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Zur Diskussion
gestellt

Die O.-Mehrschritt-Methodik Manfred von Ardenne
als Erginzung der Standard-Therapie

gegen Energiebilanzstéorungen

des Gehirns” Mit 2 Abbildungen

1. Besonderheiten des Energiestofiwechsels im Gehirn

Im Vergleich zum mittleren spezifischen Energieumsatz der Gewebe des mensch-
lichen Organismus ist bekanntlich der spezifische Energieumsatz des Hirngewe-
bes etwa um den Faktor 10 griBer. Eine geeignete KenngrofBe fir die
Hohe des Energiestatus im Gehirn istdie Konzentration der ener-
giereichen Phosphate Adenosintriphosphat (ATP) und Creatinphosphat (CP) in
den Hirnzellen. Bei wachsender Verschlechterung des energetischen Hirnstatus
werden bekannilich Erscheinungen beobachtet, wie zunehmende Ermiidung, zu-
nehmende Gedachtnisschwiche, Abnahme des geistigen Leistungsvermogens, be-
stimmte symptomatische Psychosen und Fieber-Delirien [25, 28, 29, 31]. Die Pro-
gredienz in vorstehender Erscheinungskette zeigt, dafl mit steigendem zerebra-
len Energiemangel der Mechanismus des gezielten Zugriffes zu den Informa-
tionsspeicherelementen des Gehirns mehr und mehr versagt. Offenbar hat die-
ser Schaltmechanismus einen hohen Energiebedarf-

Flr den energetischen Hirnstatus, d.h. fiir die Synthese der energiereichen
Phosphate ist in erster Linie der Glukose- und O»-Stoffwechsel im Hirngewehe
mabgebend. Die Stirke des Stoffwechsels der Glukose im Gehirn wird bekannt-
lich durch die Blut-Hirn-Schranke (BHS) [20, 28, 29, 32] begrenzt und etwa kon-
stant gehalten [22, 30]. Wiirde diese Stabilisierung nicht erfolgen, so trite z. B.
mit Ansteigen der Blutglukosekonzentration eine kritische Zunahme des Anteils
der natiirlichen aeroben Girung der Nervenzellen (8%) [21] ein und der normale
pH-Wert des Hirngewebes (== 7,0) kénnte bis zur Ausldsung von irreversiblen
Gehirnschidigungen absinken [2, 3, 5]. Durch die limitierende Wirkung der BHS
flir den Glukoseiiberiritt aus dem Blutkreislauf in das Hirngewebe bildet die
Glukose als Substrat des Gehirn-Energiestoffwechsels
den Engpab.

2. Verbesserung der Energiebilanz des Gehirns durch Senkung seines Energie-
bedarfes und durch Erhohung des Energieangeboties

Gegenwairtig erstrecken sich die Mafinahmen zur therapeutischen Beeinflussung
der Energiebilanz des Gehirns hauptsichlich auf die Senkung des Ge-

I Moglichkeiten zur erhthten Bildung und Speicherung energiereicher Phosphate im
Gehirn vor und bei Situationen mit gesteigertem Energiebedart.

2 In diesem Zusammenhang seien Beobachtungen [6] erwihnt liber wiederholte Aus-
16sung von Kreislaufstorungen bei einem kreislauflabilen Hypotoniker im Augenblick
des Erwachens aus tiefem Schlaf (sprunghafte Zunahme des O-~-Hirnbedarfes?).
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hirn-Energiebedarfes. Als Beispiel sei die Senkung des hohen Sub-
stratverbrauches liber lingere Zeitrdume durch Gabe von Dampfungsmitteln ge-
nannt [25]. Aus Sicht der Energiebilanz sollte sich die therapeutische Wirkung
steigern und die Nebenwirkungen mildern lassen, wenn gleichzeitig oder mit
zeitlicher Versetzung MaBnahmen zur Erhéhung des Energieangebotes getroffen
werden.

Fine Erhdhung des Energieangebotes im Gehirn kann
nach Abschnitt 1 durch Steigerung des Glukose-Trans-
portes Uber die BHS bewirkt werden. Pharmakologische Moglichkeiten
hierfir liegen in dem kurartigen Einsatz von Substanzen wie Pyrithinol (Ence-
phabol) [19], Curantyl, Nikotinsdure [28]. So wird in [19, 29] Uiber die Aufhebung
des krankhaft verminderten Hirn-Glukosestoffwechsels von 25,5 auf 82,2%
(25jdhrige Frau mit Amnesie-Syndrom) bzw. von 29 auf 120% des Normalwertes
(5ljadhriger Mann mit Diagnose ,zerebraler Arteriosklerose®) allein durch Gabe
von Pyrithinol (tdgliche Dosis bis'zu 1,2 g) Uber 36 bzw. 33 Tage berichtet.

Von der weiteren Moglichkeit, die Gehirn-Energiebilanz durch
Stimulierung des Os-Hirnstoffwechsels iber mehr oder
weniger lange Zeitspannen zu verbessern [4, 5, 7, 26], wurde bisher noch
kaum Notiz genommen. Unsere in Abschnitt 4 referierten Untersuchungen deu-
ten an, in welchem Grade und mit welchen zeitlichen GesetzméBigkeiten die
Konzentration der energiereichen Phosphate im Gehirn durch Stimulierung des
Oo-Stoffwechsels erhéht werden kann. Verbesserung der Glukose-Veratmung
und des Glukose-Transportes liber die BHS dirften Erklarungen fiir die experi-
mentell beobachtete grofle Verbesserung des energetischen Status sein. Das kon-
krete Mittel zur Erzielung dieser Verbesserung ist die Os-Mehrschritt-Methodik.

3. Verschiedene zur Verbesserung des Gehirn-Energiestatus geeignete Varianten
der O--Mehrschritt-Methodik

Das Kennzeichen der Os-Mehrschritt-Methodik ist die nach Dosie-
rung und zeitlicher Programmierung zweckmiflige Verkettung folgender Einzel-
schritte, die erst durch ihr Zusammenwirken eine bisher kaum erreichte Inten-
sivierung des O,-Stoffwechsels ergeben.

1. Schritt

Erhohung der Sauerstoffutilisation der Zellen durch orale Gabe einer geeigneten
Pharmakonkombination (z. B. 40 mg Thiamin, 150 mg Curantyl, 100 mg Magne-
siumorotat usw.) etwa 30 Minuten vor Beginn der weiteren Schritte. In dieser
Pharmakonkombination férdert das schon in Abschnitt 2 erwihnte Curantyl
den Glukose-Transport Uber die BHS. Bei Energiebilanzstérungen des Gehirns
kann es zweckmiBig sein, diese Wirkung durch Gabe weiterer BHS-aktiver
Pharmaka wie Nikotinsiure oder Pyrithinol zu unterstiitzen (siche Tabelle 1).

2. Schritt

Erhdhung des pOs; der Inspirationsluft durch Anwendung eines Os-Luftgemi-
sches von 40 Prozent.

3. Schritt

Steigerung der Durchblutung des ganzen Korpers bzw. von speziellen Koérper-

bereichen durch allgemeine MaBnahmen (z. B. kraftfordernde Gymnastik, Hy-
perthermie, blutminutenvolumensteigernde Pharmaka, g-Strophanthin!) bzw.

I Anmerkung bei der Korrekur: Vgl. zur Problematik besonders [18, 23].
44
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lokale MaBnahmen (z. B. Durchblutung des Kopfbereiches fordernde Pharmaka
und Kérperlage).

Das sind drei Schritte, die, kombiniert angewendet, wihrend ihrer Wirkzeit
zu einer sehr hohen Steigerung des Oy-Stoffwechsels besonders der Zellanteile
flhren, die sich im Organismus in schlechter Versorgungslage befinden, die also
weiter entfernt sind von den Blutkapillaren.

Einen Informationsspeicher tiber die Hauptvarianten der Oy-
Mehrschritt-Methodik und ihre Programmierung bringt Tabelle 1.
Die Varianten 1, 2 und 3 erscheinen zur Verbesserung des Gehirn-Energiestatus
besonders geeignet. Die Variante 2 ,,0s-Mehrschritt-Schlafen® soll
flir unsere Zielstellung bevorzugt zur Diskussion gestellt werden. Fir diese Va-
riante wurde eine technische Lésung der Os-Applikation ent-
wickelt, welche die Lebensgewohnheiten beim Schlafen oder Liegen kaum be-
hindert, zugleich mit geringem Verlust bei der 40%-Os-Luft-Zuleitung an das
Atmungsorgan arbeitet und auBlerdem ohne die Oj-Bereitstellung aus zentralen
Anlagen bzw. aus schweren Stahlflaschen mit ihrem unbequemen An- und Ab-
transport auskommt [13, 14]. Immer wieder {iberraschte das lange Anhalten (oft
tiber Wochen) der Wirkung bei der Variante 2.

4. Tierexperimentelle Untersuchungen zum Hirnenergiestatus wihrend und
nach Durchfiihrung des O,-Mehrschritt-Prozesses. Diskussion.

Programmierung und Ergebnis einer bereits an anderer Stelle von uns ausfiihr-
lich beschriebenen Untersuchung tGUber die Zunahme und das
Abklingen der Konzentration der energiereichen Phos-
phate im Gehirn von Ratten wiahrend und nach Durch-
fihrung des Os-Mehrschritt-Prozesses [7, 26] sind in Abb.1
zusammengefal3t. Unsere Messungen zeigen, dall die Konzentration des ATP
im Gehirn durch den Os-Mehrschritt-ProzeB von 100% normal auf 1629%
gesteigert wird. Nach Ende des Prozesses klingt die ATP-Konzentration
erst in 3 Stunden auf 113% ab (zum Vergleich: Nach 30 min Schlaf wurde im
Rattengehirn ein ATP-Prozentsatz von 112% bestimmt).

Diese Messungen weisen darauf hin, daB die Oj-Mehrschritt-Methodik eine
starke und mehrere Stunden anhaltende Erhéhung der Konzentration der ener-
giereichen Phosphate im Gehirn herbeifiihrt. Dieses Ergebnis legt es nahe, For-
schungen aufzunehmen, bei denen O-Mehrschritt-Methoden zur Behandlung
von Storungen der zerebralen Energiebilanz entweder fir sich allein oder kom-
biniert mit der Gabe bewidhrter Pharmaka eingesetzt werden.

Mit alleinigem Einsatz der Oy-Mehrschritt-Methodik
konnten bisher schon mit gréoBeren Patientenzahlen sehr gute Ergebnisse bei der
Bekampfung regulatorisch bedingter Hypertonie [11] er-
zielt werden. Beobachtungen Uber Abnahme der Migridne-Haufigkeit nach An-
wendung der Varianten 2 und 3 begriinden Hoffnungen bei der Bekdmpfung
der Migridne — Bel schweren, zeitlich ausgedehnten Gehirnoperationen
wurde eine groBe Belastungsfihigkeit des Patienten beobachtet, wenn kurz vor
der Operation gemil dem in Abbildung 1 dargestellten Programm die energie-
reichen Phosphate im Gehirn angereichert wurden. — Bei einer Patientin, welche
nach stereotaktischer Hirnoperation einen kortikalen GefidBspasmus mit kon-
sekutiver Hemiparese erlitt, besserte sich die Hemiparese sofort nach der wenige
Stunden spidter eingeleiteten Oy-Mehrschritt-Therapie (G. Dieckmann,
Neurochirurgische Klinik Homburg/Saar). — Arbeiten sind eingeleitet, um zu
erkunden, ob die Os-Mehrschritt-Methodik bei der Abkiirzung der Rehabilita-
tionszeit nach Gehirnerschiitterungen Hilfe geben kann.
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5. Versuche mit zeitweiliger Auslosung psychischer Irritationen und Aushieiben
der Irritation unter O,-Mehrschritt-MaBnahmen

Die zur Diskussion gestellten Vorschldge gehen von der Vorstellung aus, dal die
Ergebnisse der tierexperimentellen Untersuchungen auf die Verhiltnisse beim
menschlichen Organismus Ubertragen werden diirfen. Ein Indiz dafiir bringt der
in Abbildung 2 zusammengefalite und mit den angegebenen Pro-

bandenzahlen

durchgefihrte Versuch [5]l. Er fand im Rah-
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Abb. 2
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men unserer Bemiihungen, einen 40°-C-Hyperthermieschritt im heilen Wasser-
bad vertriglicher zu gestalten, statt. Mit dem Anstieg der Korpertemperatur
wichst unmittelbar nach dem Gesetz von Van’t Hoff der Glukosebedarf
der Hirnzellen. Im Gegensatz hierzu ist bei dem thermisch erhohten Glukose-
angebot an die Hirnzellen {iber die Kapillaren der BHS eine Zeitverzégerung
gegeben, welche etwa beim doppelten bis dreifachen Wert der mittleren Zeit-
konstante fiir die Glukoseversorgung Hirnkapillaren/Hirnzellen liegt. Die mitt-
lere GroBe dieser Zeitkonstante 14Bt sich nach Forschungen in [15] im Hirn-
gewebe zu etwa 20 min abschitzen. Infolge der Auswirkung dieser Zeitkonstante
ergibt sich eine Phase mit zelluldirem Energiemangel der Hirnzellen, welche in
Abbildung 2 C durch Schraffierung angedeutet ist. Nach diesen Vorstellungen
muf3 diese Phase umso ausgeprigter sein, je schneller der Temperaturanstieg
erfolgt (Erklirung fiir bekannte Erscheinungen bei steilen Fieber- und Hyper-
thermie-Temperaturzunahmen, wie Auslosung von Initialkrampfen bei dafir
priadestinierten Kleinkindern, Fieberdelirien usw.). Fir vorliegende
Thematik ist der bei einer zweiten Versuchsreihe ge-
wonnene Befund sehr wesentlich, dafl die psychischen
Irritationen (Psychosen, stark erhohte Reizbarkeit im sensorischen Bereich),
die bei allen Probanden in der Phase des Glukosedefi-
zits beobachtet wurden, unter Os-Mehrschritt-MaBnah-
men ausbleiben.

Zusammenfassung

Die Moglichkeit, den Gehirn-Energiestatus durch O,-Mehrschritt-Methodik zu verbes-
sern, wird ‘zur Diskussion gestellt. Nach Besprechung verschiedener Varianten der O,-
Mehrschritt-Methodik werden Untersuchungen referiert liber das An- und Abklingen
der Konzentration der energiereichen Phosphate im Gehirn von Ratten wihrend und
nach Durchfiihrung des O,-Mehrschritt-Prozesses. AbschlieBend wird iiber eine Zwil-
lingsversuchsreihe mit zeitweiliger Auslosung psychischer Irritationen und Ausbleiben
der Irritationen unter O,-Mehrschritt-Mafinahmen berichtet.

Pe3iome

dou Appenne: KuciopoaHas MHOrOCTynmeH4aras METOAMKA KaK [ONOJHEHHE CTaH-
JApTHOV TePanyy NPY HAPYIIEHNAX SHEPreTHYeCcKoro GajiaHca Mmo3ra.

TIpegcTaBisgeTcsa Ha 0OCY/KIEHIE BO3MOYKHOCTh YIIYUIICHUS SHEPreTUYECKOTO CTAaTyca MO3ra
C IOMOILbIO KMCIOPOTXHOI MHOTOCTYIICHYATON METOJAMKM. [Tocne OGCY>KJAEeHUs Pa3IM4HBIX
BAPUAHTOB KUCIOPOJHOIN MHOTOCTYIIEHUYATOM METOAUKM pPedepuUpyroTcsi MCCICJOBAHUS O
HapacTaHMK ¥ MafeHun KOHIEHTpaumuu Ooratelx sHepruen ¢ocdaToB B MO3Te KpBIC BO
BpEMsI U TOCJE MPOBEACHUSA KUCIOPOJHOIO MHOTOCTYIEHYATOro IPOIEcca. B 3aKIOYEHUN
coOBLIAETCSI O CepUM MAPAJIICIBHBIX OIBITOB C BPEMEHHBIM BbISHIBAHMEM ICUXUYECKUX
VPPUTALMIT M OTCYTCTBYIEM MPPUTALMIL IPU TPOBEACHUM MEDPOIPUATUN KICIOPOJHON MHOIO-
CTYIIEHUYATOI TEPATIIL.

Summary

v. Ardenne: The O, multistep method as a means of supplementing the standard
therapy used to deal with disturbances of the energy balance of the brain.

The possibility of improving the brain's energy state by the O, multistep method is
discussed. An outline is given of several variations of the O. multistep miethod, and
this is followed by a discussion of the results of studies of the increase and decrease
in concentration of high-energy phosphates in the brains of rats during and after the
0> multistep process. In conclusion, the author reports a twin series of tests where
psychic irritations lasting for a short time only were triggered and in which such irri-
tations were suppressed through using the O, multistep procedure.
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