Neuere Gesichtspunkte in der
Vitamintherapie
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Man kann nach einem Einteilungsprinzip von Hick-
mann und Harris! die Tatigkeit der Vitamine etwa in
folgender Weise darstellen:

1. Primére Wirkungen: Das Vitamin wirkt selbst mit:

A. Das Vitamin ist ein Enzym.

B. Das Vitamin ist ein Teil eines Enzyms.

C. Das Vitamin wirkt an einem EnzymprozeB8 mit.

2. Sekundidre Wirkungen: Das Vitamin modifiziert oder
wird selbst modifiziert.

A. Das Vitamin verhindert die Zerstérung eines an-
deren Vitamins oder eines Enzyms: Es ist ein Sparfaktor.

B. Das Vitamin beschleuanigt eine abbauende Umsatz-
wirkung: Es ist ein Umsatzfaktor.

C. Das Vitamin ersetzt ein anderes Vitamin oder ein
Antivitamin: Es ist ein Ersatzfaktor.

D. Das Bediirfnis nach einem Vitamin wird durch Er-
nihrungsfaktoren geiindert, die selbst keine Vitamine sind.

Als ein Beispiel fiir den ersten Wirkungstyp konnen
wir die von Lohmann aufgeklirte Cocarboxylase er-
wihnen. Es ist dies die Pyrophosphatverbindung des An-
eurins (Vitamin B,) und ist an einen Eiweilitriger gebun-
den, das Abbauferment der Brenztraubensiure, welches
die Entstehung von Milchsdure und Essigsdure katalysiert.
Brenztraubensdure ist insofern eine Schliisselsubstanz beim
Kohlehydratabbau, als durch seine Umwandlung in Essig-
sdure die Fettsynthese aus Zucker bewirkt wird. Markees
und Mitarbeiter? haben kirzlich gezeigt, daB beim
Diabetiker zwar der Brenztraubensdurespiegel im Plasma
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gegeniiber der Norm nicht erhéht ist, daB jedoch nach
einer Belastung mit 15 g Natriumpyruvat der Brenztrauben-
sdure- (BTS.-) Spiegel beim Diabetiker weit langsamer
zur Norm zuriickkehrt als beim Normalen. BTS. scheint auch
sehr wesentlich am Entstehen der diabetischen Acidose
beteiligt zu sein. Tatsichlich findet man beim diabetischen
Coma stets eine starke Erhéhung des BTS.-Spiegels. Zufuhr
von Aneurin allein vermag das abnorme Auftreten von
BTS. nicht zu verhindern, wohl aber die intravendse In-
jektion von 100 mg Cocarboxylase (Berolase von Hoff-
mann La Roche). Bei gleichzeitiger intramuskulidrer Appli-
kation von etwa 40 mg Vitamin B, (Riboflavin) kann das
diabetische Coma ausgezeichnet beeinfluBt werden, so da8
in einzelnen Fillen der Patient schon wihrend der Injek-
tion erwachte. Freilich ist die gleichzeitige Behandlung mit
groBen Insulindosen unerlidflich. Wir sehen hier, da unter
Umstéinden ein Vitamin erst dann therapeatisch wirksam
wird, wenn es Fermentcharakter annimmt.

Ein zweites Vitamin, welches moglicherweise Enzym-
charakter hat, obwohl seine Wirkungsweise noch sehr un-
klar ist, ist das 1948 zugleich in England von L. Smith3
und in Amerika von Rickes? entdeckte Vitamin B,,. Seine
Auffindung muB als der groBte Fortschritt der Vitamin-
forschung seit langer Zeit bezeichnet werden. Dieses Vit-
amin hat eine Reihe von Besonderheiten: Es ist das ein-
zige wasserlosliche Vitamin, welches in héheren Pflanzen,
auch in ihren wachsenden Teilen nicht vorkommt, sondern
nur von Mikroorganismen gebildet wird (besonders von
Streptomyces griseus). Es wird ferner in ganz besonders
intensiver Weise von hoheren Tieren gespeichart, in deren
Proteinen es spurweise vorhanden ist, wenn auch der
grofite Teil in der Leber zuriickgehalten wird. Es hat driitens
die hochste Wirksamkeit, die man iiberhaupt bisher von
einem Vitamin beobachten konnte, da der Tagesbedarf des
Menschen etwa bei 1 yg liegt. Chemisch handelt es sich
bekanntlich um eine recht kompliziert gebaute Verbindung
von etwa 1300 Molekulargewicht, die ein Atom Kobalt pro
Molekiil enthélt. Durch reduzierende Mittel geht Vitamin B,,
in Vitamin B, #iber, wobei ein Molekiil Zyan frei wird.
Diese Substanz ist wahrscheinlich identisch mit dem getrennt
isolierten Vitamin B,,», welches ebenfalls therapeutisch wirk-
sam ist und wieder in Vitamin B,, zuriickverwandelt wer-
den kann. Weitere dhnliche Komplexe, die mit den Buch-
staben ¢ und d bezeichnet wurden, hat Smith? isoliert
und auch sie sind therapeutisch wirksam. Da vor allem
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die Pansenbakterien von Wiederkduern solche Verbindun-
gen bilden, hat man den Stoff auch in Kuhmist nachweisen
konnen. Er hat sicher eine sehr allgemeine physiologische
Bedeutung: Ernihrt man wachsende Tiere (Ratten, Hiihn-
chen, Schweine) ausschlieBlich mit pflanzlichem EiweiB,
welches kein Vitamin B, enthilt, so bleiben sie stark im
Wachstum zuriick und man kann diese Wachstumshemmung
durch Vitamin B,,-Zulage behebené. Der Stoff ist also mit
dem sogenannten ,TiereiweiBfaktor identisch. Interessant
ist es auch, daf man auch die Wachstumshemmung durch
Thiouracil mit B;, im Tierversuch aufheben kann, wobei
auch die VergroBerung der Schilddriise zuriickgeht, obwohl
diese sogar weniger Jod speichert als nach Thiouracil allein.

Man hat durch Teilanalyse dieser Kobaltkomplexver-
bindung zeigen konnen, daf in ihr dhnliche Bindungsver-
hiltnisse bestehen, wie bei anderen Vitaminen der B,-
Gruppe: Das Vitamin enthilt ndmlich ein Ringsystem, das
5,6,-Dimethyl-Benzimidazol, welches an Ribose und Phos-
phorsiure gebunden ist. Erst diese Molekulargruppe ist an
den noch nicht aufgekldrten kobalthaltigen Ring gebunden.
Sowohl 5,6,-Dimethyl-Benzimidazol, als besonders die dem
Riboflavin &hnliche Verbindung mit Ribose und Phosphor-
sdure konnen ‘in allerdings schwachem Ausmaf das Wachs-
tum von Tieren fordern, die nur mit Pflanzeneiweil ernihrt
werden”. '

Vitamin By, oder Erythrotin wird heute ganz allgemein
als der extrinsic factor von Castle angesehen, obwohl es
noch nicht ganz geklirt erscheint, ob wirklich nur ein duBle-
rer Faktor fiur die Verhiitung der perniciosen Anidmie ver-
antwortlich ist. Die Substanz kann vom Perniciosakranken
nur bei parenteraler Applikation verwertet werden, da
diesem der eiweiBartige intrisic factor von Castle fehlt.
Wird dieser in Form eines Magenschleimhautextraktes zu-
gesetzt, dann verbindet er sich offenbar mit dem Vitamin B,,
zu einer resorbierbaren Form. Da sich an manchen Test-
objekten auBerdem die Wirkung von Folsdure und von
Vitamin B,, zu erginzen scheinen, wird den peroral zu ge-
benden Priaparaten hiufig auch Folsdure oder Rohleber-
extrakt zugefiigt. Ein unmittelbarer Zusammenhang zwi-
schen der Wirkung des Vitamins B, und der Folsiurewir-
kung oder auch nur der Konjugasewirkung, die Folsiure 3us
ihren Polyglutamaten freisetzen soll, kann gegenwirtig
keineswegs behauptet werden: Vielmehr ist es ganz klar
geworden, daB die kombinierte Strangdegeneration des
Riickenmarkes und damit die nervisen Erscheinungen der



182 F. Briicke:

Perniciosa nur durch Vitamin B, nicht aber durch Fol-
siure geheilt werden konnen, dhnliches gilt fiir die Hunter-
sche Glossitis. Dagegen macht Folsidure auch bei der Perni-
ciosa eine deutliche Retikulocytenkrise. Andere hyperchrome
Animien, wie die Schwangerschaftsanimie, sowie Animien
bei Ausschaltung groBerer Dinndarmteile, bei Magenresek-
tion sowie bei schweren Darmerkrankungen konnen besser
mit Folsdure behandelt werden. Manche, wie die Schwanger-
schaftsandmie, sprechen sogar auf Vitamin B;, nicht an.
Fir dieiLeukopoese ist ebenfalls Folsiure von gréBerer Be-
deutung.

Nicht weniger als sieben Vertreter der Vitamine des
B-Komplexes sind trotz ihrer chemisch duBerst verschiede-
nen Konstitution in Bindurg an Ribose als Bestandteile
(Cofermente) verschiedener Enzyme festgestellt worden.
Aufler den beiden oben erwihnten sind dies Laktoflavin,
Nikotinsdure, Pyridoxin, p-Amino-Benzoesiure, Panthoten-
sdure. Von diesen Stoffen hat eigentlich nur die Nikotinsdure
und ebenso einige ihrer Derivate, insbesondere das
B-Pyridilcarbinol pharmakologische Wirkungen, die nicht
mit seiner Vitaminfunktion zusammenhingen. Die beiden
Stoffe fithren za einer der Nitritwirkung dhnlichen Erweite-
rung der HautgefiBle, besonders der oberen Korperhilfte,
wobei Kopfschmerzen auftreten konnen. Der primire Alko-
hol wird unter dem Namen Ronicol mit Erfolg bei spasti-
schen Geféflleiden verschiedener Art verwendet, in groferen
Dosen senkt er den Blutdruck.

Ich gehe auf die Behandlung des Pellagra-Symptomen-
komplexes mit Nikotinsdure nicht ein, da diese Krankheit
bei uns so gut wie nie beobachtet wird, betone nur, daB es
sich dabei um eine Mangelerndhrung mit vielen Vitaminen
des B-Komplexes handelt, deren Erscheinungen auch die
Anwendung von Lactoflavin, Pyridoxin sowie Vitamin B,
erfordern. Pellagraédhnliche Symptome kommen allerdings
bei chronischem Alkoholismus vor, wobei die schwere
Gastroenteritis offenbar ausschlaggebend ist, wobei auch die
klassische Trias der Pellagra (Dermatitis, Diarrhoe, Demenz)
auftreten kann. Es ist sicher unrichtig, wie es gegenwértig
hiufig geschieht, bei toxischen Neuritiden stets nur an einen
Mehrbedarf von Vitamin B; zu denken: Ueberhaupt kann
man der wahllosen Anwendung dieses Vitamins bei den aus
verschiedensten Aetiologien entstandenen Neuralgien und
Neuritiden nicht das Wort reden. Auch ist die Anwendung
sehr grofler Aneuringaben auf intravenosem Wege offenbar
nicht ganz so harmlos, wie meist angenommen wird: Ein
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kiirzlich beobachteter Todesfall nach einer lege artis durch-
gefithrten Injektion von 100 mg Aneurin bei einem sonst
gesunden 52jihrigen Mann mag als Warrung dienen. Bei
Schwangerschaftserbrechen wird gegenwirtig nicht mehr
Aneurin, sondern Pyridoxin (Vitamin Bg) empfohlen, welches
auch ein gutes Mittel zur Behandlung des Rontgenkaters
sein soll. Diesem Vitamin und seinen Homologen Pyridoxal,
Pyridoxamin werden beim Menschen iiberhaapt Wirkungen
auf das Nervensystem zugeschrieben, wihrend der Ratten-
dermatitis entsprechende Mangelerscheinungen nicht be-
kannt wurden. Antopol empfiehlt es bei pseudohypertrophi-
scher Muskeldystrophie, doch sind Beweise fiir seine Wirk-
samkeit hiebei und bei anderen Erkrankungen des ZNS.
nicht erbracht worden. Sicher kann Pyridoxin bei manchen
Formen von megalocytirer Animie Besserung bewirken,
wie in Wien Fleischhacker zeigte, doch sind die Wir-
kungen offenbar einem Umwandlungsprodukt, dem B-Pyracin
zuzuschreiben.

Die sogenannte Ariboflavinose (Vitamin B,-Mangel) hat
auffallende Aehnlichkeit mit der Eisenmangelkrankheit:
Cheilosis, Perleche (Mundwinkelfiule), eventuell Dysphagie
wie bei Plummer-Vincentschem Syndrom. Daneben treten
Gérungsstiihle auf sowie seborrhoische Ekzeme an den Naso-
labialfalten, der Nasendffnung, am Ohr oder Kinn. Den
groBten Lrfolg mit Lactoflavin hat man unzweifelhaft bei
Sprue und bei der schweren Coeliakie des Kindesalters.
Auch die bei diesen auftretenden Andmien sowie die oft
vorhandene Glossitis kann dadurch geheill werden. Freilich
gibt es, wie kiirzlich Darby betonte, kein Symptom, das
mit Sicherheit auf Lactoflavinmangel schlieBen lassen
wiirde: Nicht einmal die oft sehr charakteristische Vaskulari-
sation des Hornhautrandes oder die Mundwinkelerkrankung
kann als:sicheres Zeichen gewertet werden und erweist sich
manchmal als therapeutisch resistent.

Da alle Vitamine des B-Komplexes nahe Beziehungen
zur Biologie und Funktion der Darmbakterien haben, denen
sie einerseits als Wuchsstoffe dienen, wihrend sie ander-
seits von ihnen gebildet werden, so ist bei allen schweren
operativen Eingriffen am Darm: Magenresektion, Darmresek-
tion, Ausschaltung ldngerer Darmstiicke, aber auch bei
Darmentziindungen sowie inshesondere bei der oralen An-
wendung von Sulfonamiden oder von Antibioticis auf die
geniigende parenterale Zufuhr dieser Stoffe zu achten.

Die Pantholensiure scheint in neueren therapeutischen
Erwigungen jene Stelle eines ,,Epithelschutzvitamines* ein-
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zunehmen, welche man frither dem Vitamin A zuschreiben
wollte, obwohl schon Guggenheim?® darauf hinweist,
daB alle derartigen Bezeichnungen unrichtig sind. Sie wird
als Wundheilmittel, Haarwuchsmittel, gegen Dyshidrose, fer-
ner bei Katarrhen der Luftwege usw. empfohlen und soll
auch ortlich bei Herpes labialis, Sonnenbrand asw. giinstig
wirken. Im Tierexperiment fand Jirgens? dafl bei Man-
gel an diesem Stoff eitrige Bronchitis neben den seit linge-
rer Zeit bekannten Verdnderungen des Haarkleides auf-
treten kann.

Als mitwirkend an Enzymprozessen wird seit langer Zeit
das Vitamin C, die L-Ascorbinsiure angesehen, welche reversi-
bel in die entsprechende Dehydro-Ascorbinsiure iibergehen
und somit Wasserstoff abgeben oder aufnehmen kann. In letz-
ter Zeit ist besonders die Bedeutung dieses Vitamins fiir die
Funktion der Nebennierenrinde hervorgehoben worden, wo es
bekanntlich in hochster Konzentration anzutreffen ist (wenn
auch vergleichbare Mengen im Hypophysenvorderlappen, im
Hoden und im Corpus luteum gefunden werden). Jede un-
spezifische Beanspruchang des ganzen Korpers, jeder
»otress” wie das Selye nennt, kann zu Verinderungen
in der Nebennierenrinde fithren und dabei kommt es so-
gleich zu:einer Verarmung an Ascorbinsdure. Auch bei Ein-
wirkung des ACTH. besteht eine der ersten Wirkungen in
der Ausschiittung der Ascorbinsiure. Da nun die Neben-
nierenrinde in besonderem MaBe auch an der Reaktion auf
infektiose Krankheiten beteiligt ist, so erscheint sicher der
altgeiibte Brauch, gerade bei solchen Erkrankungen viel
Zitronenlimonade usw. trinken zu lassen, sehr berechtigt.
Heute werden oit Dosen von 1 g Ascorbinsiure und mehr
pro die gegeben, wobei allerdings wohl ein grofer Teil im
Harn ausgeschieden werden diurfte. Scheunert0 hat
1949 tber ein groBes Experiment an arbeitenden Menschen
herichtet, aus dem hervorzugehen scheint, daB tatsichlich
Erkiiltungskrankheiten wie Schnupfen prophylaktisch mit
Ascorbinsiiure verhindert werden konnen. In diesem Zu-
sammenhang ist'es recht interessant, daB Versuche an Rat-
ten eine erhohte Kéilteresistenz bei Zufuhr grofler Mengen
von Ascorbinsdure ergeben haben.!! Der zunehmende Ge-
brauch von Citrusfriichten und anderen Quellen der Ascor-
binsiure in allen Schichten der Bevolkerung ist sicher zu
begriilen und vor allem in den Wintermonaten wird man
in Gemeinschaftskiichen darauf achten miissen, geniigend
Vitamin C zuzufiihren und es auch nicht durch zu langes
und langsames Ueberhitzen in Nahrungsmitteln, wie Kar-
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toffeln, zu zerstéren. Auch wenn bei uns das Auftreten
von echten skorbutischen Krankheitserscheinungen sehr sel-
ten ist, 148t sich durch derartige MaBnahmen gewiB die
Leistungsfahigkeit, besonders in den Friihjahrsmonaten, stei-
gern. Enttiuschend waren dagegen die Erfolge groSer Vit-
amin C-Gaben bei Keuchhusten und neuerdings bei chroni-
schem Gelenkrheumatismus. Insbesondere die Angabe, da
eine Kombination von Ascorbinsiure mit Desoxycorticoste-
ron dhnlich ‘wirksam sei wie Cortison, erwies sich als irrig.
Es wird .auch vielfach angenommen, daf§ Ascorbinsiure
ein Sparfaktor fiir Enzyme sei, welche durch diesen Stoff
vor Zersetzung geschiitzt wiirden, doch besteht auch hiefiir
noch kein sicherer Beweis. Dagegen hat sich eine derartige
Funktion fiir das Vitamin E (Tocopherol) zeigen lassen,
welches eine deutlich schiitzende Wirkung fiir das Vit
amin A hat. Insbesondere scheinen es Begleitstoffe des
Vitamins E im Weizenkeimél zu sein, die derartige Wirkun-
gen haben. Der A-Avitaminose, deren Symptomenbild als
bekannt vorausgesetzt werden muB, sollte gerade in den
auch bei uns leider noch bestehenden Fliichtlingslagern und
iberhaupt bei der Sduglingserndhrung der armen Bevolkerung
mehr Aufmerksamkeit zugewendet werden, da immer noch
Verlust von Augen durch Xerophthalmie vorkommt. Ander-
seits wird in Amerika davor gewarnt, den Hauterscheinun-
gen bei A-Mangel zu einseitige Beachtung zu schenken, da
dhnliche Erscheinungen, wie z. B. Lichen pilaris, durch
Vitamin A nicht gebessert werden. Vielleicht wird der Wir-
kung dieses Vitamins auf das Skelettsystem zu wenig Auf-
merksamkeit geschenkt: Es ist aus Versuchen an Ratten
bekannt, da Hypovitaminose mit A-Vitamin zu Deforma-
tionen (Verdickungen und Raumbeengungen) der Schidel-
hohle und des Riickenmarkskanales fiihren, die ihrerseits
Hernienbildungen an Hirn- und Spinalnerven bewirken und
zu neurologischen Ausfallserscheinungen sowie Degeneration
von Ganglienzellen fithren koénnen. Auch hat man ange-
borene MiBbildungen bei A-hypovitaminotischen Ratten ge-
sehen. Allerdings ist bisher kein Zusammenhang mit Fehl-
ernithrung bei menschlichen MifBbildungen nachzuweisen.
Sehr interessante Ergebnisse haben jedoch Tierver-
suche mit dem jetzt synthetisch verfiigbaren A-Vitamin in
bezug auf Hypervitaminose ergeben!2, Bei Ratten kommt es
zu Arrosionen an den Roéhrenknochen und zu Spontanfrak-
turen. Ferner wurde ein besonderer Zellreichtum des Kno-
chenmarks nach Ueberdosierung mit Vitamin A gesehen und
im Tierversuch zeigte sich eine deutliche leukopoetische
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Wirkung!3. Die Leber ist stark vergroBert und speichert
besonders in den Kupfferschen Sternzellen reichlich Vit-
amin A. Ferner wurde im Tierversuch und auch beim Men-
schen eine starke Verdickung der Haut beobachtet, die beim
Menschen mit Abschilferung in der Mundgegend oder auch
am ganzen Stamm einhergehen kann.

Di¢ Frage des Antagonismus zwischen Vitaminen und
Antivitaminen wiirde einen eigenen Vortrag rechtfertigen,
sie soll hier nur am Beispiel der Folsdure kurz besprochen
werden. Reine Pteroylglutaminsiure wurde bekanntlich aus
Spinatblittern isoliert, wihrend aus manchen Mikroorganis-
men Pteroyldi- und Pteroyltriglutamate isoliert und durch
Synthese identifiziert wurden. Diese Substanzen haben als
Wachstumsstoffe fiir Lactobacillus casei usw., aber auch bei
menschlichen Erkrankungen, wie alimentire makrocytire
Andmie, Schwangerschaftsanimie, Sprue, aber auch bei
Perniciosa volle Vitaminwirkung, d. h. sie sind offenbar
imstande, sehr spezifisch die megaloblastische Reaktion
des Knochenmarks zu hemmen. Nur die urspriinglich mit
der Bezeichnung B-Faktor belegte Hexaglutaminatverbin-
dung (Konjugatfaktor), die aus Hefe isoliert wurde, soll
sich in manchen Fillen von perniciéser Animie als un-
wirksam erwiesen haben, wihrend in anderen Fillen die be-
kannte Retikulocytenkrise eintrat, obwohl es im Harn nicht
wie bei den anderen Verbindungen zu einer vermehrten
Folsdureausscheidung kam. Hier wird einem eigenen Ferment,
der Konjugase, die in tierischem Gewebe weitverbreitet
gefunden wurde, eine Rolle zugesprochen, welche erst das
wirksame Vitamin im Korper erzeugen soll. Anderseits kom-
men in der Leber des Menschen Hemmfaktoren dieser Kon-
jugase vor.

Viel interessanter ist es jedoch, da man durch Ein-
fihrung von Methylgruppen an verschiedenen Stellen des
Pteridinringes, vor allem aber durch Schaffung der 4.amino-
pteroylglutaminsidure sehr aktive Folsidureantagonisten ge-
schaffen hat, die im Tierversuch schwere Leukopenie, sprue-
dhnliche Syndrome usw. erzeugen. Diese Stoffe, denen sich
eine Unzahl von Verbindungen mit analoger Wirkung an-
geschlossen haben, sind einmal deshalb interessant, weil sie
es gestatten, im Versuch nahezu reine Avitaminose mit Fol-
sdure zu erzeugen, vor allem wurde jedoch der allerdings
wenig gegliickte Versuch unternommen, sie in die Therapie
einzufithren. Zu diesem Zweck wurde vor allem das Amin-
opterin verwendet. Es ist ndmlich auffallend, da8 besonders
Tumorgewebe von allen wasserloslichen Vitaminen am reich-
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lichsten die Folsdure stapelt und insbesondere lag es nahe,
bei Leukidmien die Zellproduktion im Knochenmark zu be-
einflussen. Gerade hiebei erwies sich jedoch Aminopterin
als ein gefdhrlicher Stoff: Sehr bald stellen sich im Mand,
im Rachen, aber auch im Magen-Darmkanal Nekrosen ein,
dicke schmierige Belige bedecken die Lippen. Die Aus-
reifung der Zellen des Knochenmarks wird ginzlich uanter-
bunden und es konnen gefihrliche Blutungen auftreten.

Die gleichen Antagonisten der Folsiure, die im Tier-
versuch wirksam sind, haben nun auch an Mikroorganismen,
welche die Substanz in ihrem Stoffwechsel brauchen (Lacto-
bacillus lactis Dorner, Lactobacillus Leishmani), starke
wachstumshemmende Wirkung. Hiebei zeigte es sich nun,
daB oft gereinigte Leberextrakte die Wachstumshemmung
besser beeinflussen kénnen als reine Folsdure. In der Leber
sind ndmlich zweifellos noch unbekannte Wachstumsfakto-
ren fir verschiedene Mikroorganismen vorhanden. Unter
diesen scheint ein fordernder Stoff fir Leukonostoc citro-
vorum eine Rolle zu spielen, der im Harn gesunder Tiere
ausgeschieden wird, die Wirkung von Aminopterin sehr
spezifisch aufhebt und jedenfalls nicht mit Vitamin B,,
identisch ist. Wahrscheinlich handelt es sich um eine noch
nicht identifizierte* Pterinverbindung, die sehr spezifisch
die wachstumshemmmende Wirkung von Aminopterin auf-
heben kann. Ein derartiger Stoff wiirde moglicherweise die
Giftigkeit des Aminopterins fiir menschlich-therapeuatische
Zwecke herabsetzen und dadurch seine Anwendung erst
ermdoglichen.

Es ist an und fir sich auffallend, daf die so zahl-
reichen Substanzen aus der Vitamingruppe, die offenbar
einen groBen Einfluf auf die Bildung der weiflen und roten
Blutkérperchen haben, ebensowenig wie ihre Antivitamine
das Bild der Leukdmie grundlegend verindern und die
Lebensaussicht dieser Kranken verbessern konnten. Trotz-
dem erscheint es immer wieder mdoglich, daf auf diesem
Wege doch noch eine Losung dieses Problems gefunden
werden wird.
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