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Genie und Irrtum

Der Max-Planck-Forscher Otto Heinrich Warburg, Bio-
chemiker, Mediziner und Nobelpreistrager, ware am
8. Oktober 125 Jahre alt geworden. Er entdeckte, dass
Industrie- und Autoabgase Krebs ausldsen kénnen.
Und Warburg war sich sicher, noch mehr gefunden zu
haben: die eine und letzte Ursache des Krebses. Heute,
38 Jahre nach seinem Tod, ist die Warburg-Hypothese
noch immer aktuell und stets eine Schlagzeile wert.

und schlieBlich auf medizinischem Gebiet die allge-

meine und letzte Ursache des Krebses.” So resiimierte
Warburg seine groBe wissenschaftliche Karriere. Heute gilt
er als Vater der modernen Biochemie: Die Aufklarung der
Photosynthese und der Zellatmung hat die Biologie ihm zu
verdanken.

Aus seinen Beobachtungen in der Krebsforschung leitete
der Wissenschaftler die nach ihm benannte Hypothese ab:
Gesunde Korperzellen gewinnen Energie, indem sie Zucker
verbrennen und dabei Sauerstoff verbrauchen. Krebszellen
dagegen produzieren Energie durch Vergédrung. Sie setzen
Néhrstoffe also ohne Sauerstoff um, und das selbst dann,
wenn er zur Verfligung steht. Ein Leben ohne Sauerstoff -
das sei Warburg zufolge die allgemeine und letzte Ursache
des Krebses.

Auch heute noch beschéftigen sich Wissenschaftler mit
dieser Vermutung. Im Jahr 2006 jubelte die BERLINER ZEITUNG:
.Spate Anerkennung filir einen Querdenker: Krebs ist eine
Stoffwechselentgleisung, sagte Otto Heinrich Warburg be-
reits 1924. Nun zeigt sich, dass er vielleicht recht hatte."
Einem Forscherteam um den Wissenschaftler Michael Ristow
vom Institut fiir Erndhrungswissenschaften der Universitat
Jena sei es gelungen, die Warburg-Hypothese zu untermau-
ern. Die meisten Forscher halten sie dagegen fiir widerlegt.

Schon als Jugendlicher hatte Otto Heinrich Warburg, ge-
boren 1883, das Ziel, das Krebsproblem zu I6sen. Aber auch
die Zellatmung und Photosynthese beschaftigten den Wis-
senschaftler Zeit seines Lebens. Bei seiner Forschung ging
Warburg anders vor als seine Kollegen: Das chemische Mo-
dell geniligte ihm nicht. Er bestand auf den Nachweis am
physiologischen Objekt. Dabei waren seine Versuchsobjekte,
die Seeigeleier, nicht einmal als Untersuchungsobjekt der
Wissenschaft anerkannt. Doch Warburg scherte sich nicht
um andere Meinungen - und war erfolgreich. Denn wie sich
spater herausstellen sollte, eignete sich das Seeigelei als
kleines und Ubersichtliches System sehr wohl fiir seine For-
schungszwecke. Warburg entdeckte, dass der Sauerstoffver-
brauch eines Seeigeleis nach einer Befruchtung dramatisch
ansteigt. Eine Beobachtung, die ihn in der Krebsforschung
spater noch einmal beschéftigen sollte.

I ch entdeckte die Quantenchemie der Photosynthese
n

Otto Warburg in seinem Labor am Max-Planck-Institut
fiir Zellphysiologie in Berlin-Dahlem. Das Bild stammt aus
den 1960er-Jahren.

Der Wissenschaftler wies in den Eiern physiologisch wirk-
sames Eisen nach und erkannte, dass deren Atmung bei der
Zugabe von Eisen beschleunigt wird. Daraus schloss War-
burg: Eisen spielt in der Zellatmung - jenem Prozess, bei
dem Nahrung durch korpereigene Stoffwechselvorgidnge
verarbeitet und Energie gewonnen wird - eine wichtige Rol-
le. Spater gelang es ihm, diese These zu verifizieren. Zudem
entdeckte er, dass Kupfer, Eisen und Vitamine wesentlich zur
Funktion von Enzymen (friiher wurden sie Fermente ge-
nannt) beitragen: Warburg beschrieb die katalytische Rolle
der Eisenporphyrine bei biologischen Oxidationen.

Fiir seine Schrift DIE ENTDECKUNG DER NATUR UND DER FUNKTION
DES ATMUNGSFERMENTS erhielt er 1931 den Medizin-Nobelpreis.
Schon 1927 war Warburg fiir seine Arbeiten tiber den Stoff-
wechsel der Krebszellen als Preistrager vorgeschlagen wor-
den. Doch das Nobelpreiskomitee stimmte dagegen; ein Jahr
zuvor hatte es den Danen Johannes Fibiger fiir eine Krebs-
theorie ausgezeichnet: Dieser hatte das Spiropterakarzinom
(eine angeblich durch Nematoden der Gattung Spiroptera
hervorgerufene Krebserkrankung im Magen von Ratten)
identifiziert und Krebs generell als Infektionskrankheit er-
klart - einer der spektakuldrsten und hdchstpramierten Wis-
senschaftsirrtlimer, wie sich spater herausstellen sollte.

Als Otto Heinrich Warburg die Ehrung 1931 dann tatsdch-
lich verliehen werden sollte, erfuhr er davon beildufig in sei-

nem Labor. Sein Kommentar: ,Hochste
Zeit." Besonders erfreut zeigte er sich
liber einen Bericht in der FRANKFURTER
ALLGEMEINEN ZEITUNG, in dem seine Ent-
deckung auch den Hausfrauen in ihren
heimischen Kiichen nahe gebracht
wurde: ,Betrdufele man ein Stiickchen
Wiirfelzucker mit Blut, Pflanzenasche

Berliner Zeitung, 11./12. 02. 2006

Otto Heinrich Warburg wiirde sich sicher freuen, wenn
er wisste, dass seine Theorie zur Krebsentstehung
derzeit eine Renaissance erlebt. Nach mehr als acht-
zig Jahren scheint es nun an der Zeit, die Warburg
Hypothese aus ihrem wissenschaftiichen Dornrds-
chenschlaf zu erlésen. Forscher haben namlich Hin-
weise darauf gefunden, dass krebsartiges Wachstum
und der Energiestoffwechsel enger miteinander ver-
flochten sind, als man bisher angenommen hatte ...

dazu, die Luftverschmutzung durch Ab-
gase einzuschrinken. Doch er fand kein
Gehor. Und er beteiligte sich an dem
Wettlauf, ein Krebsmedikament zu fin-
den. Noch im spaten Alter glaubte er,
dass der Ansatzpunkt fiir eine Krebs-
therapie in der Anaerobiose der Krebs-
zellen zu finden sei. Seine Idee: Zusatz-
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oder einer Eisen(ll)chloridlésung aus

stoffe in der Nahrung, etwa das in

der Apotheke, so verbrenne der Zucker
bei nichtleuchtender Flamme, wéhrend er ohne die Zugabe
von Eisen lediglich karamellisiere."

Noch ein weiteres Mal wollten die K&niglich-Schwe-
dischen Akademien Warburg mit dem Nobelpreis ehren:
Diesmal fiir den Nachweis, dass Nikotinamid und verschie-
dene Flavine in Koenzymen enthalten sind und als Wasser-
stofflibertrager bei biologischen Oxidationen wirken. Doch
ein Erlass Hitlers verbot Deutschen, einen Nobelpreis anzu-
nehmen - und traf damit auch Warburg.

Wihrenddessen erkannte man die Tragweite der zahl-
reichen Krebserkrankungen. Wissenschaftler aus aller Welt
bemiihten sich um die Losung des Problems. Gesucht: ein
Krebserreger als Verursacher des ganzen Ubels. Immer wie-
der geisterten Sensationsmeldungen durch die Medien, die
Ursache von Krebserkrankungen sei endgiiltig gefunden.
Davon unbeirrt forschte Otto Warburg in seinem Labor im
Kaiser-Wilhelm-Institut fiir Biologie in Berlin-Dahlem, das
1953 in die Max-Planck-Gesellschaft libernommen wurde.

Die Krebsursache in einem Erreger zu suchen, hielt War-
burg fiir vélligen Unsinn. Er war liberzeugt, dass die Ursache
von Krebs nicht auBerhalb des Kérpers liegt, sondern inner-
halb - in den chemischen Reaktionen in den Zellen. Seine
Vermutung: Wenn Krebszellen anfangen, ungehemmt zu
wachsen, sollten sie, genau wie die mit Eisen gepédppelten
Seeigeleier, mehr Sauerstoff bendtigen. In dieser Annahme
spiegelte sich Warburgs grundsatzlicher Forschungsansatz
wider, ndmlich Lebensvorginge auf physikalische und che-
mische Prozesse zuriickzufiihren. Diese Vorstellung war in
der damaligen Zeit verpdnt; die meisten Wissenschaftler
versuchten, Krankheiten als Infektionen zu erklaren.

Entgegen Warburgs Annahme zeigten seine Experimente
jedoch, dass nicht eine erhdhte Atmung, sondern eine
grundsatzlich andere Art der Energieversorgung den Unter-
schied zwischen gewdhnlichen Zellen und Krebszellen aus-
macht. ,In wenigen Worten zusammengefasst ist die letzte
Ursache des Krebses der Ersatz der Sauerstoffatmung der
Korperzellen durch eine Garung", notierte der Forscher im
Jahr 1924 - die Warburg-Hypothese war geboren.

Fiir den Wissenschaftler stand fest, dass Krankheiten ver-
schiedene Ursachen haben, ,entfernte” und ,letzte" Er ver-
deutlichte dies am Beispiel der Pest: Die letzte Ursache sei
hier der Pestbazillus, die entfernten Ursachen dagegen seien
die Ratten und die FIohe der Ratten, die den Pestbazillus auf
den Menschen libertragen. ,Was der Pestbazillus bei der Pest
ist", so Warburg, ,ist die gdrende Kérperzelle beim Krebs."

Der Forscher war sich bewusst, dass Krebs mehrere Ursa-
chen haben kann - ja, dass sogar die Zeit Krebs zu erzeugen
vermag. Warburg erkannte krebserregende Substanzen,
setzte sich vehement fiir ein Tabakverbot ein und mahnte

Atmungsenzymen enthaltene Eisen und
bestimmte Vitamine, kdnnten die Zellatmung erhalten, sogar
wiederherstellen und somit als Krebstherapie wirken. Doch
Warburgs Suche blieb erfolglos.

Trotzdem: Seine Krebsforschung inspirierte andere Wissen-
schaftler und Arzte - vor allem Alternativmediziner. Metho-
den wie etwa die Krebsmehrschritt- und Sauerstofftherapie
sowie bestimmte Didtvorschriften wurden in Anlehnung an
die Warburg-Hypothese entwickelt. Die meisten Schulmedi-
ziner und Wissenschaftler lehnen diese Verfahren jedoch ab,
weil sie schon ihre Grundlage fiir falsch halten und es zudem
keine iberzeugenden Nachweise fiir die Wirkung gibt.

Die Anhénger dieser Therapien dagegen sehen sich durch
eine im Jahr 2006 verdffentlichte Arbeit bestatigt. Sie inter-
pretieren die Ergebnisse des Wissenschaftlers Michael Ristow
von der Universitat Jena als Beleg fiir die Warburg-Hypo-
these. Der Forscher verdnderte Dickdarmkrebszellen so, dass
sie ungewdhnlich viel Frataxin produzierten - ein Protein,
das die Zellatmung lbermaBig aktiviert. Diese zur Zellat-
mung gezwungenen Krebszellen wuchsen, Ristow zufolge,
wesentlich langsamer und bildeten kleinere Tumorherde als
gewbhnliche Krebszellen. Der Forscher sagt: ,Auch eventu-
elle metabolische Ursachen fiir Krebserkrankungen sollten
wir in der Forschung nicht aus dem Auge verlieren.”

Axel Ullrich, Direktor am Max-Planck-Institut fiir Bioche-
mie in Martinsried, bewertet das anders. Der mehrfach aus-
gezeichnete Krebsforscher hat unter anderem erfolgreich
die Grundlagen fiir zwei Krebsmedikamente gelegt - das
Brustkrebsmedikament Herceptin und das Medikament
Sutent, das bei Nierenzellkrebs sowie Tumoren im Magen-
Darm-Trakt einsetzbar ist. Dass Krebszellen durch Garung
Energie gewinnen, interpretiert er vor dem Hintergrund der
Molekulargenetik.

.Heute ist allgemein etabliert, dass Krebs aus Zellen ent-
steht, die ihre genetische Stabilitdt verloren haben. Das wie-
derum flihrt zur Anhdufung von chromosomalen Verinde-
rungen und Mutationen im Genom der Zellen”, so Ullrich.
.Die Verdnderung des zelluldren Energiestoffwechsels ist eine
Folge dieser genetischen Defekte, aber ganz sicher nicht die
Ursache, warum bosartige Tumore entstehen und wachsen.”

Dass Otto Heinrich Warburg mit seiner Hypothese uber
die Bildung von Krebs irrte, schmalert seine Leistungen fiir
die Biochemie nicht. Und er war sich seiner Erfolge durchaus
bewusst: Im Januar 1938 erschien in der Times ein Nachruf
auf ihn - 32 Jahre zu friih. Doch nicht die Verwechslung mit
einem entfernten Verwandten drgerte Warburg. lhn wurmte
die Tatsache, dass diese Todesanzeige wichtige Ergebnisse
seiner Forschungsarbeit unterschlug. Trotzdem machte er
sich den SpaB, die Kondolenzen personlich entgegenzuneh-
men. CHRISTINE KIRCHHOFF
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