeigte, dafl Tiere ohne Schilddriisenapparat sich auf pharmakolo-
gische Einfliisse leichter iiberhitzen und abkiihlen als Normale. Auch seine Ver-
suchstiere litten infolge des Fehlens der Epithelkorperchen an Tetanie. Analoge
Versuche mit dhnlichem Resultat hat SCHENK %) am Kaninchen nach Entfernung
der Schilddriise unter Schonung der Epithelkérperchen vorgenommen. Die
Tiere wurden mit Ather befeuchtet und dadurch ihre Koérpertemperatur viel
starker herabgesetzt als bei Normalen. Auch glich sich die gesunkene Temperatur
nach dem Aufhéren der Wirmeentziehung viel langsamer wieder aus als beim
normalen Tier.

Sehr dhnliche Resultate erzielte H. PFEIFFER®) neuerdings an Meerschweinchen. Wurden
Meerschweinchen 1 bis 2 Wochen nach der vélligen Zerstérung der Schilddriise unter Schonung
je eines Epithelkérperchens in ein Bad von 7° gebracht, sank ihre Kérpertemperatur sehr
viel schneller und tiefer als die normaler Vergleichstiere. Die Wiedererwérmung brauchte
mehr Zeit, ja sie blieb bei einzelnen schilddriisenlosen Tieren ganz aus, so da sie an Unter-
kiihlung eingingen. Auch die Fesselung auf dem Spannbrette unterkiihlte schilddriisenlose
Tiere starker als normale. Bei Versuchen, die Tiere zu erhitzen, ergab sich im Gegensatz zu
den Versuchen von BorpyrErF kein Unterschied gegeniiber normalen Tieren. Cori?) sah
ebenfalls, daB Tiere ohne Schilddriise, Kaninchen, sich im kalten Bade stiérker abkiihlen.

Awus diesen Versuchen geht eine gewtsse Minderwertigkeit der Tiere ohne Schild-
driise gegeniiber sehr hohen Anspriichen an die Regulation gegen Abkiihlung iiber-
etnstvmmend hervor.

Aus weiteren komplizierteren Versuchen ergeben sich etwas weniger eindeutige Anhalts-
punkte fiir die Tétigkeit der Schilddriise in der Warmeregulation. So ist es nicht klar, ob die
von KfpiNow und LauzENBERGS) festgestellte, von APPLEMANS bestrittene Unempfindlich-

keit der Meerschweinchen ohne Schilddriise gegeniiber dem klassischen Anaphylaxieversuch
mit einer Verdnderung des Warmeregulationsmechanismus zusammenhéngt. Schilddriisenlose,

1) HorsLEY, V.: Remarks on the Function of the Thyroid Gland. London 1891. Ferner
Festschrift f. Rud. Virchow. Berlin 1891. Auch Brit. med. journ. Dan. 1892.

2) Krent, L.: Die Stérungen der Warmeregulation und das Fieber. Im Handbuch
d allg Pathol. v. KrEEL-MARCHAND Bd. 4, 1. Leipzig 1924.

3) BoLpYREFF: Der EinfluB des Schilddriisenapparates auf die Wairmeregulation.
Pfliigers Arch. f. d. ges. Physiol. Bd. 154. 1913.

1) KARELKIN: Zentralbl. f. Physiol. Bd. 28. 1915.

5) ScHENK, P.: Arch. f. exp. Pathol. u. Pharmakol. Bd. 92. 1922.

%) PrEIFFER, H.: Arch. f. exp. Pathol. u. Pharmakol. Bd. 98. 1923.

7) Cor1: Uber den EinfluB der Schilddriise auf die. Warmeregulation. Arch. f. exp.
Pathol. u. Pharmakol. Bd. 95, S. 378. 1922; Wien. klin. Wochenschr. 1921, S. 485.

8) KipiNow u. LAUzZENBERG: Glande thyroide et anaphylaxie. Cpt. rend. des séances
de la soc. de biol. Bd. 86, 87. 1922. — AppPLEMANS, R.: Le role de la glande thyroide dans
le phénomeéne de 'anaphylaxie. Cpt. rend. des séances de la soc. de biol. Bd. 87, S. 1242.
1922. — ParHON et BALLIF: Nouvelles recherches sur I’anaphylaxie chez les animaux éthy-
roidés etc. Cpt. rend des séances de la soc. de biol. Bd. 89, S. 1063. 1923.
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tuberkulése Meerschweinchen fiebern nicht auf Tuberkulin?). Bei schilddriisenlosen Tieren
fiihrt der Warmestich zu geringerer Temperatursteigerung als bei normalen?). Aus Ver-
suchen von R. DITTLER?®) geht hervor, daB das Fieber, welches auf parenterale Zufuhr von
EiweiBstoffen entsteht, bei schilddriisenlosen Tieren ohne Steigerung der Wirmebildung
einhergehen kann. Ferner wurde nachgewiesen, dall der Zuckerverbrauch des iiber-
lebenden Kaninchenherzens sich anders verhielt, wenn das Tier keine Schilddriise hatte:
Uberlebende Herzen entziehen nimlich, wenn sie einem normalen Tiere wihrend der
Wirmestichhyperthermie entnommen werden, beim Schlagen in Lockescher Fliissigkeit
dieser wesentlich mehr Zucker als solche von normalen Tieren. Diese Steigerung des
Zuckerverbrauches nach Wéarmestich wurde dagegen beim schilddriisenlosen Tiere ver-
miBt?). Wurden Kaninchen durch #uBere Temperatureinfliisse erwdrmt oder abgekiihlt,
so verbrauchte danach das iiberlebende Herz beim vorher abgekiihlten Tier reichlich
Zucker, beim vorgingig erwdrmten dagegen beinahe keinen. Das Herz scheint also danach
die Einstellung fiir vermehrten Stoffverbrauch bei Abkiihlung des Kérpers auch noch
beizubehalten, nachdem es vom iibrigen Koérper getrennt ist. Wurde der Fliissigkeit, in
welcher ein iiberlebendes Kaninchenherz schlug, Serum von einem andern, unter abkiihlen-
den Temperatureinfliissen stehenden Kaninchen zugesetzt, wurde dadurch vermehrter Zucker-
verbrauch veranlaft, wihrend der Zusatz von Serum eines bei hoheren AuBlentemperaturen
gehaltenen Tieres diesen steigernden EinfluB nicht ausiibte.

Ebensowenig vermochte das Serum eines schilddriisenlosen Kaninchens den Zucker-
verbrauch zum Ansteigen zu bringen, auch wenn das Tier vor der Blutentnahme abkiihlenden
Einfliissen unterworfen war, also seine chemische Wirmeregulation angeregt worden war.
Auch wenn man das Serum verschiedener Herkunft schon dem lebenden Tiere einspritzte,
anstatt es erst dem iiberlebenden Praparat zuzusetzen, zeigte danach das iiberlebende
Herz des Empfingers die gleichen Verschiedenheiten im Zuckerverbrauch [MANSFELD
und v. Pap®)].

ScHENKS®) fand, daB der Gaswechsel schilddriisenloser Kaninchen gesteigert werden
konnte durch Einspritzung von Serum eines normalen Kaninchens, falls das spendende Tier
vor der Blutentnahme niedrigen Temperaturen ausgesetzt worden war, wihrend die Steige-
rung des Stoffwechsels ausblieb, wenn das spendende Tier bei héherer Temperatur gehalten
worden war oder wenn es zwar abgekiihlt worden war, aber keine Schilddriise mehr besaf.

Danach hat es den Anschein, als wiirden, wihrend der Organismus sich gegen Ab-
kiihlung zu wehren hat, von der Schilddriise Stoffe in die Blutfliissigkeit abgegeben, welche
sowohl den Gesamtorganismus als auch das iiberlebende Herz zu vermehrten Verbrennungen
zu veranlassen vermogen. Nach BURGE und seinen Mitarbeitern?) wiirde die Schilddriise
die Leber zu vermehrter Bildung von Katalase anregen. Dieses Ferment wiirde dann die
Steigerungen der Oxydationen hervorrufen.

Die Wichtigkeit des Schilddriisensekretes fiir die Warmeregulation scheint auch aus
Versuchen von L. ApLERS®) hervorzugehen. Die Einspritzung von Schilddriisenextrakten
erweckte winterschlafende Saugetiere und rief Erwdrmung hervor, vgl. ¢), wihrend Aus-
ziige aus manchen anderen Geweben diese Wirkung nicht hatten. Diese ‘den winterschlafen-
den Igel erwdrmende Wirkung des Schilddriisenextraktes bestand auch nach operativer
Ausschaltung des Warmeregulationszentrums und nach mdéglichster Ausschaltung der peri-
pheren Sympathicusinnervation durch Ergotoxin, wenn auch in etwas verringertem Mafe.
ApLER nahm deshalb fiir dieses Hormon einen Angriffspunkt im warmebildenden Gewebe
selbst an.

1) KipiNow u. METALNIKOW: Cpt. rend. des séances de la soc. de biol. Bd. 87, S. 210.
1922.

2) NYFFENEGGER: Biochem. Zeitschr. Bd. 121. 1921. — LoEwI u. WESELKO: Zentralbl.
f. Physiol. 1914.

%) DITTLER, R.: Zeitschr. f. Biol. Bd. 76. 1922.

%) LoEwI u. WESELKO: Zentralbl. f. Physiol. 1914, — MaNSFELD: Pfliigers Arch. f. d.
ges. Physiol. Bd. 161. 1915. — Ma~srELD u. Ernst: Pfliigers Arch. f. d. ges. Physiol.
Bd. 161. 1915. Kritik bei A. Duric: Handwérterbuch der Naturwissenschaften Bd. 10.
Art. Warmehaushalt. Jena 1915.

5) MANSFELD u. V. Pap: Pfliigers Arch. f. d. ges. Physiol. Bd. 184. 1921.

¢) ScuENk: Die Rolle der Schilddriise fiir die Warmeregulierung und den Stoffwechsel.
Pfliigers Arch. f. d. ges. Physiol. Bd. 197. 1922.

") BURGE: Americ. journ. of physiol. 1919, Bd.50. — BurcE, KENNEDY and NEILL:
Americ. journ. of physiol. Bd. 43. 1917.

8) ADLER, L.: Schilddriise und Warmeregulierung. Arch. f. exp. Pathol. u. Pharmakol.
Bd. 86. 1920. — ADLER, L.: Angriffspunkt der Blutdriisenhormone bei der Wéarmeregulierung.
Arch. f. exp. Pathol. u. Pharmakol. Bd. 87. 1920.
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Die Schilddriise der Winterschlifer zeigte wihrend des Schlafes morphologische Ver-
anderungen, die auf ein Darniederliegen der Funktion hindeuten, wihrend Erscheinungen
von Regeneration gegen das Friithjahr hin zu beobachten waren.

Im Gegensatz dazu fand F. C. MANN!) in den Schilddriisen winterschlafender Tiere
keinerlei histologische Verdnderungen. Auch iiberwinterten seine Versuchstiere nach Ent-
fernung der Schilddriise wohlbehalten im normalen Winterschlaf. Er glaubt also nicht, daB
der Schilddriise fiir den Winterschlaf eine besondere Bedeutung zukommt. Anderseits fand
MrrLs?) bei jungen Kaninchen, Meerschweinchen und Katzen starke Unterschiede im histo-
logischen Bild der Schilddriise, je nachdem die Tiere bei kalter oder warmer AuBentempe-
ratur gehalten worden waren. Auch CramER?®) sah bei Tieren, deren Warmebildung durch
Aufenthalt in kalter Luft oder durch fiebererregende Mittel gesteigert war, in der Schilddriise
histologische Verdnderungen, die man als Zeichen erhohter Tétigkeit deuten kann.

Nach den bisher angefiihrten zahlreichen Versuchsergebnissen miiBite man
erwarten, dal die Schilddriise in der Wéarmeregulation eine sehr grofle Rolle
spielt, ja vielleicht unentbehrlich ist.

Es ist aber durch eine ganze Anzahl von Beobachtungen einwandfrei nach-
gewiesen, da3 die Warmeregulation, und zwar auch die chemische, trotz Fehlens
der Schilddriise nicht nur bestehen, sondern sogar recht erheblichen Anspriichen

geniigen kann.

So hat HipEBrANDT?) durch Gaswechselbestimmungen an Ratten gezeigt, da weder
qualitativ oder quantitativ ein Unterschied in der regulatorischen Stoffwechselsteigerung
zwischen normalen und schilddriisenlosen Tieren besteht. Das gleiche Ergebnis hatten Ver-
suche von GRAFE und v. REpwiTz®%) an Hunden. Ferner fanden diese Autoren im Fieber
nach Infektion mit Bacterium sui pestifer eine sehr erhebliche Steigerung des Gasumsatzes
und der N-Ausscheidung trotz Fehlens der Schilddriise (im Gegensatz zu alteren Versuchs-
ergebnissen von MANSFELD und ErNst®).

Isenscamin?) hat beim Kaninchen einen Unterschied weder in der Regulationsbreite
noch in der Verdnderung des Gasumsatzes bei wechselnder AuBentemperatur nach Ent-
fernung der Schilddriise gefunden, auch nicht nach Durchtrennung des Riickenmarkes in
seinem Brustteil. Durch diesen Eingriff am Nervensystem wird, wie wir auf S. 63 gesehen
haben, eine starke Anspannung der chemischen Warmeregulation hervorgerufen. Diese war
nach Ausschaltung der Schilddriise in voller Auspragung vorhanden, und zwar so gut am
zweiten Tage nach der Entfernung der Schilddriise wie an den folgenden bis zum 16. Tage
danach. In den auf S.24 erwihnten Versuchen, die chemische Wirmeregulation in den
Muskeln zu bestimmen, fanden FREUND und JANSSEN8), daf} diese Regulation durch Ent-
fernung der Schilddriise nicht beeintrichtigt wurde.

Wir miissen also schliefen: Die chemische Wdarmeregulation ist auch nach
Ausschaltung der Schilddriise noch vorhanden und nicht wesentlich reduziert.

Die Annahme, daf} die Impulse fiir die chemische Warmeregulation aus dem
Zentralnervensystem lediglich iiber die Schilddriise gehen, ist also abzulehnen.

Dagegen tun die Versuche von SCHENK, PFEIFFER, CorI und BOLDYREFF
dar, daB Tiere ohne Schilddriise bei besonders starker Warmeentziehung leichter
abgekiihlt werden und sich schwerer von der Abkiihlung erholen als normale.
Diese Feststellung paft sehr gut zu dem, was wir ohnehin iiber den Einfluf} der
Schilddriise auf die Warmebildung wissen. Unter dem EinfluB3 der Schilddriise

1) Mann, F. C.: The ductless glands and hibernation. Americ. journ. of physiol.
Bd. 41. 1916.

2) MiLrs: Effects of external. Temp., Morphin. ete. on Thyroid Activity. Americ.
journ. of physiol. Bd. 46. 1918.

3) CraMER, W.: Thyroid and adrenal apparatus and its function in the heat regulation
&c. Journ. of physiol. Bd. 50. 1916; Proceedings S. 38.

4) HILpEBRANDT: Chem. Wirmeregulation schilddriisenloser Ratten. Arch. f. exp.
Pathol. u. Pharmakol. Bd. 90. 1921.

) GRAFE u. v. REpWITZ: Zur Rolle der Schilddriise fiir die Warmeregulierung. Zeitschr.
f. physiol. Chemie Bd. 119. 1922.

%) MaNSFELD u. Ernst: Pfliigers Arch. f. d. ges. Physiol. Bd. 161. 1915.

?) IsenscamiD: Arch. f. exp. Pathol. u. Pharmakol. Bd. 98. 1923.
Bd 8) FREUND u. JaNssEN: Klin, Wochenschr. 1923, 8. 979; Pfliigers Arch. f. d. ges. Physiol.

. 200. 1923.



Hormonale Einfliisse. 71

wird sie lebhafter, ihr Fehlen 148t sozusagen ,,die Flamme der Verbrennungen®
kleiner werden, beeintrichtigt dagegen die regulatorischen Veridnderungen der
GroBe der Verbrennungen nicht. Die Regulation selbst ist also erhalten. Wenn
BorLpYREFF und KARELKIN im Gegensatz zu dieser Deutung sagen, daf} schild-
driisenlose Tiere sich auch leichter iiberhitzen, werden wir dieses Verhalten auf
die Neigung der Tiere ohne Epithelkorperchen zu Muskelkramypfen beziehen miis-
sen. Auch die Erwiérmung der Tiere im Winterschlaf durch Einspritzung von
Schilddriisenausziigen 18t sich durch die bekannte, den Stoffwechsel steigernde
Eigenschaft dieser Stoffe erkliren und scheint uns kein unzweideutiger Beweis
fiir die Einschaltung der Schilddriise in den Warmeregulationsapparat zu sein.
Die sonstigen angefiihrten Beobachtungen, welche zugunsten der Wichtigkeit
der Schilddriise fir die Warmeregulation sprechen, sind erst recht zu vieldeutig,
um sichere Schliisse zu gestatten.

b) Die Nebennieren.

1. Die Wirmeregulation bei Nebennierenmangel.

Wenn Tiere nach vollstindiger Entfernung der Nebennieren sterben, tritt
fast regelmiBig einige Zeit vor dem Tode ein tiefer Abfall der Kérpertemperatur
ein?).

Nach HuLTGREN und ANDERSSON 2) erholen sich die meisten Tiere von dem
unmittelbar durch die Operation hervorgerufenen Temperaturabfall in der Regel
80, daBl am Tage nach dem Eingriff die Kérpertemperatur wieder normal ist und
erst spater, 24 bis 48 Stunden vor dem Tode, beginnt ein kontinuierlicher, steiler
und meist gradliniger Abfall der Temperaturkurve, die oft unter 30° herabsinkt,
ehe der Tod erfolgt. Ja bei einer Katze maBen die Autoren vor dem Tode 19,5°.
Selten wird der glatte Abfall der Temperatur spontan durch eine Steigerung um
einige Zehntel unterbrochen. Dagegen gelingt es, durch Einspritzung von Neben-
nierenextrakten die gesunkene Temperatur um bis zu 3° hinaufzutreiben, wenn
auch nur auf wenige Stunden, ebenso durch Adrenalin3). Schon H. und A.
fanden, daB einzelne Kaninchen nach zweizeitiger Entfernung der Nebennieren
monatelang am Leben bleiben kénnen. Die Frage, ob die Nebennieren bei Sauge-
tieren ein unbedingt lebenswichtiges Organ sind, ist eng verkniipft mit derjenigen,
ob die Organe fiir die Regulation der Kérperwirme unentbehrlich sind oder nicht.

Die Frage der Lebensnotwendigkeit der Nebennieren wird auch heute noch
verschieden beantwortet. Wir verweisen auf die Darstellung in diesem Hand-
buche und auf die Darlegungen von BiEDp12), wo auch die Ergebnisse der dlteren
Literatur ausfiihrlich dargestellt sind. B. gelangte zu dem Schlusse, dall die
Nebennieren lebensnotwendig sind und daB es insbesondere das Fehlen der Neben-
nierenrinde ist, welche den Tod der Tiere herbeifiihrt. Das Uberleben mancher
Versuchstiere, besonders vieler Ratten, wird durch das Vorhandensein von
akzessorischen Organen erklart, die vikariierend hypertrophieren. Wer dagegen
die Nebennieren wegen des Uberlebens mancher Versuchstiere besonders nach
zweizeitiger Entfernung nicht fiir unbedingt lebenswichtig halt, kann sie auch
fiir die Warmeregulation nicht fiir unentbehrlich halten. Sicher ist, dal der Aus-
fall der Nebennieren fiir viele Tiere todlich ist und daB der todliche Ausgang mit

1) D6BLIN u. FLEISCHMANN: Zeitschr. f. klin. Med. Bd. 78. 1913, — GAUTRELET u.
Tuomas: Cpt. rend. des seances de la soc. de biol. Bd. 67, S. 386. 1909. — LILJESTRAND u.
FruMmERIE: Skand. Arch. f. Physiol. Bd. 31. 1914.

2) HULTGREN u. ANDERSSON: Studien iiber die Physiologie und Anatomie der Neben-
nieren. Skand. Arch. f. Physiol. Bd. 9. 1899.

3) DOBLIN u. FLEISCHMANN: Zeitschr. f. klin. Med. Bd. 78. 1913.

4) Biepn: Innere Sekretion, 3, Aufl, 1. Teil, S. 458 ff, 1916,
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einer schweren Stérung der Warmeregulation, einem Abfall der Korpertempe-
ratur, verkniipft ist?).

Die vasomotorische Regulation scheint gestort zu sein?).

Die Annahme einzelner Autoren, dal auch die Warmepolypnde gestdrt sei, scheint uns
in Anbetracht der niedrigen Temperaturen ihrer Versuchstiere nicht bewiesen zu sein.

Die Wirmebildung und der Gasumsatz sind stark herabgesetzt?3).

Auch fand LOrrFLER4) bei Menschen mit Morbus Addissonii, bei welcher
Krankheit ja hiufig Untertemperaturen bestehen, eine Verringerung des Grund-
umsatzes, wogegen MARINE und BAUMANN?®) eine Steigerung des Gaswechsels
nach Entfernung der Nebennieren bei Tieren festgestellt haben.

Als Priifstein fiir das Bestehen eines Warmeregulationsvermogens wurde
wie anderwirts, so auch in diesem Zusammenhang, die Fahigkeit benutzt, auf
Wirmestich und auf toxische Einwirkungen zu fiebern. Nach vollstindiger
Entfernung der Nebennieren fiithrten der Wérmestich und die Injektion von
Kochsalzlsung nur am ersten Tage noch zu Temperatursteigerungen, an spateren
Tagen dagegen nicht mehr®). Die Tiere, welchen nur die Héalfte einer Neben-
niere geblieben ist, kénnen auf Warmestich fiebern, wenn auch schwach und
nicht regelmifBig?). Einseitige Entfernung des Organes stort die Fahigkeit zu
fiebern dagegen nicht. Ja schon ein an anderer Stelle implantiertes, also in
keinem Zusammenhang mit den normalen nerviosen Verbindungen stehendes
Stiickchen Nebenniere geniigt, um den Tieren die Fahigkeit zu fiebern zu erhal-
ten®). Durchschneidung der Nervi splanchnici, die, wie wir durch ASHER u. a.?)
wissen, die sekretorische Nerven fiir die Adrenalinproduktion sind, 148t die
Wirkung des Wirmestiches unverandert!?). Es geht also auch aus'diesen Ver-
suchen die Wichtigkeit der Nebennieren fiir die Wérmeregulation hervor, es
scheint aber, als wiren die Reize, welche vom Gehirn aus die Regulation in Gang
setzen, nicht auf den Nervenweg zu den Nebennieren angewiesen, sei es, daf die
Driise auch unabhingig vom Nervensystem, durch ihren hormonalen Einfluf}
die regulatorische Funktion anderer Teile des Organismus ermdglicht, sei es,
daB ihr Impulse fiir die Regulation aus dem Nervensystem zugehen, wenn auch
indirekt, vielleicht durch Vermittlung eines dazwischengeschalteten humoralen
Vorganges.

2. Die Wirkung des Adrenalins auf den Wirmehaushalt.

DaBl das Adrenalin auf den Wirmehaushalt einen starken Einflufl ausiiben
kann, ist bei den machtigen Wirkungen, welche dieser Stoff auf das vegetative
Nervensystem ausiibt, fast selbstverstindlich. Man denke nur an die starke

1) FREUND u. MarRcHAND: Arch. f. exp. Pathol. u. Pharmakol. Bd. 72. 1913. —
PoraAL: Das vegetative Nérvensystem und seine klinische Bedeutung. Ergebn. d. inn.
Med. Bd. 19. 1921. — Grapinescu: Pfliigers Arch. f. d. ges. Physiol. Bd. 152. 1913.

2) GAUTRELET u. THOMAS: Cpt. rend. des seances de la soc. de biol. Bd. 67, S. 386. 1909.
— GraDINESCcU: Pfliigers Arch. f. d. ges. Physiol. Bd. 152. 1913.

3) GrapiNEscuU: Pfliigers Arch. f. d. ges. Physiol. Bd. 152. 1913.

4) LOFrFLER: Zeitschr. f. klin. Med. Bd. 87. 1921.

%) MARINE u. BAUMANN: Journ. of metabolic research. 1922, S. 1; zitiert nach Ber. iib.
d. ges. Physiol. Bd. 18, S. 213. 1923.

8) DOBLIN u. FLEISCHMANN: Zeitschr. f. klin. Med. Bd. 78. 1913.

7) LiLsESTRAND u. FrRUMERIE: Skand. Arch. f. Physiol. Bd. 31. 1914.

8) D6BLIN u. FLEISCHMANN: Zeitschr. f. klin, Med. Bd. 78. 1913. — FLEISCHMANN u.
Bauer: Kongr. f. inn. Med. 1913, S. 111.

9) ASHER, L.: Zeitschr. f. Biol. 1912, 8. 58. — BiepL: Pfliigers Arch. {. d. ges. Physiol.
Bd. 67. 1897. — TscHEBOKSAREFF: Pfliigers Arch. f. d. ges. Physiol. Bd. 137. 1910. Lit. —
StEwarT O’CoNNOR: Arch. f. exp. Pathol. u. Pharmakol. Bd. 68. 1912.

10) Erias: Zentralbl. f. Physiol. Bd. 27. 1913.
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Wirkung des Adrenalins auf die BlutgefiBle und an die Bedeutung dieser letz-
teren fiir die physikalische Warmeregulation.

Wir werden wahrend der folgenden Betrachtung nicht vergessen, daB das
Nebennierenmark nicht der einzige Ort der Produktion dieses Stoffes ist, son-
dern dafl chromaffines, Adrenalin produzierendes Gewebe auch anderwirts im
Koérper sich findet. Wenn also, wie es den Anschein hat'), auch Tiere ohne Neben-
nierenmark ihre Korperwérme regulieren konnen, so beweist das keineswegs,
daB das Adrenalin und das dasselbe produzierende Gewebe fiir die Warme-
regulation entbehrlich seien.

Wir haben schon erwéhnt, dafl der nach vollstandiger Entfernung der Neben-
.nieren auftretende Temperaturabfall durch Einspritzungen von Adrenalin unter-
.brochen werden kann, vgl. G. Baver?), ja sogar Hyperthermie wurde bei
solchen Tieren durch intraventse Gaben von Adrenalin erzeugt. Aber auch auf
normale Tiere wirkt Adrenalin in kleinen Dosen im allgemeinen steigernd auf die
Korpertemperatur, wahrend gréfere Gaben zu oft todlichem Temperaturabfall
fithren3). Einzelne Autoren vermissen einen EinfluB des unter die Haut oder ins
Blut eingespritzten Adrenalins auf die Korpertemperatur?). Auch bei Menschen
wird am héiufigsten nach Adrenalineinspritzung Temperatursteigerung beobach-
tet®). Ja A. Maver®) gibt an, durch wiederholte Adrenalindarreichung die
Senkungen der normalen Tagestemperaturkurve haben ausgleichen zu kénnen
und die Temperatur dauernd beeinfluft zu haben.

HorrereEN und ANDERSSON?) fanden auf Einspritzung von Nebennierenextrakten bald
Steigerung, bald Abfall der Korpertemperatur, je nach dem Tier, von dem das Extrakt
stammte. Die Extrakte von Meerschweinchen, Kaninchen, Katzen, Widdern, Stieren, mach-
ten Steigerung, diejenigen von Schafen, Schweinen und Ochsen Abfall. Wir werden es heute
fiir wahrscheinlich halten, daB nicht die Herkunft des Extraktes, sondern sein Gehalt an
wirksamer Substanz die Richtung der Temperaturbewegung bestimmte.

DaBl Adrenalin mit seiner m#chtigen Wirkung auf die BlutgefiBe durch
Verengerung der HautgefiBle die Wdarmeabgabe vermindern kann, ist ohne wei-
teres zu erwarten. Die Wirkung des Adrenalins auf die SchweiBsekretion ist
strittig. LANGLEY und BENETT®) fanden neuerdings, daB Pferde auf subcutane
Darreichung von Adrenalin in unmittelbarer Umgebung der Einspritzungsstelle
schwitzten, wahrend MuTo?®) bei sehr hohen Gaben beim gleichen Versuchstier
durch intravendse Einspritzung auch allgemeinen SchweiBausbruch erzielte.

1) FREUND u. MARCHAND: Arch. f. exp. Pathol. u. Pharmakol. Bd. 72. 1913. — DOBLIN
u. FLErscEMANN: Zeitschr. f. klin. Med. Bd. 78. 1913.

?) BaYER, G.: Die normale u. pathologische Physiologie des chromaffinen Gewebes.
Ergebn. d. allgem. Pathol. u. pathol. Anat. Bd. 2, S. 14. 1910. Dort Lit.

3) Eigene Erfahrungen. — Frrunp, H.: Uber das Kochsalzfieber. Arch. f. exp. Pathol.
u. Pharmakol. Bd. 65. 1911. — EpPPINGER, FALTA u. RUDINGER: Zeitschr. f. klin. Med. Bd. 66.
1908. — Orr, J. u. J. C.Scorr: Otts Contributions of Physiol. Philadelphia Bd. 17. 1907. —
ABDERHALDEN u. KaUTzSCH: Zeitschr. f. physiol. Chem. Bd. 61. 1909. — ABDERHALDEN u.
Srava: Zeitschr. . physiol. Chem. Bd. 59. 1909. — HirscH, R.: Adrenalin und Wirmehaushalt.
Zeitschr. f. experim. Pathol. u. Ther. Bd. 13. 1913. — Riesser: Arch. f. exp. Pathol. u. Phar-
makol. Bd. 80. 1917. — BAYER, Gi.: Die normale und pathologische Physiologie des chrom-
affinen Gewebes. Ergebn..d. allg. Pathol. u. pathol. Anat. Bd. 2, S. 14. 1910. Dort Lit.

4) HirscH, R.: Adrenalin und Wirmehaushalt. Zeitschr. f. exp. Pathol. u. Ther.
Bd. 13. 1913.

5) DoBLIN: Berl. klin. Wochenschr. 1912.

6) MAYER, A.: Dtsch. med. Wochenschr. 1919, Nr. 50.

7) HULTGREN u. ANDERSSON: Studien iiber die Physiologie und Anatomie der Neben-
nieren. Skand. Arch. f. Physiol. Bd. 9. 1899.

8) LANNLEY u. BENETT: Action of Pilocarpine etc., and adrenalin on sweating in the
horse. Journ. of physiol. Bd. 57. 1923.

?) Muto: Mitt. a. d. med. Fakultit Tokio. Zitiert nach LANGLEY u. BENETT: Action
of Pilocarpine &c., and adrenalin on sweating in the horse. Journ. of physiol. Bd. 57. 1923.
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K~NavuER und BirrigEHEIMER!) beschreiben einen Krankbeitsfall, in welchem
starkes neurotisches Schwitzen durch Adrenalineinspritzungen sofort und regel-
miBig zum Aufhoren gebracht werden konnte.

Ziemlich regelméBig scheint bei Tieren und Menschen eine Steigerung der Warmebildung
oder des Gasumsatzes auf Adrenalindarreichung festgestellt werden zu kénnen. So fanden
Fuces und RorH2) beim Menschen Steigerung des Sauerstoffverbrauches und der Kohlen-
sdureausscheidung und meist auch eine VergréBerung des respiratorischen Quotienten.
Desgleichen BERNSTEIN®). J. Sanpirorp?) hat gleichfalls eine Steigerung des Grund-
umsatzes um 10 bis 489, in der ersten halben Stunde nach Einspritzung von 0,56 mg Adrenalin-
chlorid beim Menschen beobachtet. Ahnliche Ergebnisse hatten TomPKiNs, STURGIS und
WEARN ®) an zahlreichen Soldaten von verschiedener Konstitution. Auch Tierversuche fielen,
wenn nicht allzu hohe Dosen verwendet wurden, im gleichen Sinne aus, so diejenigen von
BooruBY und SANDIFORD ) am Hunde (20 bis 309, Steigerung des O,-Verbrauches) und die-
jenigen von MARINE und LeNmART?) am Kaninchen. Entgegengesetzte Resultate, d. h.
starker Abfall der Warmebildung und der CO,-Ausscheidung sind augenscheinlich durch
hoher gegriffene Gaben verursacht®).

Wo die Steigerung der Verbrennungen stattfindet und wie und wodurch das
Adrenalin in den Wdirmehaushalt eingreift, ist noch unsicher. Die meisten be-
kannten Wirkungen des Adrenalins auf das sympathische Nervensystem haben
ja ihren Angriffspunkt an der Peripherie, wahrscheinlich sogar jenseits der
peripheren Sympathicusendigungen, durch Beeinflussung der ,,neuroplasmatischen
Zwischensubstanz [AsHER®)]. Man kénnte deshalb fiir die Wirkung auf die
Wirmeregulation dasselbe erwarten. Doch haben schon einige der frithesten
Beobachter fiir die Wirkung auf die Korpertemperatur einen zentralen An-
griffspunkt angenommen, so OTT und ScorrT?), welche fanden, daBl nach Durch-
schneidung des Hirnstammes im Bereiche der Hirnschenkel bei Kaninchen die
die Temperatur steigernde Wirkung kleiner Adrenalingaben auf die Korpertem-
peratur ausblieb. Doch kénnen diese Versuche nicht mehr als beweisend gelten,
weil die unentbehrlichen Vorkehrungen gegen die Abkiihlung der operierten
Tiere unterblieben. Doch haben wir auch weitere Belege fiir die Annahme eines
zentralen Angriffspunktes des Adrenalins. In &uBerst geringen Mengen in die
Hirnventrikel gebracht, kann Suprarenin bei Kaninchen Temperatursteigerung
hervorrufen!), wogegen andere Beobachter, welche teilweise grofilere Mengen
intracerebral eingespritzt haben, Temperaturabfall erzielten'?).

Ob die auf kleinste Mengen auftretende Steigerung der Korpertemperatur
eine regelmiBige Erscheinung ist, geht aus dem vorliegenden Material nicht mit
Sicherheit hervor, wogegen groBere Mengen immer einen sehr erheblichen Tem-
peraturabfall hervorriefen. Daf allgemein Adrenalin in kleinsten Gaben reizend,

1) KNAUER u. BrLLIGHEIMER: Zeitschr. f. d. ges. Neurol. u. Psychiatrie Bd. 50. 1919.
2) Fuces u. Rora: Uber die Wirkung des Adrenalins auf den respiratorischen Stoff-
wechsel. Zeitschr. f. exp. Pathol. u. Ther. Bd. 10. 1912; Bd. 14. 1913.

3) BERNSTEIN: Zeitschr. f. exp. Pathol. u. Ther. Bd. 15. 1915.

4) SANDIFORD, J.: The effect of the subcutan. injection of adr. etc. Americ. journ. of
physiol. Bd. 51. 1920.

5) ToMPKINS, STURGIS u. WEARN: Arch. of internal med. Bd. 24, S. 269. 1919.

%) BoOTHBY u. SANDIFORD: Americ. journ. of physiol. Bd. 66. 1923.

7) MARINE u. LENHART: Americ. journ. of physiol. Bd. 54. 1920.

8) HirscH, R.: Adrenalin und Warmehaushalt. Zeitschr. f. exp. Pathol. u. Ther. Bd. 13.
1913. — Hari: Uber den EinfluB des Adrenalins auf den Gaswechsel. Biochem. Zeitschr.
Bd. 38, S. 23. 1912.

9) ASHER, L.: Dtsch. med. Wochenschr. 1920, Nr. 37 u. 38.

10) Orr u. Scorr: Otts Contributions of Physiol.,, S. 18. Philadelphia 1908.

1) Waser: Uber das Adrenalinfieber. Sitzungsber. Schweiz. Naturforsch. Ges. 97. Sitzg.,
Aarau 1916, 2. Teil. — CLOETTA u. WasSER: Arch. f. exp. Pathol. u. Pharmakol. Bd. 79. 1915.

12) BarBOUR u. WiNa: The direct Application of drugs to the Temperature Centers.
Journ. of pharmacol. a. exp. therapeut. Bd. 5. 1913. — Jaross: Therap. Monatsh. 1911, S. 291,
— JagoBJ u. ROMER: Arch. f. exp. Pathol. u, Pharmakol. Bd. 70. 1912,
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in groBeren lihmend auf nervose Zentren einwirkt, 148t sich auch durch dltere
Beobachtungen auf anderen Gebieten belegen!). Einen weiteren Beleg fiir die An-
nahme eines cerebralen Angriffspunktes finden wir in den Beobachtungen von
CLOETTA und WASER?) mit thermoelektrischen Messungen verschiedener Kérper-
teile, wihrend der Wirkung von Suprarenin bei intravendser Einverleibung: schon
nach ungefihr 10 Sekunden stieg die Temperatur im Gehirn, und zwar im Vorder-
hirn, Seitenventrikel, wihrend sie im Bereich der Temperaturzentren im Zwischen-
hirn erst einige Sekunden spéter zu steigen begann. Im Darm stieg die Tempe-
ratur erst viel spiter und in der Haut sank sie. Nach Entfernung des Vorder-
hirns war intracerebrale Einverleibung immer noch wirksam, wenn auch etwas
schwicher. Danach hatte der Stoff also zwei cerebrale Angriffspunkte, einen im
Vorderhirn und einen weiteren an den Temperaturregulierungszentren im Zwischen-
hirn. Auch aus klinischen Beobachtungen ergeben sich Hinweise auf einen zen-
tralen Angriffspunkt des Adrenalins fiir die Beeinflussung der Kérperwirme 3).

DaB} aber neben diesen zentralen Wirkungen auch periphere im Spiele sind,
ist bei der sonst bekannten Wirkungsweise des Adrenalins ohne weiteres an-
zunehmen, ist es doch bekannt, da dieser Stoff schon in enormer Verdiinnung
z. B. Blutgefifilkontraktion an tberlebenden Organen hervorrufen kann%) und
Entsprechendes mufl man auch fir die Wirkung auf die iibrigen an der Wirme-
regulation beteiligten, sympathisch innervierten Teilfunktionen fiir méglich
halten. Hasmmmoro®) fand, daB Fieber, welches durch periphere Einspritzung
von Adrenalin erzeugt wurde, durch Erwérmung und Abkiihlung des Zentral-
organes nicht beeinflult wurde. Er nimmt deshalb auch einen peripheren An-
griffspunkt auf die Warmeregulation an. Auch ADLER®) nimmt auf Grund von
weiter unten zu erwihnenden Versuchen an, dafl Adrenalin peripher in den Wirme-
regulationsmechanismus eingreift.

An der gesteigerten Wérmebildung nach Adrenalindarreichung sind neben
dem Zentralnervensystem selbst vor allem die infolge der gesteigerten Atmung
lebhafter tatigen Atemmuskeln, ferner das rascher schlagende und gegen héheren
Widerstand arbeitende Herz beteiligt, aber wie BERNSTEIN?), BooTHBY und
SANDIFORD®) annehmen, wohl fast alle an der Warmebildung iiberhaupt be-
teiligten Organe.

Die Annahme, dafl das Adrenalin durch seine bekannte Wirkung auf den Blutzucker,
also dadurch, dal es den Verbrauchsstellen gesteigerte Mengen dieses leicht angreifbaren
Brennmaterials zuflieBen 1i8t, die Steigerung der Verbrennungen bewirke, ist heute nicht
mehr aufrechtzuerhalten. Nicht wenige Beobachtungen haben dargetan, daf in Zustéinden,
in welchen an die Wérmebildung besonders hohe Anspriiche gestellt werden, eine Vermehrung
des Blutzuckers sich einstellt. So findet man h#ufig bei niedrigen AuBentemperaturen eine
Steigerung des Blutzuckers oder Glykosurie?). Desgleichen im Fieber!?). Doch haben nament-

1) BAYER, G.: Die normale und pathologische Physiologie des chromaffinen Gewebes.
Ergebn. d. allg. Pathol. u. pathol. Anat. Bd. 2, S. 14. 1910. Dort Lit.

2) CLOETTA u. WASER: Arch. f. exp. Pathol. u. Pharmakol. Bd. 79. 1915.

3) D6BLIN: Berl. klin. Wochenschr. 1912.

4) Der Campo: Studien iiber antagonistische Nerven. Zeitschr. f. Biol. Bd. 69. 1918.

5) Hasumoro: Arch. f. exp. Pathol. u. Pharmakol. Bd. 78. 1917.

%) ADLER, L.: Angriffspunkt der Blutdriisenhormone bei der Warmeregulation. Arch.
f. exp. Pathol. u. Pharmakol. Bd. 87. 1920.

7) BERNSTEIN: Zeitschr. f. exp. Pathol. u. Ther. Bd. 15. 1915.

8) BooTHBY u. SANDIFORD: Americ. journ. of physiol. Bd. 66. 1923.

%) EMBDEN, LUTHIE u. LIEFMANN: Beitr. z. chem. Physiol. Bd. 10. 1907. — SILBER-
STEIN: Dtsch. Kongr. f. inn. Med. 1913. — WEILAND: EinfluB wechselnder Temperatur auf
die Zuckerausscheidung usw. Zeitschr. f. exp. Pathol. u. Ther. Bd. 19. 1917. — Araxr: Die
Bildung von Milchsgure und Glykose bei Sauerstoffmangel. Zeitschr. f. physiol. Chem. Bd. 16.
1892. — GrarssmMEr: Wiener klin. Wochenschr. 1906.

10) HorLINGER: Dtsch. Arch. f. klin. Med. Bd. 92. 1908. — FREUND u. MARCHAND: Dtsch.
Arch. f. klin. Med. Bd. 110. 1913.
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lich FREUND und MaRcHAND!) dargetan, daB dieser Erscheinung keine regulatorische Be-
deutung beigemessen werden kann. Sie tritt nicht regelmaBig ein, wenn hohe Anforderungen
an die Warmebildung gestellt werden, so z. B. kann sie bei Kaninchen mit durchschnittenem
Brustmark trotz der dabei stattfindenden enormen Anspannung der chemischen Wirme-
regulation fehlen. Auch findet sie sich unter Umsténden, unter denen die Verbrennungen
tief unter die Norm abgesunken sind, z. B. bei tiefer Unterkiihlung der Versuchstiere, und die
Vermehrung oder auch nur der normale Bestand des Blutzuckers ist auch keine Vorbedingung
fiir die gute Funktion der Wirmeregulation, denn Hunde mit Eckscher Fistel, deren Blut
durch wiederholte Phlorrhizingaben sehr zuckerarm gemacht worden war, regulierten ihre
Koérpertemperatur gegeniiber weitgehenden Anspriichen [FiscELER und ERDELYI, zit. nach
FreUND und MarcHAND?)]. Die Kéilteglykosurie findet sich auch bei Tieren ohne Wiarme-
regulation, z. B. beim Frosche®). Anderseits kann die Steigerung des Blutzuckers bei Ab-
kithlung und Erwidrmung ganz wie beim normalen Tier auch auftreteri, wenn durch Ein-
griffe am Zentralnervensystem die Wirmeregulation aufgehoben ist [FREUND und Max-
CHAND, Morrra?)]. Wenn wir somit den Schwankungen des Blutzuckerspiegels die regula-
torische Bedeutung fiir den Wirmehaushalt absprechen miissen, so werden wir auch nicht
die Rolle der Nebennieren in der Warmeregulation in dieser Richtung suchen. Wir werden
die Frage, ob fiir das Gelingen des Zuckerstiches und der auf andere Reize entstehenden
Hyperglykimie die Anwesenheit der Nebennieren und die Unversehrtheit der Nervi splanch-
nici notwendig seien, wie man friiher glaubte oder nicht, wie man neuerdings annehmen muf
(vgl. 3), auf sich beruhen lassen diirfen, denn die dem Zuckerstich zugrunde liegenden nervésen
und hormonalen Vorgéinge sind nach unseren heutigen Kenntnissen trotz mancher Analogien
und nachbarlicher Beziehungen der sie beeinflussenden Zentren kein Bestandteil des Warme-
regulationsmechanismus.

ADLER®) hat nachgewiesen, daB Adrenalin winterschlafende Igel erwirmt
und aufweckt, dhnlich wie Schilddriisenextrakte. Diese Wirkung trat auch ein,
nachdem das Warmeregulationszentrum nach dem Verfahren von ISENSCHMID
und KrEHI ausgeschaltet worden war. Sie hat also einen peripheren Angriffs-
punkt. Trotz der starken Wirkung auf die Warmeregulation, die wir dem Adrena-
lin zuschreiben miissen, scheint das diese Substanz produzierende Nebennieren-
mark fiir die Warmeregulation nicht unentbehrlich zu sein. Seine vollstindige
Zerstorung durch in das Innere der Nebennieren eingefiihrte feine Rohrchen mit
radioaktiver Substanz hat keine schwere Storung zur Folge?). Auch wird, wie
erwéhnt, die vollstandige Exstirpation der Nebennieren von manchen Tieren ohne
groBe Storung der Wiarmeregulation vertragen, sei es, daB anderswo liegende
Teile des ,,chromaffinen Systems“ geniigen, um den Ausfall des Nebennieren-
markes zu kompensieren, sei es, dall das Produkt der chromaffinen Substanz
letzten Endes entbehrlich ware. Letzteres scheint uns angesichts der Wirkungen
des Adrenalins auf den Wirmehaushalt unwahrscheinlich zu sein.

Die Nebennierenrinde ihrerseits scheint nach FREUND und MARCHAND,
Do6BLIN und FLEISCHMANN und LAcAssAGNE und Samssonow?) fiir die Warme-
regulation unentbehrlich zu sein. Wenn sie vollstéindig fehlt, gehen die Tiere,
wie oben geschildert, unter Temperaturabfall zugrunde. Dagegen schien das
Stehenbleiben eines kleinen Teiles der Nebennierenrinde zu geniigen, um Leben
und Warmeregulation aufrechtzuerhalten, ja selbst ein anderswo, z. B. in die

1) FREUND u. MaRCHAND: Arch. f. exp. Pathol. u. Pharmakol. Bd. 72. 1913.

2) FREUND u. MarcHAND: Arch. f. exp. Pathol. u. Pharmakol. Bd. 72. 1913. Ein
gewisser Gehalt des Blutes und besonders der Gewebe an Zucker scheint allerdings fiir
die Regulation der Korperwirme unentbehrlich zu sein. — RoseNTHAL, LicHT u. FREUND:
Insulin und Wiarmeregulation. Arch. f. exp. Pathol. u. Pharmakol. Bd. 103, S.77. 1924.

3) BAYER, G.: Die normale und pathologische Physiologie des chromaffinen Gewebes.
Ergebn. d. allg. Pathol u. pathol. Anat. Bd. 2, S. 14. 1910. Dort Lit.

4) MoRITA, S.: The Blood-Sugar Content of the Coldpunctured Rabbit. Tohoku journ. of
exp. med. Tokyo Bd. 2. 1921.

5) STEWART u. RoGOFF: Americ. journ. of physiol. Bd. 44. 1917; Bd. 46. 1918.

8) ADLER, L.: Schilddriise und Warmeregulierung. Arch. f. exp. Pathol. u. Pharmakol.
Bd. 86. 1920.

7) LACASSAGNE u. SamssoNow: Cpt. rend. des seances de la soc. de biol. Bd. 89, S. 72.
1923.
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Nieren eingepflanztes Stiickchen Nebennierenrinde kann das Versuchstier vom
Tode unter Temperaturabfall bewahren, ja selbst die Fahigkeit zu fiebern ge-
wihrleisten. Die Nebennierenrinde kann also ihre Téatigkeit im Dienste der Warme-
regulation ausiiben, ohne dafl ihr nervose Impulse zustrémen. Sie scheint also
in den nervisen Warmeregulationsmechanismus nicht in anatomischer Kon-
tinuitét eingefiigt zu sein.

Naheres iiber die Art des Eingreifens in die Warmeregulation wissen wir nicht,
koénnen nur vermuten, dafl die Nebennierenrinde vielleicht durch ein Hormon
andere Teile des Wiarmeregulationsmechanismus in ausschlaggebender Weise
beeinflult. Weitergehende Vermutungen zu #uBern verbietet uns das Fehlen
gesicherter Kenntnisse.

¢) Die Hypophyse.

Die Hypophyse hiéngt direkt am Tuber cinereum, also dem Hirnteil, welchem
wir, wie oben dargelegt, einen die Warmeregulation beherrschenden Einflufl zu-
schreiben miissen.

Die Hypophyse entleert, wie von verschiedener Seite angenommen und belegt
wird?), von anderer Seite allerdings bestritten?), einen Teil ihrer Sekrete direkt
in den Hypophysenstiel und von dort in den angrenzenden Gehirnteil, ja vielleicht
in den Hohlraum des 3. Ventrikels.

Die rdumlichen Vorbedingungen dafiir, daB die Hypophyse das Warme-
regulationszentrum auf direktestemWege beeinflufit, scheinen also gegeben zu sein.

Diese nahen ortlichen Beziehungen sind aber anderseits der Hauptgrund
dafiir, daB es so schwer ist, Klarheit zu schaffen iiber den EinfluB der Hypophyse
auf die Warmeregulation, denn nicht nur pathologische Verinderungen, sondern
auch experimentelle Eingriffe, welche die Hypophyse betreffen oder auf sie ab-
zielen, schidigen und reizen, verletzen, driicken und zerren so leicht das an-
scheinend auch auf mechanische und chemische Reize sehr reaktionsfahige ner-
vose Zentralorgan. Ein Teil der Hypophyse, die Pars tuberalis, liegt sogar als
Epitheliiberzug direkt auf dem Tuber cinereum und kann ohne Beschidigung
desselben nicht entfernt werden.

Anderseits besteht die Moglichkeit, daB ein das Tuber cinereum treffender
Druck weniger auf diesen Hirnteil selbst wirkt, als vielmehr durch Behinderung
des Sekretzuflusses aus der Hypophyse?®). So ist es denn &uBerst schwierig, die
vorliegenden Erfahrungen zu deuten, und wenn einzelne Autoren?) fiir die Stérung
gewisser Funktionen annehmen, daB sie sowohl durch Beeintrichtigung der Hypo-
physe als auch durch Schidigung des Tuber cinereum zustande kommen koénnen,
so sind die beiden Organe damit als funktionelle Einheit aufgefaBt und ein nicht
nur durch Schwierigkeiten der Deutung der Tatsachen, sondern durch das Wesen
der Wechselbeziehungen der beiden Organe diktierter Verzicht auf weitere Son-
derung der Lokalisation der Funktion ausgesprochen.

Wir werden demgemi auch iiberlegen miissen, ob vielleicht auch fiir die
Funktion der Warmeregulation die Hypophyse und das Tuber cinereum zu einer
unlésbaren Einheit verbunden sind.

1) EDINGER, L.: Arch. f. mikr. Anat. Bd. 78. 1911. — AscuNER: Berl. klin. Wochenschr.
1916, Nr. 28 und Arch. f. d. ges. Physiol. Bd. 146. 1912. — BAUER, J.: Die Beziehungen der
Hypophyse zur Warmeregulation. Wien. med. Wochenschr. 1914, Nr. 25. — PeriTz: Ein-
fithrung in die Klinik der inneren Sekretion, S. 12. Berlin 1923. — Biepr: Physiologie und
Pathologie der Hypophyse. Miinchen-Wiesbaden 1922. — JaxoBy: Therap. Monatshefte
1911, S. 291. — JagRoBJ u. ROMER: Arch. f. exp. Pathol. u. Pharmakol. Bd. 70. 1912. —
Drxon: Pituitary Secretion. Journ. of physiol. Bd. 57. 1923.

2) BamwEy, P.: Die Funktion der Hypophysis cerebri. Ergebn. d. Physiol. Bd. 20. 1922.

3) Perrrz: Einfithrung in die Klinik der inneren Sekretion, S.12. Berlin 1923.

4) BiepL: Physiologie und Pathologie der Hypophyse.



78 R. Isexscemip: Physiologie der Warmeregulation.

Bei Tieren, deren ganze Hypophyse experimentell entfernt worden war,
haben die meisten Beobachter erniedrigte Korpertemperatur festgestellt!) und
auf den Ausfall dieses Organes bezogen, wihrend andere Autoren?) geneigt sind,
diese anscheinend nicht regelmafBig auftretende Stérung des Warmehaushaltes
auf bei der Operation unvermeidbare Beeintrichtigung der Funktion des an-
grenzenden Nervengewebes zuriickzufiihren. Auch die &lteren Versuche von
Morawsky 3), welche dartun, daB Affen, die Durchtrennung des Hypophysen-
stieles wohl vertragen, sind geeignet, Zweifel an der Annahme zu erwecken,
daB die so lebenswichtige Funktion der Warmeregulation auf ein Zusammen-
wirken von Hypophyse und Zwischenhirn in unmittelbarem o6rtlichen Kontakt

angewiesen sei.
Von den drei wichtigsten Teilen der Hypophyse sind namentlich der driisige

Vorderlappen und die Pars intermedia fiir die Einwirkung auf den Warmehaus-
halt in Anspruch genommen worden.

CusHING*) und seine Schiiler und ebenso AscHNER und PorGES®) beobachteten bei Ver-
suchstieren, welchen der Vorderlappen der Hypophyse herausgenommen worden war, Unter-
temperaturen, und CusainG legte Gewicht auf die Beobachtung, daf die Temperatur solcher
Tiere auf parenterale Einverleibung, ja selbst auf Verfiitterung von Vorderlappensubstanz
oder Vorderlappenextrakt wieder normal wurde. Auch analoge Beobachtungen aus der
menschlichen Pathologie wurden der Annahme einer ,,thermic reaction* der Praparate aus
Vorderlappensubstanz zugrunde gelegt®). Mit der temperaturerhéhenden Wirkung des Vor-
derlappenextraktes wurde bis vor kurzem von manchen Autoren als einer wohlbegriindeten
Tatsache gerechnet. BERNSTEIN?) fand, daB der Grundumsatz und somit die Warmebildung
nach Einspritzung des Vorderlappenextraktes auf mehrere Stunden um 5 bis 259, herab-
gesetzt war. Er betont mit Recht, daBl damit nicht erwiesen ist, daB diese Wirkung einem
natiirlichen Sekret der Driise zukommt. AscHNER®) hat schon 1912 die auf Vorderlappen-
extrakt auftretende Temperatursteigerung als nicht spezifisch erklirt, und neuerdings wird
anscheinend auch von CusHiNGs Schule kein Gewicht mehr darauf gelegt, findet sich doch
diese Funktion des Hypophysenvorderlappens in dem eingehenden Referat von BAILEY?)
als nicht geniigend bewiesen hingestellt. Biepr!®) spricht dem Vorderlappen ausdriicklich
jede derartige Funktion ab. ASCHNER, welcher, wie gesagt, die temperatursteigernde Wirkung
des Vorderlappenextraktes leugnete, nahm dagegen an'!), daf der Vorderlappen doch auf den
EiweiBstoffwechsel und den respiratorischen Stoffwechsel und damit auf die Warmebildung
einen steigernden EinfluB hat, wiahrend die Pars intermedia mit diesen Funktionen nichts

1) Crowg, CusHING u. Homaxs: The Functions of the Pituitary Body. Bull. of Johns
Hopkins hosp. Bd. 21. 1910; ref. Lancet 1910, S. 1707. — ASCHNER, B.: Die Funktion der Hy-
pophyse. Pfliigers Arch. f. d. ges. Physiol. Bd. 146. 1912. — BexEebiIcT, F. C. u.J. Homans:
Metabolism of the hypophysectomised dog. Journ. of med. research Bd. 25, S. 409. 1912.
— HasamMoro: Die Beziehungen der Hypophyse zur Wiarmeregulation. Arch. f. exp. Pathol.
u. Pharmakol. Bd. 101. 1924.

%) BameY, P.: Die Funktion der Hypophysis cerebri. Ergebn. d. Physiol. Bd. 20. 1922.
— LEscEKE, E.: Zur klinischen Pathologie des Zwischenhirns. Dtsch. med. Wochensehr.
1920, Nr. 35, 36.

3) Morawsky: Die Durchtrennung des Hypophysenstiels beim Affen. Zeitschr. f. d.
ges. Neurol. u. Psychiatrie Orig. Bd. 7. 1911.

%) Crowg, CusHING u. Homans: The Functions of the Pituitary Body. Bull. of. Johns
Hopkins hosp. Bd. 21. 1910; ref. Lancet 1910, 8. 1707. — CusHiNG: The Pituitary Body and
its disorders. Philadelphia und London 1912.

%) AscuNER u. PoraEs: Respiratorischer Stoffwechsel hypophysopriver Tiere. Biochem.
Zeitschr, Bd. 39. 1912.

%) CusminG: The Pituitary Body and its disorders. Philadelphia und London. 1912. —
Faura: Wien. klin. Wochenschr. 1913, S. 912.

) BERNSTEIN: Zeitschr. f. exp. Pathol. u. Ther. Bd. 15. 1915.

8) AscunEr, B.: Die Funktion der Hypophyse. Pfliigers Arch. f. d. ges. Physiol.
Bd. 146. 1912,

°) Bawey, P.: Die Funktion der Hypophysis cerebri. Ergebn. d. Physiol. Bd. 20. 1922.

1) BiepLn: Physiologie und Pathologie der Hypophyse.
) 1) AscHNER: Berl. klin. Wochenschr. 1916, Nr. 28. — ASCHNER u. PorGES: Respira-
torischer Stoffwechsel hypophysopriver Tiere. Biochem. Zeitschr, Bd. 39. 1912.
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zu tun hitte. KESTNER!) und DURIG2) haben festgestellt, daB Tiere und Menschen bei Hypo-
physenmangel eine starke Herabsetzung der spezifisch-dynamischen Wirkung des Eiweilles
aufweisen, und zwar scheint der Ausfall des Vorderlappens in diesem Sinne zu wirken (KEsT-
NER). Im Gegensatz dazu gelangte Biepr?) (1922) zu der Meinung, dal der Vorderlappen
auf den Stoffumsatz keinen EinfluB ausiibt und daB nur der Pars intermedia in dieser Hin-
sicht Wirkungen zukommen. Die Pars intermedia 148t sich nicht allein entfernen und findet
sich in der menschlichen Pathologie auch nie fiir sich allein erkrankt. Man ist deshalb fiir
die Priifung der Wirkung dieses Hirnteiles auf die Warmeregulation auf die Beobachtung
der Wirkung von Extrakten angewiesen. Diese Extrakte sind aber auch niemals Ausziige der
Pars intermedia allein, sondern sie werden so gewonnen, daB auch die Neurohypophyse mit
verarbeitet wird. Wenn wir also erfahren, daf die ja neuerdings in der &rztlichen Tatigkeit
so viel verwendeten Extrakte aus den hinteren Teilen der Hypophyse bei parenteraler Ein-
verleibung in der Regel Temperatursenkung hervorrufen?), so sind wir nicht ohne weiteres
berechtigt, diese Wirkung dem Intermediaextrakt zuzuschreiben. Und selbst wenn es
gelidnge, reines Intermediaextrakt zu gewinnen und damit diese Wirkung hervorzurufen,
80 wéren wir noch nicht ohne weiteres berechtigt, diese Wirkung einem bei der natiirlichen
Téatigkeit dieses Driisenteiles entstehenden Sekrete zuzuschreiben. Das gleiche gilt fiir die
von BERNSTEIN auf Einspritzung von Pituitrin beobachtete Steigerung des Grundumsatzes.

Interessant ist die Beobachtung von WEED und CusminNg®), welche fanden, dafBl die
intraventse Einspritzung von Hinterlappenextrakten eine Vermehrung des Abflusses von
Cerebrospinalfliissigkeit, also vielleicht eine gesteigerte sekretorische Tatigkeit der Plexus
chorioidei hervorruft. Da der Liquor cerebrospinalis die Warmeregulationszentren direkt
bespiilt, ist ein EinfluB auf den Wiarmehaushalt auf diesem Wege nicht ausgeschlossen.

Die Neurohypophyse wird heute, soweit wir sehen, von keinem Autor mehr als inkreto-
risches Organ aufgefaBt. Dagegen wird fiir moglich gehalten, z. B. von Brepr?), daB in der
Neurohypophyse, die als AbfluBweg fiir das Intermediasekret angesehen wird, dieses eine
chemische Umwandlung erfihrt. Ob damit eine Verinderung eines etwaigen Einflusses
auf den Wirmehaushalt verbunden ist, ist unbekannt.

Alles in allem wird man gut tun, die Ergebnisse sowohl der Exstirpations-
versuche als auch derjenigen einer Einverleibung von Driisenextrakten, wie
namentlich auch diejenigen, die aus der menschlichen Pathologie als Anhalts-
punkte fir einen Einflul der Hypophyse auf die Wirmeregulation aufgefal3t
werden konnen, mit Zuriickhaltung aufzunehmen und wir werden einem ein-
fachen Schema, wie es J. BAUER®) aufgestellt hat, indem er im Vorderlappen eine
die Temperatur steigernde, in dem hinteren Teil der Hypophyse ein die Tempe-
ratur senkendes inneres Sekret annahm, welches direkt auf die Zentren im
Zwischenhirn einwirken konnte, keinesfalls mehr Bedeutung einrdumen, als sie
einer Arbeitshypothese zukommt. Wenn LESCHKE?) im Gegensatz dazu annimmt,
dal das Fehlen der Hypophyse die Warmeregulation nicht stért und somit
dieser Driise einen wesentlichen EinfluB auf die Wirmeregulation abspricht, so
miissen wir gestehen, daf wir fir das Gegenteil mindestens zur Zeit keine wirklich
sicheren Beweise haben.

Aus Strukturverinderungen, welche die Hypophyse wihrend des Winterschlafes er-
leidet, wurde ein EinfluBl der Driise auf diese tiefe Verinderung des Wéarmehaushaltes er-

schlossen®). Doch sind diese Befunde auch einer anderen Deutung fiahig. BAILEY sieht in
Ubereinstimmung mit RasmMusseN?) in den Verianderungen der Hypophysenstruktur wahrend

1) KesTNER (miindliche Mitteilungen des Autors).

2) Duric (laut Mitteilung durch ¥. BircHER in der Sitzung v. 8. Nov. 1923 des Med.
Bezirksvereins Bern-Stadt. Ref. Schweiz. med. Wochenschr. 1924, S. 422).

3) BiepL: Physiologie und Pathologie der Hypophyse. Miinchen-Wiesbaden 1922.

4) DOBLIN u. FLEISCHMANN: Zeitschr. f. klin. Med. Bd. 78. 1913. — BAUER, J.: Die Be-
ziehungen der Hypophyse zur Wiarmeregulation. Wien. med. Wochenschr. 1914, Nr. 25.

5) WEED, L. H. u. H. CusuING: Americ. journ. of physiol. Bd. 36. 1915.

8) BAUER, J.: Die Beziehungen der Hypophyse zur Wéirmeregulation. Wien. med.
Wochenschr, 1914, Nr. 25.

7) LescukE, E.: Zur klinischen Pathalogie d. Zwischenhirns. Dtsch. med. Wochen-
schr. 1920, Nr. 35, 36.

8) CusHiNG u. GoerscH: Hibernation and the pituitary Body. Journ. of exp. med.
Bd. 22. 1915.

9) RasmusseN: Endocrinology Bd. 5. 1921. Daselbst Lit.
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des Winterschlafes nur eine Teilerscheinung der mit dem Geschlechtszyklus verbundenen
histologischen Wandlungen des Organes. Die Einspritzung von Hypophysenvorderlappen
und Hinterlappenextrakten gaben L. ApLER') keine unzweideutige Antwort. Wir koénnen
also vorldufig auch aus den Beobachtungen an Winterschlifern keine sicheren Schliisse
gugunsten der Annahme eines Einflusses der Hypophyse auf die Warmeregulation ab-
leiten.

d) Ubrige Driisen mit innerer Sekretion.

Wenn wir dem EinfluB der iibrigen endokrinen Driisen auf die Warme-
regulation nur wenige Zeilen widmen, erklart sich diese Kiirze durchaus nicht etwa
aus der Geringfiigigkeit der Rolle, die wir diesen Driisen fiir den Warmehaushalt
zuschreiben miissen. Diese diirfte im Gegenteil recht groB sein, ja, namentlich
was die Leber betrifft, von ganz besonderer Wichtigkeit. Wir wissen aber im
einzelnen viel zu wenig iiber die Einfiigung dieser Driise in den Warmeregulations-
mechanismus; und eine Darstellung der unter Mitwirkung des Organes sich ab-
spielenden Stoffwechselvorgiinge, die natiirlich infolge ihrer Warmetonung fiir
den Wirmehaushalt von groBier Bedeutung sind, wird in diesem Werke anderswo
gegeben.

Wir haben friither dargetan, daB der Leber in der chemischen Warmeregulation
eine groBe Rolle zuzukommen scheint. Bei dem komplizierten chemischen Ge-
triebe der Leber ist anzunehmen, daB es mehrere, ja vielleicht zahlreiche Prozesse
sind, die an der Warmeregulation mitwirken. Die im Winterschlaf festgestellte
Anhsufung des Glykogens in der Leber?) deutet darauf hin, daf sie mit ihrem
Kohlenhydratstoffwechsel im Dienste der Wirmeregulation steht. Jedenfalls ist
anzunehmen, daB es vorwiegend oder ausschlieBlich stickstofffreie Stoffe sind,
auf deren Kosten die Steigerung der Verbrennungen bei der Warmeregulation
erfolgt3). TOENIESSEN %) nimmt an, daB die Leber das Organ ist, in welchem bei
operativer Ausschaltung des Zentralnervensystems die Steigerung des Eiweil3-
umsatzes sich abspielt. Auch dieser Vorgang diirfte mit dem Warmeregulations-
mechanismus verkniipft sein. Nach der Annahme von BURGE®) und seinen Mit-
arbeitern werden die im Dienste der Wirmeregulation sich abspielenden
Schwankungen der Oxydationen durch Schwankungen des Katalasegehaltes
des Blutes hervorgerufen. Dieses Ferment wire aber ein Erzeugnis der Leber.
Es bieten sich also nach unserem bisherigen, noch so ungeniigenden Stande
des Wissens verschiedene Moglichkeiten fiir eine Erklarung der Mitwirkung der
Leber in der Warmeregulation. Wir miissen uns vorldufig mit der Feststellung
begniigen, daB die Leber an der Warmeregulation mitwirkt®), und die Erkennung
der diese Funktion bestreitenden chemischen Prozesse und ihrer Steuerung der
Zukunft iiberlassen.

Ahnliches gilt von dem Pankreas (vgl. S. 25). Wir wissen, dafl die Entfernung
des Pankreas eine starke Steigerung des Gesamtstoffwechsels, also der Warme-
bildung, hervorruft”). Beim pankreasdiabetischen Hunde scheint die Warmeregu-
lation nicht wesentlich gestért zu sein. Auch nicht beim schwer diabetischen
Menschen. Auf Insulineinspritzungen zeigen Kaninchen schwere Stérungen der

1) ADLER, L.: Schilddriise und Wiarmeregulation. Arch. f. exp. Pathol. u. Pharmakol.
Bd. 86. 1920.

2) Dusors, R.: Cpt. rend. des seances de la soc. de biol. Bd. 46, 8. 219. 1896.

3) v. BERGMANN u. CasTEX: Zeitschr. f. exp. Path, u. Therapie Bd. 10. 1912. — Conx
u. GessiLER: Pfliigers Arch. f. d. ges. Physiol. Bd. 207. 1925,

4) TornIsSEN: Die Bedeutung des vegetativen Nervensystems fiir die Warmeregulation.
usw. Klin. Wochenschr. 1923, S. 477, 525.

5) BURGE: Americ. journ. of physiol. Bd. 46. 1918; Bd. 56. 1921.

8) Vgl. dazu auch LEFRVRE: Cpt. rend. des seances de la soec. de biol. 1914, 11. u. 18, Juli.

7) Lit. bei GRAFE, E.: Die Pathologie und Physiologie des Gesamtstoff- und Kraft-
wechsels. Ergebn. d. Physiol. Bd. 21, IT, S. 3191f. 1923.
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Wirmeregulation, Temperaturabfall, verminderte Wirmebildung, vielleicht als
Folge der Hypoglykdmie!). Ob wirklich die Insulinkampfe als regulatorische
Erscheinung zum Zwecke der Steigerung der gesunkenen Koérperwirme zu deuten
sind?), lassen wir dahingestellt. Temperatursteigerungen, wie sie auf Warmestich,
auf Infektion und auf chemische Agentien erfolgen, werden durch Einspritzung
von Insulin in einen kollapsartigen, mehrere Stunden andauernden Temperatur-
abfall umgewandelt3). Der Stoffumsatz in isolierten Geweben wird durch Insu-
lin gesteigert4). Solche Einzeltatsachen setzen uns heute noch nicht instand,
die Rolle des Pankreas in der Warmeregulation zu erkennen und zu umschreiben.

Milzlose Menschen?®) und Tiere weisen keine wesentliche Stérung der Wéarme-
regulation auf. Die Milz ist nach AsEER und STREULI®), DANOFF?) und nach
Havuri®) zur Schilddriise antagonistisch, auch beziiglich der Wirkung auf den
Stoffwechsel. Es ist also nicht ausgeschlossen, daf auch dieses Organ sich an der
Wairmeregulation, wenn auch nicht in ausschlaggebender Weise, beteiligt.

Ebensowenig wissen wir tiber die Rolle der Thymus und der Epithelkorper-
chen in der Warmeregulation. Es hat den Anschein, als verstirkten die letzteren
die Wirkung der Schilddriise auf die Wérmeregulation. Vermutungen miissen
hier wegbleiben. Wir verweisen auf eine frithere Darstellung?®).

Wegen der engen topographischen Beziehungen, welche die Epiphyse und die Plexus
chorioider zum Wéirmeregulationszentrum haben und der Méglichkeit, daB diese Organe
den an das Wirmeregulationszentrum herantretenden Liquor cerebrospinalis beeinflussen,
ist die Frage aufzuwerfen, ob ihnen ein Einfluf} auf seine Funktion zukommt. Die Epiphyse
ist mit dem Thalamus durch markhaltige, in der Commissura habenulae weiter verlaufende
Nervenfasern verbunden. Sie strahlen nach der Gegend des Infundibulums aus. Kriex19)
vermutet, daBl diese Fasern sekretempfindlich sein kénnten und so die Sekretion der Epi-
physe auf jene vegetativen Zentren einwirke. Auch ohne diese Hypothese ist eine Einwirkung
eines Epiphysensekretes, das sich dem Liquor méglicherweise beimischt, auf die vegetativen
Zentren an der Basis des Zwischenhirns und damit auf die Warmeregulation wohl méglich.
Nach Peritz!!) wirkt die Zirbel auf das HautgefaBsystem erweiternd, als Antagonist des
Adrenalins, und beteiligt sich in dieser Weise an der Warmeregulation.

Die Geschlechisdriisen haben auf die Wdrmeregulation keinen mafgebenden
Einflup. Kastrierte Tiere beiderlei Geschlechtes regulieren ihre Kérpertempe-
ratur ebensogut wie normale. Dagegen ist ein geringer Einfluf3 der Geschlechis-
driisen auf die Hohe der Korpertemperatur, mindestens bei einzelnen Tierarten,
vorhanden, namentlich bei einigen Nagetieren. So fand BIERENS DE Haan12)
bei Mus decumanus in noch nicht geschlechtsreifem Zustande bei Weibchen eine
um 0,1 bis 0,2° hohere Temperatur als bei Médnnchen. Dieser Temperaturunter-
schied zwischen den Geschlechtern war um so grofer, bei je niedrigeren Luft-
temperaturen die Tiere aufgezogen und gehalten wurden. LipscHUTZ '3) bestimmte

1y MatToN u. Hymans: Cpt. rend. des seances de la soc. de biol. Bd. 90. Febr. 1924,

2) Novons, BoUCKAERT u. SIRENS: Cpt. rend. des seances de la soc. de biol. Bd. 90.
S. 365. 1924.

3) RosENTHAL-LIcHT: Dtsch. Kongr. £, inn. Med. 1924. — ROSENTHAL, L1cHT u. FREUND:
Insulin und Wiarmeregulation. Arch. f. exp. Pathol. u. Pharmakol. Bd. 103, S. 77. 1924.

4) Grarg, E.: Kongr. f. inn. Med. 1924.

5) Eigene Erfahrungen.

%) ASHER u. STREULI: Biochem. Zeitschr. Bd. 87; Mitt. d. Schweiz. naturforschenden
Gesellschaft 1917,

7) DANOFF: Biochem. Zeitschr. Bd. 93. 1919.

8) Hauri: Biochem. Zeitschr. Bd. 98. 1919.

9) IsenscEMID, R.: Innere Sekretion und Regulation der Korperwirme. Med. Klinik
1922, Nr. 7 u. 8.

10) KrreN: Miinch. med. Wochenschr. 1921, S. 206.

11y Pgrirz: Einfithrung in die Klinik der inneren Sekretion. Berlin 1923.

12) BrereNs DE HaaN: Arch. f. Entwicklungsmech. d. Organismen Bd. 50. 1922.

13) LrpscHtTz, AL.: Die Abhingigkeit der Kérpertemperatur von der Pubertatsdriise.
Pfliigers Arch. f. d. ges. Physiol. Bd. 168. 1917.
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bei Meerschweinchen den durchschnittlichen Unterschied in der Korpertemperatur
auf 0,6 bis 0,7° zugunsten der Weibchen, und zwar wurde die Temperatur bei
weiblichen Tieren durch die Kastration auf die Hohenlage der ménnlichen er-
niedrigt. Feminierte Méannchen zeigten gleich hohe Temperaturen wie Weib-
chen. Dagegen schien von der ménnlichen Keimdriise kein EinfluBl auf die Kor-
pertemperatur auszugehen, indem die Kastration der Mannchen ihre Temperatur
nicht verdnderte und das einzige maskulierte Weibchen eine mittlere Temperatur
aufwies.

Im Gegensatz zu diesen Versuchen an kleinsten Nagern fanden BORMANN,
BrunNow und voN Savary?') bei Kaninchen weder im geschlechtsreifen noch im
jugendlichen Zustande einen Unterschied in der Korpertemperatur der Geschlech-
ter. Auch hatte die Kastration keinen EinfluB. Uber andere Tierarten liegen vor-
wiegend dltere Beobachtungen vor, so diejenigen von MARTIN, der bei Enten die
weiblichen Tiere um 0,7° wirmer fand als die ménnlichen und diejenigen von
SiNGLETON?) bei Hunden, wobei sich fiir die méannlichen Tiere ein hoherer Durch-
schnitt ergab.

Beim Menschen ist ein Unterschied in der Kérpertemperatur zwischen den
Geschlechtern im allgemeinen nicht festzustellen. Bei Frauen ist die Kérper-
temperatur vielleicht etwas veranderlicher, namentlich vor Eintritt der Men-
struation und es ist um diese Zeit bei vielen Frauen eine um einige Zehntel erhshte
Temperatur festzustellen. Wahrend der Menstruation sinkt die Temperatur ge-
wohnlich etwas®). Bei Infektionskrankheiten, namentlich bei chronischer
Lungentuberkulose, finden sich bei sonst fieberfreien Frauen haufig zur Zeit
der Menses und unmittelbar vorher Temperatursteigerungen?). Auf die Wiarme-
bildung hat die Menstruation keinen wesentlichen Einfluf3?3).

Unter Umsténden kann die Korpertemperatur im Zusammenhang mit den Generations-
vorgéangen Abweichungen zeigen. So finden wir bei Duria®) die Angabe, daBl beim Rinde
die Korpertemperatur wihrend der Schwangerschaft um 1° héher ist als zu anderer Zeit
und daB sie unmittelbar vor der Geburt wieder absinkt. Diese und andere Erscheinungen,
so die verdnderte Temperaturkurve des briitenden Huhnes?), sind zu vieldeutig, als daf daraus
Schliisse auf die Wirkung der Keimdriisen auf die Kérpertemperatur oder die Warmeregu-
lation gezogen werden konnten.

Von einzelnen Autoren wird den Keimdriisen, namentlich der weiblichen, ein Einflu
auf den Gesamistoffwechsel zugeschrieben. So fanden LoEwy und RicHTER®) bei einer kastrier-
ten Hiindin eine wesentliche Abnahme der Sauerstoffzehrung, die durch Einverleibung von
Ovarialsubstanz sehr stark in die Hohe getrieben wurde, wihrend entsprechende Versuche
an méannlichen Tieren und mit ménnlicher Keimdriise nur zu ganz geringen Ausschligen
fiihrten. LUTHIE®) dagegen bestritt den direkten EinfluBl der Kastration auf den Stoffumsatz
auf Grund vonVersuchen an Hunden. AsHER und BErTscHI!?) sahen bei Kaninchen weder
nach der Orcheotomie noch nach der Ovariotomie eine Verdinderung des respiratorischen

1) BorMANN, BRUNNOW u. V. SavarY: Skand. Arch. {. Physiol. Bd. 44, 1923 und eigene
Erfahrungen.

%) SINGLETON: zit. nach M. S. PEMBREY: Schaefers Text-book of Physiology Bd. 1,
Art. Animal Heat. S. 810. London 1898.

3) CurLis, OPPENHEIMER u. R0oss-JoHNSON: Observations on temperature during the
menstrual cycle. Lancet 1922, 4. Nov. S.954.

4) MaenpL: Wien. klin. Wochenschr. 1924, Nr. 18. Dort Lit.

5) Zuntz, L.: Zeitschr. f. Geburtsh. u. Gyniakol. Bd. 52. 1904. — Rows: Endocrinology
Bd. 7, 8.257. 1923.
5 %) Duria, A.: Handworterbuch der Naturwissenschaften Bd. 10, Art. Warmehaushalt.
ena 1915.

) SUTHERLAND Simpson: Transaction of Royal Society, Edinburgh, Bd. 47, 3. T.

8) Loewy u. RicHTER: Arch. f. Physiol. Suppl. 1899.
%0 %) LiTase: Uber die Kastration usw. Arch. f. exp. Pathol. u. Pharmakol. Bd. 48 u. 50.
1902.

10) ASHER u. BErTscHI: Biochem. Zeitschr. Bd. 106. 1920.
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Stoffwechsels. Die Versuche von L. Zuntz!) an kastrierten Frauen gaben keine unzwei-
deutigen Ausschlige. Dagegen fanden KravL und HarTer?), dal die Kastration bei Frauen
den Grundumsatz um 17 bis 309, herabsetzte.

H. Einiges iiber die Leistungsfihigkeit und die Grenzen
der Wirmeregulation.

Schon die geographische Verbreitung der homoiothermen Tiere beweist,
daBl die Grenzen fiir die Regulationsfihigkeit der Kérperwirme sehr weit ge-
steckt sind. Wo immer Polarforscher oder Tropenreisende zu Lande oder im
Wasser Vogel oder Saugetiere auf ihre Korpertemperatur untersuchten, immer
fanden sie die gleichen Temperaturen, wie sie die gleichen Tiere oder deren nahe
Verwandten in gem#Bigten Klimaten aufweisen. Die Grenzen, innerhalb welcher
die normale Kérperwirme aufrechterhalten werden kann, sind also weit gesteckt.
Doch gilt das nicht fiir alle Arten der Warmbliiter. Fiir manche von ihnen sind
die Grenzen sehr viel engere. Von den Grenzen der Leistungsfahigkeit der jungen,
noch unentwickelten Organismen und der Regulation bei phylogenetisch alten
Saugetierklassen, namentlich bei Kloaken- und Beuteltieren, war in einem fritheren
Abschnitt die Rede. Auch bei einigen kleineren Nagetieren ist die Korpertempe-
ratur abhéngig von der diese Organismen dauernd umgebenden Lufttemperatur,
also vom Klima (vgl. auch S.12). Die Temperatur der von CoNaDON2) beobach-
teten Mause sank bei 5° Lufttemperatur um 3 ° auf 31,2. Die Tiere zitterten dabei
haufig vor Kilte, waren aber anscheinend gesund, mindestens einen vollen Monat
lang. Bei 30 bis 34° gehaltene Miuse wiesen in der Beobachtung von RoMEIis4)
pathologische Verinderungen in Leber und Milz auf. Damit ist also die obere,
fiir diese Tiere zutrigliche Temperaturgrenze schon iiberschritten.

Kaninchen gelingt es nicht, im Eisschrank, also bei wenigen Graden iiber
Null, zu unterkiihlen und eine Uberhitzung normaler Tiere gelingt bei 31 bis 33°
nur, wenn die Ventilation sehr schlecht ist. Bei nicht allzu feuchter Luft iiber-
hitzen sich diese Tiere erst bei 34 bis 35° nach mehreren Stunden.

Beim Menschen, der ja in allen Klimaten leben kann, werden die Grenzen
des Regulationsvermégens nur bei besonders hohen Anforderungen, namentlich
unter extremen klimatischen Verhdltnissen, tiberschritten. Z. B. in grofler Hitze
bei mit Wasserdampf gesittigter Luft oder wenn bei warmen Lufttemperaturen
Zwang zu starker Muskelarbeit besteht. Nach unten wird die Grenze des Regu-
lationsvermégens am leichtesten iiberschritten, wenn die Ausiibung der will-
kiirlichen Warmeregulation durch Muskelaktion verunmdéglicht ist, z. B. durch
grofle Erschépfung an der Kilte.

Das Zustandekommen der Unterkiihlung und des Hitzschlages wird in einem
folgenden Kapitel besprochen. Nur der Einfluf der Muskelarbeit auf die Korper-
temperatur des Menschen soll hier kurz Erwihnung finden. AuBerordentlich
haufig und bei manchen Individuen sehr leicht tritt bei grofilerer Muskel-
anstrengung, wie Marschieren mit Gepick?), Wettlaufen, Holzstigen, Bergsteigen
und allerlei sportlichen Leistungen eine Temperatursteigerung im Rectum auf,
die man unter anderen Umsténden als pathologisch ansprechen wiirde. Die ge-
ringeren Grade von Temperatursteigerung um einen halben bis ganzen Grad iiber
die Norm, treten bei miBigen Muskelanstrengungen so haufig auf, dall Zunrtz

1y ZuNtz, L.: Zeitschr. f. Geburtsh. u. Gynikol. Bd. 53. 1904.

2) KRAUL u. HALTER: Wien. klin. Wochenschr. 1923, S. 538.

3) ConepON: Arch. f. Entwicklungsmech. d. Organismen Bd. 33. 1912.

4) RomEss, B.: Uber den EinfluB erhéhter AuBentemperatur auf Leber und Milz usw.
Virchows Arch. f. pathol. Anat. u. Physiol. Bd. 247, S. 224. 1923.

5) ZunTtz u. ScHUMBERG: Physiologie des Marsches. Berlin 1901.
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und SCHUMBERG!) sagen konnten: ,,Wir diirfen wohl diese bei Beginn jeder Arbeit
stattfindende Erhéhung der Korperwirme als eine dullerst zweckmifige Ein-
richtung auffassen, bestimmt, die Leistungsfibigkeit der Muskeln und Nerven
zu erhéhen . . .““ ,,daB unser Kérper nicht stindig in der Ruhe auf dieser giinstig-
sten Temperatur erhalten wird, bedeutet eine Ersparnis an Néhrmaterial®.

Im schroffsten Gegensatz zu dieser Auffassung steht diejenige, die von man-
chen Arzten vertreten wird, daB namlich jede Steigerung der Rectaltemperatur
iber die Norm von 37,5 auch nach einem Spaziergang als Krankheitssymptom
zu deuten sei2). Seit JURGENSEN?) sind Belege dafiir, dal Muskelarbeit zu Tempe-
ratursteigerungen auf 38 bis 39° im Rectum unter den verschiedensten Um-
stinden ohne Mitwirkung irgendwelcher pathologischer Prozesse fiihren kann,
von einer sehr groBen Zahl von Autoren beigebracht worden. Zusammenstel-
lungen aus neuerer Zeit finden sich bei BENEDICT und SNELL?), bei TIGERSTEDT),
ferner bei WEINERT®). Nach BARDSWELL und CHAPMAN?) ist die Steigerung der
Rectaltemperatur bei ein und demselben Individuum genau proportional der
Muskelanstrengung, so daf} es geiibten Beobachtern gelingt, jeden gewiinschten
Temperaturgrad hervorzurufen.

Wenn auch als vollig sichergestellt gelten kann, dafl die Rectaltemperatur
nach Muskelarbeit auch bei vollig Gesunden auf iiber 38° steigen kann, so ist
es doch keineswegs so sicher, daBl dieser Steigerung immer eine allgemeine Steige-
rung der Bluttemperatur entspricht, denn die in der Achselhéhle und im Munde
gemessene Temperatur steigt gleichzeitig nicht im gleichen MaBle, ja héufig sinkt
sie sogar®). Man wird vielmehr der Ansicht von StAiuBLi, WEINERT usw. bei-
pflichten miissen, da wir die Erklarung fiir die stéirkere Steigerung der Tempe-
ratur im Mastdarm in einer lokalen Erwirmung der das Rectum umgebenden
Muskeln und des das kleine Becken duyrchstromenden Blutes durch die Muskel-
arbeit der unteren Extremitédten zu suchen haben. Denn bei Arbeit der oberen
Extremitédten und ruhenden unteren Extremitéten steigt die Temperatur in der
Achselhohle mehr als im Rectum.

Gegen die Auffassung als zweckmiBige, die Muskel- und Nervenarbeit er-
leichternde, Erscheinung spricht auch die Beobachtung, dafi durchaus nicht alle
Individuen, selbst bei hohen Leistungen, eine nennenswerte Temperatursteigerung
aufweisen. So vermifiten L. Hor und Frack?) die Temperatursteigerung bei
einigen Schnelldufern, wihrend andere, gleichzeitig beobachtete sie in hohem Mafe
aufwiesen. Durch Training wird die Steigerung kleiner1®). Kinder scheinen be-
sonders dazu zu neigen'!). Esist selbstverstindlich, daf3 diese Steigerung bei un-

1) ZuNTz u. SCHUMBERG: Physiologie des Marsches. Berlin 1910.

%) Kritik bei WeINERT: Miinch. med. Wochenschr. 1913, S. 1543 und bei STAUBLI:
Korresp.-Blatt f. Schweiz. Arzte 1911, 8. 1104. — WEINERT: Uber Temperatursteigerungen
bei gesunden Menschen. Dissert. Heidelberg 1912.

3) JURGENSEN: Die Korperwirme des gesunden Menschen. Leipzig 1873.

4) BENEDICT u. SNELL: Pfliigers Arch. f. d. ges. Physiol. Bd. 90. 1902.

%) T1GERSTEDT, R.: in NaceLs Handbuch der Physiologie des Menschen Bd. 1. Braun-
schweig 1905.

b ) WeINERT: Uber Temperatursteigerungen bei gesunden Menschen. Dissert. Heidel-
erg 1912.

7) BARDSWELL u. CHAPMAN: Brit. med. journ. S.1107. 1911. I.

8) Sororow, CrriNa: Uber die Einwirkung auBerer Einflisse auf die Temperatur des
Kindes. Dissert. Ziirich 1916/17.

) Hirr u. M. Frack: Journ. of physiol. Bd. 36, 1907. Proceedings S. 11.

10) Kritik bei WEINERT: Miinch. med. Wochenschr. 1913, S. 1543 und bei STAUBLI:
Korresp.-Blatt f. Schweiz. Arzte 1911, S. 1104. — WEINERT: Uber Temperatursteigerungen
bei gesunden Menschen. Dissert. Heldelberg 1912.

11) FeEr: Diagnostik der Kinderkrankheiten. 2. Aufl. Berlin 1922. — Moro:
Monatsschr. f. Kinderheilk. Orig. Bd. 11. 1913.
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giinstigen Verhiltnissen fiir die Warmeabgabe, z. B. bei warmer Luft, namentlich
in den Tropen?), bei Fettleibigen, bei dicker Bekleidung und bei Soldaten in der
Marschkolonne besonders leicht auftritt. Doch wird sie auch bei niedrigen Auflen-
temperaturen beobachtet. So sah LiNDHARD?) auf einer arktischen Expedition
Temperaturen von 38,75 nach Schneeschaufeln bei —7°Cund 37,89 nach 11/, Stun-
den Spaziergang bei —27° C. Solche Steigerungen diirfen also nicht als krankhaft
angesehen werden. Nach Aufhéren der Arbeit braucht die Temperatur eine ge-
wisse Zeit, um zur Norm zuriickzukehren. Der gesunde Holzsiger von JURGEN-
sEN®) mafl nach 15 Minuten Ruhe 38,1 und nach 40 Minuten 37,7. Bei einem
anderen Versuche dauerte es volle 50 Minuten, bis die Rectaltemperatur auf 37,5
zuriickgekehrt war. Nach einer halben Stunde ist die Rectaltemperatur immerhin
gewohnlich, aber nach stérkeren Anstrengungen nicht immer, wieder normal?).
Beobachtungen, wo diese Restitution bei Gesunden linger als 1 Stunde gedauert
hitte, sind uns nicht bekannt. Die drztliche Diagnostik mufl diese Zeitmale
beriicksichtigen.

1) Youna: Journ. of physiol. Bd. 49. 1914/15.

2) LinpHARD: Investigations on the conditions &c. in Report of the Danish Expedition
to the North-East Coast of Greenland 1906—1908. Meddelser om Grgnland. S.44. Kopen-
hagen 1910.

3) JUrGENSEN: Die Koérperwirme des gesunden Menschen. Leipzig 1873.

4) BARDSWELL u. CHAPMAN: Brit. med. journ. S. 1107. 1911. 1.
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KrenL: in Krehl-Marchands Handb. d. allgem. Pathol. Bd. IV, 8. 1. Leipzig: Hirzel
1924. — KreHL: Pathol. Physiologie. — GRrAFE: Ergebn. d. Physiol. Bd. 21. 1923. — GRAFE:
in Oppenheimers Handb. d. Biochemie. 2. Aufl. — FreunD, H.: Ergebn. d. inn. Med. u.
Kinderheilk. Bd. 22. 1922. — ToEr~NiEsSEN: Ebenda Bd. 23. 1923. — MULLER, REINER:
Unterwéirme des Korpers. Miinch. med. Wochenschr. 1917, S. 1036 u. 1069. — HEFFTER:
Handb. d. exp. Pharmakol. Berlin: Julius Springer 1922—1924, — FreunD, H.: Natur-
wissenschaften Jahrg. 11, S. 787. 1923.

A. Hyperthermien.

1. Peripher bedingte Temperaturstérungen.

Wie in dem vorangehenden Kapitel gezeigt wurde, dienen dem Zwecke der
Wirmeregulation eine Vielheit von Einzelfunktionen. Ihr planmiBiges Inein-
andergreifen wird geleitet und beherrscht von einem iibergeordneten Zentral-
organ, dem Wirmezentrum. Seine Aufgabe, die Kérpertemperatur normal zu
halten, kann es innerhalb gewisser Grenzen, die durch die Verhiltnisse der Um-
welt abgesteckt sind, erfiillen, solange die Erfolgsorgane normal arbeiten, denen
die Impulse des Zentrums zugeleitet werden. Periphere Stérungen kénnen
diese Grenzen einengen. Das Studium solcher experimentell gesetzter peripherer
Storungen dient, wie frither gezeigt wurde, der Analyse der Leitungsbahnen
und der Erfolgsorgane der Wirmeregulation. Solange aber die Zentralfunktion
ungestort ist, sind bei Storungen von Einzelfunktionen geniigend Ausgleichsvor-
richtungen verfiigbar, um eine Abweichung der Kérpertemperatur zu verhiiten.
Nur vereinzelt sind die Fille, in denen durch periphere Vorgiinge Hyperthermie
entsteht, so die Uberwirmung bei schwerer Muskelarbeit!), von der oben ge-
sprochen wurde. Hier ist die Ursache der erhéhten Temperatur eine Steigerung
der Warmebildung durch Muskeltitigkeit, beschleunigte Atmung und beschleunig-
ten Puls, Vorgiénge, auf die das Warmezentrum keinen m#Bigenden EinfluB hat.
Trotz Anspannung der wirmeabgebenden Apparate (Hautdurchblutung, SchweiB)
kann es so zur Uberwiarmung kommen, doch wird sie nie von langer Dauer sein.
Trotz normalregulierendem Zentrum kann es ferner durch Einschrinkung der
Wirmeabgabe infolge peripherer Stérungen zu krankhaften Temperatur-
erhéhungen kommen. Hierher gehéren die Fille von Sklerodermie?) (Fehlen der

1) Lit. s. bei IsENscEMID, S. 85.
%) LinvsER u. ScaMID: Arch. f. klin. Med. Bd. 69, S. 514.
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SchweiBdriisen). Verwickelter liegen die Verhéltnisse wohl beim sogenannten
,,Durstfieber‘ der Sauglinge!); es mag zum Teil wohl durch die Verminderung
der Wassermenge bedingt sein, die fiir die Verdunstung zur Verfiigung steht.
Wahrscheinlicher ist es aber wohl, daB hier der Einstrom des Gewebswassers
in die Blutbahn Stérungen mit sich bringt, die den toxischen zentralen Tem-
peratursteigerungen zuzurechnen sind. Ebenso scheint auch bei dem Fieber im
Gefolge eines Hitzschlages — der Uberhitzung aus #auBeren Griinden durch
Uberwindung der Gegenregulation — eine schidigende Einwirkung auf das
Zentrum vorzuliegen, die durch die Uberhitzung ausgelést wird?). In beiden
Fallen ist also wohl die Leistung des Warmezentrums gestort, und die aus der
peripheren Ursache enstandene Hyperthermie gibt den AnstoB zu der Ent-
stehung von echtem ,,Fieber‘.

Der Funktionsausfall der Erfolgsorgane findet gelegentlich seinen Ausdruck
in einer geringeren Priazision der Leistungen des Regulationsapparates. Dies
ist besonders dann der Fall, wenn toxische Einwirkungen vorliegen; bei der Be-
sprechung der Pharmakologie des Wirmehaushalts wird davon mehr zu sagen
sein. Hier geniigt der Hinweis, da8 es oft schwer zu entscheiden ist, ob der An-
griff solcher Giftwirkungen nicht gleichzeitig auf Zentrum und Peripherie ge-
richtet ist.

2. Zentral bedingte Hyperthermie (Fieber).
a) Begriffshestimmung.

Bei der wichtigsten Storung der Warmeregulation, dem infektiésen Fieber,
trifft dies besonders zu. Die infektiosen Schidigungen beeintrichtigen die
Leistung der Erfolgsorgane der Wirmeregulation. Aber sicher ist der Haupt-
sitz der Stérung in der Zentralfunktion gelegen. Wir miissen uns den physio-
logischen Begriff ,,Fieber‘ aus dem Gesamtbilde der Infektionen herauszuschalen
versuchen.

Das Kennzeichen des Fiebers ist die erhohte Kérpertemperatur. Im Gegen-
satz zu den bisher besprochenen Steigerungen der Temperatur, die trotz Gegen-
regulation zustande kommen — durch Warmestauung, bei denen also die Be-
dingungen der Umwelt oder Vorginge im Organismus, auf die das Wéarme-
zentrum keinen EinfluB hat, den Sieg davon tragen —, handelt es sich hier um
eine krankhaft verinderte, aber aktive Leistung des Wirmezentrums. Eine
Temperatursteigerung kann nur dadurch zustande kommen, dafl das Verhalt-
nis von Warmebildung und Wirmeabgabe, das vom normalen Zentrum auf ,,1
eingestellt wird, zugunsten der Wirmebildung verschoben wird; das kann
sowohl durch gesteigerte Warmebildung als auch durch verringerte Warmeab-
gabe oder durch beide Vorginge erreicht werden. Wihrend die Tierversuche
von KrEHL und MarTaES?) die Warmeabgabe im Fieberanstieg verringert zeigten,
sind beim Malariafieberanstieg des Menschen die Fille verminderter Wirmeab-
gabe nach BArr und pU Bois?) sehr selten; meist ist dabei die Warmeabgabe
unverdndert oder sogar gesteigert. Das MiBverhaltnis zwischen den beiden
Komponenten des regulatorischen Apparates beim Fieberanstieg wiirde danach

1) HemM u. JoEN: Monatsschr. f. Kinderheilk. Bd. 9. 1910. — Hem: Zeitschr. f. Kinder-
heilk. Bd. 8, S. 332. 1913. — MULLER, EricH: Berlin. klin. Wochenschr. 1910, Nr. 15. —
Howrr: Arch. of pediatr. Bd. 12, S. 560. 1895. — v. REuss: Zeitschr. f. Kinderheilk. Bd. 4.
1912. — Hrerrer: Ebenda Bd. 4. 1912. — STEWART: Journ. of the Americ. med. assoc.
Bd. 78, S.1865. 1922. — BALCAR, SAMsuM, WoopyvaTT: Arch. of internal med. Bd. 24,
S. 116. 1919. — FaBER: Americ. journ. of dis. of childr. Bd. 24, S. 56. 1922.

2) MarcHAND: in Krehl-Marchands Handb. d. allgem. Pathol. Bd. I, S. 100ff.

3) KreHL u. MATTHES: Arch. f. exp. Pathol. u. Pharmakol. Bd. 38, S. 284. 1897.

4) BARR u. DU Bois: Arch. of internal med. Bd. 21, S. 627 u. Bd. 29, S. 567.
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im wesentlichen auf der Steigerung der Wéarmebildung beruhen. Auf der
Fieberhéhe ist die Warmeabgabe immer grofier als in der Norm; sie muf im
Idealfalle einer ,,Febris continua‘ wieder gleich der krankhaft erhéhten
Wirmebildung sein. Bei Schwankungen der Fieberkurve mufl das Verhiltnis
von Wirmebildung zu Warmeabgabe bald gréBer als ,,1°“ werden (Temperatur-
anstieg), bald kleiner als ,,1“ (Temperaturabfall). Solange aber Fieber be-
steht, ist die Warmeabgabe zwar iibernormal, aber niemals maximal ange-
spannt, wie sie es ist, wenn es gilt, die durch Muskelarbeit mehr gebildete
Wiarme wegzubeférdern. So ist der Anteil der Wasserverdunstung an der Wirme-
abgabe im Fieber nie so groB3 wie bei Muskelarbeit, wihrend andererseits doch
keine Insuffizienz der Warmeabgabe vorliegt [vgl. hierzu KrRenL!)]. Dabei ist
die absolute Grppfe der im Fieber mehrgebildeten Warme weit unter den Steige-
rungen, die sonst von der Warmeregulation ohne jeden Temperaturanstieg
ausgeglichen werden. Die Stérung liegt also in einer mangelhaften Leistung
des Zentrums. Wir sehen aus allen Beobachtungen — auf die ganz vereinzelten
Abweichungen ist spéater zuriickzukommen —, daBl die fieberhafte Funktions-
stérung sich aus zwei Grundstérungen zusammensetzt: die Warmebildung ist
erhoht, und die Warmeabgabe gleicht diese Steigerung nicht aus. Je schwerer die
Stérung, desto hoher ist die fieberhafte Temperatursteigerung. Dabei wird diese
erhohte Korpertemperatur vom Wéarmezentrum aus festgehalten, wenn auch
weniger genau als die Normaltemperatur des Gesunden: der Fiebernde friert
leicht, durch ein abkiihlendes Bad ist die Temperatur zwar leichter herunter-
zusetzen wie beim Normalen, sie steigt dann aber alsbald wieder auf die friihere
Héhe an. Auch Steigerung der Warmebildung, so die spezifisch-dynamische
Wirkung der Nahrungszufuhr, fithrt zu einer Gegenregulation gegen weitere
Temperatursteigerung: der Fiebernde schwitzt?).

Allen diesen Erscheinungen wird der alte LIEBERMEISTERsche Satz gerecht,
nach dem im Fieber die Temperaturregulierung héher eingestellt ist als in der
Norm. Die Stérung, die dem zugrunde liegt, wird heute wohl meist als eine
krankhafte Erregung des Wirmezentrums angesprochen. Dieser Erklarungs-
versuch erscheint aber aus folgenden Griinden nicht recht befriedigend: Eine
Erregung fithrt im allgemeinen doch wohl zu gesteigerter Téatigkeit; die
Leistung des Temperaturzentrums ist aber eben die Aufrechterhaltung des
normalen Gleichgewichts zwischen Wiarmebildung und Warmeabgabe. Wenn
man sich mit H. H. MEYER3) die beiden Funktionen des Kiihlens und Er-
wirmens in getrennten Zentren lokalisiert denkt, so konnte man wohl die
Erscheinungen im Fieber als Stirkung des ,,Warmzentrums* und Schwichung
des ,,Kiihlzentrums® umschreiben. Mir scheint jedoch vieles fiir eine andere
Erklarungsmoglichkeit zu sprechen, nach der das Wesen der fieberhaften Stérung
eine Schwichung des einheitlichen Regulationszentrums wire.

Den Ausgangspunkt fiir diese Vorstellung geben die alten Anschauungen
WUuUNDERLICHS, CLAUDE BERNARDS, LIEBERMEISTERS, NAUNYNS und QUINCKES,
HarNacks?), die einen im wesentlichen hemmenden Nerveneinflul auf den Stoff-
wechsel annahmen. Die Zahl der Beobachtungen steigt, welche zeigen, dall das
Nervensystem in der Tat eine solche hemmende Wirkung auf den Ruhestoff-

1) KreHL: in Krehl-Marchands Handb. d. allgem. Pathol, Bd, IV, S. 39.

%) Lana: Dtsch. Arch. f. klin. Med. Bd. 79, S. 343. — SCHWENKENBECHER u. TUTEUR:
Arch. f. exp. Pathol. u. Pharmakol. Bd. 57, S. 285.

3) MEvYER, H. H.: Kongr. f. inn. Med. 1913.

4) BERNARD, CL.: Chaleur animale. — LieBERMEISTER: Pathologie und Therapie des
Fiebers. — NAUNYN u. QUINCKE: Arch. f. Anat. u. Physiol. 1869, S. 174 u. 521, — Hag-
NACK (Lurz): Arch., f, exp. Pathol, u, Pharmakol, Bd. 38, S, 421. 1897,
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wechsel der Organe ausiibt. (Nur im Ruhestoffwechsel wirkt sich ja, wie ISENSCEMID
ausfiihrte, die chemische Regulation im Sinne RUBNERS aus.) Bei poikilotherm
gemachten Warmbliitern ist der Stoffwechsel in seiner Gesamtheit erhéht, der
EiweiBumsatz erheblich gesteigert!); der entnervte Muskel hat einen pro Gramm
erheblich gesteigerten Sauerstoffverbrauch?); der Sauerstoffverbrauch von
Gewebsschnitten ist ganz erheblich hoher als der entsprechenden Gewichts-
menge im lebenden Warmbliiterorganismus, was wohl im wesentlichen dem Fehlen
des nervésen Einflusses des Wiarmezentrums zuzuschreiben ist?). Das alles spricht
fiir eine Hemmung des Stoffwechsels durch das Nervensystem. Wird dieser
Nerveneinflul durch das Fiebergift geschwicht, so kommt es zu einer Steigerung
der Warmebildung ; die Schwichung des Warmezentrums erklart zugleich die gleich-
zeitige Mangelhaftigkeit der physikalischen Regulation : je schwerer die Schidigung
des Zentrums ist, desto mehr ist die Reizschwelle erhéht, d. h. bei um so héherer
Temperatur erst tritt die Gegenregulation gegen Uberhitzung ein. Der Fiebernde
ist voriibergehend leichter unterkiihlbar als der Normale, weil das geschadigte
Zentrum gleichfalls erst spater, d. h. bei tieferer Gradzahl, gegen die Abkiihlung
ankampft. Bei dieser Annahme kommen wir fiir die normale Warmeregulation
um die von W. TRENDELENBURG hervorgehobene Schwierigkeit herum, daf
sonst Warme die Nervenzentren erregt und Kailte sie 1ahmt, denn die Erregung
eines Hemmungsmechanismus fiir den Stoffwechsel mufl ihn herabsetzen, die
Lihmung umgekehrt durch Nachlassen der Hemmung ihn steigern. Fiir eine
abgerundete Darstellung der Fieberlehre in diesem Sinne ist vielleicht das Be-
weismaterial noch zu gering, immerhin soll im folgenden ein Versuch dazu ge-
macht werden.

Allen Deutungsversuchen des Fiebers gemeinsam ist die Auffassung, dafl die
Fiebertemperatur ohne Gegenregulation durch Vorgénge zustande kommt, die ihren
Sitz imWirmezentrum haben. Wir haben keineVorstellung, wie dieses Wunderwerk
eines Prizisionsinstrumentes arbeitet (KrREHL bezeichnet seine Leistung als ,,iiber-
maschinell“). Jedenfalls muB} es dazu einen beherrschenden Einflufl auf andere
Zentren ausiiben konnen, die — an sich selbstéandig — ihm zum Zwecke der Wéarme-
regulation untergeordnet gedacht werden miissen. Unter ihnen sind die wich-
tigsten die zentrale Beherrschung des Stoffwechsels und die Vasomotorenzentren,
die in engem Zusammenhang mit der Schweilldriiseninnervation stehen. Bei
verschiedenen Tierarten kidme dann noch das Atemzentrum als ausfithrendes
Organ der Wirmeabgabe hinzu. Diese Zentralorgane, deren planmiBige Zu-
sammenordnung Aufgabe des Wirmezentrums ist, sind m. E. zweckméaBiger
nach der iblichen Weise in Organe der chemischen und der physikalischen
Regulation einzuteilen als nach dem Schema H. H. MEYERS, der fiir jedes seiner
Zentren sowohl chemische als physikalische Regulatoren annehmen muB.

b) Das Fieber als zentrale Funktionsstorung.

Zunichst ist der Beweis zu erbringen, daf} das Fieber eine zentrale Schadigung
ist, die mit der chemischen Wiarmeregulation in engster Beziehung steht. Es kann
hierfiir vielfach auf die Ausfilhrungen des vorangehenden Kapitels verwiesen
werden. Von entscheidender Bedeutung ist die Frage, ob Fieber beim kiinstlich
poikilotherm gemachten Warmbliiter erzeugt werden kann. Wie oben gezeigt
wurde, gibt es fiir solche Tiere eine bestimmte AuBentemperatur, bei der ihre
Korpertemperatur normal gehalten werden kann. Von dieser Versuchsanord-

1y FREUND u. Grave: Pfliigers Arch. f. d. ges. Physiol. Bd. 168, S. 1. 1917; Arch. f.
exp. Pathol. u. Pharmakol. Bd. 93, S. 785. 1922. — FreEuND: Ebenda Bd. 88, S. 216. 1920.

2) LANGLEY u. ITAGAKI: Journ. of physiol. Bd. 51. 1917.

3) BtounNer u. GrAFE: Kongr. f. inn. Med. 1924 u. Klin. Wochenschr. 1924, S. 986.
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nung — poikilotherm gemachtes Tier mit kiinstlich normal gehaltener Kdorper-
temperatur — mubB jede experimentelle Arbeit iiber die Fieberfihigkeit aus-
gehen, wenn sie beweiskriftig sein soll.

Kennzeichen des poikilothermen Zustandes ist, daB die Kérpertemperatur nicht nur
bei Erniedrigung der Umgebungstemperatur (und zwar schon um 1—2°) heruntergehtt
sondern vor allem durch Erhohung der AuBlentemperatur um 1—2° bereits erhoh,
werden kann; und ferner mufl gezeigt werden, da8 bei gleicher AuBlentemperatur eine dem
Tier aufgezwungene Stoffwechselsteigerung (am einfachsten die spezifisch-dynamische
Wirmewirkung der Nahrung) seine Kérpertemperatur erhéht. Diese Kennzeichen des poikilo-
thermen Zustandes werden allzuoft aufler acht gelassen und dadurch wertvolle Versuchs-
protokolle in ihrer Verwendungsmoglichkeit stark herabgesetzt.

Die Wege, auf denen es moglich ist, den poikilothermen Zustand experimen-
tell herbeizufiihren, hat IsENscEMID!) besprochen. Bei solchen Tieren sind rein
zentral wirkende Fieberursachen — Wirmestich, gewisse pyretisch wirksame
Stoffe, wie Kochsalz und Anaphylatoxin, vor allem die Infektionen — nicht
mehr wirksam. Andererseits verhindert selbst eine vollige Ausschaltung der
physikalischen Regulation das Auftreten von Fieber nicht, solange nur die
chemische Regulation intakt ist und das Tier deshalb noch iiber eine gewisse
,,Regulationsbreite‘?) verfiigt.

Voraussetzung fiir die Beweiskraft negativer Fieberversuche ist, dafl die AuBlentempe-
ratur so hoch eingestellt wird, daBl das Tier vor dem Fieberversuch normale Kérpertempe-
ratur hat; es muB mit aller Schiirfe darauf hingewiesen werden, da8 der negative Ausfall
%ines.B;ieberversuches an einem unterkiihlten Tier fiir dessen Regulationsfahigkeit gar nichts

ewelst.

Erst die Ausschaltung der chemischen Regulation vernichtet die Fieberfiahig-
keit ; fiir das Zustandekommen jedes Fiebers ist demnach der Zusammenhang des
Wiarmezentrums mit den Erfolgsorganen der chemischen Regulation unerlaf3-
lich. Wir diirfen also annehmen, dafl die Stoffwechselvorgiinge und ihre Leitung
das wesentliche Moment fiir die Fieberentstehung darstellen.

Hiernach ist es wenig wahrscheinlich, daB Fieber durch Herabsetzung der
Wirmeabgabe, also durch endogene Wérmestauung aus zentralen Griinden, ent-
stehen konnte. WarLBauM®) hat das fiir den Wirmestich behauptet; aber aus
seinen Versuchsprotokollen geht das keineswegs so einwandfrei hervor, daf8 die
entgegenstehenden zahlreichen Arbeiten dadurch entkraftet wiirden. Fieber bei
herabgesetzter Wirmebildung, das also nur auf Wirmestauung zuriickgefiihrt
werden konnte, ist beschrieben von HirscH und LEScHEE?) bei Anaphylaxie
(direkte Calorimetrie in der Anordnung von R. HirscH) und von DITTLERS) an
schilddriisenlosen Tieren (indirekte Sauerstoffbestimmung). Bei beiden Arbeiten
scheinen mir methodische Bedenken nicht auszuschlieBen zu sein; jedenfalls
bediirfen wohl diese vereinzelt dastehenden Befunde noch weiterer Bestatigung
[fiir die Frage der Schilddriise vgl. im iibrigen IsenscEMID und FREUNDS®)].

Zwingend bewiesen wére die vorherrschende Bedeutung der Stoffwechselsteigerung
fiir das Fieber allerdings erst dann, wenn es gelinge, die chemische Regulation auszuschalten,
ohne die physikalische zu beeintrichtigen; in diesem Falle miiite die Fieberfahigkeit ver-
lorengehen, ohne daB ein véllig poikilothermes Verhalten eingetreten wire. Hinweise darauf,
wie solche Fieberversuche anzuordnen waren, geben die Arbeiten von FREUND, PrAUT und
FrREUND und JANSSEN [vgl. ISENscHMID?)].

1) IseNscEMID: S. 52 u. 64.

?) FREUND u. STRASMANN: Arch. f. exp. Pathol. u. Pharmakol. Bd. 69, S. 12. 1913.

3) WarLBaUM: Arch. f. exp. Pathol. u. Pharmakol. Bd. 72, S. 153. 1913.

4) HirscE u. LESCHRE: Zeitschr. f. exp. Pathol. u. Therap. Bd. 15. 1914.

5) DrrTLER: Zeitschr. f. Biol. Bd. 76, S. 141. 1922, — SiNcER: Ebenda 8. 301.

%) IsensceMiD: auf S. 67ff. — FREUND: Ergebn. d. inn. Med. u. Kinderheilk.
Bd. 22. 1922.

7) IseNscHMID: auf S. 65.
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Wenn also die Fieberfahigkeit mit der Intaktheit der chemischen Regu-
lation steht und fallt, so muB ferner heute zusammenfassend gesagt werden,
daB im Tierexperiment (abgesehen von den obenerwdhnten Versuchen) Fieber
stets mit Stoffwechselsteigerung verbunden ist und dafl auch beim menschlichen
Fieber kein zwingender Beweis dafiir erbracht ist, dall Fieber ohne erhhten
Stoffwechsel vorkommt (vgl. hierzu die zahlreichen Zusammenfassungen der
letzten Jahre). Im Sinne des obigen Erklarungsversuches wiirde die Frage,
warum der Fiebernde wirmer wird, dahin zu beantworten sein, daB durch die
Fieberursache die hemmenden Funktionen der nerviésen Zentralorgane geschwicht
sind. Infolgedessen steigt die Warmebildung; die Korpertemperatur steigt, weil
die Reizschwelle fiir das geschidigte Regulationszentrum erhoht ist und deshalb
erst bei héherer Temperatur eine regulatorische Vermehrung der Wirmeabgabe
eintritt.

Es sei ausdriicklich darauf hingewiesen, dafl diese Auffassung der Fieberentstehung
fiir den Schiittelfrost keine Erklirung geben kann. Ob der Schiittelfrost und das Kéltezittern
auf einer Tatigkeit des Wirmezentrums beruhen, scheint iibrigens zum mindesten nicht
unbestritten. Gorrz und EwaLp!) haben Kiltezittern in denjenigen Muskelgruppen auftreten
sehen, die von dem mittleren Brustmarkteil nervés versorgt waren, den sie in ihrem be-
riihmten Versuche am riickenmarklosen Hunde abgetrennt vom Hirn zuriickgelassen hatten.

Auch Krenr?) spricht davon, daB das Zittern reflektorisch von den Kiltepunkten der Haut
ausgelost wird.

¢) Die Funktion der Erfolgsorgane im Fieber.

Wenn wir die Vorgéinge im Fieber als Leistungen des krankhaft veranderten
Wirmezentrums auffassen miissen, so liegt in dieser Auffassung die Voraus-
setzung enthalten, daB3 die Mittel, mit denen das fiebernde Wirmezentrum
die Temperaturerhéhung bewirkt und erhdlt, die gleichen sind, wie sie der
Organismus bei der Regulierung der normalen Kérpertemperatur benutzt. Hier
kann auf die erschépfende zusammenfassende Darstellung von GRAFES) ver-
wiesen werden. Man muB heute zu dem Ergebnis kommen, daB ,,die Art der
Zersetzungen im Fieber die gleiche ist wie in der Norm und lediglich von der
Menge und Zusammensetzung der dem Organismus zur Verfiigung stehenden
Nihrstoffe bestimmt ist.

Dieser Satz hat so lange seine Giiltigkeit, als die Stérung keine sehr schwere
ist (mittleres Fieber), solange wir es mit einer einigermaflen reinen Stérung der
zentralen Apparate zu tun haben, deren Beispiel etwa der Warmestich ist4), und
solange die Erfolgsorgane regelrecht den Impulsen des Zentrums entsprechen.

Dies trifft nun aber je nach der Fieberursache und nach der Schwere ihrer
Einwirkung in praxi mehr oder weniger nicht zu. Wie wir iiberhaupt ,,elek-
tive‘, nur an einem Angriffspunkt wirkende Gifte an sich kaum kennen und
unter verschiedenen Angriffspunkten immer nur einer oder einzelne in héherem
MaBe als die andern toxische Funktionsstorungen zeigen, so gilt dies auch fiir
die infektiosen Gifte. Die Fieberursache betrifft nicht nur das Wirmezentrum,
sondern auch seine Erfolgsorgane. Die Stérung der zentralen Wirmeregulation
wird verstirkt und modifiziert dadurch, daB auch die Erfolgsorgane unter
Giftwirkung stehen, ihre Tatigkeit unmittelbar krankhaft verindert und ihre
Reaktion auf die zentralen wirmeregulatorischen Impulse abnorm wird. Er-
folgsorgane des Wirmezentrums sind aber in diesem Sinne nicht nur die
peripheren Organe, sondern das ganze System von Nervenzentren, Leitungs-
bahnen und Nervenendigungen, das zwischen Warmezentrum und ausfiihrendem

1) Gorrz u. Ewarp: Pfliigers Arch. f. d. ges. Physiol. Bd. 63, S. 370. 1896.
2) KrenL: Handb. d. allgem. Pathol. Bd. IV, 1, S. 39.
3) Grare: Ergebn. d. Physiol. Bd. 21. 1923. %) Vgl. hierzu IsenscEMID: auf S. 47 ff.
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Organ liegt. Besonders seien hier hervorgehoben die Zentren der GefiB-
innervation und der Stoffwechselregulation; dazu kommt das endokrine System,
welches — der nervésen Leitung unterstellt — wohl dazu dienen mag, die
Erregbarkeit der nervisen Endapparate in der Norm dem Gesamtzwecke
gleichsinnig zu beeinflussen. Zwar ist, wie oben gezeigt wurde!), das endokrine
System nicht die ,,Conditio sine qua non“ fiir die normale Warmeregulation
und das Fieber; aber das AusmaB beider ist an eine normale Mischung der
chemischen Reizstoffe gebunden.

Die Hormone der endokrinen Driisen sind aber nicht die einzigen Einfliisse,
von denen die Tétigkeit der Organe und vor allem die Reizbeantwortung des
vegetativen Nervensystems — um dieses handelt es sich ja fiir unsere Frage —
abhéngen, und die daher fiir das Geschehen im Fieber bestimmend sein kénnen.
Hier spielen konstitutionelle Bedingungen hinein — Alter, Ernéhrungszustand,
Gewshnungen, vorausgegangene oder gleichzeitige Erkrankungen. Thre physio-
logischen Grundlagen kennen wir noch sehr wenig; wir fangen an, einiges Wenige
davon zu ahnen, ohne im einzelnen Falle Sicheres sagen zu konnen. Zu nennen
sind vor allem gewisse Anderungen der physikalisch-chemischen Zusammensetzung
des Blutes — die Ionenverhiltnisse zueinander (vor allem zwischen Calcium und
Kalium), das Kohlensiurebindungsvermogen, die Mischung der verschiedenen
EiweiBkoérper (namentlich die Globulinfraktion), ferner das Verhiltnis von
Lecithin und Cholesterin, und schliefllich die noch unbekannten intermedisiren
Stoffwechselprodukte, die durch gesteigerten Zellzerfall oder durch gesteigerten
Einstrom von Gewebswasser in das Blutplasma kommen, und auf deren Vor-
kommen und Bedeutung gerade fiir die Reaktionen der vegetativen Apparate
FrEUND und ‘GorrTLIEB2) hingewiesén haben. An alle diese Verinderungen —
und sicher gibt es noch viel anderes — ist zu denken, wenn wir sagen, dafl manche
Menschen zu hohem Fieber neigen, andere nur schwer fiebern. Auf ihnen beruht
die groBere oder geringere Fieberbereitschaft des einzelnen; fiir sie diirften
die Verhiltnisse der Erfolgsorgane, ihre Erregbarkeit, ihre abnorm starke oder
trage Reaktion auf die zentralen Impulse entscheidend sein.

Hier liegt noch ein grofles Arbeitsgebiet vor uns. Klinische Erfahrungen
sprechen fiir die erhohte Fieberbereitschaft in der Rekonvaleszenz nach akuten
Infektionen, bei Tuberkulésen, bei Hyperthyreosen und in der Zeit der Men-
struation. Umgekehrt scheinen Diabetiker und Carcinomatdse schwer zum
Fiebern zu bringen zu sein [z. B. durch Milchinjektion, R. ScaMIDT3)]. Auch stark
geschwichte und unterernéhrte Individuen und Hypothyreosen usw. fiebern
schwer. Siduglinge mit Tetanie (auch im Stadium der Latenz) neigen zu h6herem
Kochsalzfieber [NoraMaNN4)]. Im Tierversuch ist die Frage der individuellen
Disposition zum Fieber bisher nur wenig angegangen worden; zu erwihnen ist der
EinfluB} des Futters auf die Hohe des Kochsalzfiebers bei Kaninchen [FREUND?)],
ferner die Angabe, daBl Kochsalz und andere pyretisch wirksame Stoffe hoheres Fie-
ber bei solchen Tieren machen, die sich im Stadium der Uberempfindlichkeit gegen
irgendein Antigen befinden®). Im Sinne der obigen Gedankenginge wiirde etwa
die verinderte Fieberfahigkeit der Kaninchen durch Fiitterung [LUITHLEN?)]
und die Erfahrung in der Tetanie der Siuglinge auf das Ca-K-Verhaltnis zu be-

1) IsENscHMID: S. 67 ff..
%) FREUND u. GoTTLIEB: Arch. f. exp. Pathol. u. Pharmakol. Bd. 93, S. 92. 1922.
3) ScmmipT, R.: Zeitschr. f. klin. Med. Bd. 83, S. 79. 1916.

4) NoramaNN: Zeitschr. f. Kinderheilk. Bd. 70.

5) FreunD, H.: Arch. f. exp. Pathol. u. Pharmakol. Bd. 65, S. 225. 1911.

) DavipsonN u. FRIEDEMANN: Arch. f. Hyg. Bd. 71. 1909.

") LurTHLER: Arch. f. exp. Pathol. u. Pharmakol. Bd. 68, S. 209. 1912.
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ziehen sein; bei der Anaphylaxie und nach Infektionen liegen der Umstimmung
mit groBer Wahrscheinlichkeit Verinderungen des intermedidren Eiweifabbaues
zugrunde [PIcK und Hasamorol)], die in dhnlicher Weise auch nach unspezi-
fischer Reiztherapie beschrieben sind [FREUND und RupPp2)].

Mit diesen letzten Beispielen ist auf eine der Einwirkungen der Fieber-
ursache hingewiesen, die neben der Stérung der zentralen Regulation auch die
peripheren Apparate umstimmt: die antigene Natur der infektiosen Gifte. Da-
mit steht in gutem Einklange, da nach KreEH13) die fieberhaft erhéhte Tempera-
tur gerade im Anfang schwerer Infektionen noch am scharfsten regulatorisch
festgehalten wird; erst in spiteren Zeiten — wenn also die anaphylaktische
Umstimmung durch die Antigene des Infektionserregers einsetzt — tritt das
ungeordnete ,,ataktische Verhalten der Erfolgsorgane ein, das den Fieber-
zustand und die ,,Krankheit‘ bis weit in die Rekonvaleszenz iiberdauert. Die
wesentlichste Ursache fiir die unscharfe Regulierung der Korpertemperatur im
Fieber und in der Rekonvaleszenz ist wohl diese ,reizbare Schwiche* der
peripheren Apparate. Die Frage, ob dieser Labilitdt nicht Veranderungen der
Blutzusammensetzung zugrunde liegen, wie sie z. B. von BERGER und DORR?)
und von DRESEL und FREUND®) nach unspezifischen Eingriffen beschrieben
worden sind, ist der Untersuchung zuginglich.

Die Reaktion auf die Krankheitsursache fithrt also offenbar in einer Weise,
die noch weiteren Studiums bedarf, eine Umstimmung der Erfolgsorgane herbei.
Bei der Mehrzahl der Infektionen kommen aber noch unmittelbare toxische
Schiédigungen durch das infektiése Gift hinzu.

Je nach der Art des Erregers und seiner Gifte, je nach der Schwere der In-
fektion werden neben dem Wiarmezentrum auch andere ,,Angriffspunkte‘ der
Giftwirkung unterliegen. Auf Stoffwechsel und Kreislauf wirken die Impulse
des Zentrums in erster Reihe; Stoffwechsel und Kreislauf konnen aber an sich
in verschiedenster Weise — zentral und peripher — durch die Giftwirkungen
unmittelbar betroffen werden. Daraus ergibt sich die ganze Mannigfaltigkeit
der klinischen Bilder beim infektidsen Fieber und zugleich die groBe Schwierig-
keit fiir eine Beurteilung des fieberhaften Prozesses im engeren Sinne, die
sich auf einer Verallgemeinerung der Beobachtungen an Sonderfillen aufbaut.
Bei der Fiille von zusammenfassenden Bearbeitungen aus jiingster Zeit kann
auf diese verwiesen werden. Hier sei nur in Kiirze die Streitfrage des sog.
»toxogenen‘ EiweiBzerfalls besprochen. Die Frage steht wohl so, daB es ein-
zelne Infektionen (vgl. KrREHL, Handbuch, S. 28) mit ganz gewaltigen Stick-
stoffausscheidungen gibt (Recurrens, Fleckfieber, einzelne Typhusfille), bei
denen die Organschidigung durch die Infektion ganz in den Vordergrund zu
stellen ist. Diese Beobachtungen haben aber mit den eigentlich zum Fieber
gehorenden Stoffwechselvorgéingen ebensowenig etwas zu tun wie die qualitativen
Abweichungen des EiweiBstoffwechsels von der Norm, die, wie etwa die Diazo-
reaktion, als Kennzeichen besonderer Infektionen diagnostisch verwertbar sind.

Dariiber hinaus ist aber die Stickstoffausscheidung im Fieber wohl nur bei
ganz geringen und kurzdauernden Temperatursteigerungen normal, sonst aber
stets erhoht. Dieser erhéhte Abbau von Eiwei8 ist sicher zum Teil dadurch be-

1) Prck u. HasaimoTo: Arch. f. exp. Pathol. u. Pharmakol. Bd. 76, S. 89. 1914 ; Zeitschr.
f. Immunitatsforsch. Bd. 21, S. 237. 1914.

2) FrReUND, H., u. Rupp: Arch. f. exp. Pathol. u. Pharmakol. Bd. 99, S. 137. 1923.

3) KreeEL: Handb. d. allgem. Pathol. Bd. IV, 1, S. 49,

4) BERGER u. DORR: Klin. Wochenschr. 1922, S. 1053.

°) DrESEL u. FREUND: Arch. f. exp. Pathol. u. Pharmakol. Bd. 91, S. 317. 1921; s. auch
Lit. bei Rupp: Doktor-Dissert. Heidelberg, Sommer-Sem. 1922.



94 H. FREUND: Pathologie und Pharmakologie der Wirmeregulation.

dingt, daB der fiebernde, glykogenarme und fast stets unterernahrte Organismus
fiir seine erhéhte Wirmebildung rein energetisch Eiweil mitverbrauchen muB8.

Darin liegt keine Besonderheit des Fieberstoffwechsels; denn bei hungernden
Tieren steigt auch bei der chemischen Regulation gegen Abkiihlung die Stick-
stoffausscheidung parallel mit der Erhéhung des Gesamtumsatzes an [z. B.
FrEUND und GrAFE!)]. Diese energetische Steigerung der Stickstoffausscheidung
im Fieber 148t sich daher durch stickstofffreie, namentlich kohlenhydratreiche
Nahrung in einer der fieberhaften Stoffwechselsteigerung angepaften Menge
zur Norm herabdriicken, solange sich das Fieber in mittlerer Héhe — bis
etwa 40° — hilt. Bei hoherem Fieber, das als Ausdruck des stirkeren In-
fektes aufgefaBt werden darf, sind aber die Beziehungen des Eiweilzerfalls
-zur Gesamtwarmebildung nicht vom energetischen Standpunkt aus zu deuten.
Hier spielen vielleicht fiir eine Minderzahl von Erkrankungen eigentlich toxogene
Organschidigungen eine Rolle; fiir die Mehrzahl darf aber wohl die Erklarung
in einer Schidigung zu suchen sein, die das infektiose Gift auf die nervésen
Zentralorgane ausiibt. Wir miissen heute mit dem Bestehen von Nervenzentren
rechnen, die sowohl die Hohe des Gesamtstoffwechsels, wie im besonderen die
GroBe des EiweiBlabbaues beherrschen, die selbstéindige Aufgaben zu erfiillen
haben und andererseits dem Wirmezentrum zugeordnet sind. Ihre Selbstéindig-
keit geht aus den Beobachtungen iiber Stoffwechselsteigerungen ohne Fieber
hervor; deren zentraler Ursprung wird am besten dadurch erwiesen, daf3 sie
durch Pyramidon — ein Gift, fiir dessen direkte Einwirkung auf den Organ-
stoffwechsel nichts, fiir dessen zentralnervésen Angriffspunkt alles spricht —
‘herabgesetzt werden. GESSLER?) hat dabei gezeigt, daB auch der EiweiBumsatz
fiir sich allein und bei gleichbleibend erhéhtem Stoffwechsel herabgesetzt werden
kann. Das Gegenbeispiel hierzu wiirde die erhéhte Stickstoffausscheidung im Fie-
ber sein: die Folge einer neben der Schidigung des Wirmezentrums eingetretenen
gleichsinnigen Giftwirkung auf die Zentren, die den Eiweillumsatz beherrschen.

Es ist aber hier wohl am Platze, darauf hinzuweisen, daB wir noch sehr wenig Einblick
in die Zusammenhinge zwischen Eiweiflstoffwechsel und Stickstoffausscheidung im Harn
haben: Gibt es doch keine Form gesteigerter Stickstoffausscheidung — selbst bei Phosphor-
vergiftung oder bei schwerer Kachexie, bei denen die Verhiltnisse auf den ersten Blick
klar zu liegen scheinen und doch wohl mit Sicherheit ein Zellabbau anzunehmen ist —, die
nicht durch reichliche Zufuhr von Kohlenhydrat und Fett auf normale Mindestwerte herab-
gesetzt werden kann [vgl. F. v. MULLER?)].

Haufiger und fiir die Vorginge im infektiésen Fieber noch bedeutsamer
sind die Schidigungen des Kreislaufes — Vasomotorenzentren, GefaBe, Herz—
durch die infektiosen Gifte. Hier finden sich immer Stérungen, welche schon
von sich aus eine geordnete Gesamtleistung der Warmeregulation in Frage stellen
kénnen. Dies zeigen am besten die krankhaften Erscheinungen, die auch nach
Aufhéren des Fiebers die Temperatursteigerung iiberdauern. Abnorme Erreg-
barkeit gegeniiber zentralen Reizen, erhthte Reflexerregbarkeit, gestérter Warme-
ausgleich, Storungen der Blutverteilung wirken zusammen und fithren in ihrer
Gesamtheit das ungeordnete Verhalten der Regulation und der Warmeabgabe im
infektisen Fieber herbei; KrEAL (Handbuch S. 43) sagt davon: ,,Das Unregel-
m#Bige und Ungeordnete steht durchaus im Vordergrund.” Vieles davon —
wohl das meiste — ist Folge peripherer Giftwirkung; demnach wiirde diese
Labilitat nicht eigentlich Folge des Fiebers sein, sie ist aber eine in praxi von
ihm nicht abgrenzbare Begleiterscheinung der meisten Infektionen.

1) FREUND u. GrAFE: Pfliigers Arch. f. d. ges. Physiol. Bd. 168, S. 1. 1917; Arch. f,
exp. Pathol. u. Pharmakol. Bd. 93, S. 285. 1922.

2) GESSLER: Arch. f. exp. Pathol. u. Pharmakol. Bd. 98, S. 257. 1923.

3) MULLER, F. v.: Dtsch. med. Wochenschr. 1922, 8. 513 u. 545.
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d) Die Fieberursachen. [Pyretische Giftel).]

Die oben angegebene Auffassung zwingt dazu, das Fieber als Symptom einer
ortlichen Schadigung des Warmeregulationszentrums anzusehen. Die Schadigung
kann grobanatomisch sein. Der Wirmestich, den ISENScHMID im vorigen Ab-
schnitt ausfiihrlich behandelt hat, gibt uns eines der wenigen Beispiele fiir eine
,,Febris paradigmatica‘‘[ARoNSoHN?)]. Ahnlich sind die anatomisch nicht sehr
genau bearbsiteten Herderkrankungen des Menschen, die zum Teil mit hohem
Fieber einhergehen koénnen3).

Es sei iibrigens darauf hingewiesen, daB schon WuxDERLICH?) diese cerebralen Fieber
mit dem Fortfall ,,moderierender Einfliisse* durch &rtliche Zerstérungen der Hirnsubstanz
erklirte, also nicht als Reizsymptome.

Als fiebererzeugende Schiadigung wirken auch alle Eingriffe in das Liquor-
system des Menschen ein®): Lumbalpunktion, Ventrikelpunktion, Liguorpumpen
und Lufteinblasen. Diese klinischen Beobachtungen am Menschen decken sich
mit den Befunden von JacoBy und ROMERS®) beim Kaninchen (vgl. hierzu IsEN-
SCHMID). - Auch das Vorkommen von Fieber bei sog. funktionellen Stérungen
ist in letzter Zeit sichergestellt, nachdem es gelungen ist, durch Hypnose Tem-
peratursteigerungen zu erzeugen?).

An Haufigkeit und praktischer Bedeutung stehen im Vordergrunde die Gift-
wirkungen auf das Wirmezentrum. Die Zahl der pyretisch wirksamen chemischen
Stoffe ist sehr groB8) sie umfaft komplizierteste, inihrer Zusammensetzung un-
bekannte (z. B. hohe EiweiBabbauprodukte) neben einfachsten Stoffen (Salze
und Wasser). Die Fiebererzeugung ist oft an die Art ihrer Zufiihrung gekniipft
(parenteral), oft an den physikalischen Zustand der eingespritzten Losung.
Wir kennen aulerdem nur vereinzelte Stoffe, iiber deren Angriffspunkt wir einige
pharmakologische Vorstellungen haben.

Abgesehen von diesen letzteren ist wohl die Zahl der Stoffe, bei denen wir
eine unmittelbare Wirkung auf das Warmezentrum annehmen diirfen, nicht sehr
groB. Vielmehr miissen wir heute wohl als gesichert ansehen, dal die Mehrzahl
der aseptischen und der bakteriellen Fieberursachen nur die Bildung von un-
mittelbar pyrogenen Stoffen im Kérper auslésen, die entweder durch Vermitt-
lung des Organismus — durch seine Reaktion auf die Fremdsubstanzen — als
Abbauprodukte aus ihnen entstehen oder aus dem korpereigenen Material als
Folge der Schidigung durch die Fremdsubstanz; bei den Infektionen kommen
noch die Stoffwechselprodukte der Erreger dazu.

Seit den ersten Arbeiten iiber das Resorptionsfieber wissen wir, dall der
aseptische Zerfall kérpereigenen Gewebes Fieber machen kann. An dem Bei-
spiele des Zerfalls von Elementen des Blutes®) gelang es, diese Art der Fieber-
entstehung experimentell nachzuahmen. Dabei konnte gezeigt werden, dafl der
Zerfall der Erythrocyten aus etwa 5—10 ccm Blut geniigt (d. h. etwa der 20. bis
30. Teil des Gesamtblutes), um beim Kaninchen Fieber zu erzeugen. Auch die
Blutplittchen lassen pyrogene Substanzen bei ihrem Zerfall entstehen, der auch
in vivo bei der Labilitat dieser Gebilde wohl durch viele blutfremde Stoffe

1) Vgl hierzu KrEHL: Pathol. Physiologie. 11. Aufl. 1921, u. Handb.

%) AronsoEN: Allgemeine Fieberlehre. Berlin 1906.

3) Vgl. besonders REICHARDT: Arb. a. d. psychiatr. Klinik Wiirzburg, Heft 8. 1914.

4) WuxnbperLIcH: Verhalten der Eigenwirme in Krankheiten. 1865.

5) StrECKER: Dtsch. Zeitschr. f. Nervenheilk. Bd. 80, S. 229. 1923. Klin. Wochenschr.
1924 8. 2078.

%) JacoBs u. R6MER: Arch. f. exp. Pathol. u. Pharmakol. Bd. 70, S. 149. 1912.

7} ErcHELBERG: Dtsch. Zeitschr. f. Nervenheilk. Bd. 68, S. 352. 1921.

8) z. B. Rouquiis: Les substances thermogénes. Paris 1893. — KrErL: Handbuch.

9) FREUND, H.: Dtsch. Arch. f. klin. Med. Bd. 105, S. 44. 1911; Bd. 106, S. 556. 1912.
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herbeigefithrt werden diirfte. Auf diesen Pliattchensubstanzen beruht die
starke Fieberwirkung des defibrinierten Blutes (auch des korpereigenen
Blutes). Neben den Zellelementen des Blutes kommen wohl vor allem die
Endothelien der Capillaren in Betracht, deren fast augenblicklich eintretende
starke Verinderungen bei einigen pyrogen wirkenden intravenosen Injektionen
erst kiirzlich durch Domagk!) morphologisch nachgewiesen werden konnten.
Grundsitzlich ist aber anzunehmen, dafBl aus allen Kérperzellen und Geweben
pyrogene Stoffe innerhalb des Kérpers entstehen kénnen. In erster Linie
kommt als Ausgangsmaterial das Eiweil in Betracht; das kdrpereigene Ei-
weil wird ebenso wie fremdes giftig und vor allem pyrogen wirksam, wenn
es abgebaut wird; intaktes Eiweifl, auch artfremdes, ist in der Regel wirkungs-
los. Unter den Abbauprodukten sind die hoheren Spaltprodukte (Albumosen
und Peptone) wirksam, bei weiterem Abbau schwindet die Wirkung und
tritt erst wieder bei den tiefsten Abbaustufen auf?). Unter diesen sind die
biogenen Amine hervorzuheben (so Adrenalin, Thyramin und &hnliche). Welche
Stoffe im einzelnen Falle in Betracht kommen, wissen wir nicht; von einem
einheitlichen Fiebergifte kénnen wir nicht reden. Neben diesem Entstehungsweg
pyrogener Substanzen im Organismus aus korpereigenem Material tritt der Ab-
bau korperfremder Antigene. Dieser Abbau kann mit den Vorgéingen der Im-
munisierung innerhalb des Organismus erfolgen oder experimentell in vitro her-
beigetiihrt werden. Wir kennen durch die Arbeiten von KREHL und MATTHES
und von ScHITTENHELM und WEicHARDT die pyrogene Wirkung von Eiweil3-
abbauprodukten. Handelt es sich um lebende FErreger, so kommen als Fieber-
ursache ihre Stoffwechselprodukte, Toxine hinzu (im Kulturfiltrat oder auch
im erkrankten Organismus).

Die Entstehung des infektiésen Fiebers beruht also auf einem Zusammen-
wirken von Stoffen, die teils von den Erregern selbst, teils aus den Erregern
durch den Organismus, teils durch die Erreger oder infolge der durch sie gesetzten
Schadigung aus dem Material des Organismus gebildet werden. Hierin liegt die
Ablehnung der interessanten Versuche, die ein einheitliches Fiebergift bei allen
Infektionen auffinden wollten. Weder dem allen Erregern zugeschriebenen ,,Pyro-
toxin“ CENTANNIS3) noch dem einheitlichen Anaphylatoxin FRIEDBERGERS?) —
aus der Wechselwirkung der Schutzstoffe des Organismus und fremder Antigene
entstanden — kann eine solche allgemeine Bedeutung fiir die Fieberentstehung
zugewiesen werden. Solche Stoffe sind nebeneinander an ihr beteiligt und neben
den endogenen Stoffen, die als Reaktion auf die Krankheitserreger und aus
den durch die Krankheiten hervorgerufenen Abbauvorgingen entstehen. Den
letzteren kommt vielleicht eine sehr wesentliche Rolle bei der Fieberentstehung zu.

Solche Abbauprozesse miissen vor allem auch beim aseptischen Fieber als das
Bindeglied aufgefaBt werden, das zwischen Stoffen, bei denen eine direkte zen-
trale Nervenwirkung ganz unwahrscheinlich ist, und ihrer aseptisch pyrogenen
Wirkung eingeschaltet ist. So ist der Zellzerfall der Ausgangspunkt fiir die
Fieberwirkung aller hamolytisch wirkenden Injektionen?) — destilliertes Wasser,
hypotonische Lésungen, zellauflésende Gifte jeder Art (vor allem Hamolysine);
es eriibrigt sich, sie aufzuzihlen. Werden solche Stoffe nicht direkt in die Blut-
bahn gespritzt, so wird zuweilen das Tempo der Giftbildung und die Resorption
der Gifte ins Blut verlangsamt und daher die Wirkung verringert sein. Anderer-

1) DomaGk: Virchows Arch. f. pathol. Anat. u. Physiol. Bd. 253, S. 594. 1924.
2) Lit. bei KrenL: Handbuch.

3) CENTANNI: Dtsch. med. Wochenschr. 1894, H. 7/8.

4) FRIEDBERGER: in Kraus-Brugschs Handb. d. spez. Pathol. u. Therapie.

5) FrEuND, H.: Dtsch. Arch. f. klin. Med. Bd. 105, S. 44. 1911.
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seits ist aber die hamotoxische Wirkung meist nur ein Beispiel fiir allgemeine
Zellschiadigung und so kann die Gewebszerstérung hierdurch und zuweilen auch
durch rein mechanische Ursachen (Fliissigkeitsmenge) gerade umgekehrt bei
subcutanen und intramuskuldren Injektionen verstarkt seinl).

Wie wenig es dabei unter Umsténden auf die chemische Natur und sonstige Wirkung
des eingefiihrten Stoffes ankommt, das beweisen eigene unverdffentlichte Versuche, in denen
die rasche intravenése Injektion von 0,5 g Antipyrin in 10 ccm doppelt destilliertem Wasser
beim Kaninchen Fieber machte; man wird schwerlich deshalb das Antipyrin unter die
pyrogenen Substanzen einreihen.

Eine besondere Rolle bei der Fieberentstehung scheinen die Schidigungen
zu spielen, welche die Capillarendothelien treffen; beim sog. reticuloendothelialen
System diirfte sehr oft die Quelle der eigentlich pyrogenen Stoffe zu suchen sein.
Einen wichtigen Hinweis darauf gibt die oben angefiihrte Arbeit von DoMAaGK:
Er injizierte intravenés bei Miusen abgetotete Kokkenaufschwemmungen
und fand selbst an unvorbehandelten Tieren schon ganz kurze Zeit (zuweilen
nur wenige Minuten) spéiter die Endothelzellen voll phagocytierter Kokken.
Das rasche Schwinden der Farbbarkeit der Kokken im Zellinneren weist auf die
rasche Verarbeitung, das Anschwellen der Endothelzellen und das akute Auf-
treten von Amyloid (iiber dessen Beziehungen zum Reststickstoff auf die Original-
arbeit verwiesen sei) auf die akute Zellschadigung hin. Aufnahme oder Eintritt,
Verarbeitung, Zellschidigung und damit die Moglichkeit der Entstehung der
pyrogenen Wirkungen ist also auch bei corpusculiren Elementen gegeben. Es
ist daher wohl kein zu kithner Schluf, die Erfahrungen Domacks an Kokken
auf andere corpusculire Injektionen, Emulsionen und kolloide Loésungen zu
itbertragen?). Die Bedingungen ihrer Aufnahme in die Endothelien sind wohl
dhnliche; der Grad der durch sie gesetzten Zellschidigungen wird je nach ihrer
Natur verschieden sein; aber selbst der Eintritt chemisch-indifferenter Fremd-
teile, wie etwa Paraffinpartikelchen, kann fiir die Zelle nicht gleichgiiltig sein.
Unter diesem gemeinsamen Gesichtspunkte sind also die aseptischen Fieber
zusammenzufassen, die nach der Einspritzung von Suspensionen und von kol-
loiden Lésungen entstehen ; vielleicht gehéren auch Farblosungen [z. B. Methylen-
blau?3)] hierher. Besonders zu nennen sind die kolloiden Metalle?), bei denen die
spezifische Capillarendothelschidigung, ihre Capillargiftnatur, auch dann in
Erscheinung tritt, wenn sie in krystalloider Form als Salze zugefiibrt werden.

Es ist méglich, daB bei dem vielumstrittenen ,,Kochsalzfieber®) ein dhn-
licher indirekter Mechanismus der Fieberentstehung, auf dem Umwege iiber die
Zellschadigung, vorliegt.

Die Stellung des Calciums zum Kochsalzfieber und zum Zuckerfieber 148t
sich mit dieser Méglichkeit wohl vereinigen: Kochsalz fithrt besonders haufig
in der Kombination mit dem sog. ,,Wasserfehler‘¢), wenngleich sicher auch ohne
diesen, zu Fieber; Zucker?) der in doppelt destilliertem Wasser unwirksam ist
nur mit dem ,,Wasserfehler zusammen: Calcium wirkt entgiftend. Es ist sehr

1) Vgl. hierzu z. B. FREUND u. GRAFE: Arch. f. exp. Pathol. u. Pharmakol. Bd. 67,
S. 55. 1911.

2) Bock: Arch. f. exp. Pathol. u. Pharmakol. Bd. 68, S. 1. 1912. — ScuHONFELD: Ebenda
Bd. 84, S. 3. 1918. — ZiTRON u. LOESCHKE: Zeitschr. f. exp. Pathol. u. Therap. Bd. 14, S. 386.
1913. — Heus~NER: Kongr. f. inn. Med. 1913, S. 108.

3) HEYMANNS u. MAIGRE: Arch. internat. de pharmaco-dyn. et de therapie Bd. 26,
S. 129. 1921.

4) HeEusBNER: Arch. f. exp. Pathol. u. Pharmakol. Bd. 56, S. 370. 1907.

5) Vollstandige Literatur bei Moro: Jahrb. f. Kinderheilk. Bd. 85, S. 400. 1917.

8) FREUND, H.: Arch. f. exp. Pathol. u. Pharmakol. Bd. 74, S. 311. 1913.

7) HELFERICH: Inaug.-Dissert. Marburg 1912. — FrrUND, H.: Zeitschr. f. d. ges. exp.
Med. Bd. 12, S.262. 1921.
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moglich, dafl die Eindringungsverhéltnisse fiir die Stoffe, die den ,,Wasserfehler‘
ausmachen — also wohl bakterielle Produkte irgendwelcher Art, aber moglicher-
weise auch Metallspuren [RieTscHEL!)] — durch Calcium entsprechend seiner
bildlich als Abdichtung bezeichneten Wirkung veridndert werden, so dafl dadurch
die Zellschiadigung ausbleibt?). Es ist in diesem Zusammenhang bedeutsam,
daB auch Eingriffe, die den normalen Gehalt an Calciumionen herabsetzen, zu
Fieber fiihren, so z. B. die Injektion kalkfillender Sduren3); an die oben be-
sprochene erhéhte Bereitschaft zum XKochsalzfieber bei kalkarmem Futter
und bei der Tetanie der Sauglinge sei gleichfalls erinnert. Auch die fiebererregende
Wirksamkeit, die im Serum durch Schiitteln mit Adsorbentien entsteht?), ist
wohl dadurch zu erkliren, dafl dadurch der Kalkgehalt im Serum bis auf quan-
titativ (nach DE WARD) nicht bestimmbare Spuren verschwindet?).

Gegeniiber den bisher besprochenen Gruppen fiebererzeugender Stoffe
treten solche an Zahl sehr zuriick, fiir deren nerviésen Angriffspunkt wir Anhalts-
punkte haben. Hierher gehoren einige Stoffe, die in der Peripherie als Sympathi-
cusreizmittel wirken, so f-Tetrahydronaphthylamin, Cocain, Coffein, Oxy-
phenylathylamin, Phenylathylamin, Nicotin®). Thre periphere Wirkung — vor
allem die Stoffwechselsteigerung, die auch nach Halsmarkdurchschneidung
eintritt — kann wohl die zentrale Fieberwirkung unterstiitzen,; wir miissen aber
auch hier, wie bei den bakteriellen Giften, eine Beeinflussung des Warmeregu-
lationszentrums fordern. Das gleiche gilt fiir das Fieber durch Atropin, woriiber
vielleicht die Akten noch nicht geschlossen sind; in eigenen unversffentlichten
Versuchen an Kaninchen traten keine sicheren Temperatursteigerungen auf;
andererseits gibt es bei Sauglingen eine Uberempfindlichkeit gegen Atropin,
bei der schon minimale Dosen die Temperatur hoch ansteigen lassen?).

B. Hypothermien.

1. Pathologische Physiologie der Hypothermien.

Wenn die Hyperthermien fast ausschlieBlich durch ein Versagen der wérme-
regulierenden Zentralapparate zustandekommen und periphere Ursachen héchst
selten zu einer Ubererwarmung trotz Gegenregulation fithren, sind die Stérungen,
die den Untertemperaturen zugrunde liegen, vorwiegend in den Erfolgsorganen
zu suchen. Schon die klinische Bezeichnung ,,Kollapstemperaturen® weist auf
die filhrende Rolle hin, welche den Kreislaufsstorungen dabei zukommt. Theo-
retisch kénnen Untertemperaturen zustande kommen durch Erhéhung der
Warmeabgabe oder durch Verminderung der Wirmebildung oder durch beide
Vorginge nebeneinander. Wihrend bei den Hyperthermien die Steigerung der
Wirmebildung voranzustellen war, hat bei dem Zustandekommen der Hypo-
thermien offenbar die Warmeabgabe die Fiihrung. Wihrend die Anspannung
der physikalischen Regulation imstande ist, peripher entstandene Erhchungen
der Wirmebildung auszugleichen, ist offenbar die chemische Regulation nur inner-
halb enger Grenzen imstande bei Erhohungen der Wirmeabgabe die Korper-
wirme ‘normal zu halten.

1) RieTscHEL, HEIDENHAIN u. Ewsrs: Miinch. med. Wochenschr. 1912, H. 14. —
Leavany, Arch f. Hyg. Bd. 72, S. 358. 1912.

%) Vgl. H6BER: Physikalische Chemie der Zellen und Gewebe. 5. Aufl. S. 684. 1912,

3) STARKENSTEIN: Arch. f. exp. Pathol. u. Pharmakol. Bd. 77, 8. 60. 1914.

4) ScerrrENHELM: Kongr. f. inn. Med. 1913.

5) KirsTE: Arch. f. exp. Pathol. u. Pharmakol. Bd. 89, S. 109. 1921.

8) Vgl. ToNNIESSEN: Ergebn. d. inn. Med. u. Kinderheilk. Bd. 23, S.161. 1923, u.
Heffters Handb. d. exp. Pharmakol.

?) Herv: Monatsschr. f. Kinderheilk. Bd. 15. 1919. — BexNziNg: Verhandl. d. dtsch.
Ges. f. Kinderheilk., Leipzig 1922.
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Der einfachste Fall von Unterkiihlung entsteht durch tiefe Umgebungs-
temperatur, namentlich bei bewegter trockener Luft (,,Cooling power‘‘). Hier
wird die chemische Regulation beim Tier stets aufs hochste angespannt, und
Kiltezittern tritt ein, wozu es beim Menschen offenbar immer nur dann kommt,
wenn die HautgefiBle eng sind, die Haut sich abkiihlt und Kilteempfindung
und Kiltereiz entstehtl).

Ist die Haut hyperéimisch, so fehlen beide, und dann zeigt der Stoffwechsel
beim Menschen keine regulatorische Steigerung. So ist es der Fall im kiihlen
Kohlensidurebade, bei der Alkoholwirkung und bei Sensibilitdtsstérungen [vgl.
hierzu GESSLER?)].

Schon bei mittlerer Aufentemperatur kann bei behaarten Tieren die Kérper-
temperatur zum Sinken gebracht werden, wenn man sie rasiert. Es zeigt sich
dabei das gleiche Verhalten der Warmeregulation wie bei Tieren mit durch-
trenntem Brustmark: In beiden Fillen ist die Warmeabgabe sehr stark erhéht,
und die Temperatur sinkt, obwohl die Wirmebildung bis auf 2009, gesteigert
gefunden wurde3).

Ein weiteres Beispiel ist die Untertemperatur curarisierter Tiere; daB3 dabei
die spezifische Giftwirkung auf die motorischen Nervenendigungen keine ent-
scheidende Rolle spielt — auBler insoweit, als die Tiere abnorme Kérperhaltung
haben —, ist von IsENscHMID auseinandergesetzt worden; durch die kiinstliche
Atmung wird aber die Wirmeabgabe stark erhoht. Durch die Trachealkaniile wird
die Lunge mit nicht vorgewidrmter und nicht durch den Kontakt mit den Schleim-
hiuten mit Wasser gesittigter Luft tiberventiliert; das bedeutet einen enormen
Wiarmeverlust. Dazu kommt, daB der Grundumsatz durch den Ausfall der
Spontanatmung um 159, unter die Norm sinken wiirde (KrogH). Wenn bei
curarisierten Tieren die Wirmebildung trotzdem unter gleichen Verhaltnissen
um 10—159, iiber der Norm liegt, so bedeutet das, dafl bei ihnen ohne Zubhilfe-
nahme der motorischen Muskelinnervation die chemische Regulation aufs AuBerste
angespannt wird (etwa um 309%)%). In den bisher besprochenen Fillen hat die
Unterkiihlung rein periphere Ursachen, denn es ist nicht nur die zentrale Funktion
der Wirmeregulation intakt, sondern ebenso auch ihre beiden wichtigsten Erfolgs-
organe, die noch zentral gelegen sind: die GefiBzentren und die Zentren fiir den
Stofiwechsel. Bei der Beurteilung aller zentralen Funktionen bei unterkithlten
Tieren oder Menschen muBl aber die Wirkung der Temperaturerniedrigung auf
das Nervensystem beriicksichtigt werden. Ist also aus irgendwelchen Griinden die
Korpertemperatur gesunken, so ist jede nervise Zentralfunktion in ihren Lei-
stungen herabgesetzt; und dazu kommt noch die durch die Abkiihlung herab-
gesetzte Funktion der peripheren Organe (Atmung, Pulsfrequenz usw.) und auBler-
dem die Temperaturabhingigkeit der chemischen Umsetzungen. Selbst unter
der Voraussetzung, da8 die tiefe Bluttemperatur als adiquater Reiz das Wirme-
zentrum in angespannteste Tétigkeit versetzt, wird trotzdem die Gesamtleistung
der Erfolgsapparate durch die Wirkung der gesunkenen Temperatur herab-
gesetzt sein. Beispielsweise verlauft die Kurve der StoffwechselgréBe bei unter-
kiihlten Tieren so, daBl ihr Maximum etwa bei einer Temperatursenkung um
ca. 2° unter die Normaltemperatur erreicht ist als Ausdruck wirksamer chemischer
Gegenregulation. Sinkt die Korpertemperatur weiter, so wird dieses Maximum

1) Vgl. hierzu die zusammenfassenden Darstellungen, ferner: FREUND u. JANSSEN:
Piliigers Arch. f. d. ges. Physiol. Bd. 200, S.96. 1923; dort auch Literatur.

2) GessLER: Pfliigers Arch. f. d. ges. Physiol. Bd. 207, S. 370—402. 1925.

3) FREUND u. GRAFE: Arch. f. exp. Pathol. u. Pharmakol. Bd. 70, S. 135. 1912.

4) Literatur und eigene Versuche bei FREUND nach SCHLAGINTWEIT: Arch. f. exp.
Pathol. u. Pharmakol. Bd. 77, S, 258. 1914.

T*
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der Warmebildung nicht festgehalten, sondern der Stoffwechsel sinkt. Die nor-
male Stoffwechselgrofle, wie sie bei Normaltemperatur vor der Unterkiihlung war,
findet sich dann, wenn die Kérpertemperatur etwa um 8° unter der Norm ist?).

Wir haben also hier einen Ausdruck der chemischen Regulation vor uns;
denn wenn der Stoffwechsel der sinkenden Kérpertemperatur so folgte, wie es
beim poikilotherm gemachten Tier geschieht, so wiirde einer Temperatursenkung
um 8° eine Verminderung des Stoffwechsels um etwa 609, entsprechen.

Im Gegensatz zu den oben besprochenen Hyperthermien ist also eine Unter-
kithlung méglich und sogar haufig, obwohl das Wirmezentrum mit groBter
Anspannung dagegen ankémpft. Die gréite Schidigung der wirmeregulatorischen
Leistungen ist in Kreislaufsschidigungen mit Blutdrucksenkung zu suchen.
Wir kennen keine Art der Blutdrucksenkung — zentralen oder peripheren Ur-
sprungs —, bei der nicht die Kérpertemperatur abstiirzt. Durch gleichzeitige
Blutdrucksenkung und Absinken der Kérpertemperatur entsteht der Kollaps,
iiber dessen Ursachen bei den Giftwirkungen noch mehr zu sagen sein wird.
In diesen Zustéinden ist aber nicht nur der Kreislauf geschédigt, d. h. die physi-
kalische Regulation, sondern es ist immer auch die Wirmebildung stark herab-
gesetzt. Dafiir ist in erster Linie wohl der verlangsamte Kreislauf verantwortlich
zu machen. Er muBl zu einer Verschlechterung der Sauerstoffversorgung der
Organe fithren. Wir wissen, daB zwar eine Vermehrung der Sauerstoffzufuhr
den Stoffwechsel eines Organs nicht erhéht, daB aber der Stoffwechsel sinkt,
wenn die Sauerstoffversorgung unter einen Grenzwert heruntergeht; und das ist
im Kollaps der Fall. [Bei der Katzenmuskulatur geniigt nach FREUND und
JANssEN ein Sinken des Blutdrucks auf 80—70 mm Hg, um diesen Grenzwert
zu unterschreiten?)]. Die mangelnde Blutversorgung im Kollaps wird am stark-
sten auf das Zentralnervensystem einwirken. So wird auch das Wirmezentrum
in Mitleidenschaft gezogen, so daB wir eine Gegenregulation gegen die Unter-
kiithlung nicht erwarten koénnen.

Die Kreislaufstorung kann also ganz unabhingig vom Wirmezentrum Ursache
der Hypothermie sein. Ob auch durch eine aktive Leistung des Wirmezentrums
Untertemperatur eintreten kann, die dann ein echtes Spiegelbild zum Fieber wire,
ist schwer zu sagen. Der véllige Ausfall der Warmeregulationszentren oder die
Unterbrechung der Bahnen zu den Erfolgsorganen fiihrt zum Zustande der Poikilo-
thermie und damit zu Untertemperaturen, sobald die AuBlentemperatur ent-
sprechend gewahlt wird, wie andererseits auch die Uberhitzung solcher Tiere durch
entsprechende Wahl der AuBentemperatur eintreten kann (vgl. hierzu ISENSCHMID).

Es sei hier darauf hingewiesen, daB die Bezeichnung des ,,Zwischenhirnstichs® als
»,Kéltestich®, wie sie in der japanischen und englischen Literatur aufzukommen scheint,
unlogisch ist; es liegt dabei kein Gegenstiick zum Wérmestich vor, sondern die selbstver-
stindliche Unterkiihlung eines kiinstlich poikilothermen Tieres bei Zimmertemperatur.

Sehr eigenartig und ihrem Wesen nach wenig geklart sind die oft sehr tiefen
Temperatursenkungen, die im Verlaufe von Gehirn- und Geisteskrankheiten
beobachtet werden. Es handelt sich dabei nicht nur um grébere Herderkran-
kungen, sondern auch um Krankheitsbilder, fiir die uns eine gesicherte anato-
mische Grundlage noch keineswegs gegeben ist. So sind bei Katatonien Tempera-
turen bis zu 28° in der Achselhéhle sicher beobachtet, ohne dafl die kérperlichen
Funktionen grébere Stérungen aufzuweisen schienen®). Leider liegen genauere

1) FreuxDp, H.: Naturwissenschaften Jg. 11, S. 787. 1923; dort auch Literatur.

2) Literatur und eigene Versuche bei FREUND u. JansseEN: Pfliigers Arch. f. d. ges.
Physiol. Bd. 200, 8. 96. 1923; auBerdem D1EHL: Arch. f. exp. Pathol. u. Pharmakol. Bd. 87,
S. 206. 1920.

3) REICHARDT: Arb. a. d. psychiatr. Klinik Wiirzburg 1911, H. 6, u. 1912, H. 7. Jena:
G. Fischer.
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physiologische Untersuchungen an solchen Kranken m. W. nicht vor. Soweit
ein Bild aus den psychiatrischen Krankengeschichten zu gewinnen ist, wire es
denkbar, dal dem Zustande eine fehlerhafte Tétigkeit der nervésen Zentralorgane
zugrunde liegt, die als Gegenstiick des Fiebers betrachtet werden kénnte. Vor-
laufig muB man sich damit begniigen, festzustellen, da die anatomischen Grund-
lagen dieser Stérungen in den Fillen, in denen es zu einer Untersuchung gekommen
ist, auf eine Lokalisation an Stellen des Hirnstammes hinweisen, deren Zusam-
menhang mit der Warmeregulation auch durch die Methode des Wirmestichs
bewiesen werden konnte.

2. Pharmakologie der Hypothermien.

Wie wir sahen, war der Sitz der Storung bei der Hyperthermie fast ausschlie3-
lich in das Warmeregulierungszenirum zu verlegen. Im Gegensatz hierzu liegen den
Hypothermien vorwiegend periphere Storungen zugrunde: meistens Erhéhungen
der Wiarmeabgabe durch mangelhafte zentrale oder periphere GefiaBinnervation,
aber daneben sicherlich auch Stoffwechselerniedrigungen, die im ganzen noch
nicht ausreichend studiert sind, um sie abschlieBend beurteilen zu kénnen. Nach
allem, was wir wissen, kénnen sie rein peripher entstehen als Folgen mangelhafter
Blutversorgung, vor allem Sauerstoffversorgung, oder moglicherweise durch
chemische hormonale Einflisse auf den Zellstoffwechsel oder aber durch einen
direkten NerveneinfluB, den man am besten als ,nutritive’* Innervation be-
zeichnet [damit ist gemeint eine nervose Einwirkung auf den Ruhestoffwechsel
der Organe, unabhéngig von ihrer Funktion?!)].

Fir die Gruppierung der pharmakologischen Einwirkungen, welche die
Korpertemperatur herabsetzen, miissen wir also alle die genannten Angriffs-
punkte beriicksichtigen. Von ihnen allen aus kann eine erfolgreiche Gegenarbeit
des Regulationszentrums gegen Unterkithlung unméglich gemacht werden:
die Regulationsbreite wird dadurch nach unten eingeschrinkt.

Daf3 andererseits Unterkiihlung nicht mit Verlust der zentralen Regulationsfahigkeit
iiberhaupt gleichzusetzen ist, ist oben ausgefiihrt worden; bei ausreichender Erhéhung der
Umgebungstemperatur kann die Wirmeregulation wieder regelrecht arbeiten.

Das mufl darauf zuriickgefiihrt werden, da die chemische Regulation fiir
sich allein grofere Warmeverluste nicht ausgleichen kann und andererseits,
vor allem beim Menschen, in erster Reihe von den Kaltepunkten der Haut aus
in Tétigkeit gesetzt wird, so daB starke Durchblutung der Haut zwar den Wirme-
verlust steigert, aber dies tut, ohne die Hauttemperatur herabzusetzen und da-
durch ohne weiteres zur chemischen Gegenregulation zu fiihren.

Pharmakologische Einwirkungen, welche die Hautgefifle erweitern, werden
also bei entsprechender Umgebungstemperatur zur Unterkiihlung fithren. Dies
ist z. B. der Fall beim Kohlensiurebade, bei dem nach MAGNUS und LILJESTRAND 2)
beim Menschen die Kérpertemperatur ohne chemische Gegenregulation (und ohne
Kilteempfindung) sinkt. Auch die Alkoholwirkung ist hier zu nennen, obwohl
hier die Erregbarkeitsherabsetzung aller Zentren, namentlich wenn noch Schlaf
hinzukommt, mitspielt. Im allgemeinen werden alle gefierweiternden und blut-
drucksenkenden Gifte dadurch, daB sie die physikalische Regulation erschweren
oder verhindern, zur Erniedrigung der Koérpertemperatur fiihren. Hierher ge-
héren die kollapsmachenden und die narkotischen Mittel3).

Jede zentrale Vasomotorenlihmung hat fiir die Warmeregulation eine
doppelte Bedeutung; das wesentlichste Erfolgsorgan der physikalischen Regu-

1) FREUND u. JANSSEN: Zitiert auf 8. 101.
2) LiLseSTRAND u. MaoNus: Pfliigers Arch. f. d. ges. Physiol. Bd. 193, 8. 527. 1922.
3) DieHL: Arch. f. exp. Pathol. u. Pharmakol. Bd. 87, S. 206. 1920.
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lation fallt aus, und das Heruntergehen der Durchblutung unter einen Schwellen-
wert filhrt sekundir zwangsliufig zu einem Absinken des Stoffwechsels der
Organe. Gleichzeitig wird die mangelhafte Blutversorgung neben allen Zen-
tralfunktionen auch die zentralen Organe der Wirmeregulation schwichen.
Es ist also selbst in dem praktisch kaum vorkommenden Falle einer rein auf
die GefiaBzentren beschrinkten Giftwirkung immer die Gesamtheit der wirme-
regulatorischen Leistungen durch den Kollaps getroffen. Sinkt aber erst die
Koérpertemperatur, so mull damit auch der Stoffwechsel heruntergehen, wodurch
noch ein weiteres unterstiitzendes Moment fiir die Kithlwirkung hinzutritt.
So muB der Kreislaufkollaps, wie immer er zustande kommt, zu Untertemperatur
fithren. Wir finden ihn als Ursache des Temperatursturzes bei der anaphylak-
tischen Vergiftung, hier vielleicht zusammen mit einer peripheren stoffwechsel-
erniedrigenden Zellgiftwirkung, die auch am iiberlebenden Organe nachweis-
bar bleibt [ABDERHALDEN!)]. Wir finden ferner Untertemperatur bei an sich
fiebererregenden Stoffen, wenn sie in héherer Gabe auch an dem Gefafzentrum
oder am Herzen giftig werden; das ist der Fall bei schweren bakteriellen Infek-
tionen, aber auch die temperaturerniedrigende Wirkung grofler Dosen aller
aseptischen Pyretica kommt auf diesem Wege zustande?).

Neben diesen eigentlichen Kollapswirkungen ist die Temperatursenkung
der Narkotica (z. B. Chloralhydrat und #hnliche) sicher zum groBen Teil auch auf
ihre lahmende Vasomotorenwirkung zuriickzufithren; aber bei ihnen kommt
natiirlich auch die allgemeine Wirkung auf das Nervensystem und auf den Zell-
stoffwechsel hinzu (bei Tieren vielleicht noch die abnorme Kérperstellung und
dergleichen mehr).

Die Schadigung der physikalischen Regulation kann also bei den Giftwir-
kungen bestimmend fiir das Zustandekommen der Untertemperatur sein. Von
besonderem Interesse ist nun die Frage, wieweit Giftwirkungen, welche die
Wirmebildung herabsetzen, zu Unterkiihlung fithren kénnen. Im allgemeinen
werden alle rein peripher entstehenden Stoffwechselsenkungen durch die Tempe-
raturregulierung mehr oder weniger scharf ausgeglichen werden unter der Voraus-
setzung, daB die physikalische Regulation und der iibergeordnete Koordinations-
mechanismus normal bleibt. Zur Unterkiihlung kommt es nur, wenn diese in
irgendeiner Form mitbetroffen sind.

Wie schon oben angedeutet wurde, muf} der Stoffwechsel bei jeder tieferen Unterkiihlung
sekundir sinken, weil er der R.G.T.-Regel folgt; fiir die Beurteilung einer Stoffwechsel-
wirkung bei Unterkiihlung ist also entscheidend die Stoffwechselhohe, die sich zu Beginn der
Einwirkung bei noch normaler Korpertemperatur findet. Nur dann, wenn dabei der Stoff-
wechsel unternormal ist, kénnen wir von einer priméren Stoffwechselerniedrigung sprechen.
Die Stoffwechselsenkung bei tiefer Korpertemperatur kann aber sekundér sein. Als Beispiel
gei hier nochmals darauf hingewiesen, daB Curare trotz gegenregulatorischer Steigerung der
Wirmebildung zur Unterkiihlung fiihrt durch die Erhéhung der Wirmeabgabe (kiinstliche

Atmung, Trachealkaniile, abnorme Lage, vielleicht auch GefaBwirkung der meisten Pripa-
rate), nicht aber durch die spezifische Muskellihmung.

Periphere Herabsetzung des Stoffwechsels kann eine zentrale Temperatur-
erniedrigung wirksam unterstiitzen, so z. B. beim Chinin und bei Pankreas-
extrakten3); aber wenn wirklich Temperatursenkung eintritt, so wird wohl meist
noch ein anderer Teil der Regulationsvorginge betroffen sein miissen. Ferner
sind alle Organismen leichter unterkiihlbar, wenn sie sich in einem Zustande be-
finden, in welchem der Stoffwechsel an sich verlangsamt ist, so z. B. im Hunger
oder bei gewissen Stoérungen der inneren Sekretion, vor allem nach Verlust der

1) ABDERHALDEN u.WERTHEIMER: Pfliigers Arch. f. d. ges. Physiol. Bd. 195, S. 487. 1922.
2) Vgl. die zusammenfassenden Darstellungen (KrREHL).
3) ApLer u. LipscHrTz: Arch. f. exp. Pathol. u. Pharmakol. Bd. 95, S. 181. 1922.



Hypothermien. 103

Schilddriise. In solchen Fillen werden Wiarmeverluste noch schlechter aus-
geglichen als fiir gewshnlich.

Wieweit von einem Stoffwechselzentrum aus die Warmebildung zentral
herabgesetzt werden kann, war lange Zeit zweifelhaft. Vor allem HarRNACK!)
und seine Schiiler hatten aus ihren Untersuchungen tiiber die Krampfgift-
wirkung eine zentrale Stoffwechselhemmung angenommen. Es ist bereits aus-
gesprochen worden, daBl wir heute mit einem nerviosen Zentralapparat rechnen
diirfen, dessen Reizung die Stoffwechselvorginge verlangsamt. Fiir die Krampf-
gifte, die ihrem Grundtypus nach ja erregende Gifte sind, ist mit groBer Wahr-
scheinlichkeit damit zu rechnen, daB ihre temperaturherabsetzende Wirkung
auf der Erregung dieses zentralen Hemmungsmechanismus beruht. Fiir 3 Gifte
dieser Gruppe — Pikrotoxin, Akonitin und Veratrin — ist neuerdings von ROSEN-
THAL, LicET und LAUTERBACH?) bewiesen worden, dall ihre temperaturherab-
setzende Wirkung verloren geht, wenn das Riickenmark oberhalb des ersten Dor-
salsegments durchschnitten ist. Das ist die gleiche Stelle, deren Durchtrennung
die chemische Regulation nach oben und unten und die Fieberfihigkeit aufhebt.
Die Bahnen, auf denen die Temperaturherabsetzung herbeigefithrt wird, ver-
laufen demnach nicht durch die Nn. vagi, die ja bei der Halsmarkdurchschneidung
erhalten bleiben, sondern im Riickenmark. Ist die Durchschneidungsstelle im
Brustmark gelegen, so kommt die Temperatursenkung durch die genannten Gifte
noch zustande ; da aber hier das physikalische Regulationsvermdégen ausgeschaltet
ist, so bleibt als Erfolgsorgan fiir die Unterkiihlung nur die Wirmebildung iibrig.
Diese Versuche machen also die Moglichkeit einer Stoffwechselherabsetzung durch
zentrale Erregung sehr wahrscheinlich; leider steht noch die Messung der Stoff-
wechselgréBe aus. Durch diese wichtigen Feststellungen ist der Nachweis einer
zentral ausgelosten Untertemperatur erbracht, die ein volliges Gegenbild zum
Fieber darstellt: beide kommen iiber zentrale Einwirkungen auf den Stoffwechsel
zustande, und zwar auf den gleichen Leitungsbahnen. Da die Vagi diese Impulse
offenbar nicht vermitteln, so ist damit die heute vielverbreitete Hypothese, da
die Kiihlvorginge dem parasympathischen Nervensysteme unterstellt sind, nicht
mehr zu halten.

Der gleiche Wirkungsmechanismus ist fiir die Temperaturherabsetzung
durch Insulin von ROSENTHAL, LicET und HELLMUTH FREUND 2) dargetan worden.
Es ist von Interesse, dafl die Hypothermie durch die erstgenannten Gifte mit
Hyperglykamie einhergeht im Gegensatz zur Insulinwirkung. Die Hypoglykimie
ist also nicht das Entscheidende fiir die Temperatursenkung [vgl. hierzu
H. FreUND und MarcuHANDY)]. Es darf angenommen werden, dafl auch die
anderen Gifte dieser Gruppe, wie Santonin, Koriamyrtin, Digitalin, den gleichen
Wirkungsmechanismus haben.

Wir kénnen also heute eine im wesentlichen durch die chemische Regulation
zustande kommende zentralbedingte Hypothermie annehmen, als deren Grund-
lage die Verstarkung zentraler Hemmungsapparate anzusehen ist.

Neben die bisher besprochenen Kollapsgifte und Krampfgifte tritt als dritte
Gruppe die Temperaturherabsetzung durch die eigentlichen Antipyretica (die
Literatur dariiber ist erst kiirzlich umfassend von RoEDE und ELLINGER im Hand-
buch der experimentellen Pharmakologie zusammengestellt). Sie werden seit

1) Vgl. die zusammenfassenden Darstellungen.

2) ROSENTHAL, LicHT u. LAUTERBACH: Arch. f. exp. Pathol. u. Pharmakol. Bd. 106,
S. 234, 1925 (Lit.).

3) RoseENTHAL, Licar u. HELLMUTE FrREUND: Arch. f. exp. Pathol. u. Pharmakol.
Bd. 103, S. 17. 1924.

4) FREUND u. MARCHAND: Arch. f. exp. Pathol. u. Pharmakol. Bd. 76, S. 324. 1914.
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ScEMIEDEBERG und GOTTLIEB als ,,Narkotica des Warmezentrums‘‘ bezeichnet.
Thre schmerzlindernde und nervenberuhigende Wirkung stellt sie sicher den
narkotischen Mitteln nahe; sie teilen mit diesen auch die lihmende Wirkung
auf das Vasomotorenzentrum und koénnen deshalb in groBlen Dosen Kollaps
machen. Aber auf der anderen Seite machen grofie Dosen von Antipyrin ebenso
wie die Phenolderivate (Salicylsiure) und wohl auch Chinin, Krimpfe. Wenn
ferner durch GESSLER!), wie oben ausgefiihrt, fiir das Pyramidon bewiesen ist,
daB es auch nichtfieberhafte Stoffwechselsteigerungen zentral herabsetzt, so
schlieBlen sich diese Seiten der Antipyreticawirkung sicherlich auch an die Krampf-
gifte an.

Wenn oben der Versuch gemacht wurde, das Fieber nicht mehr als einen Er-
regungszustand, sondern als eine Schwichung des Warmeregulationszentrums auf-
zufassen, so mufl damit die Annahme fallen, dafl die Temperaturherabsetzung durch
die Antipyretica auf eine Narkose des Warmezentrums bezogen werden kann.
Von einem klaren Einblick in ihren Wirkungsmechanismus sind wir noch weit
entfernt; das lehrt ein Blick auf die zahlreichen Widerspriiche in der Literatur.
Es ist vielleicht aber richtiger, diese Liicke zuzugestehen, als sie durch einen
unwahrscheinlich gewordenen Deutungsversuch auszufiillen. Wir diirfen wohl
so viel sagen, daBl sich die temperaturherabsetzende Wirkung der Antipyretica
aus den beiden Komponenten zusammensetzt, die wir bei den anderen Gruppen
temperaturherabsetzender Gifte gefunden haben. Sie wirken wie die Narkolica
auf die physikalische und wie die Krampfgifte auf die chemische Regulation ein.
Da im Fieber die Koordination beider Formen der Warmeregulation durch die
Schwichung des Wiarmezentrums notleidet, so ist dabei die Temperaturherab-
setzung stark; bei normalem Warmeregulationszentrum und infolgedessen guter
Anpassung beider Regulationsformen aneinander gelingt es dagegen nur mit
hohen Dosen, die Normaltemperatur herabzusetzen?).

1) GessLER: Arch. f. exp. Pathol. u. Pharmakol. Bd. 98, 8. 257. 1923.

%) In Heffters Handbuch finden wir ausfiihrliche Darstellungen der Literatur iiber
die genannten Gifte an folgenden Stellen: a) Narkotica in Bd. 1 (KocEMANN); b) Krampf-
gifte: Strychnin in Bd. 1, S. 619 (TRENDELENBURG) u. Bd. 2 (I), S. 322 (POUSSEN);
Phenole in Bd. 1, S. 871 (A. EcLiNGER); Campher in Bd. 1, S. 1147 (GorTLiEB); Veratrin
in Bd. 2 (I), S. 249 (B6aM); Santonin in Bd. 2 (I), S. 393 (TRENDELENBURG); Pikrotoxin und
verwandte Korper in Bd. 2 (I), S. 406 (TRENDELENBURG); c¢) Antipyretica: Chininderivate
in Bd. 2 (I), S. 1 (RoHDE); Salicylderivate in Bd. 1, S. 831 (A. ELLINGER); Pyrazolon-
abkommlinge in Bd. 1, S.1106 (RoHDE).
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er Tiere.

I. Begriffsfassung der Ausdriicke ,,Winterschlaf*
und ,,Winterschlafer.

Der Vorgang der Warmeregulation spielt im Laboratorium und in der Klinik
die groBte Rolle, zahlreiche Forscher haben sich schon seit mehreren Jahrzehnten
mit den bis ins kleinste aufgeteilten Einzelfragen nach Ursache, Wirkungsweise
und Bedeutung der normalen sowie nach den Folgen und dem Wesen der patho-
logisch verinderten Warmeregulation befaBt. Steigerung oder Verminderung
der Kérpertemperatur um nur Bruchteile eines Grades Celsius fiihrt bei homoio-
thermen Tieren — von einigen wenigen abgesehen — zu den schwersten Folge-
erscheinungen fiir den Organismus, die von Physiologen, Pharmakologen und
Internisten auf das exakteste untersucht worden sind und noch immer untersucht
werden. Um so mehr muB es auffallen, daB gerade der Winterschlaf in den Lehr-
biichern der Physiologie iiberaus stiefmiitterlich behandelt wird.

Erscheint es doch nach dem eben Gesagten als wunderbar und ratselhaft,
daB die Winterschlafer trotz ihrer Sdugetiernatur und einer sommerlichen hohen
Eigenwirme wihrend des Winters eine sehr viel niedrigere Koérpertemperatur
zeigen und dabei den Unbilden dieser Jahreszeit, namentlich der Kilte und dem
Nahrungsmangel, weit besser als nicht winterschlafende Saugetiere gewachsen
sind. Wenn wir uns deshalb im folgenden dem Winterschlaf widmen und ihn
etwas ausfiihrlicher besprechen, so erscheint es zunichst notwendig, daB wir uns
iiber die Begriffe ,,Winterschlaf* und ,,Winterschlifer* klar werden und voraus-
schicken, welche Tiere bzw. Tierklassen zur Gruppe der Winterschlafer gehtren
und welche nicht. In dieser Beziehung haben wir nun zunichst daran festzu-
halten, daB Winterschlifer stets nur Saugetiere sind, und daf3 bei anderen Wirbel-
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tieren, den Végeln, den Reptilien und vor allem bei Amphibien und Fischen —
ganz im Gegensatz zu der Anschauung einiger namhafter Autoren — ein Winter-
schlaf nicht vorkommt.

Wenn man beispielsweise einen Frosch wochenlang so niedrigen Tempera-
turen aussetzt, daB sie sich nur wenig tiber den Nullpunkt erheben, so wird
zwar die Reaktionsfahigkeit dieses Tieres in jeder Beziehung — einfachen chemi-
schen Gesetzen folgend — so stark herabgesetzt, daBl es schlafend zu sein scheint;
es ist aber unstatthaft, diesen Schlaf nun Winterschlaf zu nennen. Hieran werden
wir so lange weiter festhalten miissen, wie die Amphibien — als poikilotherme
Tiere — von der breiten Masse der Forscher fiir Individuen gehalten werden,
die iiberhaupt keine Wirmeregulation besitzen. Vielleicht wird sich aber in
dieser Beziehung die Begriffsfassung dann verschieben, wenn einmal mehr an-
erkannt und genauer untersucht worden ist, was bei Wirbeltieren zuerst PFLEGER?)
festgestellt hat, daB namlich gerade die Frosche eine gewisse, wenn auch nicht
sehr weitgehende Warmeregulation besitzen.

Wenn wir nach alledem unter Beriicksichtigung der in Betracht kommen-
den Literatur und eigener Studien die Tiere, welche in einen Winterschlaf ver-
fallen, umgrenzen, so 148t sich etwa folgendes sagen:

Bei den Wirbellosen, ferner bei Fischen, Amphibien, Reptilien und Végeln
kommt iiberhaupt kein Winterschlaf vor. Die bei diesen Tieren beobachteten
lethargischen und apathischen Zustinde, deren Dauer sogar von einigen Forschern
angegeben und auf 3—6 Monate berechnet wird [vgl. BARKOw?) und MERzZ-
BACHER3)], haben mit Winterschlaf nichts zu tun, sondern sind entweder Phasen
der Entwicklung, des Wachstums oder cyclischer Zustinde, welch letztere
wiederum von exogenen Einfliissen abhingig sind, oder aber erklidren sich in
einfacher Weise als Folgezustinde von Milieueinfliissen, indem durch die Kilte
im Herbst und Winter die Reaktionsweise (Geschwindigkeit, Menge verschiedener
Sekretionen und Exkretionen, Ausdauer usw.) dieser Tiere gewissermaflen in
chemischer Weise vermindert und so ein Winterschlaf vorgetduscht wird.

Der Winterschlaf kommt also nur bei Siugetieren vor, und gleich die niedrig-
sten unter ihnen — Ornithorynchus und Echidna — miissen wir, den Unter-
suchungen von SEMON%), MARTIN®) und SOETBEERS®) folgend, zu den Winter-
schlafern rechnen. Weiterhin wollen wir aus besonderen Griinden, die entweder
in der differenten Auffassung der verschiedenen Forscher oder in der verschieden-
artigen Bezeichnung in weit auseinanderliegenden Sprachgebieten ihre Ursache
haben, im einzelnen noch folgende Saugetiere besonders hervorheben und zu-
gleich einige besondere Bezeichnungen angeben oder Bemerkungen machen.

1. a) Das Erd- oder Backenhirnchen [Tamias Illig], Gattung aus der Familie der Eich-

hornchen, bildet den Ubergang zu den Zieseln.
b) Der Burmduk (sibirisches Backenhornchen) [Tamias striatus L.], in Nordasien
und Osteuropa.

2. Die Zieselmaus (der Ziesel) [Spermophilus Cuv.], Nagetier, Familie der Eichhérnchen.

3. a) Der Sicbenschlifer [Myoxus], Nagetier, Familie der Schlafméuse [Myoxidae].

b) Der Gartenschlifer (groBe Haselmaus, Eichelmaus) [Eliomys Nitela].
c) Die Haselmaus [Muscardinus avellanarius].

1) PrLUGER, E.: Uber den EinfluB der Temperatur auf die Respiration der Kaltbliiter.
Pfliigers Avch. f. d. ges. Physiol. Bd. 14. 1877.

2) Barkow, H. C. L.: Zitiert auf S. 105. 3) MERZBACHER, L.: Zitiert auf S:105.

¢) SemoN, RicHARD: Notizen iiber die Korpertemperatur der niedersten Saugetiere.
Pfliigers Arch. f. d. ges. Physiol. Bd. 58. 1894.

5) MARTIN, oJ.: Thermal adjustment and respiratory exchange in Monotremes and
Marsup. Proc. of the roy. soc. of London Bd. 68. 1901.

8) SoerBEER: Uber die Korperwirme der poikilothermen Wirbeltiere. Arch. f. exp.
Pathol. u. Pharmakol. Bd. 40. 1897.
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4. Das Murmeliier [Arctomys], Nagetier, Familie der Eichhornchen.
a) Das Alpenmurmeltier [Arctomys marmota].
b) Der Bobak [Arctomys Bobak].
5. Der Igel [Erinaceus], Insektenfresser.
6. Die Fledermduse [Chiroptera insectivora], Insektenfresser.
a) Blattnasen [Phyllostomatidae], bewohnen die heifilen Gegenden des neuen Kon-
tinents.
b) Vampire [Vampyrus spectrum Geoffr.], in Brasilien und Guayana.
¢) Klappnasen [Rhinopoma microphyllum Geoffr.], in Agypten.
d) Hufeisennasen [Rhinolophidae]:
o) Vespertilionidae (Abendfledermaus),
B) Plecotus (Ohrfledermaus),
y) Vesperugo noctula (Friihfliegende Fledermaus),
d) Vespertilio pipistrellus (Zwergfledermaus),
&) Synotus barbastellus (Mopsfledermaus).
7. Der Dachs [Meles], Raubtier aus der Familie der Marder.
8. Der Hamster [Cricetus], Nagetier aus der Familie der Mause.

Endlich ist noch von einem Tier, nidmlich dem Biren, der von vielen For-
schern als Winterschlifer bezeichnet wird, zu sagen, daB er keineswegs ein solcher
ist, wenn er sich auch im Winter in Verstecke oder, wie einige Autoren angeben,
in direkte Bauten zuriickzieht und hier — hiufig schlafend — angetroffen worden
ist. MErzBAcHER!) weist auf die Tatsache hin, dal, wie schon BARKOW?) be-
merkte und Bream?) bestitigte, das Weibchen gerade in den kaltesten Winter-
monaten trichtig ist und auch nach entsprechender Zeit wirft, woraus er folgert,
daB der Bar kein Winterschlifer sein kénne. Dieser Schlufl scheint insofern nicht
zwingend zu sein, als auch Winterschlifer, beispielsweise der Marder und zahl-
reiche Fledermausarten, gerade in den kéltesten Monaten tragen. MafBgebend
sind aber direkte Temperaturmessungen, welche von russischen Forschern beim
Biren vorgenommen wurden und welche Maneciui®) zitiert. Diese Messungen
sind derartig zahlreich, daB eine absolut konstante Temperatur des Baren im
Sommer und Winter gesichert erscheint und daf die Annahme eines Winter-
schlafs des Baren hinfallig wird.

Zusammenfassend miissen wir also feststellen: Winterschlifer sind stets nur
Saugetiere, welche normalerweise — im Sommer — eine stets warme, wenn auch
nicht so absolut konstante Temperatur haben, wie das bei den iibrigen Mammalien
der Fall ist. Im Herbst, je nach der herrschenden Temperatur, beginnt die
Eigenwiérme der zum Winterschlaf pradestinierten Tiere zu sinken, um in wenig
mehr als einer Woche so tief zu fallen, daB sie die Auflentemperatur nur um
wenige Grade iibertrifft, wenn sie nicht, wie wir weiter unten sehen werden,
ihr gleich ist oder sie sogar noch nicht einmal erreicht. Inzwischen ist die Ak-
tivitat der Tiere immer mehr gesunken, bis ein schlafartiger Zustand entsteht,
welcher je nach der Art der Tiere und der herrschenden AuBentemperatur sechs
Wochen bis neun Monate bestehen bleibt und aus dem sie, sei es um Nahrung
zu suchen oder Urin zu lassen, sei es endlich unter dem Einflusse der als Weck-
reiz wirkenden allzu kalten Temperaturen, fiir einige Stunden oder bis hinauf
zu einigen Tagen mehr oder weniger wach werden — derart, daf einige Tiere und
Tierarten nur mithsam umhertorkeln, andere aber unter schnellem Ansteigen
der Eigentemperatur oft bis zur sommerlichen Héhe so munter und lebensfrisch
erscheinen, daB sie sich kaum von ihrem Gebaren zur Sommerzeit unterscheiden.
Der Ort, an dem die Tiere ihren Winterschlaf verbringen, ist verschieden: einige
suchen sich durch kunstvolle Bauten gegen die Unbilden der Witterung zu
schiitzen, andere geben sich, ohne auch nur den Versuch zu machen, gegen die

1) MERZBACHER, L.: Zitiert auf S. 105. 2) Barrow, H. C. L.: Zitiert auf S. 105.
3) Bream: Brehms Tierleben 2. Aufl.,, Bd. II, S. 252. Leipzig 1883.
4) Ma~eiur: Fiinf Mitteilungen iiber den Winterschlaf. Pavia 1818.
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schadigenden Witterungseinfliisse anzukimpfen, der Kélte und dem Winde ohne
weiteres hin. Hierbei ist bemerkenswert, dall oft Tiere der gleichen Art (vor
allem Flederm#use) je nach den AuBenumstinden und der vorhandenen Méglich-
keit entweder sich weitgehend gegen Kilte und Wind schiitzen, andere aber auf
einen solchen Schutz verzichten, und es ist dann oft nur dem Zufall zuzuschreiben,
ob ein derartiges Tier den Winterschlaf iiberlebt oder ob Tausende von ihnen,
die sich alle unter den gleichen Umsténden befinden, in einer einzigen iibermaBig
kalten Winternacht zugrunde gehen, so dall man sie dann im Friihjahr vollkom-
men eingetrocknet vorfinden kann. Alle diese verschiedenen Einzelheiten werden
uns im folgenden niher beschiftigen.

II. Allgemeine Erscheinungen des Winterschlafes
und der Winterschlifer.

1. Die Bedeutung der AuBentemperaturen fiir die Entstehung
und Tiefe des Winterschlafes.

Seit vielen Jahrzehnten sind sich Forscher und interessierte Laien — nicht
etwa -aus sicherer SchluBfolgerung, sondern in ahnender Erkenntnis des biologi-
schen Geschehens — dariiber klar, daB der Winterschlaf eine duflerst zweck-
miBige Anpassung an die duBleren Lebensbedingungen darstellt. Es war ihnen
so gut wie gewiB, daB also hauptsichlich Kalte und Nahrungsmangel den Winter-
schlaf veranlassen, und — dem ganz entsprechend — konnte von verschiedenen
Autoren mitgeteilt werden, daB auch andere ungiinstige exogene Verhaltnisse,
vor allem iibergroBe Warme in den Tropen, #hnliche Erscheinungen bei zum
Winterschlaf fahigen Tieren auszulésen vermogen, wie wir sie bei uns im Winter
bei deren Verwandten und Stammesgenossen zu sehen gewohnt sind. Nach den
iibereinstimmenden Berichten von Cuvier!), Burron?) und anderen, vor allem
alteren Zoologen, soll beispielsweise der Igel im Senegal, der Tanrec auf Mada-
gaskar und den Mauritiusinseln wihrend der heiBesten Jahreszeit mehrere Monate
lang im ,,Torpor*‘ leben.- Dieser ,, Torpor* scheint sich aber so gut wie gar nicht
von dem Winterschlaf der europiischen artgleichen Tiere zu unterscheiden.
DaB ein derartiger sommerlicher Winterschlaf — von VALENTIN3) zuerst Som-
merschlaf genannt — vorkommt, zeigen nach den Ausfithrungen von Horvara4)
vor allem die Haselmause, die Fledermiuse und ganz besonders der Sieben-
schlifer. So beobachtete M. HALL3) bei Vesp. noctula wihrend einiger sehr
heiBler Sommertage ein Sinken der Temperatur bis auf wenige Grade iiber die
AuBenwirme, wobei eine gewisse Bewegungslosigkeit und geringe Puls- und
Atemfrequenz das nidmliche Bild boten, wie wir es bei einschlafenden oder erst
seit kurzer Zeit winterschlafenden Flederm#iusen kennen. Auch MERZBACHER,
der sich besonders mit dieser Frage befaft hat, sammelte ganz shnliche Er-
fahrungen, nur fand er bei seinen sehr sorgfiltigen Untersuchungen, dafl eine
sommerschlafende Fledermaus verhaltnismifBig leicht aus ihrem Schlaf zu er-

1) Cuvigr: Zitiert nach MERZBACHER: Zitiert auf S. 105.

2) Burron: Histoire naturelle Bd. 16 u. 17. 1749. 3) VALENTIN, G.: Zitiert auf S. 105,

1) HorvaTH, A.: Zur Physiologie der tierischen Wirme. Zentralbl. f. med. Wissensch.
1872, Nr. 45, 46, 47. — Derselbe: Zur Lehre vom Winterschlafe. — Derselbe: Zur Ab-
kithlung der Warmbliiter. Pfliigers Arch. f. d. ges. Physiol. Bd. 12, 8. 278. — Derselbe:
Beitrag zur Lehre iiber den Winterschlaf. Verhandl. d. med.-phys. Ges. in Wiirzburg, Bd. 12,
H.3 u. 4; Bd.13. ‘H.1 u. 2. — Derselbe: EinfluB verschiedener Temperaturen auf die
Winterschlifer. Ebenda, Neue Folge, Bd. 15, S. 187. 1881.

5) Harr, M.: On Hybernation. Phil. transact. 1. u. 8. IIL. 1832.
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wecken ist. Eine &hnliche Ansicht hat KoENNINCK!) geduBert, und ManGILi?)
glaubt, daB der Siebenschlifer sogar im Sommer wie im Winter einen bis mehrere
Monate im Winterschlaf (bzw. Sommerschlaf) zubringt. So sah er einmal einen
Siebenschlifer im Juni bei einer Temperatur von 15—16° in ,,Lethargie’* ver-
fallen und, nachdem das Tier in diesem Ddmmerzustand keinerlei Nahrung zu
sich genommen hatte, erwachte es erst Mitte Juli, und endlich sahen VALENTIN3),
Horvara?) und QUINCKE®) wiederholt Murmeltiere im Sommer in einem winter-
schlafahnlichen Zustande. Diese letzteren Autoren &dullern sich aber nicht iiber
die herrschende AuBentemperatur bzw. andere schidigende Einfliisse, so dafl
es moglich erscheint, daB sie nichts anderes sahen als die vielen Forschern
bekannte Tatsache, dal das Warmeregulationsvermégen der Winterschliafer
iiberhaupt ein sehr wenig vollkommenes ist, worauf wir weiter unten zuriick-
kommen werden.

Wenn es nach alledem auch zweifellos ist, daf ungiinstige &ullere Lebens-
bedingungen winterschlaffihige Tiere in einen Winterschlaf oder — um mit
VALENTIN zu sprechen — ,,Sommerschlaf‘ versetzen kénnen, so 148t sich nach
MErzBACHER hinwiederum leicht der Nachweis fiihren, ,,daf die sog. Winter-
schlafer im Winter trotz des Fehlens von Kalte einschlafen kénnen und anderer-
seits im Sommer durch Kalte nicht in den Winterschlaf versetzt werden kénnen*.
So hielt BErRTHOLD®) Haselméiuse den ganzen Winter iiber im geheizten, oft auf
+ 16° R erwidrmten Zimmer, ohne daB die Tiere hierdurch wach wurden. Des-
gleichen sah MERZBACHER selbst Flederméuse in den auf 14—16° R erwirmten
Laboratoriumsraumen ruhig ihren Winterschlaf weiterschlafen.

Umgekehrt bemiihte sich HorRvATH vergeblich, im Sommer Zieselmiuse
durch Einwirkenlassen von Kalte in den Winterschlaf zu versetzen, eine Angabe,
die von BARkOow, MARES?) und PEMBREY8) gestiitzt wird, welche darauf aufmerk-
sam machen, dafl Winterschlafer stunden-, ja tagelang gegen die Kélte ankampfen
kénnen, wobei eine betrichtliche Steigerung der Kohlensiureproduktion statthat.

Es ist also offenbar, daB die winterliche Kalte vielleicht vor Jahrtausenden
einstmals den Anlal gab, daBl einige bestimmte Tiere in den Winterschlaf ver-
fielen, daf} also das Milieu den Organismen eine neue Anpassungsform gab, welche
im Laufe von unendlich vielen Generationen sich weitervererbte und bestehen-
blieb, obgleich die urspriingliche Ursache der neuen Form bei den jetzigen Einzel-
individuen gar nicht mehr immer vorhanden zu sein braucht. Und so kommt auch
SIEFERT®) zu ganz dhnlichen Schliissen, indem er sagt: ,,Es scheint fast, als ob
die normalerweise in den Winterschlaf verfallenden Tiere auch dann tiefgreifende
Verinderungen der Erregbarkeit des Zentralnervensystems erlitten, wenn durch
kiinstliche Warmezufuhr die unmittelbare Veranlassung zum Eintritt jenes
lethargischen Ruhezustandes vermieden wird.*

1) KOENNINCE, A.: Versuche und Beobachtungen an Flederméusen. Arch. f. Physiol.
1899, S. 389—415.

%) Mawcii1: Zitiert auf S. 107.  3) VALENTIN: Zitiert auf S. 105.

4) HorvaTH: Zitiert auf S. 108.

5) Quincke, H.: Uber die Wirmeregulation beim Murmeltier. Arch. f. exp. Pathol.
u. Pharmakol. Bd. 15. 1882,

¢) BerTHOLD: Einige Beobachtungen iiber den Winterschlaf der Tiere. Miillers Arch. 1837.

7) Mares, M. F.: Expériences sur ’hibernation des Mammiféres. Cpt. rend. des séances
de la soc. de biol. 22. Okt. 1892, S. 313.

8) PEMBREY, 8.: The effect of variation in ext. temp. upon the output of carbonic acid
and the temp. of young animals. Arch. of physiol. Bd. 18, S. 363. 1897. — Derselbe: Obser-
vations upon the resp. and temp. of the marmot. Ebenda Bd. 27, 1/2. — Derselbe: Further
observ. upon the resp. exch. and temp. of hibern. Mammals. Ebenda Bd. 29, S. 195. 1903.

9) Sierert, E.: Uber die Atmung der Reptilien und Végel. Pfliigers Arch. f. d. ges.
Physiol. Bd. 64, S. 361.
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So ist es denn offenbar gesichert, dal der Mangel an Kilte keineswegs immer
den Eintritt des Winterschlafes zu vermeiden imstande ist, aber es ergibt sich
doch aus einem Uberblick iiber die Auffassungen der verschiedenen Forscher,
dafl die Tiefe des Winterschlafes weitgehend von der AuBentemperatur und
naderen entsprechenden Milieueinfliissen abhingig ist.

Nach MERzBACHER ist das Temperaturoptimum, in dem der Winterschlaf
eingeleitet und fortgesetzt zu werden pflegt, etwa zwischen 8° und 12° C gelegen.
Diese Wirmegrade mogen auch der Temperatur in den Ho6hlen der Tiere ent-
sprechen, und bei 10° liegt interessanterweise nach den Versuchen von Dusors?)
auch das Optimum fiir den Wiarmeverlust des Murmeltieres.

Nach eigenen Erfahrungen ist die Temperatur in den unterirdischen Géngen
des Heidelberger Schlosses fast stets 6°. Dort pflegen sich im Winter die ver-
schiedensten Fledermausarten aufzuhiingen, und diese haben dann fast regel-
miBig eine Eigentemperatur von etwa 8—9°. Ferner hat Verfasser in heu-
gefiillten Kisten Igel beobachtet, die er den verschiedensten AuBentemperaturen
aussetzte, und hat, ebenso wie MERZBACHER?), den Eindruck gewonnen, daf3
Temperaturen bis auf 4° hinab die Winterruhe von Igeln nicht stéren. Viele
Tiere vertragen aber auch eine Temperatur von nur 2—3°. Ganz éhnlich verhalten
sich nach ApLErs3) Untersuchungen die Zieselmaus, die Haselmaus und das
Erdhérnchen, wahrend Fledermiuse offenbar die niedrigste Temperatur aller
Winterschlifer vertragen kénnen, wenn man nur dafiir Sorge triagt, daB sie nicht
durch Gerdusche oder durch Antasten erweckt werden:-dann kann man sie bis
0,5° abkiihlen. Im allgemeinen wirken aber so niedrige Warmegrade geradezu
als Weckreize, und so stark auch die Kalte ist, welche die Flederméuse vertragen
— wenn sie einmal wach geworden sind, so gelingt es nur selten, sie am Leben
zu erhalten. Derartige, bei so niedrigen Temperaturen erweckte Fledermiuse
schlafen wohl fiir kurze Zeit wieder ein, dann aber werden sie nach 2—3 Tagen
wieder wach, und — wie es kommt, ist bisher noch nicht sichergestellt — man sieht
dann, wie bei einer Temperatur von etwa 12—15°, welche etwa der Zimmer-
wirme entspricht, die Tiere noch eine Zeitlang fortleben, wobei man aber immer
den Eindruck hat, daB sie stark geschadigt sind, bis sie dann nach kurzer Zeit
tot angetroffen werden. Nach BaArkow?) kann in einzelnen Fillen die Eigenwérme
der Winterschlafer auf den Nullpunkt sinken, ohne dafl das Leben der Tiere irgend-
wie bedroht wird.

Fiir MErzBACHERS) bilden die Flederm#use beziiglich des Ertragens der
AuBentemperatur eine Ausnahme, und er nimmt als sicher an, daB sie gegen die
Kilte widerstandsfihiger sind als alle anderen Winterschlifer. Das gehe auch
schon aus dem Umstand hervor, daB die Flederm#use sich nicht wie andere Tiere
im Herbst und Winter vergraben oder verkriechen oder sonstwie geschiitzte
Stellen aufsuchen, und wir haben ja oben schon erwihnt, daBl die Flederméuse
je nach der Ortlichkeit und den vorhandenen duBeren Moglichkeiten sich ent-
weder an Kirchtiirmen, Dachsparren oder alten Gemé#uern aufhingen oder aber,
daB sie sich in unterirdische Génge zuriickziehen, wo sie weitgehend gegen die
Temperatureinfliisse geschiitzt sind. An dieser Stelle sei nochmals daran er-
innert, daf sehr h#ufig Tiere derselben Art entweder unterirdische Gem#uer
oder Kirchtiirme aufsuchen fiir ihren Winterschlaf, ohne dai der weitgehende

1) DuBois, R.: 24 Mitteilungen, 1888—1895, zusammengefalt in Physiol. comparée
de la Marotte. Ann. de I'univ. de Lyon, Paris 1896. — Derselbe: Infl. de la temp. ambiante
sur les depens. de 'org. chez les anim. & temp. variable pendant le sommeil hivernal. Cpt.
rend. des séances de la soc. de biol., Sitzung vom 10. XT. 1900.

2) MERZBACHER, L.: Zitiert auf S.105. 2) ADLER, L.: Unverdffentlichte Untersuchungen.

4) Barrow, H. C. L.: Zitiert auf S. 105. 5) MERZBACHER, L.: Zitiert auf 8. 105.
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Schutz oder die vollkommene Schutzlosigkeit hierbei von irgendeiner Bedeutung
sind. So mag es denn mit dieser Einschrinkung auch nach MERzZBACHER!)
im allgemeinen richtig sein, da Temperaturen unter 0° den Winterschlaf
storen.

Im allgemeinen aber miissen wir bei der oben wiedergegebenen Anschauung
bleiben, dal starke Kilte als Weckreiz wirkt, wie das auch von VALENTIN2),
Barkow?) sowie vor allem von PFLUGER%) betont wird.

Wenn man im Gegensatz hierzu aber besonders hohe Temperaturen, also
Wirmegrade, die iber 18° liegen, auf Winterschlifer einwirken 148t, so gelingt
es leicht, sie nicht nur zu erwecken, sondern auch wachzuhalten. Nach MERz.
BACHER!), dem sich viele neuere Autoren angeschlossen haben, besitzen jedoch
in derartigen Fillen die Tiere nicht jene gewohnte Munterkeit, wie sie sie sonst
aufweisen. So schienen MERzZBACHER!) die Fledermiuse, welche er im Brutofen
bei 30—33° hielt, immer im leichten Schlafzustand zu sein, und sie hielten diesen
Zustand 3—4 Wochen lang aus, ohne daB sie nétig hatten, Nahrung zu sich
zu nehmen.

2. Die Eigenwiirme der Winterschlifer im Wachzustande, im Winterschlaf,
wihrend des Erwachens und unmittelbar danach.

Seitdem zuerst VALENTIN und DuBols die Behauptung aufgestelit haben,
daB die Temperatur von sommerwachen Winterschlafern sich gerade so verhilt
wie die anderer Saugetiere, ist diese Ansicht eine allgemeine geworden, bis an-
deutungsweise zuerst KoENNINCE und BArRKOW, mit besonderer Betonung aber
MERzBACHER darauf hinwiesen, daf diese Ansicht keineswegs zutreffe, sondern
daf im Gegenteil im Sommer ebenfalls die Temperatur von Winterschlifern
eine sehr labile sei. Dann folgten Beobachtungen von anderen Forschern wie
Sarssy®) und Mawneini®) sowie endlich eine Mitteilung von Barrow, welche
nachweisen konnten, dafl wihrend der Sommerzeit sehr hiufig die verschieden-
sten Arten von Winterschlifern Untertemperaturen aufwiesen, die oft bis 22 oder
25° hinabgingen.

Ganz anders verhilt sich der Winterschlifer wiahrend seines Schlafes, wie
wir das soeben bereits ausfithrlich besprochen haben, und an dieser Stelle sei
nur wiederholt, dafl die Temperatur des tief schlafenden Tieres im wesentlichen
von der AuBlentemperatur abhingig ist. Wenn ein Winterschlifer aber wihrend
seines Schlafes aus irgendeinem Grunde erwacht, so steigt seine Temperatur,
wie von allen Forschern angegeben wird, so schnell, daB man eine Kurve der
Erwidrmung nur mit Mithe anlegen kann. Oft erwirmt sich beispielsweise eine
Fledermaus, welche wir zu einer Zeit in die Hand nehmen, zu der das Tier
nur 4—5° hat, innerhalb weniger Minuten bis zur sommerlichen Héhe, wobei
natiirlich in derselben Zeit das Tier wach wird und unglaublich kurze Zeit
danach munter im Zimmer umbherflattert. MERzZBACHER hat den Eindruck,
»daB das Tier erst erwacht und dann erst warm wird. Die Erwirmung scheint
nicht dem Erwachen vorauszugehen oder es zu verursachen. Das Tier wird warm,
weil es erwacht; es erwacht nicht deshalb, weil es warm wird“. In ahnlicher
Weise hat QUINCKE die Ansicht, da8 die Anderung der Kérpertemperatur dem
Kommen und Gehen der iibrigen Schlafsymptome erst nachfolge und nicht etwa
sie bedinge.

1) MERZBACHER, L.: Zitiert auf S. 105. %) VALENTIN: Zitiert auf 8. 105.

3) Barkow: Zitiert auf S. 105. 4) PrLiUGER: Zitiert auf S. 106.

5) Sarssy: Rech. exp. et anat. sur les mammif. hibern. Reilsches Arch. Bd. 12. 1815.
8) MawcILr: Zitiert auf S. 107.
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ITI. Einige Besonderheiten, welche die Winterschlifer
den Poikilothermen ihnlich machen.

1. Parallelismus zwischen der GroBe des Gaswechsels und der Hohe

der Auflentemperatur.

Nach den bekannten Untersuchungen von REGNAULD und REISET, PFLUGER
und ScHULZ, sowie endlich von KrREHL und SoETBEER fillt bei den Warmbliitern
bei einer Zunahme der AuBentemperatur die Intensitit der Verbrennungsprozesse
und steigt bei der Abnahme derselben, wihrend die Kaltbliiter sich den Ver-
dnderungen der AuBlentemperatur gegeniiber wie leblose Wesen verhalten oder,
wie man in der Physiologie zu sagen pflegt, ,,wie Gegenstinde der anorganischen
Welt“, bei denen Fallen und Steigen der Temperaturen eine Verminderung
bzw. eine Vermehrung der chemischen Prozesse hervorrufen. Auf die zuerst
von PFLUGER ausgesprochenen Abweichungen von dieser Anschauung, denen
sich spiter, wie schon oben erwihnt wurde, VErRNON') und andere Forscher
— KanN1rz?) hat sie in seinem Buche zusammengefait — angeschlossen haben,
sei hier nochmals hingewiesen. MERzZBACHER hingegen erscheint es sicher, daf
bei den Kaltblitern mit dem Sinken und Steigen der AuBentemperatur ein
gleiches Verhalten des Stoffwechsels einhergeht, und er glaubt, dasselbe auch bei
den Winterschlafern feststellen zu miissen, so da8 auf diese Weise ein gewisser
Parallelismus zwischen Winterschlafern und wechselwarmen Tieren besteht.
MERrzZBACHER glaubt namlich nur jene Versuche in dieser Beziehung heranziehen
zu diirfen, bei denen die AuBentemperaturen nur ganz allméhlich veréindert wird,
wobei er noch die Einschrankung macht, da8 sich diese innerhalb gewisser Grenzen
nach oben oder unten bewegt, ,,d. h. nur solche Versuche, bei denen das Tier
nicht aufwacht. Sobald namlich das Tier aufwacht, setzt eine Wiarmeregulation
ein, die von der der Kaltbliiter abweicht‘. Die Erklarung hierfiir ist die, daf}
das Tier eben in dem Augenblick, wo es wach wird, die Eigenschaften eines
homoiothermen Tieres wiedererlangt.

2. Das Uberleben einzelner Organe.

Es ist bekannt, da man Frosche dekapitieren kann und daf trotzdem
eine groBe Anzahl geordneter Reflexbewegungen hervorgerufen werden kann, ja
da8 gewisse Abwehrbewegungen selbst nach der Entfernung des Herzens noch
moglich sind. MERZBACHER findet hierin einen weiteren Parallelismus zwischen
den wechselwarmen Tieren und den Winterschlafern. Seit etwa zwei Jahrzehnten
weill man, da auch bei Warmbliitern die verschiedensten Organe mit glatter Mus-
kulatur, nachdem man sie aus dem Korper herausgeschnitten hat, spontane Be-
wegungen machen und hat gelernt, sie aufschreiben zu lassen. Man muB} nur dafiir
sorgen, dafi diese Organe in korperwarmer Ringerlésung ihre Tonusénderungen
ausfiihren konnen und daB ihnen geradeso wie wihrend ihres Aufenthaltes im
Korper geniigend Sauerstoff zur Verfiigung steht. Das kann man in einfacher
Weise dadurch erreichen, daB man Sauerstoff durch die Suspensionsfliissigkeit
hindurchperlen 1i8t. Tm Laufe der Zeit ist es gelungen, immer mehr glattmuskelige
Organe ,,iiberleben zu lassen und ihre Bewegungen in Kurven aufzuzeichnen.
Hierbei muBte die Technik naturgemaB eine desto diffizilere sein, je hoher ent-
wickelt das betreffende Organ war. Ganz im Gegensatz hierzu waren alle an-
gewandten, oft sehr komplizierten technischen Bemiihungen iiberfliissig, wenn
man an den iiberlebenden Organen des Frosches arbeitete, Es hat sich ferner in

1) VeErNON: Zitiert nach A. KANITZ.
2) Kan1rz, ARISTIDES: Temperatur und Lebensvorginge. Berlin 1915.
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eigenen Versuchen!) gezeigt, da8 sich glattmuskelige Organe eines Winterschlifers,
die sich im tiefsten Schlafe befanden, geradeso verhalten wie die Organe von
Kaltbliitern, und so kann man MERZBACHER nur recht geben, wenn er in dieser
Beziehung eine Gleichartigkeit beim Uberleben glattmuskeliger Organe zwischen
Kaltblitern und tiefschlafenden Winterschlifern erblickt.

3. Die Resistenz gegeniiber Vergiftungen.

Nachdem sich die geringe Reaktionsfahigkeit winterschlafender Tiere in so
vielen Beziehungen ergeben hatte, war es naheliegend, zu priifen, wie sich die
Winterschlifer gegeniiber Vergiftungen verhielten, und so hat als erster QUINCKE?)
Murmeltieren Chloral gegeben, wihrend MERZBACHER3) es Fledermiusen ver-
abreichte, ohne daB dadurch der Schlaf im wesentlichen verandert wurde. Ferner
hat KoENNINCK %) Flederméausen Pilocarpin, Apomorphin und Strychnin injiziert.
Alle Autoren konnten feststellen, dafl die Winterschlifer — geradeso wie die
Kaltbliiter — relativ grole Dosen der schwersten Gifte vertragen, wenn der be-
treffende Giftstoff nur nicht gerade die Tiere aus dem Winterschlaf aufweckt.
In dhnlicher Weise sah KOENNINCK 4) einen Parallelismus zwischen wechselwarmen
und winterschlafenden Tieren, als er Flederméiuse mit Coffein behandelte bzw.
es gelost direkt in die Muskulatur einspritzte. Bekanntlich erzeugt beim Frosch
eine derartige Coffeininjektion in den Muskel, beispielsweise eines Beines, eine
ausgesprochene Starre desselben, und diese selbe Starre fand KoENNINCK auch
beim schlafenden Winterschlifer, so daB sich auch hier wieder der schon mehr-
fach erwahnte Parallelismus zwischen wechselwarmen Tieren und Winterschliafern
ergibt.

IV. Friihere Annahmen iiber die Ursachen des Winterschlafes.

Seit vielen Jahrzehnten sind sich alle Forscher dariiber einig, daB es sich
bei der bilogischen Erscheinung des Winterschlafes um einen Anpassungsprozel
handelt, wie wir das weiter oben ja schon beriihrten. Die Bedeutung &uBerer
Lebensbedingungen fiir die organische Variation, die Reaktionsfihigkeit der
organischen Materie auf ihre Umgebung sind ja auch ein Hauptinteressegebiet
der experimentellen Biologen geworden. Die Ausdriicke ,,Rasse und Klima“,
,», Inwelt und Umwelt* zeigen, wie sehr man die d4uBeren Einfliisse, das ,,Milieu*,
fir die Formgestaltung der Organismen bewertete.

Nun ist zweifellos der Winterschlaf letzten Endes nichts anderes als eine
derartige neue Formgestaltung mancher Saugetiere in der Kilte des Winters.
Man kann die Erscheinung des Winterschlafes gewissermaBen als besonders
typisches Beispiel dafiir ansehen, wie exogene Lebensbedingungen auf das Ver-
halten und die Form verschiedener Tiere einzuwirken vermogen, indem namlich
die ungiinstigen Bedingungen, wie wir sie im Winter in der Kilte und dem Nah-
rungsmangel finden, im Spéatherbst einige préddestinierte Siugetiere in die Form
des so auBerordentlich merkwiirdigen Schlafzustandes iiberfiihrten. Alle jene
auffalligen Erscheinungen, wie wir sie in dem geringen Stoffwechsel, der lang-
samen Herz- und Atemtatigkeit, der Herabsetzung der Korpertemperatur und
der Erniedrigung des Blutdrucks finden, sind nichts anderes als duBerst zweck-
miBige Anpassungserscheinungen, nur war uns bis vor kurzem der Weg, wie das
Milieu wirksam werden konnte, véllig unbekannt. Um hierin einen Einblick zu
‘bekommen, um zu sehen wie es mdoglich ist, daBl die verschiedenen komplizierten
Faktoren des Naturmilieus einen Organismus vielleicht im Laufe von vielen

1) AprLer, L.: Unvertifentlichte Untersuchungen. 2) QuiNcke: Zitiert auf S. 109.
3) MERZBACHER: Zitiert auf S. 105. 4) KoENNINCK: Zitiert auf S. 109.
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Jahrtausenden so verindern konnten, wie es winterschlafende Tiere noch heute
zeigen, dazu miissen wir im folgenden etwas weiter ausholen.

V. Neuere Annahmen iiber die Entstehung des Winterschlafes.

Davon ausgehend, daB8, wie zuerst GUDERNATSCH?) und in entgegengesetzter
Weise ADLER?) zeigten, die Funktion des vieldriisigen innersekretorischen
Systems den Verlauf der Froschmetamorphose zu regulieren vermag, so daf
die Blutdriisen geradezu einen formativen Reiz bei der Verwandlung der Frosche
darstellen, fand ADLER es um so auffallender, dafl auch duBere Lebensbedingungen
nach seinen Untersuchungen von auBerordentlich starkem Einfluf auf den
Metamorphoseverlauf sind. Indem er sich vorstellte, daB also einmal Milieu-
einfliisse, weiterhin aber auch das polyglandulire innersekretorische System
den Verlauf und iiberhaupt das Eintreten der Verwandlung bei den Fréschen
in weitgehendem MaBe beherrschen, stellte er sich die Frage, ob vielleicht das
Milieu auf dem Wege iiber die Blutdriisen wirken konne, und ob etwa bei den
innersekretorischen Driisen des Frosches, auf die er ganz bestimmte extreme
Lebensbedingungen ihren Einfluf} ausiiben lieB, ob bei diesen Blutdriisen viel-
leicht nicht nur funktionelle, sondern auch histologische Verinderungen erkenn-
bar seien3).

Zu diesem Zwecke wiahlte er in einer Versuchsanordnung (3) als duBere
Lebensbedingung lediglich die Hitze und Kéalte in verschiedener Variation,
wahrend er sich bei den Blutdriisen im wesentlichen auf die so besonders giinstige,
weil so driisig gebaute Schilddriise, und auBerdem auf die Keimdriisen be-
schrinkte.

Er fand nun, daB sich die Schilddriisen von Grasfroschlarven unter dem Ein-
fluB extremer Temperaturen gewissermafen spezifisch umzubilden imstande sind.

In Hitzekulturen, deren Temperatur weit iiber dem Optimum lag, hatten
sich die Schilddriisen einmal von Anfang an auffallend klein angelegt; sie hatten
aber auch im weiteren Verlaufe der Larvenentwicklung das Bestreben, sich unter
allm#hlicher Verinderung der einzelnen Driisenblaschen noch weiter zu ver-
kleinern, so daB nach Vollendung der Metamorphose stark verkleinerte Schild-
driisen von annidhernd normalem Bau resultierten. Brachte er aber die Larven
aus den Hitzkulturen zu einer Zeit, wo die Schilddriisen schon wesentlich kleiner
waren als die der Normaltiere, allm#hlich in die Kilte, die er dann dauernd auf
die Tiere einwirken lieB, so zeigten die Schilddriisen das Bestreben, sich zu ver-
groBern, indem die stark erhohten Driisenepithelien anfingen, zu wuchern und
das Kolloid sich zu verfliissigen begann. Bei den Wucherungsprozessen handelte
es sich sowohl um intrafollikuldre Sprossungen, so daBl vielgestaltige Follikel
entstanden, als auch um interfollikuldre Neubildungen: es entstanden Schild-
driisen, welche die der Normaltiere oft um ein Vielfaches an GréBe iibertrafen.

Aus diesen histologischen Bildern schien hervorzugehen, dal die Frosch-
larven in der Hitze nur kleine und offenbar auch schwach funktionierende

1) GUDERNATSCH, J. F.: Fiitterungsversuche an Amphibienlarven. Zentralbl. f. Physiol.
Bd. 26, Nr. 7. 1912. — Derselbe: Fiitterungsversuche an Kaulquappen. Demonstration.
Verhandl. d. 26. Vers. d. anat. Ges. Miinchen 1912. — Derselbe: Feeding experiments on
tadpoles etc. Arch. f. Entwicklungsmech. Bd. 35. 1912.

2) ADLER, L.: Metamorphosestudien an Batrachierlarven. I. Exstirpation endokriner
Driisen. Arch. f. Entwicklungsmech. Bd. 39/40. 1914 (Hypophyse, Thymus und Epiphyse).
II. Der EinfluB tiberreifer Eier. Ebenda Bd. 43. 1917.

3) ADLER, L.: Untersuchungen iiber die Entstehung der Amphibienneotenie. Pfliigers
Arch. f. d. ges. Physiol. Bd. 164. 1916. — Derselbe: Uber kiinstliche Metamorphosehemmung
bei ‘Amphibienlarven. Vortrag. Berlin. klin. Wochenschr. 1914, Nr. 9. — Derselbe: Die
Wirkungsweise des Milieus auf die Gestaltung der Organismen. Vortrag. Ebenda 1914, Nr. 26.
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Schilddriisen ausbilden, wogegen sie in der Kilte groBere, stark funktionierende
Thyreoideen notig haben. Dieser Ansicht fiigten sich gut die Feststellungen ein,
welche sich an der Nachkommenschaft von Grasfréschen aus verschiedenen Gegen-
den machen lieBen. Im kilteren Hohenklima der Alpen aufgewachsene Tiere,
welche er wihrend oder kurz nach der Metamorphose untersuchte, fanden sich
groBe Schilddriisen mit vielen kleinen Driisenbléschen, dagegen zeichneten sich
die Larven des warmen Adriagebietes durch verhéltnismaBig kleine Schilddriisen
mit spirlichen grofien Follikeln aus.

So war es also zweifellos, daB die Schilddriisen von Grasfroschlarven unter
der Einwirkung extremer AuBentemperaturen spezifische morphologische Ver-
anderungen durchmachen, und man mufte daran denken, ob nicht auch geringere
Temperaturschwankungen jedesmal von einer entsprechenden funktionellen —
wenn auch nicht im mikroskopischen Bilde nachweisbaren — Einstellung gefolgt
sind. Und so nahm denn Verfasser an, daf3 die Schilddriise der Amphibien einen
Mechanismus darstelle, welche bei der Warmeregulation von EinfluB sein miisse.

Die weitverbreitete Meinung, dafl der Stoffzerfall wechselwarmer Tiere ent-
sprechend der Temperatursteigerung grofer wird, ist nédmlich keineswegs ge-
stiitzt, ja bei genauer Durchsicht der Literatur finden sich beispielsweise fiir den
Frosch Anhaltspunkte fiir das Vorhandensein einer gewissen Wirmeregulation.

Wie man nidmlich einem Zitat PFLUGERS!) entnehmen kann, betonte schon
MarcHAND?2), daBl der Stoffwechsel der Amphibien keineswegs genau der Auflen-
temperatur parallel laufe, sondern daBl er ungefihr zwischen 6 und 14° ein Maxi-
mum habe. Eine Differenz von 6—7° besitze hier nur wenig Einwirkung. Erst
wenn die Temperatur bis zu dem Gefrierpunkte sinke, und ebenso wenn sie iiber
28—30° steige, nehme der Sauerstoffverbrauch und die Kohlenséurebildung ab.

Aus neueren Versuchen von VERNON3), der lingere Zeit die Abhéngigkeit
der Stoffwechselintensitit von der Kérpertemperatur priifte und hierzu einen
kohlenséurefreien getrockneten Luftstrom iiber die in einem geschlossenen Raum
befindlichen Tiere leitete, ergibt sich, daB die Kohlensdureabgabe bei der Er-
wirmung der Frosche von 2—17,5° innerhalb sehr enger Grenzen schwankt,
daB sie aber oberhalb dieser Temperatur plétzlich mit der Temperatur ansteigt.
Bei der Abkiihlung fand VERNON3) sie im Intervall von 17,5—12,5° oder 10°
nahezu gleichbleibend und dann gleichméBig mit der Temperatur abnehmend.
Demnach gibt es also zweifellos betm Frosch einen Temperaturbereich, innerhalb
dessen die Stoffzersetzung fast gleichmdfig ist, was darauf hinweist, daf} es eine
Regulierung des Stoffwechsels in Abhdngigkeit von der Temperatur geben mufp.
Wenn VERNON diese Regulierung fiir nervoser Art hilt, so scheint es sehr wohl
moglich, daB in diesen vom Nervensystem abhingigen Regulierungsmechanismus
die Titigkeit von innersekretorischen Driisen an irgendeiner Stelle eingeschaltet
ist. Man kann daran denken, daB die Schilddriise schwicher funktioniert und
stoffsparend wirkt, wenn die Temperatur ansteigt. Umgekehrt ist es auch sehr
wohl moglich, daB bei einer kalten Aulentemperatur eine starker funktionierende
Schilddriise den Stoffzerfall steigen 1a8t. Wenn es auch verschiedene Autoren
gibt, welche die Untersuchungen VERNONS%) nicht fiir stichhaltig erachten, so
ist doch daran zu denken, daB, wie gesagt, schon PFLUGER®) und vor ihm schon
BirscHLI®) und viele andere Autoren, die KaNtTz aufzihlt, und zu denen jiingst

1) PrLUGER, E.: Uber den EinfluB der Temperatur auf die Respiration der Kaltbliiter.
Pfliigers Arch. f. d. ges. Physiol. Bd. 14. 1877.

2) MARCHAND, zitiert nach PFrLUGER: Zitiert auf S. 106.

3) VERNON, zitiert nach Kanirz: Zitiert auf S. 112.

4) VERNON: Zitiert auf S. 112. 5) PrLUGER: Zitiert auf S. 106.

8) BiTscHLl, zitiert nach PrLUGER: Zitiert auf S. 106.
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noch Joiirs Untersuchungen bestitigend hinzutraten?!), Beobachtungen gemacht
haben, welche die VERNONschen Untersuchungen doch keineswegs unwahrschein-
lich erscheinen lassen. Hinzu kommt, daB die ausgedehnten Untersuchungen
ApLERS, welche die starken histologischen Veranderungen der den Stoffwechsel in
so auBerordentlich hohem MaBe regulierenden Schilddriise unter dem Einflufl
extremer Temperaturen feststellten, sich aufs beste den VERNONschen Anschau-
ungen einfiigen oder, richtiger gesagt, sie gewissermaflen bildlich erlautern.

Bei der Annahme des Verfassers, daB- die Schilddriise der Kaltbliiter also
einen Regulierungsmechanismus darstellen miisse, entsteht die Frage, ob nicht
auch Warmbliiter in shnlicher Weise Gebrauch von der Schilddriise machen,
wie sie beim Frosch wahrscheinlich sind. Da Tiere mit mangelhafter Wirme-
regulation wie etwa Ornithorynchus und Echidna nicht zu bekommen waren,
so wurden von ADLER Winterschlifer zu entsprechenden Versuchen heran-
gezogen, die gewissermaflen eine Briicke bilden sollten zwischen Kalt- und zum
Winterschlaf fahigen Warmbliitern.

ApLER wandte sich deshalb den mannigfachsten in Deutschland vorkom-
menden Winterschlifern zu, die er aus den verschiedensten Gegenden und Ort-
lichkeiten in vielen Jahren entweder selbst sammelte oder durch mehrere Tier-
fanger einfangen lieB. Die Rasse und der Herkunftsort dieser Tiere sind so
bedeutsam fiir die Untersuchungen, dafl es eigentlich angebracht wire, ganz
genau das Datum der Abtétung, ihren Herkunftsort, selbst ihre Art, wenn sie
nahe verwandt sind, sowie endlich die GréBe derselben und ihren jeweiligen
Zustand (ob wachend, schlafend oder im Einschlafen oder Erwachen begriffen)
zu verzeichnen.

Es wird aber fiir unsere Zwecke vollkommen ausreichen, nur einen Gesamt-
iiberblick iiber die histologischen Befunde und ihr Reagieren auf die verschieden-
sten Extrakte, die ihnen eingespritzt wurden, anzugeben und dabei kurz zu er-
wihnen, um welche Tiere es sich im groBen und ganzen handelt.

a) Histologische Befunde bei den Schilddriisen von aus Deutschland stammenden
Fledermiiusen und Igeln zu den verschiedensten Jahreszeiten.

Wenn wir versuchen, die verschiedenartigen Verinderungen der Schilddriise
zunichst zuzeiten des Winterschlafs zusammenzufassen, so ist es am besten,
wenn wir zwei Typen unterscheiden, welche sich aber unschwer sowohl hinsicht-
lich ihrer Entstehung als auch ihrem Wesen nach in sehr dhnlicher Weise erklaren
lassen. In beiden Fallen handelt es sich zunichst um eine Veridnderung der
Follikelepithelien.

In dem ersteren Falle fithrt diese Umgestaltung dazu, daf die Epithelien
weniger Sekret liefern, und auf diese Weise bilden sich dann Schilddriisen heraus,
deren Follikel alle oder teilweise frei von jedem Inhalt sind (vgl. Abb. 5). Beim
Fortschreiten des regressiven Prozesses an den Follikelepithelien, wobei beson-
ders Pyknose des Kernes mit einer auflerordentlich starken Abflachung der
ganzen Zelle auffillt, kommt es zu einem Zugrundegehen von Epithelien, die
Follikelwand wird aufgerissen, benachbarte Blischen gehen ineinander iiber,
strotzend gefiillte Capillaren schlingeln sich zwischen den einzelnen mehr oder
weniger zerstorten Follikeln, es kommt zu Blutungen, und schliefilich sehen
wir dann zwischen wenigen normalen Driisen ein wirres Durcheinander von
Epithelzellen, welche aber immer noch die verschiedensten Grade eines Riick-
bildungsprozesses aufweisen, ferner von Blutkérperchen sowie endlich von einigen
wenigen Fibroblasten (vgl. Abb. 6 und 7). In dem anderen Falle fiihrt die Ver-

1) Jof#r, A.: Hoppe-Seylers Zeitschr. f. physiol. Chem. Bd. 107. 1919.
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anderung der Follikelepithelien zunichst zur Absonderung eines etwas diinn-
fliissigen vakuolenhaltigen Kolloids. Dann aber treten hochgradige Abschup-
pungen der Driisenepithelien ein, welche meistens normale Gestalt haben und —
nur in seltenen Fiallen geschrumpft — in dem diinnen Kolloid liegen. Dann wird
die Follikelwand durch Einschmelzung einiger oder mehrerer Epithelien stellen-
weise aufgelost, es kommt zu einem Hineinwuchern von Capillaren in das Innere
der Einzelblidschen, Blutungen treten auf, und endlich sehen wir dann gleichfalls
wieder zwischen einigen oder mehreren normalen Follikeln ein wirres Durchein-
ander der verschiedensten Zellelemente (vgl. Abb. 8).

So weisen die beschriebenen Schilddriisen der Flederméuse im Winterschlaf
ein Bild auf, welches mit Sicherheit zeigt, daB der Funktionszustand der Thy-
reoidea gegen die Norm vermindert wird.

Der Verfasser besitzt nur einige wenige Flederm#use, welche im Herbst,
etwa zu der Zeit, wo die Tiere bald einschlafen, abgetétet wurden. Die Schild-
driisen derselben verhalten sich aber so gleichmaflig, dal auch diese wenigen ge-
niigen, um ein Bild von ihnen zu gewinnen. In allen Fillen besteht entweder
eine Abplattung der Follikelepithelien, verbunden mit einer sehr mangelhaften
Farbbarkeit des Kolloids, oder eine gewisse Abschuppung des Epithels, wobei
einzelne aufgeléste Wandteile der Follikel darauf hinweisen, daf es sich um einen
Ubergangsproze8 vom sommerlichen Zustand zum Winterschlaf handelt.

Viel groBer ist die Zahl jener Flederm#use, die im Winterschlaf lagen und
im Friihling zu neuem Leben erwacht sind. Deshalb ist das Material, welches
die Ubergangsprozesse von den atropischen Schilddriisen des Winters zu den
normalen Organen des Sommers erkennen l48t, auch viel gréBer.

Die Art, wie jene Neubildungen auftreten, zeigt am besten die Abb. 9. Bei
dieser fallt auf, daB sich zwischen normalgebauten, kolloidhaltigen Follikeln
besonders in den mittleren Partien des Organs sowohl kleine und allerkleinste
junge Driisenblaschen bilden, als auch dafBl sich an zahlreichen Stellen, die eben-
falls zentral gelegen sind, rundliche oder langliche solide Zellhaufen mit basal
gelegenen, runden und hellen blischenférmigen Kernen finden. Bei diesen Zell-
komplexen handelt es sich zweifellos um unfertige Follikel, und man kann hier
und da deutlich erkennen, wie sich bereits in der Mitte ein Lumen auszubilden
beginnt. Hier miissen wir offenbar schon von jungen Follikeln sprechen, und es
ist erwdhnenswert, daB ein jeder dieser allerkleinsten Follikel auch schon Kolloid
enthilt, welches beim GroBerwerden der jiingsten Follikel sich dunkler farbt,
was darauf hinweist, daBl es dicker zu werden beginnt. Weiterhin wurden, wie
bereits erwihnt, auch Igelschilddriisen untersucht, und wenn wir zunichst die
Bilder von Thyreoideen solcher Tiere beschreiben, welche in Buch bei Berlin
im tiefsten Winterschlaf sich befunden hatten, so kénnen wir, da sie in ihrem
Verhalten vollkommen iibereinstimmen, etwa folgendes von ihnen sagen:

Die mannigfach gestalteten Follikel sind im Verh#ltnis zu denen der Fleder-
maus recht groB. Man begegnet, wie das bei allen Tieren der Fall ist, sowohl
kreisrunden als auch linglich ovalen Querschnitten, neben denen auch etwas
komplizierter geformte Driisenblischen auftreten, indem die Wandungen manch-
mal geringgradige Ausstiilpungen erkennen lassen.

Das Epithel ist auBerordentlich flach und das Protoplasma seiner Zellen
fein granuliert, so daB es wie von einem feinen Schleier getriibt aussieht. Der
Kern liegt meist in der Mitte der Zelle. Das Kolloid fiillt das Zentrum, sich mit
Eosin stark farbend, gleichm#Big aus, und nur am Rande sind ihm, in nichster
Niahe des Epithels, kleine Vakuolen eingelagert, was offenbar darauf hinweist,
dafl es sich um einen Vorbereitungsproze zu weiteren Verdnderungen handeln
muB. Neben derartigen normalgestalteten Follikeln finden sich aber auch einige
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Blischen, welche das Bild einer regressiven Metamorphose in den verschiedensten
Stadien bereits deutlicher erkennen lassen: es treten Follikel auf, bei denen eine
derartig hochgradige Abschuppung des Epithels eingesetzt hat, dafl im Lumen
neben spérlichen Kolloidresten groBe Mengen von derartig abgeschuppten
Epithelien sich vorfinden, und bei den stérkst verdnderten Blaschen ist das Epithel
der Wandung sogar stellenweise unterbrochen, so dal zwischen normalgebauten
Follikeln ein wirres Durcheinander abgestoBener Epithelien liegt, deren Zu-
sammengehorigkeit und Entstehung aus einem friitheren Follikel lediglich durch
die zirkuldren, noch sichtbaren, von Bindegewebszellen umgrenzten Capillaren
erkennbar ist.

Es ist also zweifellos, daB die Veranderungen der Igelschilddriise selbst im
tiefsten Winterschlaf bei weitem nicht so grof sind wie die der Fledermaus.
Es wurde deshalb versucht, festzustellen, ob sich mit Hilfe der von KrAUS an-
gegebenen Fiarbemethode Hinweise auf den Funktionszustand des Organs in
anderer Weise feststellen lieBen, wobei von vornherein beabsichtigt war, spater
einen Vergleich zu ziehen mit den Schilddriisen erwachender und bereits erwachter
Igel. Bekanntlich hat Kraust) mittels einer Modifikation der Un~Naschen Farbung
mit polychromem Methylenblau und Differenzierung mit Tannin in der Schild-
driise zwei verschiedene Kolloidarten nachgewiesen, namlich das gerbsiurefeste
und das fuchsinophile Sekret. KrAUs glaubt, daB normalerweise die Schilddriise
gerbsdurefestes und fuchsinophiles Kolloid in einer dem jeweiligen Bediirfnis
entsprechenden Menge und jedesmal bestimmten Kombination liefere, und er
nimmt an, dal beispielsweise bei der Basedowschen Krankheit das gerbsdure-
feste Kolloid zu wenig vorhanden sei. Nach ApLERS Nachpriifungen kommt beim
Basedow tatsichlich das gerbsaurefeste Kolloid auBerst sparlich vor, und da man
den Basedow als einen Hyperthyreoidismus auffallt, so laBt sich mit einiger
Wahrscheinlichkeit der Schlufl ziehen, daB ein Vorherrschen des fuchsinophilen
Kolloids ein starkes Funktionieren der Schilddriise anzeigt, wihrend ein Pri-
valieren des gerbsiurefesten Sekretes auf einen schwachen Funktionszustand
hinweist.

Es ist deshalb interessant, dafl die nach der Krausschen Methode gefiarbten
Schilddriisen unserer winterschlafenden Igel so gut wie gar kein fuchsinophiles
Sekret enthielten, wihrend das gerbsiurefeste in groen Mengen vorhanden war.
Die Abb. 10 zeigt bei etwa 530facher Vergroflerung die niedrigen Epithelien der
Follikel und 148t erkennen, wie das Kolloid fast iiberall blaugefarbt, also gerb-
saurefest ist?2).

1) Kravus, Erik JouANNES: Das Kolloid der Schilddriise und Hypophyse des Menschen.,
Virchows Arch. f. pathol. Anat. u. Physiol. Bd. 218. 1912.

2) Das Préparat, nach dem diese und die iibrigen farbigen Abbildungen hergestellt
sind, ist nicht nach der Originalvorschrift von Kraus angefertigt, weil unsere farbenempfind-
lichen Platten das Fuchsinrot auBerordentlich schlecht wiedergeben. Die Firbung wurde
in der Weise vorgenommen, daf3 das Praparat mit polychromem Methylenblau vorgefirbt,
gewéssert und mit Gerbsdure differenziert wurde. Nach erneutem Abspiilen mit Wasser
kamen die Schnitte kurz in 70proz. Alkohol und dann in eine alkoholische Eosinlosung.
Das Eosinrot wird von den Lumiéreplatten sehr gut perzipiert. Bei der Differenzierung
mufl man etwas vorsichtig sein und sich hiiten, dal eine zu starke Entfirbung eintritt, da
die alkoholische Eosinlésung noch weiter entfirbt. Eine Firbung ist dann als gelungen zu
bezeichnen, wenn die Kerne der Follikelepithelien dunkelblau, das Bindegewebe leuchtend
rot gefarbt sind. Bei dieser modifizierten Farbung, die hauptsichlich nur bei den Priaparaten
angewandt wurde, die reproduziert werden sollten, handelt es sich also nicht um fuchsino-
philes, sondern um eosinophiles Kolloid. Die Sache ist iibrigens gleichgiiltig. Entscheidend
ist nur die Frage, ob das Sekret gerbsaurefest ist oder nicht. Alles Kolloid, das mit poly-
chromem Methylenblau gefiarbt ist und durch Gerbsiure wieder entfirbt wird, nimmt
in der gleichen Weise Fuchsin und Eosin an: es ist also sowohl fuchsinophil wie
eosinophil.
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Bei der Schilddriisenbeschreibung erwachender Igel stiitzen wir uns auf drei
Tiere, welche aus Stallupdénen in Ostpreuflien stammen und welche Verfasser im
tiefsten Winterschlafe am 5., 9. und 19. Marz abtétete. Die Thyreoideen dieser
Tiere verhalten sich so #hnlich, daBl wir sie gemeinsam beschreiben konnen.
Die Follikel weichen der Form nach kaum von denen der soeben beschriebenen
Schilddriisen, also im stirksten Winterschlaf befindlichen Tiere ab. Das Epithel
ist auch noch niedrig, wenn auch vielleicht nicht ganz so sehr, wie wir es oben
sahen. Die feinen Granulationen des Protoplasmas sind schwicher geworden.
Infolgedessen ist es etwas lichter und lockerer. Der Kern steht jetzt bei der etwas
groBeren Hohe der ganzen Follikelzelle etwas basalwérts, und die regressiven
Veranderungen, welche wir oben bei den Februar-Igeln sahen, findet man eben-
falls hin und wieder. Besonders auffallend ist aber das Verhalten des Kolloids —
vor allem, wenn wir die Farbmethode nach KraUs anwenden, auf welche wir
uns deshalb hier beschranken wollen. Da sieht man denn iiberall, wie sich in
der Mitte der Follikel noch gerbsiurefestes Kolloid befindet, wahrend dieses
peripher von fuchsinophilem (oder eosinophilem) Sekret umgeben ist. Das
Verhaltnis des gerbsiurefesten zum fuchsinophilen Kolloid ist in den einzelnen
Follikeln etwas verschieden. In vielen finden sich nur noch in der Mitte gelegene
sparliche Reste des alten gerbsiurefesten Kolloids, wahrend der iiberwiegende
Teil des Raumes von dem peripher gelegenen jungen fuchsinophilen Sekretmassen
erfiillt ist. Manchmal kommen auch Follikel vor, die durch ihre Farbung anzeigen,
daB die einzelnen Epithelien offenbar verschiedenartiges Sekret liefern, indem
man n#émlich auf der einen Seite des Follikels gerbsidurefestes, auf der gegen-
iberliegenden hingegen fuchsinophiles Kolloid liegen sieht. Sehr deutlich ist
endlich zu beobachten, wie dem Sekret Vakuolen eingelagert sind, und zwar
regelmiBig fast nur dort, wo das fuchsinophile Sekret liegt, also ringsherum
dicht am Follikelepithel. Es scheint also, da mangelnde Gerbsaurefestigkeit
und das Auftreten von Vakuolen in weitgehendem MafBe parallel gehen. Zu
bemerken ist besonders, da§ die Schilddriisen jener Igel, die wahrend der aller-
letzten Zeit ihres Winterschlafes abgetotet wurden, diese Vakuolen besonders
deutlich erkennen lassen, und zwar sind sie desto gréBer, je mehr peripherwirts
sie sich befinden.

Wenn wir die Igel gerade zu einer Zeit t6ten, wo sie soeben erst aus dem Win-
terschlaf erwacht sind, so zeigen die Follikel, welche im wesentlichen normal ge-
baut sind, eine bedeutende Erhohung der Epithelien, wobei ihr Protoplasma
stark aufgehellt ist. Am starksten hat sich aber das Kolloid gedndert, indem
um alte homogene, gerbsiurefeste Kolloidmassen nunmehr die von den Epithel-
zellen abgesonderten frischen jungen, sehr stark vakuolenhaltigen, fuchsino-
philen Sekretmengen auftreten.

Beim fliichtigen Anschauen derartiger Préparate schon war es einleuchtend,
daB es sich bei der Epithelerh6hung um einen Vorgang handele, der das Erwachen
oder den Wachzustand vorbereitet. Es war anzunehmen, und die Untersuchung
hat die Annahme weitgehend bestitigt, daB die Verdnderungen, welche die
Schilddriisen vom Februar bis zum Mérz durchgemacht hatten, sich beim weiteren
Vorriicken der Jahreszeit noch mehr verstirken wiirden. Das zeigt vor allem
deutlich die Schilddriise eines Igels, den ich am 12. Mai 1919 aus Frankfurt a. M.
erhielt und sogleich nach der Ankunft abtotete: die Follikel haben bei normaler
Form und GréBe ein ganz besonders hohes Epithel, welches fast tiberall aus
hochkubischen oder zylindrischen Zellen besteht. Das Protoplasma ist licht,
fast durchsichtig. Der grofie Kern ist wieder leicht basalwirts verschoben. Be-
sonders bemerkenswert erscheint, daB in einigen Follikeln das Epithel stellen-
weise zweischichtig angeordnet ist, was alles darauf hinweist, dafl der Funktions-
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zustand des Organs erhéht ist, wie denn hier auch daran erinnert sei, dal ISEN-
scaMID!) bei seinen Untersuchungen an der menschlichen Schilddriise eine
Mehrschichtigkeit des Epithels selten und immer nur im Zusammenhang mit
Sprossungsvorgingen auftreten sah, was ebenfalls darauf hinweist, wie kriftig
das Organ arbeitet. Das Kolloid ist zwar im allgemeinen homogen, nur an den
Stellen, wo es dem Epithel anliegt, sieht man manchmal kleine Vakuolen. In
anderen Follikeln findet sich eine homogene Kolloidmasse, welche von einem
scheinbaren Hohlraume umgeben ist, wo aber in Wirklichkeit eine sehr diinnfliis-
sige Substanz gelegen haben muf}, was daraus hervorgeht, daf der noch sichtbare
Kolloidteil am Rande rundlich gezahnt ist, als ob dort einmal eine Anzahl von
Vakuolen gelegen hitte.

Sehr deutlich ist aber vor allem der Unterschied von soeben erwachten
Igeln gegeniiber den von Winterschlifern in KrauB-Praparaten. Fast niemals
lassen sich dort Spuren von gerbsiurefestem Kolloid nachweisen; alle Follikel
sind erfiillt von einem fast rein fuchsinophilen bzw. eosinophilen Sekret. Auf
diese Weise steht diese Schilddriise im direkten Gegensatz zu den Thyreoiden
winterschlafender Tiere, wie sich das auch ohne weiteres aus einem Vergleich
der Abb. 10 mit den Abb. 11 und 12 ergibt und welche simtlich bei etwa 530-
facher VergroBerung wiedergegeben sind.

Zum SchluB seien noch einige Schilddriisen erwidhnt, die von Igeln stammen,
welche erst Anfang bzw. Ende Juni 1919 abgetotet worden waren. Diese zeigen
alle sekretorisch stark tatige Organe und ebenfalls einen krassen Gegensatz
zu den Schilddriisen der aus dem Winterschlaf getéteten Tiere. Trotzdem sieht
man leicht, daB der Funktionszustand nicht so extrem gesteigert ist, wie das
bei den Schilddriisen von eben erst erwachten Igeln der Fall ist. Die Epithelien
der Follikel sind nicht mehr so {ibernormal grof}, wie das noch vor wenigen
Wochen der Fall war, eine Zweischichtigkeit der Driisenzellen 148t sich nirgends
nachweisen, und Farbungen nach Krauss ergeben, dafl zwar die meisten Driisen-
blischen mit eosinophilem Sekret erfiillt sind, daf aber in einer Anzahl von
Follikeln gerbsiurefestes Kolloid vorkommt; es handelt sich eben jetzt um
Organe, welche einen normalen Funktionszustand aufweisen, wie wir das auch
bei anderen nichtwinterschlafenden Tieren in dieser und naturgem#B jeder
anderen Zeit vorfinden. Gerbséurefestes und eosinophiles Kolloid kommen in
einer dem jeweiligen Bediirfnis entsprechenden Menge und Verteilung vor.

b) Untersuchungen iiber die Wirkung von Blutdriisenextrakten und proteinogenen
Aminen auf winterschlafende Igel.

Nachdem die Schilddriisen einer groBlen Zahl von winterschlafenden Fleder-
mausen und Igeln sowohl histologische Verdnderungen als auch Abweichungen
der Kolloidfirbung von der Norm hatten erkennen lassen, war mit groBer Wahr-
scheinlichkeit anzunehmen, daB diese mangelhaft funktionierenden Schilddriisen
in irgendeiner Weise etwas mit dem Winterschlaf zu tun haben muBten, ja
daB diese Unterfunktion vielleicht den AnlaB fiir das Eintreten und Fortbestehen
der Winterruhe hervorriefe. Es war deshalb vielleicht moglich, Extrakte aus
Schilddriisen winterschlafenden Tieren subcutan einzuspritzen und auf diese
Weise einen Ersatz fiir die ausgefallenen Organe zu schaffen, um die Tiere auf-
zuwecken. Derartige Extraktinjektionen wurden vom Verfasser vor allem im
Januar und Februar 1919 und 1920 in grofem MaBstabe durchgefiihrt, und zwar
besonders bei Igeln, welche ja, wie bereits erwihnt, den Winterschlaf besonders

1) IsenscHMID, ROBERT: Zur Kenntnis der menschlichen Schilddriise im Kindesalter.
Frankfurt. Zeitschr. f. Pathol. Bd. 5, 1910.
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gut vertragen. Die aus Ostpreufien und Buch bei Berlin stammenden Tiere
wurden in heugefiillten Kisten untergebracht, die so konstruiert waren, dafl man
sie in Eisschrinke stellen konnte, deren Temperatur sich auf das Innere der
Kisten iibertrug. Es wurde dafiir gesorgt, daB die Temperatur nicht iiber 7°
im Eisschrank stieg, aber auch nicht unter 4° sank, um eine noch tiefere Tem-
peratur nicht etwa als Weckreiz wirken zu lassen. Die Resultate, welche mit
den Extraktinjektionen erzielt wurden, lassen sich aus der beispielsweise wieder-
gegebenen Tabelle 1 erkennen, und es zeigt sich, daB die verschiedenen Schild-
driisen einen charakteristischen EinfluB auf winterschlafende Igel besitzen,
indem diese bei schnell ansteigender Temperatur und zunehmender Atemtatigkeit
nach einiger Zeit erwachen.

Es galt nun, eine gewisse Spezifitit der Schilddriisenextraktinjektionen zu
erharten. Zu diesem Zwecke wurden Ausziige aus solchen Blutdriisen gewéhlt,
die mit der Schilddriise synergetisch verbunden sind oder aus solchen, welche
gerade Antagonisten der Thyreoidea sind, und diese wiederum winterschlafenden
Igeln injiziert: In dem erste- o
ren Falle war zu erwarten, . Lpithelkorperchen
daB sich #hnliche Resultate "2~~~
ergeben wiirden, wie wir sie
nach den Injektionen von
Schilddriisenextrakt  beob-
achten konnten ; im letzteren
war es wahrscheinlich, daf
die Tiere in keiner Weise auf

die Einspritzungen reagieren & ok
wiirden. Nebennierenrinde

. . — bedeutet Hemmung. + bedeutet Forderung.
Bei der Wahl der einzu- - bedeutet die Richtung nach einer oder zwei Seiten.

Parcreas

spritzenden Extrakte mufite
an solche Driisen gedacht
werden, von denen wir einen
sicheren Zusammenhang mit der Schilddriise kennen, und da kann man zunéchst
als feststehend annehmen, dafl nach den Untersuchungen von LoORrAND!), vor
allem aber nach denen von EPPINGER, FALTA und RUDINGER?), sowie endlich
denen von HArT3) die Schilddriise und das chromaffine System sich gegenseitig
férdern, daB aber beide Antagonisten des Pankreas darstellen. Erweitert kann
man sich das unter dem Namen Farrasches Dreieck bekannte Schema etwa
folgendermaflen vorstellen (Abb. 13).

Die Tabellen 1—3 stellen beispielsweise Versuchsprotokolle dar iiber
verschiedene Injektionen von Extrakten aus der Schilddriise, der Thymus
und weiteren fiir uns wichtigen Organausziigen, und wir erkennen zunichst,
daB diese in deutlicher Weise eine Briicke bilden zu den nunmehr zu be-
sprechenden innersekretorischen Organen, welche entweder synergetisch mit

Abb. 13.

1) LoranD, A.: Les rapports du pancréas avec le thyreoide. Cpt. rend. des séances
de 1a soc. de biol. Bd. 56, S. 488. 1904.

2) EppINGER, W. Farra u. C. RupineEr: Uber die Wechselwirkungen der Driisen
mit innerer Sekretion. Zeitschr. f. klin. Med. Bd. 66. 1908 u. Bd. 67. 1909.

8) Harr, Carn: Uber die sogenannte lymphatische Konstitution (Lymphatismus,
Status thymico-lymphaticus) und ihre Beziehungen zur Thymushyperplasie. Med. Klinik
1913, Nr. 36/37. — Derselbe: Die Bedeutung der Thymus fiir Entstehung und Verlauf
des Morbus Basedowii. Arch. f. klin. Chir. Bd. 104. 1914. — Derselbe: Uber Thymus-
persistenz und apoplektiformen Thymusstoff nebst Bemerkungen iiber die Beziehungen
der Thymuspersistenz zur Basedowschen Krankheit. Miinch. med. Wochenschr. 1908,
Nr. 13/14.
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der Schilddriise verbunden sind oder als ihre Antagonisten wirken. Wenn wir
zunichst die
Thymus

beriicksichtigen, so sehen wir, da Extrakte aus ihr mit fast absoluter Regel-
miligkeit dieselbe Wirkung haben wie Ausziige aus der Schilddriise selbst.
Bei der Entscheidung der Frage, ob auch in histologischer Weise sich Anhalts-
punkte fiir die durch die Injektionsmethode nachgewiesenen Resultate sich vor-
finden, war von vornherein daran zu denken, daf3 bei den benutzten Igeln es sich
80 gut wie immer um altere Tiere handelte, so daB es nicht méglich war, etwa
auch eine histologische Involution festzustellen, weil ja die Thymusdriise sich
von selbst zuriickbildet, wenn die Igel erst einmal einige Jahre alt sind.

An Hand des Farraschen Dreiecks sehen wir aber weiterhin, daB auch
das Nebennierenmark bzw. sein wirksames Prinzip, das Adrenalin, zu priifen
war, weil ja bekannt ist, daBl Schilddriisen- und Nebennierenmark sich gegen-
seitig férdern. Wenn wir uns also fragen, wie wohl das Adrenalin wirksam ist,
80 kénnen wir von vornhinein annehmen, daf3 es geradeso wirkt wie Ausziige aus
der Schilddriise, und tatsichlich hat die Injektion von Adrenalin, welches die
Priifung nach der Funktion des

Nebennierenmarks

reprisentiert, ergeben, daB hier ebenfalls die gleiche Wirkung auf winterschlafende
Igel vorhanden ist wie nach den Einspritzungen von Schilddriisenextrakten.
Wir sehen, dafl in tiefstem Winterschlaf ruhende Igel, welche eine Temperatur
von etwa 6° bis 7° haben, nach der Injektion von nur 0,25 ccm Adrenalin der
Stammlésung 1 : 1000 nach etwa 11/,—21/, Stunden beginnen, lebhafter und
tiefer zu atmen als zuvor und dafl etwa um dieselbe Zeit die Temperatur schnell
zu steigen beginnt, bis wir nach etwa 11/,—2 Stunden beobachten kénnen, wie
der Igel sich allmihlich auseinanderrollt, um dann nach einer weiteren Stunde
munter umherzulaufen bei einer eigenen Temperatur von 35°. In diesem Zu-
stand bleibt das Tier einige Stunden, dann tritt eine allmihliche Abnahme der
Temperatur ein, die Lebhaftigkeit dieses Tieres vermindert sich immer mehr,
er rollt sich allmahlich wieder zusammen, und nach etwa 12—24 Stunden be-
findet sich der Igel wieder im tiefsten Winterschlaf.

Es wurde aber noch versucht, in anderer Weise eine abnorme Tétigkeit des
Nebennierenmarks wihrend des Winterschlafes nachzuweisen, denn es war ja
nicht daran zu zweifeln, daBl die iiberaus deutliche Wirkung der Adrenalin-
injektion darauf hinweist, daf wihrend des Winterschlafes das von dem
Nebennierenmark abgesonderte Inkret gar nicht oder zum mindesten in stark
verringerter Menge in den Organismus des Tieres abgeschieden werde. Es wurden
also vom Verfasser geradeso wie bei der Schilddriise histologische Untersuchungen
der Nebenniere von Igeln zu verschiedenen Jahreszeiten vorgenommen. Die-
selben sind aber nicht so zahlreich, vor allem sind nicht aus allen Monaten eine
hinreichende Anzahl von Nebennieren untersucht worden, dal es méglich wire,
bindende Schliisse in histologischer Weise auf die Funktion der Nebenniere beim
Winterschlafer zu ziehen. Immerhin ist die Anzahl der gerade tiefschlafenden
Igeln entnommenen und histologisch untersuchten Nebennieren doch so groS,
daB wir ohne weiteres daraus ersehen koénnen, wie wiahrend des Winters, also
im Winterschlaf, eine hochgradige Inaktivititsatrophie vorhanden ist. Soweit
die histologischen Bilder bisher ein Urteil erlauben, so kénnen wir resumierend
etwa folgendes sagen: Ganz dhnlich wie bei der Schilddriise haben wir auch bei
den Nebennieren zwei Arten von Veréinderung zu unterscheiden. Bei der ersten
tritt im Herbst zuniéichst eine Erweiterung der Gefifie in Rinde und Mark auf,



128 Leo AprER {: Der Winterschlaf.

welche immer mehr zunimmt und vollkommen das Bild beherrscht. Die Anzahl
der sich briunenden Zellen (entsprechende Fixierung und angemessene Farbung
vorausgesetzt) nimmt immer mehr ab, und in einigen Fallen haben wir bei stérk-
ster Hyperémie fast kaum mehr chromaffine Zellen vor uns. Im Mai — also
etwa zu der Zeit, die, den Schilddriisenbefunden entsprechend, die Zeit der
starksten Aktivitidt darstellt —, wird die Hyperimie schnell geringer, und ganz
auffallend schnell, in einem Mafle, dafl man mit bloBem Auge die Braunung sehen
kann, ist die Zahl der phéochromen Zellen so méchtig geworden, da3 man nun-
mehr dicke Anhéufungen von chrombraunen Zellen vorfindet. Im anderen Falle
kommt es auch anfianglich zu einer Hyperdmie. Die stark geschwollenen Capil-
laren platzen aber zur Zeit des tiefsten Schlafes, und es kommt zu Blutungen,
wobei eine mehr oder weniger grofie regressive Metamorphose der im Blutungs-
bezirk liegenden Zellen auffallt. Schon frith kommt es in der Gegend der Blutungen
zu reichlichen Mitosenbildungen, und im Mark treten Ansammlungen kleiner
Zellen auf, welche aus Rundzellen, protoplasmareicheren Zellen sowie endlich
polymorphen Zellen bestehen und die alle Ubergénge zu den Nebennierenmark-
zellen zeigen. Hier handelt es sich offenbar um die vielfach beschriebenen sog.
Markbildungszellen, und es erscheint besonders bedeutsam, daB man diese
letzteren vor allem dann sieht, wenn die Tiere bereits lange im Winterschlaf
gelegen haben. So ist also besonders eine Tendenz zu Blutungen sowie zu Mark-
bildungszellherden, welche letzteren nichts anderes als der Ausdruck einer
Wucherung der Marksubstanz — offenbar als Folge der regressiv zugrunde
gegangenen Zellen — darstellen, hervorzuheben.

An Hand des Fartaschen Dreiecks erkennt man unschwer, da3 das Pankreas
als Antagonist sowohl der Schilddriise als auch des Nebennierenmarks anzu-
sehen ist. Ganz der Erwartung entsprechend hat sich denn auch ergeben, dafl das

Pankreas

bzw. Ausziige aus ihm nicht fahig sind, winterschlafende Igel zu erwecken und
alle jene Erscheinungen hervorzurufen, welche nach der Injektion von Schild-
driisenextrakten so auffillig waren. Es war aber daran zu denken, ob zundchst
ganz allgemein das Pankreas, iiber die Wirkungslosigkeit auf kilteruhende Igel
hinausgehend, etwa gar temperaturbeeinflussend und stoffsparend wirken kénne,
und ob im besonderen beim Winterschlifer die Bauchspeicheldriise durch eine
Hyperfunktion die Schilddriisenatrophie unterstiitzt und in dieser Weise dafiir
sorgt, dafl der Stoffzerfall im Winter ein moglichst geringer ist. Um diese Frage
zu lésen, trat Verfasser mit folgender Uberlegung an sie heran: Wie beeinfluBit
das temperatursteigende Schilddriisenextrakt solche winterschlafende Igel,
denen kurz zuvor oder darauf ein Extrakt aus dem Pankreas anderer winter-
schlafender Tiere eingespritzt worden ist? Steigt die Temperatur derartig vor-
behandelter Igel ebenfalls bis zur sommerlichen Héhe an? Oder sind Erwarmung
und Erwachen mehr oder weniger gehemmt? Und wie endlich reagieren Igel,
die unter dem EinfluB von Pankreasextrakten stehen, auf die Injektion von
Thymusextrakten und von Adrenalin? Die Priifung dieser Frage hat nun ergeben,
daB die Extrakte aus den Bauchspeicheldriisen winterschlafender Igel in vielen
Fillen weit wirksamer sind als Chinin, von dem ja von seiten des Verfassers
schon friiher festgestellt war, daB es die Thyreoideawirkung hemmen kann?).
Es bhat sich gezeigt, daB etwa 0,03—0,05 g Chinin (fiir das 300 g schwere Tier
berechnet) eine Schilddriisenwirkung gar nicht oder nur um wenige Grade ein-
zuschriinken vermag, so daf die winterschlafenden Igel beim Erwachen maximale

1) ApLER, L.: Schilddriise und Wérmeregulation. Arch. f. exp. Pathol. u. Pharmakol.
Bd. 86. 1920.
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Temperaturen von 30—31° aufwiesen. In #hnlicher Weise wie das Chinin
wirken die Pankreasextrakte hinsichtlich ihrer Hemmung auf Erwérmen und
Erwachen schilddriisenbehandelter kilteruhender Igel, und so ist es offenbar,
dal Bauchspeicheldriisenausziige die Oxydation im Organismus einschrénken,
so daf sich bestéatigt, was an sich schon wahrscheinlich war und was den Aus-
gangspunkt dieser Untersuchung bildete: beim Winterschlaf ist nicht nur die
Schilddriise atrophisch, sondern auBerdem funktioniert vielleicht das Pankreas
starker als beim sommerwachen Tier. Zahlreiche Wigungen von Bauchspeichel-
driisen, welche den Igeln zu den verschiedensten Jahreszeiten entnommen
wurden, haben zwar dieser Anschauung keine Stiitze gegeben, aber diese Wagun-
gen sind ja nicht ausschlaggebend, weil, ganz abgesehen von funktionellen
Schwankungen, histologische Untersuchungen noch sehr wohl das erklirlich
machen, was auf Grund der geschilderten Versuche gesichert ist: das Pankreas
winterruhender Igel hemmt, wenn man es in Extraktform anderen Winter.
schlafern einspritzt, die Oxydation im Organismus, und zwar weit stirker als
Chinin, selbst bei kraftigster Dosierung es vermag. Die aus diesen Versuchen sich
ergebenden weiteren Fragen, welche den Gedanken nahelegen, dall Pankreas-
extrakte von winterschlafenden Igeln ganz allgemein auch bei anderen Siuge-
tieren — fiebernden und nichtfiebernden — die Verbrennungsprozesse herab-
setzen, so daf} sie shnlich wie das Chinin nicht nur fieberwidrig und temperatur-
senkend, sondern bei konsumierenden Krankheiten auch stoffsparend auf den
Organismus einwirken, seien hier nur erwahnt, mit dem Hinweis, da sie bei
zahlreichen coli- und paracolifiebernden Kaninchen sowie bei fiebernden Menschen
bereits mit positivem Erfolge gelost sind?).
Was die
Hypophyse

betrifft, so wurde bei dieser bereits von GEmELLI2), HOWELL3), MANN4) sowie von
CusHING und GOETSCH?) in den Jahren 1906 bzw. 1913, 1915 und 1916 festgestellt,
daB sich bei winterschlafenden Murmeltieren bedeutende Verinderungen im
Sinne einer Inaktivititsatrophie zeigen. Neben einer Verringerung des Volumens
und Verlustes der Differenzierbarkeit der einzelnen Zellarten des Vorderlappens
durch basische und saure Farbstoffe fanden sich in zahlreichen Zellen des Vorder-,
Mittel- und Hinterlappens regressive Metamorphose des Kerns, wobei vor allem
Pyknose, Karyorhexis und Karyolysis auffielen. Es ist zweifellos, daB diese
Verinderungen der morphologische Ausdruck dafiir sind, daf die Winterschlafer
in so vielen Beziehungen, wie Verlangsamung des Stoffwechsels, Herabsetzung
der Kérpertemperatur, der Atmung und des Blutdrucks mit den experimentellen
und klinischen Hyper- bzw. Hypofunktionszustinden der Hypophysis Analogien

1) AprEr, L.: Untersuchungen iiber die Funktion des Pankreas. Arch. f. exp. Pathol.
u. Pharmakol. Bd. 91, S. 110. 1921.

%) GEMELLI, A.: Sull’ ipofisi delle marmotte durente il letargo e nella stagione estiva;
contributo alla fisiologia dell’ ipofisi. Arch. per le scienze med. (Torino) Bd. 30, S. 341. 1906.
— Derselbe: Nuove osservazioni su l'ipofisi delle marmotte durante il letargo e nella
stagione estiva; contributo alla fisiologia dell’ ipofisi. Biologica (Torino) Bd. 1, S. 130.
1906.

%) HoweLr, A. H.: Resivion of the American marmots. North American Fauna.
ll\)Tr. 137. U. 8. Department of Agriculture Bureau of Biological Survey. Washingten

. C. 1915.
S 4) Mann, F. C.: The ductless glands and hibernation. Americ. journ. of physiol. Bd. 41,
. 173. 1916.

®) GorrscH, E. u. H. CusHiNG: The pars anterior and its relation to the reproductive
glands. Proc. of the soc. f. exp. biol. a. med. Bd. 11, S. 26. 1913. — CusHinG, H. u. E. GoETSCH:
Hibernation and the pituitary body. Ebenda Bd. 11, S. 25. 1913. — Dieselben: Hiberna-
tion and the pituitary body. Journ. of exp. med. Bd. 22, S. 25. 1915.
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aufweisen. In besonders zahlreichen Studien hat sich ferner RAsMUSSEN?) mit
den Verianderungen der Hypophyse im Winterschlaf befalt und sowohl den
Sauerstoff und Kohlensiuregehalt des Blutes wie auch den sog. Saisonwechsel
der interstitiellen Hodenzellen beim Murmeltier, sowie endlich zyklische Ver-
#nderungen der interstitiellen Eierstocksdriise und den entsprechenden Hoden-
zellen nochmals ausfiihrlich beim Murmeltier ‘besprochen, um endlich in einer
grof} angelegten Arbeit die Verinderungen zu beschreiben, welche die Hypophyse
wihrend des Winterschlafs durchmacht. - Aus allen seinen Arbeiten gewinnt
man den Eindruck, daB es sich um Verinderungen handelt, welche diese Blut-
driise beim Winterschlifer in den verschiedenen Jahreszeiten durchmacht, etwa
ebenso wie eine solche Verinderung auch bei vielen anderen Organen vorhanden
ist, ja was die interstitiellen Hoden- und Eierstockszellen betrifft, wie wir sie
auch beim Nichtwinterschlifer, z. B. beim Maulwurf beobachten kénnen. Er
hat aber nicht betont, daBl solche Verinderungen das Primére des Winterschlafs
sind oder mit anderen Worten, dafl sie gewissermafen seine Ursache darstellen.

Weiterhin ist, wie wir zuletzt bei RAsMUSSEN gesehen haben, sowohl die
miannliche wie auch die weibliche

Keimdriise

in ihrer Verinderung wihrend des Winterschlafes studiert worden. Aber geradeso
wie bei der Hypophyse hat man in diesen Keimdriisenveranderungen immer
nur Umbildungen gesehen, welche mit dem Verlaufe des Winterschlafes in regel-
mafiger Form und Weise einhergehen, man hat aber niemals daran gedacht,
sie oder andere Blutdriisen fiir die Entstehung des Winterschlafs verantwortlich
zu machen.

Das ist auch in keiner Weise erstaunlich, denn es war dem Verfasser, trotz
seiner umfassenden Untersuchungen der Schilddriise bisher niemals mit Sicher-
heit gelungen, dieses Organ als Urheberin des Winterschlafs anzusprechen.
Es hatte sich zwar gezeigt, dal schon im Beginne des Winterschlafs — haufig,
aber nicht immer — bei der Thyreoidea Veréinderungen auftraten. Variabel
war aber eben der Beginn dieser Verinderungen. Der Zufall hat es nun gewollt,
daB Verfasser in den

Nebenschilddriisen

mit Sicherheit Organe feststellen konnte, welche in allen Fillen, oft schon viele
Wochen vor Beginn des Winterschlafs, sich derart extrem verinderten, daBl man
schlieen konnte, dal die Umbildungen der Parathyreoidea — offenbar ebenso
wie anderer Blutdriisen — den Anlafl zum Eintreten der Winterruhe bilden.
Interessanterweise wurde A. durch einen alten Tierfinger, als er Haselmause
bestellte, darauf aufmerksam gemacht, daf diese Tiere den Winterschlaf ganz
besonders schlecht iiberstinden und daB sie regelmaflig Krampfe bekédmen,
wenn man sie zu irgendeiner Zeit ihres langen Schlafes aus ihrer Ruhe aufstore.
Es wurde besonders darauf hingewiesen, dafl die Haselmiuse gerade an den
Krampfen in wenigen Tagen regelmiflig zugrunde gingen, weshalb er davon
abriet, diese Tiere in den Kreis der Beobachtungen zu ziehen. Als Verfasser
diese Krampfe selbst sah und andeutungsweise auch bei einigen Fledermausarten

1) RasmusseN, A. T.: The oxygen and carbon dioxide content of the blood during
hibernation in the woodchuck (Marmota monax). Americ. journ. of physiol. Bd. 39, S. 20.
1915. — Derselbe: Seasonale changes in the interstitial cells of the testis in the woodchuck
(Marmota monax). Americ. journ. of anat. Bd. 22, S.475. 1917. — Derselbe: Cyclic
changes in the interstitial cells of the ovary and testis in the woodchuck. Endocrinology
Bd. 2, S.353. 1918. — Derselbe: The hypophysis cerebri of the woodchuck (Marmota
monax) with special reference to hibernation and inanition. Ebenda Bd. 5, S. 33. 1921.
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feststellen konnte, dachte er sogleich an einen Zusammenhang zwischen der
Nebenschilddriise und dem Winterschlaf derart, daB die Krimpfe tetanieahnlich
seien, daB es sich hier um eine latente Tetanie handele und daBl mit groBier Wahr-
scheinlichkeit starke regressive Prozesse an den Nebenschilddriisen zu erwarten
selen. Dieses hat sich in iiberraschender Weise bestitigt. Einmal stellte sich
heraus, da Extrakte aus der Parathyreoidea in michtigster Weise — viel stérker
als Ausziige aus der Schilddriise — winterschlafende Igel zu erwecken und zu
erwirmen befahigt sind. Dann aber zeigte sich bei der histologischen Unter-
suchung eine Verinderung, die an vielen Stellen so grofl war, da8 man das Organ
als solches iiberhaupt nicht mehr erkennen konnte. Zunichst erscheint, neben-
bei benierkt, dafl in den Zellen auch der jiingeren Epithelkérperchen so viel
Glykogen vorhanden war, wie man es sonst niemals sieht, wihrend umgekehrt
selbst in den #altesten Nebenschilddriisen Kolloid selbst beim Durchmustern
zahlreicher Schnittserien sich niemals vorfand. Ferner konnten sowohl in jiin-
geren wie auch in #lteren Epithelkérperchen die WrLsHschen oxyphilen Zellen,
welche nach ALFRED KouHN regelmiBlig in der Nebenschilddriise vorkommen,
niemals gefunden werden, und ganz allgemein 148t sich als bedeutsamer regres-
siver Proze8 erwihnen, dafl zahlreiche typische Zellstringe so gut wie vernichtet
waren. Man sah hier von den Kernen — wenn iiberhaupt — nur dicke geschrumpfte
Massen, wihrend das Protoplasma weitgehend aufgelost war, so daf3 es nicht
einmal moglich war, die Zellgrenzen iiberall zu erkennen?). Verfasser versuchte
aber auch noch in Anlehnung an die TRENDELENBURGschen Untersuchungen
iiber den Calciummangel im Blute bei tetaniekranken Tieren festzustellen, ob
auch etwa schon vor Beginn des Winterschlafes, also etwa im September oder
Oktober, das Serum von Haselméusen in der Priiffung am StravBschen Frosch-
herzen einen Calciummangel aufwiese!). Und es stellte sich heraus, daB tatséich-
lich in zwei Fillen bereits Ende August ein starker Calciummangel im Blutserum
der Haselmiuse sich vorfand, wihrend von Mitte September ab, also zu einer
Zeit, wo die Tiere noch vollstiandig frisch und lebenswarm umherlaufen, ein solcher
Calciummangel mit absoluter RegelmiBigkeit nachzuweisen war.

2. Der Wirkungsmechanismus der Blutdriisen bei dem Zustandekommen
des Winterschlafes.

Weiter oben hatten wir gesehen, in welch hohem MafBe exogene Lebens-
bedingungen die Merkmale der Organismen zu verdndern imstande sind und
wie sehr das organische Protoplasma auf seine Umgebung reagiert. Weiterhin
aber hatten wir ausfijhrlich dargelegt, daB auch die Schilddriise, die Keim-
driisen — kurz wahrscheinlich das ganze endokrine polyglandulidre System —
durch #duBere Lebensfaktoren nicht nur funktionell, sondern in vielen Féllen
auch in histologisch nachweisbarer Weise, dem jeweiligen Zweck entsprechend,
sich zu verindern imstande ist. Aus diesen beiden Tatsachen war mit zwingender
Notwendigkeit der Schlu$ zu ziehen und ist — bestidtigend — auch von anderen
Autoren der Schlufl gezogen worden, dafi das Milieu — so wollen wir kurz die
Gesamtheit der verschiedenen Einzelfaktoren nennen — auf dem Wege iiber die
Blutdriisen die Organismen formen hilft. Fiir unseren speziellen Fall war mit
Sicherheit anzunehmen, dafl im Laufe der Jahrtausende das Milieu auch den
Winterschlaf auf dem Blutdriisenwege herbeigefiihrt hat. Es handelt sich nun
darum, den Angriffspunkt der einzelnen Blutdriisen im Organismus kennenzu-
lernen und festzustellen, wie das Milieu hat wirksam werden kénnen.

1) ADLER, L.: Unveroffentlichte Untersuchungen.
g%
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Da das Schilddriisenextrakt und andere Blutdriisenausziige auch wirksam
waren, wenn sie winterschlafenden Igeln injiziert wurden, deren Warmezentrum
durch Antipyrin in seiner Erregbarkeit herabgesetzt war, wihrend es nur ganz
unvollkommen auf einen mit Chinin vorbehandelten Igel einwirkte, so vermutete
Verfasser bereits im Jahre 1920, daB die Inkrete der einzelnen Blutdriisen nicht
etwa die Erregung oder die Erregbarkeit des Warmezentrums — ,,seinen Tonus* —
regulieren, sondern daf die Hormone nur an den peripheren Stétten des Ver-
brauchs die Oxydationsprozesse anregen oder vielleicht iiberhaupt erst moglieh
machen. In weiteren Versuchen muBte aber noch festgestellt werden, daBl das
Wirmezentrum durch Antipyrin wirklich so vollkommen ausgeschaltet war,
daB es durch Schilddriisenextrakte iiberhaupt nicht mehr beeinflult werden
konnte, was nur méglich war durch operative Ausschaltung der zentralen Warme-
regulation. Weiterhin aber muBte noch an die Versuche ISENscEMIDs!) gedacht
werden, der Kaninchen durch operativen Eingriff die zentrale Warmeregulation
ausgeschaltet hatte und bei denen er dann durch Injektion von Tetrahydro-
naphthylamin trotzdem den Gesamtstoffwechsel regelmiflig sehr erheblich
steigern konnte. Daraus schlof er, da8 die Stoffwechselsteigerung durch eine
Beeinflussung des peripheren Sympathicus hervorgerufen werde. Um nun noch
festzustellen, ob die Blutdriisenextrakte des Verfassers an dieser Stelle wirken
oder nicht, und ob sie unwirksam wiirden, wenn der Sympathicus einer Erregung
nicht mehr zugiingig gemacht war, behandelte ADLER?) seine winterschlafenden
Tiere, denen er operativ die zentrale Wirmeregulation ausgeschaltet hatte, mit
Ergotoxin, um zu sehen, wie die Blutdriisenhormone bei dieser Versuchsanord-
nung wirken wiirden. Hierbei zeigte sich, dafi winterschlafende Igel, trotz opera-
tiv ausgeschalteter zentraler Warmeregulation und trotz Lahmung des Sym-
pathicus durch Ergotoxin auf die Injektionen von Schilddriisenextrakten, Thy-
musextrakten, Suprarenin und einigen anderen Blutdriisenausziigen mit einer
betrachtlichen Steigerung der Kérpertemperatur reagierten, obgleich diese Steige-
rung nicht ganz so groB wie bei jenen Tieren, bei denen sowohl die zentrale
Wirmeregulation erhalten ist, als auch der Sympathicus einer Erregung zugingig
ist. So miissen wir denn schlieien, daB das polyglandulsre endokrine System
beim Winterschliafer in der Weise die normale Warmeregulation regelt, daB die
Inkrete der einzelnen Blutdriisen nicht etwa die Erregung oder Erregbarkeit
des Warmezentrums (seinen ,,Tonus‘‘) regulieren, sondern dafl die Hormone
nur an den peripheren Stitten des Verbrauchs die Oxydationsprozesse anregen
oder vielleicht iiberhaupt erst méglich machen.

V1. Zusammenfassung der Resultate.

Wir haben so gesehen, daB der Winterschlaf nicht nur eine #uBerst zweck-
miBige Anpassung an die ungiinstigen &uBeren Lebensbedingungen des Winters,
an die Kilte und den Nahrungsmangel darstellt, in welchen eine bestimmte Art
von Siaugetieren — und nur von diesen — zu verfallen im Laufe der Jahrtausende
unter dem Einflusse des Milieus gelernt hat, sondern es ist gelungen, zum ersten
Male zu zeigen, in welcher Weise exogene Einfliisse auf den Organismus einwirken.
Es hat sich herausgestellt, dal als Vermittler hierbei die Blutdriisen wirksam sind,
welche sich sowohl funktionell als in vielen Fallen auch histologisch #ndern, indem

1) Isenscamip, R.: Uber das durch Naphthylaminderivate erzeugte Fieber. Miinch.
med. Wochenschr. 1914, Nr. 31.

2) ADLER, L.: Uber den Angriffspunkt der Blutdriisenhormone bei der Wérmeregula-
tion. Weitere Untersuchungen an Winterschlifern. Arch. f. exp. Pathol. u. Pharmakol.
Bd. 87, H. 5/6. 1920.
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die einzelnen Faktoren des Naturmilieus, wie man das in Versuchen nachweisen
kann, in der verschiedensten Art und Weise diese Verdnderung verursachen.
Diese Umbildungen hinwiederum mindern, an den peripheren Stéitten der Ver-
brennungsprozesse angreifend, den Stoffwechsel so herab, da8 die zum Winter-
schlaf priadestinierten Tiere mit den aufgespeicherten Nahrstoffen linger haus-
halten kénnen, wobei zugleich aber auch ihre Eigentemperaturen so niedrig
werden, dal dieses Haushalten noch erleichtert wird. So ergibt sich denn hier
auch zum ersten Male, auf was der Verfasser bereits von 10 Jahren hinwies,
wie nadmlich das Milieu auf das organische Protoplasma einwirkt und wo es an-
greift. Wenn wir die Anpassungsform des Winterschlafs als nichts anderes an-
sehen als eine neue Formgestaltung, wie sie die Organismen in der freien Natur
im Laufe unendlicher Zeiten erworben haben, so wird auch leichter erklarlich,
worin die erste und eigentliche Ursache aller Variation gelegen ist: in den Energien
der Umwelt, in der AuBenwelt, die die organische Materie auf das verschieden-
artigste beeinfluft. Die Umwelt war es, die auf dem Wege iiber die Blutdriisen
wirkend, im Laufe der Zeit den Winterschlaf hervorbrachte, und sie vermag
auch sonst — vielleicht durch primére Beeinflussung einer einzigen Blutdriise,
deren veridnderte Titigkeit dann auch auf die iibrigen mit ihr zu harmonischem
Zusammenspiel verbundenen Inkretorgane einwirkt —, die Organismen umzu-
gestalten und die feinsten Differenzierungen in der Funktion des Tierkorpers
hervorzurufen.
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Zusammenfassende Darstellungen.

Bavywriss: Principles of general physiology. 2. Aufl. 1918. Besonders S. 226—245. —
HENDERSON, L. J.: The Fitness on the Environement. New York 1913. Deutsch: Die
Umwelt des Lebens. Ubersetzt von R. BERNSTEIN. Wiesbaden 1914. — Borazzi: Die
Regulation des osmotischen Druckes im tierischen Organismus. Physikalische Chemie und
Medizin, herausgeg. von A. v. KoraNyr u. P. F. RicaTer. Bd. 1, S. 475—481. Leipzig
1907. — Borazzi, F.: Das Cytoplasma und die Kérpersiafte. Handbuch d. vergl. Physiol.,
herausgeg. von WiNTERSTEIN. Bd.I. Jena 1911. — Borazzi, F.: Osmotischer Druck und
elektrische Leitfahigkeit der Fliissigkeiten der einzelligen, pflanzlichen und tierischen
Organismen. Ergebn. d. Physiol., herausgeg. von AsHER u. Sprro, Bd. 7 S.161—401.
1908. — ROWNTREE, L. G.: The Water Balance of the Body. Physiol. Reviews Bd. 2, S. 116.
1922. — ScHADE: Wasserstoffwechsel, Handb. d. Biochemie, herausgeg. von OPPENHEIMER,
2. Aufl., Bd. VIII, S. 149—182. 1924.

1. Das innere Medium,

Die uralte Erkenntnis der Bedeutung des Wassers fiir die Gestaltung der
unbelebten wie der belebten Natur, die in den Kosmogonien des klassischen
Orients wie bei griechischen Denkern!) und Dichtern zum Ausdruck gebracht
wird, findet in der zweiten Hilfte des 19. Jahrhunderts physiologische und
physikalisch-chemische Deutung.

,»Alle Organismen leben im Wasser. Wenn nicht ihr ganzer Leib von Wasser
umgeben ist, haben sie doch reichlich Wasser in ihrem Innern, und alle Lebens-
prozesse verlaufen in wasserigen Losungen und festen Stoffen, welche mit wisse-
riger Flissigkeit vollkommen durchtrénkt sind.*

,»,Die Organismen leben nicht allein in Wasser, sondern auch in flieflendem
Wasser. Das in sie eintretende Wasser trigt ihnen andere Nahrungsstoffe zu
und fithrt die Zersetzungsprodukte weg; der fortdauernde Strom wird durch
Verdunstung an der Oberfliche und bei Tieren durch AbflieBen wisseriger Ex-
krete hervorgerufen?2).

1) Vgl. Uber Taares und dessen Deutung durch ARISTOTELES: WINDELBAND: Ge-
schichte der alten Philosophie. 2. Folge. J. v. Miillers Handb. d. Altertumswissenschaft,
Bd. V, S. 26. Miinchen 1894.

%) HorpE-SEYLER, F.: Physiologische Chemie. I. Allgemeine Biologie. $.28. 1877.
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Fast um die gleiche Zeit, in welche die hier angefiihrten Sitze von
F. Hoppe-SEYLER ausgesprochen werden, gibt CLAUDE BERNARD seine be-
rilhmte Analyse der Lebenserscheinungen in ihrer Bedingtheit durch &uflere
Faktoren und ihrer Entwicklung zur relativen Unabhingigkeit von diesen
Faktoren?).

Wir geben die Betrachtungen BErNARDS kurz wieder. Die Erscheinungen,
deren Gesamtheit das Leben bildet, werden durch Gesetze bestimmt, die in der
(morphologischen und physikalisch-chemischen) Struktur der Organismen ge-
geben sind; diese Erscheinungen konnen aber nur unter bestimmten #&uBeren,
physikalischen und chemischen Bedingungen auftreten. Die Struktur ist voraus-
bestimmt und ererbt ; sie ist an gewisse physikalische und chemische Bedingungen
ihres d4uBeren Mediums angepaft, und wenn die Bedingungen gegeben sind, dann
gehen die Lebensvorgiinge vor sich. Die #ufleren Bedingungen sind die Tempe-
ratur, Sauerstoff sowie Feuchtigkeit; dazu kommt noch die (von der Struktur
der lebenden Substanz unterschiedene) Nahrungsreserve im Organismus. Die
Abhingigkeit des Organismus von den &ufleren Bedingungen kann mehr oder
weniger eng sein; von dem Grade dieser Abhangigkeit hingt es ab, ob die Orga-
nismen ein abwechselnd aktives und latentes, ein an Iniensitdt oszillierendes oder
ein konstantes, freies Leben fiihren. An Pflanzensamen, an Infusorien, Rotiferen,
Tardigraden sowie an Weizendlchen werden die Erscheinungen des latenten
Lebens erlautert; es wird an ihnen gezeigt, wie die lebensfihige Struktur ohne
Lebenserscheinunqgen Jahrzehntelang bestehen kann, um, solange noch Nahrungs-
reserven in den Alchen enthalten ist, zum Leben zu erwachen, sobald Sauerstoff-
zutritt, Wasserzufuhr und eine Temperatur von etwa 20° in ihrer Umgebung
geboten werden. Wenn die Temperatur zu niedrig, Wasserzuflufl und Partial-
druck des Sauerstoffs zu klein werden, verfallen sie in das latente Leben, in die
Lebensbereitschaft ohne Lebenserscheinungen.

Als Organismen mit oszillierendem Leben betrachtet CL. BERNARD die Poi-
kilothermen, deren Lebenserscheinungen in Abhangigkeit von der Temperatur
der Umgebung hohere oder geringere Intensitit zeigen. Kaltbliitige Wirbeltiere
sowie die Winterschliafer, die von BERNARD zu dieser Klasse gezihlt werden,
zeigen eine weitgehende Abhangigkeit von der &ufleren Temperatur, aber sie
besitzen bereits ein abgeschlossenes System zirkulierender innerer Fliissigkeiten,
welche die Gewebe umspiilen und deren Zusammensetzung durch besondere
Organe geregelt, durch besondere Einrichtungen geschiitzt wird. Diese Fliissig-
keiten und die mit ihnen zusammenhéingenden Gewebsfliissigkeiten bilden das
innere Medium (,,miliew intérieur) der Organismen, und die relative Konstanz
dieses inneren Mediums gewihrt dem Organismus eine relative Unabhingigkeit
von den #ufleren Bedingungen, zunichst von der ,,Feuchtigkeit”. Bei den Tieren,
die ein freies, konstantes Leben besitzen, ist durch feste Einstellung der Tempera-
tur, welche durch den Stoffwechsel einerseits, Wasserverdunstung sowie Kreis-
lauf in der Haut andererseits geregelt und von dem kreisenden inneren Medium
allen Organen gleichmiBig erteilt wird, auch die relative thermische Unab-
héngigkeit gewihrleistet, sofern Nahrung und Sauerstoff den Stoffwechsel er-
halten. Das konstante Leben ist nicht minder von den &ufleren Bedingungen
abhéngig als das oszillierende und das latente ; der Unterschied besteht nur darin,
daB der relativ unabhéngige Organismus die dufieren Bedingungen der Temperatur
und der Feuchtigkeit nicht annimmt, sondern seinen Stoffwechsel und Umsatz

1) BERNARD, CLAUDE: Legons sur les phénoménes de la vie. 2. Vorlesung, 8. 66ff, Paris
1878. (Diese Vorlesungen wurden im Sommersemester 1870 gehalten und nach dem Tode
BERNARDS veroffentlicht.)
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auf sie so einstellt, daB die Bedingungen des inneren Mediums gegeniiber den
Variationen des dupPeren Mediums konstant erhalten werden; dadurch werden fiir
Gewebe und Zellen konstante Lebensbedingungen geschaffen.

II. Das Wasser.

Seit der Zeit, in welcher HorPE-SEYLER und CrAupkE BERNARD die Be-
deutung des Wassers fiir das Leben der Organismen gewiirdigt haben, hat die
Entwicklung der physikalischen Chemie, die Erkenntnis der Elektrolyten und
des osmotischen Druckes sowie ihrer Bedeutung fiir Bestand und Umsatz der
Zelle eine tiefgehende Wandlung in der Physiologie der Korperfliissigkeiten
herbeigefiihrt. Das innere Medium fassen wir als eine wisserige Salzlésung auf,
deren Tonengehalt in qualitativer wie in quantitativer Beziehung fiir Zellen
und Gewebe wesentlich ist; der Wasserhaushalt und der Wasserumsatz ist
auf die Erhaltung einer konstanten Zusammensetzung dieser Salzlosung ein-
gestellt. Mit dem Wassergehalt und dem Salzgehalt sowie mit dem Gehalt an
Wasserionen héingt der chemische Zustand der komplizierten Stoffe zusammen,
welche die Struktur der Zellen und Gewebe und die endogene chemische Eigen-
art der Korperfliissigkeit bilden: die Dispersitit und der Quellungszustand der
EiweiBkorper und der Zellipide. Die Bedeutung des Wassers im Haushalt und
im Umsatz der tierischen Organismen kann heute tiefer gewiirdigt werden als
zur Zeit HorPE-SEYLERS und CLAUDE BERNARDS. Es ist bezeichnend, daf} einer
der fithrenden Vertreter der physikalisch-chemischen Physiologie eine solche
Wiirdigung in aller Ausfiihrlichkeit durchgefiihrt hat [L. J. HENDERSONT)].

Die Auffassung HENDERsoNs laBt sich kurz dahin zusammenfassen, daf}
fiir die Entstehung und den Bestand lebender Organismen, d. h. solcher Mecha-
nismen, die héchst kompliziert, selbstreguliert sind und im Stoffwechsel be-
stehen, die #uBeren Bedingungen auf der Erde optimale Eignung besitzen. Diese
Eignung beruht auf einer Reihe von einzigartigen oder fast einzigen Eigen-
schaften des Wassers, der Kohlensiure, der organischen Verbindungen, des Sauer-
stoffs und des Ozeans; diese Eigenschaften bilden in ihrem Zusammenwirken
eine optimale Eignung. Keine andere Umwelt, die aus bekannten Elementen auf-
gebaut wire oder in der es an Wasser oder Kohlendioxyd fehlen wiirde, konnte
in so hohem MaBe den Aufbau komplizierter, relativ dauernder und im Stoff-
wechsel bestehender Mechanismen fordern.

Eine besondere Bedeutung kommt in diesem Zusammenhange dem Wasser
zu, das in allen aktiv lebenden Organismen quantitativ, sowohl an Masse wie
an Molarkonzentration, die Hauptmasse ausmacht?). Das Wasser macht in nie-
deren Wassertieren (z. B. bei der Meduse Rhizostoma Cuvieri) bis 959, der Korper-
masse aus; bei Wirbeltieren, die wasserirmer sind, 66 bis 759,. Ein gutes Bild
von dem quantitativen Verhiltnis des Wassergehaltes zu den anderen Zellbe-
standteilen gibt eine Berechnung, die von F. HorMEISTER stammt und wenig
bekannt ist. Eine Leberzelle enthilt:

225 000 - 10° Molekiile Wasser,

53 - 10° v Eiwei,
166 - 10° s Lipoide,
2900 - 10° . kleinmolekularer Stoffe.

1) HENDERSON, L. J.: The Fitness of the Environnement. New York 1913.

2) Vgl. die Zusammenstellung der analytischen Daten bei Borazzi: Handb. d. vergl.
Physiol., Bd. I, S.8—16. Viele Daten sind in K§nies Chemie der menschlichen Nah-
rungsmittel, Bd. I, zu finden.



140 J. K. Parnas: Allgemeines und Vergleichendes.

Die Zusammensetzung und MolargroBle des Wassers wird bekanntlich durch
die Formel H,0 ausgedriickt. Diese Formel entspricht der Dampfdichte des
Wassers, gibt aber keineswegs die Eigenschaften des fliissigen Wassers wieder.
Der hohe Siedepunkt des Wassers, sein Verhalten beim Abkiihlen und beim
Ubergang in Eis, seine Viscositat in ihrer Abhingigkeit von der Temperatur
spricht vielmehr dafiir, dal fliissiges Wasser ein kompliziertes System von
Molekiilen verschiedener GréBe darstellt, die untereinander im chemischen
Gleichgewicht stehen. Fliissiges Wasser verhalt sich wie eine Ldsung von
einfachen H,0-Molekiilen (Dampfmolekiilen) in einer Fliissigkeit von der
Molekulargrofe zumindest (H,0),, die auBerdem gréBere Molekiile enthalt,
die das Eis bilden. Mit steigender Temperatur verschiebt sich das Gleich-
gewicht zugunsten der Dampfmolekiile, mit sinkender Temperatur zugunsten
der Eismolekiile.

Die einfachen Wassermolekiile dissoziieren (im Sinne der als bekannt voraus-
gesetzten Gesetze) zu Wasserstoffionen (H*) und Hydroxylionen (OH-); die
Wasserstoffionen verbinden sich mit Wasser zu den elektrolytischen Wasser-
stoffionen H;O". Der genetische Zusammenhang dieser Ionen mit dem Wasser
als Losungsmittel gibt ihnen eine griéflere Beweglichkeit und Wanderungs-
geschwindigkeit, als sie irgendein anderes Ion besitzt. Die undissoziierten
Wassermolekiile mit ihrem dipolaren Charakter bilden das wirksamste Di-
elektrikum und damit dasjenige Losungsmittel, in welchem die stirkste
Dissoziation der Elektrolyten erfolgt. Die Wasserdipole werden zwischen die
entgegengesetzt geladenen Ionen hineingezogen und umgeben dieselben durch
polarisierte Wasserschichten, die einen Ubergang vom Ionkomplex zum Losungs-
mittel bilden.

Kein anderes Losungsmittel kommt dem Wasser in bezug auf die Zahl der
darin 16slichen Stoffe und in den Massen, die es aufnehmen kann, auch nur nahe.
Diese Eigenschaft ist fiir die physiologische Rolle des Wassers ebenso wichtig wie
tiir seine Rolle in der Gestaltung der Erdoberfliche!). HENDERSON gibt die Zu-
sammenste