EMERITI ERINNERN SICH

Riickblicke auf die Lehre und Forschung
in Heidelberg

BAND I
Die Medizinischen Fakultiten

Emeriti der Medizinischen Fakultiten der Universitdt Heidelberg
referieren iiber ihre Erfahrungen: Wie fanden sie den Weg zu ihrem
Fachgebiet und wie sah das Fach im damaligen hochschulpoli-
tischen und gesellschaftlichen Umfeld aus? Welche Erfahrungen
machten sie mit der Verwaltung von Wissenschaft? Wie stellt sich
die Entwicklung auf dem jeweiligen wissenschaftlichen For-
schungsgebiet heute dar?

Auf der Basis der gleichnamigen Vortragsreihe Emeriti erinnern
sich: Riickblicke auf die Lehre und Forschung in Heidelberg, die
wihrend des Wintersemesters 1990/91 und des Sommersemesters
1991 am Institut fiir Geschichte der Medizin der Universitit Heidel-
berg stattfand, wurde die vorliegende Aufsatzsammlung zu-
sammengestellt. Band 1 ld6t emeritierte Professoren der Medi-
zinischen Fakultiten zu Wort kommen. Es Referieren hier so
bekannte Lehrer und Forscher wie Gotthard Schettler, Walter
Briutigam, Karl zum Winkel, Josef Zander und Hans Schaefer. Der
vorliegende Band prisentiert zweifelsohne ein Stiick erlebte
Wissenschaftsgeschichte.
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Vorwort

Der Gedanke, Emeriti zu einer Vortragsreihe einzuladen, kam
ganz spontan wihrend meines ersten Besuches im Neuenheimer
Feld. Wie in vielen anderen deutschen Universitidten wurde auch
in Heidelberg ein GroBteil der Universitit aus der Altstadt her-
aus verlegt. Das Neuenheimer Feld liegt auBerhalb des Neckar-
tales in der Rheinebene, und die Stadt ist nicht im Blickfeld. Der
Blick aus den schmucklosen Biiros fillt auf graue, anonyme, uni-
forme, fabrikartige rechteckige Gebiude, deren Einheitlichkeit
hie und da durch ein paar Bdume und parkende Autos in den an-
sonsten toten Betonhéfen unterbrochen wird.

Wenn es mir oblag, den Studenten etwas iiber die Geschichte der
Medizin an diesem Ort und in dieser Umgebung zu lehren, so
schien es doch notwendig, erst einmal eine Beziehung zu der
Vergangenheit, von der wir hier im Neuenheimer Feld so betont
abgeschnitten waren, herzustellen. Diese Erwartung erfiillte sich
nicht, es kamen nur einige wenige Studenten aus der medizinhi-
storischen Vorlesung zu den Vortrigen. Man hatte mich schon
vorher gewarnt, daB "die" Studenten kein Interesse an Geschichte
hétten. Doch der Grund hierfiir ist kaum allein bei den Studen-
ten zu suchen. Denn weder das setting noch das Studium weisen
sie auf irgendeinen Nutzen der Geschichte hin. Im Gegenteil, um
zu promovieren - und die Promotion scheint der einzige Zweck
des medizinischen Studienganges zu sein - ist ausschlieBlich die
Aneignung von den neuesten Einzelbefunden und Daten absolut
notwendig.

DaB die Vortragsreihe dennoch ein erfolgreiches Projekt wurde,
verdanke ich nicht nur der Unterstiitzung und Befiirwortung
durch einige Fakultdtsmitglieder, sondern schluBendlich den
Emeriti, die es auf sich nahmen, bei der Reihe mitzumachen.

Als erstem gilt mein Dank Herrn Prof. Dr. H. Seller, der die Idee
befiirwortete und Frau D. Fischer-Barnicol, die mich mit Herrn
Prof. Dr. Dr.h.c. Hans Schaefer bekannt machte. Herr Schaefer




warnte mich vor allzu groen Erwartungen, sagte mir aber den-
noch seine vorbehaltlose Unterstiitzung zu und erklérte sich be-
reit, eine Liste moglicher Kandidaten aufzustellen, die Einladun-
gen zu unterschreiben und den ersten Vortrag zu halten. Herrn
Prof. Dr. Dr.h.c. mult. Gotthard Schettler gilt mein Dank fiir
seine stete Bereitschaft, weitere Emeriti fiir die Reihe zu gewin-
nen. Herr H.-G. Siebig erklarte sich bereit, im Auftrag des Insti-
tuts fiir Geschichte der Medizin alle Vortrige auf Video- und
Tonband aufzunehmen. Er war ein auBerordentlich geschitzter
und zuverldssiger Mitarbeiter, der bei technischen und organisa-
torischen Problemen immer einen Rat parat hatte. Ihnen und
den Emeriti, die zur Reihe beitrugen, die auch oft zu den Vor-
tragen von Kollegen wiederkamen und an der Diskussion teil-
nahmen sowie dem diskussionsfreudigen Publikum gilt mein
herzlicher Dank.

Einer Publikation der Vortrige durch kommerzielle Verlage
standen zundchst uniiberwindliche finanzielle Probleme im We-
ge. Die Drucklegung konnte nur durch den groBziigigen Vor-
schlag von Herrn Prof. Dr. G. zu Putlitz realisiert werden, den
Band mit Unterstiitzung der Gottlieb Daimler- und Karl Benz-
Stiftung, Ladenburg, herauszugeben. Herrn Prof. zu Putlitz und
Herrn Dr. H. Nienstddt von der Gottlieb Daimler- und Karl
Benz-Stiftung gilt daher mein Dank. Desgleichen méchte ich
mich bei Herrn Prof. Dr. Wolfgang U. Eckart bedanken, der die
Fertigstellung des Manuskripts in seinem Institut ermoglichte
und mit groer Geduld begleitete.

Last but not least gilt mein Dank Frau Annett Moses M.A., die
die Vortragsreihe nicht nur wihrend meiner Heidelberger Zeit
begleitet hat, sondern auch nach meiner Riickkehr in die USA
die Organisation und Koordination der Publikation der Vortrige
ibernommen, die Manuskripte lektoriert, die Kurzbiographien
abgefal3t und das Layout erstellt hat.

W. Chesterfield (NH), im Mai 1993 Otto M. Marx
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Giinter Quadbeck

Herr Professor Quadbeck wurde am 27. 8. 1915 in Dortmund ge-
boren. Seine Studienjahre waren von der Politik der DreiBiger
Jahre und dem Zweiten Weltkrieg gepréagt. Auf sechs Monate
Arbeitsdienst folgten zwei Semester Chemiestudium in Miin-
chen. Wihrend des Krieges war Herr Quadbeck Soldat, dennoch
konnte er nach einem zweimaligen Studienurlaub 1942 das Di-
plomexamen ablegen. Ein weiterer Studienurlaub brachte Herrn
Quadbeck im November 1942 als Doktorand zu dem Nobelpreis-
trager Richard Kuhn an das Heidelberger Kaiser-Wilhelm-Insti-
tut fiir Medizinische Forschung. 1945 wurde er mit einer Arbeit
iiber Nervenkampfstoffe promoviert. Nach dem Krieg arbeitete
Professor Quadbeck an folgenden Projekten: toxikologische Un-
tersuchungen an Losungsmitteln, Synthesen von Anticonvulsiva,
Serotonin-Antagonisten und Antihypertonica, die diabetogene
Wirkung von Dicarbonylverbindungen, die Funktionsweise der
Blut-Hirn-Schranke.

1955 begann Herr Quadbeck neben der Forschungsarbeit das
Medizinstudium und wurde 1959 in der Medizinischen Fakultét
der Universitit Heidelberg fiir das Fach Biochemie habilitiert.
Im Oktober 1959 iibernahm er die Leitung der Neurochemischen
Abteilung an der Universitdtsnervenklinik Homburg/Saar, wo er
als Dozent, Abteilungsvorsteher und spéter als Professor bis zu
seinem Ruf nach Heidelberg im Jahr 1965 blieb. Bis zu seiner
Emeritierung 1980 hatte unser Referent den Lehrstuhl fiir Pa-
thochemie und Allgemeine Neurochemie an der Universitit
Heidelberg inne. 1970 wurde er Dekan der Fakultét fiir Theoreti-
sche Medizin und zugleich der Medizinischen Gesamtfakultét bis
1974. AnschlieBend war Herr Quadbeck bis 1979 Prorektor.
Unser Referent ist Max-Biirger-Preistrager; er kann auf ein
wissenschaftliches Werk von iiber 135 Publikationen in den ver-
schiedensten nationalen und internationalen Zeitschriften ver-
weisen.

55




Von der organischen Chemie zur Gerontologie

Als ich im Jahre 1942 nach meinem Diplomexamen zu meinem
spiteren Doktorvater Richard Kuhn kam und ihn bat, mich als
Doktoranden anzunehmen, erklirte er mir, da3 ich an seinem In-
stitut, dem damaligen Kaiser-Wilhelm-Institut fiir Medizinische
Forschung, Abteilung Chemie, zwar eine Doktorarbeit unter sei-
ner Leitung machen konne, eine Promotion in Heidelberg nach
den ihm gemachten Auflagen der Naturwissenschaftlichen Fakul-
tit jedoch nicht moglich sei, so daB ich am Ort meines Diplom-
examens (Miinchen) versuchen miisse, die Genehmigung zur
Doktorpriifung unter seiner Mitwirkung zu erhalten.l Als 1945
klar wurde, daB eine Fahrt nach Miinchen und zuriick wegen des
Herannahens der alliierten Truppen ausgeschlossen war, bekam
ich die Sondergenehmigung der Fakultét, doch in Heidelberg zu
promovieren. Kurze Zeit nachdem ich dies erfahren hatte, rief
mich der damalige Heidelberger Pharmakologe (Fritz Eichholz)
an, um mir mitzuteilen, ich solle am néichsten Morgen bei ihm
meine Doktorpriifung in dem gewiahlten Nebenfach Pharmako-
logie machen, da er an dem darauffolgenden Tag, wenn ich in
den anderen Fichern gepriift wiirde, keine Zeit habe. Als ich ihm
bedeutete, daB ich mich iiberhaupt noch nicht zur Priifung ge-
meldet hitte, meinte er nur, Richard Kuhn habe mich angemel-
det. So kam ich ziemlich unverhofft zu meinem Doktorexamen.
So verdanke ich gewissermaBen der amerikanischen Armee, daf3
ich noch vor Kriegsende promovieren konnte.

Zu Beginn meiner Titigkeit am Kaiser-Wilhelm-Institut habe ich
zunichst Synthesen fiir die Aminosduren Lanthionin und Athio-
nin erarbeitet. Im darauffolgenden Studienurlaub bekam ich ein
Manuskript vorgelgt, das einen Bericht iiber "Trilone" enthielt.
Die dort beschriebenen Verbindungen hatten aber mit den Stof-
fen der Handelsbezeichnung Trilone nicht das geringste zu tun.
Vielmehr handelte es sich um hochtoxische Phosphorester, die
starke Hemmstoffe fiir Cholinesterasen und insbesondere fiir die
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Giinter Quadbeck

Acetylcholinesterase waren. Es waren Verbindungen, die man
heute als Nervenkampfstoffe bezeichnet. Die damaligen Haupt-
vertreter dieser Gruppe waren Trilon 83 (Tabun) und Trilon 146
(Sarin). Spiter, nachdem man auf die Tarnbezeichnung Trilone
verzichtet hatte, kam noch Soman hinzu. Soman ist der Methyl-
fluor-phosphorsaure-pinakolylester, der in unserem damaligen
Institut von K. Henkel auf Anweisung von Richard Kuhn auf-
grund sterischer Uberlegungen synthetisiert wurde.
Eigene Synthesen in dieser Stoffreihe fiihrten zu weniger toxi-
schen Substanzen. Ich habe mich dann in erster Linie darum be-
miiht, Wege zur Entgiftung dieser Stoffe im tierischen Organis-
mus zu finden. Wihrend in den meisten untersuchten Organen
die Acetylcholinesterase irreversibel gehemmt wurde, erfolgte in
der Leber eine Reaktivierung jedenfalls bei Tabun und Sarin
nicht aber bei Soman. Dem entspricht auch das Verhalten gegen-,
liber alkalischen Lésungen. Wihrend Tabun durch Sodaldsung
schnell hydrolysiert wird, ist fiir Sarin eine etwa 2n Natronlauge
erforderlich, wihrend Soman nur durch heiBe konzentrierte Kali-
lauge langsam hydrolysiert und damit entgiftet wird.2
Fir den Toxizititsvergleich der vielen untersuchten Verbindun-
gen wurden zuerst vorwiegend Ratten genommen. Da Tabun sei-
nerzeit von G. Schrader,3 als eines der vielen von ihm entwickel-
tep Insektenbekdmpfungsmittel entwickelt worden war, erschien
mir die Toxizitéatspriifung an Fliegen sinnvoll, da man so Ver-
suchstiere einsparen konnte. Besonders gut waren Fleischfliegen
zu ziichten. Ich habe damals die Arten Formia regina und Kali-
phora geziichtet, die sich durch ein groBe Konstanz in der Anfil-
ll‘gkeit fir diese Kampfstoffe auszeichneten, so daB man mit ge-
ringem Aufwand vergleichende Toxizitdtsbestimmungen durch-
flﬁhren konnte. Die Maden dieser Fliegen sind vollig unempfind-
lich gegeniiber diesen Nervenkampfstoffen, obwohl sie diese
Stoffe in ihrem Fettkérper speichern. Wenn man zu einem Or-
ganbrei in vitro Madenbrei hinzusetzt, so wird hierdurch die
Hemmung der Azetylcholinesterase des Organbreies wesentlich
\vermindert. Wir haben damals auch nachweisen koénnen, daB
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eine Vitamin-E-Mangelerndhrung die Empfindlichkeit von Rat-
ten gegeniitber den Nervenkampfstoffen wesentlich steigerte,
wihrend eine mit Vitamin E angereicherte Didt die Empfind-
lichkeit herabsetzte.
Diese Untersuchungen konnte ich jeweils im Studienurlaub bei
voriibergehender Freistellung vom Wehrdienst durchfithren. Im
Juli 1944 wurde ich dann wegen meines Arbeitsgebietes endgiiltig
vom Wehrdienst freigestellt. Da die Arbeitsgruppe von Richard
Kuhn und auch Vertreter der Chemischen Industrie die Beauf-
tragten der Wehrmachtsfilhrung davon iiberzeugen konnten, daf3
auf dem Gebiet der organischen Phosphorester sowohl in den
USA als auch in England und RuBlland geforscht wiirde und da-
her die Gegenseite mit hoher Wahrscheinlichkeit auch iiber diese
Stoffe verfiigte und sie als etwaige Vergeltung einsetzen wiirde,
ist der Einsatz dieser Stoffe unterblieben. Nach Kriegsende er-
fuhren wir dann, daB auf alliierter Seite tatsidchlich auf diesem
Gebiet gearbeitet worden war, dafl aber keine Stoffe mit ver-
gleichbarer Toxizitdt untersucht worden waren. Wir erfuhren,
daB man fiir den Fall eines chemischen Krieges geplant hatte,
aus Tankflugzeugen wasserfreie Blausdure abregnen zu lassen, da
gegen dieses Gift die gebraulichen Gasmasken unwirksam waren.
Nach der Besetzung Heidelbergs durch amerikanische Truppen
durften die Institutsmitglieder, die im Institut verblieben waren,
das Haus nicht verlassen. Anhand der Geritelisten wurden dann
scheinbare "Waffen" entdeckt und wir wurden angewiesen,
SchieBofen und Trockenpistolen umgehend und vollstédndig ab-
zuliefern. Nach Besichtigung dieser Gerdte wurde die Anord-
nung zuriickgezogen. Im Sommer 1945 erhielt das Institut eine
begrenzte Arbeitsgenehmigung mit der Auflage, nur die Herstel-
lung von Medikamenten zu betreiben. Es war wéhrend des Krie-
ges eine sehr wirksame bakteriostatische Substanz von R. Kuhn
und L. Bikofer, Dibromsalizil, synthetisiert worden. Im Rahmen
der uns durch die Besatzungsmacht gegebenen Grenzen habe ich
die Toxizitdt und pharmakologische Eigenschaften dieser Ver-
bindung untersucht.* Diese Untersuchung war nétig geworden,
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weil eine schwere Intoxikation mit Dibromsalizil bei duBerer
Anwendung mit einem Glykolderivat als Losungsmittel beob-
achtet worden war. Da verschiedentlich Glykolderivate als phar-
nTazeutische Losungsmittel empfohlen worden waren, wurde
diese Gruppe systematisch untersucht.5 Da W. Doerr bei Glykol-
vergiftungen auch Pankreasschiden beobachtet hatte, wurde un-
tersucht, ob das Zwischenprodukt bei der Oxydation von Aethyl-
englykol zu Oxalséure, Glyoxal, das ebenso wie Alloxan eine Di-
carbonyl-Verbindung ist, diese Pankreasschiden verursacht. Tat-
sdchlich lieB sich durch Glyoxal ein Diabetes mit Pankreas-
schaden beim Kaninchen und bei der Katze hervorrufen ein an-
haltender Diabetes wie bei Alloxan wurde allerdings nicht beob-
achtet.% Von den weiteren untersuchten Dicarbonylverbindungen
zeigte nur die Leukonséure eine voriibergehende blutzuckerstei-
gernde Wirkung.” Die Leber von Ratten, die mit Leukonsiure
behandelt waren, zeigte eine auffillige fleckige Anfirbung mit
dem Reduktionsindikator Triphenyltetrazoliumchlorid (TTC).
Ich habe damals noch andere Organe mit TTC behandelt, und als
ich dem 1948 zu einem Besuch nach Heidelberg gekor’nmenen
Neuroanatomen Hugo Spatz Rattengehirne zeigte, die ich mit
dieser Substanz behadelt hatte, war er begeistert, da er glaubte
so die Stoffwechselaktivititen unterschiedlicher Hirnregionen’
farberisch erfassen zu kénnen. Er schlug mir eine Zusammenar-
beit vor und schickte mir seinen Assistenten Hermann Becker
der mit mir gemeinsam die erforderlichen Experimente durch-’
fithren sollte.
Das erste Ergebnis dieser Untersuchung war enttiuschend, denn
es wurde TTC bei parenteraler Zufuhr nur in den Bereichen des
Gehirns zum roten Formazan reduziert, in denen bekannt war
fiaB hier keine Sperrfunktion der Blut-Hirnschranke vorhanden’
ist.8 Dies war erstaunlich, weil in der Literatur iiberall zu lesen
war, daB die Blut-Hirnschranke grundsitzlich fiir basische Farb-
st.offe durchléssig ist. TTC ist aber als quartdre Ammoniumver-
I?lndung eine starke Base, die in wissriger Losung als Ton vor-
liegt. Mit verschiedenen Farbstoffen konnte gezeigt werden, daB
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die Blut-Hirnschranke grundsitzlich fiir Ionen undurchlissig ist.”
Das gleiche gilt fiir stark hydratisierte Verbindungen, wie Koh-
lenhydrate. Es bestehen aber fiir viele dieser Verbindungen spe-
zifische Transportmechanismen, die eine Versorgung des Ge-
hirns mit den notwendigen Stoffen sicherstellen.
Da ich fiir verschiedene synthetische Arbeiten Azetylierungen
bendtigte, habe ich einen Ketengenerator entwickelt, mit dem
solche Azetylierungen sehr gut durchgefiihrt werden konnten.10
So konnte auch das stark blutdruck-senkende Triacetylcysteamin
gewonnen werden.!! Durch Inzucht gelang es, einen Stamm von
epileptischen Ratten zu ziichten, bei dem zuletzt 80% der Tiere
generalisierte Krampfanfille bekamen, die bevorzugt durch
hochfrequente Schallreize ausgelost werden konnten.1? Mit die-
sen Ratten wurde eine groBere Anzahl selbst synthetisierter Hy-
dantoinderivate und auch handelsiiblicher Antiepileptica getestet
und so Zusammenhinge zwischen Konstitution und anticonvulsi-
ver Wirkung ermittelt.13 In diesem Zusammenhang wurde beob-
achtet, dal beim Phenylacetyl-Harnstoff die anticonvulsive Wir-
kung erheblich gesteigert werden konnte, wenn in para-Stellung
am Benzolring der Wasserstoff durch Chlor ersetzt wurde. Eine
weitere Steigerung der anticonvulsiven Wirkung lie sich da-
durch erreichen, dafl Chlor durch Brom ersetzt wurde. Bei der
Mehrzahl der mit dieser Verbindung behandelten Tiere trat nach
10 bis 14 Tagen eine irreversible Lahmung der hinteren Extremi-
tdten und der Bauchmuskulatur ein, wihrend die Schmerzemp-
findung voll erhalten war. Es war, wie das morphologische Bild
zeigte, zu einer isolierten Schidigung der motorischen Vorder-
hornzellen im lumbalen und unteren Brustmarkbereich gekom-
men, wihrend GroBhirn, Kleinhirn und Medulla oblongata keine
krankhaften Veridnderungen aufwiesen.l4
Der Neuropathologe Julius Hallervorden duflerte mir gegeniiber
einmal die Vermutung, da3 es sich bei der Gehirnerschiitterung
um einen kolloidchemischen Vorgang handeln koénne, da das
Geschehen reversibel und ohne pathologisches morphologisches
Substrat ablaufe, wobei er an einen thixotropen Vorgang dachte.
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Aufgrund dieser Anregung habe ich dann ein fiir diese Frage-
sté_:llung geeignetes Viskosimeter gebaut und mit diesem das
tf.nxotrope Verhalten des Hirngewebes nachweisen koénnen.15 In
einer Untersuchung gemeinsam mit A. Kainarou konnte gezeigt
werden, daB bei der experimentellen Gehirnerschiitterung der
Katze eine tatsichliche Veridnderung des thixotropen Verhaltens
des Hirngewebes gemessen werden konnte, 16
Aus den frithen Zeiten der Epilepsie-Behandlung war bekannt
daf eine azidotische Kost oder auch eine zur Azidose fﬁhrendé
Therapie mit Ammoniumchlorid (Mixtura solvens) oft einen the-
rapeutischen Effekt hatten. Auch Kohlensaure-anhydratase-
He{nn@r wie manche Sulfonamide (z. B. Azetazolamid) haben
ar.ltleplleptische Eigenschaften. Ausgesprochen saure Farbstoffe
wie z.B. Trypanblau, wirken nach Untersuchungen mit H. Helm-’
chen antiepileptisch.!” Allgemein gilt die Regel, daB eine Zu-
n?hme der Alkalireserve im Blut (z.B. Hyperventilation) oder
eine Sduerung des Hirngewebes eine erhéhte Krampfbereitschaft
zur Folge haben, wihrend eine entgegengesetzte Verdnderung
die Krampfbereitschaft herabsetzt.
Da eine erhohte Krampfbereitschaft in der Regel mit einer Lok-
kerung der Sperrfunktion der Blut-Hirnschranke parallel ver-
lé%uft, scheint hier oft ein Zusammenhang zu bestehen. Es liegt
hierbei aber nur eine allgemeine Regel, und - wie wir zeigen kon-
nten - keine absolute GesetzmiBigkeit vor.18
Da meine Arbeiten in zunehmendem MaBe Kontakt zu klini-
schen Fragestellungen bekamen, entschloB ich mich 1955, das
Me.dizinstudium als Zweitstudium aufzunehmen, was in’folge
meimer gleichzeitig laufenden Assistententitigkeit am Max-
F.’lanck-Institut fiir Medizinische Forschung eine erhebliche zeit-
llghe Belastung mit sich brachte. Anfang 1959 habilitierte ich
mich an der Medizinischen Fakultit der Universitit Heidelberg
fir das Fach Biochemie und war dann fiir ein Jahr Student und
Doz.e.nt an der gleichen Fakult4t. Ende 1959 erfolgte meine Um-
habilitierung an die Medizinische Fakultat der Universitit des
Saarlandes fiir das Fach Neurochemie, und ich ibernahm die
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neu zu grilndende Neurochemische Abteilung an der Universi-
tats-Nervenklinik. Hier war ich tétig, bis ich 1965 auf den neuge-
schaffenen Lehrstuhl fiir Pathochemie und Allgemeine Neuro-
chemie an der Universitdt Heidelberg berufen wurde.
Mit radioaktivem Phosphat konnte gezeigt werden, da3 nicht nur
die "klassischen" Behandlungsmethoden bei endogenen Psycho-
sen, wie Elektroschock und Insulinkoma, die Sperrfunktion der
Blut-Hirnschranke herabetzen, sondern daB dies auch fiir einige
der neueren Psychopharmaka, wie Reserpin, Chlorpromazin und
Prothipendyl gilt.!% Da am Aufbau der Blut-Hirnschrankenstruk-
turen Hexosamine eine wesentliche Rolle spielen, wurden bei
einer Anzahl Patienten, bei denen Schrankenstérungen zu ver-
muten waren, die beiden wesentlichen Hexosamine Glukosamin
und Galaktosamin im Liquor bestimmt. Der Gesathexosaminge-
halt war hier signifikant erhoht bei Hirntumoren, akuten Menin-
gitiden und progressiver Paralyse, der relative Galaktosaminan-
teil war bei altersbedingter cerebraler Leistungsminderung, bei
Schizophrenen unter 50 Jahren und bei nicht behandelten Epi-
leptikern signifkant erhoht.20
Da bei dem Vitamin-B6-Derivat Pyrithioxin (spater Pyritinol)
antiepileptische Eigenschaften vermutet wurden, wurde ich gebe-
ten, dies an unserem epileptischen Rattenstamm zu untersuchen.
Wir konnten diese Vermutung nicht bestétigen, fanden aber bei
der Untersuchung auf die Blut-Hirnschranke einen abdichtenden
Effekt auf den Phosphatiibergang und eine Steigerung des Natri-
umiiberganges, was auf eine Steigerung der Hirnstoffwechsel-Ak-
tivitdt schlieBen lieB. Insbesondere nach taglicher Zufuhr dieses
Medikaments iiber 10 Tage fanden wir bei der Maus eine deutli-
che Steigerung des Glukoseiiberganges vom Blut ins Gehirn, so
daB wir damals vorgeschlagen haben, die Substanz in der Geria-
trie einzusetzen, da zur damaligen Zeit verschiedene Arbeits-
gruppen in Europa und auch in den USA festgestellt hatten, daf3
bei alten Menschen weniger die DurchblutungsgréBe als viel-
mehr der Glukoseverbrauch des Gehirns reduziert war. Die von
uns gemachte Voraussage hat sich inzwischen weitgehend kli-
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nisch bestitigen lassen.2! Wenn Mittel die cerebrale Stoffwech-
selsituation verbessern sollen, ist fiir den Nachweis einer solchen
Wirkung der gesunde Mensch oder das normale Versuchstier
ungeeignet, da diese in der Regel eine optimale cerebrale Ver-
sorgung haben. Als Modell einer pathologischen Ernahrungssi-
tuation diente uns daher der Sauerstoffmangel, den wir gut steu-
erbar in einer Unterdruckkammer erzeugten. Als Indikator fiir
die cerebrale Mangelsituation diente uns das Elektroencephalo-
gramm (EEG), das wir bei unseren Versuchstieren iiber implan-
tierte Silber-Palladium-Elektroden ableiteten. Im zunehmenden
Sauerstoffmangel kommt es zu einem Abfall der Grundfrequenz,
dem Auftreten von Thetawellen, gefolgt von Deltawellen und
zuletzt zum Ubergang in eine isoelektrische Linie. Da auch eine
Schidigung des Herzens eine cerebrale Minderleistung zur Folge
hat, haben wir bei allen Untersuchungen das Elektrokardio-
gramm mit abgeleitet und konnten so bei einer pathologischen
Veréanderung differenzieren zwischen einer priméiren Schédigung
des Herzens und einer solchen des Gehirns. Unter dem EinfluB
von Verbindungen, die man heute als Nootropika bezeichnet,
stieg die Sauerstoffmangelresistenz unserer Versuchstiere an,
wiahrend Substanzen, welche die cerebrale Stoffwechselsituation
schédigen, die Sauerstoffmangelresistenz vermindern. Diese Un-
tersuchungsmethode wurde gemeinsam mit G. Kriiger ausfiihr-
lich beschrieben.22

Ergebnisse im Tierversuch sind zwangsl4ufig nicht ohne Weiteres
auf den Menschen zu iibertragen. Seit die Amerikaner Kety und
Schmidt?3 eine Methode entwickelt haben, beim Menschen ob-
jektive HirnstoffwechselgroBen zu ermitteln, bestand die Mog-
lichkeit, die im Tierversuch ermittelten Befunde beim Patienten
zu iberpriifen und so gegebenenfalls gezielte therapeutische
Konsequenzen zu ziehen. In der Universitits-Nervenklinik in
Homburg/Saar hat S. Hoyer Hirnstoffwechseluntersuchungen
mit einer modifizierten Methode nach Kety und Schmidt begon-
nen. Nach meiner Berufung nach Heidelberg hat er diese Unter-
suchungen an meinem hiesigen Institut fortgesetzt, wobei sich
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allerdings die hierbei notwendige Gasanalyse nach van Slyke als
sehr zeitraubend und umsténdlich erwies. Nach lénger?n Vorar-
beiten gelang es, die Blutgasanalyse durch ein zuverléisgges MeB-
verfahren mit Hilfe der Gaschromatographie zu entwickeln, das
nun die Laborarbeit in diesem Zusammenhang wesentlich be-
schleunigte und erleichterte 24 :
Das Modell des durch Sauerstoffmangel vorgeschéi('hgten Qe-
hirns gab die Moglichkeit zu untersuchen, inw1.ewe1t Meqlka—
mente, Nahrungsmittelzuséitze oder auch alkoholische GeFranke
verschiedener Art ein in seiner Leistung gemindertes Gehirn zu-
sdtzlich zu schidigen in der Lage sind.25 So konnte in verschwi-
denen Fillen die wahrscheinliche Ursache unerwarteter Zwi-
schenfille insbesondere bei élteren Patienten geklért werden.‘
Zwangslaufig konnten in dieser Zusammenstellung nur 'Tellge-
biete meiner Titigkeit als Forscher behandelt werden. Eine we-
sentliche Aufgabe, die jeden Universitédtslehrer ir'1 besonc?erem
MaBe verpflichtet, ist die Forderung der Mitarbelter. auf 1hr§m
Berufsweg und in ihren selbstdndigen Forschungsber(?lchen. Eine
wesentliche Verpflichtung besteht auch darin, sich im Rz'ﬁ{men
seiner Moglichkeiten in der Selbstverwaltung der Universitat zu
engagieren. Dies war in der Zeit von 1970 bis 1979 zu‘erst als De-
kan und spiter als Prorektor und als solcher als standiger Vertre-
ter des Rektors im Vorsitz des Verwaltungsrates eine verantw'or‘-
tungsvolle aber auch zeitraubende Tatigkeit, unter.deren" zeitli-
cher Belastung die eigene wissenschaftliche Tatigkeit zurriicktre-
ten muBte, von meinen Mitarbeitern aber das Gebiet der Geron-
tologie erfolgreich weiter verfolgt wurde.
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