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ABSTRACT: New results on exercise hyperthermia of man. Nigvsen (1938) demonstrated that
hypothermia during exercise is independent of room temperature within a range from 59 to
320 C. Subsequently, other investigators confirmed this observation. From these results, Asmus-
sen & Nizrsen (1947) concluded that a resetting of the thermoregulatory centre brought
about by impulses reaching the brain from the working muscles or from the motor centres
takes place. In order to find out whether impulses from motor centres really affect the
thermoregulatory centres, we tried, by administration of curare in human beings, to increase
the frequency of impulses necessary to bring about a certain amount of mechanical work.
However, in 2 series of experiments at room temperatures of 23 and 340 C respectively and
at a constant work output of 3 mkp/sec, no significant differences in body temperature
{measured in the lower esophagus) before and during curare infusion could be detected. In
the resting conditions, curare exerts no influence on body temperature. In normal subjects
performing low work (3 mkp/sec) the body temperature decreases at a room temperature of
23° C but increases at a room temperature of 329 C. In conclusion, the hyperthermia during
exercise cannot be due to a reserting of thermoregulatory centres. It works rather like a
proportional closed loop control system. The relative independence of the hyperthermia from
the environmental temperature suggests a considerable influence of the latter parameter via
the thermoreceptors of the skin on the thermoregulation during work.

EINLEITUNG

Seit Niersens Untersuchungen von 1938 wird die erhéhte Kdrpertemperatur bei
Muskelarbeit als Folge einer regulativen Hoherstellung temperaturempfindlicher Zen-
tren aufgefaflt. NieLsen begriindet seine Theorie mit den Tatsachen, dafl die erreichte
Korpertemperatur der geleisteten mechanischen Arbeit proportional und in weiten
Grenzen unabhingig von den klimatischen Umgebungsbedingungen ist. Als mdgliche
Ursache dieser Verstellung der Zentren nehmen Asmussen und NIELSEN (1947) eine
Irradiation efferenter Impulse von der motorischen Hirnrinde oder eine Summation
proprioceptiver Impulse aus der arbeitenden Muskulatur an. Eine Summation pro-
prioceptiver Impulse scheint nach den Versuchen von Rosinson (1962) unwahrschein-
lich, denn bei heftiger passiver Arbeit wichst die Kerntemperatur nur entsprechend
der geringfiigigen Stoffwechselsteigerung an.
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ERGEBNISSE UND SCHLUSSFOLGERUNGEN
Um zu kliren, inwieweit eine Irradiation als Ursache des Temperaturanstieges in
Frage kommt, haben wir versucht — analog den Uberlegungen von OcuwapT et al.

(1959) ~ mit Hilfe eines partiellen neuromuskuliren Blocks durch d-Tubocurarin-
chlorid den Innervationsaufwand bei konstant gehaltener Arbeit zu vergrofern. Im
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Abb. 1: Beispiel eines Arbeitsversuchs mit Infusion von d-Tubocurarinchlorid. Vp.: V.R.

24 Jahre. Eingestellte Leistung 3 mkp/sec. Raumtemperatur 230 C, relative Luftfeuchtigkeit

70 %o. Gesamtdosis: 12 mg d-Tubocurarinchlorid i. v. Blutdruck vor dem Versuch 130/80 mm

Hg. Pulsfrequenz vor dem Versuch 60/min. Die Vp. konnte am Ende des Versuches nicht mehr

stehen. Oberste Kurve: Curaredosierung. Mittlere Kurve: Temperatur im un-

teren Oesophagus. Untere Kurve: Atemminutenvolumen, Mittelwerte iiber 2 min. {Nach
Krrzmie & BLEICHERT 1965)

Falle einer Irradiation efferenter Impulse von der motorischen Hirnrinde auf thermo-
regulatorische Zentren miifite dann bei gleicher Arbeit die K8rpertemperatur stirker
ansteigen als ohne Curare. Wir haben bei diesen Versuchen sehr kleine Arbeitsintensi-
titen von 3 mkp/sec gewihlt, weil bei grofien Arbeitsintensititen die Versuchspersonen
die Leistung wihrend der Curareinfusion nicht durchhalten konnten. Bei sehr kleinen
Leistungen, bei denen in Leerversuchen die Temperatur gerade etwas iiber das Aus-
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gangsniveau zu steigen beginnt, miiflte sich im Falle einer Irradiation selbst ein mini-
maler Temperaturanstieg deutlich bemerkbar machen. Wir konnten aber in keinem
Falle nach Curareinfusion eine {iber die zufilligen Schwankungen von 0,10 C hinaus-
gehende Temperatursteigerung bemerken (Abb. 1 und 2).

Wenn wir auch — trotz eines negativen Ruheversuches — die Mdglichkeit einer
direkten Einwirkung des Curare auf die thermoregulatorischen Zentren oder Effek-
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Abb. 2a und b: Zeitlicher Verlauf der Temperatur im unteren Oesophagus bei einer Leistung
von 3 mkp/sec unter der Einwirkung von Curare. Beginn der Infusion im Zeitpunke O.
Obere Kurven: Mittelwerte der Curaredosierung. Untere Kurven: Temperatur
im unteren Oesophagus. (a) Raumtemperatur 23° C, relative Luftfeuchtigkeit 70 %/o. Mittel-
werte aus vier Versuchen (ab Pfeil drei Versuche) an zwel Versuchspersonen. Mittelwert der
Temperatur bei Arbeitsbeginn 37,2° C. (b) Raumtemperatur 34° C, relative Luftfeuchtigkeit
50%/e. Mittelwerte aus sechs Versuchen an drei Versuchspersonen (ab Pfeil drei Versuche an
zwei Versuchspersonen). Mittelwert der Temperatur bei Arbeitsbeginn 37,4¢ C. (Nach Krrzine
& BLEICHERT 1965)

toren nicht ausschliefen kdnnen, so halten wir es doch fiir unwahrscheinlich, daf ein
etwaiger direkter oder indirekter Curareeffekt auf die Wirmeabgabe den méglichen
Temperaturanstieg auf Grund einer Mitinnervation genau kompensiert.

Im folgenden soll untersucht werden, ob die Annahme einer Sollwertverstellung
der Thermoregulation bei Arbeit {iberhaupt berechtigt ist. Im Falle einer Sollwert-
verstellung miifite auch in kalter Umgebung — auflerhalb des Bereiches der physika-
lischen Regulation ~ die Kerntemperatur bei Arbeit zu den gleichen Werten ansteigen
wie bei derselben Arbeit in normalen Klimabereichen. Um die in Kilte erhShten Wir-
meverluste auszugleichen, miifite also durch chemische Gegenregulation eine zusitz-
liche Stoffwechselsteigerung auftreten. Setzt diese chemische Gegenregulation erst
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dann ein, wenn die K&rpertemperatur bei Arbeit unter die normale Temperatur bei
Korperruhe zu sinken beginnt, so spricht dieser Punkt eindeutig gegen eine Sollwert-
verstellung. Tritt die Stoffwechselsteigerung aber erst auf, wenn die Temperatur unter
den Arbeitswert zu sinken beginnt, so kann ein solcher Befund nur mit Vorsicht als ein
Beweis fiir eine Sollwertverstellung ausgelegt werden, denn auch ohne eine gesenkte
Blut- oder Gehirntemperatur kann die chemische Gegenregulation durch von der
Haut ausgehende Reflexe ausgelost werden, Die bisherigen Untersuchungen iiber die
Abhingigkeit der Kerntemperatur bei Arbeit von den klimatischen Umgebungsbedin-
gungen bewegen sich fast alle innerhalb des Bereiches der physikalischen Regulation.
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Abb. 3a und b: Zeitlicher Verlauf der Temperatur im unteren Oesophagus bei einer Leistung

von 3 mkp/sec. Beginn der Arbeit im Zeitpusnkt 0. (a) Mittelwerte von fiinf Versuchen an drei

Versuchspersonen, Raumtemperatur 23° C, relative Luftfeuchtigkeit 709%0. (b) Mittelwerte

von acht Versuchen an drei Versuchspersonen, Raumtemperatur 349 C, relative Luftfeuchtig-
keit 50 %/. (Nach Krrzine & BrercHerT 1965)

NiesLeN (1938) schildert allerdings einen Versuch bei 8° C Umgebungstemperatur und
sehr starker Luftbewegung, bei welchem bei einer Arbeit von 15 mkp/sec die Kern-
temperatur um ein halbes Grad weniger angestiegen ist als bei normalen Klimabedin-
gungen. Da der Bereich der physikalischen Regulation mit steigender Arbeit und da-
mit steigender Stoffwechselleistung in Richtung zu kilteren Umgebungstemperaturen
verschoben und gleichzeitig verbreitert wird, miifite umgekehrt bei sehr kleinen Ar-
beitsintensititen schon in wesentlich wirmerer Umgebung eine méglicherweise ver-
minderte Korpertemperatur zu beobachten sein. Wir konnten bei unseren Kontroll-
versuchen zu den Curareexperimenten bei 23° C Auflentemperatur sogar ein Ab-
fallen der Kerntemperatur wihrend Arbeit (3 mkp/sec) unter den Ruhewert feststel-
len. Nur bei einer iibergewichtigen Versuchsperson (175 cm, 85 kg) trat unter diesen
Versuchsbedingungen eine leichte Arbeitshyperthermie auf. Bei 34° C Umgebungstem-
peratur steigt dagegen die Kerntemperatur bei derselben Arbeit stets geringfiigig an
(Abb. 3). Der Temperaturabfall unter das Ruheniveau bei unseren Versuchen bei 23° C
erklirt sich woh!l durch die gegeniiber Ruhe bei Arbeit verbesserten Warmeiibergangs-
und Transportbedingungen durch die vermehrte Korperbewegung der Versuchsperson.

Wir halten nach unseren bisherigen Versuchsergebnissen eine Sollwertverstellung
bei Muskelarbeit zumindest fiir sehr fraglich. Ebenso wie man eine Sollwertver-
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stellung annimmt, kann man die Arbeitshyperthermie als bleibende Abweichung bei
einem Proportionalregler auffassen. Fiir diese Annahme mufl dann nur gefordert wer-
den, daf} die Bluttemperatur als Reiz fiir die Auslésung von Wirmeabgabemechanismen
wirken kann. Dafl dies tatsichlich der Fall ist, diirfte woh!l nach den bisherigen Er-
gebnissen als sicher gelten. Zusdtzlich kdnnen natiirlich auch noch andere Faktoren als
Reiz fiir die Zentren in Betracht kommen. Ob aufler der Bluttemperatur, zentralnervise
Einfliisse oder periphere Wirkungen von den Thermorezeptoren der Haut oder von
tiefen im Kéorperkern gelegenen Thermorezeptoren die Empfindlichkeit der Zentren
der Wirmeabgabe auf einen Reiz verindern konnen, mufl nach den bisherigen Er-
gebnissen als offen gelten. So wire zum Beispiel —~ entsprechend der von BRENDEL
(1960) nachgewiesenen Empfindlichkeitsverminderung in Hypothermie — eine Emp-
findlichkeitszunahme durch eine erhdhte Bluttemperatur denkbar. Andererseits konnen
die zentralnervdsen Strukturen schon bei normalen Temperaturen ihre maximale Emp-
findlichkeit erreicht haben. Daff die Kerntemperatur in einem gewissen Bereich bei
Arbeit ebenso wie in Ruhe fast unabhingig von den klimatischen Umgebungsbedin-
gungen ist, zeigt nur, daff zusitzlich zu einer zentralen Anregung der Wirmeabgabe
entsprechend der gesteigerten Wirmebildung die physikalische Regulation iiber die
Haut genauso wie in Ruhe vor sich geht. Die Klimaunabhingigkeit der Arbeitshyper-
thermie erklirt sich damit durch die Stérgroflenaunfschaltung an den Thermorezeptoren
der Haut.

Nachtrag: Inzwischen haben Niersen & Nrersen (1965) auch bei passiver
Hyperthermie (Aufheizung ruhender Versuchspersonen mit Diathermie) eine Klima-
unabhingigkeit wie bei der Arbeitshyperthermie gefunden. Auch dieser Befund lifit
sich — ohne die Annahme einer Sollwertverstellung — als bleibende Abweichung in
einem P-Reglersystem mit Strgrofienaufschaltung deuten.

ZUSAMMENFASSUNG

1. Die Klimaunabhingigkeit der Arbeitshyperthermie fithrte zu der Annahme einer
Sollwertverstellung thermoregulatorischer Schaltstellen durch irradiierende moto-
rische Impulse oder proprioceptive Riidsmeldungen.

2. Folgende Befunde sprechen gegen diese Annahmen: (a) Unter der Einwirkung von
Curare dndert sich die Arbeitshyperthermie trotz vermehrter efferenter Impulse
nicht. (b) Bei kleiner Leistung (3 mkp/sec) ist schon bei 23° C Auflentemperatur
ein Abfall der Kerntemperatur nachweisbar.

3. Es wird versucht, die Arbeitshyperthermie als bleibende Abweichung in einem
P-Regelsystem, die Klimaunabhingigkeit als Folge der Storgrofenaufschaltung an
den Thermoreceptoren der Haut zu erkliren.
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Diskussion im Anschluf an den Vortrag Krrzine & BLEICHERT

Brijck: Ist Thre Interpretation zwingend? Wie ist es moglich, dafl ein curarisierter Mensch
Arbeit leister? Es wire denkbar, dafl infolge der Curarisierung die Wirmeproduktion in der
Muskulatur nicht geniigend hoch eingestellt werden kann, um den Istwert der Korpertempe-
ratur dem nach dem Konzept von NiLson unter Arbeit erhShten Sollwert nachzufiihren.

Krrzine: Wir haben den Versuchspersonen soviel Curare injiziert, dafl sie gerade noch arbeiten
kénnen — zwischen 10 bis 15 mg pro Versuchsperson. Diese verspiirten, dafl die Arbeit wesentlich
schwerer war. Zumindest in den Versuchen bei 34° C Raumtemperatur miifite, auch ohne zu-
sitzliche Umsatzsteigerung in der Muskulatur, durch Einschrinkung der Wirmeabgabe und
durch ,non-shivering thermogenesis® ein Temperaturanstieg moglich sein.

ZeissERGER: Did you also measure oxygen consumption?

Krrzing: Der Oa-Verbrauch liegt in den Curareversuchen schon vor Beginn der Infusion héher
als bei den Kontrollversuchen (Aufregung der Versuchsperson). Nach Infusionsbeginn steigt der
Og-Verbrauch weiter an. Als Ursache kénnten die Fibrillationen der Muskulatur in Frage
kommen.

DonuorreR : Konnte bei Thren Versuchen nicht die geringe Intensitdt der geleisteten Arbeit eine
Rolle spielen?

Kirzine: Gerade bei geringen Leistungen wird die Differenz zwischen dem Innervationsauf-
wand mit und ohne Curareinfusion wegen der mbglichen hheren Dosierung besonders deutlich.



