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(Aus dem Institut fiir Luftfahrtmedizin Hamburg-Eppendorf.)

Die Blutzuckerreaktion bei Hypoxidmie®.

Von
L. E. Chr. Schmidt.

(Eingegangen am 2. Oktober 1935.)

Die bei Sauerstoffmangel auftretenden Allgemeinstérungen sind
wiederholt zu Verdanderungen des Kohlehydratstoffwechsels in Beziehung
gesetzt und verschiedentlich experimentell untersucht worden.

Ferraloro konnte in neueren Versuchen, die schon frither von Agga-
zotts und Morpurgo mitgeteilte Beobachtung, daf im Hochgebirge eine
grofere Zuckertoleranz besteht als in der Ebene, bestitigen.

Der Harn wurde nach Zuckeraufnahme (150—200 g) auf Anwesenheit von
Zucker untersucht, gleichzeitig wurde auch die ausgeschiedene Menge des Zuckers
geschitzt. Bei den Versuchen in der Héhe stellte sich erst bei groBeren Zucker-
gaben eine Glykosurie, und zwar in geringerem Grade als in der Tiefebene ein. Die
alimentére Blutzuckerkurve verlduft nach Ferraloro im Hochgebirge genau parallel
der in der Tiefebene, nur dafl der Ausgangspunkt hoher liegt, weil in der Hohe auch
der Blutzuckerspiegel erhoht ist. Entsprechend fand Gillert bei Versuchen in der
Unterdruckkammer bei einer Luftdruckerniedrigung auf 667 mm Hg (1000 m Héhe)
durch Luftverdiinnung, daB nach Zufuhr von 200 g Zucker noch keine Glykosurie
auftrat. EiweiBlkost schien dabeidas Auftreten der Hohenkrankheit zu beschleunigen,
Zuckerzufuhr dagegen verzogernd zu wirken. Im Sinne dieser letzten Angabe
sprechen auch die Versuche von Elias und Kaunitz an verschiedenen Tieren bei
Unterdruck (Druck von 300—350 mm Hg). Dabei zeigte sich, daBl durch perorale
Zufuhr von Glykose und Fructose die meisten durch O,-Mangel bedingten Ver-
anderungen des Blutbildes und des Stoffwechsels gehemmt wurden.

Nach den Ergebnissen dieser Versuche scheint ein Zusammenhang
zwischen Sauerstoffmangel und Luftdruckerniedrigung einerseits und dem
Kohlehydratstoffwechsel andererseits zu bestehen. Von vielen Autoren
wird vor allem der O-,Mangel bzw. der verminderte O,-Partialdruck, der
eine mangelhafte Sauerstoffsittigung des Blutes bedingt, fiir die in der
Hohe auftretenden Stérungen verantwortlich gemacht. Die durch die
Hypoxdmie bewirkten Blutzuckerreaktionen sind mehrfach untersucht
und von einem Teil der Autoren als wesentlicher Faktor angesprochen
worden, wihrend andere Untersucher keinen deutlichen Ausschlag finden
konnten.

Ein Teil der Versuche ist an Tieren ausgefithrt worden. So stellte Abderhalden
und Mitarbeiter vergleichende Versuche an Hunden in der Ebene und im Hoch-
gebirge (2450 m ii. M.) an. Er konnte keinerlei Verinderungen des Blutzuckers in
der Hohe feststellen. Laubender untersuchte den Blutzucker bei Meerschweinchen,
die 1—3 Tage im luftverdiinnten Raum gehalten wurden. Es ergab sich keine
deutliche Beeinflussung des Blutzuckerspiegels. Bei entsprechenden Versuchen von

1 Auszug aus der Dissertation der Medizinischen Fakultit Hamburg.
Z. f. d. ges. exp. Med. 97. hda



814 L. E. Chr. Schmidt:

Wertheimer an Meerschweinchen, die 11 Tage einem Unterdruck von 340 mm Hg
ausgesetzt wurden, trat auch keine Verinderung des Blutzuckergehaltes auf (Be-
stimmung nach Folin-Wu), dagegen war ein deutlicher Glykogenschwund in den
Muskeln nachweisbar. Das Leberglykogen zeigte keine einheitlichen Veranderungen.
Cordier stellte in Versuchen an Hunden fest, da allmahlich zunehmender Sauerstoff-
mangel keine Verinderung des Blutzuckers hervorruft bis kurz vor dem Tod des
Versuchstieres, wo der Blutzucker plotzlich steil ansteigt. Bei der Asphyxie durch
Atmung reinen Stickstoffes zeigte sich eine miBige Hypoglykimie und ebenfalls
eine agonale Blutzuckersteigerung. Bei Einatmung von CO,-N,-Gemischen trat eine
Hyperglykimie auf unter Wegfall der hypoglykimischen Phase, die Cordier beireiner
N,-Inhalation beobachtete. Dagegen fand Kellaway bei Beatmung von Katzen
mit sauerstoffarmen Luft-Gemischen eine Hyperglykidmie, die er auf Wirkung
des Sauerstoffmangels zuriickfithrte. Hohere CO,-Konzentrationen in der Ein-
atmungsluft spielen nach seinen Versuchen nur eine geringfiigige Rolle. Altere
Autoren wie Claude Bernard, Macleod und Araki konnten eine zum Teil recht starke
Erhohung des Blutzuckerspiegels bei asphyktisch gemachten Hunden feststellen.
Bei diesen Versuchen wurden die Tiere meist plétzlich unter Sauerstoffmangel
gesetzt, so daB die starke Blutzuckersteigerung (bis zu 80%) sehr wahrscheinlich
durch die Wirkung der psychischen Erregung (Erstickungsangst usw.) mitbedingt
ist. Im Hinblick auf die blutzuckersteigernde Wirkung der mechanischen Asphyxie
untersuchten Nitzescu und Benetato bei Hunden den EinfluB der Asphyxie auf den
freien und den EiweiBzucker im Blut. Sie lieBen die Asphyxie entweder kurz
dauernd durch VerschluB der Trachea oder lingere Zeit (etwa 20 Min.) nach Macleod
durch sekundenweise unterbrochene mechanische Atmungsbehinderung einwirken.
Waihrend der freie Zucker anstieg, fiel der an EiweiBl gebundene ab, aber in geringerem
MaBe, so daBl zusammengenommen eine Blutzuckererhhung resultierte. Bei
asphyktischen Hunden beobachteten Sato, Inaba und Takahashi eine Hyper-
glykdmie und gleichzeitig gesteigerte Adrenalinsekretion. Diese Wirkung dauerte
je nach der Schwere der Asphyxie verschieden lange, bis zu 1/, Stunde nach Wieder-
eintritt normaler Atmung. Altmann verfolgte den Verlauf der alimentéren Hyper-
glykédmie bei Kaninchen, nachdem sie etwa 24 Stunden in einem Kasten unter
Luftverdiinnung zugebracht hatten. Altmann nimmt an, daB eventuell Verénde-
rungen, die durch die Luftverdiinnung im Kohlehydratstoffwechsel hervorgerufen
worden sind, noch wihrend des Ablaufes der Zuckerbelastungsprobe bestehen
oder sich erst teilweise zuriickgebildet haben. Bei der Mehrzahl der untersuchten
Tiere zeigte sich eine Gipfelerniedrigung und Verzogerung des Ablaufes der alimen-
taren Blutzuckerkurve.

Aus den erwihnten Tierversuchen 1aBt sich eine Beeinflussung des
Blutzuckers beim Tier durch Hyp- bzw. Anoxdmie bei der Divergenz
der Ergebnisse nicht mit Sicherheit entnehmen.

Es wurde aber auch verschiedentlich die Wirkung des Sauerstoffmangels auf
den Blutzucker beim Menschen untersucht. Messerle konnte feststellen, daB beim
Menschen wihrend der Akklimatisation in 1300 m Héhe die Blutzuckersteigerung
nach Zuckerzufuhr schneller verlduft und kiirzer andauert als in der Tiefebene.
Unmittelbar nach dem Ubergang zur Hohe trat bei einem Teil seiner Versuchs-
personen eine Hyper-, bei einem anderen Teil eine Hypoglykdmie auf. Dement-
sprechend fand auch Deschwanden einen steileren Anstieg und rascheren Abfall
der alimentiren Blutzuckerkurve beim Aufenthalt in der Hohe, die er auf eine
bessere Ansprechbarkeit des Inselapparates zuriickfiihrte. Diese bessere Ansprech-
barkeit wurde sowohl bei Eingeborenen wie bei Akklimatisierten gefunden, jedoch
bei einer gewissen Anzahl von Personen trat selbst nach Aufenthalt iiber 6 Monate
im Hochgebirge diese Umstellung nicht ein. Frenkel-Tissot untersuchte den Blut-
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zucker bei Gesunden, intern und chirurgisch Kranken im Hochgebirge. Die Blut-
zuckerwerte in der Hohe entsprachen den bei der gleichen Affektion in der Ebene
gefundenen, es ergab sich also keine Beeinflussung des Blutzuckers. Auch Acqua
konnte in Selbstversuchen beim Fliegen zwischen 1000 und 4300 m Héhe keine
Blutzuckerverinderung feststellen. Nur einmal beim Fliegen unter ungiinstigen
Bedingungen trat eine Blutzuckererhohung auf, die Acqua auf psychische Momente
zuriickfithrt. Baicenko und Krestownikoff bestimmten den Blutzucker bei einer
Reihe von Versuchspersonen nach dem Aufstieg von 3200 auf 4200 m . M. und nach
Riickkehr. Es fanden sich erhebliche Schwankungen, die im Durchschnitt etwas
iiber den frither von Baicenko in Leningrad ermittelten Werten lagen. Eine Gesetz-
maBigkeit zwischen den Blutzuckerverinderungen und dem Auftreten der Berg-
krankheitserscheinungen war nicht festzustellen. Vor und nach passiver Beférderung
(Bahnfahrt) von 800 m auf 3457 m ii. M. in ungefihr 3 Stunden untersuchte Holm-
quist den Blutzucker-, den Adrenalin- und Calciumgehalt des Blutes. Er fand im
Gegensatz zu Baicenko eine starke Erhohung des Blutzucker- und Adrenalin-
spiegels nach Ankunft in der Hohe sowohl bei allen Versuchspersonen als auch bei
den als Versuchstiere benutzten Kaninchen. Holmguist hatte verschiedentlich
Gelegenheit, den Blutzucker und das Adrenalin im Blut wihrend des Auftretens
der Hohenkrankheitserscheinungen zu bestimmen. Dabeiergabsich eine Vermehrung
des Blutzuckers und des Adrenalingehaltes wihrend der Héhenkrankheit, die in
einigen Stunden nach dem Abklingen der Symptome ebenfalls wieder zuriick-
gegangen war.

Aus dem Schrifttum.

Es ergibt sich also ein v¢llig uneinheitliches Bild iiber die Blutzucker-
beeinflussung durch Hypoxdmie. Die Widerspriiche der einzelnen
Befunde erkliren sich zum Teil durch verschiedene Versuchsanordnung,
zum Teil aus dem Einwirken mehrfacher Faktoren. So 148t sich wohl
die mechanische Anoxdmie in den Tierversuchen nicht ohne weiteres mit
der durch Luftverdiinnung erzielten vergleichen (Stenosenatmung!).
Wihrend andererseits bei den Versuchen am Menschen im Hochgebirge
die Hohenstrahlung, Kiltewirkung, bei einigen Versuchen Muskeltétig-
keit, psychische Momente, wie das iiberwiltigende Erlebnis der Natur-
schonheit, mit zu beriicksichtigen sind. Da die Hypoxdmie als Haupt-
ursache der in der Hohe auftretenden Stérungen anzusehen ist, haben
wir Untersuchungen des Blutzuckers bei experimenteller Hypoxdmie
angestellt.

Versuchsanordnung.

1. In der 1. Versuchsreihe atmeten die Versuchspersonen aus Gummiballons
ein sauerstoffarmes O,-N,-Gemisch. Die Fiillung der Ballons wurde aus O,- bzw.
N,-Flaschen mittels einer Gasuhr vorgenommen.

Unmittelbar vor Beginn des Versuches wurden jedem Ballon zwei Proben zur
Gasanalyse entnommen. Zur Beatmung der Versuchspersonen wurde eine einfache
Gasmaske aus Celluloid mit einem dicht abschlieBenden mit Luft fiillbarem Gummi-
ring benutzt. Die Zu- und Ableitung des Gasgemisches bzw. der ausgeatmeten Luft
wurde durch Ventile geregelt. Dem Zuleitungsventil war ein Dreiwegehahn vor-
geschaltet, der es erméglichte, zwei Ballons anzuschlieBen,so da8l bei Leeratmung des
einen sofort auf den anderen umgeschaltet oder, wenn nur ein Ballon angeschlossen
war, direkt auf Frischluft umgestellt werden konnte. Die Versuche wurden an
niichternen Personen nach einer mindestens 15—20 Min. dauernden Ruhelage aus-
gefithrt. Es wurde je eine Doppelbestimmung des Blutzuckers vor und am Ende

54*
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der Gasgemischatmung vorgenommen. Die Sauerstoffmangelbeatmung dauerte
durchschnittlich 10 Min. bis zum Auftreten einer leichten Cyanose. Bei der zweiten
Gruppe dieser Versuche wurde auch zunédchst etwa 10 Min. lang gewShnliche Luft
durch die Maske geatmet, dann, um einen gewissen Ubergang herzustellen, etwa
5 Min. lang mit weniger stark reduziertem O,-Gehalt beatmet, bevor das endgiiltige
Gasgemisch angeschlossen wurde. Auch hierbei wurde je eine Doppelbestimmung
vor und am Ende der Gasgemischatmung gemacht, auerdem eine dritte Blutzucker-
bestimmung etwa 10 Min. nach Wiedereintritt normaler Atmung. Als Fillgas
wurde Stickstoff genommen, weil es den natiirlichen Verhiltnissen am meisten
entspricht, da auch in der atmosphirischen Luft der Stickstoff neben dem Sauer-
stoff den Hauptbestandteil bildet. Die diesem Sauerstoffwert entsprechenden Héhen
wurden nach den Tabellen von Anthony berechnet.

2. In der 2. Versuchsreihe, die in den pneumatischen Kammern des Luft-
fahrtinstitutes Hamburg-Eppendorf ausgefithrt wurde, wurde die Herabsetzung
des Sauerstoffgehaltes in der Einatmungsluft durch Verdinnung der Kammerluft
erreicht, also bei gleichzeitigem- Absinken des Luftdruckes. Die Versuchspersonen

lagen wihrend der Dauer

Versuchsergebnisse. des Versuches auf einem

1. Versuchsreihe. Feldbett und waren gut mit

Wolldecken zugedeckt, um

Nr.| % 0, | “Hong | Blutmcker BRI Blutzucker - die Wirkung der bei der
m 0.-Mangel Luftverdinnung auftreten-
den Abkiihlung méglichst
13,0 3500 0,110 0,106 auszuschalten. Die Versuche
1;’(5) ;ggg 8,}?)2 3,(;33 wurden solange ausgedehnt,
8,5 6200 0,122 0,110 ﬁiinfﬁéff er;uf(:gtef Ohfvrile

7,0 7500 0,121 0,080 . ’
Tremor der Hinde und der

9,0 5900 0,086 0,093 .

84 6300 0,098 0,092 Lippen. Der Blutzucker

10,6 4800 0,090 0,084 0,090 wurde nach der Methode von
5400 0,074 0,084 0,102 Hagedorn-Jensen bestimmt.
9,9 5300 0,086 0,070 0,088 Das Blut wurde aus dem
9,9 5300 0,084 0,070 0,085 Ohrlippchen entnommen,
95 5500 0,090 0,068 0,064 und zwar je eine Doppelent-
89 6000 0,078 0,069 0,090 nahme nach etwa !/, Stunde
9,0 5900 0,087 0,097 0,096 Ruhelage und normalem

2. Versuchsreihe.b Luftdruck, eine zweite am

e o el el
WO WW~TIDN U WM
o
I

~ Ende der Einwirkung der

Nr. Hﬂl ° B’“‘-;Z(}‘r"ke" Bvl;,%tﬁz;ﬁr B};,tczﬂl]fg.er Luftverdiinnung (entspre-
chend 6—7000 m ii. M.) und

1 6500 0,106 0,086 0,106 eine dritte Doppelentnahme
2 6500 0,102 0,098 0,102 etwa 10 Min. nach Riick-
3 7000 0,094 0,096 0,104 kehr auf normale Druck-
4 6500 0,090 0,100 0,114 und Sauerstoffverhiltnisse.
5 7000 0,080 0,082 0,104 Die Versuche wurden mor-
6 7000 0,090 0,093 0,082 gens an niichternen Per-

sonen vorgenommen.

In der 1. Versuchsreihe zeigt sich im allgemeinen eine geringe Tendenz
zur Senkung des Blutzuckerspiegels unter O,-Mangelatmung, die vieltach
noch im Bereich der physiologischen Schwankungen liegt und nur bei
den Versuchspersonen 2 und 5 deutlich zu erkennen ist. In den Ver-
suchen 6, 9 und 14 fand sich sogar eine geringe Zunahme. Bei Versuch 6
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trat am Ende der Gasgemischatmung, unmittelbar nach Wiederum-
stellung auf Frischluft, eine leichte Hyperventilationstetanie ein. Die
Versuchsperson von Versuch 14 war stark vegetativ stigmatisiert. Bei
der Versuchsperson 9 waren keine besonderen Umsténde nachzuweisen.
In Versuch 1 und 3, bei denen die geringste Sauerstoffminderung ein-
wirkte, trat keine Blutzuckerverinderung auf.

Die Kammerversuche weisen durchschnittlich noch geringfiigigere
Schwankungen der Blutzuckerwerte auf, die wohl im wesentlichen inner-
halb der Fehlergrenze liegen. Auflerdem sind diese Unterschiede nicht
gleichgerichtet. Ein besonderer Einflul der einfachen Luftdruckver-
minderung im Sinne einer Steigerung der Sympathicuserregbarkeit
(Messerle) erscheint nicht sehr wahrscheinlich. Als weiterer Faktor ist
noch die Kaltewirkung zu beriicksichtigen, die einen besonders starken
hyperglykamischen Reiz ausiibt (Catrein, Macco). Die Abkiihlung bei
der Luftverdiinnung ist zeitweise so stark, dafl es zu einer Nebelbildung
in der Kammer kommt. Die Wirksamkeit der Kilte war zwar vor allem
nur auf die Gesichtshaut beschrinkt, aber es ist trotzdem moglich, daf3
sie einen gewissen EinfluB entfalten konnte, der geniigte, um eine even-
tuelle geringe Wirkung des O,-Mangels véllig aufzuheben.

Besprechung.

Betrachtet man die Blutzuckerwerte sowohl der 1. wie auch der
2. Versuchsreihe, so mufl man feststellen, dafl die Schwankungen nicht
besondersauffallendsind. Sie bleiben jedenfallsim wesentlichen im Rahmen
der von Mauriac, Broustet und Dupin bei Gesunden im Niichtern- und
Ruhezustand gefundenen. Diese Schwankungen betrugen wihrend
2 Stunden bei viertelstiindlicher Untersuchung im Mittel 10—20 mg- %
Blutzucker. Aus den mitgeteilten Versuchen kann also nicht entnommen
werden, daf3 der Kohlehydratstoffwechsel regelmiBig durch die Hypox-
dmie beeinflufit wird, es liegt aber durchaus im Bereich der Méglichkeit,
daB irgendwelche Verdnderungen auftreten, ohne daB Blutzuckerunter-
schiede aufzufinden sind, da eventuell auftretende Stérungen im Kohle-
hydrathaushalt durch sofort einsetzende Gegenregulationen wieder aus-
geglichen werden kénnen. Es wird deshalb notwendig sein, den Blut-
zucker bei Belastungsproben zu kontrollieren, vor allem bei denjenigen
Versuchspersonen, die deutliche Verdnderungen zeigten. Auf Grund der
erhobenen Befunde ist jedoch sicher, dal die allgemeinen hypoxdmischen
Stérungen und die ,,Héhenkrankheit‘‘ nicht auf hypoglykamische Zustdnde
zuriickzufiithren sind.

Zusammenfassung.

1. An 20 gesunden Versuchspersonen wird im Niichternzustand der
Blutzucker bei experimenteller Hypoxdmie untersucht.

2. Es finden sich in der Regel keine typischen Verinderungen des
Blutzuckers im hypoxdmischen Zustand. Die gefundenen Unterschiede

Z.f. d. ges. exp. Med. 97. 54b



818 L. E. Chr. Schmidt.

liegen im Bereich physiologischer Schwankungen. Nur 2 Versuchs-
personen zeigten eine geringe Blutzuckersenkung.
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