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hei konstanter, erhohter Hauttemperatur

Von
0. HALLWACHS, H. HUPFER und R. THAUER

Mit 6 Textabbildungen
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Die Bedeutung zentraler und peripherer Mechanismen und ihres Zu-
sammenspiels fiir die chemische Temperaturregulation ist in den letzten
Jahren oft untersucht und diskutiert worden (Kon16'%, CarLsonS,
TaAvEr®820, CHATONNET u. Tancar?, Lm!, Davis?, CAxwons,
BrenDEL2%, Fusco, HarDY u. HAMMEL?, u.a.). Sicher erscheint, daB
die Auslésung des Kéiltezitterns allein durch eine Senkung der Haut-
temperatur moglich ist, eine Reduktion der Kern- bzw. Bluttemperatur
also keine unerlaBliche Voraussetzung fiir die Ingangsetzung der chemi-
schen Temperaturregulation darstellt (June, Dourr u. CARMICHAELY,
Davis®, Harnwacus??). Dies schlieffit jedoch nicht aus, daBl eine solche
Reduktion ebenfalls Kéltezittern auslosen kann. Tatsichlich gibt es
zahlreiche Beobachtungen, die auf die Bedeutung der tiefen Korper-
temperatur fir die chemische Temperaturregulation hinweisen. Ent-
sprechende Untersuchungen lassen sich in zwei Hauptgruppen gliedern:
Kiihlung des Blutes bzw. des Kérperinneren mit dem Bestreben, eine
gleichzeitige Reizung der Kaltreceptoren der Haut durch Erwédrmen von
auflen zu verhindern (CHATONNET u. Tawcue®, Brarreis?!), und Reduk-
tion der Bluttemperatur bei niedriger Hauttemperatur, jedoch herab-
gesetzter Kaltempfindung (GorLwrrzer-MeIEr!!, OcaTa?). In keiner
dieser Untersuchungsreihen wurde jedoch der sichere Beweis erbracht,
daB die beobachteten Reaktionen ohne Reizung der Kaltreceptoren der
Haut zustande gekommen waren.

Es wurden deshalb Versuche unternommen, in denen die Haut- und
Unterhauttemperatur durch ein Wasserbad auf konstanten, {iber der
Norm liegenden Werten gehalten und die Temperatur des Kdrperinneren
isoliert gesenkt, wurden.
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Methodik

In der Zeit von September 1960 bis Mai 1961 wurden 60 Versuche an Hunden
(mittleres Gewicht 19,5 kg) in Pernocton- und Chloralosenarkose durchgefiihrt.

1. Versuchsverlauf

o) Senkung der tiefen Korpertemperatur durch indirekte Blutkihlung (Magen-
kithlung ). Die Hunde wurden entweder mit Pernocton (50 mg/kg i.m.) etwa 3 Std
oder mit Chloralose (5%/,ige Losung, 70—100 mg/kg i.v.) etwa 30 min vor Versuchs-
beginn narkotisiert. Eine mit einem Gummischlauch umgebene, etwa 75 cm lange,
doppellsufige Sonde wurde dann so weit durch den Oesophagus vorgeschoben, bis
die Spitze mit der sie umgebenden Gummiblase im Magen lag (filhlbarer Widerstand).
Zur Kiihlung des Magens und damit Senkung der tiefen Korpertemperatur wurde
der Gummiballon von einem Mammut-Labor-Flissigkeitskiithler LFK 5—20 ITI mit
Umlaufkiihlung (Kiihlanlagen Siegen) fortlaufend mit Wasser von etwa 0°C durch-
spiilt. Nach Intubation und Anschlieen der fiir die Messung der physiologischen
Groflen bendtigten Instrumente wurde vor Beginn und wihrend der Kiihlung des
Magens in Abstéinden von 5—10 min der respiratorische Stoffwechsel, die Rectal-
und Subcutantemperatur und in einigen Versuchen auch die Aorten- und Hirn-
temperatur gemessen. Das Einsetzen von Kaltezittern wurde durch Palpation der
vorderen und hinteren Extremitét bestimmt. Wahrend des ganzen Versuches be-
fanden sich die Hunde in einem Wasserbad von im Mittel 36,4°C, dem zur besseren
Benetzbarkeit der Haut Detergentien (z. B. Pril) beigegeben und dessen Temperatur
durch einen Thermomix IT (Braun, Melsungen) konstant gehalten wurde. Die Tiere
wurden so tief eingetaucht, daf nur die Augen und die Schnauze aus dem Wasser
herausragten. Zum Vergleich wurde eine weitere Versuchsreihe in Luft (mittlere
Temperatur 25°C) durchgefiihrt.

b) Senkung der tiefen Korpertemperatur durch direkie Blutkithlung (arterio-vendser
Shunt zwischen A. femoralis und V. jugularis). Nach Injektion von 2—3 mg/kg
Vetren wurde je ein Katheter in die A. femoralis und die V. jugularis einer Seite ein-
gebunden und zwischen beide Katheter ein Warmeaustauscher, in dem das Blut
durch 16 parallele diinnwandige Polyéithylenkatheter geleitet wurde, geschaltet. Um
einen Abfall des arteriellen Mitteldrucks zu verhindern, muBite hiufig der Wider-
stand im arterio-vendsen Shunt durch eine Klemme erhoht oder ein Arterenol-
Dauertropf (Macrodex) durchgefithrt werden. Zur Kiihlung des Blutes wurde der
Wirmeaustauscher fortlaufend mit 0°C kalter Fliissigkeit durchspiilt. Auch in dieser
Versuchsreihe befanden sich die Hunde wihrend des ganzen Versuches in einem
Wasserbad von im Mittel 36,4°C.

¢) Senkung der Hout- und tiefen Korpertemperatur durch Redukiion der Tempera-
tur des Wasserbades. Um den alleinigen Einflufl des Wasserbades auf die Thermo-
regulation der Hunde zu untersuchen, wurde in einer weiteren Versuchsreihe die
Temperatur des Wasserbades entweder langsam gesenkt oder auf einen konstanten
Wert zwischen 36,5 und 30,0°C eingestellt. Neben der Messung der physiologischen
GrofBen wurde die Zeitdauer bis zum Einsetzen von sichtbarem Kiltezittern be-
stimmt.

d) Unlersuchung der Wirkung von Chlorpromazin (Megaphen) auf das durch
inmere oder periphere Kihlung ausgeloste Kiltezittern. Wahrend Senkung der tiefen
Kérpertemperatur durch Magenkiihlung im Wasserbad oder Senkung der Hauttem-
peratur durch Kaltluft (10°C) wurde in jeweils sechs Versuchen nach Einsetzen von
Kiltezittern 2—3 mg/kg Megaphen i.v. injiziert. Neben der fortlaufenden Messung
der unten angefiihrten GroBen wurde die Zeitdauer bestimmt, wihrend der nach
Injektion von Megaphen kein sichtbares Kiltezittern festzustellen war.
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2. Gemessene QGrofien

a) Respiratorischer Stoffwechsel. Das inspiratorische Atemvolumen wurde mit
einer trockenen Gasuhr gemessen, die Exspirationsluft im Douglas-Sack gesammelt.
Kin- und Ausatmung erfolgten durch einen in die Trachea eingefiihrten Tubus
(Charridre 3¢ —40). Die MeBperiode dauerte durchschnittlich 5 min, wihrend der
Atemvolumen und Atemfrequenz mit einer Stoppuhr bestimmt wurden. Die Analyse
der im Douglas-Sack gesammelten Exspirationsluft erfolgte mit demn Grundumsatz-
geréit der Firma Hartmann & Braun (geeicht mit Scholander-Apparat).

Bestimmt wurden:

1. das Atemvolumen in l/min.

2. die Atemfrequenz/min.

3. der Sauerstoffverbrauch in ml/min und ml/min X m2. Die Umrechnung von
Gewicht auf Kérperoberfliche erfolgte nach der Formel ¥ = 0,112 x G,

b) Temperaturen. 1. Die Rectaltemperatur wurde mit einem in 1/,,°C geteilten
Quecksilberthermometer gemessen.

2. Die Subcutantemperatur wurde mit Thermonadeln gemessen, die an vier
verschiedenen Korperstellen {(vorderer und hinterer Oberschenkel, Thorax vorne und
hinten) unter die Haut eingestochen wurden. Die Nadeln bestanden aus 15 cm
langen Lumbalkaniilen (& 1 mm), in deren Spitze ein NTC-Widerstand (Philips,
Typ B 832002 P/1K5) eingefithrt war. Die Registrierung erfolgte fortlaufend
optisch iiber eine Wheatstone’sche Briickenschaltung mit Ruhstrat-Galvanometer
(6 X 10-8 Amp., 45 Hz). Die jeweils angegebene Subcutantemperatur ist das Mittel
aus den vier gemessenen Temperaturen, die maximal bis zu 1,0°C voneinander
abwichen.

3. Die Bluttemperatur wurde mit flexiblen, mit Nylon iiberzogenen Thermo-
elementen (Typ F 6) gemessen, die in die Aorta und in die obere oder untere Hohl-
vene eingebunden wurden. Die Registrierung erfolgte fortlaufend optisch iiber das
elektrische Universal-Thermometer (Typ TE 3) der Elektrolaboratoriet Kopen-
hagen. Ein Vergleich mit der Rectaltemperatur ergab, daB in je 101 Messungen die
mittlere Abweichung der Bluttemperatur von der Rectaltemperatur vor Beginn der
Bauchkithlung —0,35°C und wihrend der Bauchkiihlung —0,28°C betrug. Eine
Abhingigkeit von der Zeitdauer der Kiithlung war nicht zu erkennen.

4. Die Hirntemperatur wurde in einigen Fillen mitregistriert. Naheres iiber die
Methodik in der folgenden Mitteilung (HarLwacss, THAUER u. USINGER13),

Der mittlere arterielle Blutdruck wurde fortlaufend mit einem Quecksilber-
manometer registriert, das an einen in die A.femoralis eingebundenen Katheter
angeschlossen war.

Ergebnisse

1. Der Einfluf indivekter Blutkihlung (Magenkihlung) auf den respira-
torischen Stoffwechsel, die Rectal- und Subcutantemperatur unter ver-
schiedenen Aufenbedingungen

a) Versuche in Luft von 25°C. Um zunéchst den Einflul der Magen-
kiiblung auf den Warmehaushalt der Hunde ohne komplizierende andere
Bedingungen zu untersuchen, wurden sieben Versuche in indifferenter
Lufttemperatur durchgefiihrt. Die entsprechenden Werte vor Beginn der
Magenkiihlung und bei Einsetzen von sichtbarem Kiltezittern wihrend
Magenkiihlung mit dem jeweils hochsten wihrend des Kaltezitterns ge-
messenen Sauerstoffverbrauch sind im oberen Teil der Tab. 1 zusammen-
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gefaBt. Aus ihr geht hervor: Die mittlere Rectaltemperatur von 38,1°C
vor Beginn der Magenkiihlung entsprach trotz Narkose dem auch bei
unnarkotisierten Hunden in Indifferenztemperatur gemessenen Wert von

Tabelle 1. Magenkihlung in Luft
(1. Kiihlperiode von 7 Versuchen)

Werte bei Ein- .
Werte vor Beginn der Magenkiihlung setzen des Maximalwerte wihrend
Datum des Kiltezitterns des Kiltezitterns
Versuches
SLutt Ir P, c. Vo, 9n Fg. 0. Vo, V,-Anstieg
°C °C °C  |ml-*min*-m-* °C °C mi-min-?-m~*| Prozent
2.9. 60 25 38,2 | 35,8 173 38,0 | 35,4 386 123
6. 9. 60 25 37,8 — 132 37,6 | 35,9 209 59
12.9.60 25 38,6 | 35,9 176 38,2 | 35,5 303 72
16. 9. 60 26 37,7 | 35,3 150 37,5 | 35,2 358 139
19. 9. 60 26 38,6 — 156 38,3 — 405 160
20. 9. 60 26 37,8 | 354 135 37,5 | 35,3 345 156
2.2.61 22 37,7 | 36,3 104 37,6 | 36,0 244 134
Mittel %5 | 381|357 147 37,8 | 35,6 | 321 120
Magenkihlung tm Wasserbad
(1. Kiihlperiode von 14 Versuchen)
- " Werte bel Jin- Maximalwerte wihrend
Db des Werte vor Beginn der Magenkiihlung ]ngft;(;?t?::ns des Kéltezittorns
Versuches
PHz0 on By c. Vou OR s, c. Vo, Vo,-Anstieg
°C °C °C  jml-min~!-m2 °C °C ml-min~'-m~=2! Prozent
4. 10. 60 36,3 | 37,7 | 36,5 146 37,6 | 36,2 243 67
5. 10. 60 36,3 | 37,4 | 37,3 138 37,2 | 36,8 262 90
7.10. 60 36,6 | 37,6 | 36,7 124 37,56 | 36,7 191 54
20. 10. 60 36,5 | 37,9 | 36,6 — 37,3 | 36,5 — —
25. 10. 60 36,7 | 38,6 | 37,5 166 37,56 | 37,0 338 104
2.11.60 37,0 | 38,1 | 37,0 131 37,7 | 36,9 277 111
30. 11. 60 352 | 384 | 36,1 — 37,5 | 35,8 — —
5. 12, 60 36,8 | 37,8 | 37,1 133 37,7 | 36,9 327 145
19. 12. 60 35,7 | 38,0 | 36,1 135 37,6 | 36,1 322 139
24, 1.61 36,2 | 38,7 | 37,0 141 37,6 | 37,0 215 52
3. 3.61 36,7 | 38,2 | 36,7 130 37,8 | 36,7 290 123
9. 3.61 36,6 | 38,1 | 37,2 145 37,7 | 37,1 200 38
19. 5.61 36,3 | 37,8 — 154 37,6 — 389 152
8. 6.61 36,6 | 38,1 | 37,2 126 37,7 | 37,1 248 99
Mittel | 364 | 38,0 | 36,8 | 139 | 37,6 | 36.7 275 98

38,1°C. Wahrend der Magenkiihlung fiel sie in allen Fillen entsprechend
der jeweiligen Narkosetiefe und der pro Zeiteinheit entzogenen Warme-
menge mehr oder weniger schnell ab (im Mittel 0,05°C/min) und betrug
bei Einsetzen von sichtbarem Kailtezittern im Mittel 37,8°C. Die Sub-
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cutantemperatur wurde in der gleichen Zeit um 0,1°C gesenkt. Der
Sauerstoffverbrauch stieg trotz des erhéhten mittleren Ruhewertes von
147 ml/m? X min wihrend Magenkiiblung im Mittel um 120°/, gegeniiber

dem Ausgangswert an.
b) Versuche im Wasserbad von 36—37°C. Einen typischen Einzel-
versuch zeigt die Abb.1. Bei einem 19 kg schweren Hund in Pernocton-
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Abb.1. Kiltezittern und Sauerstoffverbrauch eines 19 kg schweren, mit Pernocton narkotisierten

Hundes bei dreimaliger Magenkiihlung im Wasserbad von 36,7°C. Oberste Kurve : Sanerstoffverbrauch.

Gezackte Linie: Sichtbares Kiltezittern. Untere Kurven: m Rectaltemperatur; e Bluttemperatur
(in der Aorta); O Subcutantemperatur. Schwarze Felder: Magenkiihlung

narkose wurde in einem Wasserbad von 36,7°C mehrmals hintereinander
die Kerntemperatur durch Kiihlung des Magens gesenkt. Trotz erhohter
Unterhauttemperatur zwischen 36,5 und 37,2° C kam es bei jeder Kiihlung
zu sichtbarem Kaltezittern und Anstieg des Sauerstoffverbrauches um im
Mittel 140°/,.

Die entsprechenden Werte von 14 Hunden vor der jeweils ersten
Magenkithlung und bei Einsetzen von sichtbarem Kéiltezittern wahrend
der Magenkiithlung mit dem hdchsten wihrend des Kéltezitterns gemesse-
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Abb.2. Verhalten von Sauerstoffverbrauch, Rectal- und Subcutantemperatur von 14 Hunden in
Pernoctonnarkose (16 Versuche) vor und wihrend Magenkiihlung. Senkrecht gestrichelte Linie:
Beginn der Magenkiihlung. Eingekreiste Symbole: Kein Kiltezittern wihrend Magenkijhlung
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nen Sauerstoffverbrauch sind im unteren Teil der Tab.l zusammen-
gefaBt; wihrend in Abb.2 das zeitliche Verhalten von Sauerstoffver-
brauch, Rectal- und Subcutantemperatur vor und wihrend der ersten
Magenkiihlung in den gleichen 14 Versuchen und der zweiten und dritten
Kiihlperiode des in Abb.1 wiedergegebenen Versuches dargestellt ist.
Wie aus Tab.1 zu ersehen ist, stieg bei der jeweils ersten Magenkithlung

MAGENKUHLUNG iM WASSERBAD

{16 VERSUCHE)
min=t-m-2 & - ml-min—1-m—2 .t
#ﬂﬂ" Mﬂ'
0 D 780 D
o0t T, 0 S
VOg/mZ . . o o +:‘
mp L, . 25 LY
e 200} TS
v "y
. T8 0% B @9, °%@@@
v g Soeg o0 ¥ ¢Tow
® og@@ ® ® g 8-0 ®
77 # C X 3 7 ¢ %
e Ps.c.

Abb.3. Sauerstoffverbrauch als Funktion der Rectaltemperatur (linke Seite) und Subcutantemperatur
(rechte Scite) aus 16 Magenkilhlungsversuchen an 14 Hunden in Pernoctonnarkose. Eingekreiste
Symbole: Kein Kéltezittern

der Sauerstoffverbrauch um maximal 1529/, im Mittel um 989/, an. Bei
wiederholter Kiithlung im gleichen Versuch wurden zuweilen (wohl wegen
der abflachenden Narkosetiefe) hohere Maximalwerte erreicht: So betrug
z.B. die maximale Sauerstoffverbrauchssteigerung in dem in Abb.1 und 2
dargestellten Versuch bei der zweiten und dritten Kiihlperiode 154/, und
1589/, gegeniiber dem Ausgangswert. Die Rectaltemperatur fiel in allen
Fillen entsprechend der jeweiligen Narkosetiefe und der pro Zeiteinheit
entzogenen Wirmemenge mehr oder weniger steil ab (im Mittel 0,04°C/
min), wiahrend sich die Subcutantemperatur kaum verdnderte (Absinken
von im Mittel 36,8°C auf 36,7°C). Das Kaltezittern begann bei einer
mittleren Rectaltemperatur von 37,6°C (37,2°C—37,8°C).

In Abb.3 sind aus den gleichen 16 Versuchsperioden wie in Abb.2 die
Einzelwerte des Sauerstoffverbrauches gegen die Rectal- und Subcutan-
temperatur aufgetragen. Wahrend die Hohe des Sauerstoffverbrauches
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unabhéngig von den in einem Bereich zwischen 36°C und 37,56°C liegen-
den Subcutantemperaturen ist, findet sich eine Beziehung zwischen dem
Sauerstoffverbrauch und der jeweiligen Rectaltemperatur. Die Kurve
verlduft in dem Temperaturbereich zwischen 38,7 und 37,6°C relativ
flach und steigt dann mit sinkender Rectaltemperatur steil an. Der
Knick entspricht dem Beginn des sichtbaren Kaltezitterns, der im Mittel
bei 37,6°C liegt (siehe Tab.1).

Obwohl die in den Magen eingefiithrte Gummiblase nach Ausschalten
der Kiihlung sofort mit warmem Wasser durchspiilt und so dem Kérper-
inneren keine Wirme mehr entzogen wurde, zitterten die Hunde zunéchst
in fast unverdnderter Intensitit weiter, und der Sauerstoffverbrauch sank

Tabelle 2. Aufhiren des Kiltezitterns nach Beendigung der Magenkithlung bei vorheriger
Senkung der Rectaltemperatur unter die Temperatur des Wasserbades

(9 Versuche)
Zeitdaner von
i 5 A halt
Werte bei Ausschalten der Kithlung V&:ie:: %ﬁ;é&i}gﬁn delll-slsicﬁﬁ]uzz
Datum des bis Ende des
Versuches Kiltezitterns
91,0 OR Ps.c. s Bs.c. i
OC 00 OC L] C -] C min
7. 10. 60 36,5 — — 36,3 36,5 10
17. 10. 60 36,8 36,6 — 36,8 37,0 15
19. 10. 60 36,7 35,3 36,2 36,8 36,5 37
20. 10. 60 36,5 36,5 36,4 36,8 36,5 20
25. 10. 60 36,7 36,5 36,6 36,7 36,8 10
2.11. 60 37,0 36,0 36,5 36,8 36,9 40
7.11. 60 37,5 36,3 37,2 37,6 37,5 26
36,2 35,5 36,0 36,1 36,0 25
5.12. 60 36,8 36,4 36,5 36.8 36,7 26

nur langsam ab. Die Rectaltemperatur war in den Féllen, in denen sie
unter die Temperatur des Wasserbades gesenkt worden war, beim Auf-
horen des Kaltezitberns fast immer niedriger als bei Einsetzen wahrend
der Magenkiihlung. Aus Tab.2 ist zu ersehen, daB die Zeitspanne zwischen
Ausschalten der Magenkiihlung und Aufhéren des Kaltezitterns zwischen
10 und 40 min lag. Zu letzterem Zeitpunkt betrugen die Differenzen
zwischen Rectal-, Subcutan- und Wassertemperatur nie mehr als 0,3°C,
d.h., es bestand nur noch ein geringes Temperaturgefille zwischen Kor-
perinnerem, -oberfliche und Wasser.

Diese Beobachtung ist in Abb.4 dargestellt, in der an drei Beispielen
gezeigt wird, dafl das Kiltezittern nach Abstellen der Magenkiihlung
dann aufhérte, wenn die Werte der Rectal- und. Subcutantemperatur die
der Wassertemperatur erreicht hatten, seibst wenn wahrend eines Ver-
suches die Wassertemperatur verstellt wurde.
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2. Der Einflup direkter Blutkiihlung auf den respiratorischen Stoffwechsel,
die Rectal- und Subcutantemperatur; Versuche im Wasserbad von 36—37°C

Um einen eventuell spezifischen Effekt der Magenkiihlung auszu-
schlieBen, wurde in fiinf Versuchen das Blut direkt iiber einen arterio-
vendsen Shunt zwischen A. femoralis und V. jugularis gekiihlt. Dabei
fand sich kein prinzipieller Unterschied gegeniiber den Ergebnissen der
Magenkiihlung. Kiltezittern trat lediglich frither (im Mittel 8 min nach
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Abb. 4. Einsetzen und Aufhéren von Kiltezittern wihrend und nach Magenkiihlung im Wasserbad in

drei Versuchen an drei Hunden in Pernoctonnarkose. Gezackite Linie: Sichtbares Kéltezittern.

Gestrichelte Linie: Temperatur des Wasserbades; # Rectaltemperatur; © Subcutantemperatur,
Schwarze Felder: Magenkiihlung

Beginn der Kithlung) und bei einer héheren Rectaltemperatur (im Mittel
38,4°C) ein und war stets zuerst an den oberen Extremititen zu beob-
achten. Der Sauerstoffverbrauch stieg im Mittel um 1109/, gegeniiber dem
Ausgangswert an. In einigen Versuchen, in denen ein Abfall des arteriellen
Mitteldrucks unter 80 mm Hg auch mit Arterenol-Dauerinfusion nicht
verhindert werden konnte, waren bei Senkung der Kerntemperatur keine
Zeichen einer Kiltegegenregulation zu erkennen.

Der Einfluf3 von Narkose und arteriellem Blutdruck auf die Kdiltegegenregulation.
Zur Beurteilung der bisher besprochenen Ergebnisse war zu priifen, inwieweit die
Kiltegegenregulation durch andere als die untersuchten Temperatureinwirkungen
beeinfluft wurde. Solche Faktoren sind die Wirkungen der Narkose und des arbe-
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riellen Blutdruckes. Bei Chloralosenarkose bestand stets eine erhohte Reflexerreg-
barkeit, und der Sauerstoffverbrauch lag deshalb schon zu Beginn der Versuche
meist iiber dem normalen Ruhewert. Eine quantitative Abhiingigkeit der chemischen
Gegenregulation von der Zeitdauer der Narkose war nicht festzustellen. Im Gegen-
satz dazu bestand bei Pernoctonnarkose ein deutlicher Zusammenhang zwischen der
Narkosetiefe und der Intensitit des Kiltegitterns bzw. der Hohe des Sauerstoff-
verbrauch-Anstieges. Obwohl die intramuskuliire Injektion von Pernocton bei Ver-
suchsbeginn meist linger als 3 Std zuriicklag, wurde bei den ersten Kiihlversuchen
haufig jede Steigerung des Sauerstoffverbrauches vermift — manchmal wurde sogar

Tabelle 3. Einflufl verschiedener Temperaturen des Wasserbades auf Stoffwechsel
und Temperaturverhalten ohne zusditzliche Kihlung des Korperinneren

(18 Versuche)
nach Maximalwerte
Werte 5 min nach Eintauchen Zeit im | Werte zu diesem In den ersten
Datum des in das Wasserbad Zit- Wasser- Zeltpunkt Igl(i)n’:;t];lz;? ‘:11:38
Versuches tern pad von Kiltezitterns
%m0 IR g, c. Vo, . OR Ps.0. Vo. 170,)_-
°C °C °C |ml-min—'-m—? oin °C °C ml -+ min— + m—* ‘%ggzgﬂ
25.6.61 | 36,5 | 38,65 | 37,0 130 — 97 1384 | 37,0
28.6.61 1 36,0 | 384 | 374 145 — | 114 |1 37,6 | 37,0
28.6.61 | 37,0 | 38,35 | 37.7 124 — [ 115 | 384 | 37,6
27.8.61 | 34,0 | 374 |363 92 + | 44 |36,55] 35,0 112 22
27.3.61 | 34,0 | 38,1 |35,5 111 -l 46 | 37,05 | 35,0 124 12
20.4.61 | 33,6 {384 |354 139 + 57 1373 | 34,6 222 59
24.4.61 | 33,5 | 38,45 | 36,1 164 - 55 | 37,751 35,5 365 116
24.4.61 | 33,0 | 38,85 | 35,4 168 4| 53 | 87,25 34,7 254 51
27.4.61 | 33,0 | 38,3 | 36,35 120 -+ 73 1374 |34,2 203 69
27.4.61 | 32,5 | 38,5 | 36,45 126 + 27 37,2 | 33,6 147 17
3.5.61 | 32,0 | 38,4 | 34,1 109 + 12 138,1 | 33,85 184 69
4.5.61 | 31,5 | 38,35 | 34,8 121 + 14 | 37,65 33,8 218 80
4.5.61 | 31,5 | 384 | 35,8 142 -+ 8 [38,0 |34,9 422 197
29.4.61 | 31,0 | 38,8 | 354 131 + 8 13845344 286 119
4.5.61 | 30,5 | 38,4 | 34,85 147 —+ 6 37,7 | 34,0 445 202
10.5.61 | 30,5 | 38,3 | 37,7 136 -+ 8 37,6 | 34,6 235 73
10.5.61 | 30,5 | 38,0 | 37,35 132 -+ 6 37,9 |343 308 134
28.4.61 | 30,0 | 38,9 | 34,75 166 + 7 1381 | 32,65 267 61

ein Absinken des respiratorischen Stoffwechsels beobachtet. Wurden die Hunde
dann wieder aufgewirmt und die Magenkiithlung nach 1—2 Std wiederholt, so konnte
regelm#Big Kialtezittern ausgelost werden. Die Abflachung der Narkose zu diesem
Zeitpunkt war am Verhalten der somatischen Reflexe festzustellen. Bei maximaler
chemischer Gegenregulation war eine Senkung der Kerntemperatur auch bei
stirkstem Wirmeentzug oft nicht mehr zu erreichen. Wenn wéhrend eines Ver-
suches Pernocton (50—100 mg i.v.) nachinjiziert werden muflte, war auch nach
langerer Zeit meist jegliche Kéltegegenregulation erloschen. — Weiterhin fand sich,
wie bereits oben erwihnt, eine Beziehung zwischen der Hohe des arteriellen Blut-
druckes und der Fahigkeit zur chemischen Temperaturregulation bei Wirmeentzug.
Die untere Grenze, bei der noch Kéltezittern zu beobachten war, lag um 70 mm Hg.
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3. Der Einflufl verschiedener Wassertemperaturen auf den respiratorischen
Stoffwechsel, die Rectal- und Subculantemperatur

Um zu priifen, ob die bei direkter und indirekter Blutkithlung im
Wasserbad (Abschnitte 1 und 2) gemessenen Subcutantemperaturen und
die der mittleren Wassertemperatur von 36,4°C entsprechenden Haut-
temperaturen fiir sich allein Kiltezittern auszulésen vermdgen, wurde
der EinfluB verschiederer Temperaturen des Wasserbades auf Stoff-
wechsel und Temperaturverhalten ohne zusitzliche Kiihlung des Korper-
inneren untersucht. In Tab. 3 sind die gemessenen Werte aus 18 derartigen
Versuchen zusammengefafit, und zwar sind die etwa 5 min nach Ein-
tauchen der Hunde in das Wasserbad ermittelten Werte denjenigen fiir
Rectal- und Subcutantemperatur bei Finsetzen von Kéltezittern und den
wiahrend des Kéltezitterns beobachteten Maximalwerten des Sauerstoff-
verbrauches gegeniibergestellt. Aulerdem ist die Zeitdauer vom Beginn
des Wasserbades bis zum Einsetzen des Kéltezitterns aufgefiibrt.

Aus der Tabelle geht hervor: Bei den in den Versuchen mit direkter
und indirekter Blutkiihlung gewéahlten Bade- und gemessenen Subcutan-
temperaturen wurde auch nach einem Zeitraum von im Mittel 108 min
kein Kiltezittern beobachtet, obwohl die Rectaltemperatur in dieser
Zeit auf im Mittel 38,1°C abgesunken war. In den Versuchen, in denen
Kiltezittern eintrat, lagen die Temperaturen des Wasserbades wie auch
die Subcutantemperaturen (im Mittel 34,3°C) wesentlich tiefer. Dabei
waren die Rectaltemperaturen bei Einsetzen des Kaltezitterns von der
Hohe der Wassertemperatur abhingig: Bei Badetemperaturen zwischen
34°Cund 32,5°C lagen sie im Mittel bei 37,2°C, bei Wassertemperaturen
unter 32,5°C im Mittel bei 37,9°C.

4. Der Einfluf} des Chlorpromazins (Megaphen) auf die durch peripheren
und zentralen Warmeentzug ausgeloste Kiltegegenregulation

In der Tab.4 sind aus jeweils sechs Versuchen mit Magen- bzw. peri-
pherer Kithlung 1. der Sauerstoffverbrauch bei Kiltezittern unmittelbar
vor sowie 5 und 60 min nach i.v. Injektion von Megaphen, 2. die Rectal-
temperatur zum Zeitpunkt der Injektion von Megaphen und bei Wieder-
einsetzen des Kiltezitterns, und 3. die Zeit, wihrend der nach Injektion
von Megaphen kein sichtbares Kailtezittern festzustellen war, auf-
getragen. Aus der Tabelle geht hervor: Der mittlere Sauerstoffverbrauch
wihrend des Kéltezitterns war in beiden Versuchsreihen zunichst etwa
gleich hoch; 5 min nach der Injektion von Megaphen dagegen wurde bei
Magenkiihlung ein doppelt so stark reduzierter Wert als bei peripherer
Kiihlung gemessen. In allen Fallen wurde das Kéltezittern durch Mega-
phen fast schlagartig unterdriickt, setzte aber bei Magenkiihlung erst
nach einer 10mal lingeren Zeitspanne und bei einer wesentlich tiefer
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abgesunkenen Rectaltemperatur als bei peripherer Kiihlung wieder ein.
60 min nach Injektion von Megaphen war der respiratorische Stoff-
wechsel bei Magenkiihlung noch 289/, niedriger, bei peripherer Kiihlung
dagegen 139/, hoher als der vor Megaphen gemessene Wert.

Tabelle 4. Wirkung von Megaphen auf das durch innere oder periphere Kihlung
ausgeliste Kdltezittern

(12 Versuche)
Vo, o Zeit
z ml - min— « m—* °C min
.g )
z} % g =} z g
> . N § gl g )
i 2 é 5 min | 60 min é 2 E ;% 5 % 2 Narkose
g g = nach Injektion g R B £
: 2| = S EEHEELE
E A § ¥y | 548 2%
” gR 7| B2ER
%D 17.10. 60 3 151 97 | 105 | 36,7 | 36,5 23 | Pernocton
= [20.10.60 3 172 84 130 | 374 | 31,56 76 Pernocton
_‘_E 25. 10. 60 2 419 122 262 36,8 | 35,6 45 Pernocton
% [28. 2.61 2 346 | 157 | 230 | 38,5 | 38,0 35 | Chloralose
P13 3.6t 2 300 | 128 | 300 | 38,6 | 38,0 } 22 | Chloralose
A li6. 5.61{ 2 | 458 | 221 | 311 | 36,8 | 35,8 | 10 | Chloralose
Mittel 308 ’ 135 l 223 | 37,5 | 35,9 35
Z5l12.12.60 | 2 | 401 | 235 | 384 | 39,5 | 39,4 | 3 | Chloralose
s c’j 21.12. 60 2 267 166 | 293 | 38,1 | 37,9 5 | Chloralose
% o |21.12. 60 2 234 | 229 | 255 | 37,2 | 37,2 2 | Chloralose
42 4. 1.61 2 307 190 — 35,5 | 35,5 2 Chloralose
E w12, 5.61 2 268 | 246 365 | 38,2 | 38,2 4 Chloralose
A& =115, 5.61 2 266 | 192 | 343 | 38,2 | 38,0 5 | Chloralose
Mittel 291 | 210 1 328 | 37,8 | 37,7 3,5

Sowohl bei Magen- als auch bei peripherer Kiihlung kam es nach
Injektion von Megaphen zu einer Abnahme des Atemvolumens um im
Mittel 19 bzw. 119/, und der Atemtiefe um im Mittel 22 bzw. 25%; die
Atemfrequenz nahm bei Magenkiihlung um 6°/, ab und bei peripherer
Kiihlung um 27%/, zu.

Ein EinfluB der bei Magenkiihlung verwendeten unterschiedlichen
Narkose auf den Megaphen-Effekt konnte nicht festgestellt werden.

Diskussion
1.
Die in Abschnitt 1 und 2 der Ergebnisse angefiihrten Versuche
sprechen dafiir, dafl unter gewissen Bedingungen Kiltezittern auch ohne
Kiihlung der Haut ausgelést werden kann, es also auler den Kaltrecep-
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toren der Haut noch andere, im Korperinneren gelegene, kiltesensible
Substrate geben mub.

Ahnliche Schliisse sind von anderen aus Beobachtungen und Unter-
suchungen gezogen worden, in denen das Eintreten von Kiltezittern mit
einer Senkung der Bluttemperatur korreliert, eine Reizung der Kalt-
receptoren der Haut dagegen nach Ansicht der Autoren auszuschlieBen
war. In einer ersten Gruppe solcher Experimente wurde die Senkung der
tiefen Korpertemperatur kombiniert mit dem Versuch, die Hauttempera-
tur durch Erhéhung der Lufttemperatur auf einem normalen oder sogar
erhdhten Wert zu halten. Dabei wurde die Reduktion der Bluttemperatur
entweder durch Kithlung des Magens (CHATONNET u. TaNcHE®) oder
durch Oberflichenkithlung sensibel gelihmter Hautpartien (CHATONNET
u. Taxcag?, BLattEis!) bewirkt. Gegen alle diese Versuche kann jedoch
der Binwand erhoben werden, daBl in Luft, selbst bei erh6hter Tempera-
tur, keine sichere Aussage tiber die wirksame mittlere Hauttemperatur
mdglich ist. Damit ist keine Gewdhr dafiir gegeben, daB die Kiithlung des
Korperinneren nicht zu einer gleichzeitigen Reizung der Kaltreceptoren
der Haut fithrte. Ebenso wenig beweisend erscheinen uns die Beobachtun-
gen an Menschen, deren Kéilteempfindung durch Lepraerkrankung
(OcaTA ) oder Kohlensdureeinwirkung (GorLLwITzZER-MEIER 1) reduziert
war. Auch in diesen Fallen trat zwar mit sinkender Bluttemperatur
Kiltezittern ein, doch darf aus ihnen nicht auf einen ursidchlichen Zu-
sammenhang zwischen tiefer Korpertemperatur und Ausldsen des Kélte-
zitterns geschlossen werden, da die Beobachtungen ebensogut durch eine
erhohte Schwelle der Kaltreceptoren der Haut erklirt werden kénnen.

Aus diesen Griinden erschien es notwendig, Versuche mit Senkung der
tiefen Korpertemperatur so durchzuftthren, dafl eine Beteiligung der
Haut am Zustandekommen des Kéltezitterns mit einiger Sicherheit aus-
zuschlieBen war. Wir haben deshalb den gréBten Teil unserer Versuche
im Wasserbad durchgefiihrt, dessen Temperatur so gewédhlt wurde
(36—37°C), daB sie tiber der Subcutantemperatur lag (im Mittel 35,7°C),
die bei lingerem Aufenthalt der Hunde in Luft von Indifferenztempera-
tur (25°C) gemessen worden war. Damit sollte erreicht werden, dall die
Temperatur der Gewebsschicht, in der die Kaltreceptoren vermutet
werden, auf alle Fille hoher war als die, welche an der gleichen Stelle bei
der Lufttemperatur von 25°C anzunehmen war (zwischen &g, = 34,0
und 9y, = 35,7°C). Tatsdchlich hat sich gezeigt, daB bei der so gewahlten
Badetemperatur zwischen 36°C und 37°C und der dabei gemessenen
mittleren Subcutantemperatur von 37,2°C bei fehlender Magenkiithlung
auch nach etwa 100 min kein Kiltezittern eintrat (siehe Tab.3). Bei
Wassertemperaturen zwischen 34°C und 32,5°C wurde es — ebenfalls
ohne Magenkiihlung — erst nach einer Latenzzeit von im Mittel 51 min
beobachtet; doch ist zu bedenken, daB innerhalb dieser Zeit die Rectal-
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temperatur auf im Mittel 37,2°C abgesunken war, so daB selbst in diesen
Fallen die Hauttemperatur nicht als primére Ursache fiir die Auslésung
des Kéltezitterns in Betracht kommen diirfte. Erst bei Wassertempera-
turen unter 32,5°C wird der Anteil der Haut durch die kurze Latenzzeit
und die noch kaum abgesunkene Rectaltemperatur bei Einsetzen des
Kaltezitterns deutlich.

L
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Abh. 5. Sauerstoffverbrauch als Funktion der Temperatur des Wasserbades in 14 Versuchen mit und
18 Versuchen ohne Magenkithlung an Hunden in Pernocton- bzw. Chloralosenarkose. &, 4 Versuche im
Wasserbad mit Magenkiihlung; o, @ Versuche im Wasserbad chne Magenkiihlung (Werte in den ersten

40 min nach Eintauchen in das Wasserbad). Leere Symbole: Ohne; ausgefiallte Symbole:

Mit Kaltezittern

Der aus diesen Versuchen gezogene Schlufl, daB die Sauerstoff-
verbrauchssteigerung in unseren Beobachtungen mit Magenkithlung
nicht durch einen peripheren Kaltreiz bedingt war, wird auch durch
Abb. 5 erhirtet. In ihr sind neben den Werten fiir den Sauerstoffverbraunch
bei Magenkiihlung diejenigen bei reiner Oberflichenkiithlung als Funktion
der Wasserbadtemperatur aufgetragen, welche in den ersten 40 min nach
Eintauchen der Hunde in das Bad gemessen wurden. Aus der Abbildung
geht deutlich hervor, daB die bei Magenkiiblung gewshlten Wasser-
temperaturen um mindestens 3°C {iber denen lagen, die ohne Magen-
kithlung in der gleichen Zeitspanne zu einem Anstieg des Sauerstoff-
verbrauches fiihrten, in der bei Kiithlung des Kérperinneren ein Einsetzen
der chemischen Gegenregulation beobachtet wurde.
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Die Vorteile des Wasserbades gegeniiber Luft als umgebendem Medium sind
dadurch gegeben, daB in ersterem eine gleichméBige Oberflichen- und Subcutan-
temperatur an allen Korperstellen garantiert ist, wihrend in Luft mit grofieren
Unterschieden zu rechnen ist, die bei innerer Kiihiung uniibersehbar werden. Die
Moglichkeit eventueller Kaltreize aus dem Trigeminusgebiet wurde dadurch weit-
gehend ausgeschlossen, daB die Hunde bis iber die Ohren in das Wasserbad ein-
getaucht wurden.

Ein weiteres Argument dafiir, dall der Mechanismus der Auslésung
des Kéltezitterns bei innerer Kiihlung nicht mit dem bei primér peripherer
Kiihlung identisch ist, sehen wir wie schon CHATONNET u. TANCHE? in
dem Ausfall der Chlorpromazin-Versuche: Wihrend bei peripherer
Kiithlung das Kéltezittern und die Steigerung des Sauerstoffverbrauches
durch Injektion von Chlorpromazin nur ganz kurzfristig (im Mittel
3,5 min) zu unterdriicken war, wurde bei Magenkiihlung eine lang anhal-
tende depressive Wirkung auf die chemische Temperaturregulation
beobachtet (siche Tab.4).

1I.

Nach den bisher diskutierten Versuchen scheint die Existenz kilte-
sensibler Substrate im Kérperinneren, iiber deren Lokalisation in der
folgenden Arbeit berichtet werden soll (HatLwacms, THAUER u. UsIN-
GER'3), bewiesen. Dagegen mul} die Frage offen bleiben, was als adaequater
Reiz fiir die Auslosung des Kéltezitterns anzusehen ist.

Wie aus Tab.1 zu ersehen ist, trat wihrend der Magenkiihlung in
Luft das Kiltezittern bei einer mittleren Rectaltemperatur von 37,8°C
(37,5—38,3°C), wihrend Magenkiihlung im Wasserbad bei einer mittleren
Temperatur von 37,6°C (37,2—37,8°C) ein. Aulerdem geht aus Tab.1
hervor, daf} die Rectaltemperatur bei Einsetzen des Kiltezitterns in den
Versuchen im Wasserbad unabhingig von der Hohe der Ausgangs-
temperatur war. Diese Befunde legen den Gedanken nahe, daB die Aus-
losung des Kéltezitterns bei Senkung der tiefen Korpertemperatur an
eine absolute Schwelle gebunden ist, deren Hohe selbstverstandlich von
der Narkosetiefe abhéngt. Diese Schwelle wird unter physiologischen
Bedingungen selten erreicht, erhilt aber dann Bedeutung, wenn bei
extremem Wirmeentzug die tiefe Korpertemperatur nicht mehr konstant
gehalten werden kann.

In den Versuchen mit direkter Kiihlung des Blutes mittels eines
arterio-vendsen Shunts lag die Rectaltemperatur, bei der Kiltezittern
eintrat, deutlich hoher (38,4°C) als bei den Versuchen mit indirekter
Blutkiihlung. Dieser Befund wird vielleicht teilweise dadurch zu erkliren
sein, dafl bei der direkten Blutkiihlung die Rectaltemperatur zeitlich
hinter der in der Aorta gemessenen Temperatur zuriickblieb, so daf3 im
Augenblick des Eintretens des Kéltezitterns ein zu hoher Schwellenwert
gemessen wurde. Eine andere Erklirung fiir diesen Befund wire die, da8
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bei der direkten Blutkiihlung die Geschwindigkeit des Wirmeentzuges
bzw. der Temperatursenkung wesentlich grofer war als bei Magen-
kithlung (0,096°C/min gegentiber 0,050°C/min bei Magenkiihlung in
Luft und 0,039° C/min bei Magenkiihlung im Wasserbad). Dagegen wurde
bei der reinen Oberflichenkiihlung im Wasserbad von 34,0—32,5°C die
niedrigste Schwelle (37,2°C) und
zugleich die geringste Geschwindig-
keit der Temperatursenkung be-
/ obachtet (0,022°C/min). Aus diesen
Befunden konnte gefolgert werden,

dalB die Schwellentemperatur fiir das

/ Einsetzen des Kailtezitterns um so
/ héher liegt, je grofler der Quotient

/ A% i (siche Abb.6).
min

Fiir die Bedeutung der Geschwin-
/ digkeit des Warmeentzuges spricht
/ auch die Beobachtung, daf in den
/ Versuchen mit Magenkiihlung im
Wasserbad, in denen die Rectal-
temperatur unter die Wasser-
temperatur gesenkt und dann die
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Abb.6. Rectaltemperatur, bei der bei den
verschiedenen Kithlungsmethoden Kéltezittern
eintrat, in Abhdngigkeit von der Augkiihlungs-
geschwindigkeit. Mittelwerte aus allen Ver-
suchen. © Direkte Blutkiihlung; o Indirekte
Blutkithlung (Magenkiihlung) in Luft; + In-
direkte Blutkiihlung (Magenkiihlung) im
Wasserbad; s Oberflichenkiihlung im
Wasserbad

Kithlung ausgeschaltet wurde, der
Schwellenwert fiir das Eintreten des
Kiltezitterns hoher war als die bei
Aufhoren des Kéltezitterns gemes-
sene Rectaltemperatur (vgl. Tab.1
und 2). Dabei fiel auf, daf im
Augenblick der Beendigung des

Kiltezitterns Rectal-, Subecutan-
und Wassertemperatur praktisch identisch waren, unabhingig von der
absoluten Hohe der Wassertemperatur (Abb.4). Abnliche Beobachtungen
sind von UPRUS, GAYLOR u. CARMICHAEL?! mitgeteilt worden: In Ver-
suchen an Menschen mit Kiithlung der unteren Extremitdten lag der
Beginn des Kéltezitterns regelmafig bei héheren Rectaltemperaturen
als das Aufhéren bel Wiedererwirmung.

Zusammentassung
1. An Hunden in leichter Pernocton- bzw, Chloralosenarkose wurde
bei direkter und indirekter Blutkiihlung im Wasserbad von 36—37°C das
Einsetzen des Kéltezitterns bestimmt und Sauerstoffverbrauch, Rectal-,
Aorten- und Subcutantemperatur gemessen. Aullerdem wurde das Ver-
halten der gleichen Grofien bei reiner Oberflichenkithiung und nach
Injektion von Chlorpromazin untersucht.
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2. Bei isolierter Senkung der tiefen Korpertemperatur (direkter oder
indirekter Blutkithlung bei konstanter und iiber der Norm liegender
Haut- und Unterhauttemperatur) konnte in allen Féillen Kiltezittern
ausgeldst werden, wenn die Rectaltemperatur einen bestimmten Schwel-
lenwert unterschritt. Die Bedeutung der Geschwindigkeit des Warmeent-
zuges fir die Hohe dieser Schwelle wird diskutiert.

3. Das durch Senkung der tiefen Kdrpertemperatur ausgeloste Kilte-
zittern konnte im Gegensatz zu dem durch periphere Kiihlung hervor-
gerufenen Kéltezittern durch Chlorpromazin langfristig unterdriickt
werden.

4. Aus den Befunden wird auf die Existenz kiltesensibler Substrate
(Kaltreceptoren?) im Korperinneren geschlossen.
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