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Vorwort zur zweiten Auflage

Die erste Auflage dieses Buches erschien 1931 im Rahmen der von der Schrift-
leitung der Klinisshen Wochenschrift herausgegebenen Fachbiicher fiir Arzte unter
dem Titel ,,Die Krankheiten des Stoffwechsels und ihre Behandlung®. 1932 erfolgte
in den USA eine englische, 1933 in Spanien eine spanische Ausgabe. Seit der ersten
Auflage sind 26 Jahre vergangen. In diesem Zeitraum ist auf dem Gebiete des Stoff-
wechsels und der Stoffwechselkrankheiten mit einer kaum noch zu iiberbietenden
Intensitit und einem ungeheuren Erfolge, besonders in den USA, gearbeitet worden.
Um diesen Fortschritten Rechnung zu tragen, mulite die erste Auflage vollstindig
umgearbeitet und wesentlich erweitert werden, so dafl der Umfang auf iiber das
Doppelte zunahm. Die Literatur auf diesem zentralen Gebiete der Lebensforschung
ist im letzten Vierteljahrhundert so gewaltig angewachsen, dafl niemand mehr sie
iiberblicken kann, und jedes Jahr kommen viele Tausende von neuen Arbeiten dazu.
Ich habe mich bemiiht, wenigstens die wichtigsten Arbeiten ausfindig zu machen —
ein sehr schwieriges Unternehmen fiir einen einzelnen Autor. Am Ende jeden
Abschnitts finden sich die wichtigsten Arbeiten angefiihrt, die meinem neuen Werke
zugrunde gelegt sind. Sie konnten im allgemeinen nur bis Herbst 1956 beriick-
sichtigt werden.

Die Einteilung der neuen Auflage ist gegeniiber der alten im wesentlichen die
gleiche geblieben, doch sind viele neue Kapitel eingefiigt und die alten wesentlich
erweitert worden. Ich hoffe, daf} dieses Buch auch in seiner neuen Form seinen Weg
machen wird.

Partenkirchen, November 1957 E. GRAFE
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A. Grundziige der Physiologie der Ernahrung
und des Stoffwechsels und Ernahrungsregime

I. Historische Einleitung
2

Ernihrungsfragen und -vorschriften sind uralt. Meist gelten sie religiésen und
kultischen Zwecken. Gleichwohl finden sich Angaben auch iiber die medizinische
Bedeutung der Erndhrung und die Wichtigkeit einer geregelten Diit bei gewissen
Krankheiten vereinzelt schon bei den Chinesen, Indern, Agyptern, Babyloniern
und Hebriern (HintzE), aber erst bei den Griechen nahmen sie festere Gestalt an
und wurden systematisch in die Therapie eingebaut. ,,Ein Ganzesist die Ernihrung,
eine Vielheit sind die Nahrungsmittel”, erkannte schon Hippokrates (460 bis
364 v. Chr.). Fiir ihn stand eine richtige Didt im Zentrum der Hygiene und der
Behandlung der meisten Erkrankungen, wobei der Begriff der Diit allerdings viel
weiter gezogen wurde, als es heute der Fall ist. Ja, die ganze Heilkunst beruhte
bei ihm auf der Unterscheidung der zutriglichen und schéadlichen Nahrungsmittel
und der Erfindung ihrer zweckmifligen Zubereitung. wie er in zahlreichen Kapiteln
seines Buches IJeol duairns auseinandersetzt. ,,In cibo posita est medela™, lehrte
schon vor 2000 Jahren AreT1US vON KaprPaDOCIEN. Auch die groflen Philosophen
Praro und AristoreLES befaliten sich mit Erndhrungsvorschriften. So forderte
PraTo von den Biirgern seines Idealstaates, sie sollten sich von Brot und Brei aus
Gerste und Weizen und als Zukost von Salz, Oliven, Kise, Zwiebeln und Gemiise
nihren. AKRON aus Agrigent schrieb ein Buch tiber die , Nahrung Gesunder™ (vgl.
BommER). Der Romer CeLsus, kein Arzt, sondern ein gebildeter Laie, brachte in
seinem groflen, in der 1. Hilfte des ersten nachchristlichen Jahrhunderts er-
schienenen Werke ,,de medicina libri octo™, einem Teil einer groflen Enzyklopidie,
bereits Angaben iiber den Nihrwert der einzelnen Nahrungsmittel und ihren Ein-
flul auf verschiedene Korperfunktionen sowie eine spezielle Didtetik fiir einzelne
Krankheiten (vgl. SuprOFF). Der erste Stoffwechseltheoretiker und zwar im Sinne
der Humoralphysiologie und -pathologie war GALEN (131—200 n. Chr.). Er unter-
schied entsprechend den Grundstoffen Wasser, Feuer, Luft und Erde, aus denen
nach weit verbreiteten Vorstellungen des klassischen Altertums die Natur auf-
gebaut ist, Blut, Schleim, gelbe und schwarze Galle als die entscheidenden Sifte
des Korpers, deren richtige Mischung fiir Gesundheit und Krankheit (Dyskrasia)
entscheidend wire. Der geniale LEONARDO DA VINcI war der erste, der feststellte,
dal} es der gleiche Stoff in der Atmosphére sein miisse, der sowohl fiir das Brennen
einer Flamme, als auch fiir die Existenz lebender Wesen notwendig sei, und wurde
damit zum Vorliufer von Lavorsigr. Das 1. Stoffwechselexperiment, vergleichende
Wiigungen von Kérpergewicht, aufgenommener Nahrung und abgegebener Riick-
stinde in Urin und Kot, stammt von Sancrorius (1561—1636) aus Padua. Da die
Rechnung nicht aufging, muliten sich Ausscheidungen dem Nachweis entzogen
haben, und so kam es zur Entdeckung der perspiratio insensibilis. Etwa zurgleichen

Grafe, Stoffwechselkrankheiten, 2. Aufl. 1



2 Grundziige der Physiologie der Ernihrung

Zeit fand voNn HELMONT (1577—1644) die Kohlensiure, von ihm , Waldgas* ge-
nannt, mit der wichtigen Eigenschaft, daf} in ihm das Leben unméglich ist. Er
fiithrte iiberhaupt den Begriff der Gase als Erster in die Chemie und Biologie ein
und suchte fiir viele Krankheiten, vor allem die Gicht, einen chemischen Ausdruck
zu finden. R. BovLe (1621—1679) stellte die Abhingigkeit des Brennens einer
Flamme und des organischen Lebens vom normalen Druck der umgebenden Luft
fest. Einen kleinen Schritt weiter ging der zur gleichen Zeit lebende Mavox (1640
bis 1679). Ahnlich wie schon LEoNARDO DA ViNeT vermutete er, daB Flamme und
Lebewesen den gleichen Stoff absorbieren. Cavenpisa (1731—1810) entdeckte
dann den Wasserstoff (,,inflammable air*), PristLeY (1733—1804) den Sauerstoff
(,.dephlogisticated air®). PrisTLeY schlofl das vor allem aus der Beobachtung, daf
beim Erhitzen von rotem Quecksilber ein Gas sich bildet, das eine brennende
Kerze aufleuchten lif3t. CavenDIsH gelang dann als Erstem die Bildung von Wasser,
indem er 2 Teile inflammable air und 1 Teil dephlogisticated air durch einen
elektrischen Funken zur Vereinigung brachte. In etwa die gleiche Zeit fiel dann die
Entdeckung des Stickstoffs durch RuTHERFORD (1749—1819), indem er fand, dal
nach Erloschen einer Flamme im abgeschlossenen Raume und nach Beseitigung
der gebildeten Kohlensiiure noch ein Gas zuriickbleibt (,,resident air*’), das seiner-
seits eine Flamme zum Erloschen bringt.

Durch diese groBen entscheidenden chemischen Entdeckungen waren die wich-
tigsten Voraussetzungen fiir eine Stoffwechselforschung geschaffen. IThr genialer
Begriinder ist LAvorsier (1743 bis 1794). Als Geburtsjahr dieses fundamentalen
Zweiges der Lebensforschung kann das Jahr 7777 gelten, das die grundlegende
Arbeit Lavorsters mit dem Titel ..Sur la respiration des animaux et sur les
changements qui arrivent a l'air en passant par leur poumon® brachte, nachdem
er vorher festgestellt hatte, dafi die Kohlensidure eine Verbindung von Kohlen-
und Sauerstoff darstellt. In dieser Untersuchung an einem Sperling unter einer
Glasglocke fand er, dal} in diesem abgeschlossenen Milieu Sauerstoff verschwindet
und Kohlensdure entsteht. Er konstruierte bereits das erste Calorimeter und machte
zusammen mit SEGUIN, dem grollen Gasanalytiker, die ersten Respirationsversuche,
Von ihm stammt auch der Name Sauerstoff. Von Lavorsigrs grundlegenden Fest-
stellungen seien hier nur die wichtigsten erwihnt (genaue geschichtliche Angaben
iiber die gesamte Materie bei Lusk und KRuMMACHER). Ausseinen Calorimeterver-
suchen an Meerschweinchen zog er trotz ihrer nicht ganz einwandfreien Technik die
fundamentale, oft zitierte, heute noch vollgiiltige Schlulifolgerung: , Die zweierlei
Art Wirme — animalische Wirme und Verbrennungswiarme der Kohle — haben
nahezu den gleichen Effekt. Wir konnen direkt ohne Hypothese schlielen, daf3
die tierische Wiirme zum grofiten Teile durch die Umwandlung von Sauerstoff (air
pur) in Kohlensiure (air fixe) entsteht.”” Der damals herrschenden, animalisch ge-
farbten Phlogistenlehre SranLs (1660—1734), des Leibarztes von Friedrich Wil-
helm I. von PreuBen, daf alle brennbaren Substanzen einen unbekannten Stoff, von
ihm Phlogisten bezeichnet, enthalten miissen, um verbrennen zu konnen, versetzte
er den Todessto3. Die Ursache der Verbrennungen ist der Sauerstoff der Luft, der
als Kohlensidure in der Ausatmung wieder erscheint. Das Ergebnis ist die zum
Leben notwendige Wiirmebildung. Lavoisier machte nicht nur die ersten Grund-
umsatzversuche, wobei er eine Sauerstoffaufnahme von etwa 24 1/Std, einen heute
noch annihernd zutreffenden Wert, feststellte. sondern studierte auch die Haupt-
faktoren, die auf den Basalstoffwechsel einwirken, die Nahrung (38 1). die starke
korperliche Arbeit (65—91 1) sowie den Einflul} der AuBentemperatur (bei 12° C
271). Sowurdeer auch zum Entdecker der chemischenWiarmeregulation. Er verlegte
die Verbrennung von Kohlenstoff zu Kohlensiure und von Wasserstoff zu Wasser in
die Lunge. Diese Ansicht wurde aber unhaltbar, als 1873 Mae~Nus im Blute groflere
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Mengen von Sauerstoff und Kohlensdure feststellte. Das fihrte Lupwia (zit. bei
Lusk) zur irrigen Annahme, dafl die Oxydationen im Blute stattfinden. Seit
Epvarp Prricer wissen wir, dall der Sitz der Verbrennungen die lebende
Zelle ist.

Derniichste Schritt war die Feststellung des Materials. das verbrennt. Es sind nicht
Kohlenstoff und Wasserstoff, wie urspriinglich angenommen wurde, sondern wie
LieBic zuerst vermutete und MaGeNDIE experimentell bewies, Eiweils, Kohlen-
hydrate und Fette der Nahrung. Die urspriingliche Annahme von Ligsic, dal das
Eiweill aus dem arbeitenden Muskel stamme, lie3 sich nicht mehraufrechterhalten.
Mit dieser Feststellung war die 2. entscheidende Grundlage fiir eine Stoffwechsel-
forschung geschaffen. Sie zerfiel nunmehr in 2 Aufgaben, die Untersuchung des
respiratorischen Stoffwechsels und das stofflich orientierte Studium der inter-
mediiiren Umsetzungen im Korper. Erst beide zusammen ergeben ein vollstindiges
Bild des Gesamtstoffwechsels, der sowohl einen Abbau héherer Substanzen in
niedere (Katabolismus), als auch einen Aufbau niederer zu hoheren (Anabolismus)
umfallt.

Die niichsten groflen Entdeckungen betrafen 1842 den Eiweilumsatz. LIEBIG,
der Begriinder der modernen organischen Analyse, sah im Urinstickstoff das Maf}
fiir die Grofle der Eiweillverbrennungen. Den experimentellen Beweis erbrachten
BippEr u. ScEMIDT. DENNES und CAHOWS wiesen nach, daf aus 15—16g Nahrungs-
stickstoff 30—32 g Harnstoff im Urin entstehen.

Dann kam die Entdeckung des Stickstoffgleichgewichtes durch Carw Vorr
(1836—1908). Er fiitterte einen Hund 25 Tage mit 29 kg Fleisch, die 986 g N ent-
hielten, 943,7 g fand er im Harne, 39,1 g im Kot wieder, insgesamt also 982.8 g,
das bedeutet eine Differenz zwischen aufgenommener und ausgeschiedener
N-Menge von nur 3,2 g = 3/109%,. Mit diesem fundamentalem Versuch wurde die
Hauptgrundlage fiir die bilanzmiiflige Erforschung des Eiweillstoffwechsels ge-
schaffen. Mit ihm war gleichzeitig bewiesen, daf3 kein Nahrungstickstoft als Gas
entweicht, auch der Verlust im Schweill (0,071 g/die) und 0.03 g in Haaren und
Nigeln sind so minimal, dal sie vernachlissigt werden koénnen. Mittlere Muskel-
arbeit erhoht allerdings die N-Abgabe im Schweille erheblich auf 0,13 g/Arbeits-
stunde, sehr anstrengende sogar auf 0,22 g (BENEDICT).

Da 100 ¢ Eiweill etwa 16 ¢ N enthalten, so entspricht 1 g ausgeschiedener

Stickstoff I‘L: — 6,25 g Eiweil. Eine positive N-Bilanz bedeutet Retention und

withrend eines lingeren Zeitraumes EiweiBlansatz, eine negative im allgemeinen
Eiweilleinschmelzung.

Da Fett- und Kohlehydratverbrennung nur in den Atemgasen zu fassen sind,
so konnte eine Bestimmung des Gesamtstoffwechsels nur durch Kombination einer
Untersuchung des Gaswechsels und des Urins vorgenommen werden.

Der erste Konstrukteur eines Respirationsapparates war wie schon erwihnt
Lavorster. Uber seine Methodik wissen wir nichts Niiheres. REaNavLT und REISET
bestimmten mit einem von ihnen konstruierten Apparate Sauerstoffaufnahme und
Kohlensiureabgabe bei kleineren Tieren, machten aber keine Angaben iiber die
Natur der verbrannten Stoffe.

Die ersten umfassenden Versuche am Menschen in einer groBen Kammer
stammen von VoIt u. PETTENKOFER (1866). Bestimmt wurde nur die Kohlensiure-
und Wasserabgabe und zwar durch periodische Probeentnahmen der zu- und ab-
fithrenden Luft der gut ventilierten Kammer. Der Sauerstoffverbrauch wurde nur
berechnet, ein groBer Ubelstand, da alle Wiegefehler sich hier summierten. Die

1*
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wichtigsten Ergebnisse des ersten klassischen Respirationsversuches von PETTEN-
KOFER u. VOIT an einem hungernden Menschen seien kurz mitgeteilt :

Korpergewicht Korpergewicht
zu Beginn des Versuches. . 71,090 kg am Ende. . . . . . 70,160 kg
aufgenommenes Trinkwasser . 1,0548 kg  abgegebenes CO, . . . 0,7383 kg
Summe 72,1448 kg  ausgeschiedenes Wasser  0,8289 kg
Urinmenge . . . . . 1,1975kg

Summe 72,9247 kg
Die Differenz zwischen beiden Schlulizahlen = 0,7799 kg wurde als die ver-
brauchte Sauerstoffmenge angesehen.

Der Urin enthielt 11,33 g N und 5,81 C, die Atmungsluft berechnet aus der
Kohlensduremenge 201,30 g C, so dal

die Gesamt C Ausscheidung — 207,11 g

7 » N . = 11,33 g betrug.
Da 1 g ausgeschiedenen N 6,25 g Eiweil} entsprechen, so betrug die Eiweilein-
schmelzung der Versuchsperson 11,33 x 6,25 = 70,81 g.

Da im Muskeleiweill gemdll Elementaranalyse nach LieBea auf 1 N g 3,28 C
entfallen, stammten 11,23 x 3,28 — 37,16 g C aus dem eingeschmolzenen Eiweil3.
Der Restbetrag von 169,95 g (207,11 — 37,16 g) mull daher aus der Verbrennung
von Kohlenhydraten und Fetten herriithren. Vorr und PETTENKOFER machten nun
die nicht zutreffende, aber ihre Rechnung erst moglich machende Annahme, daB3
nur Fett verbrannt wurde. Da Fett 76,52 g C enthilt, so errechnet sich eine ver-
brannte Fettmenge von 2221 g.

Weitere Untersuchungen galten der Frage der Einwirkung der 3 Haupt-
nahrungsstoffe, der korperlichen Arbeit, der Temperatur und einzelner Krank-
heiten (Diabetes) auf die Verbrennungsprozesse, wobei manche auch heute noch zu
treffende Beobachtungen gemacht werden konnten.

Von fundamentaler Bedeutung war ihre Feststellung, daf} nicht, wie Lavoisier
und LiEBIG es annahmen, die Sauerstoffaufnahme entscheidend ist fiir die Inten-
sitiit der Verbrennung, sondern das zum Abbau gelangende Brennmaterial, heute
wiirden wir richtiger sagen, der Bedarf der Korperzellen hinsichtlich Menge und
Art der verbrennenden Nihrstoffe.

Auch die Intensitit der Atmung, sofern sie nicht zu starker Muskelarbeit fithrt
und dadurch den Stoffwechsel steigert, ist ohne Bedeutung fiir den Sauer-
stoffverbrauch, wie PrrLUcEr feststellte. Vielmehr regulieren umgekehrt der
Sauerstoffbedarf und die Kohensiureanhiufung im Blut die Atmung. E.
PrriiceER wies zuerst auf die grole Bedeutung der Beziehung dieser beiden ent-
€O, (Vol-%)
0, (Vol-%)
torischen Quotienten. Er ist darum so wichtig, weil sich aus ihm die Natur der
verbrennenden Substanzen direkt berechnen lil3t, da seine Werte von der Menge
0, in den einzelnen Niihrstoffen abhingt. Je weniger sie selbst O, enthalten, um so
mehr mul} von aullen zugefiithrt werden.

Da die Kohlenhydrate selbst geniigend O, zur Oxydierung ihres C zu CO, ent-
halten. ist

scheidenden Faktoren zueinander hin. Den Wert nannte er respira-

100Vol-2, CO,
100Vol-2%, 0 1,0

R Q fiir diesen Néihrstoff

Ty 7881 9, Vol-9, CO, _ .

J - Kiw — — — = = sl —0 bl
R Q fiir Eiweil 1009, Vol-2, O, 0,7 0,

71,09 Vol-9 0,
100 9, Vol-9, O,

= 0,71.

R Q fiir Fett



