1 Medizin und Physik

1.1 Organisatorisches

Die Vorlesung “Einfithrung in die Medizinphysik”
soll eine Ubersicht iiber physikalische Themen ge-
ben, welche fiir die Medizin relevant sind. Es sind
drei Schwerpunkte vorgesehen:

* Physik des Korpers
» Diagnostische Methoden
* Therapeutische Methoden

Die Vorlesung findet jeweils Montags von 8:15 -
9:00 im Raum P1-02-323 und Freitags von 8:30 -
10:00 im Horsaal HG II/HS 4 statt. Die zugehoren-
den Ubungen finden Freitags von 10:15-12:00 im
Raum P1-01-306 statt.

Es gibt eine Reihe von guten Lehrbiichern und Nach-
schlagewerken, welche Teile des hier behandelten
Stoffes abdecken. Ohne den Anspruch der Vollstin-
digkeit konnen folgende Werke empfohlen werden:

Medizinische Physik, Band 1-3; J. Bille, W.
Schlegel (Hrsg.); Springer-Verlag 1999-2005

Biophysics; R. Glaser; Springer-Verlag 2001

Biophysik; W. Hoppe, W. Lohmann, H. Markl,
H. Ziegler (Hrsg.); Springer-Verlag 1982

Bildgebende Verfahren in der Medizin; O. Dos-
sel; Springer-Verlag 2000

Physiologie, P. Deetjen, E.-J. Speckmann,
Urban-Fischer Verlag 2004

Der Korper des Menschen, A. Faller, M. Schiin-
ke, Thieme Verlag, 2004

MRI - From Picture to Proton, D. W. McRob-
bie, E. A. Moore, M. J. Graves, M. R. Prince,
Cambridge University Press, 2003

In den einzelnen Kapiteln wird nochmals separat auf
relevante Literatur hingewiesen. Im Kapitel 1 wer-
den folgende Biicher verwendet:

Medizinische Physik, Band 1: Grundlagen
Biophysics R. Glaser Springer-Verlag

Biophysik W. Hoppe, W. Lohmann, H. Markl,
H. Ziegler

Der Korper des Menschen A. Faller, M. Schiin-
ke Thieme Verlag

Experimentalphysik Band 5 Vielteilchen-
Systeme L. Bergmann, C. Schifer, de Gruyter

1.2 Medizin

1.2.1 Fachgebiete

Das Wort Medizin stammt aus dem Lateinischen ars
medicina ab, was Heilkunst oder Heilkunde bedeu-
tet. Die Medizin ist die Wissenschaft vom gesunden
und kranken Lebewesen und umfasst die Bereiche

Humanmedizin

Zahnmedizin

Veterindrmedizin

Phytomedizin (Behandlung von Pflanzenkrank-
heiten und Schédlingen)

Die Humanmedizin beschéftigt sich mit der Ge-
sundheit und Krankheit des Menschen sowie der
Zeugung, Schwangerschaft, Geburt und Tod.

Die Vielfalt der Krankheiten und Behandlungsmog-
lichkeiten duBert sich in einer Aufgliederung in eine
grofle Anzahl von Fachgebieten und Spezialisierun-
gen. Als gute Ubersicht dient die Weiterbildungsord-
nung, die der Deutsche Arztetag 2005 verabschiedet
und 2008 und 2012 modifiziert hat (Version Januar
2012: http://www.aekno.de/page.asp?pagelD=5197.

1. Anisthesiologie

2. Anatomie
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Arbeitsmedizin

Augenheilkunde

Biochemie

Chirurgie

Frauenheilkunde und Geburtshilfe

Hals-Nasen-Ohrenheilkunde

o ® N kW

Haut- und Geschlechtskrankheiten
10.
11.
12.
13.
14.
15.
16.

Humangenetik

Hygiene und Umweltmedizin

Innere Medizin und Allgemeinmedizin
Kinder- und Jugendmedizin

Kinder- und Jugendpsychiatrie
Laboratoriumsmedizin

Mikrobiologie, Virologie und Infektionsepide-
miologie

17.
18.
19.
20.
21.
22.
23.
24,
25.
26.
27.
28.
29.
30.
31.
32.

Mund-Kiefer-Gesichtschirurgie
Neurochirurgie

Neurologie

Nuklearmedizin

Offentliches Gesundheitswesen
Pathologie

Pharmakologie

Physikalische und Rehabilitative Medizin
Physiologie

Psychiatrie und Psychotherapie
Psychosomatische Medizin und Psychotherapie
Radiologie

Rechtsmedizin

Strahlentherapie

Transfusionsmedizin

Urologie

Dariiber hinaus gibt es 32 Zusatz-Weiterbildungen.

1.2.2 Die Anfinge der Medizin

Die Medizin ist ein Teilbereich der menschlichen
Kultur, daher ist ihr Erscheinungsbild variabel. In
primitiven Kulturen ist sie zwischen Empirie und
Déamonenglaube angesiedelt, wihrend sie in einer in-
dustriell orientierten Kultur von Naturwissenschaft
und Technik sowie der Okonomie dominiert wird.

Blut
heiss nass
gelbe Galle Schleim
trocken kalt

schwarze Galle

Abbildung 1.1: Die Lehre der 4 Sifte von

Hippokrates.

Die Wurzeln der europdischen Medizin lassen sich
zum Mindesten bis in griechische Zeit zuriickverfol-
gen. Hippokrates von Kos (ca. 460-360 v. Chr.) schuf
eine (fiir das damalige Umfeld) rationale Theorie der
Medizin. Der Kern dieser Theorie war die Lehre von
den vier Siften, welche auch im Mittelalter noch ak-
zeptiert wurde. Bei den vier Siften handelte es sich
um das Blut, den Schleim, die gelbe Galle und die
schwarze Galle. Diesen wurden die Eigenschaften
“warm”, “kalt”, “trocken” und “nass” zugeschrie-
ben. Die Aufteilung in vier Grundbestandteile kniipft
an an die Elementlehre der vorsokratischen Natur-
philosophie und wurde spéter auch von Aristoteles
in seiner Theorie der Elemente verwendet.

Krankheitssymptome werden in dieser Lehre nicht
durch iibernatiirliche Ursachen hervorgerufen, son-
dern sie werden als Ungleichgewicht der Korpersifte
interpretiert. Aus den vier Siften ergeben sich somit
vier grundlegende Krankheitsbilder, welche jeweils
einem Uberschuss an einem der Sifte entsprechen:
Melancholiker (schwarze Galle dominiert), Choleri-
ker (gelbe Galle dominiert), Sanguiniker (Blut domi-
niert) und Phlegmatiker (Schleim dominiert).

Die Arzte hatten zu dieser Zeit nur sehr begrenzte
diagnostische Moglichkeiten; ihre Diagnosen beruh-
ten vor allem auf einer sehr genauen Beobachtung
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Melancholiker: schw. Galle

Phlegmatiker: Schleim

Abbildung 1.2: Temperamentenlehre

des Zustands des Patienten. So war z.B. die Unter-
suchung des Urins sehr wichtig. Das Erlernen die-
ser Beobachtungsmethoden beruhte in erster Linie
auf Erfahrung, welche nur im Rahmen einer langen
Ausbildung bei einem anderen Arzt erworben wer-
den konnte.

Abbildung 1.3: Hippokratische Heiltechniken:
Aderlass (links) und Schrépfkopfe
(rechts).

Auf der Basis dieses Erkldrungsansatzes hatte der
Arzt die Moglichkeit, bei einem gegebenen Krank-
heitsbild heilend einzugreifen. Er konnte versuchen,
das Gleichgewicht zwischen den Séften wieder her-
zustellen indem er, z.B., den Patienten “zur Ader
lies”, ihm eine Lebensumstellung, Diit oder Arznei-
mittel verordnete oder operative Eingriffe vornahm.

1.2.3 Wirkung von Hippokrates

Es gibt mindestens 60 Schriften, die Hippokrates zu-
geschrieben werden und als Corpus Hippocraticum

bekannt sind. Das Entstehungsdatum dieser Schrif-
ten reicht vom 4. Jh. v. Chr. bis zum 1. Jh. n. Chr.
Welche davon Hippokrates selbst verfasst hat, ist
weitgehend unbekannt. Diese Schriften bildeten die
Grundlage des medizinischen Wissens in griechisch-
romischer Zeit. Auch im romischen Reich wurde die
medizinische Literatur in griechischer Sprache wei-
tergegeben.

Der Hippokratische Eid ist etwa um 400 v. Chr. ent-
standen. Er diente als Leitlinie fiir die Medizineraus-
bildung und fiir die Beziehung Arzt-Patient.

,,Jch schwore und rufe Apollon, den Arzt, und As-
klepios und Hygeia und Panakeia und alle Got-
ter und Gottinnen zu Zeugen an, dass ich die-
sen Eid und diesen Vertrag nach meiner Fahigkeit
und nach meiner Einsicht erfiillen werde. Ich wer-
de den, der mich diese Kunst gelehrt hat, gleich
meinen Eltern achten, ihn an meinem Unterricht
teilnehmen lassen, ihm wenn er in Not gerit,
von dem Meinigen abgeben, seine Nachkommen
gleich meinen Briidern halten und sie diese Kunst
lehren, wenn sie sie zu lernen verlangen, ohne
Entgelt und Vertrag. Und ich werde an Vorschrif-
ten, Vorlesungen und aller iibrigen Unterweisung
meine S6hne und die meines Lehrers und die ver-
traglich verpflichteten und nach der drztlichen Sit-
te vereidigten Schiiler teilnehmen lassen, sonst
aber niemanden. Ich werde drztliche Verordnun-
gen treffen zum Nutzen der Kranken nach meiner
Fahigkeit und meinem Urteil, hiiten aber werde
ich mich davor, sie zum Schaden und in unrechter
Weise anzuwenden. Auch werde ich niemandem
ein todliches Gift geben, auch nicht wenn ich dar-
um gebeten werde, und ich werde auch nieman-
den dabei beraten; auch werde ich keiner Frau ein
Abtreibungsmittel geben. Rein und fromm werde
ich mein Leben und meine Kunst bewahren. Ich
werde nicht schneiden, sogar Steinleidende nicht,
sondern werde das den Minnern iiberlassen, die
dieses Handwerk ausiiben.
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In alle Hiuser, in die ich komme, werde ich zum
Nutzen der Kranken hineingehen, frei von jedem
bewussten Unrecht und jeder Ubeltat, besonders
von jedem geschlechtlichen Missbrauch an Frau-
en und Minnern, Freien und Sklaven. Was ich bei
der Behandlung oder auch auBlerhalb meiner Pra-
xis im Umgange mit Menschen sehe und hore,
das man nicht weiterreden darf, werde ich ver-
schweigen und als Geheimnis bewahren. Wenn
ich diesen Eid erfiille und nicht breche, so sei
mir beschieden, in meinem Leben und in meiner
Kunst voranzukommen, indem ich Ansehen bei
allen Menschen fiir alle Zeit gewinne; wenn ich
ihn aber libertrete und breche, so geschehe mir das
Gegenteil.*

1.2.4 Medizin im Mittelalter

Im Mittelalter beherrschten Tradition, Religion und
Glaube die Heilkunst. Krankheiten und Gebrechen
wurden hdufig als Strafe Gottes interpretiert.

Abbildung 1.4: Kranke suchen Heilung und Almo-
sen bei der HI. Gertrud (Derick Bae-
gert, Museum fiir Kunst und Kultur-
geschichte, Dortmund).

Dementsprechend suchte man Heilung vor allem bei
Gott oder bei seinen irdischen Vertretern. Diese Hal-
tung wurde z.B. von Noah Gordon im Roman ”Der
Medicus” so ausgedriickt:

”Medicus, Chirurg oder Bader - sie alle leugnen
die unbestreitbare Wahrheit, dass die Dreifaltig-
keit und die Heiligen allein die Kraft haben, zu
heilen.”

Medizinisches Wissen wurde vor allem in den
Klostern gepflegt; so gehorte die Fiirsorge fiir Kran-
ke, Schwache und Arme zu den Grundregeln des
Benediktinerordens. Eine auch heute noch populére
Vertreterin der Klostermedizin war Hildegard von
Bingen (1098-1179). Als Abtissin des Klosters
auf dem Rupertsberg bei Bingen sammelte sie das
Wissen iiber die medizinische Wirkung von pflanz-
lichen, mineralischen und tierischen Arzneimitteln,
welches sie in mehreren Biichern zusammenfasste.

Erst im zwolften Jahrhundert wurden die griechi-
schen Schriften (sowohl Medizin wie Naturwissen-
schaft) wieder entdeckt, zum Teil iiber Umwege, ins-
besondere iiber orientalische Lander und Sprachen.
Weil die Synode von Clermont 1130 den Klerikern
das Studium der Medizin verbot, verschob sich die
Medizin von den Klostern in den weltlichen Bereich.
Dies hing z.T. damit zusammen, dass die Medizin
auch begann, chirurgische Eingriffe vorzunehmen.
Einem Monch oder Priester war es aber nicht gestat-
tet, den Korper zu verletzen. Ausgehend von Saler-
no wurden im Spitmittelalter in den neu gegriinde-
ten Universitidten auch medizinische Fakultiten ein-
gerichtet.

1.2.5 Wissenschaftliche Ansiitze

Im 16. und 17. Jh. begann sich die Medizin ge-
nauer mit dem Aufbau und der Funktionsweise des
menschlichen Korpers zu beschéftigen.

Figur [[.5] zeigt ein Gemilde von Rembrandt aus
dem Jahr 1632: ”Die Anatomie des Dr. Tulp”
(2,17 x 1,63 Meter, Mauritshuis in Den Haag). Es
zeigt den Arzt Dr. Nicolaas Tulp, der einen Toten
(Adriaan Adriaanszoon, ein Straenrduber, der ge-
hingt worden war) seziert und den anwesenden Zu-
schauern die Skelettmuskulatur erklért. Anatomie-
Vorfithrungen waren im 17. Jahrhundert ein gesell-
schaftliches Ereignis: Sie fanden in horsaaldhnlichen
so genannten anatomischen Theatern statt. Damit ge-
lang es den Arzten, ein weit besseres Verstindnis fiir
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Abbildung 1.5: Die Anatomie des Dr. Tulp, Rem-
brandt (1632).

den Aufbau und die Funktion des menschlichen Kor-
pers zu erlangen.

Mikroskop, 17. .Jhd.

Abbildung 1.6: Frithes Mikroskop.

Die Entwicklung naturwissenschaftlicher Technik
(z.B. des Mikroskops im 17. Jhd. ermdoglichte prizi-
sere Untersuchungen und fiihrte u.a. zur Entdeckung
von Bakterien und Viren.

1.2.6 Naturwissenschaftliche Basis

Im 19. und 20. Jahrhundert wurde die Medizin
vollstdndig auf naturwissenschaftliche Basis gestellt.
Fortschritte in der Physik, Chemie und Biologie, so-
wie die Integration der Naturwissenschaften mit der
Medizin fithrten zu neuen Untersuchungs- und Be-
handlungsmethoden sowie zu einem besseren Ver-
stindnis fiir die meisten Krankheiten.
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Abbildung 1.7: Anstieg der Lebenserwartung in den
letzten 2000 Jahren.

Der Erfolg dieser Neuerung zeigte sich u.a. im rasan-
ten Anstieg der Lebenserwartung (Siehe Abb. [I.7).
Zu den wichtigsten Beispielen gehorten die Ront-
gentechnik, die Entwicklung von Antibiotika und
die Entwicklung der Molekularbiologie, welche das
Verstdndnis fiir diejenigen Prozesse revolutioniert
hat, welche den Funktionen des menschlichen Kor-
pers zu Grunde liegen.

Die deutsche Gesellschaft
(DGMP) formuliert das so:

fir Medizinphysik

”Der Fortschritt der Medizin griindet sich in prak-
tisch allen Bereichen auf Beitrdge aus Naturwis-
senschaft und Technik.”

Natiirlich sollte in diesem Zusammenhang auch
gesehen werden, dass die naturwissenschaftlich-
technischen Einfliisse auf unseren Alltag auch zu
neuen Problemen, wie z.B. Zivilisationskrankheiten,
Umweltgifte oder Allergien gefiihrt haben. Solche
negativen Entwicklungen sollten in einem ganzheit-
lichen Ansatz ebenso beriicksichtigt werden.
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Um die Moglichkeiten, welche der naturwissen-
schaftliche Ansatz in der Medizin bietet, effektiv
nutzen und weiter entwickeln zu konnen (sowohl im
klinischen Alltag als auch in den Forschungseinrich-
tungen der Biowissenschaften) ist die Mitarbeit der
PhysikerInnen immer stirker gefragt. Im Zuge die-
ser Entwicklung hat sich in manchen Feldern der
Krankenversorgung eine enge Zusammenarbeit zwi-
schen Arzt, Physiker und medizinischem Assistenz-
personal herausgebildet. In der Forschung spielt au-
Berdem die Zusammenarbeit mit weiteren naturwis-
senschaftlichen Disziplinen (Chemie, Biologie, etc.)
und Ingenieuren eine entscheidende Rolle.

Beispiele fiir Gebiete, in denen PhysikerInnen direkt
in einer klinischen Umgebung arbeiten, sind

* ionisierende Strahlung : Erzeugung, Wirkung

Laser

Roboter und Navigationstechniken

Bildgebung

Audiologie und die Ophthalmologie

1.3 Ausbildungsangebot

1.3.1 Uberblick iiber die Vorlesung

Das Ziel dieser Lehrveranstaltung ist es, einen Uber-
blick zu geben iiber aktuelle physikalische For-
schung, welche auf medizinische Probleme ange-
wandt wird. Dabei werden drei Teilgebiete behan-
delt:

* Im ersten Teilgebiet (Kapitel 2-5 der Vorle-
sung) wird eine physikalische Beschreibung
des menschlichen Korpers diskutiert. Dies um-
fasst ausgewihlte Teile der Biomechanik, des
Blutkreislaufs und der Sinnesorgane Ohr und
Auge.

Im zweiten Block werden die wichtigsten
diagnostischen Methoden vorgestellt, wobei
das Schwergewicht auf bildgebenden Verfahren
liegt. Dazu gehoren die Rontgendiagnostik, Nu-
kleardiagnostik, Ultraschall, Kernspintomogra-
phie (MRI) sowie Abbildung magnetischer und
elektrischer Quellen (Kapitel 6 bis 10).

* Der abschlieBende Teil behandelt therapeuti-
sche Methoden mit Hilfe von ionisierenden
Strahlen und Lasern (Kapitel 11 und 12).

1.3.2 Physik & Medizin als Nebenfach

Neben dieser Einfithrungsvorlesung gibt es eine Rei-
he von weiteren Veranstaltungen, welche fiir Physi-
kerInnen, die sich fiir medizinische Anwendungen
interessieren, relevant sind. Wer sich selbstindig in
eines der Themen vertiefen mochte, kann dies in un-
terschiedlichen Seminaren tun, wie z.B.

* Festkorperspektroskopie

* Beschleunigerphysik und Synchrotronstrah-
lung

» Aktuelle Fragen der Teilchenphysik, Astroteil-
chen- und Medizinphysik

Damit steht eine Reihe von Kombinationsmdéglich-
keiten fiir ein physikalisches Nebenfach zur Verfii-

gung.
Ein dazu passendes nicht-physikalisches Nebenfach
ist die theoretische Medizin, welche von der Univer-

sitdt Bochum angeboten wird. Sie umfasst insgesamt
6 Lehrveranstaltungen:

* Anatomie (I und II) (4 SWS)
e Biochemie (I und II) (4 SWS)
* Physiologie (I und II) (4 SWS)

Eine weitere mogliche Ergidnzung sind die Veran-
staltungen des Lehrstuhls fiir Biophysik am Fachbe-
reich Biologie der Universitdt Bochum. Sie umfas-
sen

Einfiihrung in die Biophysik (Struktur der Ma-
terie) (3 V + 1 U im SS)

Biophysik II: Biomolekulare Struktur und Dy-
namik 2V + 1 U im WS)

Seminar (1 von 2) (1 SWS im WS)

4 Praktikumsversuche
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1.3.3 Weiterbildung

Es existieren verschiedene Mdoglichkeiten fiir die
Weiterbildung in Richtung medizinische Anwen-
dungen der Physik. So bietet die Universitit
Kaiserslautern einen Fernstudiengang “Medizini-
sche Physik und Technik™ an (http://www.zfuw.uni-
kl.de/mnt/mpt-top.html). Das 4-semestrige Zertifi-
katsstudium ist fiir berufstitige Physiker und Elek-
troingenieure gedacht, daher ist die Voraussetzung
fiir eine Teilnahme eine abgeschlossene Hochschul-
ausbildung (Diplom oder Master). Ein ebenfalls
angebotener Master-Studiengang dauert 6 Seme-
ster und ist fiir berufstitige Absolventen bestimm-
ter ingenieur- oder naturwissenschaftlicher Studien-
ginge gedacht. Eingangsvoraussetzung sind ein Ab-
schluss an einer Uni oder Fachhochschule.

Medizinphysiker ist derzeit in Deutschland kei-
ne geschiitzte oder staatlich definierte Berufsbe-
zeichnung, im Gegensatz zu anderen europdischen
Landern. Das Berufsbild des Medizinphysikers mit
Fachanerkennung (FAMP) wird, in Anlehnung an
sich abzeichnende europidische Standards, auf frei-
williger Basis von der DGMP (Deutsche Gesell-
schaft fiir Medizinische Physik) in ihrer Weiter- und
Fortbildungsordnung geregelt.

Das von der DGMP fiir die FAMP vorgesehene
Verfahren sieht (nach einem Diplom oder Master
in Physik) eine dreijdhrige Weiterbildungsphase un-
ter Anleitung eines dazu ermichtigten Mentors vor.
Es miissen 360 Stunden Fortbildungsleistungen ge-
mil einem Punktekatalog erbracht werden. Bis zur
Halfte der Punkte (180 Stunden) konnen erlassen
werden, wenn einschligige Lehrveranstaltungen aus
dem Studium nachgewiesen werden. Der Katalog
ist dabei relativ weit gefasst, z.B. ist Computatio-
nal Physics ausdriicklich genannt. AuBerdem kann
eine einschlidgige Diplomarbeit die Weiterbildungs-
phase um ein halbes Jahr, eine Promotion um ein
Jahr abkiirzen. Der Erwerb eines Physikdiploms mit
einschldgigem Studienschwerpunkt erscheint daher
als sinnvolle Vorstufe zum Erwerb der FAMP.

Weitere Einzelheiten findet man bei der DGMP http:
/fwww.dgmp.de/ unter dem Stichwort ”’ Aus-, Weiter-
und Fortbildung”.

1.3.4 Das Berufsbild

Physiker im Bereich der Medizin arbeiten allgemein
eng mit Arzten zusammen. Zu den moglichen Ar-
beitspldtzen gehoren Forschungsinstitute, Universi-
tdaten und Kliniken, aber auch Firmen, welche Ge-
rite fiir die Medizin herstellen und entwickeln. Die
wichtigsten Arbeitsgebiete sind Diagnose und The-
rapie; dariiber hinaus gibt es aber eine grofle Zahl
von weiteren Themen bei denen eine solide physi-
kalische Grundausbildung essentiell ist, wie z.B. der
Strahlenschutz.

Als die wichtigsten Titigkeiten eines Medizinphysi-
kers bezeichnet z.B. die ”American Association of
Physicists in Medicine” die folgenden drei Punkte:

* Clinical service and consultation
» Research and development
* Teaching

Weitere Details findet man unter AAPM: Types of
work http://www.aapm.org/medical_physicist.

1.4 Physik und Leben

1.4.1 Physik als Grundlagenwissenschaft

Die Physik hat den Anspruch, ausgehend von mog-
lichst wenigen einfachen Prinzipien, ein moglichst
vollstidndiges Verstidndnis der Natur zu erlangen.
Newton formulierte das so:

”Die Natur ist nimlich einfach und schwelgt nicht
in tiberfliissigen Ursachen der Dinge”.

Dass dieses Programm erfolgreich ist, formulierte
wiederum Peter Atkins so:

”Ein GroBteil des Universums bedarf keiner Er-
kldrung. Elefanten zum Beispiel. Sobald Molekii-
le gelernt haben, miteinander in Wettbewerb zu
treten und andere Molekiile nach ihrem Bild zu er-
schaffen, werden nach einiger Zeit Elefanten und
Dinge, die ihnen @hneln, durch die Lande ziehen.”

Damit liefert die Physik die Grundlagen fiir die {ibri-
gen Naturwissenschaften, wie z.B. Chemie und Bio-
logie. Diese wiederum, zusammen mit der Physik,
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Abbildung 1.9: Das “physikalische Weltbild”.

stellen die wichtigsten Werkzeuge fiir das Verstidnd-
nis des Lebens, des menschlichen Korpers und sei-
ner Funktionen zur Verfiigung. Dies impliziert nicht,
dass die Physik selber medizinische Phianomene er-
kldren kann; dazu benotigt man zusétzliche Konzep-
te, welche durch die Chemie, Biologie und Medizin
erarbeitet werden. Diese Konzepte sollten allerdings
nicht im Widerspruch zu physikalischen Erkenntnis-
sen sein.

Auf diese Weise erhilt man auf mehrere Arten ein
hierarchisches Verstindnis unserer Umwelt: Eine
Hierarchie der Léangenskalen erkldrt Eigenschaften
von Molekiilen mit Hilfe atomarer Eigenschaften,
teilt diese in Atomkerne und Elektronen auf etc.
Ebenso erhilt man in der Zeit eine hierarchische Ent-
wicklung: Aus dem ”big bang” entwickeln sich nach
und nach komplexere Strukturen (Teilchen, Atome,
Molekiile, Gaswolken, Sonnensysteme und Galaxi-
en etc.). Nach der Bildung der Erde kann die Phy-
sik, in Kombination mit anderen Naturwissenschaf-

ten, Szenarien entwickeln, wie hier Molekiile, Zel-
len und hohere Organismen entstanden sind. Daraus
entsteht somit auch eine Hierarchie der Organisati-
on und Komplexitit: Phanomene auf einer hierar-
chisch hoher liegenden Ebene konnen (teilweise) auf
die bekannten Gesetze der darunter liegenden Ebene
zuriickgefiihrt werden.

Auf allen oben genannten Stufen spielen physika-
lische Prinzipien oder Erkenntnisse eine wichtige
Rolle. So liefert die Physik ein plausibles Szena-
rio fiir die Entstehung des Sonnensystems und der
Erde. Die Kombination aus Erde und Sonne ist die
erste Grundlage fiir die Entstehung von Leben. Ei-
ne weitere wichtige physikalische Grundlage ist die
so genannte Anomalie des Wassers: Wasser ist ei-
ner der wenigen Stoffe, bei denen der gefrorene Zu-
stand leichter ist als der fliissige. Dies verhindert
ein Durchfrieren der Meere auch bei niedrigen Tem-
peraturen und stellt damit eine wichtige Grundla-
ge dafiir dar, dass Leben sich in den Meeren und
Seen entwickeln konnte. Physikalische Prinzipien
wie die Energieerhaltung oder der zweite Haupt-
satz der Thermodynamik konnen z.B. auch erkléren,
auf welchen GroBlenskalen sich komplexe Lebewe-
sen wie Sidugetiere entwickeln und existieren kon-
nen.

1.4.2 Skalierungsgesetze und Systemtheorie

Es existieren eine Reihe von Skalierungsgesetzen in
der Natur, welche z.B. die maximale Grofe eines Le-
bewesens am Land bestimmen: das Gewicht wichst
mit der dritten Potenz der linearen Dimension, die
Muskelkraft mit dem Muskelquerschnitt und damit
mit der zweiten Potenz.

Figur [T.10] stellt ein empirisch gefundenes Skalie-
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Abbildung 1.10: Skalierung der metabolischen Ra-
te mit der Grofe des Organismus
Phillips and Quake [[15]].

rungsgesetz dar. Es zeigt, dass der Energieumsatz ei-
nes Lebewesens mit etwa dem Gewicht hoch 3/4 zu-
nimmt. Es gibt momentan eine Reihe von Versuchen,
dieses empirische Skalierungsgesetz zu erklaren. Ein
moglicher Ansatz geht davon aus, dass der Ener-
gieumsatz durch die Versorgung des Gewebes mit
Sauerstoff beschrinkt wird. Man kann den Exponen-
ten herleiten, wenn man annimmt, dass der Korper
durch ein fraktales Netzwerk von Blutgefiaflen ver-
sorgt wird, welche alle Zellen erreichen. Allerdings
kann die Sauerstoffversorgung nicht wirklich ein li-
mitierender Faktor sein fiir den minimalen Ener-
gieumsatz, sondern fiir den maximalen. Minima-
le und maximale metabolische Rate zeigen ein un-
terschiedliches Skalenverhalten. Die beiden Kurven
treffen sich etwa bei einer Spitzmaus, also beim
kleinsten Sdugetier.

Wir werden im Folgenden Phidnomene auf unter-
schiedlichen Grofenskalen diskutieren, von makro-
skopischen (z.B. Menschen, [ =~ 1 m bis in den mi-
kroskopischen Bereich (z.B. Molekiile, / ~ 1nm).
Dabei stellt man fest, dass auf unterschiedlichen
GroBenskalen unterschiedliche Dinge wichtig sind.

Abb. [I.TT] zeigt die GroBenabhingigkeit von unter-
schiedlichen Energieformen. So ist die thermische
Energie eines Freiheitsgrades (kg7 = 4 - 1072!J bei
Raumtemperatur) unabhingig von der Groe des Sy-
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Abbildung 1.11: Skalierung unterschiedlicher Ener-
gien mit der Grof3e.

stems; die Bindungsenergie eines Elektrons nimmt
mit dem Abstand ab, wihrend mechanische Energi-
en oder die elektrostatische Energie bei gegebener
Ladungsdichte mit der Gré8e zunehmen. Interessan-
terweise kreuzen sich diese Energien im Bereich von
etwa 1 nm / 107! J, also im Bereich molekularer
Lingenskalen und Energien. In diesem Bereich miis-
sen somit sehr unterschiedliche Energieformen mit-
einander verglichen und ihre Wirkung beriicksichtigt
werden.

1.4.3 Organisationsstufen des Lebendigen

Auf der Erde haben sich wihrend der vergange-
nen 4 Milliarden Jahre viele Millionen unterschied-
liche Arten von Lebewesen entwickelt. Alle komple-
xen Organismen weisen eine hierarchisch geordnete
Struktur auf.

Organismus: Mensch

Gewebe: Epidermis Zelle: Basalzdle

Abbildung 1.12: Hierarchie biologischer Struktur-
elemente am Beispiel des Organis-
mus Mensch. [18]]

Fiir die verschiedenen Funktionen des Organismus
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sind unterschiedliche Organe ausgebildet, die aus
einzelnen Geweben aufgebaut sind. Die kleinste
selbstindige Lebenseinheit ist die Zelle (Kapitel
[I.3). In ihr laufen die Lebensvorginge ab.

Molekiil: Cytochrom

Organell: Mitochondrium — Molekiilaggregat:
Membran

Zelle: Basalzelle
AT

AR o )
Pt SORs
s

Abbildung 1.13: Fortsetzung der Hierarchie auf klei-
neren Skalen.

Die (kernhaltigen) Zellen der htheren Lebewesen
sind wiederum hoch strukturiert, die Strukturele-
mente sind die Zellorganellen. Baumaterialien dafiir
sind Biomembranen, Aggregate aus Lipidmolekii-
len, in die Proteine ein- oder angelagert sein konnen.
Proteine werden fiir den Erhalt des Lebens benétigt,
ebenso wie andere (Makro-) Molekiile wie Nuklein-
sduren, Zucker und die schon erwihnten Lipide.

Jede dieser Organisationseinheiten fasst eine hoch-
komplexe Unterstruktur zusammen. So enthilt ei-
ne Zelle etwa 10'° Proteinmolekiile, welche zu 10*
unterschiedlichen Proteintypen gehoren. Der Auf-
bau und die Funktion von Proteinen wird im Kapitel
[L.6.3] ausfiihrlicher behandelt.

1.4.4 Energiefluss in der belebten Welt

Lebewesen sind hochkomplexe Systeme, welche
sich offensichtlich nicht im thermodynamischen
Gleichgewicht befinden. Leben ist somit physika-
lisch gesehen ein Nichtgleichgewichtssystem, wel-
ches nur existieren kann, wenn ihm stindig Energie
und Rohstoffe zugefiihrt werden. Die Energie wird
dabei natiirlich nicht verbraucht, sie wird jedoch um-
gewandelt (z.B. chemische Energie in Wirme), und
jeder Organismus erzeugt dabei Entropie.

Der Energiefluss ist bei allen lebenden Systemen
ein entscheidender Faktor fiir die Funktionsfihig-
keit der Organismen. Dabei wird Energie in chemi-
scher oder optischer Form in das System eingespeist,

dort fiir eine Vielzahl chemischer Prozesse verwen-
det und in chemischer oder thermischer Form wie-
der abgegeben. Aus der Sicht der Thermodynamik
sind die Triebkrifte chemischer Reaktionen die Ab-
nahme der Freien Energie F(7,V) bezichungswei-
se der Freien Enthalpie G(T, p).

Die Quelle der Freien Energie fiir das Leben auf der
Erde ist die Kernfusion in der Sonne. Der wichtigste
Prozess kann dabei iiber die Gleichung

4'H — *He*" 4 2e~ + Energie

zusammengefasst werden. Nach mehrfacher Um-
wandlung der freiwerdenden Energie erreicht ein
Teil davon die Erde, im Wesentlichen als sichtba-
res Licht. Das Licht mit Wellenldngen von A= 400
nm bis 750 nm dient zur Erwdrmung (Entropieer-
zeugung), und wird bei der Photosynthese in den
griinen Pflanzen direkt in chemische Energie umge-
setzt. Ein Mol Lichtquanten transportiert dabei etwa
180 kJ Energie.

Sonne

autotrop.
4H-»He+2e
6C0, 6H,0
Zucker Synthese: Bio-Malkromol ddile
-
*| terische Zelle | mrro ot Cham. Transportarh eit
() alet;eﬁ:sphe BT
—| arme

(COy) (H,O) sonst. Ausscheidungen

Abbildung 1.14: Umwandlung der Sonnenenergie in
Zucker.

Wihrend autotrophe Organismen (Pflanzen, einige
Mikroorganismen) in der Lage sind, aus anorgani-
schen Vorstufen alle von ihnen bendtigten organi-
schen Verbindungen zu synthetisieren (z.B. Kohlen-
hydrate), sind die heterotrophen Organismen wie
Tiere oder der Mensch auf die Zufuhr von organi-
schen Substanzen aus der Nahrung angewiesen.
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1.4.5 Energiefluss im Organismus

Der Mensch hat einen Energieumsatz von 10-20
MJ/Tag (fiir vorwiegend sitzende Tétigkeit / Schwer-
arbeiter). Diese Energie muss bereitgestellt und um-
gesetzt werden. Im Organismus miissen dafiir Néhr-
stoffe und Sauerstoff verteilt werden. Dazu sind ei-
ne Reihe von Prozessen notwendig, welche inein-
ander greifen. Voraussetzung fiir die Bereitstellung
der Energie im Organismus ist nicht nur die Bereit-
stellung des Brennstoffs (entweder iiber Photosyn-
these oder Nahrung), sondern auch des Sauerstoffs,
welcher benotigt wird, um die chemisch gespeicher-
te Energie freizusetzen. Der Sauerstoff muss in jede
einzelne Zelle gelangen (siehe Kapitel [T.4.7).

% Angehot

1) Ventilation

2) Diffusion in der Lunge

3) Lastung des Herzes

4) Diffuson Kapillaren - Gewebe

5) Diffusion in Mitochon drien
Nachfrage

6) Protein synthese

T) Ionenpumpen

8) Muskeln: ATPase

Abbildung 1.15: Energieumsatz und  Sauerstoft-
transport im Organismus

In Figur[I.15]sind die wichtigsten Stufen dargestellt,
in denen die Energie, respektive der fiir die Ener-
gieerzeugung notwendige Sauerstoff im Organismus
transportiert wird. Dabei muss z.B. der Sauerstoff
mehrmals in ein anderes Medium wechseln, z.B. aus
der Luft ins Gewebe, ins Blut, und wieder in die
Zellen. In den Zellen findet ein weiterer, diffusiver
Transportprozess statt.

Energie und damit Sauerstoff werden bei sehr vie-
len Prozessen benotigt. Wahrend der Brennstoff im
Korper iiber ldngere Zeit gelagert werden kann (z.B.
im Fettgewebe), muss der Sauerstoff dann zur Ver-
fligung gestellt werden, wenn die Energie benotigt
wird. Die wichtigsten Energie verbrauchenden Pro-
zesse sind

* Proteinsynthese
* Jonenpumpen (z.B. Nervenzellen)
* Bewegungsprozesse in den Muskeln

Die verschiedenen Prozesse skalieren unterschied-
lich mit der Grofe eines Organismus. Das gleiche
gilt fiir die wichtigsten ”Verbraucher”. Damit die Le-
bensprozesse aufrecht erhalten werden kénnen, miis-
sen alle diese Prozesse im Gleichgewicht sein.

Mouse
Z 80
= Opossum
)
© 60
é Rat
]
& 404 Mule Dog
g Elephant Goat
=
s 20 —1/12th
relation
0 T T T
0 0.5 1 1.5

Mammal mass to the —1/12 power

Abbildung 1.16: Sauerstoffdruck im Blut fiir ver-
schiedene Organismen.

Auch hier ergeben sich fiir unterschiedliche Orga-
nismen unterschiedliche Anforderungen: bei grof3e-
ren Organismen ist z.B. der Transportweg im Kor-
per linger. Wie in Figur [I.16] gezeigt, nimmt der
Blut-Sauerstoffgehalt von Sédugetieren mit der 12-
ten Wurzel aus der Masse der Tiere ab. Beriicksich-
tigt man weitere Faktoren wie die Grofle des Blut-
kreislaufs, Druck und Pulsrate, so ergibt dies eine
Anderung der Transportleistung, welche etwa mit
der Masse hoch 3/4 skaliert.

1.4.6 Energiefluss in der Zelle

Der Fluss von Energie (Brennstoff) und Sauerstoff
spielt sich wiederum auf hierarchisch unterschiedli-
chen Ebenen ab. Der Energiefluss in der Zelle ist in
der Abbildung[I.T7] veranschaulicht.

Die Nahrungsbestandteile, wie z.B. Glukose, wer-
den iiber den Blutkreislauf in die Zelle transpor-
tiert und dort in den Mitochondrien verwendet, um
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Abbildung 1.17: Energiefluss in der Zelle. [[7]]

aus Adenosin-Diphosphat (ADP) und einer weite-
ren Phosphatgruppe Adenosin-Triphosphat (ATP) zu
erzeugen. Bei diesem Prozess wird Sauerstoff ver-
braucht und Kohlendioxid und Wasser erzeugt. Der
Prozess umfasst in Wirklichkeit eine Vielzahl von
Schritten (wichtigste Schritte: Glycolyse, Citratzy-
klus und oxidative Phosphorylierung (Atmungsket-
te)).

A
Y

Adenosin

A

Adenosin-Diphosphat, ADP

Adenosin-Triphosphat, ATP

Abbildung 1.18: Adenosintriphosphat.

Adenosintriphosphat ist der universelle biologische
Energiespeicher. Es besteht aus der Grundeinheit
Adenosin (=Adenin + Ribose) und drei Phosphat-
gruppen. ATP wird aus dem energiedrmeren Adeno-
sindiphosphat (ADP) durch Anhingen einer weite-
ren Phosphatgruppe gebildet.

Dieses Molekiil dient als Zwischenspeicher fiir die
Energie. Viele Prozesse in der Zelle werden direkt

durch ATP angetrieben, indem dieses Molekiil von
Enzymen gespalten wird:

(ATP)*~ +H,0
—  (ADP)* + (HPO,)>~ +H* + Energie

Die dabei frei werdende Energie kann z.B. dafiir ein-
gesetzt werden, um Muskeln zu bewegen, fiir den
Transport von Molekiilen oder fiir die Biosynthese.

Grundsitzlich konnen Energiereiche Molekiile wie
die Glukose auch ohne Sauerstoff abgebaut und mit
der dabei frei werdenden Energie ATP aufgebaut
werden. Wiirde der Mensch auf diesen Prozess zu-
riickgreifen, so konnte er den gesamten Lungenappa-
rat sparen. Allerdings erhélt man bei der anaeroben
Glycolyse aus einem Mol (D-)Glucose lediglich 2
Mol ATP. Mit aeroben Prozessen, also unter Einsatz
von Sauerstoff, erhilt der menschliche Organismus
dagegen aus einem Mol (D-)Glucose 38 Mol ATP,
davon 36 Mol aus der Atmungskette! Dies bedeutet
einen erheblichen Vorteil fiir aerobe Organismen, die
einen wesentlich groleren Energiebetrag pro Mole-
kiil freisetzen konnen (11,4eV pro Molekiil) als nur
durch Glycolyse (0,6eV pro Molekiil).

ATP spielt eine Schliisselrolle im Stoffwechsel,
praktisch alle Prozesse werden von ihm angetrie-
ben. Um sich seine Rolle anschaulicher zu machen,
kann man folgende Uberschlagsrechnung durchfiih-
ren: Ein Mensch hat einen tiglichen Energieumsatz
von ca. 15 MJ. Wenn etwa die Hilfte davon (7.2 MJ)
fiir die Herstellung von ATP verwendet wird, so ent-
spricht das einem Umsatz von ca.

Eoi  7200K)
Earp - 90kJ/M01

narp — = 80Mol

pro Tag. Hier ist E4rp = 90kJ/Mol die Hydrolisie-
rungsenergie von ATP. Ein Mol ATP wiegt etwa 500
g; somit betrdgt der tdgliche Umsatz von ATP rund

MATP = NATP * 0.5 kg = 40kg'

1.4.7 Atmung

Bei der Verwertung der Kohlenhydrate in den
Mitochondrien wird Sauerstoff verbraucht, welcher
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durch die Lunge und den Blutkreislauf zur Verfii-
gung gestellt wird. Das gleiche System entsorgt auch
das Abbauprodukt CO,. Die Aufnahme des Sauer-
stoffs und die Abgabe des Kohlendioxids erfolgen
in der Lunge. Diese bildet somit ein Austauschorgan
zwischen dem Korper und der Luft.

Die eigentliche Aufnahme und Abgabe erfolgen
iber passive Diffusionsprozesse. Diffusionsprozes-
se gehorchen, wie die Wirmeleitung, den Fickschen
Gesetzen. So ist der Diffusionsstrom J, also die An-
zahl von Molekiilen, welche pro Zeiteinheit durch
eine Membran diffundieren, proportional zum Kon-
zentrationsgradienten,

dc
J= —Da.

Daraus folgt, dass

* Diffusion immer ein Konzentrationsgefille er-
fordert und

¢ sie nur auf kleinen Dimensionen effektiv ist.

Um Diffusion fiir einen Korper von der Grofle eines
Menschen effektiv einsetzen zu kénnen, bendtigt der
Organismus eine entsprechend grof3e Oberfliche.

Abbildung 1.19: Baumihnliche (fraktale) Struktur
der Atemwege in der Lunge.

Die Anforderungen an die Atemwege in der Lunge
sind deshalb dhnlich wie die an einen Baum: Das
Verhiltnis von Oberfliche zu Volumen soll maximal
sein, und es muss ein effizienter Transport in alle
Bereich gewihrleistet werden. Dies wird in beiden
Fillen iiber eine selbstihnliche Strukur erreicht. Das
entstehende Gebilde wird als Fraktal bezeichnet. Die
fraktale Dimension der Lunge liegt nahe bei 3.

Alveale  Bronchiolus
terminalis
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Alvealen-
wand

Kapillarmetz
einer Alveole

/] Bronchiclus
respiratariug

Lurigenfell — b

b,

Ast der —
A, pulmonalis

Ast der
A, pulmonalis

Lymph

abfluss

Cuctuli
alveslares

elastische Fasern
am Alvanlan-
eingang

Lungen-
bldschen
(Alveole)

Abbildung 1.20: a) Aufbau der Lunge. b) Alveole.
(7]

In der Lunge verzweigen sich die sowohl Atemwe-
ge von der Luftrohre wie auch die Blutgefifle von
der Lungenarterie in immer feinere Strukturen, bis
zu den Alveolensickchen, in denen sich mehrere Al-
veolen befinden.

Kapillarnetz
um die Alveoles

____————— Miveolenwand

-
> Ductus
alveolaris

Lungenblaschen
(Alveolen)

Bronchiclus
respiratarius

postkapillare —— 7

Feiy
Venan, Bronchialus
Arteriolen der ——— terminalis

a A pulmaonalis

Abbildung 1.21: Alveolensédckchen
fiaBen. [7]]

mit  Blutge-

Diese kleinen Strukturen ergeben insgesamt eine
groBe Oberfliche von ca. 100 m?. Auf dieser Ober-
flache befindet sich ein Netz von Kapillaren (Abbil-

dung[[.21).

Die Luft wird in die Lunge gesogen, indem darin ein
Unterdruck erzeugt wird. In der Ausatmungsphase
wird sie wieder durch einen Uberdruck ausgestoBen.
Der notwendige Druck liegt bei ca. 10 mbar.
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1.4.8 Sauerstoffaufnahme

Den Sauerstoffgehalt von Luft und Gewebe quantifi-
ziert man einheitlich iiber den Partialdruck, also den-
jenigen Sauerstoffdruck, mit dem das Gewebe (oder
Blut) sich im Gleichgewicht befindet.

Basalmembran _

Blut/Lufr-
der Alveole sk

Schranke

ST PO, 40mmHg

Pneumozyt
0y 46mmHg

Typ 1
Lungenblischen -
(Alveole)

Basabmembran
der Kapillare

PO; 100mmHg

E
PCO, 40mmHg figothe

der Kapillare

ig——— rotesBlui-
kivrperchen
(Erytarozyt)

Gemeinsame
Basalmembran

Zellker: Kapiere

PO; 100mmHg
PCOY, 40 mmbg
-

Abbildung 1.22: Diffusion der Atemgase durch die
Blut/Luft-Schranke. [[7]

Sauerstoff (O,) und Kohlendioxid (CO,) koénnen
durch die diinne Grenzschicht zwischen Alveolen
und Kapillaren diffundieren. Dadurch gleichen sich
die Partialdrucke zwischen den Alveolen und dem
Blut an.
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Abbildung 1.23: Sauerstoffpartialdruck entlang dem
Atemweg.

Der Sauerstoffpartialdruck der Luft (nach Aufwir-

men auf 37 °C und Befeuchtung) betrigt ca. 20 kPa.
Der Transport von Sauerstoff durch die Membranen
und im Gewebe erfolgt durch Diffusion. Geméal den
Diffusionsgesetz

dc
J=-D Ep
ist der Fluss J, d.h. die transportierte Stoffmenge pro
Zeiteinheit, proportional zum Gradienten der Kon-
zentration, dc¢/dx, mit der Diffusionskonstante D als
Proportionalititsfaktor. Da der Transport passiv er-
folgt, d.h. entgegen einem Konzentrationsgradien-
te, sinkt der Partialdruck entlang dem Atemweg bis
auf etwa 13 kPa im arteriellen (=sauerstoffreichen)
Blut, welches die Lunge verldsst. Im Gewebe liegt
der Sauerstoffdruck bei etwa der Hilfte.

Die Diffusionskonstante von CO, durch die Mem-
bran ist rund 20 mal héher als fiir O,, so dass die
entsprechenden Partialdruckunterschiede zwischen
Blut und Gewebe deutlich geringer sind. Wihrend
O, fast ausschlieBlich in den Erythrozyten transpor-
tiert wird, ist CO, deutlich besser im Blutplasma 16s-
lich und wird zu 50% im Plasma transportiert.

Der Austausch von Sauerstoff zwischen der Atem-
Iuft und dem Blut ist diffusionskontrolliert und ver-
lauft ndherungsweise exponentiell, mit einer Zeit-
konstante von etwa 0.1 s.

1.4.9 Wasser im Korper

Wasser ist der wichtigste Bestandteil aller lebenden
Organismen und nimmt damit eine Sonderstellung
ein. Der Wassergehalt von Neugeborenen betrigt un-
gefihr 75%, bei Erwachsenen ist dieser deutlich ge-
ringer: 50-65%. Der Wassergehalt in den Geweben
ist sehr verschieden: wihrend Fett- und Knochenge-
webe nur 10-20% Wasser enthalten, haben die mei-
sten anderen Gewebearten einen hoheren Wasserge-
halt von 70-80%. Der unterschiedliche Wassergehalt
ist insbesondere wichtig fiir die bildgebenden Ver-
fahren, aber auch fiir die Strahlentherapie.

Die verschiedenen Kompartimente des Korpers,
welche Wasser enthalten, sind durch Membranen
voneinander getrennt, welche fiir Wasser durchlas-
sig sind. Der grofite Teil des Wassers befindet sich in
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Abbildung 1.24: Verteilung von Wasser im mensch-
lichen Korper. [18]]

den Zellen, kleinere Teile im interzelluliren Raum,
im Blutplasma und im Magen-Darm Trakt.

Eine lebensnotwendige Vorraussetzung fiir das Le-
ben ist die Konstanthaltung des so genannten inneren
Milieus (Homoostase) wegen der Nahrungsaufnah-
me und der Stoffwechselaktivitét der Zellen.

. y

Stuhl 4%
Metabolismus 10% w Schweiss 8%
200 mi ! Verlust iiber
Nahrung 30% Haut und Lunge
700 ml 28%
Urin 60%
5 L)
Getriinke 60% 1500 mi

Wasseraufnahme Ausscheidung

Abbildung 1.25: Wasserhaushalt des Korpers

Pro Tag werden etwa 2.5 1 Wasser aufgenommen,
respektive durch Verbrennung von Nahrung erzeugt
und wieder ausgeschieden. Ein Teil davon ist un-
vermeidbar, wie z.B. die Feuchtigkeit der Luft beim
Ausatmen. Bei korperlicher Anstrengung kann der
Wasserverlust auf ein Vielfaches ansteigen. Der Kor-
per steuert die Wasserausscheidung iiber die Niere
s0, dass ein Gleichgewicht aufrechterhalten wird.

1.5 Die Zelle als Grundbaustein

Zellen sind die Grundbausteine aller Lebewesen. Je
nach Art des Organismus und Funktion der Zelle fin-
det man sehr unterschiedliche Zelltypen. Ihre Grund-
bausteine sind jedoch wiederum relativ dhnlich.

1.5.1 Zelltypen

Cell Membrane ERM;? nﬁl';"-'

Abbildung 1.26: Grundlegende Zelltypen: Proka-
ryonten (links) und Eukaryonten
(rechts).

Eine grundlegende Unterscheidung ist diejenige in
Zellen ohne Zellkern (prokaryotische Zellen) und
Zellen mit Zellkern (eukaryotische Zellen). Proka-
ryotische Zellen sind einzellige Lebewesen, im we-
sentlichen Bakterien. Alle hoheren Organismen sind
aus eukaryotischen Zellen aufgebaut. Bei diesen be-
finden sich die Triger der Erbanlagen, der Nuklein-
siduren, im Zellkern. Aulerdem sind sie im Gegen-
satz zu den prokaryotischen Zellen hoch strukturiert
und verwenden Sauerstoff fiir den Stoffwechsel.

Der Mensch besteht aus etwa 7.5 - 1013 Zellen,
die eine GroBe von Sum bis 150um besitzen. Der
iiberwiegende Anteil sind die roten Blutkdrperchen,
die Erythrozyten, von denen der Korper etwa 2.5 -
103enthilt, sowie die 10''Zellen des Nervensy-
stems. Figur[[.27]stellt diese beiden Zelltypen dar.

Alle Zellen besitzen gewisse Grundeigenschaften:

» Stoffwechsel und Energie. Fiir alle Leben-
sprozesse (chemische Reaktionen) muss Ener-
gie bereitgestellt werden. Die meisten Pflanzen
konnen mit Hilfe der Photosynthese energierei-
che Verbindungen selbst synthetisieren, wih-
rend Tiere und Menschen energiereiche Ver-
bindungen mit der Nahrung aufnehmen miis-
sen. Auflerdem konnen sie nicht alle lebens-
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Axon

Abbildung 1.27: Erythrozyt und Nervenzelle

notwendigen Verbindungen synthetisieren, wie
zum Beispiel Vitamine, essentielle Aminosau-
ren und essentielle Fettsiduren.

Vermehrung und begrenzte Lebensdauer.
Sowohl fiir das Wachstum eines vielzelligen
Organismus als auch fiir den Ersatz abgestor-
bener (oder nicht mehr richtig funktionieren-
der) Zellen sind Zellteilungen notwendig. Eine
Diinndarmzelle hat nur eine Lebensdauer von
etwa 1.5 Tagen, wihrend ein Erythrozyt unge-
fihr 120 Tage lebt. Deswegen miissen pro Se-
kunde 2.5 Millionen Erythrozyten neu gebildet
werden, damit die Gesamtzahl konstant bleibt.

Reizaufnahme und -beantwortung. In jeder
Zelle laufen tausende von chemischen Reak-
tionen gleichzeitig ab, die aufeinander abge-
stimmt sein miissen. Jede Reaktion muss al-
so entsprechend der Zellfunktion reguliert wer-
den. Die Regulationsmechanismen erstrecken
sich auch auf Gewebe, Organ und Organismus,
damit auf Reize reagiert werden kann. Umwelt-
einfliisse werden iiber Sinnes- und Nervensy-
steme in Reize transformiert, die weiter verar-
beitet werden konnen.

Zusitzlich dazu kommen die speziellen Eigenschaf-
ten von bestimmten spezialisierten Zellen. Beispie-
le: Abwehrzellen oder Driisenzellen.

1.5.2 Aufbau einer Zelle

Bei lichtmikroskopischer Betrachtung einer Zelle
sind die Zellmembran, das Zytoplasma (der fliissi-
ge Zelleib) und der Zellkern erkennbar. Durch elek-
tronenmikroskopische Betrachtung konnten die ein-
zelnen Zellorganellen wie zum Beispiel Mitochon-
drien identifiziert werden.
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Abbildung 1.28: Aufbau einer Zelle. [7]

Die meisten menschlichen Zellen sind hochgradig
strukturiert. Die in der Figur gezeigten Zellorganel-
len sind in den meisten Zellen vorhanden, allerdings
teilweise in stark unterschiedlicher Zahl. So besitzen
Erythrozyten keinen Zellkern, wihrend Skelettmus-
keln iiber 1000 Zellkerne aufweisen konnen.

1.5.3 Stoffaustausch

Jede Zelle muss fiir ihre Funktion durch die Zell-
membran Stoffe mit der Umgebung austauschen.
Bei einem Einzeller (Abbildung links) befin-
det sich auflerhalb der Zelle eine "unendliche” Um-
gebung wie z.B. das Meer. Damit wird die Umge-
bung durch den Stoffaustausch dieser einzelnen Zel-
le nicht beeinflusst. Bei menschlichen Zellen (Ab-
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bildung [T.29] rechts) erfolgt der Stoffaustausch zwi- ~ selwirken. Die hydrophilen Teile wechselwirken ei-
schen Zelle (Intrazellularraum) und dem Extrazellu- nerseits miteinander, andererseits mit der wissrigen

larraum, Blutgefifien oder dem Interstitium. Phase auf beiden Seiten der Membran.
Zellen im Menschen Extrazellularraum
ﬁ' AuRenseite der Zellmembran zuckerhaltige Glykocalyx
9 ‘ ’ % {J/ \f %\ﬁ' ‘g# ....... ? __ wasserldsliche
33008308 L 931 B3NN —_ Komponente
Per] ’ Lipid-

fettlosliche Doppel-

Komponente schicht
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—_wasserlosliche
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Niere Verdauungstrakt

Abbildung 1.30: Aufbau der Zellmembran. [7]]

Abbildung 1.29: Stoffaustausch bei Einzeller und
Mensch. [[7] In die Zellmembran eingelagert oder angelagert sind
Proteine, die vielfiltige Aufgaben durchfiihren, je
Da das Interstitium ein begrenztes Volumen aufweist nach Spezialisierung der Zelle. Sie binden Signal-
(im Gegensatz zum Meer bei einem Einzeller), wiir- molekiile, verankern Zellen untereinander oder be-
de sich seine Zusammensetzung durch die Abgabe festigen Zellen auf ihrer Unterlage. Kanalproteine
von Abfallstoffen der Zelle, oder die Aufnahme von ermoglichen oder kontrollieren den Stoffaustausch
Glucose und Sauerstoff rasch indern. Komplexe Or- durch die Zellwand.
ganismen wie der Mensch benotigen deshalb einen
Transportmechanismus, welcher bendtigte Bestand-
teile zur Zelle bringt und Abfallstoffe entfernt. Dies
sind die wichtigsten Funktionen des Blutkreislaufs.
Weitere Organe sind ebenfalls daran beteiligt, Ab-
fallstoffe zu entsorgen sowie Sauerstoff und Néhr-
stoffe zur Verfiigung zu stellen, insbesondere die

1.5.5 Membranpotenzial

In Ruhe weist der Intrazellularraum eine negative
Ladung auf, der extrazellulire dagegen eine positi-
ve. Die Differenz wird als das Membranpotenzial

. bezeichnet.
Lunge, Haut, Niere und der Verdauungstrakt. Boten- creichne
stoffe und Nerven sind dafiir verantwortlich, dass al- Extrazellularraum
le Kreisldufe im Gleichgewicht bleiben. : ik ® ©

aorganische
Anionen

1.5.4 Zellmembran

Die Zellmembran trennt das Innere der Zelle vom BN | il
Intrazellularraum auBerhalb. Sie besteht aus einer i S F\@
Lipiddoppelschicht, d.h. aus zwei Lagen von Li- Naf;,”;,‘ @ @ L™ g
pidmolekiilen. Diese bestehen aus einem hydrophi- ol /\ Protein-
len (=Wasser liebenden, wasserloslichen) Teil und ’;;\"“e“ [auhgorte B
einem hydrophoben (=wasserabstof3enden) Teil. Sie Intrazellularraum

organisieren sich deshalb so, dass sie sich bevozugt

parallel zueinander orientieren, wobei hydrophobe Abbildung 1.31: Membranpotenzial. [[7]
Komponenten nach innen gedreht sind und deshalb

nur mit anderen hydrophoben Molekiilteilen wech- Das Membranpotenzial wird durch aktiven und pas-
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siven (aber kontrollierten) Austausch von Ionen, v.a.
Na™, KTund CI~ kontrolliert. Es dient u.a. zur Si-
gnaliibermittlung in Nervenzellen.

Wie in Abb. [1.37] zeigt die unterschiedlichen Ar-
ten des Stoff- und Fliissigkeitstransports durch die
Zellmembran: passiv, iiber Diffusion, Osmose oder
Filtration oder auch aktiv. Fiir den aktiven Trans-
port sorgen spezielle eingelagerte Proteine. Sind die
transportierten Stoffe Ionen, wie z.B. Na™*, K+ und
Cl™, so spricht man von Ionenpumpen.
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Abbildung 1.32: Stofftransport durch die Zellmem-
bran. [[7]]

Die Aufrechterhaltung der Stoffgradienten (z.B.
Na/K) gehort zu den wichtigsten Aufgaben der Zel-
le. Diese Aktivititen benotigen einen erheblichen
Teil des energetischen Grundumsatzes.

1.5.6 Zellkern und Erbsubstanz

Im Zellkern befinden sich die Chromosomen, die
die Tréager der Erbanlagen (Gene) sind. Menschliche
Zellkerne enthalten 23 Chromosomenpaare, jeweils

eines aus dem miitterlichen und viterlichen Chromo-
somensatz. Die 23 Chromosomen werden nach Gro-
Be durchnummeriert (mit Ausnahme der XY Chro-
mosomen).

Die Chromosomen werden sichtbar gemacht, indem
man die Zellen in einem kiinstlichen Medium kulti-
viert und danach mit einer Colchicinlosung behan-
delt. Anschliefend werden die Zellen fixiert, auf ei-
nem Objekttriger ausgebreitet und geférbt (chromos

= Farbe, soma = Korper).
R Y

£RE6 I8 Be IR 35 9
of Ré ME_]Z ¥ X6 i

13-15 16-18
K5 RY X X% x;
19-20 n-22 XY

Abbildung 1.33: Chromosome des Menschen. [7]]

Ein Chromosom in der Metaphase besitzt 2 unter-
schiedlich lange Chromosomenarme, die jeweils
aus zwei Chromatiden bestehen. Zwischen den
Chromosomenarmen befindet sich die primére Ein-
schniirung, das Zentromer (Abbildung [T.34).

Telomere —~___

kurzer
Chromo-

someanarm

Zentromer DNA-

Doppelhelix

langer
Chremeo-
somenarm

Chromatiden

Telomere

Abbildung 1.34: Aufbau eines Chromosoms. [[7]
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Jedes Chromosom besteht aus einem einzel-
nen langen Molekiil aus Desoxy-Ribonukleinsdure
(=Desoxyribo-NucleicAcid, DNA). Diese extrem la-
gen Faden (insgesamt etwa 2 Meter) sind aber auf-
gewickelt auf Histonmolekiile und dadurch sehr viel
kompakter. Eine Gruppe aus acht Histonmolekiilen
bildet mit der DNA ein Nukleosom. Ketten aus sol-
chen Nukleosomen bilden wieder eine helixférmige
Struktur, welche schlieBlich zum Chromosom aufge-
wickelt wird.

1.6 Biomolekiile

Element Masse / g Anteil / %
Oxygen 43,000 61
Carbon 16,000 23
Hydrogen 7000 10
Nitrogen 1800 2.6
Calcium 1000 14
Phosphorus 780 1.1
Sulfur 140 0.20
Potassium 140 0.20
Sodium 100 0.14
Chlorine 95 0.12
Magnesium 19 0.027
Silicon 18 0.026
Iron 42 0.006
Fluorine 2.6 0.0037
Zinc 23 0.0033

Abbildung 1.35: Die wichtigsten Elemente im Kor-
per, bezogen auf einen Menschen
von 70 kg.

Wie bereits erwihnt besteht der menschliche Kor-
per zu rund 60% aus Wasser. Der Rest gliedert
sich in eine extrem grofle Zahl von unterschiedli-
chen Substanzen. Man kann sie jedoch in Klassen
von verwandten Molekiilen aufteilen. Die mengen-
miBig wichtigste Klasse sind die Proteine mit rund
16 Gewichts-% und die Lipide mit rund 10%. Da-
nach folgen Kohlenhydrate (1.2 %) und Nukleinsiu-
ren (1%). Anorganische Mineralstoffe machen rund
5% der Korpermasse aus.

Physikalische Techniken, wie z.B. Rontgenbeugung,
Kernspinresonanz (NMR) oder Laserspektroskopie

spielen entscheidende Rollen bei der Aufklirung der
Struktur, Dynamik und Wirkungsweise von allen
biologisch relevanten Molekiilen (siehe, z.B. [8]).
An dieser Stelle ist jedoch nicht geniigend Zeit, um
alle diese Techniken und ihre Resultate vorzustel-
len. Wir beschrinken uns auf eine zusammenfassen-
de Vorstellung der wichtigsten Substanzklassen.

1.6.1 DNA

A Adenin
T Thymin
C Cytosin
, Cuanin

3

} Basen

Z Zucker Desoxy-
ribose

P Phosphathriicke

H Wasserstoff-
brickenbindung

Z) CHC(Z)
P) P
ZAHRTI(Z
P P
Z) T HA(Z
P P
Z) C A G

Abbildung 1.36: Aufbau der DNA. [7]

Die DNA ist als Doppelhelix aufgebaut. Diese Dop-
pelhelix besteht aus den 4 Basen (Adenin, Thy-
min, Cytosin, Guanin), einem Zucker (Desoxy-
Ribose) und einer Phosphatbriicke. Jeweils eine Ba-
se bildet mit dem Zucker und dem Phosphatrest ein
Nukleotid. Die Doppelspiralenstruktur wird durch
Wasserstoffbriickenbindungen zwischen den Basen
verstiarkt, diese Verbindungen &hneln den Spros-
sen einer Leiter. Die Wasserstoffbriicken stabilsieren
nicht nur die Struktur der Doppelhelix, sie sorgen
auch fiir die richtige Kombination: Adenin paart sich
mit Thymin iiber 2 Wasserstoffbriicken, Cytosin mit
Guanin iiber drei. Das grofite Chromosom 1 besteht
aus etwa 246 Millionen Basenpaaren, das kiirzeste
Chromosom 22 aus etwa 47 Mio.
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Ein Gen ist ein Abschnitt der Desoxyribonuklein-
saure (DNA), der die Grundinformation zur Herstel-
lung einer Ribonukleinsidure (RNA) enthilt. Haupt-
siachlich entstehen daraus Proteine, die durch ihre
Funktion ein oder mehrere Merkmale priagen. Daher
werden Gene auch als Erbanlagen bezeichnet. Das
menschliche Genom enthélt ca. 30000 Gene.

1.6.2 Proteinsynthese

Der genetische Text aus der "Nucleinsiduresprache”
(DNA) muss zunichst in die ”Aminosduresprache”
iibersetzt werden. Daher stammt der Begriff der
Translation fiir die Proteinbiosynthese.

An der DNA findet ihre eigene Replikation und ihre
Transkription in RNA statt. Die RNA ist dhnlich auf-
gebaut wie die DNA. Die wesentlichen Unterschiede
sind

* RNA Molekiile sind kiirzer als DNA und be-
stehen meist nur aus einem Strang. Ein RNA
Molekiil kodiert jeweils ein Gen.

* Der Zucker ist Ribose anstelle von Desoxyri-
bose; RNA kann deshalb leichter hydrolysiert
werden.

* Anstelle von Thymin enthélt RNA Uracil.

Bei der Transkription wird jeweils ein DNA Molekiil
aufgeteilt und anstelle des zweiten DNA-Stranges
lagert sich daran ein RNA Strang an. Diese RNA-
Stringe, welche jeweils ein Gen codieren, werden
als m-RNA (Messenger RNA = Boten RNA) be-
zeichnet.

Die RNA Molekiile dienen als Blaupause fiir die
Synthese der Proteine, welche in den Ribosomen
stattfindet.

Der genetische Code bestimmt, welche Sequenz von
Nukeotiden in welche Aminosédure iibersetzt wird.
Jeweils drei Nukleotide ergeben eine Aminosiure.
Da es insgesamt 4° = 64 solche Sequenzen gibt,
aber nur 20 Aminosduren, codieren jeweils mehre-
re Triplets fiir eine Aminosédure. Auflerdem codieren
3 Sequenzen fiir das Ende einer Peptidsequenz. Je-
der Buchstaben dieses Codes wird durch eine t-RNA

The Genetic Code

[ u C A
(LI ucu UAL uGu
&e.nvl T_\Eosine teine u
uuc| alaning ucc ) UAC uGc C
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U uca Foy  [ERe 2
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Cuu CCu CAU| IC U ]
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cuc) cce CAC CGC| A C
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Cu ICC: CA iC
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Vsine rainine
AU hioninglAC AA
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ine Alanine cing
UA CA AA Ctamic A
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Abbildung 1.38: Der genetische Code

(Transfer-RNA) codiert. Diese bringen die benotig-
ten Proteine zur Synthese und lagern sich entspre-
chend der Information der m-RNA aneinander.

Die DNA ist also nur das Lager fiir die genetische
Information, RNA fungiert als Intermediat zwischen
DNA und Proteinen, die nur das Produkt von geneti-
schen Informationen sind, nicht deren Triger. Alle
Funktionen einer Zelle werden iiber die DNA ge-
steuert, indem definierte Abschnitte der DNA ak-
tiviert werden. Geméf einem Dogma der Biologie
flieft die Information somit immer von der DNA
iiber die RNA zu den Proteinen. Dieses Dogma ist
allerdings nicht mehr in dieser absoluten Form halt-
bar. So wird es von Retroviren durchbrochen, welche
ihre eigene RNA mit Hilfe des Enzyms reverse tran-
scriptase in DNA umsetzen. Diese kann dann in das
Erbgut des Wirts eingebaut werden, so dass dieser
den Virus herstellt.

1.6.3 Proteine: Struktur

Proteine stellen den mengenmifig groBten Anteil
der Biomolekiile. Proteine sind natiirliche Polyme-
re, also Makromolekiile, die aus einer Sequenz von
kleineren Molekiilen, den Monomeren, zusammen-
gesetzt sind. Die Grundbestandteile der Proteine sind
die Aminosduren. Alle Aminosiuren, auller der ein-
fachsten, dem Glycin, sind chiral und daher optisch
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Abbildung 1.37: Transkription und Translation: DNA —RNA—Protein.

aktiv. Aminosduren werden iiber Peptidbindungen
miteinander verkniipft. Von allen in der Natur vor-
kommenden Aminosduren werden nur 20 ribosomal
in Proteine eingebaut.

i
O
—C—N—
Carboxylgruppe |
H
Aminogruppe
Abbildung 1.39: Aminoséduren (links) und die sie
verbindenden Peptidbindungen
(rechts).

Die Funktion der Proteine ist stark mit ihrer rdumli-
chen Struktur verkniipft. Man unterscheidet die fol-
genden Arten von Strukturen:

Die Primérstruktur besteht aus der Aneinanderrei-
hung von Aminosduren, der Aminosdurensequenz.
Die Sekundérstruktur entsteht durch die raumliche

Wechselwirkung und wird meist durch Wasserstoff-
briicken stabilisiert. Es entstehen Helizes, Faltblit-
tern, Schleifen und anderen Strukturen. Die beiden
wichtigsten Strukturelemente sind die o—Helix und
das —Faltblatt.

Myoglobin

Hiimoglobin

Abbildung 1.41: Tertidr- und Quartérstruktur von
Proteinen

Die Tertidrstruktur ist die dreidimensionale An-
ordnung der Sekundérstrukturen und ist hiufig die
biologisch aktive Struktur des Proteins. Die Funkti-
on eines Proteins lauft hiufig iiber Anderungen die-
ser Konformation. Die Aneinanderreihung von Pro-
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o-Helix

B-Faltblatt

Abbildung 1.40: Primér- und Sekundérstruktur von Proteinen

teinmolekiilen in Oligomere wird als Quartérstruk-
tur bezeichnet.

1.6.4 Proteine: Funktion

Die Aufgaben der Proteine sind vielfiltig:

¢ Strukturbildung und -erhaltung. Die mecha-
nische Stabilitdt von Zellen ist dafiir ein Bei-
spiel (Collagen).

* Bewegung. Die Muskelbewegung entsteht
durch ein Zusammenspiel von Actin und Myo-
sin (spiter mehr dazu).

Helix F

' ,

Val FG5

Heme

Abbildung 1.42: Bindung von Sauerstoff an das Hi-
moglobin verdndert die Struktur
des Komplexes.

* Transport. Durch Proteine werden Stoffe
durch die Blutbahn transportiert. Himoglobin

transportiert Sauerstoff und Kohlendioxid zwi-
schen Lunge und Gewebe. Wie in Abbildung
[[.42] gezeigt erledigt es dies nicht allein, son-
dern mit Hilfe eines Kofaktors, dem Haem, und
einem darin gebundenen Fe’*-Ton. Wird der
Sauerstoff gebunden, verdndert sich die Struk-
tur des gesamten Komplexes (blau: ohne O,, rot
mit O,). Ein weiteres Beispiel sind die schon
erwihnten Ionenkanile in Zellmembranen, wo
Proteine den Transport aktiv oder passiv ermog-
lichen.

Schutz und Abwehr. Im Immunsystem gibt
es Immunglobuline und Antikorper fiir die
Immunabwehr.

Regulation und Steuerung von Zellvorgin-
gen. Jeder hormonale Prozef3 verlauft zum Bei-
spiel iiber Proteine als Rezeptoren, sie dienen
auch hiufig der Informationsweiterleitung.

Katalyse. Alle im Organismus ablaufende che-
mischen Prozesse werden durch Enzyme kata-
lysiert

In vielen Fillen fithren die Proteine diese Funktio-
nen nicht alleine aus, sonder bendtigen dazu weitere
Molekiile, sogenannte Kofaktoren.

1.6.5 Lipide

Lipide bilden eine Klasse von Molekiilen, die im
Wesentlichen aus langen Kohlenwasserstoffen beste-
hen. Im Falle von Fettsduren befindet sich an einem
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Abbildung 1.43: Kofaktor des Himoglobins
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Abbildung 1.44: Struktur von Lipiden

Ende eine Carboxylgruppe. Fette bestehen im We-
sentlichen aus einem Glycerinmolekiil, an das drei
unterschiedliche Fettsduren gebunden sind.

Lipide bilden den Hauptbestandteil von Membranen
(z.B. Zellwédnden). Dariiber hinaus spielen sie wich-
tige Rollen als Energiespeicher und als Bestandteil
von Lipoproteinen.

1.6.6 Kohlenhydrate

Kohlenhydrate sind Verbindungen mit der allgemei-
nen Summenformel (CH,0),,.

Diese Molekiilklasse tritt auf als sogenannte Mono-
saccharide, bei denen n = (3, 4, 5, 6, 7, 8; meist 5
oder 6) ist, oder sie sind aus solchen Monomeren zu-
sammengesetzt.

Man unterscheidet wiederum zwischen Oligosac-
chariden (wenige Monomere) und Polysacchariden
(mindestens 8 Monomere). Ein wichtiges Beispiel
ist der Kristallzucker, der aus zwei Monosacchari-
den besteht.

Monosaccharid
Chiralititszentrum
H—-C=0

—(:I—DH
HO —(IS —0OH p—t

H—-C-0H

H—C-0OH

H —(Ij —-{H
I!I Glukose

Abbildung 1.45: Glukose
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Abbildung 1.46: Saccharose

Die meisten Kohlenstoffatome besitzen jeweils vier
unterschiedliche Liganden. Sie konnen deshalb un-
terschiedliche Stereoisomeren bilden. Oligosaccha-
ride sind Bestandteile von Glycoproteinen und spie-
len eine wichtige Rolle im Immunsystem.
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Abbildung 1.47: 2 Beispiele von Polysacchariden

Polysaccharide bestehen aus vielen Monomeren und
haben teilweise auch strukturelle Funktionen. Typi-
sche Beispiele sind Stédrke und Zellulose.
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