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UBER ARZNEISPEZIALITATEN

VON
PROFESSOR Dr. R. WASICKY

Jeder Arzt, der medikament6se Therapie betreibt, mufl sich mit dem
Thema ,,Arzneispezialititen” irgendwie auseinandersetzen und von
der Art der Auseinandersetzung hingt zum grofien Teil der Grad der
ZweckmiBigkeit der gewihlten Therapie ab. Welchen Standpunkt soll der
in der Praxis stehende Arzt jener Uberfiille von Heilmitteln gegeniiber
einnehmen, die ihm téglich in irgendeiner Weise als hervorragend an-
gepriesen werden ? Wenn man die von den Erzeugern der Arzneipriiparate
verschickten Prospekte, die in Fachzeitschriften enthaltenen Ankiindi-
gungen, die in kiirzeren Zeitabstinden erscheinenden Sammelberichte
iiber neue Arzneimittel und Arzneispezialititen verfolgt, so wird man,
allein bei Beschrinkung auf die Arzneimittelerzeugung des deutschen
Sprachgebietes, jahrlich auf einige Tausend ,neuer® Priparate stoBen.
Sogar wenn man aus der Betrachtung jene Priparate ausschaltet, die
von vornherein fiir einen kleineren, ¢rtlich abgegrenzten Konsumenten-
kreis berechnet sind und daher nur lokales Interesse besitzen, so bleiben
alljahrlich immer noch einige Hundert iibrig. Es ist daher verstindlich
und als berechtigt anzusehen, dal im allgemeinen seitens der Arzteschaft
eine ablehnende Haltung gegeniiber der Arzneimittelindustrie beobachtet
wird. Es ist aber auch bekannt, daB die von dem einzelnen Arzte fiir
seine Person oder von gréferen Gruppen von Interessenten beobachteten
oder gar die staatlich organisierten AbwehrmaBnahmen keinen beson-
deren Erfolg aufzuweisen haben. Dazu kommt, daB ein nur abweisender
Standpunkt durch Ablehnung wirklich guter Neuheiten den wissenschaft-
lichen Fortschritt in der Therapie nachteilig beeinflussen miiBte. Meines
Erachtens kann der richtige, seitens der Medizin einzuschlagende Weg nur
dann gefunden werden, wenn das Verstindnis der Entwicklung des Arznei-
mittelwesens in den letzten Jahren in den Grundlagen erfaft und die
sich hiebei ergebenden SchluBfolgerungen zum Ausgangspunkte weiterer
Schritte genommen werden.

Als Arzneispezialititen werden bekanntlich in gebrauchsfertiger
Form in den Handel gebrachte, zur unmittelbaren Verwendung fiir den
Patienten bestimmte Arzneiformen bezeichnet. Das heit, es werden in
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groferen oder kleineren Betrieben im Vorrat dosierte Medikamente her-
gestellt, die frither in der Apotheke erst auf die rezeptmifBige Verschrei-
bung des Arztes hin, jedesmal besonders, fir den einzelnen Patienten
angefertigt wurden. Vor Jahrzehnten gab es noch keine pharmazeutisch-
chemische GroBindustrie im heutigen Sinne. Nimmt man, um die da-
maligen Verhiltnisse kennen zu lernen, etwa die 4. Ausgabe der dster-
reichischen Pharmakopoe vom Jahre 1836 her, so findet man in ihr
zuniichst eine grofle Zahl Pharmaca simplicia angefithrt. Als solche
standen in Verwendung sehr viele pflanzliche, wenige tierische Drogen,
und zwar getrocknete Pflanzenteile, Harze, Gummiharze, animalische
Organe, z. B. Siugetierknochen, dann Mineralien wie Alaun, Braunstein,
Salpeter, weiterhin Metalle und einige wenige, im groBen hergestellie
organische Verbindungen, z. B. Zucker, Alkohol, tierisches Fett. Die
Simplizia bezog der Apotheker aus dem Handel, falls er sie nicht selbst,
z. B. die Pflanzen durch Sammeln oder durch Anbau in seinem Garten
oder den Alkohol durch Destillation in seinem Laboratorium gewann.
Soweit die Simplizia nicht direkt zur Anwendung gelangten, was ge-
wohnlich nicht der Fall war, dienten sie zur Darstellung weiterer Medi-
kamente. Entweder wurden in den einfachsten Fillen Mischungen der
Simplizia vorgenommen oder kompliziertereDarstellungen hatten nach den
»Formulae praeparatorum et compositorum* zu erfolgen. Es wur-
den darnach im Apothekenlaboratorium aus den Metallen und Mineralien
die medikamentts verwendeten anorganischen Salze und Verbindungen
gewonnen, z. B. Blei-, Quecksilber- Eisenverbindungen. Pflanzendrogen
dienten als Ausgangsprodukte zur Herstellung von organischen Verbin-
dungen, z. B. Alkaloiden, #therischen und fetten Olen. Ein groBer Teil der
verordneten Heilmittel setzte sich aus galenischen Priparaten zusammen,
Tinkturen, Extrakten, Salben, Pflastern.

Im Laufe der folgenden Jahrzehnte beginnt ganz allmiihlich eine
Anderung in der Richtung einzusetzen, daB die Darstellung bestimmter
Priparate nicht mehr in der Apotheke vorgenommen wird. Zwei Griinde
hauptsichlich lassen sich dafiir angeben. Erstens werden einige Artikel,
z. B. verschiedene Siuren und Salze, fiir andere als medizinische Ver-
wendungen im Groflen hergestellt, so daf der Apotheker auf die Dar-
stellung im eigenen Laboratorium verzichten kann. Zweitens ist es als
tkonomischer zu bezeichnen, wenn gewisse Artikel, an denen der Apo-
theker vielleicht nur sehr geringen Bedarf hat und die iiberdies eine sehr
komplizierte kostspielige Herstellungsweise voraussetzen, in einem Be-
triebe fiir mehrere Apotheken dargestellt werden. Aber trotzdem blieb
noch fiir einige Zeit hinaus die Apotheke die wichtigste Erzeugungsstitte
der Heilmittel.

Eine griindliche Umwilzung auf diesem Gebiete bereitete sich vor,
als die industrielle Verwertung der Kohlendestillationsprodukte und die
GroBindustrie kiinstlicher Farben einsetzte. Zugleich hatte die Entwick-
lung der organischen Chemie gewaltige Fortschritte zu verzeichnen, die
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sich auch auf die physiologische Chemie erstreckten. Es gelang, die wirk-
samen Stoffe in wichtigen Drogen in ihrem chemischen Aufbau weil-
gehend zu kliren. Die in der Physiologie, Pharmakodynamik und Pharma-
kognosie gewonnenen Erkenntnisse fithrien dazu, daf die therapeutische
Anwendung der kompliziert zusammengesetzten Arzneipriparate zu
Gunsten der in ihrer Wirkungsweise dem Verstindnis ndher geriickten
einfachen Medikationsformen zuriicktrat. Der Bedarf an im Apotheker-
laboratorium hergestellten Priparaten ging zurtick. Mit der Synthese des
Antipyrins nahm {ibrigens die Gewinnung von Arzneisubstanzen ihren
Anfang, die von vornherein nicht im Apothekenlaboratorium zur Dar-
stellung gelangten, sondern im Fabrikslaboratorium. Dieses konnte aus
Nebenprodukten anderer Industrien wertvolle Arzneistoffe gewinnen. Da-
mit erfolgte ein michtiges Aufbliihen der chemisch-pharmazeutischen
GroBindustrie. Die GroBfabriken gliederten sich im eigenen Interesse aus-
gezeichnete wissenschaftliche Laboratorien an, die den Kontakt mit
den Fortschritten der Wissenschaft auf allen Gebieten aufrecht zu er-
halten haben und fiir eine rationelle, den Forderungen wissenschaftlicher
Erkenntnis Rechnung tragende Arbeitsweise im GroBbetriebe Sorge
tragen.

Damit muBte sich naturgemi8 der Umfang der Produktion von Heil-
mitteln im Apothekenlaboratorium verringern. Es hatte aber der Fabrikant
ein Interesse, auch die einfacheren, bisher gewéhnlich in der Apotheke
vorgenommenen Operationen zur Fertigstellung der Medikamente aus den
von ihm gelieferten Substanzen in seinen Betrieb zu iibertragen. Warum
sollte er nicht selbst z. B. die Losung des von ihm hergestellten Cesols
in Wasser und die Ampullierung, warum sollte er nicht selbst die Tablet-
tierung z. B. des Aspirins in der Fabrik vornehmen lassen ? Die Beachtung
der allenthalben immer stirker zur Geltung gelangenden 6konomischen
Prinzipien mufite dahin fithren, daff in immer groBerem Ausmafle die
Fertigstellung derartiger Priparate zum unmittelbaren Gebrauch durch
die Patienten auBerhalb der Apotheke erfolgte.

Es blieb jedoch nicht bei diesen Arzneispezialititen. Die Beliebtheit,
deren sich derartige Priparate bei Arzt und Patient erfreuten, veranlafte
unternehmende Apotheker und andere Arzneiwarenhersteller mit kleinen
Betrieben Konkurrenzpriparate darzustellen, die in ihrer #ufleren Auf-
machung sich dem Laien als gleich oder sehr #hnlich présentierten.
Es handelte sich jedoch fast durchwegs nicht um neue Stoffe, sondern
um dem Geschmack des Publikums Rechnung tragende Arzneiformen,
die in irgendwelcher Weise aus schon bekannten Substanzen kombiniert
wurden. Dabei konnte gar nicht selten die Wahrnehmung gemacht wer-
den, daB die Kombination in einer den Forderungen der wissenschaft-
lichen Medizin hohnsprechenden Weise erfolgte. Um die Arzte und das
Publikum zu gewinnen, bedurfte es einer ungeheuren Reklame, die in
ihren Auswiichsen zu bekannt ist, als daB eine Schilderung vonnoten
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wire. Es gelang jedenfalls diesem Zweig der Spezialititenindustrie, an
die Stelle eines grofien Teiles der Rezeptur in den Apotheken zu treten.

In diesem Zusammenhang ist auch zu erwihnen, daB die medika-
mentdse Therapie dadurch eine Einschrinkung erfahren mufite, daB
andere therapeutische MaBinahmen, z. B. die Strahlentherapie, als sehr
wirkungsvoll erkannt wurden.

In den allerletzten Jahren nimmt die Erzeugung von Arzneispeziali-
titen einen derartigen Umfang an, daf der grofite Teil der Apotheken-
rezeptur sich auf die Abgabe der fertigen Priiparate beschrinkt. Die
Umstinde, die dazu fithren, sind im vorhergehenden dargelegt, sie treten
jedoch zunehmend stérker in Geltung. Nur eine Gruppe von Heilmitteln
ist noch nicht erwidhnt worden, die neuerdings eine immer groBere Bedeu-
tung erlangt und in Form von zahlreichen Arzneispezialititen den Weg
ins Publikum findet. Es ist das die Gruppe der organotherapeutischen
und verwandten Priparate. Hierher sind auch die Serum- und Vaccine-
priparate zu stellen, deren Darstellung in ihren Anfingen schon auf
eine etwas frithere Zeit zuriickblickt. Wenn von organotherapeutischen
Priparaten gesprochen wird, so mufl festgehalten werden, daB damit
keine Abgrenzung einer Heilmittelgruppe nach pharmakologischen Prin-
zipien gegeben ist. Die historische Entwicklung der Organotherapie hat
es mit sich gebracht, daB an dem Ausdrucke ohne innere Berechtigung
noch festgehalten wird. Denn auf Grund der neueren Forschungen wissen
wir ja, welch heterogene Substanzen, die chemisch und physiologisch
weitab von einander liegen kénnen, in den verschiedenen, der Darstel-
lung organotherapeutischer Priaparate dienenden tierischen Organen vor-
kommen,

Besonders reiche Friichte hat das intensiv betriebene Studium der
inneren Sekretion getragen. Allerdings miissen wir uns eingestehen, dafl
wir mit den bisher erzielten Ergebnissen erst am Anfange der wissen-
schaftlichen Erschliefung des so interessanten und wichtigen Gebietes
stehen. Die chemische Forschung ist mit geringen Ausnahmen kaum iiber
die ersten tastenden Versuche in der chemischen Klarstellung der in Be-
tracht kommenden Substanzen gediehen. Welche Erfolge aber hiebei zu
erwarten sind, geht aus dem Beispiele des Insulins hervor.

An der Hand eines Beispieles mochte ich mir gestatten, die Art und
Weise zu veranschaulichen, in welcher Arzneispezialititen erzeugt wer-
den. Es betrifft Heilmittel, die aus einer Pflanzendroge, niamlich Secale
cornutum gewonnen werden.

Das Mutterkorn, Secale cornutum, ist bekanntlich eine Pilz-
droge, die in Form verschiedener Priiparate vor allem als Uterusstyptikum
Verwendung findet. Als wirksame Substanzen sind hauptsichlich Alka-
loide anzusehen, von denen das Ergotoxin und Ergotamin rein dargestelit
sind. Diese beiden Alkaloide, die einander sehr nahe stehen, iiben auf
die glatte Muskulatur des Uterus eine kontraktionsanregende Wirkung
aus. Diese Wirkung wird durch bestimmte, in variablen Mengen vor-
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handene Amine unterstiitzt. Von ihnen veranlassen das $-Imidoazolyl-
aethylamin, den Arzten unter dem Namen Histamin besser bekannt, und
das p-Oxy-phenylaethylamin, als Thyramin bezeichnet, den Uterus noch in
groBen Verdiinnungen zur Kontraktion. Es wurde ferner Azetylcholin in
geringen Mengen vorgefunden. Auch auf Zugabe dieser, die Parasym-
pathikusendigungen noch in groften Verdinnungen erregenden Verbin-
dung zieht sich der Uterus energisch zusammen.

Urspriinglich wurde, wie es auch heute noch geschieht, die Droge
in gepulverter Form der Patientin verschrieben. Etwas spiter wurden
auch wisserige Ausziige, etwa als Infusa oder wisserig-alkoholische
Extrakte verordnet. Unser Arzneibuch kennt auch nur die genannten
Arzneiformen, also Fungus secalis cornuti, Extractum Fungi Secalis
spissum und Extractum Fungi secalis fluidum, wobei das letztere Pri-
parat ungefihr finfmal schwicher als Spissumextrakt zubereitet ist. Man
konnte aber bald die Beobachtung machen, da sowohl bei der Anwen-
dung der Droge als auch der aus dieser dargestellten Extrakte die Wir-
kung unter Umstéinden zum Teil oder ganz ausblieb. Es lieB sich auch
bald feststellen, daf ein Versagen besonders élteren Drogen und Prépa-
raten eigen war. Es wurden daraufhin Spezialpriparate in den Handel
gebracht, welche sorgfiltiger hergestellt waren und die sich auf die bis
dahin gemachten Erfahrungen mit Secale aufbauten. Da jedoch die Kennt-
nisse der Droge ganz unbefriedigende waren, so brachten auch diese
Priparate keine zufriedenstellende Besserung. Letztere konnte erst dann
eintreten, als durch die neuesten Forschungen in pharmakognostischer,
pharmakodynamischer und klinischer Hinsicht ein griindlicheres Wissen
erworben wurde.

Der Pilz, welcher die Droge Secale cornutum liefert, wichst nicht nur
auf dem Roggen, sondern auch auf zahlreichen anderen Griasern und auf
Sauergrasern. Die von den verschiedenen Mutterpflanzen gewonnenen
Dauerformen unterscheiden sich in Grofie und Form. Aber bis heute ist
nicht bekannt, wie weit auch Unterschiede in der chemischen Zusammen-
setzung vorhanden sind. DaB solche anzunehmen sind, geht aus der Tat-
sache hervor, dafl bisher drei biologische Rassen des Pilzes erkannt
wurden, von denen jede nur auf einer bestimmten Gruppe von Mutter-
pflanzen fortkommt. DaB aber auch andere Pilzsorten, als die vom Roggen
stammen, starke Wirkungen ausiiben konnen, zeigt das algerische Mutter-
korn, Ergot de Dis, das von der Grasart Ampelodesmos tenax gewonnen
wird. Aus diesem Mutterkorn, das doppelt so stark wie unser Roggen-
mutterkorn wirken soll, werden franzésische Mutterkornpriparate be-
reitet.

Der wichtigste Grund der Unzuverlissigkeit der Droge liegt darin,
daf sie nicht ein einfaches Gemenge einer grofen Zahl von halbwegs
stabilen Substanzen darstellt, sondern daB sie als lebender Organismus
zur Einsammlung gelangt, als lebender Organismus weiterhin die Droge
bildet und erst ganz allmihlich nach langem Lagern das Leben verliert,
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ohne daf schon damit auch weitere chemische Anderungen ein Ende ge-
funden hitten. Bis heute stehen noch Untersuchungen dariiber aus, wie
die biochemischen Verhiltnisse im reifenden Secale cornutum liegen,
welche Verdnderungen dann weiter nach der Ernte vor sich gehen. Wir
wissen vor allem fast nichts {iber die Verinderungen, die mit den Alka-
loiden und Aminen stattfinden. Es kénnte z. B. der Fall sein, daB fast
gar keine Amine zur Zeit der Ernte im Mutterkorn vorhanden sind,
dagegen reichlich Alkaloide, daB dann aber spiter durch enzymatische
Tatigkeit Aminosiuren und aus diesen wirksame Amine sich bilden,
wihrend der Alkaloidgehalt zuriickgeht. Die erwiinschten Substanzen sind
jedenfalls die Alkaloide, da ihre Wirkung anhaltender ist als jene der
schon in sehr grofien Verdiinnungen Uteruskontraktionen hervorrufenden
Amine. In bestimmten Dosierungen bewirken sie rhytmische Kontrak-
tionen, wihrend die Amine eine starke Tonussteigerung und tetanische
Kontraktionen herbeifithren, Vollig uniibersichtlich sind in pharmako-
dynamischer Hinsicht die gegenseitigen Beeinflussungen, welche die
Alkaloide und die wirksamen Amine aufeinander auszuiiben imstande
sind. Auch das gegenseitige Konzentrationsverhiltnis und andere Sub-
stanzen spielen hiebei eine grofe Rolle. Als Beispiel sei angefiihrt, daB
nach Vorbehandlung mit den spezifischen Mutterkornalkaloiden der
gravide Katzenuterus nicht mit der sonst eintretenden Kontraktion auf
Adrenalinzusatz antwortet, sondern mit einer Erschlaffung. Ebenso bleibt
die Uteruskontraktion bei Tyraminzusatz aus, falls vorher mit Histamin
vorbehandelt wurde. Die erwiinschte Wirkung, welche die Arzte voraus-
setzen, ist demnach an ein bestimmtes Zusammensetzungsverhiltnis der
fir die Wirksamkeit in Betracht kommenden Substanzen gebunden. Sein
Vorhandensein steht in Abhingigkeit von den o6kologischen Faktoren,
unter denen der pflanzliche Organismus heranreift, ferner in Abhingig-
keit von den Verhiltnissen, die das weitere Schicksal des Mutterkorns
bedingen. Zunahme der einen und Abnahme der anderen wirksamen
Substanzen kann eintreten. Bei ungiinstiger Aufbewahrung erfolgt bald
eine Umsetzung aller wirksamen Inhaltsstoffe. Diese Verhiltnisse sind
auch bei der Darstellung von Priparaten aus Mutterkorn zu beachten.
Nach meinen Erfahrungen kommen sogar ganz grobe VerstoBe vor,
welche eine rasche Zersetzung der spezifischen Alkaloide verursachen.
Aber auch wenn sie vermieden werden, ist sorgsam darauf zu achten,
daB nicht ins Gewicht fallende Verschiebungen im Verhiltnisse der ein-
zelnen wirksamen Substanzen zu einander erfolgen. Dies kann z. B.
durch Anwendung eines fiir den vorliegenden Fall nicht geeigneten
Extraktionsmittel bewirkt werden, indem nur ein Teil der wirksamen
Substanzen herausgelost wird. Durch das Studium der wirksamen
Alkaloide gelang es, die Darstellung wirksamer Extrakte auf eine ge-
sichertere Grundlage als frither zu stellen. Besonders bedeutungsvoll war
die Erkenntnis, daB bei Vorhandensein alkalischer Reaktion eine Zer-
setzung der Alkaloide bald in Erscheinung tritt. Bei der Darstellung voll-
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wertiger Extrakte ergab sich eine weitere Schwierigkeit aus dem Mangel
einfacher Priifungsmethoden des Secale. Wihrend man sich beispiels-
weise iiber die Giite von Strychnospriparaten durch quantitative Be-
stimmung des Strychnins jederzeit leicht unterrichten kann, fehlt bei
Secale derzeit eine einfache chemische Wertbestimmung vollstindig.
Man behilft sich vorldufig mit biologischen Wertbestimmungen, in-
dem die Intensitiit der Einwirkung der Secalpriparate auf den Siuge-
tieruterus oder auf den Hahnenkamm messend verfolgt wird. Wenn auch
die biologischen Prifungsmethoden der Exaktheit chemischer oder physi-
kalischer Methoden ermangeln, so erleichtern sie unter Beriicksichtigung
sonstiger auf chemischem oder physikalischem Wege erhobener Befunde
doch die rationelle therapeutische Verwendung von Secalepriparaten.

Nachdem es gelungen war, auf den Uterus hochwirksame Substanzen
aus Secale zu isolieren, lag es nahe, der Schwierigkeiten der Secale-
therapie dadurch Herr werden zu wollen, daf man an Stelle der gale-
nischen Priparate einzelne Inhaltskérper der Droge in Verwendung zog.
Sowohl Secaleamine als auch -alkaloide dienten und dienen diesem
Zwecke.

Mit dieser kurzen Zusammenfassung ist der Zusammenhang der
Secaleforschung und deren praktische Auswirkung in der Therapie ge-
kennzeichnet. Jeder neuen wissenschaftlichen Erkenntnis, jeder einzelnen
Phase entsprechen neue Priparate. Die Konkurrenz in der Arzneimittel-
industrie fithrt dabei zu den mannigfachsten Variationen eines Grund-
gedankens. So manche der neu entstandenen Priparate verschwinden
schon nach kiirzester Zeit wieder vom Markte. Um einen Uberblick tber
die gegenwirtig in Osterreich verwendeten Secalepriparate zu gewinnen,
geniigt es, die Preisliste einer groferen Wiener Drogenfirma daraufhin
durchzusehen. Es werden angefiihrt: Fungus secale, Secale desoleatum,
Extractum Fungi secalis spissum und fluidum, Ergotin Merck, Ergotin
Bombelon, Ergotin Denzel, Ergotin Dr. Heisler, Ergostabil, Clavipurin,
Dialysata Secale cornutum Golaz, Ergopan, Ergotitrin, Gynergen, Ergo-
toxinum hydrochloricum, Secacornin, Secalysatum, Tenosin, Secoin,
Secuitrin, Secalopan, Ergocornal.

Die meisten davon sind Priparationen, die in prinzipiell gleichartiger
Weise wie die offizinellen Extrakte bereitet werden. Die Forderungen, die
an ein derartiges Priparat zu stellen sind, lassen sich kurz dahin zu-
sammenfassen: Zur Darstellung muf eine vollwirksame, chemisch und
biologisch besonders auf die Anwesenheit der wirksamen Alkaloide ge-
priifte Droge Verwendung finden. Die Darstellung muB so geleitet werden,
daB hiebei eine EinbuBe der wirksamen Stoffe nicht sfattfindet. Durch
Untersuchung der erzielten Produkte muff man sich von deren Giite iber-
zeugen, Schlieflich muB darauf geachtet werden, daB die fertigen Pri-
parate eine fiir den praktischen Bedarf hinléingliche Haltbarkeit besitzen
(,stabilisiert), was z. B. durch Beseitigung der Fermente, Zusatz von
konservierenden Substanzen, Vermeidung alkalischer Reaktion, Anwen-
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dung von Trockenpriparaten erzielt wird. Nicht von allen Handelspri-
paraten 14Bt sich behaupten, daB die angefithrten Prinzipien bei der Dar-
stellung beachtet werden. Sie sind dann schlechter, jedenfalls aber be-
deutend teurer, als etwa die Pridparate des Arzneibuches und es muB
vor ihrer Anwendung im Interesse des Patienten gewarnt werden, mag
die Reklame auch in noch so wissenschaftlichem Gewande auftreten.
Was die rein dargestellten Secalestoffe betrifft, so sind das Tenosin
(Bayer) und das Gynergen Typen der beiden wirksamen Stoffgruppen,
einerseits der Amine, andererseits der Alkaloide. Beide haben ihre Indi-
kationsgebiete und haben sich nach den Literaturberichten gut bewihrt;
doch sind die Untersuchungen noch bei weitem nicht abgeschlossen, um
ein endgiiltiges Urteil fillen zu konnen. Jedenfalls bedeuten derartige
Priparate im Sinne der exakten Dosierbarkeit einen groBen Fortschritt.
Doch werden noch weitere Untersuchungen iiber gegenseitige pharmako-
dynamische Beeinflussung bei Kombination der beiden Stoffgruppen und
anderer Drogenstoffe vonnéten sein, bevor die Verwendung in jeder
Richtung befriedigender Secalepriparate gesichert ist.

Im Anschluf an die eigentlichen Secalepriparate mégen noch drei
weitere Gruppen von Priparaten Erwihnung finden. Die erste Gruppe
stellt Kombinationen von Secale cornutum mit anderen Substanzen, be-
sonders mit gleichartig wirkenden dar. Erystypticum z. B. besteht aus
Secale und Hydrastisstoffen, Ergotina styptica Egger aus Secaleextrakt
und Stypticin. Die zweite Gruppe setzt sich aus Ersatzpriparaten zu-
sammen, die bestimmt sind, die Stelle von Secale einzunehmen. Gegen-
wirtig spielen sie keine besondere Rolle, da man sich von ihrer Un-
brauchbarkeit iiberzeugt hat. Wihrend des Krieges jedoch und in der
Nachkriegsperiode beschiiftigte man sich intensiver mit ihnen, #hnlich
wie mit Ersatzpriparaten fiir andere Gegensiinde. Hier sind z. B. Pri-
parate aus Capsella bursa pastoris zu nennen, deren Wirksamkeit auch
bei vorhandener Pilzinfektion der Pflanze eine héchst geringe ist. Die
dritte Gruppe umfaBt Geheimmittel, deren Zusammensetzung nicht ange-
geben wird. In Tagesbldttern, in Kalendern und anderen Druckwerken
werden sie unter verschiedenen Namen, wie Frauenwohl, Frauentrost,
dem Publikum angepriesen. Die Untersuchung der Mittel erweist, daB
die Hersteller sich fast ausschlieflich harmloser Kriuter und deren Pro-
dukten zur Erzeugung ihrer Medizinen bedienen. Eine Kritik dieser Mittel
ist wohl an dieser Stelle nicht nétig. Ganz #hnlich wie bei den bisher be-
handelten Priparaten, die von pflanzlichen oder tierischen Drogen sich her-
leitende Typen darstellen, liegen die Verhiltnisse bei den auf rein chemi-
schem Wege durch Synthese gewonnenen Heilmitteln. In der schier un-
ibersehbaren Reihe von Substanzen, die von den Fabriken erzeugt wer-
den und medizinischen Zwecken dienen sollen, lassen sich drei Gruppen
abgrenzen, in welche fast alle hieher gehorenden Mittel fallen.

Die erste Gruppe umfaBt die synthetisch erzeugten Nervina, wobei
letzteres Wort im weitesten Sinne gebraucht erscheint. Auf das Antipyrin
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als den Ausgangspunkt einer neuen Epoche der medikamentosen Therapie
wurde schon verwiesen. Der groBle Erfolg, der dem Antipyrin beschieden
war, liel die Wissenschaft und die pharmazeutisch-chemische GroBindu-
strie sich angelegentlichst mit der Synthese neuer Heilmittel beschiftigen.
Den meisten von ihnen ist eine starke Nervenwirkung eigen, die bei einer
bestimmten Dosierung in diesem oder jenem Teile des Nervensystems
stirker zur Geltung gelangt. So sehen wir die einen, wie z. B. das Vero-
nal, Luminal, Sulfonal, als ausgesprochene Hypnotika wirksam, andere,
wie das Antipyrin, die Azetylsalizylsiure, als Antineuralgika, Anti-
pyretika verwendbar. Wiederum andere eignen sich durch die beruhi-
gende Wirkung, die sie auf die sensiblen Nervenendigungen duflern, als
Lokalan#sthetika, z. B. das Aniisthesin, das Novokain.

Die zweite Gruppe ist durch Substanzen in der Art des Salvarsans
gekennzeichnet. Sie werden durch Synthese von Metallen oder Metallo-
iden mit organischen Atomgruppierungen dargestellt. Das Studium der
organischen Arsen-, Wismuth-, Vanadin-, Kupfer-, Gold- und #hnlichen
Verbindungen hat deren groBe physiologische, therapeutisch ausgezeich-
net verwertbare Wirksamkeit erwiesen.

An die soeben erwihnten Mittel schlieffen sich verschiedene organi-
sche Farbstoffe an, die der theoretischen Forschung auf dem Gebiete
der Biologie iberaus wertvolle Dienste geleistet haben. Auch in der
Therapie haben sich manche von ihnen, z. B. das Methylenblau, gewisse
Akridinderivate, sehr gut bewéahrt.

Den fertig hergestellten und durch die Fabriken in den Handel ge-
brachten synthetischen Mitteln ist nicht die ungeheure Summe von gei-
stigen und materiellen Energien anzusehen, die hineinverarbeitet werden.
Nehmen wir an, es wire dem Chemiker durch Studium und Experiment
gelungen, eine neue Verbindung zu finden, die auf Grund von bestimmten
Uberlegungen, von Anologieschliissen, vielleicht auf Grund einiger Tier-
experimente eine therapeutische Verwendbarkeit vermuten 148t. Es muaB
sodann eine eingehende pharmakodynamische Analyse am Tiere durch-
gefiihrt werden, ohne daf diese immer geniigend AufschluB iiber die
biologischen Eigenschaften einer Substanz erteilen kénnte. Sogar, wenn
das Tierexperiment ganz sichere Ergebnisse beziiglich der therapeutischen
Verwertbarkeit zu liefern scheint, ist man vor Uberraschungen nicht
sicher. Schon manches Heilmittel, welches das Plazet des Chemikers
und Pharmakologen erhalten hatte, mulite infolge der ungiinstigen Er-
fahrungen, die man beim Versuche am Menschen machte, zurlickgezogen
werden. Entscheidend ist erst der sorgfiltig angelegte und mit der gréBten
Kritik durchgefithrte klinische Versuch. Diese Kritik ist besonders dort
am Platze, wo das Heilergebnis nicht offenkundig zutage tritt, sondern
nur aus der immer subjektiv gefirbten drztlichen Erfahrung und aus der
Statistik aufscheint. Welchen Tduschungen man biebei ansgesetzt ist,
zeigen die Tuberkuloseheilmittel, angefangen vom Kochschen Tuber-
kulin.



Aber auch, wenn ein Mittel im allgemeinen jene Wirksamkeit in
einer bestimmten Richtung besitzt, die man erwartet, so kénnen bei
der Anwendung verschiedene Wirkungen sich bemerkbar machen, die
iiblicherweise als unerwiinschte Nebenwirkungen bezeichnet werden. Es
wird dann der Chemiker versuchen, durch bestimmte Anderungen am
Molekiil die Eigenschaften soweit zu dndern, dafl die Hauptwirkung er-
halten bleibt, die unerwiinschten Nebenwirkungen aber zuriickgedringt
werden. Umfangreiche Versuche im chemischen, biologischen Laborato-
rium und in der Klinik sind dann jedesmal erforderlich. Diese Ver-
suche verschlingen Unsummen an Geld. Es ist daher erklarlich, wenn
kleinere Betriebe mit nicht geniigend kapitalskriftiger Unterlage Mittel
frither als geboten auf den Markt bringen, Mittel, die nicht hinreichend
untersucht sind. Weiters ist zu verstehen, daf einem Mittel, das sich
als erfolgreich eingefiihrt hat, sofort eine ganze Anzahl von Konkurrenz-
praparaten ersteht, welche dieselbe oder eine sehr dhnliche chemische
Zusammensetzung aufweisen. Besonders Iiir kleinere Betriebe erscheint
es rentabler, derartige Konkurrenzpriparate herzustellen als wirklich
neue Mittel.

Die synthetischen Mittel werden von den Fabriken, wenn moglich,
in fiir den Patienten gebrauchsfertiger Form geliefert. Wird beispielsweise
eine Substanz als Pulver und in Losung per os genommen, auflerdem
noch durch Injektion verabreicht, so erscheint das Mittel in Form von
Pulver, Tabletten, zum Einnehmen bestimmten Ldsungen und ampul-
lierten Injektionsfliissigkeiten auf dem Markte. Dazu kommen noch die
Kombinationspréiparate, die, soweit sie vom Arzte gewiinscht werden,
der Fabrikant selbst herstellt. Eine grofere Zahl von Arzneispezialititen
dieser Art werden indes durch Mischung in Apotheken und kleineren
Erzeugungsstitten fiir Spezialititen hergestellt. Viele von ihnen sind un-
zweckmiBig zusammengesetzt, die meisten jedenfalls tiberfliissig.

Die ausgefiihrten Beispiele lassen das ganze Wesen der Spezialititen-
industrie in den Zusammenhingen mit der wissenschaftlichen Forschung,
mit der medizinischen Praxis, mit den Interessen der pharmazeutischen
GroBindustrie und der pharmazeutischen Kleinbetriebe, schlieflich auch
mit der unlauteren Praxis der Geheimmittelerzeuger erkennen. Gewifl
ist sehr vieles in der heutigen Arzneimittelerzeugung ungesund. Die Uber-
fiille von Spezialititen, und zwar von den vielen nicht zweckmifig zu-
sammengesetzten, von zu teuren Medikamenten, von Geheimmitteln ist
vom volksgesundheitlichen Standpunkte aus unbedingt zu verwerfen. Aber
es miissen sich alle jene Mafnahmen als schlieflich unwirksam her-
ausstellen, die entgegen den sich gebieterisch in Geltung setzenden &ko-
nomischen Prinzipien die Arzneimittelerzeugung auf eine frithere, durch
die Entwicklung iiberholte Stufe zuriickbringen wollen. Daf die Arznei-
mittelerzeugung am zweckmiBigsten im GroBbetriebe erfolgt, ist sicher.
Allerdings miissen den geinderten Verhiltnissen angepafite Mafinahmen
getroffen werden, um dem Patienten die Sicherheit eines einwandfreien
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Heilmittels zu bieten, Mafnahmen, die einem modern organisierten Apo-
thekenwesen zugrunde zu legen sind. Doch liegt die Erorterung dieser
MaBnahmen abseits vom Thema. Es muB hervorgehoben werden, daf
wichtige Fortschritte in der Therapie dem modernen pharmazeutischen
GroBbetrieb zu danken sind, der, auf wissenschaftlicher Grundlage
arbeitend, mit der Wissenschaft im engsten Zusammenhange seinen
Zielen nachgeht. Der Wissenschaft kommen hiebei die gewaltigen Mittel
zugute, iiber welche die Industrie verfiigt und ohne welche viele Unter-
suchungen und Versuche unterbleiben miiften. Die ganze moderne
Chemotherapie, Organotherapie hitte wahrscheinlich auf viele Erfolge
verzichten miissen, wenn nicht Gro8industrie und wissenschaftliche For-
schung in gegenseitiger Unterstiitzung gewirkt hitten.

Es bleibt aber noch die Frage zu beantworten, wie sich der prak-
tische Arzt der vielen unnétigen oder als unzweckmifiig zusammenge-
setzt abzulehnenden Arzneispezialititen erwehren soll. Die fritheren Aus-
fiihrungen diirften ja erweisen, da zur Beurteilung eines Arzneipripa-
rates sehr viel Spezialwissen erforderlich ist, in das sich die Fachménner
der Heilmittellehre und die Kliniker teilen. Die dem Priparat eventuell
beigegebene kurze Beschreibung der Eigenschaften reicht natiirlich nicht
aus. Und dennoch liegt beim praktischen Arzt die Entscheidung. In der
Méglichkeit, ein Priparat durch Nichtverschreibung aus dem Verkehr aus-
zuschalten, besitzt er eine michtige Waffe, die sich wirksamer als alle
behordlichen und sonstigen MaBnahmen erweist. Damit er die Waffe
in Erfiilllung seiner Pflichten unter dem Gesichtspunkte der hohen Ziele
des drztlichen Berufes richtig fithre, ist es notwendig, daB er die Eigen-
schaften und den Heilwert der Pridparate kenne. Dieser letzteren Forde-
rung zu entsprechen, ist jedoch fiir den Arzt undurchfithrbar, was schon
daraus hervorgeht, daf auch die gelehrtesten Fachménner nur von einem
Teile der Arzneispezialititen ausreichende Kenntnis besitzen. Ich sehe
hier nur einen einzigen Weg gangbar, daB nimlich der Arzt zur Be-
handlung von Kranken nur jene Mittel verwendet, die von dazu berufenen
Fachleuten als zuldssig erklirt werden. Versuche in dieser Richtung sind
bereits im Deutschen Reich unternommen worden. Den Bemiihungen der
vor einigen Jahren in Deutschland wirkenden Arzneimittelkommission
war jedoch kein Erfolg beschieden. Neuerdings ist wiederum eine aus
Fachleuten bestehende ,,Gemeinsame Deutsche Arzneimittelkommission*
am Werke und #uflert sich gutachtlich {iber die Arzneipriparate in
medizinischen Fachblittern. Eine Zusammenfassung der Verordnungen
ist vor kurzem im Deutschen Buchhandell) erschienen. In Holland be-
titigt sich das ,,Reichsinstitut fiir pharmako-therapeutische Untersuchun-
gen* vorbildlich auf diesem Gebiete und die Verdffentlichungen des
Institutes sind fiir den praktischen Arzt sehr wertvoll.

1) Arzneiverordnungen, herausgegeben im Auftrage der Gemeinsamen
Deutschen  Arzneimittelkommission von Klemperer, Zinn, Reckzeh,
Schlockow, Berlin, Urban & Schwarzenberg, 1925.
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Auch in Osterreich werden dhnliche Institutionen geschaffen werden
miissen. Doch mochte ich der Ansicht Ausdruck geben, daB die Ein-
richtung eines amtlichen oder halbamtlichen Apparates fiir diesen Zweck
als minder geeignet anzusehen ist, da ein solcher auch andere Interessen
beriicksichtigen miifite. Ich wiirde es fiir zweckmiBiger halten, wenn
die Fachleute unserer drei medizinischen Fakultiten, Kliniker und Theo-
retiker, zusammentreten wiirden, um frei von anderweitigen Hemmungen
und Riicksichten nur das Interesse der Kranken im Auge ihre Ansichten
iiber die einzelnen Arzneipriparate verdffentlichten. Die Form der Ver-
offentlichung miiBte derart gewdhlt sein, daB jeder Arzt ohne besondere
Miihe Gelegenheit hitte, sich liber die Eigenschaften eines Priparates
zu unterrichten. Nur die in den Verzeichnissen als zuldssig erklirten
Priparate sollien die Arzte verordnen. Die segensreichen Folgen einer
derartigen Einrichtung wirden sich in der kiirzesten Zeit fithlbar machen,
indem die Uberproduktion der Arzneispezialititen eine Einddmmung er-
fahren und die aus irgend einem Grunde als unzweckmi8ig anzusehenden
Priaparate aus dem Arzneimittelverkehre ausgeschaltet wiirden.

Manz’sche Buchdruckerei, Wien 3229



Verlag von Julius Springer in Berlin W 9

Neue Arzneimittel und pharmazeutische Spezialitéiten einschlies-
lich der neuen Drogen, Organ- und Serumpriparate, mit zahlreichen Vor-
schriften zu Ersatzmitteln und einer Erklidrung der gebriduchlichsten medizi-
nischen Kunstausdriicke. Von G. Arends, Apotheker. Siebente Auflage

Unter der Presse.

Die neueren chemotherapeutischen Prédparate aus der Chinin-

reihe (Optochin, im besonderen Eukupin und Vuzin) und aus der
AKkridinreihe (Tripaflavin, Rivanol). Eine kritische Besprechung des
bisherigen Erfolges und der Grundlagen der Therapie. Von Ernst Laqueur,
Direktor des pharmakologischen Instituts Amsterdam. Unter Mitwirkung
von A. Grevenstuk, Assistent am Pharmakologischen Institut Amsterdam,
A. Sluyters, I. Assistent am Pharmakologischen Institut Amsterdam, L. K.
Wolff, I. Assistent am Hygienischen Institut Amsterdam. (Sonderabdruck
aus ,Ergebnisse der inneren Medizin und Kinderheilkunde“. Band 23.)
(91 S.) 1923. 3 Goldmark

Die Arzneimittel-Synthese auf Grundlage der Beziehungen zwischen
chemischem Aufbau und Wirkung. Fiir Arzte, Chemiker und Pharmazeuten.
Von Dr. Sigmund Frénkel, a. o. Professor fiir Medizinische Chemie an der
Wiener Universitat. Fiin fte,umgearbeitete Auflage.(9148S.)1921. 42Goldmark

Die neueren Arzneimittel und die pharmakologischen Grund-

lagen ihrer Anwendung in der drztlichen Praxis. Von Stabsarzt
Dr. A. Skutetzky, Privatdozent fiir Innere Medizin und Dr. E. Starkenstein,
Privatdozent fiir Pharmakologie und Pharmakognosie, beide an der Deutschen
Universititin Prag. Zweite, gdnzlich umgearbeitete Auflage. (485 S.) 1914.

Gebunden 12.60 Goldmark

Insulin. Darstellung. Chemie. Physiologie und therapeutische Anwendung.
Von Privatdozent Dr. H. Staub, I. Assistent der Medizinischen Klinik in
Basel. Zweite, umgearbeitete und ergdnzte Auflage. Mit 14 Abbildungen.
(183 S.) 1925. 7.50 Goldmark; gebunden 8.40 Goldmark

Die Digitalis und ihre therapeutische Anwendung. Im Auftrage
des Niederldndischen Reichsinstitutes fiir pharmakotherapeutische Unter-
suchungen. Bearbeitet von Dr. U. G. Bijlsma, Professor Dr. A. A. Hijmans van
den Bergh, Professor Dr. R. Magnus, Dr. J. S. Meulenhoff, Dr. M. J. Roes-
singh. Autorisierte deutsche Ubersetzung von Professor Dr. P. Neukirch.

Mit 32 Abbildungen und einem Bildnis. (123 S.) 1923. 5.65 Goldmark
Schlafmittel-Therapie. VonDr. Albrecht Renner, Stidtisches Kranken-
haus Altona. (129S.) 1925. 4.80 Goldmark

(Erweiterter Sonderdruck aus ,Ergebnisse der inneren Medizin und Kinderheilkunde",
XXIII. Band.)

MiBstinde im Arzneimittelwesen und Vorschlige zu ihrer

Bekdmpfung. Von Dr. Emii ReiB, Privatdozent an der Universitat
Frankfurt a. M. (40 S.) 1921. 1 Goldmark

Rezepttaschenbuch nebst Anhang. Zweite, verbesserte Auflage. Bear-
beitet von Professor Dr. Ernst Frey in Marburg. Nebst Beitrigen von
verschiedenen Fachleuten. Zweiter Band der Therapie des praktischen
Arztes. Herausgegeben von Professor Dr. Eduard Miiller, Direktor der Med.
Universitits-Poliklinik in Marburg. (673 S.) 1923. Gebunden 10 Goldmark






