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.Es laRt sich schon ohne Ubertreibung Voraussagen,
daB die Biochemie der Lipoide in Zukunft in erster
Linie stehen wird.*

Dr. med. lvar Bang,
Prof. der med. u. physiol. Chemie an der Universitét Lund.

Die Frage nach der Ursache der Sauerstoffaufnahme in der lebenden Zelle und
im lebenden Gewebe sowie nach den Faktoren, die diesen OxydationsprozelR
storen, ist eine der elementarsten Fragen der Physiologie und ein Problem der
Gegenwart von aktuellster Bedeutung.

Bereits A.v.Szent-Gyérgyil erkannte, daB die Verbrennung der Fette aufs
engste gekuppelt ist mit der biologischen Oxydation. Da jedoch Nachweise fur
Fette, Fettsduren und andere Lipoide bisher fast vollstandig fehlten, war es mit
auBBerordentlichen Schwierigkeiten verbunden, den Fettstoffwechsel zu kontrol-
lieren. So beklagt noch W. Nonnenbruch2 im Jahr 1951, daB blutchemische
GroéBen, den FettstoffWechsel zu Uberwachen, vollstdindig fehlen und Leber-
schaden demzufolge erst vom Finalstadium her beurteilt werden kénnen. Auf
Grund der neuen Analysenmethoden der Papierchromatographie auf dem Fett-
gebiet, die nunmehr in 14 Veroffentlichungen mitgeteilt werden konnten3, ist
es moglich geworden, Fette, Fettsduren, Lezithin und andere Lipoide mit emp-
findlicher und spezifischer Reaktion nachzuweisen. Es lag daher nahe, diese
Untersuchungsmethoden auch zur Klarung biologischer Fragen anzuwenden.
Von den diesbezuglichen Untersuchungsergebnissen seien kurz und zusammen-
fassend die nachstehend aufgefihrten Befunde mitgeteilt. (Einzelheiten Uber
Ausfuhrung und Auswertung s. Seite 43.)

1. Die Untersuchung der Hdmatogramme, die einen Tropfen des nativen Blutes
enthielten, ergab:

a) Im Hamatogramm von normalem Blute lieBen sich Phosphatide eindeutig
nachweisen. Diese fehlten inj Hamatogramm von Kranken, die an Carcinom,
Diabetes, Lymphogranulomatose litten, ganz oder weitgehend. Der Unterschied
war in dieser Hinsicht auch bei sehr frih festgestelltem Carcinom bereits ein-
deutig ausgepréagt.

b) Die Lipoproteide des normalen Ha&matogramms fehlen bei Carcinom voll-
standig. Die vorhandenen Lipoidanteile sind deutlich unterscheidbar hinsicht-
lich ihrer schweren Beweglichkeit auf Papier. Auch bei anderen Indikationen
treten in den Lipoidanteilen signifikante Merkmale auf. So bei Schwangeren,
bei Epilepsie, bei Lebererkrankungen und anderen pathologischen Erscheinun-
gen. Es wurden auch aus der Hautklinik zahlreiche Fé&lle in die Untersuchung



einbezogen. Hier ergeben sich besonders aussichtsreiche Mdéglichkeiten fur die
Diagnostik und zur Kontrolle therapeutischer MalBnahmen.

Die Abgrenzung bedarf noch weiterer Bearbeitung.

c) Bei Carcinom trat in allen bisher untersuchten Féllen im Hamatogramm ein
gelbgruner Fleck auf, der fur Cytochrom c gehalten wird. Dieser Fleck ist auf
Papier nicht autoxydabel. Der Anteil an Cytochrom c ist bei fortschreitender
Erkrankung deutlich erkennbar vermehrt und wird als Proto-Hamoglobin an-

gesehen.

d) Der aus dem Blute Krebskranker isolierte gelbgrine Anteil, der nicht aut-
oxydabel ist, wurde auf Papier durch Zugabe eines Tropfens Linolsdure und
Behandeln mit einer Merkaptoaminosdure oxydiert. (Versuchsbedingungen:
Aminosaure-L6sung mit Milchsdure auf den PH-Wert 3— 4 einstellen!)

Im bereits entwickelten, isolierten Cytochrom-c-Fleck wich nach dieser beschrie-
benen oxydativen Behandlung die gelbgriine Farbe der Ferroverbindung der
rotbraunen Farbung.

e) Behandelt man das auf Papier gebrachte Blut Krebskranker mit diesen oxy-
dativen Reagenzien Linolsdure und Thioglykolsdure, so ist anschlieBend aus
dem Blutflecken Cytochrom nicht mehr isolierbar.

f) In Verbindung mit einer Emahrungstherapie auf einer entsprechenden Ol-
EiweiB-Basis (zur ,,Ol-EiweiR-Kost* s. S. 50) verschwindet der gelbgriine Fleck
allméahlich, wéhrend gleichzeitig die Neubildung der normalen Lipoproteidzone
immer starker beobachtet werden kann.

2. Aus den Lipoproteiden im Fischfleisch (Hering, Schellfisch) und knospenden
Pflanzenteilen, Leber, Rattenhirn, der Barriere im menschlichen Epithel, in
pflanzlichen und tierischen Schleimstoffen, in Milch und Ké&se wurden Fettsduren
in Freiheit gesetzt

a) durch oxydative Einflisse der Luft,

b) durch Ansduern mit verdinnter Essigsaure (die ja zur Hydrolyse der Tri-
glyceride bekanntlich nicht befahigt ist), durch Extraktion z. B. der Barriere der
menschlichen Haut mit Petrolather, Ansduern mit verdinnter Essigsdure und
erneuter Extraktion mit Petrolather. Es lieBen die nun reichlich vorhandenen
Fettsduren auf deren Herkunft aus Lipoproteiden schliefen.

c¢) Durch narkotisch wirkende Lésungsmittel wie IPC (lsopropylchlorid) wur-
den Fette und Fettsduren sowie Monoglyceride aus ihrer Lipoproteidverbindung
des nativen Blutes abgetrennt.

d) Ein fester Bestandteil, der aus Seetierélen durch Ausfrieren abgetrennt wor-
den war, galt bisher,da im Fettforschungsinstitut mittels der iblichen Kennzahlen
festgestellt, als ,,Stearin”. Entwicklung im Chromatogramm und weitere Unter-



suchung nach den Methoden der Papierchromatographie auf dem Fettgebiet er-
gaben, daRl es sich um ein Lipoproteid handelt, da auf dem Papier einwandfrei
die Zerlegung in die EiweiRkomponente und die ungeséttigte Fettsaure nach-
weisbar war. Uber den Ungeséattigtheitsgrad der Fettsdure gab die papyrogra-
phische Jodzahl und die Jodometrie in Verbindung mit der Radioautographie
AufschluB.

3. Es gelang durch Zugabe von Cystein, Insulin und Linolsdure sowie mit
Pferdeserum (hoher Gehalt an Linolsdure und an organisch gebundenem Schwe-
fel), Carcinom-Geschwulste wieder abzubauen. Harte Geschwulste werden auf
diese Weise oft leichter abgebaut als weiche.

4. Aus weichen Geschwulsten, z. B. aus Magencarcinom,wurden Anteile isoliert,
die im Papyrogramm weitgehende Parallelen aufweisen mit polymeren Fetten.
Die Anwesenheit von Arachidonsaure wurde bei weichen Geschwulsten bisher
immer festgestellt, nicht bei harter Geschwulstbildung!

5. Befunde Uber den Lipoidnachschub in der lebenden menschlichen Haut und
ihre Abhéangigkeit von den peroral verabreichten Fetten bzw. der Anwendung
von Merkaptoaminosduren in Verbindung mit linolsdurehaltigen Olen erbrach-
ten den Beweis, dall die im Blut als Lipoproteid vorliegende Verbindung in der
Haut zerfallt, und zwar in die beiden Komponenten Fettsaure und Aminosaure.

6. Bringt man einen Tropfen Linolsdure, etwa 0,1 mg, auf Papier und laRt eine
wéaRrige Losung von Leukomethylenblau mit Thioglykolsdure aufsteigen, so
wird deutlich, da eine Reaktion zwischen der Merkaptoaminosaure und der
Linolsdure eintritt. Diese Reaktion ist verbunden mit einer Sauerstoff-Entwick-
lung, die an dem aufsteigenden blauen Streifen erkennbar wird. Behandelt man
anschlieBend das Chromatogramm mit den Fett- oder Fettsdure-Nachweis-Metho-
den, so wird deutlich, dal das Reaktionsprodukt weder als Fett noch als Fett-
saure anzusprechen ist. Der Fleck, der zu Beginn des Versuches Linolsaure
enthielt, weist nun Bestandteile auf, die im UV-Licht intensiv blau fluoreszieren,
bei Anfdrben mit Rhodamin B auch das Aufleuchten der Lipoidzone im UV-Licht
erkennen lassen, jedoch fallt die Fettnachweisreaktion negativ aus, ebenso ist
das Verhalten von dem der Fettsduren unterschiedlich. Das hier entstandene
Reaktionsprodukt ist wasserloslich, es wandert gut lokalisiert in verdinntem
und in konzentriertem Methylalkohol, es wird als Lipoproteid angesprochen. Die
sich an diese Untersuchungen ankniipfende Uberlegung befaRt sich mit den
Fragen: Welche physiologische Bedeutung hat die Beobachtung der Verhaftung
von Eiwei und Fett, inshesondere von Merkaptoaminosduren mit Linolsdure?
If*eiche Rolle spielen die Phosphatide, das Cytochrom c. die Lipoproteide?

Der Medizin der Gegenwart ist Uber den Synergismus zwischen Eiweill- und
Fettstoffwechsel nichts bekannt. Dies beweisen die zahlreichen klinischen und
pharmakologischen Berichte tUber die Wirkungsweise des Cysteins und Methio-
nins4, kurz tUber die ,lipotropen Stoffe*“ und die Diskussionen Uber Mdglich-
keiten zur Behebung der EiweiBmangelerkrankungen5. Auch auf dem Gebiet



der Fettforschung wird das Zusammenspiel zwischen Eiweill und Fettvollstdndig
auBBer acht gelassen. Gerade diese Synopse ist aber von erheblicher Bedeutung
fur die richtige Beurteilung der physiologischen Bedeutung der beiden oben-
genannten Stoffgruppen.

Zahlreiche Arbeiten namhafter Stoffwechselphysiologen des vergangenen Jahr-
hunderts vermodgen dagegen die hier entstehenden Fragen zu erhellen. Die da-
maligen Stoffwechseluntersuchungen erfolgten im allgemeinen in der von C. Voit
und M ax von Pettenkofer konstruierten Respirationskammer. Obwohl dabei die
energetische Betrachtung des Stoffwechsels noch die Liutke aufweist, daB die
Wiederherstellung des Energiegefalles durch Glykogen-Neubildung unberick-
sichtigt bleibt, so ist immerhin diese Beurteilung richtiger und zuverlassiger als
die heute meist geubte kalorische Messung, die Bestimmung des Grundumsatzes.
Die biologische Oxydation ist nicht ein in erster Linie thermogener, sondern
dynamogener Vorgang. Fur die Beurteilung der Energiebilanz ist, auch abge-
sehen von der Beriicksichtigung der Vitamine, die kalorische Bewertung wenig
aufschluBreich, da sie der Bedeutung der Stoffe als Nahrungsmittel nicht gerecht
wird. Aber die Sauerstoffutilisation, die ja doch grundlegend wichtig ist fur die
hier aufgeworfenen Fragen und fiur das heute so zentrale Problem der inneren
Atmung, sind Faktoren von ausschlaggebender Bedeutung, die thermogenetisch
nicht erfaBt werden kdnnen. Diese Beurteilung fuhrt zu Fehlschlissen. In zahl-
reichen klinischen und pharmakologischen Arbeiten der Gegenwart wird deut-
lich, daR die Bewertung von Fett oder Eiweil als Nahrungsmittel von der Auf-
fassung ausgeht, als sei die Gewichtszunahme ohne weiteres als positiv zu be-
urteilen.

Noch mehrere Vortrage auf dem Europdischen Symposion far Erndhrungs-
forschung vom 1. bis 5. Oktober 1952 in Basel beleuchten den Stand der gegen-
wartigen Forschung gut. Es wurde in diesen Ausfihrungen erkennbar, daR man
zu einer oft unrichtigen Beurteilung des EiweiBes gelangt, weil man die iso-
dynamische Relation von Fett und EiweiB, die frithere Forscher noch erkannten,
nicht mehr sieht, sondern die Nahrung fast ausschlieBlich kalorisch oder nach
Gewichtszunahme, also rein mechanistisch, betrachtet. In &lteren Arbeiten da-
gegen, etwa in den stoffwechselphysiologischen Arbeiten des vergangenen Jahr-
hunderts, wird die Beurteilung dieser Nahrungsmittel starker in Zusammenhang
gebracht mit der energetischen Bedeutung. Aus diesem Grunde ist die Synopse
des Fett- und EiweiB-Stoffwechsels in diesen zwangslaufig vorhanden. So schreibt
zum Beispiel Rosenfeld 19026 in der Arbeit: ,Fettbildung bei der Reifung des
Kéases“: ,,Es gelang uns nachzuweisen, viel Kohlehydrat und wenig EiweiR
fuhrt zu bedeutender Fettablagerung. Ebenso viel Eiweiff und viel Kohlehydrat.
Erst wenn Kohlehydrat, Eiweill und Fett zusammen vorliegen, kommt es weniger
zur Depotbildung. Es findet dagegen bessere Verbrennung statt.“ Der Russe
Lebedew (1884— 1888) lieR Hunde hungern. Nach einer gewissen Zeitspanne
gab er einigen Hungerhunden EiweiB, anderen Fett, andere lie er weiterhun-
gern. Die 4. Gruppe erhielt Eiwei neben Fett. Lebedew kam bereits im Jahre
1888 zu der Folgerung, daB nach starker Hungerperiode die Verabreichung von



viel Eiweill oder von viel Fett das Tier eher zum Tode bringt als eine Verlange-
rung der Hungerperiode. Nur bei gleichzeitiger Verabreichung von ,gutem*
Eiweil und ,gutem“ Fett erholt sich das Tier am schnellsten. Also missen das
Eiweil und das Fett ,gut”“ sein! Als Fett gilt Leindl als gut, Hammelfett als un-
gunstig. Rubner7diskutiert diese Befunde vonLebedew im Jahre 1903 und weist
dabei auf die isodynamische Relation von Fett und Eiweifl hin. Er betont aus-
dricklich, nur muB das Fett gut sein, z. B. wie es im Leindl vorliegt. Schlachtfett
ist nicht gunstig. ,Hammelhunde*, d. h. mit Hammelfett gefitterte Hunde, lagern
zwarviel Fett als Depotfett ab, die energetische Erholung ist aber sehr erschwert.
»Leindl-Hunde“ dagegen lagern weniger Fett ab, die energetische Erholung ist
dagegen deutlich erkennbar besser. Es ist nun interessant, festzustellen, daR
in den neueren Arbeiten, z. B. Uber die Wirkungsweise des Cysteins oder des
Methionins das Zusammenspiel zwischen diesen beiden Komponenten, also die
isodynamische Relation zwischen Fett und Eiweil, den Merkaptoaminosauren
und den Fettsduren Uberhaupt nicht gesehen wird. Man spricht zwar viel Uber
die Wirkung der ,lipotropen Stoffe“, GUber den ,lipotropen Effekt“ 8,9, 10, und
daB dieser von Bedeutung sei fir die Wirkung der Merkaptoaminosauren; man
sucht vergeblich nach dem Faktor, der fur diesen ,lipotropen Effekt“ von aus-
schlaggebender Bedeutung ist. Ich habe wohl etwa 1000 Arbeiten aus den letzten
Jahren Uberpriaft, ob in irgendeiner Arbeit Uber die Wirkungsweise des Cysteins
oder Methionins dieser Synergismus zwischen der Linolsdure und der Merkapto-
aminoséure Uberhaupt gesehen wird. Das ist nicht der Fall. Wenn an die mit-
verabreichten Fette gedacht wird und man diese in die Untersuchung einbezieht,
so wird nicht bertcksichtigt, welche Art der Fette vorliegt. Im allgemeinen gibt
man im Tierversuch Speck als Fettquelle, und es ist nicht verwunderlich, wenn
bei der Art der Sachlage der Synergismus zwischen Merkaptoaminosduren und
essentiellen Fettsduren nicht anerkannt wurde.

Bereits im Jahre 1899 wird in einer Arbeit von G. Rosenfeld1l tber die Grund-
lagen der Entfettungskur deutlich, daB die Erkenntnis bereits eindeutig vor-
handen war: ,,Korperfremde Fette“ fiUhren zur Verfettung. Von Firthi12schreibt,
daB ,intravitale Organverfettung” durch organfremde Fette stattfindet. E. Voit
und Korkunoffi3 stellen im Jahr 1895 fest, der spezifisch dynamische Effekt von
Eiweill ist von der Mitverabreichung von Fett abhangig, und Rubner erweitert
diese Erkenntnis im Jahr 1903 dahingehend, daR er betont, der sekundare,
erhohte dynamische Anstieg bei Mitverabreichung von Fett findet nicht statt,
wenn tierische Fette gegeben werden. Sehr aufschluBreich sind Einzelheiten aus
diesbeztglichen Untersuchungen tUber die isodynamische Relation von Fett und
EiweiB. In den damaligen Studien, die sich mit der Frage nach der Herkunft des
Milchfettes befassen, wird bereits klar, dal das Milchfett nicht in Zusammen-
hang steht mit den Kérperfetten, die im Depotfett abgelagert sind. Im Gegenteil:
Es gilt als nachgewiesen, dal das Milchfett seinen Ursprung im Protoplasma
hatl4. Diese Feststellung ist besonders wichtig im Zusammenhang mit Fragen
der Krebsforschung, z. B. den Feststellungen von Danneell5Uber die Bedeutung
des ,,Milchfaktors® bei der Zuchtung krebsbereiter Stdmme. In diesem Zusam-



menhang erscheint es mir wesentlich, darauf hinzuweisen, dafl bereits in zahl-
reichen Arbeiten um 1900 festgestellt wurde, daB Verabreichung von Leindl,
Leinsamen die Bildung von Milchfett fordert, korperfremdes Fett dagegen, wie
Hammelfett und andere Schlachtfette, die Milchbildung nicht beeinfluft. In
neueren Befunden wird auch der EinfluR der Milch bzw. der Entwéhnung auf
die EiweiBsynthese in der Leber festgestellt106.

Der Zusammenhang wird als unklar diskutiert! Eine Beziehung zwischen der
Nahrung, insbesondere der Ol-EiweiR-Nahrung und der vitalen Sauerstoffauf-
nahme, der biologischen Oxydation, wurde in den Stoffwechselstudien des ver-
gangenenlJahrhunderts bereits eindeutig erkannt, insbesondere bei Liebig 1842,
Hoppe-Seyler 187616, E. Pfluger 1875— 7617 um die Jahrhundertwende bei
Rubner1 1903, G .Lusk19 1910 und G. Rosenfeld18 1902. Zur Klarung der
Frage, weither Art die Bedeutung der Nahrungsstoffe fur die physiologische
Verbrennung im lebenden Organismus ist, erscheint die Einbeziehung der Unter-
suchungen von E. Pfliger im Jahre 1875 aufschlufreich. Er betont: ,Die Sauer-
stoffutilisation ist abhédngig von der Arbeit, und zwar von der Milchsdurebildung
und von der Nahrung. Erhohung des Sauerstoffgehaltes der Luft dagegen fuhrt
nicht zu erhéhter Sauerstoffaufnahme. Bei zu hoher Konzentration des Sauer-
stoffs dagegen nehmen sogar die Oxydationsprozesse in der Zelle ab.“ Pfluger
erkennt weiter: Die Sauerstoffaffinitat ist zu der C= C-Bindung immer groéBer
als zu den stickstoffhaltigen Verbindungen. Sobald diese C= C-Verbindungen,
die den Sauerstoff assimilieren, fehlen, hort auch die Kohlensdurebildung auf,
.das lebendige Molekul stirbt, wird kalt und indifferent“. Bei der Oxydation
erfolgt die CO2-Bildung durch Abhau der Milchsdure. Die CO2-Bildung ist mit
hoher Warmeténung verbunden, einer Entstehung von 10000° C; diese Warme-
tonung setzt den Stoffwechsel in Gang, gibt Spannkraft, Warme, ist zur mecha-
nischen Arbeitsleistung, zur Hebung von Lasten geeignet. Mit dieser Energie
stehen auch die Muskelkontraktionen in Verbindung. Sobald die C= C-Bindun-
gen, die den Sauerstoff assimilieren, fehlen, hort auch die Kohlensaurebildung
auf! In der Auseinandersetzung zwischen der C. Voitschen Schule und der Schule
von E. Pfluger GUber die Frage, ob im Organismus Fett aus Eiweill oder aus
Kohlehydraten entsteht, findet sich eine Menge von experimentellen Tatsachen,
die von auferordentlicher Bedeutung sind, insbesondere im Lichte meiner neu
gewonnenen Perspektive Uber den Synergismus zwischen dem Fett- und Eiweil3-
stoffwechsel. So stellt bereits E. Pfluger fest, daB die Cystinurie bei Diabetes
darauf hinweist, daB die oxydationsfahigen Stoffe fehlen. 6. Lusk schreibt in
einer Arbeit ,Erndhrung und Stoffwechsel“: Mangel an Oxydation findet statt,
wenn die oxydationsfdhigen Stoffe fehlen. Bei Diabetes ist nicht Mangel an
Sauerstoff die Ursache; Cystein verbrennt nicht; Cystinurie findet statt, weil die
zur Aufspaltung fahigen Anteile fehlen. Auch G. Lusk19 weist in dieser Ab-
handlung wiederholt darauf hin: Nach Hunger kann Fett allein den Tod nicht
aufhalten, Eiweill nicht, wenn Fett fehlt; auf die energetische Bedeutung der
gleichzeitigen Zufuhr von Fett und Eiweil wird immer wieder hingewiesen. Zur
Frage des Stoffwechsels bei Diabetes erscheint es mir wichtig, auch auf die Be-



funde von 0. Meyerhof und Laser20 hinzuweisen, die feststellen, daB die At-
mung bei Diabetes herabgesetzt ist, die Milchsaurebildung erhdht; durch Insulin
wird zwar Milchsdure entfernt, die Atmung dagegen nicht verbessert!! Ich
komme spéater auf die Atiologie von Diabetes und therapeutische Mdéglichkeiten
noch zu sprechen.

In der ,Tierchemie“ finden sich etwa um 1900 zahlreiche Arbeiten, die die
hier aufgezeigten Zusammenhéange zwischen biologischer Verbrennung und Er-
nédhrungszustand noch eingehender beleuchten, so z. B. die Befunde, dall die mit
Abhartung bezeichneten Prozeduren, wie Abkihlung, Temperaturwechsel, mit
Gewdhnung und Muskelbewegung nicht so innig gekoppelt sind wie mit dem
Erndhrungszustand. Man erkennt bereits, dal eine Fett-Eiwei-Erndhrung die
beste Gewéahr fir eine gute Warmeproduktion bietet Untersuchungen zeigen,
daB der Verbrennungsvorgang bei fetten und mageren Versuchspersonen von
der Art der verabreichten Fette abh&ngig ist. Von Interesse sind auch die um
diese Zeit in der gleichen Zeitschrift veroffentlichten Untersuchungen Uber die
verminderte Resistenz gegen toxische Einflisse, die hervorgerufen wird durch
Asphyxie, die durch 'entsprechende Ern&dhrung erzeugt wird, und zwar durch
Storung der Harmonie Kohlehydrat, Eiwei3, Fett (tierisches Fett wird dabei
ausgenommen!), indem ein Faktor in der Uber- und Unterbilanz gegeben wird.
Storung der gleichméaRigen Zufuhr von Eiwei und Fett wirkt sich in dieser
Hinsicht am unginstigsten aus. Die pathologischen Erscheinungen durch das
Ubergewicht an EiweiR werden durch Entzug der entsprechenden Fette erhéht.
Dazu ist auch die Arbeit von G. O. Burr und M. M. Burr2l bemerkenswert, in
der festgestellt wurde, daR bei Mangel an essentiellen Fettsduren der Tod des
Tieres durch Zufuhr an Eiwei schneller herbeigefihrt wird. Die zentrale Be-
deutung der biologischen Verbrennungsvorgéange fur die gesamte Physiologie
wurde um dielJahrhundertwende besonders klar erkannt. In dieser Hinsicht sind
vor allem die Stoffwechselstudien von Torsten Thunberg2 zu nennen. Auch
spéatere Untersuchungen von F. G. Hopkins23, O. M eyerhof2*, die sich mit der
Muskelchemie befassen, vermitteln wichtige Beobachtungen tber die biologische
Oxydation im allgemeinen. Dies erkannte vor allem A.v. Szent-Gyérgyi, der
auch bereits in diesem Zusammenhang die Fettverbrennung in die Betrachtung
einbezieht20. Aber man kam methodisch nicht weiter2s. Es fehlten Nachweis-
moglichkeiten. Bei dem Studium der Stoffe, die fir die Sauerstoffaufnahme der
Zelle von Bedeutung sind, erkannte man eindeutig, dal dabei die Sulfhydryl-
gruppe eine wichtige Funktion zu erfillen hat. Diese war auf Grund der Unter-
suchungen von Gola26 (1902) und Buffa27 (1904) sowie von Heffter2s (1908)
in das Blickfeld des Interesses gertickt, insbesondere da eine Nachweisreaktion,
die Nitroprussidreaktion, das Studium der topographischen Verteilung im pflanz-
lichen und tierischen Gewebe ermoglichte. Man erkannte das Cystein als kon-
stanten und wesentlichen Bestandteil einer jeden funktionstichtigen Zelle, der
besonders charakteristisch ist fir das meristematische, neuen Zellen ursprung-
gebende Gewebe. Aber gerade bei dem eingehenden Studium Uuber ,,Die bio-
logische Bedeutung der Sulfhydrylgruppe® oder bei den ,,Untersuchungen tber



autoxydable Substanzen und autoxydable Systeme von physiologischem Inter-
esse“ (zur Kenntnis einiger autoxydabler Thioverbindungen) wuchs die Er-
kenntnis, daR bei dem vitalen ProzeR der Sauerstoffaufnahme noch ein zweiter
Faktor von ausschlaggebender Bedeutung ist. Dies erkannte de Rey-Pailharde 29
bereits 1888 bei seinen Untersuchungen uUber das Enzym ,Philothion“! 1909
nahm er diese Arbeiten erneut auf. Er hielt diesen Stoff far identisch mit der
Substanz, die der Japaner Joshima wegen ihrer Fahigkeit zur Lackbildung
.Laccatase” genannt hatte! Auch Heffter 30 hebt hervor, da eine ausgesprochene
Analogie besteht zwischen der reduzierenden Wirkung der Leber und derjenigen
verschiedener Gewebe. Er weist in diesem Zusammenhang darauf hin, dall ge-
wisse Gewebe-Bestandteile das Vermogen besitzen, die reduzierende Wirkung der
Sulfhydrylgruppe zu beschleunigen. Torsten Thunberg wirft 1911 die Frage auf,
welcher zweite Faktor bei der Autoxydabilitdt der Zelle von Bedeutung sei.

Er schreibt:

»Diese Annahme von der Bedeutung der Sulfhydrylgruppe fir die Autoxydabili-
tadt der lebenden Substanz schlieft ja gar nicht aus, da auch andere Gruppen
daran teilnehmen. Besonders muBB man nach der Entdeckung Erlandsens von der
Autoxydabilitdat der Phosphatide an diese Substanzen und an ihre ungesattigte
Fettsduregruppe denken. Es ist eine wichtige Aufgabe, das Verhalten eines
Systems zu studieren, welches sowohl die Sulfhydrylgruppe wie eine ungesattigte

Fettsduregruppe enthéalt 31,32.“

Bereits in der 1911 verfaBten Arbeit weist Torsten Thunberg auf die physikali-
schen Untersuchungen hin, die sich mit den Gesetzmé&Rigkeiten bei der Autoxy-
dation der pflanzlichen und tierischen Gewebe befassen und zu der Erkenntnis
fihren, daB es sich bei der Autoxydation der Gewebe um einen Oxydations-
verlauf zwischen zwei Substanzen handelt. Bei der weiteren Uberpriafung ver-
sucht Torsten Thunberg den direkten Nachweis zu fuhren, welche Faktoren bei
der vitalen Sauerstoffaufnahme von Bedeutung sein kénnten. Er gelangte zu der
Erkenntnis, dall die spontane Sauerstoffaufnahme der Thioverbindungen durch
Lezithinpraparate stark beschleunigt wird. Er schreibt dazu im Jahre 1913:

»~und die eigene Autoxydabilitdt dieses Stoffes forderte des weiteren zu einer
Untersuchung auf, da der Gedanke ja nahelag, daR die beiden autoxydablen
Substanzen zusammen ein System mit neuen Eigenschaften bilden kénnten.
Bedauerlicherweise ist jedoch die Darstellung des Lezithins in reiner Form eine
sehr heikle Sache, und es ist als unsicher anzusehen, ob Uberhaupt ein chemisch
reines Lezithin unter den im Handel erhaltlichen Erzeugnissen vorkommt. Dem-
ungeachtet wurde eine Reihe Versuche mit verschiedenen Lezithinprdparaten
angestellt in dem Gedanken, daR eine gewisse Ubereinstimmung der Resultate
doch etwas zu bedeuten haben kdnnte. Dabeiwurde nun im allgemeinen eine sehr
bedeutende katalytische Steigerung der Reaktionsgeschwindigkeit der Sauer-
stoffaufnahme erhalten.”
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Im Rahmen dieser Untersuchungen wurde die Aufmerksamkeit Torsten Thun-
bergs bereits auf das Problem der Milchsaurebildung gelenkt, und er beobach-
tete, daR die Sauerstoffaufnahme durch die Anwesenheit von Milchsdure oder
milchsauren Salzen katalytisch stark beeinfluBt wird. Bei den Bemuhungen,
den zweiten Stoff, der bei der Autoxydation der Zelle von ausschlaggebender
Bedeutung ist, zu charakterisieren, versuchte Torsten Thunberg auf dem Wege
der Verbrennungsanalyse der Sache nahezukommen. Er fand im Verbrennungs-
rickstand Mangan, stellte aber im Verlaufe der weiteren Untersuchungen
fest, daB dieses die Autoxydation der Sulfhydrylgruppe nicht wesentlich beein-
fluBt. Studiert man diese Arbeit aus dem Jahre 1913 eingehender, so wird
deutlich, wie empfindlich sich das Fehlen einer Nachweisreaktion fur Fette,
Fettsduren und Lipoide fur die Weiterentwicklung dieser Untersuchungen aus-
wirkte. In spéateren Arbeiten befalte sich Torsten Thunberg33 sodann mit den
folgenden Problemen: Abhangigkeit der Oxydation vom Sauerstoffpartialdruck,
von der Anwesenheit der Fe+ +- oder Fe++ +-Jonen und ahnlichen Fragen, und
es wird klar, daB er die bereits gewonnene Perspektive Uber die Bedeutung des
Systems Merkaptoaminosduren/Linolsdure bzw. Lezithin aus dem Auge verlor.
Es ist derselbe Torsten Thunberg, der in Bd. | ,Die Stoffe“ von B. Flaschen-
trdger34 1951 schrieb, daB die ,Cytochromoxydase®, der zweite Stoff, der neben
der Dehydrogenotransportase -(SH) im Cytochromsystem fir die Sauerstoff-
aktivierung von ausschlaggebender Bedeutung ist, dal dieser Stoff absolut un-
bekannt sei34,35.

Sowohl die Ferment- und Oxydationstheorie von M. Traube ¥ als auch die Unter-
suchungsbefunde und Theorien von Ch. F. Schdénbein37, von Helmholtz, Arbeiten
von van t'Hoff. von C. Engler und H. Bach38 F. Hoppe-Seyler, C. Engler und
R. O. Herzog3 vermdgen wichtigen AufschluB zu geben uber die Art der hier
sich abspielenden Vorgédnge40. Besonders P feffer4l weist mit allem Nachdruck
darauf hin, daBR die Einbeziehung des zu veratmenden Kd&rpers wichtig ist40,
da dieser erst die Bedingungen schafft, die zur Autoxydation fuhren. In einer
zusammenfassenden Darstellung Uber die Autoxydation der lebenden Zelle
kommen C. Engler und H. Bach 1895 zu dem SchlufR: Es steht also fest, daB
bei der vitalen Sauerstoffaufnahme in der Zelle ein System von zwei Substanzen
vorliegt. Es findet eine direkte und indirekte Autoxydation statt. Man erkennt,
daB es sich um eine katalytisch beeinfluRte induzierte Folgereaktion zwischen
zwei Substanzen handelt, zwischen dem Stoff A und dem Stoff B. Diese Studien
lassen bereits erkennen, dall eine Regeneration des Autoxydators vor sich geht,
und man gelangt zu der Auffassung, daB mit diesem Vorgang eine induzierte
und gekoppelte Kettenreaktion verbunden ist. Die GesetzmaRigkeiten sind klar.
Engler fuhrt dann weiter aus, wir kommen nun in dieser Frage nicht weiter,
bis wir den zweiten Paarling, der bei der Autoxydation der lebenden Zelle von
ausschlaggebender Bedeutung ist, kennen.

Diese Voraussage hat sich bis auf den heutigen Tag bewahrheitet. Dies beweisen
die zahlreichen Arbeiten uber ,lipotrope Stoffe“ und Uber die Cytochrom-
oxydase 42-48.
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Die Cytochromoxydase steht heute mit Recht im Mittelpunkt der exakten For-
schung. Wenn man bei der Geschwulsterkrankung diesen Cytochromdefekt ge-
nauer lokalisiert als Funktionsstérung zwischen dem Cytochrom ¢ und der Cyto-
chromoxydase, so wird damit klar, daf die Kenntnis dieser Substanz, deren
Unterfunktion an der Stérung beteiligt ist, winschenswert ist. Jedoch wird im
allgemeinen die Reichweite der Auswirkung der Cytochromoxydase nicht im
ganzen Umfange erfalt, wenn man sie nur von der Fragestellung der Krebs-
forschung her betrachtet. Wir mussen auch diese Substanz, diese groe Unbe-
kannte, einordnen in einen groBen Zusammenhang, in die Frage nach der
Biooxydation der tierischen und pflanzlichen Zelle. Als sekundéare Auswirkung
wird dann vpn daher auch das Problem der Geschwulstbildung neben anderen
physiologischen und pathologischen Erscheinungen erhellt werden.

Es gilt als bekannt, daB die Sauerstoffutilisation im Cytochromsystem abhéngt
von der Dehydrogenotransportase (SH), wie Torsten Thunberg den H-Donnator
nannte. Dall alle Biooxydationen in der Zelle GUber Cytochrom c verlaufen,
wurde erkannt49. Die Bedeutung des eigentlichen Kernproblems, die Substanz
zu finden, vermoge deren es gelingt, die biologischen Oxydationsvorgédnge anzu-
regen, erkennen diejenigen, die sich forschungsmé&Rig oder in klinischen Ver-
suchen damitbefassen, Cytochrom c therapeutisch nutzbar zu machen 50,51, 52-54.

In einer Arbeit von R. Ammon heiBtes: ,At present nearly every major pharma-
zeutical house is undertaking to prepare Cytochrom c.“ Die Fehlschlage der-
artiger Untersuchungen sind bereits offensichtlich52 53. Sie stellen wohl keine
einzelnen Ruckschldage dar, sondern mufiten im Prinzip scheitern, weil man
dabei von falschen Voraussetzungen ausging, namlich bewuft oder unbewuft
von der Erwartung, als sei die groBe Unbekannte, der zweite Paarling bei der
Autoxydation in der lebenden Zelle, etwa das Cytochrom c. Das ist nicht der
Fall! Das ist jedem klar, der sich mit der diesbeziiglichen Materie befafRt hat.
Begrindungen im einzelnen wirden tUber den hier gesteckten Rahmen hinaus-
gehen. Erhohte Zufuhr von Cytochrom ¢ mufRte — dies war zu erwarten — bei
Geschwulstbildung die Krankheit eher verschlimmern als bessern54. Das Cyto-
chrom c ist nicht der zweite Paarling, der fur die Autoxydation, fur das Funktio-
nieren des elektromotorisch wirksamen Prinzips neben der Dehydrogenotrans-
portase den Gegenpol darstellt. Cytochrom c stellt mit seinem Gehalt an Fe+ ~
einen bedeutsamen Faktor dar als Elektronentibertrédger, als ,,Connektor“. Der
Sauerstoff-Acceptor, der gleichzeitig wirkt als Induktor und Reduktor, der zur
Peroxydbildung und zur W asserabgabe geeignet ist5556 von dem bekannt ist,
daB er zur CO2-Abgabe geneigt ist57, dieser zweite Paarling im Cytochromsystem
wird nicht durch das als Connektor wichtige Cytochrom c dargestellt.

Die als unbekannt bezeichnete Cytochromoxydase steht nach den Charakterisie-
rungen, die bisher bekannt sind, schon irgendwie in Verbindung mit diesem fur
die Biooxydation so wichtigen zweiten Paarling im Redoxsystem der Zelle.
Uberprift man die Arbeiten, die sich mit der Charakterisierung und ldentifi-
zierung und der Genese der Cytochromoxydase befassen, so wird deutlich: Man
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erkennt die lyophile Eigenschaft dieser Substanz. Hier méchte ich besonders die
Arbeiten amerikanischer Forscher nennen, vor allem von W. W. Wainio und
auch von E. Haas, die gute aufschlufRreiche Beschreibungen der Eigenschaften
und Loslichkeiten der Cytochromoxydaseos vermitteln. Auch die Arbeiten von
C. O.Burrb9,60 Giber die Fettsauremangel-Erscheinungen und den Metabolismus
der Zelle verdienen hier genannt zu werden. Eine erhebliche Diskrepanz bei den
hier mitgeteilten Ergebnissen und Untersuchungsbefunden ist aber feststellbar.
Sie ist auch verschiedenen amerikanischen Forschern besonders aufgefallen, so
H. C. Eckstein. J. biol. Chem. 195, 167 (1952), ebenso W. W. Wainio, S.J.
Cooperstein, J. biol. Chem. 173, 145 (1948). If . W. Wainio spricht es bereits
aus, daB es so scheint, als ob das Reaktionsprodukt dabei eine Rolle spielt. ,,Dies
kénnten Lipoproteide sein.“ Dies ist in der Tat der Fall.

Torsten Thunberg 61, F. G. Hopkins 1. c. und O. Meyerhof l.c. erkannten bereits,
dall der wasserldsliche Anteil im Muskel oder nach Torsten Thunberg im Nerven,
bei der Atmungserregung resp. der Sauerstoffiubertragung eine erhebliche Rolle
spielt6l. Ja, er enthalt gerade die fur die Atmung wesentlichen Anteile, obwohl
durch gewisse Saduren, wie Milchsaure, Glutaminsdure, erneut im bereits extra-
hierten Froschmuskel oder Nerven Stoffe aktiviert werden, die fur die Bio-
oxydation wichtig sind. Uberprift man nun kritisch die zahlreichen Arbeiten
Uber die Cytochromoxydase oder Uber die Bedeutung der ungesattigten Lipoid-
anteile in der Zelle, so erkennt man, dal zweierlei Fehlerquellen zu unter-
schiedlichen und oft unzuléassigen SchluRfolgerungen fihren:

Zur Erfassung der Lipoidanteile, die fur den Metabolismus der Zelle wesentlich
sind, wird mit Lipoidldsungsmitteln gearbeitet. Das ist zwar verstédndlich; es
fuhrt aber zu Fehlerquellen, insbesondere, wenn man nun die Lipoidextraktion
noch mit Trichloressigsaure und zu deren Entfernung mit Wasser wascht! Man
entfernt so einen fir die Atmungserregung sehr wesentlichen fettsaureenthalten-
den, den eigentlich gesuchten Anteil. Darauf wird noch n&dher eingegangen. Auch
an sich sehr gute und aufschluRreiche Arbeiten von H. C. Eckstein, in denen
deutlich wird, da3 er die biologische Bedeutung dieser Zusammenhé&nge erkennt
— er schreibt: ,More Work is desirable on this phase of the problem*“ — , auch
diese Arbeiten sind belastet mit diesen eben gekennzeichneten Fehlerquellen62.
Kenntnis der Arbeiten von F. G. Hopkins, der es direkt ausspricht, daf durch
Entfernen dieser wasserldoslichen Anteile eine Entfettung des Muskelpulvers
vor sich geht, hatte hier aufschlufRreich sein kénnen.

Eine zweite Fehlerquelle, auf die ich hier nur kurz hinweisen kann, ergibt sich
einfach aus der Unkenntnis der ,Cytochromoxydase® 62-65 Anreicherung von
Arachidonsdure in der Zelle muBB als pathologisch angesehen werden66; siehe
z. B. auch den Zusammenhang der gehdarteten Fette mit der Entstehung von
Arachidonsaure nach F. A. Kumerow (1952) 6‘. Er beobachtete, dal Verfltte-
rung von geharteten Fetten zur Bildung von Arachidonsaure fuhrte, nicht da-
gegen die Verfutterung einer normalen Didt mit 5 Prozent Maisdl. Es ist be-
stimmt unrichtig, diese zu den ,essentiellen Fettsduren® zu rechnen. G. O. Burr
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und M. M. Burr lieBen diese Frage in der grundlegenden Arbeit aus dem Jahre
1930 noch offen. In spéateren Arbeiten anderer Autoren wird diese dann oft
einfach mitunbegriundeter SchluRfolgerung ttbernommen, z. B. bei der Nennung
der essentiellen Fettsduren. Eigene Untersuchungen mit dem Reagenz Thio-
glykolsdure/Leukomethylenblau erregten bei mir bereits Bedenken hinsichtlich
der biologischen Wertigkeit der Arachidonsaure, die mir in reiner Form als
Modellsubstanz vorlag. Anreicherungen in weichen Krebsgeschwulsten lieBen
mich weiter deren positive Bedeutung fir die Autoxydation der Zelle bezweifeln.
Ich halte die Arachidonsédure fir das Endprodukt einer fehlgesteuerten Oxyda-
tion bei der Fettverbrennung. — Wenn man nun bei der Uberprifung der
ungesattigten Zellipoide deren Anteil an Arachidonsaure gleichsetzt mit den
biologisch wichtigen Lipoiden oder Lipoproteiden der Cytochromoxydase, so
mufR man zu Fehlschlissen kommen, wie dies besonders deutlich wird bei der
unterschiedlichen Beurteilung der gleichen Frage durch O. Burr und Ralph M.
Johnson und P. H. Dutch.68. Um den fir die Biooxydation wichtigen zweiten
Paarling im Cytochromsystem, das Ferment im Lipoidsystem, zu fassen und zu
charakterisieren, muf3 die Arachidonsdure ausgeschaltet werden, dagegen er-
fordert der wasserlésliche Anteil, der das System SH-Dienfettsdure bzw. deren
Lezithin enthdlt, Bertucksichtigung. Dies ist besonders wichtig, wenn es um eine
quantitative Beurteilung geht, wie etwa in der Arbeit von O. Bloor, der zu Recht
die Behauptung aufstellt, daB die Aktivitat der Drusen, etwa der weiblichen
Sexualdrisen, in einer Relation steht zum Gehalt der Driusen an Phospho-

lipoiden.

Beziehen wir nun die eingangs mitgeteilten Befunde eigener Untersuchungen
in die Betrachtung ein. Es wurde festgestellt, bei Anoxie, etwa bei Carcinom,
fehlen im Hamatogramm die Phospholipoide, es fehlen die in Wasser und in
verdinntem Alkohol I6slichen Lipoproteide, in denen Linolsdure und SH ent-
haltende EiweiBstoffe nachweisbar sind. Cytochrom ¢ dagegen ist vermehrt; es
wird nicht, wie in gesundem Blut, zu H&moglobin oxydiert (An&dmie bei Carci-
nom). Linolsdure in Verbindung mit Cystein oder Thioglykolsdure vermégen
dieses Cytochrom c¢ auf Papier zu rotem Farbstoff mit der Ferriverbindung
(Hamoglobin?) zu oxydieren, vermdégen auch die Autoxydation des Blutes auf
Papier zu normalisieren, d. h. diese beiden Reagenzien féordern die Biooxydation
des Blutes. O.W arburg beobachtete bereits, daR rote Blutzellen der Saugetiere
eine meRbare Sauerstoffatmung haben (Stoffwechsel der Tumoren, I.c. S. 30) 69.
Peroral als Ol-EiweiR-Kost gegeben, ist eine Regenerierung der samtlichen als
pathologisches Merkmal erkannten Erscheinungen zu beobachten. Die Zeitdauer,
die Falle, in denen diese Regeneration der biologischen Vorgédnge eintritt, wech-
selt naturgemaR und ist noch eingehender zu prufen. Sie konnte innerhalb von
2— 3 Monaten in mehreren Féllen beobachtet werden 70.

Es wurden auch mehrere Organe von Pflanzen und Tieren, in denen nach bis-
herigen Erfahrungen eine intensive Gewebeatmung zu erwarten war, in die
Untersuchung einbezogen. Im Gehirn und Nerven ist nach Torsten Thunberg7l
die Oxydation, nach H. Abramson die Fettverbrennung besonders intensiv. In
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allen wachsenden meristematischen Geweben ist nach der topographischen Ver-
teilung der Sulfhydrylgruppe und auch des Cytochroms ¢ zu erwarten, daB der
zweite Paarling im Cytochromsystem, die Cytochromoxydase, ebenfalls beson-
ders reichlich vorhanden ist. Da ich neben der Linolsdure bzw. deren Lezithin-
verbindung die entsprechenden Lipoproteide als das wesentliche Agens bei der
Cytochromoxydase ansehe, mufBten die genannten Fettsduren bzw. deren Lipo-
proteide in den untersuchten Geweben nachweisbar sein. Dies ist in der Tat der
Fall. Untersucht wurden Anteile aus Rattenhirn, aus Leber, Fischfleisch, der
Barriere der menschlichen Haut, aus Milch, Buttermilch. Molke, reifendem
Kéase, aus knospenden Pflanzenanteilen sowie Pflanzenschleime und unbefruch-
tete Fruchtknoten verschiedener Pflanzen. Kirzlich hat K. Lang auf Grund der
ihm zur Verfugung stehenden besseren Apparaturen mein Postulat noch starker
préazisiert und aus den Mitochondrien die ,,Cytochromoxydase® isoliert. Er wies
in dieser — wie er auf der Tagung der deutschen Gesellschaft fur Fettforschung
vom 5.— 9. Oktober 1952 berichtete — Linolsdure nach. Dies ist eine gute Be-
statigung meiner Auffassung Uber die Bedeutung der Linolsdure im Cytochrom-
system. Wie ich bereits im Marz des vergangenen Jahres in ,Fette und Seifen*
mitteilte, betrachte ich die Linolsdure als wirksames Prinzip der Cytochrom-
oxydase. Zur Klarung der Probleme, die mit der Sauerstoffaufnahme der leben-
den Zelle verbunden sind, wird seit mehr als 50 Jahren der zweite Paarling
gesucht, der bei dieser induzierten und gekoppelten Kettenreaktion von aus-
schlaggebender Bedeutung ist. Dieser zweite Paarling kann heute als bekannt
bezeichnet werden. Ich setze hier die Linolsédure als entscheidenden Faktor ein.
Die Paarung erfolgt beim Synergismus der Merkaptoaminosaure mit der Linol-
saure. Das Reaktionsprodukt ist wasserldslich, wie im Modellversuch auf Papier
nachgewiesen werden konnte. Die Reaktion verlauft unter Sauerstoffentwick-
lung. Es weist hydrophile, aber auch lipophile Fdhigkeiten auf und erklart die
lipotrope Tendenz der Merkaptoaminosduren, die sowohl als positives als auch
als negatives lon fungieren kénnen und in Anwesenheit katalytisch wirkender
Metalle leicht beeinfluBbar sind. Dieses Reaktionsprodukt ist nun neben den
beiden integrierenden Faktoren SH-Gruppe / Dienfettsdure bei der vitalen
Sauerstoffaufnahme von ausschlaggebender Bedeutung. Dies wird auch deutlich
bei den Untersuchungen von de Rey-Pailharde (l.c.), der feststellt, daf die
Fédhigkeit der tierischen und pflanzlichen Zelle, Sauerstoff zu konsumieren,
ihrem Gehalte an ,,Philothion“ analog ist. Er arbeitet dabei mit verdinnt-alko-

holischen Lésungen.

Die Tatsache, daB in der Substanz, die de Rey-Pailharde mit ,Philothion* be-
zeichnete, in spédteren Untersuchungen auch die Sulfhydrylgruppe nachgewiesen
werden konnte, fiUhrte zu der irrtimlichen Auffassung, dal es sich bei dem von
de Rey-Pailharde beschriebenen Stoff um Merkaptoaminoséduren handelte. Wah-
rend dagegen de Rey-Pailharde selber und auch Heffter eindeutig erklarten, daf
mit dieser Bezeichnung eine zweite bei der Autoxydation der lebenden Zelle
beteiligte Substanz beschrieben wird. Wichtig erscheinen mir die Bezeichnungen
~Laccatase“ und ,,Philothion* far diese Substanz.
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Von Euler betont in seinen Abhandlungen Gber Enzyme des Atmungssystems,
daB dabei allem Anschein nach das Coferment, das Apoferment und das Reak-
tionsprodukt, das sogenannte Holoferment, eine Rolle spielen. Meine Auffas-
sung, daB es sich bei dem Reaktionsprodukt um Lipoproteide handelt, findet
eine Stutze in Tatsachen, die in verschiedenen Stoffwechseluntersuchungen fest-
gestellt wurden und die sich zwanglos einordnen in das sich nun ergebende
Gesamtbild. Sie findet eine Stutze in den Befunden, die z. B. Torsten Thunberg
1923 mitteilt: ,,Zur Kenntnis der Stoffwechselenzyme der Nervenfaser“, 1 c.
Torsten Thunberg stellt fest, die Nervensubstanz kann durch Wasserbehandlung
ihres spontanen F&rbevermdgens beraubt werden. Diese in Wasser ldslichen
Substanzen sind als die Stoffe anzusehen, die in den Zellen den aktiven Sauer-
stoff liefern. Einige in dieser Arbeit beilaufig beschriebene Beobachtungen sollen
nicht unerwahnt bleiben, so die verlangsamende Wirkung der Malonsdure auf
das Entfarbungsvermdgen (Methylenblau!), oder die aktivierende Wirkung der
Glutaminsaure sowie der Zitronensdure auf die Enzyme der Nerven, kdnnen
weitere Hinweise Uber die physiologische Bedeutung dieser Substanzen geben.
In dem Dilemma, in dem sich die heutige Medizin befindet, wenn es darum geht,
die Nervenfunktion anzuregen oder zu regenerieren, erscheint es mir wichtig,
einige experimentelle Tatsachen aus dieser Arbeit mitzuteilen, insbesondere
wenn man bertcksichtigt, daB es nunmehr méglich ist, durch Zufuhr von Linol-
saure enthaltenden Olen in Verbindung mit methioninhaltigem EiweiR die fir
den vitalen OxydationsprozeR wichtigen integrierenden Anteile zuzufihren.

Das Sauerstoffbedtrfnis der Nerven ist groR! Sauerstoffmangel fuhrt zum Ver-
lust der Funktionstichtigkeit der Nerven! Bei Sauerstoffzufuhr ist diese Funk-
tion zurickzugewinnen! Der Gasaustausch am isolierten Nerven ist identisch mit
dem Stoffwechsel im Gehirn, Hoden und anderen lipoidreichen Organen, ist
auch — mutatis mutandis — uUbertragbar auf die Vorgange in den uUbrigen
Zellen. Die Sauerstoffaufnahme bewirkt CO2-Abgabe. Die Sauerstoffaufnahme
wird gefordert durch die Substanzen, die fir die initiale Sauerstoffaufnahme
einer jeden lebenden Zelle wichtig sind. Es ergibt sich, daR fir die Funktion in
Gehirn, Nerven und anderen lipoidreichen Organen die Zufuhr der Merkapto-
aminosauren neben der Linolsdaure von Bedeutung ist, also einer Erndhrung, die
linolsaurehaltige Ole und methioninhaltiges EiweiR bietet. Auf die Arbeit von
Torsten Thunberg aus dem Jahre 1904 Uber den Gasaustausch des isolierten
Nerven wird ausdrtcklich hingewiesen7l

Die sich nun ergebenden Konsequenzen gestatten, die Befunde von O. M eyerhof
far den Fall der Muskelchemie weiter zu fassen. Der Milchsdureschwund durch
Erholungssauerstoff, die Restitution durch Wiederherstellung des Energiege-
félles hat nicht nur Bedeutung fur die Muskeln, sondern fur die gesamte Phy-
siologie, insbesondere fur die groBen physiologischen und pathologischen Pro-
bleme der Gegenwart, die auch in der Herzinsuffizienz einen Ausdruck finden.
Das Schicksal der Milchsaure in der oxydativen Erholungsphase des Muskels,
die Energetik der Erholungsperiode, die thermischen Beobachtungen und die
SchluBfolgerungen uber die gleichzeitige Bildung von Peroxyden, die Fest-
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stellung uUber die Koppelung von Milchsdureschwund und Verbrauch an Er-
holungssauerstofi sind verallgemeinerungsfahig und erhellen die Vorgange bei
der Autoxydation in der Zelle, in Gewebe und Nerven. Sie geben Aufschlu
Uber den Vorgang der Fettverbrennung, dem Synergismus zwischen dem Eiweil3-
und dem Fettstoffwechsel. Da der Milchsaureschwund nicht — wie Parnas an-
nahm — dem Sauerstoffverbrauch &quivalent ist, sondern durch sekundére
Faktoren beeinfluRt wird, erkannte bereits O. Meyerhof. Dahin gehdren z. B.
die Phosphorylierungen, auf die spater Lundsgaard hinwies. Ich habe den Ein-
druck, daB es fur den Fortgang der Meyerhofschen Arbeiten einen gewissen
Nachteil mit sich brachte, daB Lundsgaard durch seine Einwendungen gegen die
M eyerhofsche Konzeption Veranlassung gab, daB dieser dem Teilproblem der
Phosphorylierung zu viel Zeit und Arbeit widmete und so den GrundprozelR der
biologischen Oxydation und die Erkennung und richtige Zuordnung der ein-
zelnen energieliefernden Anteile und Vorgédnge aus dem Blickfeld verlor. Ob-
wohl 0. Meyerhof die sauerstoffibertragende Funktion der Aminosédure mit der
Sulfhydrylgruppe in Verbindung mit der Linolsdure fur den Fall des Frosch-
muskels erkannte und systematisch studierte, hat er diese Erkenntnisse in spa-
teren Untersuchungen Uber die Energieumwandlung im Muskel nicht nutzbar
gemacht. Bei der Erkenntnis, daB die Energie der Milchsdurebildung bilanz-
mé&Rig mitder Kontraktionsenergie in Verbindung steht, jedoch auch eine alakti-
zide Kontraktion moglich ist, zog O. M eyerhof die Phosphorylierung starker als
bis zum Jahr 1930 in die Untersuchung ein. Die Bedeutung der Merkaptoamino-
sauren und der Linolsaure als integrierender Faktor fur die biologische Oxyda-
tion und damit auch fur die Phosphorylierungen und fur den Milchsdureschwund
hat 0. Meyerhof nicht in die Betrachtung einbezogen. Auf die energetische
Koppelung zwischen der intramolekularen Atmung bei der Milchsaurebildung
und der oxydativen Erholungsphase, die an Sauerstoffverbrauch gebunden ist,
hat O. Meyerhof immer wieder hingewiesen. Die integrierenden Bestandteile
fur den chemischen GrundprozeR, die biologische Oxydation hat O. Meyerhof
nicht beachtet, obwohl seine Studien Uber die biologische Oxydation am Frosch-
muskelprdaparat uns Tatsachenmaterial vermitteln, das von auflerordentlicher
Bedeutung ist fur die Kenntnis der Verbrennung von Fett und EiweiR im Or-

ganismus.

A. v. Szent-Gyérgyi hat bei seinen Studien tUber die biologische Oxydation, Gber
die Sauerstoffaufnahme des ,Systems Linolsdure/SH-Gruppe“ die Verallge-
meinerungsfahigkeit der Meyerhofsdien Befunde und die Tragweite far die
gesamte Oxydation sowie fur die Verbrennung der Fette insbesondere fest-
gestellt

Er schreibt: ,ES ist wohl klar, daB es sich hier um eine Beobachtun?_ fundamentaler
Bedeutung handelt, die sowohl fiir die allgemeine Theorie der Oxydafion, wie fir die

speziellere Frage der Oxydation der Fette und der biologischen Bedeutung der Phos-
phatide die weitgehendsten Konsequenzen trégt.”

Aber er kam bei den diesbeziiglichen Untersuchungen nicht weiter. Die Schwie-
rigkeiten lagen in der Methodik. A.v. Szent-Gyérgyi7l versuchte noch, die
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Reaktionspartner auf ,dickes schwedisches FlieBpapier®“ aufzuziehen. Jedoch
die auch von ihm deutlich erkannte leichte Oxydierbarkeit der ungesattigten
Fettsduren und das Fehlen einer Nachweisreaktion sind wohl die Hindernisse,
die sich der Fortfuhrung dieser Arbeit stérend in den Weg stellten. Fur den,
der mit diesen hochungeséattigten Fettsduren gearbeitet hat und der die Schwie-
rigkeiten und die zu beachtenden VorsichtsmaBnahmen kennt, ist es reizvoll, die
Arbeiten des groRen Stoffwechselphysiologen A.v.Szent-Gyodrgyi zu lesen.

A.v. Szent-Gyodrgyi erkannte zwar das Problem, ihm fehlen indessen die Nach-
weismoglichkeiten und die Voraussetzung, in oxydationsgeschitzter Atmo-
sphéare zu arbeiten. Diese Bedingungen liegen nun in den Arbeitsweisen der
von mir entwickelten ,Papierchromatographie auf dem Fettgebiet*“ vor. Von
den Befunden, zu denen A.v. Szent-Gydrgyi bei seinen Studien Uber die bio-
logische Oxydation und Uber die Beschaffenheit der Blutlipoide kam, erscheint
mir eine Feststellung erwéahnenswert: Der genannte Autor gelangte zu der
Auffassung, dal es ein gefahrliches Zeichen sei, wenn die hochungeséattigten Fett-
sauren sich in freiem Zustande im Blut befinden. Zu der gleichen Erkenntnis
kam ich, wenn ich bei der Untersuchung der Blutlipoide im H&matogramm be-
obachtete, daR freie Fettsduren im normalen Blute sich nicht befinden, wohl
dagegen bei Carcinom, bei Diabetes und gelegentlich bei Lymphogranulomatose
sowie bei pernizioser Anamie. Im normalen Blut dagegen liegen die Fettsduren
in einer Bindung an schwefelhaltige Eiweilverbindungen vor. Die neu gewon-
nene Perspektive Uber die Bedeutung des Synergismus zwischen der Merkapto-
aminoséure und der Linolsdure fur die biologische Oxydation vermittelt eine
Fulle von neuen Erkenntnissen tUber physiologische Zusammenhénge bei patho-
logischen Erscheinungen, von denen oft nur die Symptome bekannt sind. Eine
groBe Anzahl von Beobachtungen verschiedenster Art, die oft nach dem bisher
vorliegenden Schrifttum keine Deutung erfahren konnten, lassen sich nun unter
diesem Gesichtspunkt klaren. An erster Stelle steht hier die Stérung der Leber
in ihrem Zusammenhang mit der Darmfunktion oder die unterschiedliche An-
sprechbarkeit der Lebererkrankungen bei Behandlung mit Methionin. Es findet
eine Deutung, da Leindlfettsauren bei den gleichen Indikationen oftansdlagen,
oft versagen. Innerhalb weniger Tage sprechen derart resistente Fé&lle oft an
auf eine Leindl-EiweiR-Kost. K. Felix75 schreibt noch 1953, daB es nicht klar
sei, in welcher Relation Leberstérungen zu Darmerkrankungen stehen. Er er-
wahnt sogar beildufig, dal bei beiden die Fermente der Atmungskette gestort
seien. Hier ist der Synergismus zwischen den Merkaptoaminosduren und der
Linolsdaure auch gestdrt in den Mitochondrien, und zwar durch Ausfall eines oder
beider Komponenten. Bei der gegenwartigen Erndhrungslage ist meistens das
Fehlen des Fermentes im Lipoidsystem ausschlaggebend. Ich komme darauf
noch zurick. Ich ordne auch die Koronarinsuffizienz mit der damit verbundenen
Permeabilitatsstérung und der verminderten Sauerstoffutilisation hier ein, denn
gerade im normalen Herzen ist die ,,Cytochromoxydase“ besonders stark ange-
reichert und ihr Fehlen muf sich auch in der Funktion des Herzens bemerkbar
machen. Bei multipler Sklerose stellt P. Ervenich 7 in Ubereinstimmung mit
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Bodechtl Zusammenhang mit gestorter Phosphorylierung fest. Phosphorylierung
empfédngt aber ihre Energie aus der Biooxydation. Sind nicht die sklerotische
Verhéartung der Zellwand bei MS, bei Diabetes und die damit verbundenen
Ubrigen Symptome in Zusammenhang zu bringen mit der ursachlichen Stérung
der Biooxydation innerhalb der Fett- und EiweiBverbrennung und der damit
verbundenen Bewegung der stofflichen Substanz sowie der energetischen Leitung
und Leistung? Die Zusammenhénge der Stérung in der biologischen Verbren-
nung in dem vorstehend gekennzeichneten Sinne wird sehr eindrucksvoll in der
Haut deutlich. Seit einigen Jahren habe ich das Augenmerk darauf gerichtet.
Diese Beobachtungen geben mannigfaltigen Aufschluf Uber die hier sich zei-
genden Zusammenhédnge der biologischen Funktionen. Die papierchromato-
graphische Untersuchung der Hautlipoide bestatigt dieses. Der Fettsdurespiegel
der Haut ist von grundlegender Bedeutung, ein ausgezeichnetes Kriterium far
die zentrale Funktion der Biooxydation. Das bloRe Aussehen der Haut, die
trockene oder auch talgige Beschaffenheit gibt AufschluB Gber eine Funktions-
stérung an dieser zentralen Stelle des Stoffwechsels; siehe dazu auch besonders
R. Hé6ber77. Er folgert, daB das Verhalten von Flimmerepithel analog sei den
physiologischen Vorgangen der Muskelerregung, im Protoplasma und in Blut-
koérperchen. Dies entspricht voll und ganz den von mir gesehenen Zusammen-
hédngen gemaR der Korrelation, die sich aus den Untersuchungen der Lipoide
ergeben. Nach der Accu-Punktur ist der Fei-Ju, der dreizehnte Blasenpunkt,
sowohl fir die Haut als auch fur die Lunge wichtig. Auch der Zusammenhang
von Hauterkrankungen mit hormonal gesteuerten Vorgangen ist ja ohne wei-
teres klar. Beides steht in Verbindung mit dem Synergismus zwischen den
Merkaptoaminosduren und der Linolsdure. W. Stepp 7 wies bereits im Jahre
1924 darauf hin, daB durch eine Kontrollmoéglichkeit fur den FettstoffWechsel
.eine neue Epoche der Hormonforschung* beginnen wiurde. Ich bin der festen
Uberzeugung, daR dies der Fall ist. Bereits O.Bloor,9 wies auf die Zusammen-
h&nge zwischen der Aktivitat der Hormondrusen und den ungeséattigten Lipoiden
in der Zelle hin. Eigene Blutuntersuchungen bestatigten die Abh&ngigkeit der
Blutlipoide selbst vom Cyclus, und zwar wachst der Gehalt, der Grad der Unge-
sattigtheit gegen Ende des Cyclus. Spermatien enthalten viel Methionin80, wenig
ungesattigte Anteile. Bereits O. W arburg8l stellte fest, daB im Augenblick der
Befruchtung des Seeigeleis eine intensive Atmungserregung einsetzt und dafR
diese mit einer stetig wachsenden, energieliefernden Kettenreaktion verbunden
ist. Sicher erhellen die hier sich ergebenden Folgerungen manche auch in diesem
Zusammenhang noch unklare Frage der Geschlechtsbestimmung und der Be-
fruchtungsvorgange. Auch die Mitose wird ja unmittelbar betroffen von dem
Problem der Biooxydation. Nicht zuletzt steht auch die Klarung dieser Fragen
in Beziehung zu dem Geschwulstproblem. Dies wird ja auch deutlich an der
cytostatischen Wirkung der Sexualhormone beiungeordnetem Zellenwachstum.

In einer Untersuchung befaBt sich J. G. Campbell (1949)8 mit einer Fettdiat
und deren Auswirkung auf die Leberverfettung. Er schreibt, biologisch funktio-
neile Gesetzmé&Rigkeiten werden nicht erkannt. Der Autor hat die ja in alteren
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Arbeiten bereits bekannte isodynamische Relation von Fett und Eiwei und die
Forderung, daB die Art der vorliegenden Fette bertcksichtigt werden musse,
nicht beachtet. Es ist gerade bei der Uberpriifung der hepatotropen Wirkung
erforderlich, daB das Eiweil die Sulfhydrylgruppe, das Fett die Linolsaure
enthélt. Das gleiche gilt von der Arbeit tber den EinfluR von Kasein auf Leber-
verfettung und Muskelbildung von F. Maignon und L.Jung (1922) 83 Bei den
zahlreichen Berichten, die sich mit der Wirkungsweise von Methionin oder
Cystein befassen84, hatte dieser Synergismus zwischen Fett und Eiweifl in die
Beurteilung einbezogen werden missen. Da gerade die Linolsdaure bzw. das
Ferment im Lipoidsystem, das ja thermolabil ist, aus unserer Erndahrung durch
Fetthartung, Anwendung von Schlachtfetten, Verwendung von ,haltbar® ge-
machten Lebensmitteln (erhitzen und Antioxydantien! usw.) fast vollstdndig
verbannt ist, wirkt sich dieser Mangel der Kenntnis in der Medizin um so
starker aus.

Als Indikationen, die in Verbindung stehen mit einer Blockierung dieser Funk-
tion im Cytochromsystem, sind etwa die folgenden zu nennen:

Ovarialinsuffizienz, hormonelle Sterilitdt, die gegenuber Behandlung mit den
entsprechenden Sexualpragestoffen therapieresistent ist. Allgemein kann gesagt
werden: Erkrankungen, die mit dem Symptom der verminderten Sekretion ver-
bunden sind. Dies betrifft sowohl die Schleimabsonderung des Uterus als auch
der oberen Hohlrdume. Die intensiv stimulierende Wirkung wird an der besseren
Schleimsekretion nach Verabreichung einer entsprechenden Ol-EiweiR-Kost, etwa
von Quark mit Leindl, innerhalb weniger Stunden bereits deutlich. Fur die
Zufuhr von Vitamin A, besser, Carotin, wird zweckmaBigerweise aufBlerdem
gleichzeitig gesorgt. Die Reichweite dieser therapeutischen Moglichkeiten wird
nur andeutungsweise klar, wenn man bericksichtigt, daf die Elastizitat, die
Sauerstoffversorgung in diesen gesamten Schleimhautgebieten auf diese Weise
beeinfluBbar ist (Paradentose!). Auch fur die Augenheilkunde sind da Zu-
sammenhédnge von ausschlaggebender Bedeutung80. Dies wird auch bestatigt
durch eine Arbeit von Tyng-Fei Hwang, Japan, J. physiol. Chem. 122, 169
(1938) und dessen persdnliche Mitteilung8* Die intensiven Zusammenhénge
der Hautfettsduren und der physiologischen Vorgange im Hautgefiige mit dem
Synergismus EiweiB/Fett und der Biooxydation gestatten auch Pellagra in diese
Perspektive mit einzubeziehen 87. Bestéatigt wird diese Schau durch Arbeiten des
Russen Gorgatschen Kowa (1951). Er beobachtete, dal durch minderwertiges
Eiweill eine Blockierung des fermentativen Abbaus und dadurch der Pellagra-
zustand direkt erzeugt werden kann. Wenn andererseits als bekannt voraus-
gesetzt werden kann, daR durch einseitigen GenuB von Mais (viel Linolsaure!)
Pellagra hervorgerufen wird, so ist auch hier deutlich: die Synopse des EiweiB3-
und Fettstoffwechsels, und die Beriicksichtigung des Synergismus zwischen bei
den ist erforderlich.

Hierher gehdéren auch die zahlreichen Untersuchungen, die sich mit der Ein-
wirkung des ,,Toxins“ im Eiklar auf die Haut befassen und diesen Stoff ver-
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geblich suchen, ebenso die gunstige Gegenwirkung des ,Vit. H" aus Leber,
Niere, Hirn! 87 Die Hautschaden, die durch einseitige Zufuhr von Eiklar hervor-
gerufen werden, sind erklarbar durch die Storung der Harmonie, des Gleich-
gewichts EiweiR/Fettsdure; sie wird behoben, wenn die biologisch wertvollen
ungeséttigten Lipoide aus Leber, Niere, Hirn zugefihrt werden. Von den man-
nigfaltigen Zusammenhé&ngen, die sich nun ergeben, wenn man den Synergismus
dieser beiden so lebensnotwendigen Stoffe bertcksichtigt, sei zusammenfassend
noch der Hinweis erlaubt auf die Beziehung zu dem gesamten retikuloendothe-
lialen System einschlieBlich der Immunisierungsvorgadnge. Die Bedeutung der
Bindegewebsmassage findet von hier aus ihre Erklarung, aber auch ihre Gren-
zen, sofern ndmlich durch kontinuierlichen Mangel die Stoffe nicht vorhanden
sind, die dadurch mobilisiert werden sollen.

Bevor ich nun auf die spezielle Frage der Geschwulstbildung und die in diesem
Zusammenhang wichtigen Befunde der papyrographischen Untersuchung ein-
gehe, mochte ich noch kurz auf die nicht minder bedeutsame Tatsache der
Zusammenhédnge mit Thc hinweisen. Die Beziehungen des Fettsdurespiegels der
Haut und der Sekretion der Schleimhaut zu der Zufuhr von Merkaptoamino-
sauren und Linolsdure, die in harmonischem Verhaltnis stehen, sind eindeutig
klar. Die gleichzeitige Zufuhr von Carotin wird dabei berticksichtigt. Wenn man
nun an die ,pradisponierende Rolle des Diabetes fur Thc“ (Bertram 1951) 8
denkt und beachtet, daR diese Ursache auch in Verbindung gebracht wird mit
der Austrocknung des Epithels, so durfte ohne weiteres klar sein, da zumindest
fur die Pradisposition fur Thc die Sekretion, der Fettsdurespiegel und die damit
in Verbindung stehende gute Sauerstoffbilanz sowie der auf diesem Wege gun-
stig gesteuerte Wasserhaushalt Faktoren darstellen, die man nicht Ubersehen
kann bei der Atiologie, vielleicht auch bei der Therapie von Tbc. TBI enthalt
die zu SH desmotropiefdhigen Schwefelverbindungen. Das gleiche ist der Fall
bei einem Spaltprodukt des Penicillins. G. Hageloch und K. Liebermeister8
zeigen, daBR die keimhemmende Wirkung von schwefelhaltigen Substanzen nur
dann eintritt, wenn diese Stoffe zu SH zu tautomerisieren vermdégen! S. Wilkin-
son 90 stellte fest, daf in antibiotisch wirkenden Polypeptiden eine Fettsaure-
komponente enthalten sei. Es erscheint mir berechtigt, zu folgern, daB die anti-
biotische Wirkung dieser Stoffe in Verbindung steht mit der biologischen Be-
deutung der Sulfhydrylgruppe bei der Biooxydation, das heiflt aber, daR sie
dabei angewiesen ist auf den zweiten Partner im Redoxsystem der Zelle, auf
die Linolsdure. Weisen etwa die Nebenwirkungen bei Verabreichung von TBI,
wie sie Knipping9l und Schaich 92 mitteilen, darauf hin, daB man den fir diese
Funktion der Sulfhydrylgruppe wichtigen zweiten Paarling mitverabreichen
sollte? Als Intoxikationszeichen werden von den Autoren genannt: Leber-
schaden, Stérung des Wasserhaushaltes, Allergie gegen Kéase! und Fisch! und
Entstehen eines Diabetes, der durch TBI-Medikation hervorgerufen war und sich
spater wieder verlor. In Ubereinstimmung mit Goldscheider9 und anderen Au-
toren betrachte ich den Diabetes primar als Stérung des Fettstoffwechsels, dem-
zufolge auch als Stérung im Synergismus Merkaptoaminosdure/Linolsdaure. Man
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sollte daher bei der Diabetikerdiat die Zufuhr dieser essentiellen Stoffe ent-
sprechend berucksichtigen. In Verbindung mit Intoxikationserscheinungen bei
Verabreichung von TB1 ist mir das Entstehen von Diabetes mell, ein Hinweis
darauf, daB man bei Verabreichung SH-haltiger Medikamente — und es gibt
deren eine groBe Anzahl9% — auf die Zufuhr der Linolsdure in Form der ent-
sprechenden Ole bedacht sein sollte.

Die pharmakodynamische Wirkung zahlreicher Frischpflanzenpraparate steht
sicher nicht zuletzt in Verbindung mit der gleichzeitigen Zufuhr dieser beiden
Bestandteile, die wichtig sind fur die Biooxydation, die ja fir jeden Heileffekt
von ausschlaggebender Bedeutung ist. Tschirsch verzichtet bei der Wertbestim-
mung von Sekale-Praparaten bewuft darauf, die Alkaloide zu erfassen. Bis
heute herrschen ja noch recht unklare und unterschiedliche Auffassungen dar-
tuber, welche Alkaloide nun die eigentlich sekale-spezifischen sind. Tschirsch
dagegen schreibt vor, ,proteinogene Amine sollen nicht anwesend sein, ebenso-
wenig freie Fettsduren*! Ist dies nicht ein Hinweis darauf, dal wir im Sekale
die wirksame Komponente nicht — wie bisher vermutet — in Alkaloiden zu
suchen haben, sondern in den Lipoproteiden?

Es lieBen sich noch mannigfaltige Indikationen, wie Asthma, Angina pectoris,
von dieser neuen Schau der Zusammenhénge beleuchten. Uberblicht man die
Kette der Indikationen, die bereits mit mehr oder weniger oder mit wechseln-
dem Erfolg mit Methionin angegangen worden sind, so wird deutlich, es gibt
keine Erkrankung, bei der nicht bei genauer Erwéagung die Zufuhr von Mer-
kaptoaminosaure in Verbindung mit Linolsdure, evtl. beide in Form der Lipo-
proteide, als erfolgversprechend bezeichnet werden muf3. Dies trifft insbesondere
zu bei Erkrankungen von Magen, Darm, Haut, kurz des gesamten Epithels.
Damit kommen wir aber zu einer Kardinalfrage, zur Atiologie und Beurteilung
der therapeutischen Moglichkeiten bei der Erkrankung des Epithels, die sich in
konstantem Ansteigen befindet, zum Geschwulstproblem.

DaR die biologische Oxydation in der Zelle beim Tumorwachstum stark ver-
mindert ist, kann seit O. Warburg als feststehend gelten. DaRR auf diese Weise
der Abbau der Milchsdure verhindert wird, konnte 0. Meyerhof zeigen. Welche
Faktoren nun spielen bei dieser Verlagerung des Stoffwechsels eine Rolle? Nach
eigenen Untersuchungen wurde festgestellt, da im Blute Carcinomkranker die
Phosphatide fehlen. AuBerdem wurde das Nicht- oder sehr verminderte Vor-
handensein der leicht beweglichen Lipoproteide festgestellt. Vorhandene Lipoide
sind stark verandert und auf Papier schwer beweglich. Sie haften dem Cyto-
chrom wie eine zahe Masse an und sind von diesem schwer trennbar. Cytochrom ¢
istnicht autoxydabel, auch nicht in Gegenwart der Blutbestandteile und von viel
Sauerstoff. Bei Zufuhr von wenig Linolsdure (Bruchteile von y genligen bereits)
wird die Sauerstoffaufnahme der Blutbestandteile angeregtund stark begunstigt,
ja normalisiert. Welche Rolle spielen nun die vorgenannten Anteile im Zell-
stoffwechsel? Inwiefern beeinflussen sie die physikalisch-chemischen Grundlagen
der biologischen Vorgange in der Zelle? Nach L.J. Henderson 9 sind die Ver-
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héltnisse im Blut weitgehend auf die Vorgédnge im Cytoplasma ubertragbar.
Die Funktion der vorgenannten Anteile aus dem Bereich der Eiweill- und der
Lipoidverbindungen ist aus der folgenden schematischen Darstellung ersichtlich.

I. Spaltungsphase in jeder Zelle.

Il. Oxydo-Reduktions-System

a) Hydrogenotransportase (T. Thunberg, F. G. Hopkins u. Morgan),
b) Cytochromoxydase = essentielle Fettsduren,

c) Nach O. Warburg bzw. W. A. Schiler: Im Cytochrom c * herrscht ein Gleich-
gewicht zwischen Fe++ und Fe+++. Reduktion und Reoxydation werden als
Elektronenwanderung angesehen (ohne H2- oder O2-Aufnahme bzw. -abgabe).

I1l. Resynthese von Glykogen durch Einbau der Milchsaure, bendtigt aktivierten
Sauerstoff.

IV. Irreversible Oxydation der Milchsédure, bendtigt aktivierten Sauerstoff.

* Cytochrom ¢ im Blut und in der Zelle befinden sich in einem reversiblen Gleichgewicht.
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Im Zellkern finden sich weder Dehydrogenotransportasen, noch Cytochrom-
oxydase. Dort findet die Autolyse statt.

Als Fermente der Atmung beschreibt man heute vielfach die Bestandteile in den
Mitochondrien. Dort finden sich Cytochromoxydase und Dehydrogenotranspor-
tase. Nach von Euler und auch nach B. E. Holmes (Biochem. J. 20, 812 [1926])
ist das Geschwulstproblem charakterisierbar als Defekt in der Funktion Cyto-
chromoxydase/Cytochrom c¢. FiUr die Dehydrogenotransportase gilt, was seit
1902 (Gola) bzw. 1883 (E. Baumann) uber die Funktion des Cysteins in der
Zelle gesagt ist. Man kann auch die Aussagen Liebigs Uber die H-Donatoren
(1842) auf dieFunktion der ,,Dehydrogenotransportasen“beziehen; Cytochrome
wird als eisenhaltige Porphyrinverbindung, die durch das Vorhandensein der
Cysteingruppe ausgezeichnet ist, beschrieben. Das Oxydationsferment dagegen
gilt als unbekannt. Intensive Bemiuhungen von Ch. F. Schonbein (1846), C. v.
Voit (1852 f), F. Hoppe-Seyler (1876), (1878), M. Traube (1882), C. Engler
und H.Bach (1895), C.Engler und R. O. Herzog (1909), von van t'"HoR (1895),
Helmholtz, E. Schear (1894, 1899), die Indophenolreaktion von P. Ehrlich
(1883), die Studien O. Warburgs uber das ,gelbe Ferment“, die zahlreichen
Untersuchungen Uber die ,,Cytochromoxydase®, nichts vermochte zu klaren,
~welches physiologische Substrat”, welche Substanz als das Oxydationsferment,
als zweiter Paarling im autoxydablen System der Zelle von ausschlaggebender
Bedeutung ist.

Dieser unbekannte Stoff wurde in den Mitochondrien beobachtet. Das Vorkom-
men in der Plasmahaut wurde nicht beachtet. Diese Tatsache darf aber bei der
Beurteilung der physiologischen Bedeutung nicht tUbersehen werden. Fir das
physikalisch-chemische System der Zelle und die hier sich abspielenden Funk-
tionen ist es wesentlich, daB diese Substanzen, die im Blute Krebskranker fehlen,
fur die Grenzflache des Cytoplasmas und ihre Eigenschaften wichtig sind. Das
Lipoidhé&utchen der Zelle, das nach Overton und R. H. Rdber 9% aus Fettsauren
und Lezithin besteht, trdgt wesentlich dazu bei, dal das Plasma als geformte
Masse zusammengehalten wird. Es durfte von Interesse sein, dal bei den Be-
funden von Overton, die sehr umstritten sind, die gleichen Fa&rbemethoden ver-
wendet worden sind, die ich zum Nachweis von Fettsduren und Lezithin auf
Papier entwickelt hatte. Daher stand fur mich beim Studium dieser Literatur die
Richtigkeit dieser Beobachtungen auBer Zweifel, so z. B. auch Differenzierungs-
moglichkeit von Fettsdure und Lezithin mittels Rhodamin B nach den dort an-
gegebenen Methoden, die mir erst spéter, nach der selbstandigen Durchfihrung
dieser Untersuchungen zur Kenntnis kamen.

Durch Anreicherung der Lezithine und Fettsduren in der Plasmahaut gewinnen
diese Bedeutung fur die Permeabilitdt der Zelle.

.,Die Lipoidmembran ist deshalb ein auferordentlich wichtiger biologischer
Faktor der Zelle, und ihre Integritat ist von vitaler Bedeutung. Wird die Lipoid-
membran vernichtet, so ist zugleich das Leben der Zelle in Frage gestellt. Um-
gekehrt zerfallt die Lipoidmembran selbst mit dem Tode der Zelle.
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In der Lipoidmembran haben wir also ein ausgesprochen lebendiges Gebilde,
welches die Nahrungsaufnahme sowie alle Sekretionen und Exkretionen be-
herrscht“ (lvar Bang).

Bertcksichtigt man, daR hier im Plasma eine wafrige Phase vorliegt, in der
Plasmahaut ein Lipoid, so ist klar, es wird die Bewegung der Materie, der
Reaktionsverlauf stark bestimmt werden von dieser lipoiden Plasmahaut. Auch
fur die Saduredissoziation ist die Art des Losungsmittels, ob waRrige, ob lipoide
Phase, wesentlich. Bezieht man in diese Zusammenhé&nge noch die Befunde von
Desnuelle97 ein, der fand, daB Hydratation sich auf den Aggregatzustand von
Lezithin in 6liger Phase stark auswirkt, so wird erkennbar, wie Permeabilitat
und Gleichgewichtszustande in der Zelle beeinfluBbar sind von der Beschaffen-
heit und dem Vorhandensein dieser Plasmahaut. Es ist gut vorstellbar, wie etwa
durch eine Erhéhung der Aciditdt im Plasma der Redoxquotient zwischen der
Dehydrogenotransportase (SH) und dem zweiten Paarling in diesem Redox-
system, der Linols&ure, derart gesteuert wird, daB der biochemische Vorgang
der induzierten und gekoppelten Kettenreaktion im Redoxsystem in Gang ge-
setzt wird. Dazu mochte ich eine Ausfuhrung W arburgs wiedergeben, die sich
in dem Kapitel ber Oxydation am Seeigelei9 findet:

»,Das wichtigste und durchaus unerwartete Resultat der vorliegenden Unter-
suchung ist der Nachweis, daR die Plasmahaut als solche nicht deshalb, weil
Stoffe durch sie ein- und austreten, eine wichtige Rolle im oxydativen Stoff-
wechsel der Zelle spielt, In Kapitel 11 konnte dies geradezu bewiesen werden.*

.Die Biologen, die mit PreBséaften von Organen arbeiten, haben in der Regel die
Beobachtung gemacht, daB gerade die wichtigsten chemischen Funktionen darin
fehlen

Nachdem die Bedeutung der Oberflache fir die Oxydationsprozesse erkannt ist,
haben derartige Befunde nichts Uberraschendes mehr. Ich selbst neige auf Grund
der Tatsachen in Abschnitt Il und Ill zu der elektrochemischen Auffassung der
Oxydationsprozesse, wobei die elektromotorischen Kréafte durch auswéhlende
Léslichkeit der Plasmahaut fur W asserstoffionen entstdnden.”

Die fur diese Funktion der Plasmahaut verantwortlichen Anteile hat Warburg
allerdings nicht erkannt, wie dies aus der weiteren Ausfihrung deutlich wird.
Er dachte zwar daran, dalR dabei Fettsduren eine Rolle spielen kénnten, fuhrte
einen Versuch mit Buttersdure aus, der negativ ausfiel. DaB dabei die Unge-
sattigtheit der Fettsdure von Bedeutung sein kdnnte, hat Warburg nicht bertck-
sichtigt. M. Traube spricht es bereits 1909 aus, daB bei Protoplasmamasse,
Plasmahaut und Semipermeabilitdat an EiweiBkdérper und deren Reaktion mit
den Lipoiden gedacht werden muR. Die Befunde, die H. H. M eyer in dem ,,Hand-
buch der normalen und pathologischen Physiologie“ mitteilt , lassen keinen
Zweifel mehr Uber die Gultigkeit und Bedeutung des von mir erstmalig auf-
gezeigten Synergismus zwischen dem EiweiB- und Fettstoffwechsel. In dem Ab-
schnitt: ,Die Narkose und ihre allgemeine Theorie*“ setzt sich H. H. Meyer aus-
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einander mit der Auffassung von M. Kochmann, dal bei der Narkose die Eiweil3-
anteile primar betroffen werden (s. dazu auch Methionin als Weckmittel aus der
Narkose! 100). H. H. Meyer vertritt nun die experimentell gut gestiitzte Auffas-
sung: Der alleinige Angriffspunkt bei der ,,allgemeinen Narkose*“ sind die Zell-
lipoide, und zwar greift die Narkose an der Zweiphasengrenzschicht zwischen
Plasmaund Plasmahautan. Dort, wo die ,hydrophilen Lipoide*“ und Albuminoide
in Berihrung stehen! Die narkotischen Mittel bewirken eine Zustandsanderung
in der Bildung lose an Zellbestandteile geknupfter, leicht veranderlicher, leicht
beweglicher Lipoide! Narkose bewirkt Entwicklungshemmung 101, 102, 103, Oxy-
dationshemmung, Hamolyse, Gewebsautolyse! Bei fortgesetzter Narkose tritt
Degeneration von Leber, Herz, Niere ein, auch vorzeitiges Reifen 103!

Ist es verwunderlich, wenn bei der systematischen Ausschaltung der ,leicht
beweglichen, mit Eiweill reagierenden Lipoide“, der Linolsdure, aus der Ernédh-
rung und der Uberfutterung mit narkotisch wirkenden Tabletten diese Sym-
ptome auftreten? Es sind Symptome, die auch verbunden sind mit der Ge-
schwulsterkrankung.

R. Hoher, der sich ja intensiv mit der intravitalen Farbung der Lipoide befalte,
erkannte, dall diese Membranen fur alle Erndhrungsphdanomene eine auBer-
ordentliche Wichtigkeit besitzen. S. Bondilo4 weist 1909 mit aller Entschieden-
heit darauf hin, dal es von groBer Wichtigkeit ist, an die Frage nach der Natur
des Fett-Eiweiles heranzutreten, da viele biologisch wichtige Funktionen der
Kombination von Lipoiden mit Eiweil bedurfen. Er nennt bereits als mit dieser
Synthese in Zusammenhang stehend die Immunitétsreaktion und die fettige De-
generation der Leber als Lyse dieser Synthese. Dieser Auffassung stimme ich
voll und ganz zu. S. Bondi schreibt:

Zur Erforschung des Fettstoffwechsels wird sicherlich eine Kenntnis des Fett-
EiweiBfes im Organismus von grofer Wichtigkeit sein. Spricht doch manches
dafur, daB Fett-EiweiRl ein wichtiges Vehikel ist, um Fettstoff der Verarbeitung
im Protoplasma zuzufiuhren.*

Der genannte Autor versucht noch einige Synthesen mit Laurinsdure und Pal-
mitinsaure. Biologisch gesehen hatte er nicht den erwarteten Erfolg. Er hat die
ungesattigten Fettsduren nicht entsprechend bertcksichtigt.

DaR bei diesem Vorgang im Redoxsystem des Cytochroms das Cytochrom c als
~Connektor“ eine wesentliche Rolle spielt, ist leicht einzusehen. Es ist ja be-
kannt, wie gerade Fe in waBriger Lésung imstande ist, der Platinelektrode
ein bestimmtes elektrisches Potential zu erteilen (G. Bredig-Luther) 105.

Bei der Oxydation im System SH-Diendoppelbindung dirfte das Umkippen des
Membranpotentials, wie dies von Muraltl0 fur die Nervenleitung beschrieben
hat, auch auf die Plasmamembran allgemein Ubertragbar sein. Die Auffindung
des ,,primum movens“, das von Muralt noch sucht, dirfte wohl unter Einbe-
ziehung der Befunde von Torsten Thunberg bei seinen Studien an Nervenfasern
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(1923) insbesondere Uber die H-Donatoren, nicht schwierig sein. Gerade bei der
Erregung eines Nervenreizes halte ich es aber fur wesentlich, auch die alte Auf-
fassung, daB der Sauerstoff gelegentlich als das primum movens anzusehen ist.
nicht vollstandig aufer acht zu lassen. Diese meine Auffassung steht zwar im
Gegensatz zu der zur Zeit gultigen (siehe Torsten Thunberg)107, die zu aus-
schlieRlich die H-Donatoren nach H. Wieland als Initiator ansieht. Meine Auf-
fassung ist aber vertretbar, wenn man z. B. die Arbeiten von H. Kautsky und
G. M uller108 berticksichtigtl09. Die Oxydation durch den metastabilen Sauer-
stoff, der etwa durch Chlorophyll, das durch seine Keto-Enol-Tautomerie zu
einem langlebigen Anregungszustand beféhigt ist, durch Carotinoide oder andere
Fotosensibilatoren angeregt ist, -spielt bei biologischen Oxydationen bestimmt
auch eine Rolle, insbesondere z.B. bei Vorgangen im Hautgefiige oder bei
Nervenerregung. Es ist bekannt, daR gerade Fettsduren der Sensibilisierung
durch lichtempfindliche Substanzen, z. B. Carotinoide, sehr zugéngig sind. Es
ergibt sich, daR die elektromotorischen Vorgadnge im System SH/Dienfettsaure
in der Zelle, im Blut und in den Nerven eine Anregung erfahren kénnen durch
H-Donatoren — wie ja auchvorH. Wieland bereits u.a. E. Pfliuger und F. Hoppe-
Seylerli0 ausfihrten — oder durch Sauerstoff, inshesondere in der metastabilen
Form.

Zu den éaltesten Untersuchungen Uber den biologischen Verbrennungsvorgang,
also die Sauerstoffaufnahme in der lebenden Zelle, gehdren die Untersuchungen
von J. Liebig aus dem Jahre 1842, betitelt: ,,Die organische Chemie in ihrer
Anwendung auf Physiologie und Pathologie.“ Er stellt bereits fest: die Ver-
brennung ist abhangig von der Nahrung. Er weist nach, dal Leber dieselbe
Wirkung ausubt wie Pankreas, nadmlich als H-Donator wirkt. F. Hoppe-Seyler
greift dann spéter, im Jahre 1876, diese Arbeiten von Liebig auf. Er beschreibt,
dalR dieser Wasserstoff die Sauerstoffaufnahme in der Zelle aktiviert, und zwar,
indem er die Sauerstoffmolekile auseinanderreilt. Die dort niedergelegten Be-
obachtungen und Auffassungen muten auflerordentlich modern an. Sie stehen im
Einklang mit der heutigen Auffassung Uber den Oxydationsverlauf bei der
Lackbildung. Die Beobachtungen von Hoppe-Seyler Gber die Art, wie der W asser-
stoff den Sauerstoff bei der Autoxydation in der lebenden Zelle aktiviert, steht
in Einklang mit den Befunden, zu denen O.Meyerhof auf Grund von thermo-
dynamischen Messungen kam, namlich zu der Tatsache, dal hier bei dem zwei-
ten an der Autoxydation beteiligten Stoff eine Peroxydbildung stattfindet. Sie
steht in Einklang mit den modernsten amerikanischen Befunden von H. Witt-
cofj'u’112 tber die autoxydativen Vorgange bei der Lackbildung, namlich der
Hydroxylierung, cis-trans-lsomerisierung und Dehydratisierung der Linols&ure.
Die Einbeziehung des Wasserhaushaltes ist demzufolge sowohl bei den &ltesten
Arbeiten Uber die biologische Verbrennung als auch nach modernen Erkennt-
nissen Uber die Biooxydation und Uber die Vorgédnge, die bei einer oxydativen
Beeinflussung der Linolsdure vor sich gehen, zwangsldufig. In der Medizin
dagegen gibt man heute noch das Atmungsgift Quecksilber als diuretisches M it-
tel, anstatt die Verbrennungsvorgange anzuregen!
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Dieser Wasserstofftransport ist besonders stark abh&ngig von einer Verschiebung
im PH-Bereich und von der Temperatur. Als Initiator bei der ersten Verschie-
bung des Redoxquotienten zwischen SH- und der Diendoppelbindung kann aber
auch der fotosensibilisierte metastabile Sauerstoff fungieren. Die zu einseitige
Betrachtung, die die fruher fur wichtig gehaltene Sauerstoffaktivierung voll-
standig abtut und nur die Wasserstoffaktivierung als das einzige ,primum
movens*“ fur biologische Verbrennungsvorgénge gelten 1aRt113 halte ich fur eine
zu einseitige Betrachtung und fur eine Verengung, die dem Oxydationsstoff-
wechsel in seinen physikalisch-chemischen Grundlagen nicht gerecht wird. Caro-
tin z. B. wirkt bei ungesattigten Olen je nachdem, ob die Reaktion im Licht
oder im Dunkeln verlauft, als Inhibitor oder als Prooxydans. Immer wird zwar
die Bewegung des Wasserstoffs eine Rolle spielen, aber nicht immer als das
primum movens! Die Feststellungen Wielands hatten auch hier, wie es des
ofteren in der Geschichte des Wissenschaft nach neuen Feststellungen und Be-
obachtungen der Fall war. zu einer zu einseitigen Betrachtung der Dinge AnlaR
gegeben*.

Wie bei den physikalisch-chemischen Vorgangen im Redoxsystem der H-Donator
und der O-Acceptor ihre Rollen als Induktor wechseln, so werden als Initiatoren
je nach der Ausgangslage H oder 0 von primé&rer oder sekundéarer Bedeutung
sein, wobei aber stets, und das ist wichtig, H und O als Sekundant eine Rolle
spielen.

Oxyhédmoglobin bewirkt z. B. im Blut eine hdohere Aciditadt, dadurch starkere
Dissoziation der SH-Komponente, und setzt so die Induktion in Gang. Anderer-
seits bewirken Bildung von Milchsaure, Einwirkung von Strahlung, wie Hohen-
strahlung oder UV-Strahlung usw., ebenfalls Verschiebung der Sduredissoziation
und sie verursachen damit erhebliche biochemische Vorgénge in diesem elektro-
motorischen Redoxsystem zwischen den beiden Lésungsmittelphasen HaO/Lipoid.
Die Bedeutung der hier sich abspielenden Vorgéange, der daran beteiligten Sub-
stanzen (Fettsdure) auch fir die Fortbewegung des Reaktionsproduktes durfte
einleuchtend sein. Sie wird auch berthrtvon den Beobachtungen, die Desnuellell6
mitteilt Uber die Bedeutung des Kalziums fur die Eliminierung der zwischen den
Grenzflachen sich ansammelnden Fettsduren. Schon alte Arbeiten, vor allem
E. Abderhalden1l7 und C. Oppenheimerll7 weisen auf die Bedeutung des Kal-
ziums fir den peptolytischen fermentativen Abbau resp. fir die Biooxydation
der tierischen und pflanzlichen Zelle hin. Bedenkt man, daB als Reaktions-
produkt bei der biologischen Oxydation nach meiner Auffassung auch Lipo-
proteide entstehen, so durfte die Bedeutung dieses zentralen physiologischen
Geschehens auch im Lichte der Zivilisationsschaden erneut erhellt werden. Die
Lipoproteide spielen, wie bekannt, eine erhebliche Rolle bei der identischen

* s. dazu die Entdeckung der Nitroprussidreaktion 1902 und die zu einseitige Verfolgung der Be-
deutung der EiweiBverbindungen und den Mahnruf von lIvar Bangll4 und Torsten Thunberg 135s
daR auch die Lipoide bei den groBen Problemen der Physiologie und Pathologie ihre Beachtung er-
fordern
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Reproduktion der Zelle beim ,geordneten und ungeordneten Zellenwachstum*.
DaB normale Mitose und Tumorwachstum sich im Prinzip nur dadurch unter-
scheiden, daB im ersten Fall der Stoffwechsel in der Bilanz ein Oxydations-
stoffwechsel ist, im zweiten aber die Oxydationsvorgénge vollstandig darnieder-
liegen, hat O. Warburg eindeutig festgestellt.

Ich méchte nach intensiver Beschéaftigung mit den physikalischen, chemischen
und biologischen Voraussetzungen zu diesen Vorgdngen dem Ausspruch War-

burgs zustimmen:

»S0 liegen also den wechselnden Erscheinungsformen der bdésartigen Tumoren
immer dieselben und wunderbar einfachen chemischen Tatsachen zugrunde.*

Beim Tumorgeschehen fehlen Phosphatide und Linolsdure und damit fehlt die
Plasmahaut, die das Cytoplasma als geformte Masse zusammenhalt. Durch Aus-
fall der Linolsaure fehlt auch die Cytochromoxydase in den Mitochondrien, das
leicht aktivierbare Ferment im Lipoidsystem. Es ist oft ersetzt durch mengen-
maRig vermehrt vorliegende, schwer bewegliche, schwer spaltbare Fettanteile.
Diese weisen Analogien auf zu den polymeren Fetten, wie ich diese in weichen
Carcinomgeschwulsten, etwa des Magens, nachgewiesen habe. Die perorale Ver-
abreichung von derartigen ,,polymeren Olen*, wie sie heute in der Lebensmittel-
industrie z. B. in Fischkonserven, in Mayonnaisen, angeboten werden, fuhrte im
Tierexperiment, wie ich schon voraussagte und wie nachgewiesen werden konnte,
zu schweren Schéaden, die sich in Leber und Darm zuerst bemerkbar machen und
die nach meiner Erkenntnis die Carcinombildung beglinstigen. Eine derartige
Fehlsteuerung bei der Fettverbrennung kann aber auch bedingt sein durch das
Fehlen der entsprechenden EiweiRverbindung der SH-Gruppe, die fir den geord-
neten Ablauf der induzierten und gekoppelten Reaktion bei der Autoxydation
in der Zelle nach Torsten Thunberg, Heffter, Hopkins und Meyerhof unbedingt
erforderlich ist. Beobachtungen z. B. von O. Pflugfelder118 (1948), daR echte
Geschwulstbildung durch zuviel oder zuwenig Hormon, durch innersekretorische
Stérungen hervorgerufen wird, steht ja nicht im Widerspruch zu meiner Auf-
fassung, die die Stérung,an zentraler Stelle, in der Stérung des Synergismus
zwischen der Sulfhydrylgruppe im Eiweifl und der Linolsdaure des Fettes, sucht.
Die innersekretorische Hormonproduktion ist ja nicht zu l6sen von dem so ver-
ankerten Stoffwechsel.

In den ausgezeichneten Ausfihrungen von L.]. Henderson |. ¢c. ,,Blut, seine
Pathologie und seine Physiologie“, behandelt der Verfasser in einer ,mathemati-
schen Physiologie”“ die Sauerstoffaufnahme im Blut, das S&ure-Basen-Gleich-
gewicht, das Gleichgewicht zwischen Zell-Plasma und Blut und die Wechsel-
beziehungen zwischen Atmung, Kreislauf und Stoffwechsel. Er erkennt, daB bei
der Vielzahl der Funktionen, zu denen das Protoplasma beféahigt ist, und bei der
Mannigfaltigkeit der an diesen Ablaufen beteiligten Stoffe die rein mechanische
Betrachtungsweise nicht weiterkommt. Diese zu mechanistische Auffassung spie-
gelt sich ja aber noch heute wider in den Versuchen, bei denen man durch Iso-
lieren der einzelnen hochdifferenzierten Bausteine oder besser gesagt der Glieder
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aus dem Ablauf der Kettenreaktion weiterzukommen versucht. Ich bin Uberzeugt,
daB die grundséatzliche Auffassung von Henderson auch bei der Erérterung des
Geschwulstproblems ihre Berticksichtigung erfordert, namlich, dal das Kriterium
alles Lebens, der Adaptationscharakter des Plasmas, miteinbezogen werden
muB. Stérungen, die von dieser Adaptation nicht mehr tberwunden werden kon-
nen, weisen in ihren groBdimensionierten Merkmalen darauf hin, welcherart
die Funktionsstérung in ihrem wursachlichen Zusammenhang ist. Diese Sub-
stanzen konnen interpretieren, welche Faktoren zu ihrem Bau und zu der damit
verbundenen Funktion in Beziehung stehen. Ist nun die Funktionsstérung
bei Carcinom in der hornartigen, harten Geschwulst oder in der weichen Ge-
schwulst mit polymeren Fettanteilen und mit Arachidonsdure als Merkmale
nicht ein Hinweis darauf, dal die Funktionsstorung im Mikrokosmos der Zelle
zu suchen ist im Synergismus zwischen diesen beiden Faktoren, die ja auch das
Integral darstellen far die Biooxydation, die bei der Geschwulstbildung deutlich
erkennbar darniederliegt?

Die Untersuchung des nativen Blutes Krebskranker, das Fehlen der Lipo-
proteide, der Phosphatide, das mit einem desoxybiotischen Zustand verbunden
ist, und die Regenerierung der Autoxydabilitdit des Blutes durch diese Sub-
stanzen bestdtigen diese Zusammenhédnge Gber die Atiologie der Geschwulst-
erkrankung.

Es ist nicht schwer, aufzuzeigen, wie in der Zivilisationskost die bereits seit
langer Zeit als lebensnotwendig erkannten Anteile fast systematisch ausgeschal-
tet werden. Dies betrifft vor allem die Linolsdure, das Ferment im Lipoidsystem,
den zweiten Paarling bei der Autoxydation der lebendigen Zelle.

Auf dem Gebiet der Krebsforschung ist vieles und vielerlei erarbeitet worden.
Es ist nichts, das Anspruch auf Beachtung erfordern kann, das sich nicht ein-
ordnet in diese Perspektive, so die Beobachtungen von Hinselmann uber das
atypische Epithel in der Uterusschleimhaut, die Zunahme der Basophilie des
Protoplasmas bei Carcinom, die Beobachtung, dal das Zellplasma bei Carcinom
ohne scharfe Konturenbegrenzung zerflieft (!). Auch H. Schlay119 betont noch
1951, daB sich z. B. bei Lymphogranulomatose das Protoplasma durch unscharfe
Zellbegrenzung auszeichnet. Die neue Synopse des Fett- und EiweiBstoffwechsels
gibt Auskunft Gber die von Lettre beschriebenen hydrophoben B-Zellen, die
Perlenbildung, und uber die bekannte Verschiebung der Kernplasma-Relation
bei atypischen Mitosen, und zwar auf Grund der Lokalisation der beiden
Grundprozesse Autolyse und Biooxydation. Die Mitteilung von K. Lang 121l und
R. Gdonnert 120, da nach ihren Beobachtungen beim ungeordneten Zellenwachs-
tum eine Stérung der Bindung und L6sung an Eiwei wichtig zu sein scheint
und das spezifische Bindungsvermodgen der Mitochondrien fur Vit. A einerseits
und fur cancerogene Farbstoffe andererseits, auf das Graffil22 hinwies, ordnen
sich zwanglos ein in die Betrachtung des Fett-EiweilR-Stoffwechsels als biolo-
gische Grundstérung bei der Atiologie des Krebses123. DaR im Falle einer soge-
nannten Krebsbereitschaft nur geringe Stérungen, Noxen oder sog. Prolifera-

30



tionsreize oft die Entstehung der Geschwulste auslésen, &ndert nicht, sondern
bestatigt bei genauer Prifung im einzelnen nur die hier fur wichtig gehaltene
Tatsache, daB bei der Entstehung von Geschwulsterkrankung und der dazu
erforderlichen Ausgangslage im Organismus die Storung der inneren Atmung,
die Sauerstoff-Utilisation ihren priméaren Ursprung hat im Fehlen der Anteile,
die fur den geordneten Ablauf der biologischen Oxydation in den Zellen uner-
laBlich sind, das sind die Merkaptoaminosduren, die im Cystein, Methionin,
Glutathion vertreten sind, und die Linolsédure bzw. Linolenséaure, die in Leindl,
Maisél, Mohndél, WalnuR6l und in zahlreichen &élhaltigen Saaten in biologisch
gunstiger Form enthalten sind.

Uberprift man einmal die Ausfihrung von H. Auler124 (in dem soeben erschie-
nenen ,Hippokrates”, Heft Nr. 9) Uber Behandlung bésartiger Geschwulste, so
drangt sich einem einfach die Feststellung auf: Es bedarf nun nur noch eines
Schrittes und die Lucke ist geschlossen. Die sehr genau beobachteten, als wesent-
lich erkannten Symptome bei Carcinomerkrankungen, wie typische Stérung der
Stuhlentleerung und Verstopfung, die Einbeziehung des Meyerhofschen Quo-
tienten und der diesbeziiglichen W arburgschen Beobachtungen, alles drangt den
Autor zu dem Ausspruch: ,,Es ist eine der Heilforschung gestellte Aufgabe, nach
Systemen zu suchen, welche die Atmung normaler und kranker Zellen zu steigern
bzw. anzuregen vermogen.“ Der nunmehr verstorbene genannte Autor hat klar
gesehen, da liegt der Weg, ,die Unsicherheit dem Krebs gegenuber zu Uber-
winden“! Nun, diese Systeme sind bekannt! Es sind nicht die schlechtesten
Physiologen, die sie in ihren Teilfunktionen — nicht in ihrer umfassenden
Wirkung — erkannt und diese ihre Eigenschaft bereits studiert haben. Die
sauerstoffiUbertragende, die atmungserregende, die milchsdureabbauende Wir-
kung am Muskel hat F. G. Hopkins erkannt. O. Meyerhof hat diese Tatsache
experimentell fur den Fall des Muskels bestens erhéartet und insbesondere den
EinfluB dieses Systems auf die Milchsaurezehrung studiert. A. v. Szent-Gyodrgyi
erweitert die hier sich ergebenden Folgerungen fir die biologische Oxydation
im allgemeinen wie auch fur die Verbrennung der Fette.

Das von Hopkins, Meyerhof, Gyoérgyi studierte System ist das gesuchte. Es ver-
mag die Biooxydation und die damitin Verbindung stehenden Kettenreaktionen,
die Korrelationen der Funktionen im Blut und Plasma, in Zelle und Haut, in
der Drusenregulation und der Muskeltatigkeit in Gang zu setzen. Die beiden
Bestandteile EiweiR/Fett, genauer: Das System Merkaptoaminosdure in Ver-
bindung mit der Linolsdure bzw. dem Lezithin bilden das Integral fur den Vor-
gang der biologischen Oxydation. Der Ausfall eines dieser beiden Bestandteile
fuhrt bei einer Summierung der Schadden zu einer Fehlsteuerung der Oxyda-
tionsvorgange, zur Geschwulstbildung von hornartigen harten oder weichen
fettartigen Wucherungen.

Das Verhalten der einzelnen Vertreter Cystein, Glutathion, Thioglykolsaure
einerseits und der Linolsdure oder des Lezithins andererseits fur die hier in
Frage kommenden Vorgédnge der biologischen Oxydation ist von F. G. Hopkins,
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Torsten Thunberg, 0. Meyerhof genau studiert worden. Fiur die Geschwulst-
forschung sind aus diesen Arbeiten wichtig: Der EinfluR der Biooxydation auf
die Milchsaurezehrung, die reaktivierende Wirkung auf die Atmungserregung,
etwa durch verschiedene organische Sduren oder durch Zugabe von etwas Linol-
saure. Wichtig ist die Beobachtung der fortdauernden Regenerierung der unge-
sattigten Fettsduregruppen wie auch der SH-Gruppen, sofern die beiden Kom-
ponenten vorhanden sind. Fir die Frage nach der Mdglichkeit des Abbaus
der Krebsgeschwulste unter biologischen Verhaltnissen der Zelle, also fur thera-
peutische Mdglichkeiten, sind die Befunde Uber die Regenerierung und Reakti-
vierung von Disulfiden zur Sulfhydrylgruppe, z. B. durch Zugaben von wenig
Linolsaure, wesentlich. Eigene Versuche in vitro, die nunmehr an Carcinom-
geschwulsten durchgefuhrt wurden, bestdtigen, da es wohl gestattet und be-
rechtigt ist, diese Beobachtungen von Hopkins an Muskelprédparaten auf das
Geschwulstproblem zu Ubertragen12. Die immer wieder von den genannten
Autoren betonte grofe Abhé&ngigkeit dieses oxydativen Vorganges vom PH-
Wert des Milieus findet ihre Bestatigung darin, daf auch heute beobachtet und
betont wird, wie wesentlich das Saure-Basen-Gleichgewicht im Blute fir physio-
logische und pathologische Vorgénge insbesondere auch in Verbindung mit der
Geschwulstbildung ist jr1zg

Ein kleiner Exkurs in eine physikalische bzw. physiko-chemische Betrachtung
mag hier erlaubt sein. Sie erhellt das Problem und die Zusammenhange, die
hier erkennbar werden.

Es hat sich gezeigt, daB Polyene auf Grund ihrer olefinischen C-Atome als Basen
aufgefaBt werden kdnnen. Das in diesem Fall vorhandene Elektronenpaar, das
n-Elektronenpaar, zeigt eine besonders groRe Protonaffinitdt zu dem Proton der
S&dure vom Charakter R-SH 128. Auf Grund dieser Nukleophilie der mehrfach
ungeséttigten Verbindung entstehen die sog. n-Komplexeld9, die Assoziate, die
ein Prototropie-Gleichgewicht anstreben und daher besonders befahigt sind, die
Aciditat von Protondonatoren mit der Konfiguration SH (Dehydrogenotrans-
portasen des Cytochromsystems!) auszugleichen.

In diesem Zusammenhang sei auch besonders darauf hingewiesen, dal bei
Polyenen mit konjugierten Systemen die Protonaffinitat grofer ist als bei sol-
chen mit kumulierten Dienen. In der Zelle spielen die konjugierten Fettsauren
eine erhebliche Rolle. Bedenkt man nun, daf nach T. P. Hilditsch und D. Ather-
fen130 das fuhrende Prinzip bei der Fettoxydation in einer Hydroxylierung,
cis-trans-lsomerisierung und Konjugation durch Dehydratisierung besteht und
daB der Verlauf dieser Vorgédnge aufRerordentlich stark abhangig ist von einer
Variation bei der Energiezufuhr, dal bei Anwendung von zu viel Hitze oder zu
viel Sauerstoff (!) 111130 an Stelle der Konjugation eine Polymerisation eintritt,
so wird klar, daB das Vorhandensein von polymeren Fetten in weichen Carcinom-
geschwulsten auf diese Fehlsteuerung bei der Fettoxydation hindeutetl3l. Damit
gekoppelt ist der Ausfall der wichtigen konjugierten Fettsduren in der Zelle.
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Diese sind nun aber fur das Saure-Basen-Gleichgewicht, das Prototropie-Gleich-
gewicht im Sinne der vorstehenden Ausfihrung von erheblicher Bedeutung.

Die Neigung derartiger n-Komplexe zur Komplexbildung mit Metall-lonen,
z.B. mit Mn, Co, Cu u. a.,, und deren Bedeutung fur die hier in Frage kommen-
den physiologischen Vorgénge sei hier nur kurz gestreift.

Auch die vorstehende Ausfihrung zeigt, daB das Problem des S&aure-Basen-
Gleichgewichtes im Blut aufs engste gekuppelt ist mit den integrierenden Stoffen
fur die Biooxydation, die im Grunde, wie ich eingangs ausfuhrte, auf dem elek-
tromotorischen Vorgang zwischen zwei Polen, den Merkaptoaminosauren und
den Dienfettsauren, beruht.

Polarographische Bestimmungen von Merkaptogruppen im Blut und Gewebe wur-
den bereits durchgefuhrt’'32. Andererseits ist die Moglichkeit der Polarographie
von essentiellen Olen unter Beweis gestellt133. J. D oskocill3% Giberpriifte bereits
reversible Redoxsysteme und den Reaktionsmechanismus bei Anregung der Oxy-
dation mittels Thyrosinase. Es dirfte nunmehr aufschlufRreich sein, unter Bertick-
sichtigung der beiden Substanzen, die als die beiden integrierenden Anteile bei
der biologischen Oxydation anzusehen sind, ein Studium der Kinetik etwa im
biologischen Material durchzufuhren. Durch amperometrische Titration durften
auf diese Weise die Vorgdnge im Redoxsystem des Cytochrom ¢ weiterem Stu-
dium zugéngig sein, so z. B. in Verbindung mit anderen Faktoren, wie Vitamin A,
Tyroxin, Narkoticis, cancerogenen Noxen oder Substanzen, von denen man
weil, daB sie in der Lage sind, bei Krebsbereitschaft einen Proliferationsreiz
auszuldsen.

Auler 1. c. diskutiert bereits die Frage, welche Stoffwechselprodukte wohl die
Leukozytenanreicherung an der Tumoroberflache bedingen. Die enge Verknlp-
fung der Vorgédnge beim Carcinomstoffwechsel mit dem gesamten retikuloendo-
thelialen System durfte wohl demjenigen, der im Gegensatz zu der mechanisti-
schen und lokalistischen Auffassung noch etwas physiologisch denken kann, klar
sein. Die topographische Verteilung der dabei in erster Linie in Frage kom-
menden Organe und Funktionen, vor allem Stérung der Vorgénge in Leber und
Milz, die behinderte H&dmatopoese, die Betreffung von Knochenmark und Binde-
gewebe weisen auf eine Beziehung hin auch zu der Funktion der Leukozyten.
Geht man von der Voraussetzung aus, dafl die zentrale Ursache zur Entstehung
der Stoffwechselstérung und der damit verbundenen Geschwulstbildung auf die
Stérung zwischen dem Fett- und EiweiB-Stoffwechsel in dem aufgezeigten Sinne
zuruckzufuhren ist, so ist die Anreicherung der Leukozyten an dem Ort, an dem
sie ihre Funktion fir den Stoffwechsel, die Aktivierung der Fermente im Lipoid-
system nicht mehr erfallen kénnen, nicht verwunderlich. Es soll hier nicht hypo-
thetisch erdrtert werden, in welchem Sinne speziell die Funktion der Leukozyten
an der Carcinomgeschwulst ihren Stillstand findet. Bekannt ist aber die Beob-
achtung (persdnliche Mitteilung von Prof. Virtanen, Helsinki), daB die Fermente
im Lipoidsystem tatsachlich mengenmafig um so starker angereichert sind, je



schwerer sie als Ferment noch ihre Aufgabe erfullen kénnen! In groRen Zigen
durfte wohl verstandlich sein, daB gerade die Leukozyten und das Lymphsystem
von dieser Stérung im Fett-Eiweil-Stoffwechsel, dem Awusfall der leicht ver-
brennbaren, leicht aktivierbaren Fermente, erheblich betroffen werden missen.

Die Zusammenhéange dieser Vorgange im Fettstoffwechsel mit dem Epithel in
Haut- und Schleimhautgeftige, in dem Geschwulstbildung besonders haufig
stattfindet, werden erhellt, wenn man die Untersuchungen Gber den Lipoidnach-
schub in der lebenden menschlichen Hautl135 autoxydable Substanzen im Haut-
gefligel36 das Zusammenspiel der SH-Konfiguration mit Fettsduren auch in
Hautpartien bertucksichtigt. Ein groBer Anteil des peroral verabreichten Methio-
nins und auch der Linolsdure findet sich bereits nach wenigen Stunden in der
Haut bzw. Schleimhaut wieder, wobei die Lunge ausdriucklich einbezogen wird.
Die Tatsache, daB in diesen Bereichen eine Geschwulstbildung leicht manifest
wird, bestatigt, daB die Synopse des Fett- und Eiweil-Stoffwechsels auch vom
Epithel her gesehen ihre Berechtigung erfahrt.

Fir die Krebstherapie sollen hier Vorschlage nicht gemacht werden. Wesentlich
ist, daB bertcksichtigt wird, die Stoffe, deren Fehlen als Ursache der inneren
Erstickung anzusehen ist, miussen zugefuhrt werden, wenn nunmehr versucht
wird, die Biooxydation anzuregen. Ob man dabei mit der peroralen Zufuhr
auskommt, ob man Lezithin und gegebenenfalls Methionin, Cystein, auch In-
sulin (!) oder Leberpraparate injiziert, ist individuell zu gestalten und vom
Einzelfall abhé&ngig. Es ist schon richtig, wenn Auler betont, dall es wichtig ist,
fur Carcinom cytolytische Faktoren zu finden. Pferdeserum Ubteine gute Cytolyse
auf Geschwulstzellen aus. Es enthalt viel Linolsdure und, wie bereits E. Abder-
halden 137 feststellte, besonders viel organisch gebundenen Schwefel. Auch bei
Anwendung der physikalischen Methoden, wie Sauna, Bindegewebsmassage,
maRigem Sport im Freien, Hydrotherapie, ist wichtig, daR die Ausgangslage
durch Zufuhr der essentiellen Fettsauren und EiweilRstoffe so gestaltet wird, daR
Neubildung der Lipoproteide mdoglich ist. Mangan scheint fur diesen Vorgang
wichtig zu sein. Es findet sich im autoxydablen System der Zelle immer ver-
gesellschaftet mit dem zweiten Paarling, dem Ferment im Lipoidsystem138. An
dem katalytisch notwendigen Eisen ist selten Mangel, zur Anwendung von Cer
liegt m. E. keine Veranlassung vor139.

Ist die Geschwulstbildung zugangig, so erscheint mir im Rahmen der hier er-
arbeiteten Perspektive Anwendung von Arsen, wie Auler dieses vorschlug, evtl.
gunstig. Ablehnen mochte ich die Bestrahlung sowohl mit den harten y-Strahlen
als auch mit den weichen Rontgenstrahlen, also mit Co60 durch Einfihrung in
den Organismus und so bedingte Auswirkung der B-Strahlen. Die Inaktivierung
der Enzymtéatigkeit durch diese Strahlen ist zur Genuge bekannt (z.B. W.R.
Guild) 140. AufschluRreich sind in diesem Sinne die Arbeiten von P. Wels 41, der
bereits das Freiwerden der unbekannten Sauren bei dieser Autolyse beschreibt.
Es ist ja bei der ionisierenden Wirkung dieser neutronenreichen Substanzen
ohne weiteres klar, daR die Dissoziation und die elektrische Ladung auch im
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organischen Gewebe durch diesen EinfluB einseitig festgelegt wird. Eine alter-
nierende Induktion, wie sie im Redoxsystem des Cytochroms zwischen den beiden
Polen Dehydrogenotransportase und Sauerstoffacceptor notwendigerweise er-
folgen muB, ist bei Einwirkung der y- oder B-Strahlen nicht mehr moglich.

Ich persénlich hatte bei meinen Arbeiten mit Co60 oder mit J 131 Gelegenheit,
sowohl subjektiv als auch durch den objektiven Befund bei der Untersuchung
der eigenen Hé&matogramme die Einwirkung dieser Strahlen auf den eige-
nen Organismus und bei einigen Doktoranden im gleichen Raum zu Uber-
prufen. Nach monatelangen Arbeiten mit diesen Isotopen unterbrach ich der-
artige Untersuchungen, wenn der Blutbefund schlecht war, um dem Organis-
mus Gelegenheit zur Erholung zu geben. Ich habe den Eindruck sowohl nach
den subjektiven (M udigkeit) wie nach den objektiven Befunden (Blutunter-
suchung), daBB die ungunstige Wirkung der weichen Strahlung des J13i in diesem
Sinne, also als Inhibitor der Biooxydation bedeutend intensiver ist, als die Wir-
kung der y-Strahlen, die ja bei Co60 in einiger Entfernung stdrker ausgepragt
ist als dessen B-Strahlung. Es kdnnte allerdings auch sein, daB diese Beobach-
tung in Zusammenhang gebracht werden kann mit der Anreicherung des Jlsl
in der Schilddrise, diewir mit dem Geiger-M tller-Gerédt einwandfrei feststellten,
und der dort ja erfolgenden Zerstdrung der Gewebe und so bedingten Ver-
minderung der Schilddrisenhormone.

Wenn ich mich nun, von der Chemie herkommend, etwas weit vorgewagt habe
in das Grenzgebiet zwischen Medizin und Chemie, so geschah dies aus einer
Notwendigkeit. Meine grundlegenden Hinweise sind vor einem Jahr verdffent-
licht*. Die Medizin hat diese kaum nutzbar gemacht**. Aber auch W. Galmann
schreibt in dem Band, den B. Flaschentrdger herausgab (S. 489):

1,S0 gewagt manche der neueren Vorstellungen heute noch scheinen mdgen, so
schlagen sie doch eine tragfahige Briicke von den derzeitigen chemischen Be-
funden zu den unendlich mannigfaltigen, nichtigen und spezifischen Funktionen
der EiweiBkérper.”

Die hier mitgeteilten Beobachtungen und Ansichten erscheinen mir wohl ge-
eignet, in dem Grenzland zwischen Medizin und Chemie, dem Niemandsland,
einen Pfeiler fur eine Bricke aufzurichten; ich fasse daher das Wesentliche
dieser Darstellung zu einigen Schlufsatzen zusammen:

I. Untersuchungen des genuinen Blutes fihrten zu dem Ergebnis, daB im nor-
malen Blute Lipoproteide und Phosphatide vorhanden sind, keine freien Fett-
sauren. DieLipoproteide enthalten schwefelhaltige Aminoséduren und Linolsaure.

* Marz 1952.
** Eine ruhmliche Ausnahme bildet hier Dr. med., Dr. phil. Johann Kuhl Siehe auch sein Buch:
»Schach dem Krebs*, 1954,
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Il. Im Hamatogramm, das Blut Carcinomkranker enthielt, fehlten die Phos-
phatide, es fehlten die normalen, auf Papier leicht beweglichen Lipoproteide.
Als pathologische Erscheinung ist ein Fleck vorhanden, der fur Cytochrom c¢
gehalten wird. Dieses ist haufig von schwer beweglichen, schwer abtrennbaren
Lipoiden umgeben.

I1l1. Derartige hochmolekulare schwerbewegliche Lipoide finden sich auch in
weichen Carcinomgeschwulsten. Sie werden fur Endprodukte einer fehlge-
steuerten Fettoxydation gehalten (polymere Anteile).

IV. Das Erscheinungsbild im Hamatogramm ist bei Lymphogranulomatose und
Sarkom sowie bei Diabetes den Befunden bei Carcinom analog.

V. Auf Grund der biologischen Funktion, die den unter | gekennzeichneten
Lipoproteiden fur eine geordnete Mitose zuzuschreiben ist, wurde der Nachweis
erbracht, daB diese im tierischen und pflanzlichen Meristem vorhanden sind.
Im Epithel liegen wieder wenigstens zum Teil die zu ihrer Bildung erforder-
lichen beiden Anteile aus Eiweifl und Fett, die Merkaptoaminosauren und Linol-

saure, vor.

VI. Es kann aus Beobachtungen und Untersuchungen an Schleimstoffen ge-
folgert werden, dal diese beiden Substanzen bei der Bildung der Schleimstoffe
und ihrer Funktion im Schleimhautgefiige wesentlich beteiligt sind. Diese Tat-
sache ist bereits von groRer Tragweite, z. B. fur die Funktion des Darmes, Ma-
gens, der Blase, der oberen Hohlraume und auch fur die Ophthalmologie.

V1l. Die biologische Bedeutung der Phosphatide (Lezithin) und der Linolsaure
sowie der Merkaptoaminosdure wird wie folgt gekennzeichnet:

1. Diese beiden Vertreter des Fett- und EiweilRstoffwechsels stellen die inte-
grierenden Bestandteile fir den geordneten Ablauf der Biooxydation dar. Ihr
Synergismus ist grundlegend wichtig fur die Sauerstoffaufnahme eines jeden
lebenden Organismus. Die Sauerstoffaufnahme erfolgt im Redoxsystem (Cyto-
chromsystem), in dem die Merkaptoaminosauren und die Dienfettsauren die
beiden Gegenpole darstellen. Cytochrom ¢ wird dabei als Connector, als Elek-
tronenvermittler, angesehen.

2. Die biologische Autoxydation wird grundlegend gestdrt, wenn einer der
beiden Pole fehlt.

3. Die Energietbertragung, der elektromotorische Vorgang im Redoxsystem,
ist stark PH-abhangig. Entstehung freier Saure wie Milchsaure kann den Vor-
gang einleiten (Dehydrogenotransportase). Uberflutung mit Milchsdure durch
Ausfall der oxydativen Erholungsphase (= Milchsdaureschwund) stért den ge-
ordneten Ablauf im Redoxsystem.

4. Der Redoxquotient kann auch beeinfluRt werden durch metastabilen Sauer-
stoff, z. B. durch Fotosensibilisierung.

36



5. Es wird entgegen der z. Z. herrschenden Meinung die Auffassung vertreten,
dal sowohl aktivierter Wasserstoff als auch aktivierter Sauerstoff den elektro-
motorischen Vorgang der Autoxydation in Gang setzen kénnen. Zu deren geord-
netem Ablauf ist als Dehydrogenotransportase die Merkaptoaminosaure er-
forderlich, als ,,Cytochromoxydase* die Linolsdure, die auch als entsprechendes
Lipoproteid (wasserldslich) die Rolle der Atmungserregung erfullt!

6. Fur das Ferment im Lipoidsystem ist nicht nur der Grad der Ungesattigtheit
von Bedeutung, sondern auch die physikalische Voraussetzung, die den Synergis-
mus mit der SH-Gruppe ermdglicht. Die Arachidonséure erfullt diese Voraus-
setzungen nicht. Thr Vorhandensein in der Zelle oder im Blut ist eine patholo-

gische Erscheinung.

7. Das Assoziat aus Merkaptoaminosdure und Dienfettsdure strebt auf Grund
physikalischer Gegebenheiten das Prototropie-Gleichgewicht an. Dieses ist aus-
schlaggebend wichtig fur das S&dure-Basen-Gleichgewicht im Blut (n-Komplexe,
mit gelegentlicher Metallkomplexbildung). Das so gekennzeichnete Sdure-Basen-
Gleichgewicht im Blut wirkt sich zwangslaufig auf die Funktionen im Proto-
plasma der Zelle und der Lipoidorgane, wie Gehirn, Nerven, Hoden und Niere,
aus.

8. Die Lokalisation der Phosphatide und der Linolsdure in der Zelle ergibt
weitere Folgerungen. Die Linolsdure befindet sich in den Mitochondrien, vor
allem aber vergesellschaftet mit den Phosphatiden in der Plasmahaut, sowie im
perinucledren Gebiet. Die Beteiligung der Plasmahaut an den Oxydationsvor-
gangen ist bekannt (W arburg). Ihr Fehlen bewirkt aufRerdem Stérungen der
Semipermeabilitdit und der Bildung der Milchfette! (siehe dazu Danneels Milch-
faktor und dessen Bedeutung fur die Geschwulstbildung, auBerdem die Be-
deutung der Milch bei der EiweilRsynthese in der Leber).

9. Die biologische Oxydation, zu der die beiden integrierenden Anteile hiermit
erstmalig gekennzeichnet werden kdénnen, stellt so in ihrem Synergismus zwi-
schen dem Fett- und Eiwei-Stoffwechsel eine derart zentrale biochemische
Funktion dar, dal die Auswirkungen dieser Kenntnisse sich auf die gesamte
Physiologie und Pathologie erstrecken.

10. Es ergeben sich daraus die weitgehendsten Konsequenzen fir alle Gebiete
der Medizin, insbesondere fur das Problem der Tuberkulose, der Leukamie und
der Geschwulstkrankheiten. Es wird die Auffassung vertreten, dafl die sich hier
ergebenden Hinweise auf die Atiologie der Geschwulsterkrankung Wege weisen
zur vorbeugenden und therapeutischen Hilfe.

Fragen des Erndahrungsproblems, insbesondere der Haltbarmachung, Desinfek-
tion, Dungung und Viehhaltung, spielen dabei eine wesentliche Rolle; diese
sollen gesondert behandelt werden.
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J. Biol. Chem.

E. Haas, 1934, 1940, 1943, 1944, J. Biol. Chem. und Naturw
H. C. Eckstein, 1937, 1938, 1952, J. Biol. Chem

W . C. Schneider, 1945, 1946, 1946, 1948, J. Biol. Chem.

E. Chargaff, 1938, 1942, 1942, 1944, 1945, 1948, 1949 u. a

E. Haas, |.c. Naturwiss. 22, 207 (1934).

W . A. Schiler, Pharmazie, 4, 459 (1949).

m

Klar, Klin. Wschr. 20, 1215 (1941).
R. Ammon, Pharmazie, 5, 6 (1950).

R. Potter, Science 106, 342 (1947).
Scheinberg und Michel, J. Biol. Chem 169, 277 (1947).
H. W. Sdomidt, Z. Krebsforschung, 56, 143 (1948).

E. Pfliger, l.c. (1875).
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F. Hoppe-Seyler,

(1878).

Torsten Thunberg, 1. c. (1913) und B. Flaschentrdger, 1. c. S. 1245.

S. Anmerkung 43— 48.

G.O.Burr und M. M. Burr, ). Biol. Chem. 82, 345 (1929) und 1. c. (1930).
G. O.Burr und A.J. Beber, J. Nutrition, 14, 553 (1937).

Torsten Thunberg, .Zur Kenntnis der Stoffwechselenzyme der Nervenfaser®, z. f. Physiol. 43,
275 (1923).

H. C. Eckstein, J. Biol. Chem. 195, 167 (1952).

R. M. Johnson und P. H. Dutch, Arch, of Biochem. and. Biophys., 40 (1952).

M. A. Swanson und C. Artom, J. Biol. Chem. 187, 281 (1950).

W. W. Wainio, S.J.Cooperstein, S. Kollen und B. Eichel, J. Biol. Chem. 173, 145 (1948)

P. W. Witten und Hollmann, Arch. Biochem. and Biophys., 37, 90 (1952).

<

erwendung von Antioxydantien in der Nahrung fahrt zur Bildung von Arachidonsaure.

F. A. Kumeroiv, H. P. Pan, H. Hidzmann, J. Nutrition, 46, 489— 498 (1952)

O. Bloor, J. Biol. Chem. 86, 291 (1930) und R. M. Johnson 1. c.

O. Warburg, .Uber den Stoffwechsel der Tumoren®, Verl. Springer, Berlin (1926), S. 30.

Im Dunkelfeld- und im Zweiphasenkontrast-Mikroskop ist, wie ich feststellte, bei schwer
Carcinomkranken nach Verabreichung von Quark und Leindl innerhalb von einer Stunde eine
deutliche Umstimmung des Blutes sichtbar. Die auch von H. Heitan als fiar Carcinom typisch
beschriebenen Symptome verschwinden. Das Auftreten des sonst fehlenden Fibrinnetzes, der
Geldrollenform der Erythrozyten, der ,tanzenden Kornchen®, ist deutlich sichtbar. Man er-
kennt, das Blut erfahrt eine ungeheure Aktivierung. Das neu auftretende Spannungsverhaltnis
und eine gegenseitige Induktion zwischen ,Fibrinnetz® und Leukozyten ist offensichtlich. W ir
werden diese Arbeit fortsetzen

Torsten Thunberg, Skand. Arch. f. Physiol., 17, 74, 133 (1905) und 1. c. (1923).

H. Abramson, J. of Biol. Chem. 178, 179 (1949).

1.c. 245 (1924).

1. c. 1924, S. 245, S. 254.

K. Felix teilt noch 1952 in der ,Arztl. Praxis“ mit, daB die Zusammenhange zwischen Leber-
und Darmfunktion unklar seien.

P. Ervenich, Arztl. Praxis (1952) lJahrg. 4

R. Hober, Biochem. Z. 17, 518 (19C9). N
W. Stepp, Klin. Wschr. 4, 562 (1924).

o. Bloor, L c.

Charles A. Zittle, R. O 'Dell, ,Chemische Studien an Spermatozoen von Bullen*. J. Biol. Chem.
141, 239 (1941)

O. Warburg, Klin. Wschr. 4, 534 (1925); und ,Stoffwechsel der Tumoren®, 1. c. S. 58; beachte
auch die polysperme Befruchtung gegeniber der monospermen!

/. G. Campbell, Biodiem. J. 45, 105 (1949).
F. Maignon, L.Jung, Cpt. rend. seance de la soc. de biol. 87, 545 (1922).
S. Anmerkung 4; auBerdem von Sadisavan, Bombay, Current Sei 19, 286/87 (1950); M. Ratsdjou

Dtsch. Ges. Wes. 2, 241 (1947) und derselbe Pharmazie 2, 241 (1947); auch Hinsxcorth und Glynn
berichten Gber Entstehen von Leberschaden durch Anwendung von S-haltigen Aminosauren.
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J.L.Berg, R.E.Pund, V.P.Sydetistricker, W . Knoultoi Hall, L. L.Bowles, Ch. W. Hock:
Uber Methiononmangel und Hornhauttribung,
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s. audi: A. G. W hitfield, United Birmingham Hospitals: Erblindung bei Arteritis temp. Ref
Ars. med. 43, 308 (1953).

Tyng — Fei — Hwang, Japan, J. of Physiol. 1, 165 (1950) und
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Z.B. Zusammenfassung: F. Schultz, ,Vitamin H*“, Medizin und Chemie, Bd. Ill, 143 (1936).
Verlag: Bayer, Leverkusen

Bertram und G. Vieth, Beitr. z. Klin, der Tuberkul. 1C4, 436 (1951).

.Die pradisponierende Rolle des Diabetes fir eine Tuberkulose muB heute auBerhalb jeden
Zweifels gestellt werden.* Der angeschuldigte Faktor ist noch absolut unbekannt. Er wird in
Verbindung gebracht mit der Austrocknung des Epithels

G. Hage'loch und K. Liebermeister, Z. Naturforschung 6 b, 147 (1951).

S. Wilkinson, Nature 164, 622 (1949)
Shiro Takashima, Nature 169, 182 (1952).

H. W. Knipping, H. Gohr und F. Clement, Beitr. z. Klinik der Tuberkul. 104, 455 (1951).
B. Martini, H. Moers, H. Gansen, Beitr. z. Klinik der Tuberkul 104, 465 (1951).

W . Scfjaich, L. Stadler, W. Keiderling, Beitrag z. Klin, der Tuberkul. 104, 465 (1951), ,Ergeb-
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/. Goldscheider, Br. Mendel, W. Engel, Klin. Wschr. 4, 542 (1925)

Penizillamin ist z. B. ein Dimethylcystein mit aktiver SH.-Gruppe, s. auch I. Zintius, Hippo-
krates 24, 279 (1953), der hofft, durdi weiteres Reinigen der Antibiotika die toxischen Erschei-
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L. ). Hendersen, ,Blut, seine Pathologie und Physiologie*, New York 1928, Dresden (1932).
R. Hoher, ,Die osmotischen Eigenschaften der Zellen und die Lipoidtheorie* (1911);

derselbe, ,Physikalische Chemie der Zelle*, Leipzig (1922).
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P. Desnuelle, 1. Molines und D. Dervichian, Bull. soc. Chim. France, 197 (1$51).

O. Warburg, Stoffwechsel der Tumoren, L c. S. 50.

H. H. Meyer, L c.

B. Johnson, L'Expansion Scientifique Fr., Methionin als Weckmittel aus der Narkose
A.B.Decker, D. L. Fillcrup, J. F. Mead, )k Nutrition, 41, 507 (1950).

Neubildung von Zellen, wie Verletzung, Trachtigkeit, ruft Symptome des Mangels an essentiellen

Fettsauren hervor.

R.J. Putmann, Genetics, 36, 54—71 (1951), Wachstum, EiweiBsynthese in der Leber wund
Methionin

G. O.Burr und M. M. Burr beschreiben als Symptome bei Fehlen der essentiellen Fettsauren
.They will mate.,

S. Bondi, Biochem. Z. 17, 543, 553, 555 (1909)
G. Bredig-Luther, Z. Elektrochem. 4, 514, 544 (1898)
A. von Muralt, Naturw Rundschau 5, 357 (1952).

Torsten Thunberg, in B. Flaschentrager, 1 c. S. 1244.
LEinige Hauptpunkte der jetzigen Anschauung Gber

ie biologische Oxydation.*

H. Kautzky und G. Miller, Naturw. 29, 150 (1941).
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Ivar Bang, .Chemie und Biochemie der Lipoide*, Verl. Bergmann (1911)

Torsten Thunberg, 1.c. (1911) S. 337.

P. Desnuelle, Biochem. et Biophys. Acta 5, 561 (1950).
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H. Schlay und M. Albrecht, Arztl. Wschr. 6, 484 (1951).

H. Gonnert, Naturwiss. 34, 347 (1947); 36, 29 (1949).
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Die Untersuchung des Blutes

I. Ausfihrung

Entnahme der Blutproben: An der Fingerbeere wird mit einem Messerdien
oder mit einer Kantle ein Trépfchen Blut entnommen. Die Haut an der Ent-
nahmestelle muB vorher mit Ather sorgfaltig entfettet werden. Das erste heraus-
quellende Tropfchen wird entfernt. Pressen muB unbedingt sorgfaltig vermieden
werden. Sodann bringt man von dem herausquellenden Blut ohne Anwendung
einer Pipette das Blut unmittelbar auf Papier, und zwar derart, dal der Durch-
messer des Blutflecks auf Papier etwa 3— 5 mm betrifft. Das Papier muB gut
durchfeuchtet sein, so daB von beiden Seiten des Papieres ein gleichmafRiger
Blutfleck sichtbar ist. Abwischen des Blutes mit diesem Papier ist zu vermeiden,
da alle Bestandteile des Blutes gleichméaRig auf dem Papier verteilt sein mussen.
Die Ruckseite des Papiers muB unbedingt beachtet werden. Der Blutfleck wird
auf Papier Schleicher und Schill Nr. 2043 b derart angebracht, daf der Fleck
sich 3 ¢cm von der unteren schmalen Kante des Papieres befindet. Die zuge-
schnittenen Papiere sind von der genannten Firma unter der Bezeichnung ,Fur
Hamatogramme nach Dr. Budwig“ zu beziehen.

Entwicklung der Papyrogramme: Der auf dem Papier befindliche Blutfleck muf
mindestens 3 Stunden trocknen. AnschlieBRend soll er entweder am gleichen
Tage entwickelt werden oder aber innerhalb von 24 Stunden. Ein Ruhenlassen
des Papieres Uber Nacht beeintrédchtigt die Befunde nicht. Die Entwicklung der
Papyrogramme erfolgt in einer Apparatur, wie sie bei der aufsteigenden Chro-
matographie zur Zeit h&aufig verwandt wird. Die Apparatur wurde von der
Verfasserin fur die fettchemischen Untersuchungen wie folgt gestaltet: Ein
Aquarium mit den AusmaBen 24x22x32 cm wird mit einem aufgeschliffenen
Glasdeckel gut verschlossen. Man fiallt nun frisch Uber Kalk destillierten reinen
Methylalkohol hinein, so daB der Boden etwa 2 ¢cm hoch damit bedeckt ist. Am
oberen Rande bringt man nun Glasstabe, die zwischen 2 Korken gepreBt sind,
derart an, dal man die Papierstreifen dariberhdngen kann, so dal sie mit der
unteren Kante etwa 5 mm in die Alkoholschicht hineinreichen. Man arbeitet bei
einer Zimmertemperatur von etwa 20— 24°. L4Rt man nun in einem gut ver-
schlossenen GefaR unter diesen Verhéltnissen den Alkohol in dem Papier auf-
steigen, so erreicht man, daf die Steigfront sich nach 2 Stunden in etwa 16—
18 cm Hohe befindet. Kleine Variationen in der Steighéhe in Abhangigkeit von
Temperaturschwankungen sind fur den Befund des Carcinomnachweises uner-
heblich. Nach 2 Stunden nimmt man die Papiere aus der Alkoholflussigkeit,
und zwar derart, dal Fingerabdricke auf dem Papier vermieden werden, da
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diese lipoidhaltig sind und das Erscheinungsbild auf dem Papier beeintrach-
tigen kénnen. AnschlieBend kann man die Papyrogramme im Tageslicht und
im UV-Licht beobachten.

Il. Auswertung

Bereits im Tageslicht ist zu beobachten, daB sich bei gesundem Blut, das ge-
sunden Menschen entnommen ist, das Erscheinungsbild wesentlich von dem
Blute, das Krebskranken entnommen wurde, unterscheidet. Ein gelbgriner,
schweifartig ausgebildeter Fleck kennzeichnet die Stoffwechselstérung, die mit
der Erkrankung an Krebs verbunden ist. Betrachtet man die Papiere im UV-
Licht (benutzt wurde die Kofferlampe der Firma Hanau mit 2-mm-Schwarzglas-
filter und einer Wellenlange von 375—325 m//), so ergeben sich markante Unter-
schiede, die zu diagnostischen Zwecken auswertbar sind. Einzelheiten sollen in
gesonderter Verdffentlichung mit ausfihrlichen Abbildungen gebracht werden.
Hier sei kurz mitgeteilt: Mit dem gelbgrinen Fleck verhaftete, auf Papier
schwer wandernde Lipoidanteile, die stadrker grin als blau fluoreszieren, sind
ein pathologisches Merkmal: im Blute Gesunder finden sich auf Papier leichter
bewegliche, besser gewanderte, starker blau fluoreszierende Lipoide. Der gelb-
grune Schweif tber dem Blutfleck fehlt. Diese Erscheinungen kénnen von jedem
praktischen Arzt beobachtet und zu diagnostischen Zwecken in der Praxis nutz-
bar gemacht werden. Dieser wird bald selber herausfinden, daf ein Carcinom,
das im Entstehen ist, auf diesem Wege gut auffindbar ist. Die Lokalisierung
macht dann wenig Schwierigkeiten.

W eitere Untersuchung der so gewonnenen Papyrogramme mit den Lipoiden des
nativen Blutes ergab die Befunde, die auf Seite 3 dieser Broschire bereits ge-
schildert wurden.

I1l1. Die Abgrenzung des papyrographischen Nachweises von Carcinom
im Hamatogramm

Die diagnostische Auswertbarkeit:

Die Beurteilung der Hdmatogramme erfolgt bei der Betrachtung im Tageslicht
und im UV-Licht. Auch sind Beobachtungen durch Anfédrbungen mit verschie-
denen Farbstoffen oder Behandlungen mit Kaliumpermanganat mdoglich. Bei
den verschiedenen Phanomenen, die fuar Carcinom typisch sind, ist ein gelb-
griner Schweif am eindrucksvollsten. Dieser befindet sich nach der Entwicklung
in Methylalkohol oberhalb des angebrachten Blutfleckens. Die Form, die Gabe-
lung und die Verhaftung der Lipoide oberhalb des Schweifes sind am eindeutig-
sten und einfachsten erkennbar. Dieser Schweif findet sich als spezifisches
Merkmal im Hamatogramm des Blutes Krebskranker. Er findet sich auBerdem
bei Frauen wdahrend der Menses, auch am Tage unmittelbar vor Eintritt der
Menses. Andere Begleiterscheinungen im Hamatogramm lassen beim geubten
Beobachter Unterscheidungen zu. Um einen Krebsnachweis zu fuhren, erscheint
es aber sinnvoll, bei der Frau die Tage wahrend der Menses auszuscheiden.
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Dieser Schweif wurde héaufig bei Diabetikern beobachtet. Differential-diagno-
stisch ist aber Diabetes von Carcinom abgrenzbar. Andererseits hatdie Erfahrung
gelehrt, dal stoffwechselphysiologische Zusammenhéange zwischen Diabetes und
Carcinom bestehen. Im Laufe der Geschichte der Medizin sind immer wieder
Stimmen laut geworden, die diese Tatsache bestdtigen (s. dazu auch H.lJung,
1927).

Der Befund bei Leberkranken ergab hé&ufig das Bild eines Tumors in statu
nascendi, was sich dann spéater als richtig herausstellte.

Zur Abgrenzung dieser Befunde bei Carcinom gegeniiber anderen Erkrankungen
wurden bereits mehrere tausend Untersuchungen durchgefihrt. Generell kann
gesagt werden, daB Schwangerschaft einen positiven Befund nicht bewirkt. Wenn
bei Schwangeren dieser Nachweis positiv ausfallt, so dirften die gesamten Um-
stande entsprechend gelagert sein (s. dazu auch Feyerter, Goéttingen).

Eine prdcancerogene Phase ist als solche erkennbar, ebenso eine weiter fort-
geschrittene Situation, die ich als ,,mit Tumor schwanger® bezeichne.

Auch nach kurz vorher erfolgter operativer Entfernung des Tumors fiel dieser
Nachweis positiv aus.

Die Bestrahlung bewirkt hdufig Verdnderungen, die noch einer ndaheren Unter-
suchung und Abgrenzung bedilrfen. Sie beeinflussen den Test. Jedoch erscheint
diese Frage zur Klarung der Diagnose zunachst belanglos. Etwas anderes ist
die Frage der Uberprifung, was stoffwechselmaRig durch Bestrahlung bewirkt
wird.

Im Endstadium der Erkrankung ist ein Zeitpunkt erkennbar, der sich auch im
Chromatogramm als biologischer Zusammenbruch oder als Zustand der Auf-
lI6sung widerspiegelt. In dieser Situation geht der Schweif, der als Carcinom-
nachweis dient, auch sehr stark in Auflésung Uber. Diagnostisch erscheint diese
Situation nicht mehr von Bedeutung. Sie wird in diesem Zusammenhang betont,
da sie bei der Uberprifung der Giltigkeit und Brauchbarkeit dieses Testes von
Belang ist, weniger allerdings fur die Praxis. Dieser Test wurde an mehreren
Patienten monatelang kontrolliert. Das Umkippen der eindeutig als Carcinom
erkannten Situation zu der eben gekennzeichneten letzten Phase der Auflosung
tritt so spét ein, daB das Schwinden des fur Carcinom typischen Schweifes im
diagnostischen Sinne unerheblich wird. Bei Lymphogranulomatose wird der
Test positiv, ebenso bei Sarkom. Bei diesen Erkrankungen sind weitere Unter-
suchungen erforderlich, da die Zahl der Uberpriften F&lle gering ist.

Bei schwerer Lues wurde positive Reaktion beobachtet.

Weitere Bearbeitung und Abgrenzung dieses Testes ist erforderlich und wurde
bei der Entwicklung vor funf Jahren systematisch verhindert. Die bereits vor-
liegenden Befunde sind aber zur Diagnose und in der klinischen Praxis brauch-
bar zur Erkennung, ob ein Tumor vorliegt und auch, wie weit die Erkrankung
fortgeschritten ist.
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Fettstoffwechsel und innere Atmung*

Gutachterliche Ta&tigkeit in der Arzneimittelprifstelle, fettchemische Unter-
suchungen nach der von mir entwickelten Methode der Papierchromatographie
auf dem Fettgebiet und Anwendung dieser Mdoglichkeiten zur Lipoidunter-
suchung des nativen Blutes fuhrten mich zu Uberlegungen und Experimenten,
denen weiter nachzugehen mir lohnend erschien. Sie betrafen den Fettstoff-
wechsel und die damit in Verbindung stehende innere Atmung.

Nach der Untersuchung der Blutlipoide im UV-Licht, mit dem bereits friher
beschriebenen Schaumtest, den Anfarbungen mit Rhodamin B, mit Nilblausulfat
und unter Bildung von Metallseifen, z. B. Mn-, Fe-Seifen, Co- oder Cu-Verbin-
dungen, ergab mir das so charakterisierte Hamatogramm Hinweise auf Sto-
rungen im Fettstoffwechsel. Ich Uberprifte die Papyrogramme bei zahlreichen
Indikationen, die sich mir in den Kliniken hier in Minster boten. Meine Folge-
rungen, die ich an die experimentellen Studien auf Papier knupfte, sind nieder-
geschrieben in den Arbeiten: ,Die Papierchromatographie der Blutlipoide,
Geschwulstproblem und Fettforschung®, , Fette und Seifen*, 54, 156 (1952),
»,Kausaltherapie mit Hilfe von essentiellen Fettsduren in Verbindung mit essen-
tiellen Aminosduren*, Ars Medici 1952, S. 691, ,Uber Biooxydation im leben-
den Organismus*, demnéchst in der ,,Arztlichen Forschung“. Ich fand im Papier-
chromatogramm des nativen Blutes Merkmale fir das Vorhandensein einer
verminderten Sauerstoffverwertung.

Es ging nun darum, zu untersuchen, ob im lebenden Organismus inshesondere
des kranken Menschen die darniederliegende Oxydation tatsachlich ginstig
beeinfluBt werden kann durch Zufuhr von Stoffen, deren Vorhandensein ich in
diesem Sinne fur wichtig halte, und durch Ausschaltung von Stoffen, die ich als
storend ansehe bei dem Verlauf der biologischen Oxydation, dem Zusammen-
spiel zwischen der Thioaminosaure und der Linolsdure im Redoxsystem. Ver-
suche, diese Untersuchungen in einer Klinik durchzufihren, scheiterten zunéchst.
Es gelang z. B. nicht, Barbiturate, Opiate oder Quecksilberverbindungen bei
den zur Diskussion stehenden Féllen auszuschalten. Im AnschluR an meine Aus-
fuhrungen in Bad Neuenahr zeigten sich nun praktische Arzte interessiert an
der Durchfihrung dieser Emahrungstherapie.

Es soll hier kurz und in aller Einfachheit mitgeteilt werden, wie wir vorgingen

und zu welchen Ergebnissen wir gelangten. Es wird in dieser Mitteilung bewuft

* Aus der ARS MEDICI, Organ des praktischen Arztes, Nr. 1, 1954, 44. Jahrgang. Verlag Liidin AG .,
Liestal, Schweiz.
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darauf verzichtet zu diskutieren, wie sich die Zufuhr dieser Stoffe etwa auf die
Permeabilitdat der Zellwand auswirkt, ob diese Substanzen am Interstitium oder
am R.E.S, angreifen, oder wie die so Uberaus eindrucksvolle Auswirkung auf
die Funktion des Herzens zu erkldren ist. Hier soll dem praktischen Arzt mit-
geteilt werden, wie die Forschungsergebnisse in der &rztlichen Praxis nutzbar
gemacht werden und dabei gleichzeitig auf ihren Wahrheitsgehalt geprift wer-
den kdénnen. Bei diesen Methoden der Eméahrungstherapie ist ohne Zweifel
— in richtiger Anwendung — das oberste Gesetz bei der Anwendung einer
jeden neuen therapeutischen MaBnahme, das ,nil nocere“ gewahrt.

Zur Untersuchung des Blutes dienten die Papierchromatographie, das Dunkel-
feld-Mikroskop und das Zweiphasen-Kontrast-Mikroskop. AufschluBreich blieb
mir auBerdem die seit einigen Jahren beobachtete Tatsache, dal bei einer der-
artigen Stérung im Fettstoffwechsel immer auch, die Hautfunktion in Mitleiden-
schaft gezogen ist, indem Trockenheit der Haut, Verhornungen oder auch er-
héhte Talgbildung feststellbar sind, der Fettsdurespiegel in der Haut dagegen
vermindert ist (s. dazu auch frihere Arbeiten: ,Der Lipoid-Nachschub in der
lebenden menschlichen Haut und seine papierchromatographische Bestimmung*,
1951).

Bei Krebskranken haben wir bisher immer den von mir vor etwa zwei Jahren
(1952) als Moglichkeit zum Carcinomnachweis beschriebenen gelbgrinen Fleck
im Chromatogramm beobachten kénnen. Bei sonst positivem Ausfall konnte dann
nachtréaglich in klinischer Uberprifung noch eine Geschwulstbildung festgestellt
werden. Ich betrachte diesen schwalbenschwanzartigen, gelbgrinen Streifen als
Kriterium fiar erheblich verminderte Autoxydabilitat des Blutes, fir vermehrtes
Vorliegen des Protohdmoglobins Cytochrom c, also als MaRstab fir die Anoxie.

DaR diese verminderte Autoxydabilitat des Blutes durch einen ganz geringen
Anteil an Linolsdure — einige y genidgen schon — in Verbindung mit Thio-
sauren sofort und absolut behoben werden kann, stellte ich im Experiment am
nativen Blut auf Papier vor etwa zwei Jahren (1952) bereits unter Beweis. Die
vorstehend charakterisierten Untersuchungen des Blutes fihrten wir nun bei den
in Frage kommenden Patienten zu Beginn einer didtetischen Umstellung durch
und im Verlaufe einer Emé&hrungstherapie.

Als Nahrungsmittel, die besonders wichtig sind fur den Vorgang der biolo-
gischen Oxydation, gelten Quark und Leindl. Als Brotaufstrich dient das neue
Speisefett Didsan, das 25 Prozent kaltgeschlagenes, unerhitztes Leindl enthalt,
gut schmeckt und streichféahig ist. Alle anderen Fette sollten zuné&chst gemieden
werden. Butter wird in geringen Anteilen gestattet. Um eine gute Butter und
gute Milch zu erhalten, werden die Kuhe mit Leinsaat gefuttert. Auch Schaf-
milch wird empfohlen, ferner taglich etwa 2 ERI6ffel frisch gemahlener Leinsaat,
am besten mit etwas Milch. Da oft schlechte Leinsaat, aus der Faserzucht und
nicht aus der Olsaatzucht herstammend, oder alte, bereits verdorbene gemahlene
Leinsaat verkauft wird, wurde nun dem Handel ein Leinsaatprédparat bergeben,
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das gute gemahlene Leinsaat in schmackhafter und gebrauchsfertiger Form
enthalt. Das Préaparat ist als Linomel im Reformhaus zu haben.

Im Zusammenhang mit dieser Ol-EiweiR-Kost werden viel rohes Obst und auch
rohes Gemise bevorzugt, vor allem aber auch Nusse. Walnisse, Parantsse usw.,
aber keine Erdnisse. Die Bekdmmlichkeit dieser , Diat“, einer wahren Heil-
und Dauernahrung, ist gut. Wichtig ist vor allem zu Beginn der Umstellung,
daB frisch gemahlene Leinsaat oder Liomel morgens als erstes gegeben wird.
Die Dosierung von Ol und EiweiR muR individuell gestaltet werden, vor allem
bei Leber- und Gallenleiden oder bei Diabetes, den wir auch bei dieser Er-
nédhrungstherapie mit bertcksichtigen.

Aus dem Ernahrungsplan wurden gestrichen alles handelstibliche Fett (tierisches
Fett stammt meistens aus den Depotfetten und ist daher schwer verbrennbar),
Margarine, ebenso OI, das zur Herstellung von Fischkonserven und den handels-
tUblichen gebrauchsfertigen Salaten bzw. Mayonnaisen verwendet wird. Es sind
dies meist die polymerisierten Seetierdle, die als sehr schadlich gelten mussen.
Abgeraten wird auch vom Konsum von Wurst- und Fleischwaren, die mit den
sogenannten Rétungssalzen ,haltbar“ gemacht sind. Diese Nitrite stellen stoff-
wechselphysiologisch ein starkes Oxydationsgift dar. Gefltugelfleisch, Fleisch von
Wild oder selbstgeschlachteten Kaninchen dagegen wird ggfls. gestattet, sofern
es wirklich frisch ist. Zucker wird eingeschrankt. Honig dagegen gerne gegeben.
WeiBbrot wird abgesetzt, Vollkornbrot empfohlen. (Magenkranke sind uber-
rascht, wie gut sie dieses nun vertragen!) Sehr wertvoll sind rohes Eden-Sauer-
kraut, Eden-Obstsafte, vor allem Quittensaft. Zu starkes Rauchen sollte einge-
schrankt werden, Spaziergdnge im Freien werden dringend empfohlen. Wenn
der Gesamtzustand es gestattet, sind auch Saunabédder ratsam.

Die Ansprechbarkeit der vorstehend gekennzeichneten Kranken auf diese didte-
tische Umstellung war offensichtlich und eindeutig feststellbar. Die im Papyro-
gramm vorhandenen Kriterien, die z. B. bei Carcinom und Diabetes vorhanden
sind, verschwinden oft im Laufe von wenigen Wochen. Bei der mikroskopischen
Untersuchung des maoglichst frisch entnommenen Blutes konnte festgestellt
werden: Die Resistenz der Erythrozyten und das Fibrinnetz wurden oft schon
in wenigen Tagen nach Umstellung auf OI-EiweiR-Kost, in einigen Fallen inner-
halb von wenigen Stunden, eindeutig und far dauernd gunstig beeinfluBt. Die
im pathologischen Blut oft vorhandenen birnenférmig oder bananenférmig zu-
sammenh&ngenden Erythrozyten lagerten sich um zur Geldrollenform (Ver-
anderung der elektrostatischen Verhé&ltnisse!). Auch wurde der Lipoidrand der
Erythrozyten in Farbe, Konsistenz und Anférbbarkeit offensichtlich verandert.
Fir den Vorgang im Fettstoffwechsel sind nattrlich die Leukozyten von erheb-
licher Bedeutung. Sie werden bei der Ol-EiweiR-Kost offensichtlich giinstig beein-
fluRt. Einzelheiten dariber sollen spater folgen. Im Phasenkontrastmikroskop
konnte eindeutig beobachtetwerden, wie im Laufe derDidtwurmartige Lebewesen
aus den Erythrozyten auszuwandern beginnen. Die Blutkérperchen nehmen bald,
im Gegensatz zu den starken Deformierungen vorher, eine gute, gleichmaRig
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runde Beschaffenheit an, ihr Tonus wird gebessert. DaB es sich bei den kurz als
swurmartige Lebewesen*“ gekennzeichneten Formen um Wesen mit eigenstan-
diger Bewegung handelt, kann im Phasenkontrastmikroskop eindeutig beobach-
tet werden. Die photographischen Aufnahmen sollen spéater gebracht werden.

DaR hier nun definitive Ergebnisse mitgeteilt werden, wird wohl kaum erwartet
werden. Das Problem, um das es hier geht, ist zu umfassend. Gerade aus diesem
Grunde aber erscheint es gerechtfertigt, mitzuteilen, was wir bereits beobachten
konnten. Wir sahen bei einem schwerkranken Diabetiker, wie die stark ode-
matdsen und zyanotischen FuRe innerhalb von 14 Tagen vollkommen normal,
frei beweglich und leistungsfahig wurden. Er fuhlt sich bei dieser Diat, bei der
auch Honig gestattet ist, sehr wohl. Der Kranke ist leistungsfahiger geworden,
arbeitet seit funf Jahren zum erstenmal wieder, kommt im Gegensatz zu fruher
ganz ohne Insulin aus.

Bei Leber- und Gallenleiden gaben wir zunéachst einige Tage nur Leinsaat bzw.
Linomel neben der Ublichen Nahrung. Erst nach wenigen Tagen wurde dann
mit der eigentlichen Ol-EiweiR-Kost begonnen, etwa mit einem ERI&ffel Quark,
dem ein Teel6ffel voll Leindl beigemischt war. Je nach der Schwere des Falles
und nach der Vertraglichkeit wurde dann allmé&hlich gesteigert. Die schnelle und
sehr ginstige Auswirkung der OI-EiweiR-Kost ist gerade bei derartigen Kranken
offensichtlich.

Uberraschend schnell ist bei den meisten Carcinomkranken die Besserung des
Allgemeinbefindens (Appetit, Gewicht, Leistungsfahigkeit). Die Durchblutung
der Haut wird gebessert, das Kéltegefuhl schwindet. Wir beobachten auch Ruck-
bildung der Tumoren, z. B. bei Mammacarcinom.

Den Zusammenhang zwischen Epilepsie und Anox&mie studierte ich in Ver-
bindung mit dieser Emahrungstherapie und der Blutuntersuchung in der An-
stalt Bethel bei Bielefeld und auch in der Praxis des Landarztes. Der gunstige
EinfluR dieser didtetischen Umstellung steht auBer Zweifel. Das weitere muR
abgewartet werden. Wir sahen auch Gutes bei schwerster Muskeldystrophie, bei
schweren Hautaffektionen, bei gesichertem Hautcarcinom. Letzteres heilte —
soweit bis jetzt feststellbar — vollstdndig ab.

Die weitere Entwicklung wird zeigen, dall im stdndigen Entzug der biologisch
wichtigen Stoffe und der standigen Zufuhr von Nitriten und polymerisierten
Olen ein grundlegender Schaden zu finden ist, demzufolge sich alle ,Noxen*
erst so entscheidend auswirken kdénnen.
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Ol-EiweiB-Kost — Beitrag zur Reform-Diatetik*

Ein sehr deutliches und umfassendes Merkmal der Zivilisationsschéden, ins-
besondere der Fehlerndhrung, ist die Sauerstoffnot. Sie dufert sich in Energie-
losigkeit, in Mangel an Leistungsfahigkeit, in Herzschwéche. Sie ist letzten
Endes die Ursache zu der geflirchteten Erkrankung an Carcinom.

Die Auswertung des Sauerstoffs in unserem Organismus, die innere Verbren-
nung, kann angeregt werden durch schwefelhaltige Eiweilverbindungen, wie sie
z. B. im Kase, Quark und in Milch vorliegen. Es ist dabei aber noch eine zweite
Substanz von Wichtigkeit: Das Atmungsferment.

Es steht mit den sog. essentiellen hochungesattigten Fettsduren in Verbindung.
Diese haben eine wichtige Bedeutung fur den Stoffwechsel. Unser Korper kann
sie nicht selbst aufbauen. Aber bei der intensiven Verwendung dieser ,essentiel-
len Fettsaduren®, die manche auch irrtumlicherweise als Vitamin, namlich als
»Vitamin F*“ angesprochen haben, erkannte man: Bei vielen Menschen kénnen
durch den GenuR dieser Fettsduren auch schwere Schaden entstehen. Ahnlich
verhielt es sich mit einer Gruppe von Substanzen auf dem EiweiBgebiet.

Erstjetztist es gelungen aufzuzeigen, dall sowohl die essentiellen Fettsduren als
auch die schwefelhaltigen Aminosduren, um ihre eigentimliche Funktion bei der
inneren Atmung entfalten zu kénnen, gemeinsam wirken missen! Damit wurde
zum ersten Male der Synergismus (das Miteinanderwirken) zwischen dem Fett-
und EiweiBstoffwechsel erkannt. Die Beobachtung, daB bei dem Zusammen-
wirken dieser beiden Stoffe im Kérper die innere Atmung, die Nutzbarmachung
des Sauerstoffes gefordert und in Gang gesetzt wird, ist von groBer Bedeutung
fur alle Erndhrungsfragen und fur die gesamte Medizin. Hier wird nun an
einem Beispiel ganz konkret deutlich, was Erndhrung vermag.

Es ist in den letzten Jahren ungeheuer viel geredet worden von richtiger und
falscher Erndhrung. Fur den aufgeschlossenen Reformhauskunden lag aber
darin gerade die Schwierigkeit. Es ist zu vielerlei empfohlen worden, und es
war oft fur den Verbraucher nicht leicht, wissenschaftlich getarnte Propaganda
geschéaftstichtiger Firmen und ehrliche, gute Ratschlage zu unterscheiden.

An Hand der neuen Forschungsergebnisse kann nun der Verbraucher sich selber
ein Bild machen, was er essen soll und was zu meiden ist. Es ist wohl kein Zu-
fall, dal durch diese neuen Erkenntnisse die grundsatzlichen Erfahrungen in

* Aus ,Der Naturarzt*, Zeitschrift fir naturgemédBe Lebens- und Heilweise
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der Reformbewegung in einem AusmaB ihre Bestdtigung erfahren, wie dies
kaum besser gedacht werden kann. Die fur die Atmung so wichtige Substanz ist
namlich sehr hitzeempfindlich. Sie wird bei etwa 42° C zerstort. Daher ergibt
sich die Richtigkeit der Reformgrundsatze, so viel wie eben madglich roh zu ge-
nieRen, nicht nur Obst, sondern auch Gemduse. Die in der Reform bekannte Ver-
wendung der unraffinierten, kaltgeschlagenen linolsdurehaltigen Ole, wie sie
im Leindl, Mais6l, Mohnol, Sonnenblumendl, WalnuRBdl vorliegen, mufl laut
wiederholt werden. Sie war auch dort fast in Vergessenheit geraten. Aber es ist
unbedingt erforderlich, da die entsprechenden eiweifhaltigen Nahrungsmittel
mitverabreicht werden, sonst schlagt die gunstige Wirkung der Ole leicht in das
Gegenteil um! Das altbekannte schlesische Gericht Quark mit Leindl ist beson-
ders bei den heute so verbreiteten Zivilisationsschdden sowohl zur Vorbeugung
als auch zur Heilung sehr zu empfehlen.

Zur Frage der Fleisch- und Fettnahrung erscheint es mir wichtiger, positive Re-
zepte zu vermitteln, als immer nur nein zu sagen. Aber es mufl trotzdem aus-
gesprochen werden: Fast alle Fleisch- und Wurstwaren, die man kauft, sind mit
Chemikalien versetzt, die der Haltbarmachung dienen. Diese Stoffe nun, die im
Schlachtfett und im Schlachtfleisch die Sauerstoffaufnahme verhindern sollen,
verhindern diese auch in unserem Organismus, sie wirken also atemldhmend.
Sie fordern die Krebsbhildung, Schlachtfett ist in jedem Falle zu meiden. Das im
Tierkdrper nicht verbrannte Fett ist, wissenschaftlich betrachtet, abzulehnen.
Ein grofes Unrecht am Volke erfolgt in der Erndhrungsindustrie bei der Har-
tung der Fette zur Herstellung von Margarine und bei der Uberhitzung der
Fischdle, die in den Fischkonserven Verwendung finden. Diese sind nach meiner
Erkenntnis als schadlich zu bezeichnen, ja als krebsverursachend.

Im folgenden sollen nun einige grundsatzliche Richtlinien zur Anwendung dieser
Kostform, die ich die OI-EiweiR-Kost nenne, gegeben werden. Es ist versucht
worden, in diesen Kostplan alles einzubauen, was zur Vollkostnahrung gehort,
also auch die Kohlehydrate sind berticksichtigt. Ich nenne diese Kostform aber
Ol-EiweiR-Kost, weil darin zum erstenmal die so wichtigen Anteile fur die
Sauerstoffaufnahme bertcksichtigt sind.

Grundsétzliches:

Alle Zubereitungen sollen unmittelbar vor der Mahlzeit hergerichtet und nach
der Fertigstellung nicht mehr der Einwirkung des Luftsauerstoffes ausgesetzt
werden. Dies gilt besonders fur zerkleinerte Pflanzenteile. Jede Mahlzeit soll
Kohlehydrate, Eiweil und Fett in einem ausgewogenen Verhé&ltnis enthalten. Die
Bekémmlichkeit der Ole ebenso wie die des EiweiBes wird dadurch erhdht.

Das Kostgeriist dieser neuen Ol-EiweiR-Nahrung besteht aus:

a) EiweiB, in dem schwefelhaltige Aminosduren vorliegen. Dies ist der Fall im
Quark und anderen Késesorten, auBerdem in Lauchgemuse, in Porree, Schnitt-
lauch, Zwiebeln und Knoblauch.
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b) Fett, das reich ist an der lebensnotwendigen Fettsdure, der Linolsédure. Dies
ist der Fall im Leinél, Sonnenblumendl, Maisdl, Mohndl, Sojadl. WalnuBél.
(Nicht dagegen im Erdnufo6l!!l) Leindl wird besonders empfohlen wegen der
darin enthaltenen Linolenséuren, deren Funktion fir Gehirn und Nerven un-
erlaBlich ist.

c) Kohlehydraten, die vorwiegend nattrliche Zucker enthalten, wie diese in
siiBen Friichten Vorkommen, z. B. in Datteln, Feigen, Birnen, Apfeln, Trauben,

Beeren usw.

Das Verhaltnis der naturlichen Zuckerkombinationen wird far sehr wesentlich
gehalten. Verabreichung von einseitigen Zuckersorten, wie Rohrzucker, Dextrose,
Lavulose, wird abgelehnt. Besonderer Vorzug wird dem Honig gewé&hrt. Wenn
von den allzu betonten Leckereien ein wenig gestrichen wird, kommt im Haushalt
die Verwendung des Honigs trotz des etwas hoheren Preises im Grunde nicht
teurer. Die Ubliche Kuchen- und Teilchenwirtschaft kommt ja nun in Fortfall.

Auf Zufuhr von Carotin als Provitamin A (Mdhren) wird besonderer Wert ge-
legt. Vitamin-A-Préaparate enthalten haufig Oxydationsprodukte, von deren Ge-
brauch abgeraten wird. Wert wird gelegt auf Vitamin B in Milch, Buttermilch,
Molke, in guter, wirklich lebender Hefe.

Die vorgenannten Grundstoffe unserer Nahrung finden sich in der naturbelas-
senen Frucht meistens in einem gut ausgewogenen Verhaltnis, so zum Beispiel
im Getreidekorn. Es erscheint mir nicht begriindet, daB man nun den Keim
wieder abtrennen soll, ihn erst ,haltbar“ machen muB durch Bestrahlen und
diesen dann zu Uberhéhten Preisen in den Handel bringt. Ich empfehle daher,
sich einen Zentner der ganzen Getreidefrucht zu erstehen und diese dann nach
Bedarf vorgequollen zu geniefen. Erst dann hat man die naturgegebene Zusam-
mensetzung der Nahrungsgrundstoffe und des entsprechenden Vitaminverbandes.
Liberdosierung an isoliertem Vitamin E wirkt namlich als Antioxydans, also der
Sauerstoffverwertung im Organismus entgegen!

Sehr geraten wird der GenuR des frischgemahlenen Leinsamens. Zerkleinert ist
dieser nicht haltbar, auch nicht in Pergamentbeuteln! Die glinstige Wirkung des
wichtigen Fermentes kann in diesem Falle dann durch das Vorhegen der Oxy-
dationsprodukte in das Gegenteil Umschlagen und sogar Leberschadden her-
vorrufen. Die beste Form der Leinsaat als Nahrungsmittel liegt in Verbindung
mit Honig als ,Linomel* vor.

Aus den Rezepten, die folgen, ist zu entnehmen, wie man unter Bericksichtigung
der wichtigsten Nahrungsstoffe eine abwechslungsreiche, schmackhafte und doch
nahrhafte Kost hersteilen kann. Die Rezepte sind praktisch erprobt und erfreuen
sich auch bei Kranken des Krankenhauses grofRter Beliebtheit.

An jedem Morgen wurde frisch gemahlene Leinsaat oder Linomel gegeben,
dazu rohe Milch und Frichte. Leinsaat und Milch dirfen erst unmittelbar vor
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dem Genuf zusammengegeben werden, da der nufRartige Geschmack der Lein-
saat sonst durch die Schleimbildung etwas beeintrachtigt wird.

Die richtige Zubereitung der Quark-Leindl-Mischung ist von entscheidender Be-
deutung fur das Gelingen dieser Kostform.

Fir eine Person kommen etwa 100 g Quark in Betracht, dazu 40 g Lein6l und
25 g Milch. Diese Anteile werden gut verrihrt, so daR das Ol nicht mehr sichtbar
ist. Dies gelingt am schnellsten und muhelosesten in einem Gerat wie dem Star-
mix, auch Sahneschlager mit Handbedienung sind geeignet.

Die Kombination von Quark mit Leindl wirkt in jedem Falle regulierend auf
die Verdauung, sowohl bei Durchfall als auch bei Verstopfung.

Geschmacklich 1aRt sich die Quark-Leindl-Mischung vielseitig variieren.

Mit Honig gesuBt, ergibt sich eine bei Kindern besonders beliebte SuBspeise.
Man kann dann Abwechslung schaffen durch Zugabe von Gewlirzen, wie Ingwer,
Kardamom, Zimt, Anis, Fenchel, Koriander, auch Nelke, Thymian, Vanille,
Zitronen, Zitronenschale, Orangenschale. Auch als Schokoladenspeise, mit Kakao
versetzt, schmeckt die Leindlmischung hervorragend. Mit frischen Frichten, wie
sie die Jahreszeit bietet, ergibt sich ein nahrhafter Nachtisch, so z. B. als Ananas-,
Dattel-, Erdbeer-, Himbeer-, Heidelbeer- oder Rosinen-Quarkspeise. Als Nach-
tisch ist auch die Kokos-, Kardamom- oder Schokoladenspeise gut geeignet.

Nahrhafte und schmackhafte Kaltschalen fir den Sommer erhalt man, wenn
man Quark, Leindl, Milch — wie vorstehend beschrieben — gut verrthrt und
anschlieBend kalte Milch und Frichte hinzuftgt. Auch fein zerkleinerte Bananen
schmecken in dieser Zusammensetzung ausgezeichnet, evtl. auch, wie im Obst-
salat, mit verschiedenen Frichten kombiniert. Man hat bei dieser Kaltschale den
Vorteil vor den Obstsalaten, daB die Fett-EiweiR-Grundlage ein anhaltendes S&t-
tigungsgefihl hervorruft, jedoch ohne das unangenehme Vdllegefihl. Rosinen,
die in Fruchtsaft vorgeweicht sind, ergeben besonders fur den Winter eine gute
und erfrischende Beigabe.

Bei der Herstellung der Kaltschale oder der siBen Speisen erhalt die gesamte
Creme eine feine Note, wenn man bei der Verarbeitung des Oles, wobei das
Leindl auch gelegentlich durch Sonnenblumendl ersetzt werden kann, ein bis
zwei ERBI6ffel WalnuRdl hinzufugt. Zusétzliche Beigabe von geraspelten Nissen,
evtl. zum Bestreuen der Schale, erhéht den Geschmack und schafft weitere
Abwechslung.

Bei der Herstellung der sifen Speisen wirkt sich gelegentliche Zugabe von
Kokosraspeln oder Kokosmilch angenehm aus. Alle siBen Speisen sind nur mit
Honig zu stiBen. Die meisten stiBen Speisen sind UberstBt! Man empfindet dies
sehr bald, wenn man nur kurze Zeit aromareiche, gute SURspeisen kennen-
gelernt hat.
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In der herzhaften Geschmacksrichtung ergeben sich mindestens genau so zahl-
reiche Mdoglichkeiten, Abwechslung zu schaffen, und zwar durch Zugabe von
feingewiegten Kré&utern, wie Dill, Petersilie, Schnittlauch, Majoran, Zwiebeln
und auch Knoblauch. Die gute Hausfrau wird bald selber die Moéglichkeiten und
besten Krauterkombinationen herausfinden, wenn sie erst nur damit beginnt,
wieder mit Krautern und nicht nur mit Salz und Pfeffer zu wirzen. Eine Aus-
wahl von guten Gewlirzen und einen ,Gewdtrzfahrplan® liefert die Yehi-M thle
in Karlsruhe. Auch das Reformhaus ist hier in der Lage, zu raten und zu
helfen.

Es ist einfach, mit der Quark-Leindl-Grundlage eine bunte Schnittchenplatte,
die allerlei Abwechslung fur das Auge und fur den Gaumen bietet, herzurichten.
Man stellt z. B. zuerst die Quark-Leindl-Mischung her und fugt etwas Kréauter-
salz hinzu. Dann bestreicht man die Brote mit dieser Grundlage und bestreut
nun die verschiedenen Schnittchen mit feingewiegter Petersilie oder mit Schnitt-
lauch oder mit dem roten Paprika, mit Kimmel, Curry, mit feingewiegter Zwie-
bel, mit geriebenem Kréauterkdse usw. Auch Scheiben von Tomaten, Gurken.
Rettichen, Radieschen lassen sich ‘zu dem Quark-Leindl-Aufstrich verwenden.
Bestreicht man auBerdem einige Schnitten mit Didsan * und belegt diese mit
den verschiedenen Kasesorten, so erh&lt man eine reichhaltige Platte fur das
kalte Abendbrot, die genau so interessant, jedoch gestnder und besser bekémm -
lich ist, als die Brote mit dem Ublichen Aufschnitt und mit Pasteten.

Fiur die Mittagsmahlzeit seien noch ein paar Winke gegeben. Es sollen nur
Pellkartoffeln gereicht werden. Besonders die neuen Kartoffeln schmecken aus-
gezeichnet mit einer der eingangs beschriebenen herzhaften, mit Gewurzkrautern
versetzten Quark-Leindl-Speise. Durch Zugabe von etwas reichlicher Milch erhéalt
man aus der Quark-Lein6l-Kombination eine Grundlage, die verwendbar und
mindestens ebenso bekdmmlich ist wie die beste Mayonnaise. Zur Herstellung
der verschiedenen Salate kann diese Quark-Lein6l-Grundlage dienen. Sie ver-
trdgt sich gut mit etwas Zitronensaft. Gesund und angenehm im Geschmack
wird diese Salattunke durch Hinzufiigen von feingewiegten Salz- oder Gewlrz-
gurken. Paprika kann auch in dieser Kostform recht gut verwendet werden.

* dem leinélhaltigen Speisefett der Firma Eden-Waren Bad Soden/Taunus.
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Nachschrift

Unmittelbar nach der Drucklegung der Arbeit: ,Untersuchung der Blutlipoide,
Geschwulstproblem und Fettforsdiung*“ (Fette und Seifen, Mé&arz 1952), Fette
aus Carcinomgeschwulsten und ,Poly-Ole“, Fette und Seifen (Juni 1952),
wurde ich, im Staatsdienst stehend, an der Fortfuhrung dieser Arbeiten ge-
hindert.

Aus diesem Grunde lie ich die Urheberschaft zu diesen Forschungsergebnissen
feststellen. Das Manuskript zu der Arbeit, die in dieser Broschire vorliegt, wurde
bereits am 24./25. Mai 1953 fertiggestellt und am 26. Mai 1953 im Kultus-
ministerium eingereicht. Auf Anforderung sollte dargelegt werden, ob und
inwiefern die neu erkannten Zusammenhénge Bedeutung fur die gesamte Medi-
zin einschlieBlich zur L6sung des Geschwulstproblems haben. Die Arbeit kam
im Laufe der ,Begutachtung“ mehreren Fachgelehrten dieses speziellen Ge-
bietes zur Kenntnis.

Die Bedeutung der neuen Forschungsergebnisse fur die gesamte Medizin ein-
schlieRlich des Krebsproblems wurde anerkannt. Es wurde offiziell die Tatsache
geklart, daB mir zusteht, dies zuerst erkannt zu haben. In Bonn beginnt man
allmahlich die Nahrungsfette von den schwer toxisch wirkenden Pseudofetten zu
bereinigen. Ein diesbezlgliches Dankschreiben erreichte mich. Aber in welchen
Sektor wandern die Forschungsgelder?

Die Gultigkeit der neuen Perspektive far die Beherrschung des Krebsproblems
aber setzt sich still und unaufhaltsam durch: Krebs ist ein Fettproblem! Es geht
um die Frage der Fettverbrennung.

Im Sommer des Jahres 1953 lag dieses Manuskript im Laufe mehrerer Monate
dem wissenschaftlichen Beirat der Zeitschrift ,Hippokrates“ vor, ebenso dem
Beirat der ,,Arztlichen Forschung*“. Die Drucklegung kam nicht zustande.

Somit durfte klar sein: Arbeiten, die nach Mérz 1952 erschienen sind und sich
mit der Bedeutung der Linolsdure fir die Atmungserregung beschaftigen, mit
dem Synergismus zwischen der Sulfhydrylgruppe und der Linolsdure, kénnen
einen Anspruch auf Urheberschaft dieser Erkenntnisse und die sich daran an-
kntipfenden Betrachtungen in den grundsétzlichen Fragen, die in dieser Schrift
dargelegt sind, nicht erheben.

Auch die neuerdings von verschiedenen Forschern aufgegriffenen Untersuchun-
gen Uber die Lokalisation der Atmungsfermente mit Hilfe des Zweiphasen-
kontrast-Mikroskopes und die Mdglichkeit, diese durch Nahrungszufuhr im
Sinne obiger Ausfuhrung zu beeinflussen, wurden erstmalig von mir durch-
gefihrt und auch publiziert (s. dagegen auch Film ,Lebendes Blut“, Hoffmann-
La Rochel). Dr.Johanna Budwig





