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Nachdem im Jahre 1884 yon Aronsohn und Sachs ~, Oft 56 und Richer 6a 
gefunden worden war, dall ein Stich in das Corpus str iatum der ver- 
schiedensten homoi0thermen S~uger eine Hyperthermie hervorruft, die 
nach wenigen Stunden ihren H6hepunkt  erreieht, um dann langsam 
wieder abzuklingen (, ,W~rmestich"), hat  Ott 57 als erster im gahre 1891 
das Tuber cinereum als Sitz des W/irmezentrums angegeben. Er  schlieBt 
seine Arbeit mit  dem Satz : "All these facts show, tha t  the tuber cinereum 
is the centre of polypnoe and thermotaxis".  Sparer hat  sich dann Isen- 
schmid36, as, 39 sehr eingehend mit  der Lokalisation des W~rmezentrums 
besch~iftigt und ist - -  auf Grund yon Durchschneidungsversuchen - -  
ebenfalls zu dem Schlul3 gekommen, dal~ das Tuber cinereum fiir die 
Regulation der K6rper temperatur  der Homoiothermen unentbehrlich 
sei. Abtrennung dieses Hirnteils ffihrte in allen F/illen zu einer so starken 
Thermolabilitiit, dab Isensehmid und Krehlas sieh berechtigt fiihlten, die 
so operierten Tiere als poikflotherm zu bezeichnen. 

Mannigfache, zum Teil sehon aus dem vorigen Jahrhunder t  s tammende 
Befunde sprechen ffir die Annahme von Ott und Isenschmid: 1. warden 
bei beabsiehtigten und unbeabsichtigten Verletzungen des Hypothalamus 
bei Tieren und Menschen und bei Tumoren in dieser Gegend Hyper-  
thermien beobaehtet  (Bruman 1~ Hasama 31, Ingrain 35, Kitayama ag, 
Alper81, Frazier2a Gagel2S Foerster1% s0, MarxS2 u. a.); 2. ffihrten Aus- 
schaltungs- bzw. Durchschneidungsversuche bei den verschiedensten 
Tieren zu demselben Ergebnis wie die Versuche Isenschmids (Morita 55, 
Citron und Leschke 12, Keller und Hare a6, 47, as, Bazett und )/[itarbeiter 5, 6, 
Frazier~, Kaysera5 Roger86~, ~6, Roa]6a Yamauehi~) ; 3. ba t ten  weiter 
caudal gelegene Abtrennungen des Hypothalamus yon der Peripherie, 
n~imlieh Halsmarkdurchschneidungen, denselben Effekt wie die Durch- 
trennung des I-Iirnstamms an der Grenze yon Mittel- und Zwischenhirn 
(Cl. JBeruard ~, P/liiger 5s, Seh6nborn ~7, Freund und Mitarbeiter 25, 2s, 27); 
und 4. ftihrte ErwKrmung bzw. Abkiihlung des Tuber einereum (entweder 
direkt, lokal, oder indirekt durch Erw~rmung bzw. Abkfihlung der 
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Carotiden) zu einer Temperaturreaktion des Gesamttieres, die der Temloe- 
raturvergnderung im Zentrum entgegengesetzt gerichtet war, d .h .  die 
die drohende Erwgrmung bzw. Abkiihlung zu verhindern suchte (Kahn ~3, 
Barbo~r ~, Hashimoto 32, Hasama ~1, Duschko und Mitarbeiter 15, Kurd 51, 
Kosalca SO) . 

Die dutch all diese Versuehe erhs Lehre yon der Unentbehrlieh- 
keit des Itypothalamus f/ir die Konstanthaltung der K6rpertemperatur 
und yon der Unfs aller iibrigen Teile des Zentralnervensystems 
zur Ausiibung dieser so wiehtigen gegulatort~ttigkeit ist in den letzten 
Jahren einer eingehenden Kritik unterzogen worden. 1. Konnte gezeigt 
werden, dag nieht nut  Verletzung und l%eizung des Tuber eineremn zu 
Hyperthermie ffihrt. W~rmestiehghnliehe und -gleiehe Temperatur- 
steigerungen wurden ngmlieh aueh bei geizung des /ibrigen Thalamus, 
des Septum pellucidum, des Striatum und anderer Stellen des Vorder- 
hirns (B~uman 1~ Crouch und Elliot is, Hatakosi3~ naeh Dezerebrierung 
(Glaubach und Pick29), naeh Operationen in der hinteren Seh~delhShle 
(Ehrlich 17) und im oberen Halsmarkbereieh (Soltz und Jervi86s), naeh 
Halsmarkdurehsehneidungen, ja naeh Verletzung und Ausbohrung des 
Lendenmarks beobaehtet (Thauer ~t, 7a) ; 2. gibt es eine Reihe yon Hirn- 
stammdurehsehneidungsversuehen, deren Ausfall mit der Annahme eines 
unersetzbaren Wgrmezentrums im Hypothalamus nicht in Einklang zu 
bringen ist. So hat Dworkin 1~ naeh Querdurchtrennung dos Gehirns 
hinter der Br~ieke noeh Kgltezittern beobaehtet, haben Ke~ler and Hare ~v 
gefunden, dag ,,Medullatiere" eine bessere Wgrmeregulation aufwiesen 
als , ,Mittelhirntiere", and haben Glaubach und Pick 29 die Hypothermie 
naeh Zwisehenhirnabtrennung dann vermiBt, wenn sie ihre Tiere mit 
Thyroxin vorbehandelten. Sie erklgren dies mit. einer Anregung unter- 
geordneter Zentren dureh das Hormon der Schilddriise ; 3. haben klinisehe 
Beobaehtungen gelehrt, dab Tumoren mit weitgehender oder gar v611iger 
ZerstSrung des Hypothalamus beim Mensehen ohne Wgrmeregulations- 
st6rung verlau~en k6nnen (Foerste~ ~o, 22, Wittermann w, Gagel~S) ; 4. haben 
Versuehe yon Popo[f 61, Thauer v~ ~l, Falta~S und v. Issekutz 4~ ~1, 42 und 
klinisehe Beobaehtungenan unfallverletzten Menschen (Foerster 19, 2o, 21) 
gezeigt, daft na.eh ttalsmarkdurehtrennung die anfgnglich stark gest6rte 
W~rmeregulation re t~iv  bald in hohem lV[al]e wieder hergestellt wird - -  
selbst dann, wenn aul~er dem ttalsmark aueh noch der Vagus am HaIse 
oder unterhalb des Zwerchfells durehschnitten wurde (Pope/[ 61, Thauer71, 
v. Issekutz ~ )  ; u n d  5. wurde yon Cannon 11, Bctcq ~ und Pinkston ~~ fest- 
gestellt, da~ Exstirpation des ganzen Grenzstranges des Sympathieus 
die Ws nieh~ aufhebt. 

Die Beyceiskraft all dieser Versuche K~r die Ersetzbarkeit des ,,Wgrme- 
zentrums" und ~iir die F~higkeit der Peripherie zur W~rmeregulierung 
hat in jiingster Zeit v. Issekutz jun. ~ auf Grund neuerer Versuche am 
Hunde in Frage gestellt. Er  land zwar in Llbereinstimmung mit friiheren 
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Versuchen, dal~ einige Tage nach galsmarkdurchschneidung die Warme- 
regulationsf~thigkeit in hohem MaBe wiederkehrt, ja, dab sie auch dann 
nicht verloren geht, wenn auBerdem die beiden Vagi am Hals dutch- 
schnitten wurden. Exstirpierte er aber noch das Ganglion stellafum 
und das Ganglion cervicale inferius beiderseits, so zeigten die Tiere keiner- 
lei RegulationsvermSgcn mehr. Er  schloB daraus, dal] nach Halsmark- 
und Vagusdurchtrennung die Verbindung zwischen W/~rmezentrum und 
Peripherie auf dem Wege fiber die vorderen Wurzeln der oberen Hals- 
segmente zustande kommt,  in denen Takahashi 69 3--5 # dicke Norven 
vegetativen Charakters gefunden hat, die via N. vertebralis zu den Hals- 
ganglien zichen sollen. Die W~rmeregulationsf~higkeit nach Halsmark- 
und Vagusdurchschneidung ws demnach nur scheinbar eine periphere, 
in Wirklichkeit jedoeh eine zentrale  Leistung. 

Wean auch, wie wir sp/~ter in dcr Diskussion sehen werden, sehon 
nach den jetzt  vorliegenden Befunden wcnig Veranlassung besteht, den 
Einwand yon v. Issekutz  als stichhaltig anzuerkennen, mSchten wir 
doeh in folgendem eine geihe yon Versuchen mitteilen, die die Annahme 
der , ,peripheren" Regulafionsfs weitgehend siehern (wobei wit 
unter peripherer Regulation die nicht yore hypothalamischen Zentrum 
ausgehende verstehen). Prinzipiell g/tbe es zwei MSglichkeiten, die Streit- 
frage zu enfscheiden: Entweder man mfiBte die Versuche yon v. Issekutz  
wiederholen und versuchen, nach seiner Vorschrift oparierte Tiere l~nger 
als er am Leben zu erhalten, um das Mal~ ihrer Erholungsf/~higkeit sicher 
zu bestimmen. Wet garantiert, ob nicht auch dann noch irgendwelche 
unbekannten Nervenverbindungen - -  z .B.  in den Geflechten um die 
Gehirngef/~13e - -  yon /~hnlich mikroskopischer GrSBe wie die sympathi-  
sehen Verbindungen der oberen Halssegmente gefunden werden ? 

Die zweite MSglichkeit ist die, die umstri t tenen Zentren direkt an- 
zugreifen: entweder die Durchtrennung des Hirnstamms so dieht hinter 
ihnen vorzunehmen, dab keine Nervenverbindung der Durchschneidung 
entgchen kann, oder noch besser, den fraglichen Hirnteil, der Sitz des 
Zentrums sein soil, zu exstirpieren. Wir haben den Weg der direkten 
Ansschaltung des Hypothalamus beschriften, da er uns der aussichts- 
reichste und eindeutigste schien, wenn auch die Chance, die Tiere am 
Leben zu erhalten, naeh tI irnstammdurchschneidung noch viel geringer 
ist als nach Halsmarkdurchtrennung. 

Benutzte Abkiirzungen. T a Aul3entemparatur, T i Rectal~emperatur,  
W g  W/trmeregulation, WZ W/~rmezentrum. Alle Angaben der T a und 
Ti im Text, in den Abbildungen und in den Tabellen in Grad Celsius. 

Methodik. 
Tiermaterial. Zu den Versuchen wurden ausgew~chsene Kaninchen yon etw~ 

2--3 kg verwandt. Wir h~ben nicht linden k6nnen, wie es yon manohen Autoren 
behauptet wird, dab Tiere yon sehr geringem oder sehr hohem Gewicht brauchbarer 
fiir die Gehirnoperationen w/~ren als a.ndere, auch hat sich uns keine Rasse ~ls 
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besonders widerstsndsf~hig erwiesen. Das einzige, worauf wir aehteten, wsr, dub 
die Tiere nicht zu jung waren und dal~ sie in gutem Ern~hrungszustand zur Operation 
kamen. 

Vorbehandlung. Um die bei allen Gehirnoperationen auftretenden gr6Beren 
Blutungen einzuschr~nken, haben wir unseren Ksninchen 2--3 Tage vor dem 
Eingriff .~egliehe Fl%sigkeit bzw. fifissigkeitsreiche Nshrung entzogen und sie 
ausschliel~lieh mit Haler und Heu ern~hrt. Der Erfolg war eine schon makroskopisch 
sichtbare starke Eindickung des Blutes, die die Blutstfllung ganz wesentlich er- 
leichterte. Aul]erdem haben wir prophylaktiseh 12 Stunden und etwa 1 Stunde 
vor der Operstion je 5 ecru CIauden* intrsmuskul~r injiziert - -  ebenfalls mit 
deutlieh gerinnungsf6rderndem Erfolg. 

Operationstechnik. a) Einzeitige Durchschneidung. Zur Aussehaltung bzw. 
Abtrennung des I-Iypothalamus yon den eaudaleren Teilen des Hirnstsmmes haben 
wir die verschiedensten Methoden versucht: 1. Die Operstion yon unten, yon der 
Sch~delbasis, wie sie zur Exstirpgtion der Hypophyse bei Hunden fiblich ist. Diese 
Methode muBte deshalb verlassen werden, well wohl auf diesem Wege eine I-Iypo- 
physenoperstion m6glich ist, eine Durehtrennung des Hirnstsmmes yon unten 
jedoch eine viel zu breite Trepsnation effordert - -  abgesehen davon, dal~ in diesem 
Fslle eine Durchtrennung der bssslen gro~en Gef~Be nicht zu umgehen ist. 2. Der 
temporale ~reg mit Hochklappen des Sehl~fenlappens gnalog dem Verfahren, dss 
Karplus und Kreidl 44 fiir die Xatze gusgearbeitet haben. Auch diese ~ethode 
ffihrte nicht zum Erfolg, ds die Gro~hirnhemisph~ren des Ksninchens so welch sind, 
dal~ allein das t:Iochkl~ppen (bzw. bei l~fiekenlsge Herunterklappen) derselben 
genfigt, um sie weitgehend zu zerst6ren. 3. Der transorbitale Weg: bei Kaninchen 
sind die snatomisehen Verh~ltnisse so giinstig gelagert, dab es unsehwer geHngt, 
yon der Augenh6hle her ~n die I-l~ypophyse he~anzukommen - -  eine Operations- 
methode, die wit deshalb fiir die Hypophysenexstirpation empfehlen m6ehten. 
Es ist dazu noeh nicht einmal notwendig, dss Auge zu enueleieren. Msn brsucht 
nut die Lid6ifnung etwss nsch seitlich zu erweitern, die Konjunktivs zu spa.lten und 
den Bnlbus hoehzuziehen, um so den Weg nach der hinteren, medislen Orbit~wsnd 
frei zu bekommen, yon wo aus die Sells turcies leicht zu erreichen ist. Eine Dureh- 
schneidung des Hirnstamms caudal vom Corpus msmillsre ist mit dieser ~ethode 
wohl m6glich, doeh nur raft einem besonders gebogenen Messer, dss eine sichere 
Fiihrung nieht zul~t ,  und such dann nut unter Verzicht auf jegliche Sieht, so da~ 
wit ~uch diesen Weg sufgegeben haben. 4. Die Operstion yon dorsal, bei der der 
Hirnstamm durch Exstirpation des hinteren Teiles einer Hemisphere zug~ngig 
gemseht wird. Dieser Eingriff erscheint zungehst sls der ausgedehnteste, jedenfslls 
in bezug anf Mitverletzung snderer tIirnteile, Wit haben aber sehr bsld gesehen, 
dab Fortnshme einer halben oder aueh einer ganzen ~emisph~re die Kaninehen 
so wenig st6rt, dal~ sie unter Umst~nden sehon wenige Stunden nach der Operstion 
wieder zu fressen beginnen, jedenfalls aber schon nach ein 1oaar Tsgen for den Lsien 
ksum mehr yon normslen zu unterscheiden sind. Wit haben deshalb die teilweise 
Exstirpation der Hemisph/~re in tt:auf genommen, daftir sber eine gute Sicht bei der 
Durehschneidung eingetauseht. 

Im einzelnen sind wir bei dieser l)/[ethode so vorgegsngen: ~aeh Unterbindung 
der Carotiden (die wegen ihrer unsieheren Wirkung nicht in allen FMlen ausgefiihrt, 
and wenn, nseh tier Operation wieder gel5st wurde) und Soheeren der Xot)[hsut 
wurde diese dutch einen L/~ngssehnitt gespalten und naeh seitlieh heruntergezogen. 
Dsrsuf wurde das Periost einer Seite abgeschabt und 3--4 mm latersl yon tier 
Sagittalnsht ein Trepanloch angelegt. Von diesem sus wurde der Seh~.delknoehen 
fiber der einen Hemisphere so welt weggenommen, dal~ einerseits weder der Sinus 

* Die Luitpold-Werke in Miinehen hsben nns entgegenkommenderweise 
gr613ere Versuchsmengen zur Verfilgung gestelIt. 
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longitudhialis noeh der Sinus transversus verletzt wurde, andererseits aber der 
ganze hintere Teil der betreffenden Hemisphere gut  zu fibersehen war. Darauf 
wurde die Dura gespalten and zurfiekgeklappt, die Hemisphere yon hinten und 
medial mittels feiner Wattetupfer nach vorn und lateral abgedr~ngt, bis in der 
Tiefe der vordere Vierhfigel der betreffenden Seite siehtbar wurde. Je tz t  wurde 
mit  einem stumpfen Spatel der ganze, dorsal yore vorderen Vierhfigel und Thalamus 
gelegene Hemisph~renteil, zuweilen auch gleiehzeitig der ganze Temporallappen 
yore Frontalhim abgestoehen. Naeh sorgfMtigster Blutstfllung (wobei wh" uns 
u. a. Clauden-getrinkter Tupfer bedienten) wurde mit  einem Spatel oder mit  der 
elektrisehen Schlinge (Hochfrequenzapparat yon Sanitas) in der Fnrche zwisehen 
vorderem Vierhfigel und Thalamus naeh unten bis auf die Seh~delbasis einge- 
schnitten, und dann der Sehnitt naeh reehts und links so erweitert, dab der Hypo- 
thalamus beiderseits abgetrennt wurde (Ver]auf des Sehnittes s. Abb. 1). 

Abb. 1. Sehemalbiseher Sagittalsehnitt dureh etn KaNnehengehirn mit Einzeiehnung des 
Verlaufs des Operationssetmittes (doppelte Linie). 1 Thalamus, 2 Vord_ere Vierhfigel, 
3 l~intere Vierhfigel, 4 N. II, 5 Hypophyse, 6 Tuber einere~m, 7' Corpus mamfllare, 8 N. III, 

9 Pens. 

b) Zweizeitige Durchschneidung. In zahlreichen Fallen wurde zweizeitig operiert, 
d .h .  zun~chst eine einseitige Hirnstammdurchsehneidung vorgenommen, dana, 
naeh Wochen und Monaten, der Sehidel auf der anderen Seite ~repaniert and bier 
nach der bereits oben beschriebenen Methode vorgegangen. 

c) Fadenmethode. Bei unserer letzten Versuchsserie haben wir uns sehlieBlich 
eines Verfahrens bedient, zu dem uns Herr Prof. Bethe angeregt hat, und das sich 
allen anderen Methoden fiberlegen erwiesen hat:  Das Prinzip besteht darin, dab 
an der gew~inschten Stelle ein Faden unter dem Hirnstamm hindurehgeffihrt wird, 
dessen beide Enden auBen an der Kopfhaut befestigt werden. Nach einigen Tagen, 
nachdem der Operationsshock abgeklungen ist, wird der Faden etwas angezogen, 
darauf wieder gewartet usw., bis nach Wochen der ganze Hirnstamm durchtrennt 
ist. Der Vorteil der Methode besteht 1. darin, dab sie eine vollkommen siehere 
Durchtrennung des I~Iirnstamms gew&hr]eistet, 2. dal~ sie eine etappenweise Durch- 
trennung ohne mehrfache ErSffnung der Sch~delhShle erlaubt, und 3. dab in den 
meisten Fallen die Blutungen beim Durehsehneiden des Fadens viel geringer sind 
als bei der Durchtrennung mit  Messer, Schlinge oder Spatel. 

Bei der vorbereitenden Operation wurde zunichst  so vorgegangen, wie bei der 
Durchschneidung besehrieben, d. h. his zur Freilegung des I-Iirnstammes der einen 
Seite. Dann wurde (s. Schema Abb. 2) mit einem etwa 15 cm langen, 0,8--1 mm 
starken Bohrer, der vorn an seiner Spitze ein NadelShr hatte, die seitliche Wandung 
der Sch&delhShle auf der Trepanationsseite an der sehwachen Stelle zwisehen 
Ohrkanal und Mandibula durchstoehen und - -  nach leichtem Hochdrangen des 
Hirnstammes - -  der Bohrer unter diesem hinter dem Corpus mamfllare hindurch- 
geffihrl~ und durch den unteren P o l d e r  gegeniiberliegenden Hemisphere gestochen, 
bis er gegen den Knochen der anderen Seite widerstieB. Darauf wurde ein 
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zghni~rztliches Handstiick, des mittels biegsamer Welle mit  einem Elektromotor  in 
Verbindung stand, an des hintere Ende des Bohrers angesetzt und  der Sch~del- 

knochen etwas welter rostral als auf der 
ersten Seite durchbohr~ (notwendig, well 
sonst der Faden zu welt c~ud~l verlaufen 
wiirde). J e t z t  wurde ein dickerer Seidem 
faden eingef~delt und  der Bohrer mit  
diesem zuriiekgezogen (Abb. 2, Faden- 
fiihrung 1--1), darauf mit  einem ldeinen 
H~kchen der Faden lateral vom Him-  
s tamm auf der Trepan~tionsseite nach 
oben geffihrt (Fadenvcrlauf 1--2) und 
schlie•lich Hemisphi~re und  Knochen 
nochmals durchbohr t  an d  somit d~s 
zweite Ende des Fudens ebenf~lls ngch 
aul~en gebraeht (Fadenverlauf 1--3).  Da- 

Abb. 2. Schema zur Fadenoperation (nhherc nach wurden beide Fadenenden dieht. 
Beschrcibung s. Text). Frontalschnitt dutch nebenein~nder in der Hau t  verni~ht und  
/ten ICopf eines Xaninehens in der ttShe des die Sch~de]hShle wieder verschlossem 
vorderenRandesdervorderenVierhfigelnach (Urn diese Oper~tionsmethode noch 
linksseitiger Trepanation und Exstirpation 
des grS~ten Teiles der gleichseitigen Hemi- welter zu verdeutlichen, geben wir die 
sphhre (schwarz: hLnoehen, grau: ttemi- Abbildung des Gehirns eines Kaninehens 
sphere, dick punktiert: Hirnstamm, mittel~ bei, des nach dieser ~e thode  operiert 
dick punktiert: Vordere Vierhttgel, dttnn 
punktiert: P. peduneuli; 1--1, 1--2 and worden, nach dem ersten Anziehen des 

I--3: Fadenverlauf in den einzelnen Fadens jedoch gestorben war, s. Abb. 3). 
Oper~tionsphasen). d) Exstirpationsmethode. Sehliel~Iich 

wurde in mehreren tP~llen e i n - o d e r  
zweizeitig d~s gauze Gehirn vor den vorderen Vierhi~geln n~ch des Methode yon 
.Morita ~ exstirpiert  (Sektionsergebnis eines solehen F~lles s. Abb. 16). 

Narlsose. Meist wurde Pernocton * (0,5 ccm pro 
kg subcutan oder intraveu0s) rembrandt, des sich uns 
ebenso wie beifriiheren Operationen gut  bewghrt  hat.  

Nachbehandlung. Naeh der Operation wurden 
die Tiere haufig noch Stunden (bis zu einem Tag) 
~uf dem heizb~ren Operationsbret~ aufgespannt  
gel~ssen, um jegtiehe Erschfit terung und damit  
Gefahr der ~gehb lu tung  zu verhindern.  Oder sic 
wurden in dem Thermost~$en auf eine ZeHstoff- 
unterlage gebet tet  oder in einer H~ngematte  mit  
LSchern ffir die 4: Beine befestigt. Sparer, ngch 
Besserung des l~egulationsvermSgens, wurden die 
Tiere in gepolsterten K~figen bei Zimmer~empe- 
ra tur  untergebracht .  Abkfihlungsversuehe wurden 
in einem elektrischen Kiihlschr~nk ~ngestellt, der 
nueh unseren Ang~ben yon der Fh 'ma Frigidaire 

Abb. 3. VentrMseite eines Ka- gngefertigt worden war und  des 4= Kammern  mit  
ninehengehirns, bei dem die 
vorbereitende Fadeneper~t.ion ve~'sehiedencn, abgestuften Temperaturen enthglt. 
ausgeft~hrt.wnrde (s. Text). Fa- (0, 5, 10, 15 ~ **. Die Temper~turen wurden stets 
den caudal yore Corpses mamil- rectal eutweder mit  geeichten Queeksilberthermo- 

lure, reehts die Hemisphgre metern  oder mit  einem Widerstandsthermome~er 
d~rchstol]end. 

mi t  Brtieken-Kreuzspulgalvanometer gemessen. 

�9 Die Firing Riedel de t t agn  h~t  uns entgegenkommenderweise grSl~ere Versuchs- 
mengen zur Verfiigung gcstellt. ~ ** Die Anschgffung dieses Apparates wurde 
uns dutch  des Kur~torium der Universitg~ Frankfur t  ermSglieht. 
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Die grSl~ten Schwierigkeiten bereitete anfS, nglich die Erniihrung, da nach der 
Operation die Gefahr des Eintretens yon tSdlich endendem Durchfall oder aueh 
vollkommener Darmatonie sehr groB war. Zum SehluB haben wir fo]gendes Ver- 
fahren angewandt: Per Schlundsonde wurden morgens und abends etwa 100-120 ccm 
einer Mischung verabreicht, die zur H~lfte aus einem mit Milch gekoehten Hafer- 
brei, zur anderen H/~Ifte aus geriebenen Futterrtiben bestand. Bei DiarrhSen wurde 
start Haler Haferkakao verwandt und der Riibenzusatz fortgelassen, bei Verstopfung 
reiner Rfibensaft gegeben. So gelang es uns mit einiger Erfahrung sehr bald, die 
Stuhlqualitat in beliebiger Weise zu beeinflussen, vorausgesetzt, dab nicht sehwere, 
zentral bedingte L~hmungen des ganzen Magen-Darmkanals bestanden. 

Pathologisch-anatomische Untsrsuchungen. Die meisten Tiere wurden bis zu 
ihrem spontan eintretenden Tode beobaehtet, nut ein kleiner Tell wurde wegen 
zunehmendem Marasmus bzw. interkurrenter Krankheiten durch intravenSse 
Luftinjektion oder Verbhtung aus den Carotiden getStet. Sofort nach dem Tode 
w~urde entweder der ganze Sehgdel yon den Carotiden aus mit ~Boinscher LSsung 
durchstrSmt oder das Gehirn ohne weitere Vorbereitung weitgehend ffeigelegt und 
in 10%igem Formol anfixiert, um kurz danaeh ganz freipr~pariert zu werden. Die 
Gehirne der Kaninehen, die wiehtige Befunde geboten hatten, wurden darauf in 
Celloidin eingebettet und in Serien gesehnitten. Jeder 5. Sehnitt (20 t: Dieke) 
wurde naeh van Gieson oder mit Thionin gefgrbt. 

Ergebnisse  * 
I. Yersuehe mit Durchtrennung des IIirnstamms 

hinter dem tIypothalamus. 
a) Italbseitige und subtotale Abtrennnng des tIypothalamns. 

1. Akute und subakute Versuche. 

Um uns zun/~chst ein Ur te i l  fiber die Widerstandsf/~higkei t  der  Kan in-  
ehen nach  cerebralen Eingriffen f iberhaupt  zu verschaffen,  haben  wir  
bei einer l%eihe yon Tieren die Hemisphs  der  einen Seite exst i rp ier t .  
Wie  wir  berei ts  im method ischen  Teil  erw/~hnten, ve r t rugen  die Kanin-  
ehen diese Opera t ion  ausgezeichnet .  Sehon wenige S tnnden  danaeh  
waren  motor isehe  StSrungen bei  grober  Unte r suehung  n ich t  mehr  fest- 
zustellen, ja ,  m i t u n t e r  fral3en die Tiere, kanm dab  sie aus der  Narkose  
e rwach t  waren**.  Trotz  Unve r seh r the i t  des H i r n s t a m m e s  zeigten soiche 
Kan inehen  mi tun t e r  am 1. Tage W/~rmeregulat ionsstSrungen im Sinne 
einer H y p e r t h e r m i e  bei Z i m m e r t e m p e r a t u r  - -  ein Befund,  der  mi t  den 
Beobach tungen  a m  Mensehen bei  den  versehiedens ten  Eingriffen am 
Groghi rn  gu t  f ibere ins t immt.  Zu seiner Erkl/~rung wird  meis t  eine 
Zer rung  des H y p o t h a l a m u s  oder  eine Fe rnwi rkung  auf  diesen I t i rn t e i l  
infolge der  in t rakran ie l l en  Drucks te igernng  angenommen.  Wi r  haben  
uns mi t  dieser  F rage  n ich t  n/~her beseh~tftigt, so dab  wir  keine Deutung  
zu geben verm6gen.  - -  Meist schon am Tage nach  der  Opera t ion  zeigten 
die Tiere normales  T e m p e r a t u r v e r h a l t e n :  Abkfihlungs-  und  ~be rh i t zungs -  
versuche ver]iefen wie bei  n ich toper ie r t en  Kaninchen .  

�9 Die experimentell-physiologisehen Untersuehungen wurden yon _R. Thauer, 
die anatomischen yon G. Peters durchgefiihrt. 

�9 * ~ber  die neurologisehen Befunde bei diesen Tieren und denen mit Hirn- 
stammdurchsehneidung werden wir an anderer SteIle ausfiihrlieh beriehten. 
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Im Prinzip/ ihnl iche Erseheinungen erhielten wir, wenn wir die GroB- 
hirnexstirpation mi~ einer gleiehseitigen Durchschneidung des Hirn- 
s tammes zwischen Zwisehen- nnd  Mittelhirn kombinierten, nur  war die 
Hyper thermie  in diesen F~llen Mufiger  und  vor  allem hoehgradiger. Sie 
setz~e meis~ - -  naeh einer voriibergehenden Temperatnrsenkung infolge 
der Narkose, des Operationsshoeks usw. - -  nach 1- -3  Stunden ein, nm 
naeh 4 - -10  Stunden ihren H6hepunkt  zu erreichen. Mehrfaeh haben wir 
in dieser Periode Tiere dadurch  verloren, dab bei Tempera turen  iiber 
40--41 o epileptische Kr~tmpfe einsetzten, die Naehblutnngen nnd  sonstige 
Verletzungen vernrsachten und  so den Ted  des Tieres herbeifiihrten. 
8pgter  haben wit diese Zwischenfglle weitgehend zu vermeiden gelern~, 
indem wir entweder bei Beginn des Temperaturansgieges die Tiers in 
den Kiihlsehrank braeh~en oder ihnen noehmals Pernoeton injizierten 
(0,2--0,3 eem 10%ige L6sung pro Ki logramm intraven6s). Mit dieser 
letzten Methode ist es uns mehrfaeh gelungen, Tiere in einem Dauersehlaf  
zu halten, his die Anfalls- und Blntungsgefahr  i iberwunden war. Zu- 
weilen war der Verlauf aueh gerade umgekehrt ,  indem his zum Auft re ten  
der Anfglle normale Temperaturen bestanden nnd die Hyloerthermie 
erst im Ansehlug an den ersten oder zweiten Kramlofanfall ehlsetzte. 

I{albseitige Operationen der gesehilderten Ar t  haben wir in 35 Fgllen 
ausgef/ihrt. Nie haben wir - -  naeh Abklingen der Hyper thermie  - -  eine 
stgrkere Thermolabili tgt  als bei normalen Kaninehen beobaehteg. Meis~ 
braehten wir die Tiere sekoa am Tage naeh der Operation 8- -10  Stnnden 
in 00 oder 5 ~ u m  ihre Regulationsf&higkeit zu prtifen: Aneh bei dieser 
starken Beanspruehung sank die T 1 nie tiefer als 36--37 ~ d. h. nie tiefer 
als bei den Kontrollt ieren. Ebenso ver t rugen sie Erh6hungen  der Ta 
auf 300 ohne jede wesentliehe Steigerung der T i. 

Subtotcde Hirnsta~nmdurchschneidungen. In 2 F&llen hat sieh (wie die Sektion 
ergab) bei beabsiehtigter halbseitiger I)urehtrennung an der Grenze zwisehen 
Zwisehen- und lVfittelhirn die Verletzung etwas tiber die Mittellinie ausgedehnt, 
so dab der Sehnitt auf der Gegenseite basal bis n~he an den I{irnsehenkelfuB heran- 
reiehte. Beide Kaninehen sind innerhalb des ersten Tages gestorben. Bei dem ersten 
stieg bei einer T a yon 25 o die T i innerhalb 2 Stunden yon 37,4 am Ende der Operation 
auf 38,2, d. h. praktiseh Normaltemperatttr an. Dann setzten epileptiforme Anf~lle 
ein, an denen das Tier etwa 12 8tunden sp/~ter irt Hyperthermie zugrunde girtg. 
Nei dem anderen stieg die T t ota~e A~af/~l[e be[ einer T~ yon t90 im~erhalb 12 Stunden 
~-on 36,7 au~ 41,5 - -  weitere 10 Stunden sparer wurde das Tier tot im Kfigig a.uL 
gefunden. Wir h~ben demnaeh in diesen FMlen prinzipiell dasselbe Verhalten wie 
bei den Tieren mit streng halbseitiger Durehsehneidung. 

2. Chronische l/'ersuche. 

Kaninehen mit  einseitiger Dureh t rennung  des Hirns tammes waren 
naeh Abklingen der akuten Erse!leinungen selbst damn nieht~ sehwer 
am Leben zu erhalten, wenn der Sehnit t  im vorderen Mittelhirnbereieh 
lag. Solehe mit telhirnverletzten Tiere mugten  zwar meist einige Zeit 
mit  der Sehlundsonde gefiittert werden, da sie h/~ufig eine ])rehung des 
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Kopfes um die Wirbels/iulenachse aufwiesen, die mitunter  so hoehgradig 
war, dab das der Operationsseite gegenfiber liegende Ohr den Boden be- 
rfihrte. Naeh einiger Zeit lernten jedoeh selbst diese Tiere, die sich bei 
ihren Bewegungs- und Fregversuehen h/~ufig spiralig fibersehlugen, sieh 
selbst/~ndig zu ern/ihren, und viele yon ihnen sind 1--11/2 Jahre alt geworden 
und dann get6tet worden. Keines dieser Kaninehen hat  - -  weder im ~ber-  
hitzungs- noeh im Abkfihlungsversueh - -  RegulationsstSrungen gezeigt, 
und aueh die Fieberreaktion auf in- r 
travenSse Pyri /er-Injekt ion* war in ~ / 
allen 1%llen genau so wie bei nor- t 

malen Tieren. r I " i f /  
AbsehlieBend kommen wit dem- / 

naeh zu der SehluBfolgerung, dab halb- s3,,,.z ~ . - - - - ~  
seitige Durchschneidung des Hirnstamms s31 </-" 
i~ verschiedener HShe (Corpus mamillare- \ 
Gebiet bis vorderer Ponsteil) mit  Aus-  t 3z \ 
nahme der initialen Hyperthermie weder 7[ z6 \ \. 
i ~  akuten noch im chronischen Versueh z 
das Regulationsverm6gen in irgendeiner \ 
Weise beeint#ichtigt, sr k 

\ 
b) Totale Abtrennung des Hypothalamus. s3 ~, 

1. A k u t e  und  subakute Versuche. s2 "" \ . ~ |  

Akutes  Verhalten. Wenn man bei ~'-..,</~ 
mehreren Tieren die totale Durch- 3sb 1 z 3 r ~ ~ ,Yld. z 

Abb.  4. Ti 3er ~ a n i n e h e n  nach  Durch-  
schneidnng des t I i rnstammes hinter *ronnung" des Hirnstamms caud~l vom 
dem t typothalamus ausgeffihrt und ttypothalamus. Ta: 19/20% 
die Kaninehen in der ersten Zeit vl:~176 
nach der Operation beobaehtet hat, ist man zun/~ehst erstaunt fiber 
die gegellosigkeit des postoperativen Verlaufs. 

Ein Bliek auf die Abb. 4 und das Studium der Tabellen 1 und 2 
zeigen uns besser als vie]e Worte, wie mannigfaltig die prim/~ren l~eak- 
tionen sein kSnnen. Die 3 Kaninehen, deren postoperative Temperatur-  
kurven auf der Abbildung dargestellt sind, sind alle drei naeh der gleichen 
Methode an praktiseh der gleichen Stelle durehsehnitten - -  sie sflld auch 
naeh der Operation unter denselben Bedingungen gehalten worden. Und 
dennoeh diese kontrastierenden Reaktionen ! - -  Wir haben nnsere F/s 
naeh allen Richtungen nnd unter den versehiedensten Gesichtspm~kten 
durehgearbeitet, um eine Gesetzm/igigkeit zu linden, doeh mit  v51lig 
negativem Erfolg ! 

Glaubach und Pick  29 haben geglaubt, einen Unterschied in der Reak- 
tion je naeh der HShe der Durchsehneidung zu linden: Vierhtigeltiere 

* Normalwerte s. Thauer 71, Hu~deshagen 34. GrSl3ere Versuchsmengen wurden 
uns auch diesmal wieder yon der Firma t~osenberg, Freiburg, bereitwflligst zur 
Verffigung gestellt. 



492 P~udolf Thauer und Georg Peters: 

sahen sie un te r  Hypo the rmie ,  Kleinhh 'n-Brf ickent iere  (d. h. decerebr ier te  
Tiere mi t  En th i rnungss ta r re )  un te r  I - Iyper thermie oder  normalen  Tem- 
pe ra tu ren  zugrunde gehen. ~ b e r b l i e k t  m a n  unsere Fgl le  mi t  Enth i rnungs-  
s ta r re  (Tabelle  1, Kan inehen  24, 70, 136 und  Tabel le  2, Kan inchen  65, 
125, 126, 128), so f inder  m a n  t t y p o -  und  H y p e r t h e r m i e  in ungefghr  
gle ichem P r o z e n t s a t z - -  und  ebenso lehren die Tabellen,  dab  Vierht igel t iere 
pr im/ i r  mi t  e inem Tempera tu r s tu rz  wie mi t  einer wgrmest ichar~igen 

Tabelle I. A k u t e s  V e r h a l t e n  yon K a n i n c h e n  naeh  I - I i rns tamm-  
d u r e h s e h n e i d u n g  h i n t e r  dem H y p o t h a l a m u s .  

Lebensdauer weniger als 24, Stunden. 

Nrl 
Operation 

24 21.12.34 
37 16. 1.35 
38 18. 1.35 

67 16. 5.35 
70 23. 5.35 
72 27. 5.35 
73 28. 5.35 

80 21. 6.35 
82 27. 6.35 

12 
8 

) 9  

) 13, ( 24 
5 
8 
8 

3 
12 

85 22.10.35 
136 28. 1.37 

Lebensdauer K6rper- 
in Stunden stellung* 

E 

N 
E 

:Ei)ilep- 
tische 

Anfglle 

] Sektio~e~eb~i~ ] Wrha,t~ ae~ ~e2talte~2er__~t~ 
Dnrehsehneidungs- I , ] Zeit naeh tier f f H o : t _  Operation A T i 
I 4 v -- s.A. [ in Stunden T~ 

] r. 1. ] yon bis yon bis 

1 
1 2 2 

1 2 1 
3 3  
1 2 1 

1/2 2 2 

4 
1 3 

4 
3 4 

2•3 
4 

,) 

1 
0 
0 
4 
0 
0 
0 
0 
~/~ 
1V2 
7V~ 
0 
0 

6 
5 

6V2 
~/~ 
4V2 

7V~ 
121/2 
10 
13 

28/30 
29 
29 
I9 

25/26 
19 

23/25 
20 
11 
19 

~6/17 
24 
19 
26 

36,3 
39,5 
39,0 
41,0 
36,5 
38,1 
37,5 
38,7 
42,0 
38,2 
39,5 
36,0 
36,6 
36a 

40,6 
42,8 
41,0 
39,0 
40,0 
37,5 
42,5 
42,0 
41,6 
37,4 
36,0 
40,2 
40,9 
38,6 

Ste igerung reagieren k6m~en. Man vergleiehe n u t  z. 13. die beiden 

Fgl le  85 und  89. 
Der  Ort  der  Opera t ion  l iefert  demnaeh  keine Erklgrung.  Aueh  n ich t  

die  seit l iehe Ansdehnung  des Sehni t tes  fiber den eigent l iehen H y p o -  
t h a l a m u s  hinans,  denn  sowohl bei Sehni t ten ,  die nu t  bis in die Mitre  
de r  Hi rnsehenke l  h ine inre ichten  (eiue Ausdehnung,  die naeh  Isenschmig 
vol lauf  zur  Ausseha l tung  der  WI~ geniigen soll) wie auch  naeh  to t a l e r  
Dureh t rennung  des I t i r n s t a m m s  bis in die Hemisphgren  hinein wurden  
H y p e r -  und  H y p o t h e r m i e n  beobaeh te t  (s. z. ]3. Fa l l  73 und  77, 85 und  89). 

* E Enthirnungsstarre; N normale Hoekstellnng; (N) Hoekstellung, abet 
Haltungsanomalien; N Seitenlage ohne Enthimungsstarre. 

** d dorsal: 1 Durehtrennung dicht vor dem vorderen l~and der vorderen Vier- 
hiigel; 2 Durehtrennung im vorderen Absehnitt der vorderen Vierhfigel; 3 Durch- 
trennung hinter den Vierhfigeln. v ventral: 1 Dm'ehtrennung im Gebiet des Corpus 
mamfllare; 2 Durehtrennung dieht hinter dem Corpus mamillare; 8 Durehgrennung 
vor dem vorderen I~and der P.ons. s. A. seitliehe Ausdehnung : r reehts, 1 links: 1 bis 
an die Pes peduneuli; 2 bis etwa in die Mitre tier Pes peduneuli; 3 his laterMen l~and 
der Pes pedunculi; 4 tIirnstamm seitIieh bis in die Hemisphgren hinein durehtrennt. 
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76 

77 

78 

89 

125'* 
126"* 

128"* 

130"* 

138"* 

Tabelle2. A k u t e s u n d  s u b a k u t e s V e r h a l t e n  v o n K a n i n o h e n n a c h H i r n -  
s t a m m d u r c h s c h n e i d u n g  h i n t e r  dem H y p o t h a l a m u s  (1.--4. Tag). 

Lebensdauer 1--44 Tage. 

~ K 6 r  er E p i l e p -  

m ~ v a [  ] Anfalle 

Sektionsergebnis 
Durchschneidv_ngs- 

stelle * 
S . ~ .  

~rerhalten tier Rectaltemperatur 
[ 

Zeit nach der / 
Operation 
i~2tunde~ .] 

yon his ] 

3 

2G 

1 
2 
4 +  

31/2 
3 

7 

3 

30 

N 

E 

(N) 

N 

N 

(N) 

N 

N 

~3 

+ 

1 1 3 3 

2 2 

2 1 

2 1 

1 2 

1 2 

2 2/3 
2 3 

1 2 

z 2/3 

1 3 

3 2 

2 2 4 

1 1 

2 2 

3 3 

4 4 

2/3 4 
4 4 

3 4 

3 3 

4 4 

5% 
341/2 
441/2 

1 
11 
45 
5~1/2 

41/2 
421/2 
711/2 
0 

11 o 
2; 

_ 11/2 

49 
45 
0 

26 
31 
68 

8; 

d 
26 
32 
62 
79 

341/2! 19 
441/2 28 
601/2: 18 
11 25/18 
45 18 
511/2 I 25 

20/18 
551/2 26 
161/2 19 
551/2 19 
841/2 19 

5 25 
44 18 
11 
27 
351/~ 

1/2 

18 
49 
64 
49 

2 
4 

23 
31 
39 
85 
10 
75 
96 

41 

28 
36 
70 
85 

A T i 
T, 

won bis 

40,6 33,0 
33,0 38,8 
38,8 35,3 
38,5 41,1 
41,1 33,0 
33,0 39,7 
39,7 39,8 
36,7 38,6 
38,6 28,6 
38,7 33,8 
39,0 36,5 
38,1 36,3 
38,4 39,3 

20 38,6 36,6 
21 36,6 40,8 

15/16 i 40,8 34,0 
22/24 ! 36,9 40,3 
19/21 i: 40,3 33,0 

1,5 38,2 31,1 30 31,8 39,0 
19 39,0 32,8 

32,8 41,5 
22 39 ,2  37,8 
21 38,3 35,5 
25 35,5 34,1 
25 37,5 36,2 
27 36,4 39,0 
26 39,0 37,4 
26 38,8 39,2 
20 37,5 36,4 
20 38,8 38,5 
20 38,4 38,4 

11/13 39,0 29,3 
26 29,3 39,7 
19 39,0 38,7 

9/13 38,7 36,1 
} 21 37,4 35,4 

21 38,9 39,8 
21 39,0 39,2 

22/24 37,4 36,1 
22/24 38,7 38,6 

Selbs t  die AuBen tempera tu r  is t  hitufig n ich t  entscheidend.  Wi r  
sahen (Tabelle 1 und  2) wgrmes t ichar t ige  Effekte  bei  19 ~ und  20 ~ und  
u m g e k e h r t  Tempera tu r senkungen  t ro tz  Aufbewahrung  der  Tiere im 
The rmos t a t en  bei  25- -26  o - -  und ebenso f i ihr ten  die wegen berei ts  

* Abkiirzungen wie Tabe]le 1. - -  ** Fadenmethode. A- Get6tet. 
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eingetretener Hypo- odor Hyperthermie vorgenommenen ~nderungen der 
T a nieht immer zu dem gewfinschten Erfolg, d. h. zu einer Temperatur- 
reaktion im Sinne der T a. 

Nach diesen Er/ahrungen halten wi t  es /iir unm6glich, an/ Grund der 
ganz a~uten Versuche auch nut  irgend etwas Gesichertes i~ber die W R  der 
hirnstammdurchschnittenen Tiere auszusage~. GewiB k6nnte man denken, 
dab der normale Effekt der Durchtrennung die Unterkfihlbarkeit sei, 
o~ w/thrend die Hyperthermie dureh 
~0 einen ,,Reiz" zustande komme. 
se i Man w/ire dann aber gezwungen 
sz anzunehmen, dab einige Opera- 
s~ tionen ,,reizlos" verlaufen, andere 
35 nieht usw. - -  kurz man wgre in 
s~ demselben Dilemna, indem man 
3s sich in der Physiologie immer be- 

i s~ finder, wenn man unbekannte Phs 
31 nomene mit Reizerseheinungen 

i erklgren will. 

2 9 - ~ i ~  Nehmen wit abet selbst all, 
2e daft die I-Iypothermie als eigent- 
Bz liehes Anssehaltungssymptom zu 
2e gelten hat, so bereehtigen uns 
25 ' unsere Versuehe keineswegs, yon 

einer ,,Poikilothermie" zu spreehen, 
2 s ~ s s 7 e J 1o /I 2/dwie dies I senschmidund  viele an- 

Abb. 5. Ti 2er K~ninchen mit Abtrennnng dere getan haben. Sehon hl eh~er 
des l:[ypothalamus ( - - - - -  ~n4  - - . - - )  und 
eines durch  Luf t in jekt ion  get6teten Xanin-  frfiheren Arbeit wurde darauf hin- 

cherts ( )w~hrend 12stiindi~en gewiesen, daft das Verhalten der 
Aufenthalts in einer Ta yon 19 ~ 

halsmarkdurehschnittenen Kanin- 
ehen direkt naeh der Operation gegen einen v611igen Verlust der 
Regulationsf/~higkeit naeh Abtrennung des t typothalamus yon der 
Peripherie sprieht (Thauer 71, S. 111). Ffir die Mittelhirntiere gil~ das- 
selbe, denn 1. sank die T i selbst bei den sehleehtesten Tieren nieht kon- 
tinuierlieh ab, wie das z .B.  bei einem erw/~rmten Froseh der l~alI ist. 
Man  braueht sieh dazu nut  die striehpunktierte Kurve der Abb. 5 an- 
zusehen, die deutlieh zeigt, wie naeh einem anf~ngliehen Temperatur- 
sturz auI 31,1 ~ die Gegenregulation einsetzt (die gestriehelte Knrve isg 
in dieser Riehtung nieht zu verwerten, da bei diesem Tier wegen der 
dazwisehen liegenden Naeht nur die Anfangs- und Endtemperatur  ge- 
messen wurde) ; 2. lag selbst bei den Fgllen mit der st~rksten I-Iypothermie 
die T i noeh 10 0 fiber der Ta, ein Verhalten, auf das sehon bei den Hals- 
marktieren hingewiesen wurde; und 3. sprieht gegen eine PoikiIothermie 
die auf Abb. 5 dargestellte Tatsaehe, dab die T i eines dureh intraven6se Luft- 
injektion get6teten Kaninehens bei Zimmertemperatur (19 ~ viel raseher 
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a b s a n k  als die der  oper ie r ten  Tiere, die in bezug auf  Unte rk f ih lba rke i t  
die yon uns beobach te t en  E x t r e m e  dars te l l ten .  I n  Wirk l i chke i t  is t  der  
Unte r seh ied  noeh viel  krasser ,  da  das  ge tSte te  Tier  mehr  wog als die 
beiden anderen  (2250 gegen 1610 und  2080 g) und  de mna c h  sehwerer  
auskf ih lbar  sein muBte, und  da  aul~erdem die Abkf ih lung  des t o t en  
Kan inchens  durch  den fehlenden Kre i s lauf  ganz wesent l ieh verz6ger t  
wurde.  - -  Fiir eine wirkliche Poikilothermie lie/ern demnach selbst unsere 
extremsten F~lle im ganz akuten 

~2 

Versuch ~einen Beweis. ~ 

Subakutes Verhalten. Etwas  ~ 7 -  
k la re r  als in den ers ten  Stun-  ~0' 
den  und  a m  ers ten  Tage wur-  
den  die Befunde,  wenn die z9 
Tiere  die N a c h t  nach  der  Ope- ~ s~ 
ra t ion  f ibers tanden ha t t cn ,  ob- /~'!s 7 
wohl  auch d a n n  noch die ver- 
schiedensten,  zum Tell noch s6 
u n b e k a n n t e n  F a k t o r e n  den  
T e m p e r a t u r v e r l a u f  beeinflu~ten,  s5 
E in  eindringl iches Beispiel  da-  
ffir, wic anders  sich Bin Tier  
im sp~teren Verlauf  ve rha l t en  
ka lm,  als nach  den  ers ten  
pos topera t iven  S tunden  zu er- 
war ren  ist, l iefert  die Abb.  6, 
die ohne wei tere  

? \  
/ 

/ \J \ 

\ 
3 ~  

33 ' �9 

r "25 7 ] 
0 5 /0 /5 20 25 30 35 ~ S/d 

Abb. 6. Ti 2er Kaninchen nach Ibtrennung des 
Erkl~rung l:fypothalamus in den ersten 2 Tagen nach der 

Operation ( $ ). 
vers t~ndl ich is t  und  die noch 
e inmal  davor  warnen  soll, aus dem aku ten  Versuch zu wei tgehende 
Schlfisse zu ziehen. 

Man dar f  nun aber  n ich t  annehmen,  dab  e twa der  rechte  Tell  de r  
K u r v e n  der  Abb.  6 schon ein endgti l t iges Bi ld  l iefert ,  dab  m a n  daraufh in  
schon die En t sche idung  fiber den Grad  der  Regula t ionsf~higkei t  f~llen 
dfirfte. Daffir  nur  ein Beispiel :  

Im Fall ]38 (Tabelle 2) linden wir in den ersten 3 Stunden naeh der Operation 
ein Absinken der T i bei einer T a fiber 21~ (das Tier war bei 210 noch leicht zugedeckt), 
w~Lhrend am n~ehsten Tage (26.--28. Stunde) 21 o ohne Decke genfigten, um die T i 
yon 38,9 auf 39,80 ansteigen zu lassen. Bis dahin ware es einfaeh - -  man brauehte 
als Erld~rung nur eine bereits eingetre~ene ]3esserung des Regulationsverm6gens 
anzunehmen. DaB dies jedoeh nicht stimmt, lehrt uns das Verhalten zwisehen der 
62. und 70. Stunde, in welchem Zeitraum tro~z nun erh6hter T a (22--240) die T i 
wieder absank, um erst weitere 9 Stunden sp~Lter bei derselben T a endgti]tig kon- 
stant zu bleiben. 

Wenn wit die Beobachtungen an zahlreiehen Tieren zusammennehmen, so bleibt 
uns nur eine Erklgrungsm6gliehkeit, n~mlich die, dab nur die letzte Besserung 
(Konstantbleiben der T i gegenfiber vorhergehendem Absinken bei 22--2~t ~ als 
wahre Zunahme des Regulationsverm6gens zu betraehten ist, wghrend die 
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normalen Temperaturen bei einer T avon 210 zwischen der 26. und 28. Stunde, denen 
sparer ein Absinken der T i bei noeh hOherer T a folgte, nut dureh das Fortbestehen 
einer akuten hyperthermischen Reaktion zu erkl/~ren sind. Zwischen der 36. und 
62. Stunde (s. Tabelle) mug diese Reaktion abgeldungen sein, wodureh die sehein- 
bare Versehleehterung des t~egulationsvermSgens im sp~teren Versueh (62. bis 
70. Stunde) vorget~useht wurde. 

Zu den l~'aktoren, die in den ersten Tagen naeh der Operation das 
Verhalten der Tiere so mannigfMtig beeinflussen, dal3 eine Analyse nur 
unter grogen Sehwierigkeiten mSglich ist, gehSrt der Einflug, den die 
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A b b .  7. Ti  2e r  K a n J n c h e n  ( 
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s c h n e i d u n g  w e n i g e  T a g e  n a c h  t ier  
O p e r a t i o n  nach Schhmdsonden- 
f i i~ te rung  ( $ ). - - . ~ "  Ti  des  e i nen  
d e r  b e i d e n  K a n i n e h e n  ( ) i m  
N [ 1 c h t e r n v e r s u c h .  Ta z u - - - - - :  
20", T a  zu und--.-- : 25 ~ 

Ern/s auf die K6rpertemperatur ans- 
fibt, und der schon yon Isenschmid und 
Krehl 3s besehrieben worden ist. Ahnlieh wie 
bei den Halsmarktieren (Thauer ~1, S. 118) 
haben wit in vielen - -  nieht in allen F/illen 
1--2 Stunden naeh der Ffitterung (Sehlund- 
sonde) einen Anstieg der T i beobaehtet, die 
naeh 3--6 Stunden ihr Maximum erreiehte, 
um dann relativ raseh wieder abzusinken. 
Zunahmen der Ti nm 1,5--20 geh6rten da- 
bei durehaus irieht zu den Seltenheiten - -  
allerdings nur, wenn ohne Fiitterung die 
T i bei der entsprechenden T a konstant 
geblieben und nieht abgesunken w~re 
(s. Abb. 7). Tiere, die bei einer bestimmten 
T a in niiehternem Zustand eine starke 
Hypothermie aufwiesen, konnten auch durch 
Ffitterung nicht zur Temperaturkonstanz 
gebracht werden. Es ist demnaeh nieht 
so - -  wie es yon manchen Autoren angenom- 

men wird - -  dag man dureh Fiitterung allein ,kaltblfitige Tiere" in 
,warmbliitige" verwandeln kann - -  wenn auch durehaus gefordert 
werden muB, dab bei den Regulationsversuchen der Nahrungsfaktor 
berfieksiehtigt wird. Wir haben deshalb stets bei allen wichtigen Versuchen 
die Tiere lange vorher ntiehtern gehMten (bis zu 24 Stunden), genau so, 
wie wir a]le Belastungs- und Fieberversuche bei normalen prinzipiell 
in nfiehternem Zustand ausfiihren. 

2. Chronische Versuche. 

~) VerhaIten der K6rpertemperatur i s  Abhdin~igkeit 
yon der Au[3entemperatur. 

Schon bei de r Bespreehung der subakuten Versuche haben wir auf 
Ans~tze zur Besserung des W~rmeregulationsverm5gens h i n g e w i e s e n -  
weitere Belege dafiir, dag tatsgchlieh schon im Verlauf der ersten Tage 
eine ganz deutliche Erholung eintritt, liefert die Tabelle 2. 
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Wieviel  interessanter  aber gestalte~ sich d~s Bild~ wenn die Tiere 
tiber diese Zei~ hinaus  am Leben bleiben ! U m  ein paar  typische Ver]~ufs- 
formen herauszugreifen und  dami t  ein Eingehen  auf viele Einzelhei ten 
zu vermeiden,  br ingen wir im folgenden die Krankengeseh ieh ten  nebs t  
Sektionsprotokollen von 3 Kaninchen ,  die die vSllige A b t r e n n u n g  des 
Hypo tha l amus  5, 44 und  30 T~ge fiberleb~ h~ben. 

Kaninchen 68, 9, I610 g. 20. 5. 35, 14---15 Uhr 30 Min. Operation in Per- 
noetonnarkose. Tempor/~re Carotidenunterbindung, Durchschneidung des Hirn- 
stamms yon links oben an der Grenze zwisehen vorderen Vierhtigeln und Thalamus. 
Nach der Operation T i 36,7 ~ Von 15 Uhr 30 Min. bis 20 Uhr ira Thermostaten bei 
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Abb. 8. Ti des ]~:anlnchens 68 in 12- bzw. 13sti~ndigen Abktihlungsversuchen (T~ 19 ~ in 

den ersten 5 T~gen nach tier Hirnstammdurchschneidung caudal vom Zwischenhirn. 

26 ~ darauf Anstieg der T i yon 36,7 auf 38,6. 20 Uhr: Kaninchen liegt noch ganz 
sehla~f auf der Seite. Wegen befi~'chteter hyperthermiseher Reak$ion nm 20 Uhr 
in 19 ~ verbraeht. Naeh 12 Stunden T i 28,6. 21.5. 35 8 Uhr: Immer noeh schIaffe 
Seitenlage, Atmung schleeht. Wieder in T z yon 26--27 ~ Weiteres Temperatur- 
verhalten s. Tabelle 2 und Abb. 8. Ern/ihrung durch Schlundsonde. 22. 5.35: 
Immer noch Seitenl~ge. 23.5.35 8 Uhr, also 3 Tage nach der Operation, setzt sieh 
das Tier auf und bleibt in normaler Hockstellung, nur Kept etwas naeh rechts 
gesenkt. Atmung jetzt gut. 24. 5.35 20 Uhr: Bauch stark aufgetrieben und ge- 
spannt. T i 41,1. 21 Uhr 30 Min. T i 41,2 ! 25. 5. 35 8 Uhr: Tot aufgefunden. 

Sektion. Bauch stark aufgetrieben, grof~e Magenperforation an der Ventral- 
seite des Magens links nahe der groBen Kurvatur*. Gehirn: Histologische Unter- 
suchung s. Abb. 9. Das Grol]hirn links bis auf einen ldeinen basalen Rest entfernt. 
Die Hirnstammverletzung (Operationsschnitt) beginnt oben im rostralsten Abschnitt 
des Corpus quadrigeminum anterior sinister und erreieht die Basis unmittelbar 
vor der Austrittsstelle der Nn. occulomotorii. Der Sehnitt geht dutch die eaud~lste 
Kuppe des Corpus mamfllare hindurch, bier links den Itirnscbenkel in ganzer Aus- 
dehnung, rechts bis e~w~ zur M i t ~  ~reffend. Diagnose: Vollst/~ndige Ab@ennung 
des Hypothalamus im caudalen Absehnitt des Corpus mamillare. 

* Uber diesen ]3efund, der in mehreren ]Pgllen erhoben wurde, wird an anderer 
Stelle beriehtet werden (s. such Thauer =, S. 133). 
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Kaninchen  89, c~, 2350 g. 19.8.35 12--12 Uhr 30 Min 1. Operation. Frei- 
legung des Hirnstamms links yon oben her, Durehtrennung links zwisehen Vier- 
hfigel nnd Thalamus bis zur Basis. 26.8. Abkiih]ungsversueh: Naeh 8 Stunden 
Aufenthalt in 5 o T i 37,8. - -  24. 10. 35, 2080 g. 9--10 Uhr  2. Operation" Preilegung 
des Hirnstamms reehts, daraufhia Durchsehneidung wie links, Schnitt  wird etwas 

fiber die Mittellinie in das Ge- 
bier der ersten Operation hinein 
ausgedehnt. Temperaturverlauf 
nach der 2. Operation siehe Ta- 
belle 2 und Abb. 10. 24. 10. : 
Ab und zu ein Versueh, sieh 
aufzusetzen. Dabei KSrper in 
Normalste]lung. Kopf nach links 
hinten gewendet. F~llt sehon 
naeh wenigen Sekunden wieder 
nach links urn. Legt man das 
Tier aus der Sitzstellung wieder 
hin, so b]eibt es auf der Seite 
liegen. 29. 10. : Je tz t  mehr Nei- 
gung naeh rechts umzufallen, 
sitzt im Thermostaten immer 
reehts angelehnt. Kopfstellung 
wieder symmetrisch, doch liegt 
Kopf mit deln Unterkiefer lest 
auf dem Boden auf. Keine 
Spontanbewegungen. Auf R.eiz 
VorwSrtsspringen mit starker 
Streckung der Extremit~ten. 
1. 11.: Kaninchen wird zum 
ersten Male frei sitzend im Stalle 
vorgefunden. 3. 11.: Auch der 
Kopf wird jetzt l~ngere Zeit 
frei in die HShe gehalten. Das 

Abb. 9 a--c. I-Ialbschemafische Zeichnungen 3er histo- 
logischer Schnitte des tIirnstamms yon Fall 68 (a am Tier kaut  und schluckt zum 
weitesten caudai, c ~m weitesten rostral). Punktierte ersten Male einige Streifen Grfin- 
Fl~che: ZerstSrte Partien. Der Schnittverlauf ist aus koht, die ihm weir nach hinten 
den 3 Zeichnungen durch Projektion tier pnnktierten in den R.achen geschoben wer- 
Fl~ichen auf eine Ebene zu rekonstruieren. Die ba- 
salen, weii~en Fl~ichen auf Schnitt b un4 c liegen vet den. Pupillenreflexe fehlen bei- 
tier Durchschneidungsebene. Die Abbildung zeigt, derseits, totale Blindheit. 14.11. : 
daf~ der Schnitt die yon Isenschmid zur Anssch~ltung Pilmaufnahme siehe Abb. i1. 
der WE. geforderte Ausdehnung besitzt. (V.V. Vor- 
dere Vierhiigel; H. Hirnschenkel; GgLh. Ganglion Tier wird jetzt  regelmi~ftig 
habennlae; C.m. Corpusmamillare; 3. V. 3.Ventrikel.) dutch tiefes Einschieben des 

(Unter Zugrundelegung des Atlas Putters in den Eachen er- 
Yon I;f~inkler-Potter.) ni~hr~. Ab 30. 11. zunehmende 

Verschleehterung des Allgemein- 
zustandes, dabei auch geringe Abn~hme des Regulationsverm6gens. 7.12. : Wegen 
starken lViarasmus get6tet. 

Sektion.  Innere Organe ohne besonderen Behind. Gehirn: I-Iistologische Unter- 
suchung (s. Abb. 12): GroBhirnhemisph~ren zum grof~en Teil entfernt. Im Gebiet 
der Austrittsstelle des ]K. I I I  links der gauze I-Iirnstamm einsehliel31ich der Hirn- 
schenkeI in breiter Zone vSllig zerstSrt. ~eohts  beginnt die Verletzung basal im 
hintersten Tell des Corpus mamillare, bier den ganzen Hirnstamm einsehliel31ich 
des Hirnsehenkels durchschneidend, und zieht sieh etwas nach rostraI und dorsM, 
wodureh die Wanderung der Verletzung auf den beigegebenen sehematisehen 
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Skizzen der histologisehen Sehnit te  zn verstehen ist. Diagnose: Vollst~ndige 
Durcht rennung des t t i rns tamms an  der Grenze zwisehen Zwisehen- und  Mitfelhirn. 

.Kaninchen 138, ~, 2450 g. 
5.2.  37 vorbereitende Faden- 
operation yon links (s. Metho- 
dik). Danaeh keine Wt~.-StO- 
rungen, keine Haltungsanom~- 
lien usw. 18.2. :  ]~aden etwas 
angezogen. Darauf Pupillen- 
reflex reehts und  l i n k s - - ;  bei 
20 o Ta anfgnglich Senkung der 
T i ~uf 36,5, dann  spontaner  
Wiederanstieg zur Norm. Fiitte- 
rung mit  Schlundsonde erfor- 
derlieh. 19.2. : 9 Uhr  bei Ta yon 
140 T i 38,1. 20. 2.: ]3ei T~ yon 
140 33,2. 22. 2.: ]3ei Ta yon 
20 o normale T i. 23. 2. : l0  Uhr  
Faden ganz angezogen. Tem- 
peraturversuehe der ers~en 
r Tage siehe Tabelle 2. 23.2.  : 
18 Uhr  vergebliehe Aufrieh- 
tungsversuehe. 24. 2.: Si~zt 
manchmal  in normaler Hal~ung, 
fgllfG aber hgufig naeh links 
urn. Keine Sf~arreerseheinungen. 
2.3. : Fgllf~ immer noeh sehr hgu- 
fig urn, riehtefG sieh aber sofort 
wieder auf. Ab 5. 3. gutes 
RegulationsvermSgen bei Zim- 
mer temperatur  (19--20% das 
bis zum Tode am 30. Tage 
anhglt .  Das Tier sitzt jetzt  
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A b b .  10. Ti des lKaninchens  89 bei  t t e r a b s e t z u n g  der  
Ta ( - - - - - - )  a m  1., 3 .  4 .  1 5 .  17, u n d  30. T a g  h a c k  

tier Operation (~). 

immer aufreeht, nur  der Kopf ist etwas naoh links geneigt. 25. 3.: Exitus nach 
Injekt ion yon 1 corn Pyrifer Stgrke VI I  (s. sp~iter miter l~ieber, S. 504). 

~Sektion. Inhere Organe makrosko- 
piseh o. ]3. Gehirn: ]Kakroskopischer 
]3efund siehe Abb. 13. I-Iistologisch: 
Veto linken GroBhirn fehlen grebe 
Teile, wghrend reehts das GroBhirn 
s tark abgeplat te t  und  naoh links ver- 
zogen ist. Durch den HiI~s tamm 
zieh~ sieh eine Verletzung yon links 
h in ten  un ten  (e~w~ caudalster Teil 
des Corpus m a m i l l a r e ) n a e h  reehts, 
und  zwar ist der reohte I-Ihmstamm 
veto Infundibulum ab naeh riiok- 
wgrts bis zum Mittelhirn hin zer- 
st6rt,  wghrend links der ve t  der A b b .  11, K a n i n c h e n 8 9 ,  22 T a g e n a c h  der  yel l -  
D u r c h s e h n e i d u n g s e b e n e  l i e g e n d e  T h a -  s t g n d i g e n  D l l r e h s e h n e i d u n g  des 1Kirns tammes 

c a u d a l  ve to  Zwischenh i rn ,  lamusabschnit~ noch besser erhalten 
ist. ]3is weir in das Mittelhirn hinein is~ an der ]3asis einsehlieBlich der 
Y. Ioeduneuli keine normale Zdl-  und  Yaserstruktur zu erkennen. Diagnose: 

Pf l t igers  A r c h .  f.  d. ges.  Phys io l .  )3(1. 239. 35  
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Vollst~ndige Durchtrennung des Hirnst~mmes im rostr~lst~n 
lV[ittelhirns und caud~lsten Bereich des Zwischenhirns. 

Bereich des 

Abb .  13 a - c .  Ven t ra l se i t e  4es Gehi rns  a) eines n o r m a l e n  J~aninchens ,  b) y o n  Fa l l  126, 
c) ~ron F a n  138. (Ch. Chiasma ;  H .  I - Iypophyse;  C.m. Corpus  marn i l l a re ;  Nn. I f I :  Nerv i  

occ~1omotori i ;  P .  Ports.) 

effekt b~ruhende scheinb~re) Besserung eintretmL die innerh~Ib der 
ersten 4 Tage st~rben (Kaninchen 65, 76 und 130). 
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Vergleicht man das Tempo der Erholung bei den chronischen F/illen, 
so kommt  man zu weitgehend ~bereinstimmenden Zeiten,/ihnlich, wie 
w i r e s  bei den Halsmarktieren erlebt haben: E twa  yore 3. Tage ab liel~ 
sich bei Abkfihlungsversuehen eine verst/irkte Gegenregulation fest- 
stellen, und yon da an nahm die Widerstandsf/ihigkeit gegen niedere 
(und auch hShere) Aul~entemperaturen kontinuierlieh zu, bis schliel~lieh 
zwischen dem 10. und 14. Tage die Tiere so weir erholt waren, dab sie 
dauernd bei Zimmertemperatur  gehal~en werden konnten, ohne zu unter- 
kfihlen. Und ebenfalls in ~bereinst immung mit  den Beobaehtungen bei 
Halsmarkkaninchen haben wir nach Ablauf der ersten 2--3  Wochen bei 
den noch l/~nger ]ebenden Tieren keine weitere Zunahme des einmal 
erreichten I~egulationsgrades mehr gesehen. Ob eine solche bei viel 
1/iugerer Lebensdauer noch mSglieh gewesen w/ire, 1/iBt sieh bis jetzt 
nicht entseheiden. 

Die tiefsten Temperaturen, die ohne StSrungen der KSrpertemperatur  
ertragen werden konnten, waren 14--15 ~ die h5ehsten 28--30 ~ Ein 
Tier mit  einer solehen t~egulationsbreite, mit  der F/ihigkeit, seine KSrper- 
temperatur  250 fiber der Aul~entemperatur zu halten, kann man nieht 
poikilo~herm nennen - -  eine solche Leistung ist ohne die Annahme un- 
denkbar, dab andere Teile des Organismus ffir das verloren gegangene 
,,Zentrum" einspringen k6nnen. 

Auger in bezug auf das Ausmal] der Regulationsf/ihigkeit unter- 
schieden sich die operierten Tiere aueh dadureh yon den normalen, 
dal~ ihre Einstellung auf eine ver/inderte T a h/iufig tr/iger erfolgte. Meis~ 
t ra t  - -  bei Erniedrigung der T a - -  zun/iehst eine geringe Senkung der T i 
ein, die sich abet naeh einiger Zeit wieder spontan ausglich, so dal~ die 
T i am Ende eines mehrstiindigen Abkiihlungsversuchs h/iher war als 
nach der ers~en oder zweiten Stunde, trotzdem das Tier weiter nfichtern 
gehalten und aueh sonst nichts an den Aul]enbedingungen ge/indert 
wurde (s. Thauer 71, S. 116). Ahnliehes war bei Erw/irmung zu beobaehten. 

Ein wichtiger Unterschied gegenfiber normalen Tieren bestand aueh 
darin, dab das )/fag der l~egulationsf/ihigkeit weitgehend yon dem Zu- 
stand des Tieres abhing. Gewil3 beobaehtet man aueh bei normalen 
Kaninchen bei sehwerem Durchfall oder/thnliehem Senkungen der T i anf 
30 o und noch tiefer - -  aber im allgemeinen beeinflussen diese krankhaften 
StSrungen die Resistenz normaler Kaninchen nicht so weitgehend, wie dies 
bei unseren Tieren der Fall war, bei denen man - -  nach Wiedererlangung 
der t~egulationsf/ihigkeit - -  allein auf Grund einer pl6tzlieh auftretenden 
Hypothermie mit  ziemlieher Sicherheit eine schlechte Prognose stellen 
konnte. Zu betonen ist allerdings, dal~ sich aueh bier keine Gese~ze auf- 
stellen lassen, denn es wurde auch beobachtet, dab Tiere mit  abgetrenntem 
Hypothalamus trotz schlechten Befindens z/ih ihren einmal erreiehten 
Regulationsgrad festhielten. 

Wir haben damit  aufgezeigt, worin sieh unsere operierten Kaninchen 
yon poikilothermen und worin sie sieh yon normalen unterschieden. Die 

35* 
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weitere, aber erst sekund~re Frage ist die, ob Tiere ohne Zwisehenhirn 
dus Ziel einer konstanten KSrpertemperutur auf demselben Wege und 
mit denselben Mitteln erreiehen wie nicht operierte Kaninehen. - -  Yiir 
halsmarkdurehschnittene t tunde und Katzen hat v. I~selcutz 41, 42 den 
Meehanismus aufgeklart. Trotzdem seine Tiere w/~hrend des Abk~ihlungs- 
versuehes Temperutursenkungen anfwiesen, zeigten sie wenige Tage naeh 
der Operation eine Steigernng des Suuerstoffverbrauehes, d. h. ein 
Funktionieren der ehemisehen WR. Es ist uuf Grund dieser Versuehe 
wohl anzunehmen, dug unsere Tiere, die dur/iber hinuus ihre T t konstant 
hielten, erst reeht fiber die MSgliehkeit der Steigerung der Ws 
verftigten. 

Wieweit bei operierten Kaninchen gul3er der eigentlichen ehemisehen 
WR eine Steigerung der W/trmebildung dureh 3Iuskelzittern einem Ab- 
sinken der T i entgegenwirken kann, lgltt sich nur schwer beurteilen, da 
auch normale Kaninchen bei starker Abkiihlung nur sehr selten, und wenn, 
nut  sehr schwueh zittern. 

Dugegen liel3 sich einwandfrei beobachten, dal~ die ihres WZ beranbten 
Kaninchen zum mindestens noeh einen Teil der Meehanismen in Gang 
setzen konnten, die die W/~rmeubgabe steuern. So kontrghierten sich die 
Ohrgef~l~e bei Abkfihlung, nm sich bei Steigerung der T~ zu erweitern, und 
auch ErhShnng der Atemfrequenz bei drohender l~berhitzung haben wit 
im chronischen Versueh beobaehten kSnnen, wghrend frisch operierte 
Tiere sine ansgesproehene Monotonie der Atmnng - -  unabhgngig yon 
der T~ - -  uufwiesen, es sei denn, dal3 infolge yon epileptischen Anfs 
oder sonstigen akuten Seh/tdigungen des Atemzentrums die Atemfrequenz 
pr/~mortul in die HShe schnellte. 

Wir sehen also, dab nuch den bisherigen Beobuchtungen keinerlei 
Grund vorliegt, dem Kuninchen mit abgetrenntem tIypothalgmus die 
Fghigkeit abzuspreehen, die einzelnen Ws zu 
betgtigen (Schweil~sekretion fehlt auch bei normglen Kuninchen, du 
sic keine Schweil~driisen besitzen (Durigl~). 

Absehlieftend stellen wit demnach fest, dul~ nach Durchschneidung 
des Hirnstammes hinter dem angenommenen WZ die W R nicht verloren geht. 

fi) Beobachtungen iiber fieber/~ihigkeit. 

Fieber und WR sind so eng miteinander verkniipR, dal~ man seit 
jeher das Fieber auf eine Sch~digung oder l%eizung desjenigen Zentrums 
zuriickf/ihrt, d~s unter normMen Umst~nden die Konstunthaltung der 
K6rpertemperutur gew~hrleisfen sell. Dumit stimmt tiberein, dab nuoh 
Ansschaltung des WZ im akuten Versueh gleichzeitig ein Verlust der WR 
und der Fieberf~ihigkeit gefunden vnlrde. 

Bei dieser engen Bindung beider •unktionen aneinander und auf 
Grund friiherer Erfuhrungen an ttulsmarktieren war zu erwurten, dal~ 
uuch bei den Mittelbirnkuninchen die Wiederherstellung des Regulations- 
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verm6gens mi t  einer Wiederkehr  der Fieberfi~higkeit einherging. Leider 
ist die Frage n ieh t  ganz so leieht zu entseheiden, denn  1. haben  Mittelhirn- 
kan inehen  ebenso wie HMsmarktiere h/~ufig sehon normalerweise gr68ere 
tggliehe Temperatursehwankungei1 als niehtoperier te  Tiere, so dab die 
Bewertung yon  Temperatursgeigerungen manehmM sehr sehwer ist ;  
2. is~ die Injek~ion eines Fiebermit te ls  bei den in  ihrer ganzen ViSalit/~t 
reduzier ten Tieren ein lebensgef/~hrlieher Eingriff,  den wir mSgliehs~ 
weir hinaussehoben,  da es uns zun/~ehst vor allem darauf  ankam,  die 
Tiere, solange es irgend ging, am Leben zu erhMten. So kam es, dab 
uns mehrere Tiere s~arben, ohne dab an  i tmen ein Fieberversueh an- 
gesteilt wurde. 

Dennoeh glauben wit auf Grund  yon 3 einwandfreien und  kritiseh 
ausgewerteten Beobaehtungen  den sieJaeren Beweis dafiir in t t /mden  
zu haben,  dab K a n i n e h e n  mi~ A b t r e n n u n g  des I typo thMamus  zu fiebern 
vermSgen. 

Kaninchen 68. Wie aus der Krankengesehiehte dieses Tiere auf S. 497 hervor- 
geht, wurde bei ihm am Abend vor dem Tode, mehrere Stunden naeh der letzten 
Sehlundsonde, ein stark aufgetriebener und gespannter Baueh festgestellt, und 
gleiehzeitig wurde eine T i yon 41,20 gemessen (T a 21~ Am anderen Morgen war 
das Tier tot. Bei der Sektion win'de, wie sehon beriehtet% eine grebe Perforation 
des Magens und ausgetretener Mageninhal~ in der Bauehh6hle gefunden. Die antler- 
gew6hnliehe Temperaturs~eigerung war sieher nieh~ auf die 6 Stunden vorher verab- 
reiehte Sehlundsonde zur/iekzuf/ihren, da an den vorangehenden Tagen dieselbe 
Fiitternng zu keiner Temperaturerh6hung ghnliehen AusmM3es geffihrt hatte. 

Kaninchen 126 (s. Abb. 14). Dieses Tier, das die Operation 23 Tage tiberlebte, 
haben wit bei den ehronisehen Versuehen bisher nieht eingehend besproehen, da 
es ein sehr merkwiirdiges, sehwer zu deutendes Krankheitsbfld bet. Es war am 
5. 1.37 naeh der Fadenmethode operiert worden, und naeh mehrmMigem Anziehen 
des Fadens am 14., 20. und 28.1., i5. und 18.2. war am 23.2. 37 die Dureh~rennung 
vollendet worden. Naehdem sehon bei den ersten Etappen ab und zu vortibergehende 
I-Iyper- und ttypothermien aufgetreten waren, wurde naeh dem letzten Anziehen des 
Fadens eine st/~rkere Unterktihlbarkeit beobaehtet, wie aus Tabelle 2 zu ersehen ist. 
Diese Tabelle zeigt aber aueh sehon den Beginn der Besserung, die am 4. Tag ein- 
setzte und die, ebenso wie bei den anderen Tieren, allm/~hlieh zunahm, bis am 9., 
10. Tage der AufenthMt in Zimmertemperatur mSglieh w-tlrde. Etwa gleiehzeitig 
setzten eine l%eihe krankhafter Erseheinungen ein: Aus der Nase entleerten siela 
grote Mengen eitrigen Sekreges und aus dem ])arm gallertig-blutiger Sehleim, so 
dag das Bestehen einer infekti6sen Erkrankung angenommen werden multte. Nimmt 
man dazu die in Abb. 14 wiedergegebenen Temperaturkurven yon 4 Tagen aus 
dieser Periode, so wird man an der Ta~saehe der Fieberf~higkeit dieses Tieres nieht 
mehr zweifeln. - -  Man k6nnte einwenden, dag die hohe Temperatur am Ende des 
10. Tages auf die vorhergehende Sehlundsonde zuriiekzuftihren ist. Ganz riehtig 

- -  abet wie erkl~rt man dann die T t yon 40,4 und 40,1 am selben Tage um I6 und 
18 Uhr, zu welehem Zeitlounkt das Kaninehen seit 24 Smnden niiehtern war ? 
Und wie die hohe Temloeratur am Morgen des 11., 13. und 14. Tages mi~ Niiehtern- 
vorperiodenvon ebenfMls 15~24Stunden ? DieseKurveist aueh deshMbinteressant, 
weil sie in jeder Beziehung vor zu sehematisehen Erkl~rungen warnt: Man k6nnte 
uns z. t/. einwenden, das relativ gute Bestehen des Abkfihhmgsversuehes am 
11. Tage (naeh 121/~ Stunden AufenthMt bei I4 ~ T i 39,3 !), vet allem der Wieder- 
anstieg der T i zwisehen 14 Uhr 30 Min und 17 Uhr sei dutch die unterstiigzende 
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Wirkung der beiden Sehlundsonden urn 9 Uhr 30 Min. und 17 Uhr zu erkl~ren. Wie wird 
~ber dann der spontune Wieder~nstieg der T i am 10. Tage (12--16 Uhr) in niichternsm 

t 
20 

"f 

74L 

Abb. 14, Ti ( 
und 14. T~g naeb der vSlligeIl Anziehung des Fadens (s. Text). i, Sehlundsonde. 

• Niiehtern seit 6 Stllnden. • • Nt~chtern seit 5 Sttmden. 

7,S. . . . . . .  1~. 7~a postox~e,.~vA . . . .  
) yon I~aninehen 126 bei verschiedener  Ta ( - - - - - - )  ~m 10,, 11., 13. 

39,t- 

840 8ooe 

~ sg, o I ,  

5ooox-i ~ i 

~z,a b ; , , p " ~  1. 2. 3. g. 5.. ~ 7. 8.;  

Abb. 18. Ti yon Xaninchen 138 naeh intrgve- 
n6ser Injektion ~on 800 Einheften Pyrifer ( ) 
und (~ T~ge sparer) n~ch .5000 Einheiten (-- -- --). 

Ta 19 ~ 

Zustgnd und dgs noch bessere Bestehen des viel lgngeren Abktihlungsversuehes sm 
13. und 14. T~ge mit einer ebenfMls 24stiindigen Niichtsrnpsriode verstgndlieh ? 

Dieses Tier ist gush deshMb inter - 
ess~nt, weil es naeh der Operation 
eine Enthirnungsstgrre zeigte, die 
mit geringen Sshw~nkungen bis zum 
Tode n~eh 23 T~gen anhiel t*.  

D i e  S e k t i o n  ergab eine vollkom- 
mene Vereiterung tier N~senneben- 
h6hlen. Am D~rm waren makro- 
skopisch keine Ver~nderungen mehr 
naehweisb~r. Die histologisshe 
Untsrsuchung des Gehirns ergab eine 
vo]lkomlnene Abtrennung des Vor- 
derhims veto Mittelhkn mi6 weit- 
gehender ZerstSrung der vorderen 
Mittelhirnp~rtien (s. aueh Abb. 13). 

K a n i n c h e n  1 3 8  (Protokoll s. S, 499). Bei diesem Tier haben wit gm 28. und 
30. Tags n~eh vollkommener Anziehung des F~dens Pyrifer intraven6s injiziert, 
und zwar am 1. Tag 800, am 2. 5000 Einheiten (s. Abb. 15). Wir haben schon 

* S. Anmerkung S. 489. 
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anf~inglieh darauf hingewiesen, dal] man die erhaltenen Kurven ~uBerst kritisch 
bewerten muS; aber trotz allem fiihlen wir uns bereehtigt, den, wean aueh nur 
relativ geringen Temperaturanstieg naeh der 1. Injektion als Fieber aufzufassea. 
Daffir sprieht 1. die Tatsaehe, dab dieses Kaninehen in dieser Periode in niiehternem 
Zustand ohne Pyrifer keine Steigerung der T i fiber die Morgentemperaturen, im 
Gegenteil, eine geringe Senkung aufwies, 2. der zeitliehe Zusammenhang mit der 
Injektion, 3. der weitere Verlauf, das Plateau, der lytisehe Abfall und die Rfickkehr 
zum Ausgangswert nach 5--6 Stunden - -  alles Erseheinungen, wie wit sie bei 
normalen Kaninchen kennen - -  und 4. die Tatsaehe, dab bei einer wesentlichen 
Steigerung der Dosis eine negative l~eaktion mit Exitus eintrat, dena das Tier war 
in einem so guten Zustand, dab es ohne die lnjektion sicher noch nicht gestorben 
w&re. Solehe negativen Temperaturreaktionen sind bei sehr schweren tnfekti0nen 
und mangelhafter Abwehrkraft des Organismus, die wir in unserem Falle wohl an- 
nehmen diirfen, hinlgnglich bekannt. 

Wit schlieflen demnach aus diesen 3 t~iillen, daft die ~'ieber/iihigkeit nach Ab. 
trennung des Zwischenhirnes erhalten bleibt. 

y) Sonstige Beobachtungen. 
Es ist nur selbstverstiindlich, dal~ die Beobachtung so lange fiberlebender Tiere 

auBer den Erscheinungen der Besserung der W~irmeregulationsf~higkeit manches 
bot, was bisher unbekannt war oder auf Grund akuter Versuche in anderem Lichte 
erschien. 

So Iehlte ira ehronischen Versuch stets die vielbesehriebene, akut auch von uns 
beobaehtete Glykosurie, die zu mancherlei Schlul]folgerungen Anlal] gegeben hat; 
so erlebten wir fiberraschende Befunde bei der histologischen Untersuchung der 
Gehh'ne yon Tieren, die entweder Enthirnungsstan-e oder normale Stehf~higkeit 
zeigten. Wir werden an anderer Stelle darfiber berichten, vor allem auch fiber 
die Ver~nderungen am Magen-Darmkanal, fiber die eigenartigen Deformationen 
des Seh~dels nach einseitigen Operationen und manches andere. 

I I .  V e r s u c h e  m i t  E x s t i r p a t i o n  des Groll-  u n d  Z w i s c h e n h i r n s * .  

~n der  neues ten  Anflage  yon Meyer-Gottlieb ~a s teh t :  Aus den Ver- 
suehen yon  Popo// und  Thauer ,,l~{]t sich keineswegs auf  eine, ohne 
gemeinschaft l iche,  d. h. zentra le  S teuerung mSgliche, yon per ipheren  
Organen einzeln versorgte  W R  schliei3en, denn in al len dera r t igen  Ver- 
suchen bes teh t  der  unges t5r te  Einf lu6 des nach  der  Opera t ion  langsam 
erhot ten zentralen Thermoregu la to rs  auf die wi rksams ten  Werkzeuge  de r  
chemisehen Regula t ion ,  auf die H y p o p h y s e  und Schi lddr i ise" .  

Wer  in manchen  der  j e t z t  vor l iegenden Durehsehneidungsf~l le  sich 
e inmal  das  histologisehe Bi ld  des , , langsam erhol ten  zent ra len  Thermo-  
regu la to rs"  angesehen hat ,  der  wird  diesem , ,erhol ten"  Organ n ieh t  mehr  
allzu viel zu t rauen,  das  h/~ufig durch  Blu tungen  und  Mitver le tzungen weit-  
gehend zers t i i r t  ist. T ro tzdem haben  wir, u m  aueh d i e s e m  E inw a nd  zu 
begegnen, versucht ,  Tieren das  ganze GrolL und  Zwisehenhirn  bis zu den 
vorderen  Vierhiigeln und  dem eauda len  R a n d  des Corpus mamfl la re  
zu exst i rpieren.  Dieser  Eingriff  is t  wegen seiner GrSl3e mi t  einer noeh 

* An diesen Versuehen war Herr Med.-Prakt. Jahn beteiligt. Seine Mitarbeit, 
vor allem die niichtliche Wartung der Tiere, hat viel zum Gelingen der Versuche 
beigetragen. 
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h6heren Mortalit/~t als die Durehsehneidung des Gehirns behaftet, so 
dab wit ihn meist in 2 Etappen ausffihrten - -  leider aueh dann nicht mit 
grogem Erfolg, denn alle zweizeitlg operierten Tiere lebten nut  1--2 Tage. 
Das bes~e iiberhaulot beobaehtete Kaninehen war einzeitig operiert 
worden. Aueh dieses starb am 3. Tage naeh der Exstirpation. 

Tabelle3. Tempera turverha l ten  yon Kaninchen nach Exs t i rpa t ion  
yon GroB- und Zwisehenhirn bzw. you GroB-, Zwisehen- und iKittelhirn, 

Datum I Lebensdauer 
Nr. [ der [ 

I Operation I - -  - - - -  
Tage den 

I~()r- 
per~ 
steI- 
lung ~ 

83 13.11.35] 

88 19.11.36[ 

103 30. 9.36[ 

104 1.12.36[ 

105 7.12. 361 

107 10. 12.36] 

I 
113 25. ll. 36 I 

120 11.11.36 I 
12I 12. lI. 36 I 

123 1~. 12.361 
127 . 1.37[ 

< 1 >12 

2 

16 

14 

15 

>i ~ 

1 2 

I 
3 

2 31/2 E 

~ V e r h a l t e n  tier Reetaltemperat~r 

I I ~ .. IZeitnaehder 
[Anf/~lle] 2~xs~ir- [ Operation A T~ 

I I I _ _ ~ v o n  his yon his 

2~ 
2~ 

Bemer- 
kungen 

G, 

G, Z 

G, Z 

G, Z 

G, Z 

G, Z 

G,Z 

G, e,z 

G, Z, 
G, Z, 

0 
0 

2i V~ 

11/o 

0 

0 

221/2 

5 

2~1/2 
29 
32V~ 

o 

4 

11 

81/2 

211/~ 

91/~ 
141/2 
216:12 

281A 
32 
421/~. 

2 V~ 

26 
20 

27/29 
2O 

171/ 9 
20/21 

2o/21 

2O 
2O 
2O 
2O 
2O 

19/2o 
2O 
2O 
20 
2O 
12 
20 
21 
2O 

38,5 
35,1 
31,3 
38,2 
38,8 
38,4 

39,3 

38,2 

38,2 
38,5 
37,3 
38,5 
38,5 
38,6 
38,4 

? 
38,8 
39,5 
39,7 
38,6 
38,5 
38,4 

41,9 
31,3 
38,5 
38,2 
39,5 
37,9 

i 

37,9 

35,8 

38,5 
38,4 
37,6 
38,2 
38,5 
38,5 
38,9 
41,3 
37,3 
39,7 
38,6 
38,8 
39,7 
40,1 

Operation 
zweizeitig 
Operation 
zweizeitig 
Operation 
zweizeitig 
Operation 
zweizeitig 
Operation 
zweizeitig 
Operation 
zweizeitig 

Operation 
zweizeitig 

Wenn also auoh yon ehronisehen Versuehen nich~ die Rede sein kann 
und alle die Bedenken gelten, die wir bei Bewertung der akuten und sub- 
akuten Versuehe hervorgehobert haben, so kSnnen wir doeh auf Grund 
der Tabelle 3 mit einiger Vorsieht gewisse Schlfisse ziehen, Vo~ den 
12 Tieren haben 4 den ersten Tag fiberlebt (Fall 88, 107, i13 und 121), 
8 sind am ersten Tage gestorben. Von diesen gingen die 4 kurzlebigsten 
(Fall 81, 120, 123 und 127), yon denen 2 vollkommene Dezerebrierungen 
naeh miBhmgenen anderen, sehr blutreiehen Operationen waren, an 
Hyperthermie zugrunde, wghrend die 4 anderen bei Zimmertemperatur 
eine Senkung der T i aufwiesen. Die 4 Tiere dagegen, die 24 Stunden 

* Abkiirzungen wie Tabelle 1. --** G GroBhirn; Z Zwisehenhirn; 1~'[ Nittelhirn. 
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i iber leb ten ,  h a b e n  a u s n a h m s l o s  schon  r e l a t i v  ku rze  Zei t  n a c h  der  Opera-  

t i on  in  mehrs~ i ind igen  V e r s u e h e n  bei  Z i m m e r t e m p e r a t u r  bewiesen,  dal3 

sie z u m  m i n d e s t e n  n i e h t  p o i k i l o t h e r m  waren .  

Das am l~ngsten lebende dieser Tiere war das Kaninehen 121 (Tabelle 3). In  
direktem AnsehluB an die Exstirpation beider I-Iemisph/iren und des Thalamus 
bis zum vorderen Rand der vorderen Vierhfigel setzte eine Temperatursteigerung 
ein - -  und sehon nach einer halbert Stunde hatte die T i bei einer T a v o n  200 40,20 
erreicht. Uberftihrung in 140 und wiederholte 
Pernoctoninjektionen bewirkten eine langsame 
Senkung der T i auf 38,6 o . Um das Tier zu 
schonen und fiber den Kollapszustand hin- 
wegzubringen, wurde es daraufhin bis zum 
anderen Tage auf ein erw~rmtes Operations. 
bre~t aufgespannt und die T i dureh Ein- und 
Aussehalten der I{eizeinrichtung konstant 
zwisehen 38 und 390 gehalten. NUl ~ einmal, 
zwischen der 5. und 8. Stunde, wurde das 
Kaninchen zur Priifung seiner Regulations- 
f/~higkeit in 200 gebracht, mit  dem Erfolg einer 
Senkung der T i yon 38,8 auf 37,3 (s. Tabelle). 
Sehon nach 24 Stunden (23.--29. Sf~unde) 
vermochte dieselbe T a keine Senkung der T i 
mehr hervorzurufen - -  eine Erniedrigung der 
T a auf 120 war notwendig, uin innerhalb 3 Stun- 
den einen AbfM1 der T i yon 39,7 auf 38,6 zu 
bewirken. Uber den n/~chsten 10stiindigen 
Abkfihlungsversueh unterrichtet die Tabelle. 
Sie zeigt uns das Anhalten eines guten Regu- 
lationsverm6gens. 

Von diesem Versueh an bis zum Tode sind 
die Temperaturen nur sehwer zu verwerten, 
da das Tier in seinem K~lig im Freien stand 
und die T a h~ufig weehselte. Immerhin kann 
man als positiven Befmld buchen, dal3 in den 

Abb. 16. Sek6ionspr~!oara~ yon 
tetzten 12 Stunden vor dem Tode bei einer ~aninchen 121 (H. ttypophyse; 
zwischen 17 and 11 ~ schwankenden T a die T i V.V .  Vordere Vierhiigel; Nn.  I I  Nn. 
nie unter 38,00 absank - -  gewig ein sehr be- op~ici; Nn.  I I I  Nn. occulomotorii). 
triichtlieher Grad yon gegulationsf~higkeit. 

Am 3. Tage mittags t rat  naeh einem kurzen Krampfanfall der Exitus ein, 
nachdem wenige Stunden vorher das Tier sich Sl0ontan aufgesetzt und normale 
Haltung angenommen hatte. 

Die Sek t ion  ergab eine Anffillung der vorderen Sch~delhShle mit einer fltis- 
sigen, braunroten Masse. Naeh vorsiehtiger Aussptilung derselben mit physio- 
logiseher Koehsalzl6sung bot sieh das Bfld, das auf der Photographie (Abb. 16) 
wiedergegeben ist. In  der vorderen Schi~delhShle waren nur noeh die mit Blut- 
gerinnsel fiberzogenen vorderen Vierhtigel zu erkennen. Rostral davon war die 
ganze Sch/~delhShle leer - -  auf der Basis waren nur noeh die beiden Nn. oceulomotorii 
zu sehen, die noeh mit  dem Mittelhirn in Verbindung standen. Naeh Freiprgparieren 
wurde das Gehirn abermals lohotographier~ (s. Abb. 17). Die nun vorgenommene 
histologisehe Untersuehung ergab keinerlei Reste yon HypothMamusgewebe mehr. 

D ie se r  F a l l  ze ig t  uns ,  dal3 die  Regu]a t ionsf /~h igke i t  de r  T ie re  m i t  
E x s t i r p a t i o n  des  T h M a m u s  n i c h t  s ch l ech t e r  is t  als  die de r  K a n i n c h e n  
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mit einfaeher Durchsehneidung in den ersten postoperativen Tagen, 
ja, dag sie sogar besser sein kann. Wir wollen daran keine theoretisehen 
Er6rterungen schlielten, die auf Grund dieses Ergebnisses sehr nahe 
liegen - -  nur glauben wir schon jetzt die Frage aufwerfen zu dfirfen, ob 
nieht etwa bei der Durchsehneidung und Zerst6rung yon Hirngewebe 
Stoffe entstehen k6nnen, die temperatursenkend wirken und die die Er- 
holung der Tiere naeh der Operation verz6gern. 

Man muB natfirlich aueh an die M6gliehkeit denken, daI~ hyper- 
thermisehe Reaktionen im Sinne des Wi~rmestiehes die gute t~egulations- 
fghigkeit vortgusehen (s. S. 495). Diese Erkls ist nieht ganz yon 

Abb. 17 a u. b. Gehirn yon  K~ninchen  121. ~ Dorsa lgns icht ,  b Ven t ra l ans i ch t  
(P.  Pone;  sonst  Abkt l rzungen  wle Abb.  16). 

der  Hand zu weisen, wenn sie auch auf Grund der Gleichmgl~igkeit der Ti 
ws der Abkiihlungsversuehe (s. z. B. Fall 113, Tabelle 3) nieht sehr 
wahrsehein]ieh ist. Vor allem aber ist eines zu bedenken: Eine hyper- 
thermische Reaktion, die die Wgrmebildung eins Tieres so in die H6he 
treibt, dai~ die Ti sieh 10 Stunden lang etwa 200 fiber der T~ hglt (Fall 121), 
ist mit der Annahme eines poikilothermen Zustandes nieht gut vereinbar, 
auch dann nieht, wenn man annimmt, dal] das AusmaB dieser W~rmepro- 
duktionssteigerung oder W~rmeabgabehemmung sp~tter etwas zuriiekgeht. 
Wir haben aueh bei unseren Durehsehneidungsversuehen immer gesehen, 
dab ls iiberlebende Tiere mit anfgnglicher Hyperthermie und sekun- 
d~rer scheinbarer Verschlechterung im sps Verlauf zum mindesten 
den l~egulationsgrad erreiehten, der vor dsr ,,Verschleehterung" bestand. 

Die Versuche mit Exstirpation des Gro[J- uncl Zwischenhirns erffeben 
also, daft aueh vSlliye E~t[ernung des Hypothalamus die WR nicht au/hebt. 

Diskussion. 
In seiner bereits zitierten Arbeit schreibt v. Isse/cutz jun., da~ die 

yon Popoff und Thauer gemaehte ,,Annahme einer peripheren W~rme- 
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regulierung als reeht fraglieh erseheine". Ihm ist es vielmehr wahr- 
seheinlich, ,,dab der an die zentrale Regulierung gewShnte Organismus 
iiberhanpt nieht imstande ist, ohne diese 1/ingere Zeit am Leben zu 
bleiben". Sein Einwand, der sich vor allem gegen die Ausdeutung der 
Befunde nach Halsmark-, IIalssympathieus- und Vagusdurehschneidung 
richter, nach welchen Eingriffen aueh er eine Wiederherstellung der WR 
gefunden hat, griindet sieh auf Versuehe an Hunden, denen auBer den 
erw/~hnten Durehsehneidungen noeh das Ganglion stellatum und Ganglion 
eervicale inferius exstirpiert wurde. Erst  die Herausnahme dieser Ganglien 
sell naeh seiner Ansieht die letzte sympathisehe Verbindung zwisehen 
Zentrum und Peripherie zerstSren und damit endgtiltig die WR aufheben 
(v. Issekutz jun. 42). 

Als Beweis ffir seine Ansicht der ausschlieBlich zentralen Regulation 
und der Bedeutung der sympathischen Ganglien ffihrt er folgende Be- 
obachtungen an: Bei 3 Hunden, denen das Halsmark und ein Vagus 
durchschnitten, auBerdem die Ganglien ein- oder doppelseitig exstirpiert 
waren, blieb die WI~ zun~chst mehr oder weniger intakt. Die Durch- 
sehneidung des zweiten Vagus jedoch (bzw. diese Operation und die 
Exstirpation der Ganglien auf derselben Seite) hob die Regulations- 
fi~higkeit auf, und diese kehrte aueh bis zum Tode (nach 3--6 Tagen) 
nicht wieder. Im Gegensatz dazu blieb die WR bei einem Hund mit 
Halsmark- und beiderseitiger Vagus- und Halssympathicusdurehschnei- 
dung erhalten. Da die ersten 3 Hunde sieh yon dem letzteren nur dadnreh 
unterschiedcn, dab bei ihnen auch die Ganglien exstirpiert waren, glaubt 
sich v. Issekutz dazu berechtigt, diese Ganglien ffir das Bestehenbleiben 
der Regulationsf~thigkeit nach Halsmark-, Halssympathicus- und Vagus- 
durchschneidung verantwortlich zu machen. 

Bei der Durchsicht seiner Versuche f~tllt auf, da~ die Operation, die 
zum Verlust der WR fiihrte, in jedem der 3 Fs die Durchschneidung des 
2. Vagus in sich schloB. Nun wissen wir abet yon v. Issekutz jun. al, 42 selbst, 
dab mehrfaeh in seinen frfiheren Versuehen naeh Halsmark- und einseitiger 
Vagusdurchschneidung die Durchtrennung des 2. Vagus allei~ genfigte, 
um seine Tiere ,,poikilotherm" zu machen. Auch wit haben (nach Ver- 
6ffentlichung der Arbeit fiber Halsmarkdurchschneidungen) ein Kanin- 
chen beobachtet, bei dem nach der Rtickenmarksdurchtrennung die WR 
nicht verloren ging, nach dann vorgenommener subphrenischer Vagus- 
durchschneidung das RegulationsvermSgen jedoch innerhalb 6 Tagen 
bis zum Tode des Tieres noch nicht wieder hergestellt war. 

Da nun auf Grund yon positiven Versuehen yon Thauer ~1 und auch 
yon Issekutz jun. 42 __ und nut  diese sind ja entscheidend - -  nicht daran 
zu zweifeln ist, daB das Ws nach Halsmark- 
und Vagusdurehtrennung nieht anf die Dauer verloren geht, m/issen wit 
den Schlug ziehen, dab die Wiederherstellung der WR naeh Vagus- 
durehsehneidung ls als 6 Tage dauern kann, bzw. dab es Tiere gibt, 
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bei denen (naeh dem aueh aus sonstigen Griinden lebensbedrohenden 
Eingriff) das Nervensystem aus irgendwelehen konstitutionellen oder auch 
anderen Ursaehen die Umstellung nieht mehr oder nicht so sehnell zu 
vollziehen vermag. 

Da nun in den yon v. I s s e k u t z s e h e n  Versuehen die WI~ stets naeh der 
2. Vagusdurchschneidnng zusammenbraeh, v. Isselsutz  aber friiher mehr- 
fach fiber den Verlust der WR naeh alleiniger Vagusdurehsehneidung 
bei t talsmarktieren beriehtete, seheint es uns etwas gewagt, die ,,Poikilo- 
thermie" in seinen 3 Versuehen auf die mitexstirpierten Ganglien zurfiek- 
zuffihren. 

Um dies zu beweisen, mfigte v. Isselcutz  als Experimentum crueis bei 
einem Tier, das naeh Halsmark- u n d  Vagusdurchsehneidung wieder 
regu]iert, nach  dieser Wiederherstellung die Ganglien exsgirpieren und 
zeigen kSnnen, dab ers~ dann die WR endgfiltig zusammenbrieht. Diesen 
Beweis aber hat v. Isselcutz  nieht geliefert. So]ange er ihn nieht ffihrt, 
ist es uns auf Grund unserer eigenen Erfahrungen wahrsehein]ieher, dal3 
die bei seinen Tieren brobaehteten Erseheimmgen allein auf die Vagus- 
durehsehneidung zurfiekzuffihren sind. 

Noeh eins: v. Isselcutz  jun. verwahrt  sieh gegen den Vorwurf, ,,seine 
Tiere seien nut  deshalb endgfiltig poikilotherm geblieben, weil sic die 
Durehsehneidung der letzten Nervenbahnen blog 5- -6  Tage fiberlebt 
h/ttten". Er  h~tlt den Eingriff der letzten Vagusdurehsehneidung ffir so 
unbedeutend, dab der 5 ~ 6  Tage anhaltende Zustand nieht als post- 
operativer Shock verbucht werden d i i r f t e .  

GewiB sind wir weft davon entfernt, dem ,,Shock" in den peripher yon 
der Durehsehneidungsstelle gelegenen Vagusteilen eine groge Bedeu~ung 
zuzuerkennen. Aber dar~nf kommt  es in diesem Falle nieht an. Wir 
wissen jedoch, dal~ die Umstelhmg des Nervensystems anf die neue 
Situation naeh dem an sieh unbedeutenden Eingriff der Vagusdurch- 
schneidung viel schwieriger ffir den tierischen Organisnms ist, a ls die 
Umstellung nach der IIalsmarkdurehsehneidung, soviel sehwerer aueh 
diese letzte Operation seheint. 

I m  tibrigen - -  und das ist der letzte Einwand gegen die v. I s s e k u t z s e h e  

Ausdeutung ~ t ra t  naeh dem letzten Eingriff in seinen 3 Fs niemals 
ein stations Zust~nd ein, sondern dieser versehleehterte sieh, wie er 
selbst sehreibt, naeh der Operation zusehends bis zum Tode. Das aber 
heiBt, dal] ~ abgesehen vort der WR - -  bei diesen Tieren aueh auf anderen 
Funktionsgebieten hie ein mit  dem Leben vereinbarer Gleiehgewiehts- 
zustand erreieht wurde. Wie w~re sonst die dauernde Versehleehterung 
zu verstehen ? Solange es aber nieht ge]ingt, diesen progredienten Zer- 
fall aufzuhalten, darf man nichts fiber die endgfiltige Leistungsfs 
der Teilfunktionen des Organismus aussagen. Wit wfirden ja aueh hie 
den Nieren eine bedeutende t%o]le bei der WR zusehreiben, nur weil 
naeh ihrer Exstirpation im Tierexperiment eine Unterkiihlung eintritt, 
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die so hochgradig ist, dab Pick. 59 solche Tiere als poikilotherm bezeiehnet. 
Trotzdem leben auch solehe Tiere mehrere Tage ! - -  Bei unseren Halsmark- 
tieren war dies ebenso: Diejenigen, deren Allgemeinzus~and sich nach 
der Operation zusehends versehleehterte, gewannen hie einen ausreichenden 
Grad yon Regulationsverm6gen. Sie starben nieht, weil sie nicht ihre 
K6rpertemperatur regulieren konnten, sondern ihre Regulation kam nieht 
in Gang, weil sie ans irgendeinem anderen Grunde nicht leben konnten. 

Auf Grund der angeffihrten Befunde und Befraohtungen k5nnen 
wir die Beweiskraft der an sich sehr wiehtigen v. Issel~utzsehen Versuche 
gegen die yon uns vertretene Ansicht der Ersetzbarkeit des zentralen 
Regulationsapparates im Hypothalamus nicht anerkennen. Wir kSnnen 
dies noeh weniger, wenn wit das Ergebnis unserer hier vorgelegten neuesfen 
Versuche in die I)iskussion mR einbeziehen. 

])ie ~Befunde des ersten Teiles unserer Arbeit haben nns eindeutig 
gezeigt, da~ die I)urchtrennung des Gehims dieht hinter dem I-Iypo- 
thalamus die WR nicht aufhebt, ja, da~ aueh die Fieberfghigkeit nach 
diesem Eingriff erhalten bleibt. Damit ist der Einwand endgfiltig hin- 
f~llig geworden, dab die frfiher beobaehtete Wiederherstellung der WR 
naeh 1LIalsmark- und Vagusdurchsehneidung nur der Tatsache zu ver- 
danken sei, dab aueh naeh diesem Eingriff das WZ noeh dureh bisher 
unbekannt gewesene nerv6se Verbindungen zwisohen oberem Halsmark 
und peripherem vegetativem System mit diesem in Verbindung stfinde. 

Aueh dem Einwand in der letzten Auflage yon Meyer-Gottlieb 5a, dab 
der isolierte Hypothalamus naeh seiner nervSsen Trennung yon der Peri- 
pherie auf dem Wege fiber die t typophyse und Schilddrfise, also hormo- 
nal, den WgrmehaushaR steuern k6nne, konnten wir begegnen, indem es 
uns gelang, bei Tieren mit Exstirpation des ganzen Zwisehenhirns sehon 
in den ersten Tagen nach der Operation einen hohen Grad yon Regula- 
tionsverm6gen nachzuweisen (s. auch Thauer 72 Thauer und Peter8 ~4). 

Wit befinden uns mit unseren Versuehen in Einklang mi~ ~anson % 
der naeh isolierter Ver6dung der hinteren Teile des lateralen I~Iypotha- 
lamus bei Affen zunfichst eine Hypothermie beobaehtete, wghrend Tage 
und Wochen spgter die Tiere wieder ein leidliehes Regulationsverm6gen 
zeigten (,,regained a fair degree of thermal control"). Wir k6nnen uns 
weiterhin anf die Beobachtungen an Mensehen berufen (Foerster 20, ~2 
Wittermann ~6), bei denen trotz v611iger Zerst6rung des I-Iypothalamus 
St6rungen der Thermoregulation fehlten. 

_Foerster 22 weist ausdr~cklich darau~ bin, dab dies vet  allem dann zu 
beobachten sei, ,wenn die AussehMtung der hypothalamisehen Lebens- 
zentren gradatim erfolge". Die allmghliche ZerstSrung erklgrt den 
Unterschied zwischen den mensehliehen Befunden und den akuten Ver- 
suehen am Tier, denn aueh unsere neueste ~[ethode der etappenweisen 
Durehtrennnng des Gehirnes mittels eines l%dens bewirkt ja immer 
noeh eine viel rasehere Aussehaltung, als dies bei dem langsamen 
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Tumorwaehstum der Fall ist. Es ist durchaus mSglich, dab es mit  noch 
protahierteren Methoden aueh beim Tier gel/~nge, eine ZerstSrung des 
Hypothalamus ohne RegulationsstSrungen vorzunehmen. 

Naehdem somit, wie wir hoffen, gezeigt werden konnte, dal~ die 
Widerspriiehe zwisehen unseren Ergebnissen und den Befunden der 
Literatur nur seheinbare sind, bleibt uns die Diskussion darfiber vor- 
beha]ten, inwieweit unsere Versuche ffir oder gegen die Zentrenlehre, fiir 
oder gegen die Annahme der Plastizit/~t des Nervensystems (Bethe s, 9) 
zu verwerten sind. Wit hat ten an sich die Absieht, dieser Disknssion 
zun/~chst noeh aus dem Wege zu gehen und nur unsere Befunde mit- 
zuteilen, da es ohne sehr groBe Erfahrung auf dem Gebiete der Physiologie 
des Nervensystems nur sehwer mSglieh ist, sieh ein Urteil fiber diese 
Frage zu bilden. Aber die Aussprache auf dem letzten Kongrel~ ffir inhere 
Medizin in Wiesbaden (Isenschmid sT) und andere miBverst/~nd]iehe 
Ausdeutungen unserer Versuche zwingen uns, nieht nur unsere Befunde, 
sondern aueh unsere Deutung sehon jetzt  zu fixieren. 

Wir haben sehon mehrfach ausdrticklieh betont 70, 7~, 74 dab unsere 
glteren und neueren Versuehe nut daftir spreehen, dab die dem EinfluB 
des fragliehen Zentrums entzogene ,,Peripherie" die Fghigkeit erlangt, 
selbst/~ndig fiir die Aufreehterhaltung der normalen KSrpertemperatur  
zu sorgen, dal~ also der Hypothalamns ffir die WP~ nicht unersetzbar ist. 
Zu der Frage: Zentrum oder Peripherie ? - -  oder, wie es Isen.sehmid 
formuliert hat  : ,,Aut Aut ~." haben wir bewuftt keinerlei Stellung genom- 
men, denn 1. ist es auf Grund yon Auschaltungsversuchen nieht mSglich, 
etwas fiber die normale Funktion des ausgesehalteten Teiles auszusagen. 
Man kann - -  darin st immen wit mit  Winterstein in seinenneuesten Aus- 
ffihrungen zur Frage der Zentrenlehre 75 iiberein - -  auf Grund der Ersetz- 
.barkeit eines Hirnabsehnittes nieht darauf sehlieBen, da~ dieser Hirnteil 
physiologiseherweise lceise Zentrenfunktion ausiibt - -  aber man darf 
umgekehrt  aus dem Ausfall einer Funktion naeh Exstirpation eines 
Gehirnteiles nicht ohne weiteres folgern, dab physio]ogischerweise diese 
Funktion nur diesem einen Teile des Zentralnervensystems mSglich und 
eigentfimlieh ist; 2. kann man auf Grund der Ersetzbarkeit  eines Hirn- 
abschnittes dureh einen anderen Tell des Nervensystems nieht mit  
Sieherheit sehlieBen, dal] dieser andere aueh normalerweise die fragliehe 
Funktion ausiibt, wenn aueh bis jetzt speziell bei der WI~ kein Anlal~ vor- 
liegt, die Mitwirkung der ,,Peripherie" unter physiologisehen Bedingungen 
zu bestreiten. 

Unsere Versuehe kSnnen aiso weder die Frage : ,,Aut Aut ?" (entweder 
periphere oder zentrale Regulation ?) beantworten, noch k6nnen sie die 
Auffassung: ,,Et EL" (Isenschmid sv HoM ~3) belegen. Sie haben ja aber 
aueh - -  wir betonen das noeh einmal ausdrtieklieh - -  weder das eine noch 
das andere tun sollen. Sie wollen nichts weiteres sein, als ein Beweis 
fiir die besondere F~higkeit des Organismus, die darin besteht, sieh einer 
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neuen (z. B. durch Ausschaltung eines Hirnteils geschaffenen) Situation 
mehr oder weniger vollst~ndig anzupa, ssen - -  auf unseren speziellen Fall 
angewandt : Ein Beweis ffir die F~higkeit des seines Grol3- und Zwischen- 
hirns beraubten Organismus, der ihm als Warmblfiter gestellten Aufgabe 
der Regulation der KSrpertemperatur  gerecht zu werden. 

Zusammenfassung. 

Es wird eine neue Methode besehrieben, mit  der es gelingt, intra- 
kranielle Durchtrennungen des Gehirnes in Etappen, jedoeh ohne mehr- 
fache ErSffnung des Sch~dels auszuffihren. An nach dieser und anderen 
Methoden operierten Kaninchen wurden folgende Befunde erhoben: 

1. Kaninchen konnten nach vollst~ndiger Hirnstammdurchtrennung 
an der Grenze zwischen Zwischen- und Mittelhirn, d .h .  caudal yore 
Hypothalamus,  bis zu 61/2 Wochen am Leben erhalten werden (,Mittel- 
hirntiere"). 

2. Ein Kaninchen mit  En~hirnungsstarre infolge Mitverletzung des 
Mittelhirns fiberlebte die Hirnstammdurchtrennung 23 Tage. W~hrend 
dieser Zeit hielt die Enthirnungsstarre mit  geringen Sehwankungen 
dauernd an. 

3. Vollkommene Abtrennung des Hypothalamus f/ihr~e akut  entweder 
zu Hyloer- oder zu Hypothermie.  Diese war jedoeh nieht als Poikilothermie 
aufzufassen. 

4. F/itterung ffihrte bei solchen akuten F~llen h/~ufig zu einer Stei- 
gerung der KSrpertempera~ur um 1--2 ~ 

5. Im  akuten Versuch war ein prinzipieller Untersehied zwisehen 
Tieren mit  und ohne Enthirnungsstarre nieht zu erkennen. 

6. Die anfi~ngliche Thermolabflitgt bildete sieh innerhalb weniger 
Tage weitgehend zuriiek. Sehon nach 10--14 Tagen (manehmal such 
frfiher) konnten die Tiere dauernd bei Zimmertemperatur  gehalten 
werden, doch wurden aueh noch tiefere Temperaturen ertragen. 

7. Bei zwei Mittelhirntieren wurde spontanes Fieber beobaehtet. 
8. Bei einem dritten Tier konnte dutch intravenSse Pyriferinjektion 

l~ieber erzeugt werden. 
9. Die Wi~rmeregulationsfs ging auch naeh EXstirpation des 

Grol]- und Zwischenhirns einsehliel]lieh des Hypothalamus nicht verloren. 
10. Einseitige Durchsehneidung des t t i rnstammes f/ihrte akut  meist 

zu Hyperthermie.  Naeh Abklingen derselben zejg~en die Tiere (die bis 
zu 11/2 Jahren lebten) keinerlei RegulationsstSrungen mehr. 
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