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5. Zwischen Materia medica und
experimenteller Pharmakologie

Les Allemands descendent de la théorie a 'expérience, tan-
disque les Frangais remontent de I'expérience a la théorie. ...
Les Allemands reprochent aux Francais de ne considérer que
les faits particuliers dans les sciences, et de ne pas se rallier
unsysteme;c’esten cela principalement que consiste la diffé-
rence entre les savants allemands et les savants frangais.
Germaine de Stacl

5.1. Deutschland
5.1.1. «Therapeutisches Chaos»

In der ersten Halfte des 19. Jahrhunderts fehlte in Deutschland ein Magen-
die. Selbst in Frankreich war die Wirkung Magendies vorerst begrenzt. Was
die Physiologie betrifft, so stiess seine rigorose experimentelle Methode auf
Widerstand, und in der Pharmakologie fanden weder seine Methode noch
die therapeutischen Resultate der von ihm eingefiihrten reinen Wirksub-
stanzen sonderlichen Widerhall. Dies illustriert die Miihe der damaligen
Pharmakologie, sich abzugrenzen von der (Pharmako-)Therapie wie auch
von den herkommlichen Naturwissenschaften, der Pharmazie und der Ma-
teria medica als thesaurus medicaminum'®. Die Rezeption Magendies war
auch belastet durch den Umstand, dass schon die latrophysik und Iatro-
chemie der frithen Neuzeit die Medizin und Therapic nicht viel weiter
gebracht hatten als der Galenismus. Auch zu Magendies Zeit waren die
physiologischen und biochemischen Kenntnisse noch gering. Hinzu kam,
dass gerade in Deutschland um 1800 ein gewisses Chaos in der Medizin
herrschte'?”’. Das galenische System war nicht mehr zu halten, seine Stelle
suchten gegen Ende des 18. Jahrhunderts sehr viele, auch sich widerspre-
chende medizinische Richtungen oder Systeme einzunehmen, worunter die
auf John Brown zuriickgchenden Spielarten der Erregungslehre denTon an-
gaben. Insgesamt ist die Medizin des ersten Viertels des 19. Jahrhunderts in
Deutschland durch eine grosse Unsicherheit im Hinblick auf ihre wissen-
schaftlichen und fachlichen Grundlagen gekennzeichnet: Ist Medizin iiber-

126 Poelchau 1861,
127 Temkin 1964,
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haupt eine Wissenschaft? Wie sicher sind ihre Urteile? Welches sind ihre Aus-
gangsprinzipien?

Mehr als die Nachbarlinder bildete Deutschland einen Tummelplatz me-
dizinischer Schulen, und einzig in Deutschland gab es die zunéchst dominie-
rende Naturphilosophie, welche kennzeichnend fiir die Medizin der deutschen
Romantik wurde. Schliesslich kamen dazu die Probleme des wissenschaftlichen
lnformationsaustausches in einer Zeit, da internationale Kongresse und das
Zeitschriftenwesen noch in den Anfingen steckten. Kanz hat die wissenschaft-
lichen Beziehungen zwischen Frankreich und Deutschland 1789-1832 anhand
von Sprachkenntnissen, Ubersetzungen, Reiseberichten, Briefen und Mitglied-
Schaften in Akademien analysiert, und Geigenmiiller hat die Reiseberichte von
65 deutschen Arzten, welche in den Jahren 1820-1847 in Frankreich weilten,
untersucht', Fiir die Mediziner kommt letztere Autorin zum Schluss, dass die
Pariser medizinische Fakultit vor allem in den frithen Jahren nicht Gegenstand
der Bewunderung war, dass die deutschen Besucher wenig Interesse an theo-
retischer Weiterbildung zeigten und dass die franzosischen Gastgeber keine
FrCmdsprachen lernten, keine Studienreisen ins Ausland unternahmen und die-
ses,insbesondere Deutschland, mit Missachtung straften.J. PETERSEN wies Ende
des 19. Jahrhunderts darauf hin, dass Magendies experimentelle Pharmakolo-
8ie in Deutschland noch in den 1840er Jahren unbeachtet geblieben sei, und
A. HIrscH bestitigte, dass in Deutschland wenig Notiz von der Medizin in
Frankreich und Grossbritannien genommen wurde'”. Der internationale medi-
Zinische Informationsaustausch in den Jahrzehnten um 1800 diirfte zu den noch
Weiter zu bearbeitenden Gebieten der Sozialgeschichte der Medizin gehoren.

Obschon einzelne Deutsche gute Kenntnisse der franzosischen Medizin
besassen, wurde sie anfinglich kaum beriicksichtigt: Eine Priifung und Dis-
kussion ihrer Ergebnisse unterblicb. Ob dies mehr psychologische oder poli-
tische Griinde hatte, bleibe dahingestellt.

Das medizinische und therapeutische Chaos im ersten Drittel des 19. Jahr-
hunderts in Deutschland ist in der medizinhistorischen Literatur vielfach
beschrieben worden. So etwa charakterisiert WUNDERLICH 1859, allerdings
Keineswegs objektiv, die Verhiltnisse folgendermassen:

Hatte die Naturphilosophie die Kipfe verdreht und den Sinn von der sogenannten gemel-
nen Wirklichkeit weggerissen, hatte die Erregungstheorie das Nachdenken in einem Iccrcp
Formalismus aufgehen lassen, so ist dem Eklekticismus die Verodung der deutschen Medi-
zin zuzuschreiben. So kam es, dass in den ersten 30 Jahren des Jahrhunderts in keinem Lande
cine schlechtere und schlaffere Medizin herrschte, als in Deutschland'™.

128 Kanz 1997; Geigenmiiller 1985,
129 Petersen, J. 1877, p. 268; Hirsch, A. 1893, p. 566.
130 Wunderlich 1859, p. 295.
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H. E. RICHTER, ein Zeitgenosse Wunderlichs, sah es als Ziel an, auch der
Therapie den ihr gebiihrenden Platz unter den Naturwissenschaften zu ver-
schaffen;er wies auf das Scheitern von Homoopathie, Erfahrungsmedizin und
Hydrotherapie hin, und er wollte die Therapie emporheben aus der «wiirde-
losen Stellung als handwerkmassig fortgesetztes Gebaren oder als Tummel-
platz afterdrztlicher Glaubenslehren»"!. In neuer Zeit wird etwa auf das
Dilemma zwischen der Pflicht, therapeutisch tétig zu sein, und der Ahnung
von der Unzulédnglichkeit der betriebenen Therapie hingewiesen und auch
darauf, dass theorielose Empirie zum Wunsch nach einem umfassenden System
fiihrt'®. So erstaunt es nicht, wenn im Vakuum der nachgalenistischen Medi-
zin neue Systeme, Schulen und Sekten entstanden, wenn gleichzeitig die wider-
spriichlichsten Theorien existierten'. Rund ein Dutzend Schulen sind in
die medizinhistorische Literatur eingegangen. Einige von ihnen greifen auf
dltere Theorien zurlick, so etwa der (Neo-)Hippokratismus, Empirismus,
Eklektizismus, Vitalismus und die Erfahrungsmedizin wie auch die natur-
historische Schule. Andere sind Neuschdpfungen wie etwa die Schule von John
Brown (Brunonianismus), die Homoopathic, Hydrotherapie, pneumatische
Medizin, Phrenologie und der Mesmerismus'*. Eine besondere Stellung
nimmt die naturphilosophische oder romantische Medizin ein.

Alle diese medizinischen Schulen des ausgehenden 18. und frithen 19. Jahr-
hunderts sind, wenn auch in unterschiedlichem Masse, auf Therapie ausge-
richtet. Zwei von ihnen, der Brunonianismus und die Homd&opathie, sind in
besonderem Masse der Pharmakotherapie verpflichtet. Der schottische Arzt
John BROWN (1735-1788) schuf eine einheitliche Krankheits- und Medizin-
theorie, wonach Gesundheit ein Gleichgewicht zwischen Reizen und Erreg-
barkeit darstellt. Die Bedingungen von Krankheit sind daher exzessive
Stimulation (Sthenie) und ihr Gegenteil (Asthenie). Die Therapie basiert
logischerweise auf der Verminderung der Sthenie durch dimpfende Mittel
wie Purgativa beziehungsweise auf der Korrektur der Asthenie durch «stimu-
lierende» Mittel wie Alkoholika oder Opium. Die Stérke dieser Theorie lag
in ihrer ausserordentlichen Einfachheit in der Erfassung der Biologie in zwei
Prinzipien und der entsprechenden Einfachheit der Therapie. Die an sich er-
wiinschte Reduktion des Arzneimittelschatzes ging in diesem Fall oft zu weit
und fithrte ausserdem zu Alkohol- und Opium-Missbrauch, welcher zahllose
Opfer gekostet haben soll. Die grosste Popularitiit erreichte Browns Medizin
gerade in Deutschland.

131 Richter, H. E. 1850, p. XIIL

132 Reckenfelderbiumer 1995, p.61.

133 Petersen H. 1978.

134 Ackerknecht 1970; Bleker 1981; Haas 1981; J. Pagel ca. 1900, p. 481-499.

54



Zu den gemiissigten Brunonianern gehort der Hofmedicus Friedrich JAHN
(1766-1813). In seinen Schriften verteidigte er das System John Browns,
benutzte es bei der Behandlung von Kinderkrankheiten und legte es seiner
Arzneimittellehre zugrunde'. Zum Zweck scines Lehrbuchs der Materia

medica meint Jahn:

[ch dachte, es miisse fiir den jungen Praktiker vorteilhaft seyn, wenn ich im Allgemeinen nur
kurz angiibe, diess ist ein stirkendes, jenes ein abfiihrendes Mittel, diess hitzt, jenes kiihlt

[__']l.m‘

Er bemiiht sich, nach den Einsichten von Brown und dessen Lehrer Cullen,
nur wirksame Arzneimittel aufzunehmen und wertlose wegzulassen. Dabei
weist Jahn darauf hin, dass strenge Brownianer den Arzneimittelschatz allzu
sehr vereinfacht hitten:

So gewiss es ist, dass alle Arzneisubstanzen durch Reizung und auf die Erregbarkeit wirken,
S0 gewiss ist es auch, dass in der reizenden Eigenschaft selbst eine unendliche Verschieden-
heit statt findet'Y,

Gelehrte Untersuchungen iiber die Wirkungsart der Mittel vermeidet Jahn,
da er «ein Feind aller Hypothesen» ist. Schliesslich meint er (1807) der Er-
regungstheorie zugetan zu sein, «solange die naturphilosophische Medizin
nicht genauer erwiesen sein wird»',

Etwas spiiter als Brown entwarf Samuel C. . HAHNEMANN (1755-1843)
sein System der Homdopathie. Arzneimittel, welche in gewdhnlicher Dosie-
rung beim Gesunden pathologische Effekte hervorrufen, heilen nach Hahne-
mann in sehr kleinen Dosen Krankheiten, welche durch dieselben Symptome
charakterisiert sind (similia similibus curantur). Auswahl und [ndikation von
Arzneimitteln ergibt sich daher durch Priifung ihrer Wirkung an gesunden
Versuchspersonen. Ein zentrales Dogma dieser Lehre bildet die notwendige
«Potenzierung» des Arzneimittels durch oft fast unendliche Verdiinnung.
Untrennbar zur Lehre Hahnemanns gehort die eingehende Beschiiftigung
des Arztes mit dem einzelnen Patienten, um zu einer genauen Diagnose der
Krankheit und einer darauf basierenden Arzneimitteltherapie zu gelangen.
Der Erfolg der Hombopathie beruhte einerseits auf der sparsamen Verwen-
dung aller Arzneimittel als einer wohltitigen Alternative zur hiufig betrie-
benen aggressiven Pharmakotherapie mit hohen Dosen oder zur einseitigen
Arzneitherapie der Brunonianer, andererseits aber auch in der bewussten

[35 Jahn 1799, 1803 und 1807.

[36 Jahn 1807 und 1799 (Vorrede zur 1. Auflage von 1799-1800, p. V).
137 Jahn 1799 (Vorrede zur 2. Auflage von 1807, p. XVII).

138 Jahn 1799.
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drztlichen Zuwendung und in der griindlichen Abkldrung der leidenden Pa-
tienten. Hahnemanns Lehre steht auch am Anfang der Priifung von Arznei-
mitteln am gesunden Menschen und der Einfiihrung eines einzigen Mittels
in Priifung und Therapie in einer Zeit weit verbreiteter Polypharmazie ', Der
Optimismus Hahnemanns hat den Erfolg der Homoopathie begiinstigt, seine
Intoleranz und Masslosigkeit hat jedoch in der weiteren Geschichte dieser
Bewegung zu erbitterten internen Kédmpfen und Abspaltungen gefiihrt'®.
Johann C. W. WENDT (1777-1845) lehnte in seiner Arzneimittellehre sowohl
die Konzepte Browns als auch diejenigen Hahnemanns ab, die er als zwei sich
trotzig gegeniiberstehende Bewegungen bezeichnet''.

Besonderes Gewicht in der deutschen Medizin des frithen 19. Jahrhun-
derts hatte,zumindest als medizintheoretische Grundlage, die Naturphiloso-
phie von Friedrich Wilhelm Joseph SCHELLING (1775-1854). Von John Brown
beeinflusst, verfasste er 1790 eine erste Schrift in dieser Richtung. Seine
Naturphilosophie fand in Deutschland rasch Eingang in die Medizin und
charakterisierte die romantische Medizin schlechthin, wobei sie andere medi-
zinische Richtungen beeinflusste oder sich auch mit ihnen verband. Die natur-
philosophische Medizin erreichte ihren Hohepunktin den Jahren 1810-1815,
verschwand aber in den folgenden zwei Jahrzehnten vollstindig unter der
radikalen Reaktion von seiten der Naturwissenschaften. Bemerkenswerter-
weise blieb sie auf Deutschland beschrinkt und war schon in Wien kaum
mehr spiirbar'*. Sie hat daher auch eine deutsche Teilnahme an der franzo-
sisch-britischen Entwicklung der Medizin fiir Jahrzehnte erschwert, und um-
gekehrt wurde die deutsche Medizin im Westen als «philosophisch» abgetan
und kaum mehr beachtet.

, Schelling unternahm in Deutschland noch einmal den Versuch, der Medi-
zin eine philosophische Grundlage zu geben. Da er die Medizin als «Krone
und Bliite aller Naturwissenschaften» betrachtete, die Therapie hoch bewer-
tete, sich als Brownianer mit der Wirkungsweise von Arzneimitteln befasste
und zu all dem eine weitreichende Wirkung hatte, haben sich zahlreiche Medi-
zinhistoriker mit seiner naturphilosophischen Medizin befasst', In Schel-
lings System sind Geist und Natur keine Gegensitze, sondern identisch, und
analoge Gesetze sind in ihnen a priori erkennbar. Dadurch werden Speku-
lation und Deduktion oberstes wissenschalftliches Forschungsprinzip. Es gilt,
die einheitlichen Naturkréfte und den inneren Zusammenhang der Natur-

139 Barthel 1982.

140 Von Brunn 1964.

141 Wendt 1833, Vorbericht.

142 Ackerknecht 1976.

143 Heischkel 1952, p.62-68; Hirsch, A. 1894; Oldenburg 1979; Schober 1950; von Engelhardt 1993,
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Phénomene zu ergriinden. Universalprinzip ist die Polaritit. Die Naturge-
setze konnen aus den Gesetzen des Geistes abgeleitet werden. Elemente da-
bei sind intellektuelles Anschauen, Vergleich, Analogieschluss, Entwicklungs-
prozess. Diese Theorie lisst natiirlich das Experiment hinfillig, wenn nicht
sogar storend werden. In der Tat wurden Bacon, Newton, Boyle und Lavoi-
sier von Schelling als «Verderber» der Naturwissenschaft betrachtet. Es ver-
steht sich, dass die Naturphilosophie spiiter von positivistischer Warte aus
threrseits verunglimpft und licherlich gemacht wurde.

Schellings medizinische Ideen wurden zuniichst von vielen Autoren, oft
auch in vereinfachter Form, aufgenommen. Sie scheiterten schliesslich an
threm hohen theoretischen Anspruch und vor allem an der fehlenden Um-
setzbarkeit in die Praxis. Von Medizinhistorikern vernimmt man daher auch
Urteile wie «brillante aber phantastische Betrachtung der physischen Na-
tur»'* gder

Die Menschen wurden irre an der begliickenden Gewissheit, [...] dass sic mit Hille ihres Ver-
. o . ’ pry 45
standes die Welt begreifen und sie sich nutzbar machen konnten'*.

Zu den naturphilosophischen Nachfolgern Schellings gehort der Naturfor-
scher Lorenz OKEN (1779-1851), der unter anderem eine Schrift mit dem
vielversprechenden Titel Idee der Pharmakologie als Wissenschaft verdifent-
lichte'*, Sie beginnt mit dem Satz:

Was der Leib der Natur und wie der Leib der Natur ist, das ist und so ist der Leib des Men-
schen. Beyde sind gleich organisirt; im Leibe der Natur liegen dieselben Organe an dersel-
ben Stelle, und mit denselben Funktionen, wie sie sich wieder im Menschen sammeln und
ordnen'??,

Aus den Entsprechungen und Gleichheiten zwischen Natur und Mensch lei-
tet Oken spekulativ die pharmakologischen Wirkungen von Substanzen ab,
eine Denkweise, die franzosische oder britische Arzte oder Wissenschaftler
nicht nachzuvollzichen oder methodisch zu akzeptieren vermocht hitten. In
Deutschland jedoch wurde die Arzneimittellehre oftmals nach einem der-
artigen naturphilosophischen Muster konstruiert. Als Autoren seien hier etwa
genannt: G. A. Bertele, C. H. E. Bischoff, J. H. W. Grabau, K. R. Hoffmann,
F. Jahn, D. G. Kieser, L. A. Kraus, J. M. Leupoldt, K. W, Stark, I. P. V. Troxler,
R.Volz,J.N.von Ringseis und K. J. H. Windischmann'*. Als Beispiel fiir einen
naturphilosophischen Vertreter der Arzneimittellehre diene Christian Hein-

144 Hirsch, A. 1894.

145 Heischkel 1952.

146 Oken 1807.

147 Oken 1807,

148 Domenjoz 1992; Hegemann 1973; Heischkel 1952 und 1958; Rath 1953; Schmiz 1920.
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rich Ernst BisCHOFF (1781-1861), ein begeisterter Schiiler Schellings und
wihrend tiber 40 Jahren der erste Professor auf dem Lehrstuhl der Pharma-
kologie an der 1818 gegriindeten Universitidt Bonn. Sein dreibindiges Hand-
buch der Arzneimittellehre wird je nach der ideellen Herkunft des Beur-
teilers als ein polar geordneter Kosmos der Arzneimittel geschildert oder als
verschachtelt, pathetisch und weitschweifig. Obschon Bischoff keine Tier-
versuche anstellte, beriicksichtigte er in seinem Werk Resultate der experi-
mentellen Pharmakologie. Tatsédchlich wurden die vorromantischen Ansitze
(s. Kap. 3) auch in der romantischen Arzneimittellehre in bescheidenem
Masse bewahrt und gefordert. Lesky verwendet etwa das Bild vom unent-
wegt fliessenden empirischen Strom aus der Aufklarungszeit',

5.1.2. Experimentelle Arzneimittelpriifung

Mit dem Niedergang der naturphilosophischen Medizin und ihrer Arznei-
mittellehre nach 1815 gewann der «empirische Strom» allmihlich wieder
die Oberhand. Empirische Arzneimittellehre oder Materia medica wurde
withrend Jahrhunderten von ungeziihlten Arzten praktiziert, welche in ihrem
beruflichen Alltag die Wirkungen (oder die Wirkungslosigkeit) von Arznei-
mitteln an ihren Patienten beobachteten und mitteilten. Von hier zum eigent-
lichen Experiment am Patienten, also am kranken Menschen, ist dusserlich
ein kleiner Schritt, geistig allerdings einer, der eine neue Denkungsart er-
fordert: Der sinnvoll angelegte Versuch zur Beantwortung einer sinnvollen
Fragestellung durch die Natur selbst. Dieser Schritt ist mit demjenigen ver-
glichen worden, der zur Sektion der menschlichen Leiche fiihrte!S?, Wie in
Kap. 1.3 dargelegt, gab es experimentelle Tétigkeit auf dem Gebiet der Arz-
neimittellehre bereits im 17. und 18. Jahrhundert. Das Experiment in der
Medizin ist seit langem Gegenstand historischer Untersuchungen'', wobei
auch darauf hingewiesen wird, dass sich die Wissenschaftsgeschichte bisher
mehr mit der Theorie als mit dem Experiment beschiftigt hat!'>2.

Ein weiterer Schritt fithrte von der Arzneimittelpriifung am Patienten zu
derjenigen am gesunden Menschen. Zahlreich waren die Griinde, welche fiir
das eine oder das andere Verfahren angefiihrt wurden. Hahnemann griindete
seine homoopathische Arzneimittellehre ganz auf die Priifung am gesunden
Menschen. Zahlreiche weitere Autoren empfehlen dasselbe, auch wenn sie

149 Lesky 1965, p. 106. Auch bei Kanz 1997, p. 41-44.
150 Dowling 1967.

151 Bynum 1994; Elkeles 1996, p. 124-132; Winau 1986.
152 Holmes 1992,
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Hahnemanns Lehre ablehnen. So begriindet KLEEMANN den Menschenver-
such am Gesunden unter Berufung auf Autoritéten wie Albrecht von Haller
und unter Abgrenzung gegen die «unhaltbare Lehre» und die «absichtliche
Verblendung und den Reformationseifer» der Anhidnger Hahnemanns'.
‘Der Versuch am gesunden Menschen wurde vielfach auch als Selbstversuch
praktiziert. Dieser wird jedoch von C.J. G. JOERG ebenso abgelehnt wie das
Experiment an einer einzigen Versuchsperson bei Hahnemann. Als Alterna-
tive stiftete Jorg eine Gesellschaft von Experimentatoren mit sorgsam aus-
gearbeiteten Statuten, dies in der Erkenntnis, dass die Grundlagen der bis-
herigen Arzneimittellehre unzureichend seien und ein neuer Weg zu einer
sicheren Anwendbarkeit der Arzneimittel einzuschlagen sei. Jorg setzte sich
zum Ziel, simtliche Arzneimittel der Materia medica zu priifen, um damit
die Therapie auf eine solide Grundlage zu stellen. Seine Gesellschaft bestand
ausser dem Autor aus 21 Mitpriifern, zwei seiner S6hne und drei Frauen, wel-
che bis zum Jahr 1825, dem Erscheinen seines Lehrbuchs, 17 Arzneimittel
testeten'™. Ein Komitee zur Vornahme von Arzneipriifungen wurde in den
[840er Jahren auch in Wien gegriindet. Aus seiner Titigkeit ging unter ande-
rem die Einfiihrung des Blindversuchs hervor'ss, Schliesslich gehort in die-
sen Zusammenhang auch der kontrollierte Versuch an Personenkollektiven,
der zum Teil schon im 18. Jahrhundert durchgefiihrt wurde, wie besonders die
Beispiele der Skorbutprophylaxe durch James LinD und der Digitalisthera-
pie durch William WHITERING zeigen.

Die Diskussion um den Arzneimittelversuch am Menschen in der ersten
Hilfte des 19. Jahrhunderts ist 1977 ausfiihrlich und kritisch von C. Fischer
dargestellt und analysiert worden'", Die von ihm erwiihnten Autoren sind in
Tabelle I tibersichtlich zusammengefasst. Eine erste Gruppe von Autoren hat
sich nicht mit dem (Menschen-)Versuch befasst; viele von ihnen waren der
naturphilosophischen Medizin verpflichtet oder ihr nahestehend. Diejenigen,
welche den Arzneimittelversuch am Menschen in der einen oder anderen
Form unterstiitzten, haben oftmals Regeln zu seiner Durchfiithrung ange-
geben. Einige dieser Regeln entsprechen den von Reil und Nolde aufge-
stellten (siehe Kap.3). Die meisten dieser Autoren entschieden sich entweder
fiir den Versuch am Kranken oder aber am Gesunden, dies meistens mit dem
Hinweis auf deren generell unterschiedliche Reaktionsweise. Die Regeln
enthalten oft Ermahnungen ethischer Art, vor allem zur Schonung der Pa-

[53 Kleemann 1834; Haller (1771, Vorwort) schligt Arzneimittelpriifungen am gesunden und
anschliessend klinische Versuche am kranken Menschen vor.

154 Jorg 1825, Vorrede; dazu auch Heischkel-Artelt 1970.

155 Gerken 1977.

156 Fischer 1977,
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Autoren

Kommentare *

F. X. Schwediauer 1801
J. Arnemann 1811

E. Horn 1803

L. Oken 1806

C. H. Pfaff 1808/17

F. Wurzer 1808

F. Albrecht

C. Gren 1813

J. 1. Hoppe 1837

J. F. Sobernheim 1836

C. W. Hufeland 1841

J. S. Frank 1802

J. V. Hildenbrand 1802
G. A. Bertele 1805

S. L. Segnitz 1806

K. F. Burdach 1806/07

P. K. Hartmann 1816

K. Sprengel 1816

F. G. Voigtel 1816

J. Hergenrother 1823/25
J.C.G. Jorg 1824

L. F. Hermann 1824

C. H. E. Bischoff 1825-34
C. H. W. Sundelius 1825
F. L. Hiinefeld 1826/27
J. A. Buchner 1822/27
K. F. H. Marx 1827/29

J. Bernstein 1828

P. E. W. Vogt, 1821/23

V. A. Von Riecke 1837
K. D. Schroft 1830/37
Oesterlen 1845

Nicht mit Experimenten befasst
do.

do.

do.

do.

do.

do.

do.

do.

do.

do.

MYV, nicht TV
MV-Regeln
Gegen TV

TV-Kritik ohne Ablehnung, MV besser,
Regeln

MVK, nicht MVG, Regeln

Nur MVK sinnvoll

Nur MVK, Regeln

TV wichtiger als MV

MVG (érztl. Selbstversuch). TV nur fiir Tox.
Nur MVK, Regeln

Versuch als Moglichkeit (auch TV)

Nur MVK

Toxikologie

Toxikologie

MV und TV bedingt

MYV, Regeln

MYV, Regeln. TV fiir Toxikologie

Bedingungen von MV und TV, Regeln’
Vor allem MV

* MV = Menschenversuch, MYG = MV am Gesunden, MVK = MV am Kranken,

TV =Tierversuch

Tab. 1. Theoretische Diskussion um den Arzneimittelversuch am Menschen
in der ersten Hilfte des 19. Jahrhunderts (nach C. Fischer 1977).
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tienten und Versuchspersonen bei der Verwendung von in ihrer Wirkung un-
bekannten oder stark wirksamen Substanzen. Sogar ein Verbot von Arznei-
mittelversuchen an Verbrechern wird ausgesprochen. Bei den allgemeinen
Regeln zur Durchfiihrung von Versuchen wird immer mehr Gewicht auf die
‘Unvoreingenommenbheit, die Reproduzierbarkeit der Ergebnisse sowie auf
das Einkalkulieren einer Spontanheilung gelegt. Diese steht natiirlich im
Zentrum der Problematik und wird zunehmend statistische Methoden er-
fordern.

Auch der fiir die zukiinftige experimentelle Pharmakologie so bedeut-
same Tierversuch wurde schon im 17. und 18. Jahrhundert gelegentlich an-
gewendet, wenn auch meist in einer kruden, wenig aussagekréftigen Form.
Am Tierversuch entziindeten sich immer wieder Diskussionen, die auch in
der ersten Hilfte des 19. Jahrhunderts vorherrschten. Schon 1776 warnte der
Géttinger Toxikologe Johann Friedrich GMELIN (1748-1804) vor den Trug-
schliissen aus den Beobachtungen an Tieren:

Erst da, wo ich keine Wahrnehmungen an dem menschlichen Kérper vor mir he}l}& ncllhm
ich meine Zuflucht zu Versuchen an Thieren; um daraus die wahre Natur des Gifts ... her-
zuleiten',

G. F. HILDEBRANDT hielt 1786 den Tierversuch zwecks Analogieschluss auf
den Menschen zwar fiir wichtig, mahnte aber zugleich zur Vorsicht, da sich
Unterschiede in der Wirkung von Arzneimitteln schon innerhalb verschie-
dener Tierspezies zeigten'™. Wie Tabelle 1 zeigt, lehnten mehrere Autoren
des Zeitraums 1800-1850 den Tierversuch ganz ab, hielten ihn fiir weniger
aussagekriiftig als den Versuch am Menschen oder beschriankten ihn auf die
Priifung von Giften. Der Arzneimittelversuch am Tier im frithen 19. Jahr-
hundert wurde von Hahn 1969 vorziiglich dargestellt und diskutiert'. Die
Autorin bezeichnet den Tierversuch als den entscheidenden Fortschritt auf
dem Weg zur modernen Pharmakologie. Dieser Fortschritt kam von Frank-
reich und Grossbritannien nach Deutschland, wobei vor allem Magendie mit
seiner verbesserten Technik, ferner auch Orfila am meisten zur Verbreitung
beigetragen haben. Jedoch war die Situation um 1830 noch immer durch eine
weitgehende Ablehnung des Tierversuchs als unzuverléssig und wenig aus-
sagekriftig gekennzeichnet. In der Hilfte der damaligen Lehrbiicher der
Arzneimittellehre werden Tierversuche gar nicht erst erwihnt. Erst in der
Jahrhundertmitte wurden sie von den frithen Vertretern der jungen expe-
rimentellen Pharmakologie, Mitscherlich, Falck und Buchheim, schliesslich

157 Gmelin 1776, p. 3.
I58 Hildebrandt 1786, Kap. 2.
159 Hahn 1969,
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akzeptiert. Auch Hahn erwihnt zahlreiche Autoren und unterteilt sie in
Gruppen, welche in Tabelle 2 dargestellt sind. Die erste Gruppe setzt sich aus
denjenigen Autoren zusammen, die sich theoretisch mit dem Tierversuch aus-
einandergesetzt haben, von blosser Erwiihnung und Anzweifelung bis zur
griindlichen Diskussion. Unter den letzteren Autoren hat HERGENROETHER,
bezeichnenderweise ein Schiiler Magendies, die Einwinde gegen den Tier-
versuch zu widerlegen versucht. Die Theoretiker haben nach Hahn das Poten-
tial des Tierversuchs meist unterschitzt. Unter den Praktikern des Tierver-
suchs steht an friither Stelle SERTURNER, der seine entscheidenden Versuche
zur Wirkung von Morphin an Tieren und Menschen durchgefiihrt hat. Ande-
re haben vor allem die Resorption, die Ausscheidung und die metabolische
Umwandlung von Pharmaka studiert, ferner zahlreiche Giftwirkungen. Hahns
Untersuchungen zur Geschichte des Tierversuchs wurden fiir die mittleren
Jahrzehnte des 19. Jahrhunderts von Langjahr fortgesetzt'®, Neben den An-
wendungen in der Pharmakologie und Toxikologie wire der Tierversuch als
Methode wissenschaftlicher Erkenntnis vor allem von der Physiologie her zu
betrachten.

5.1.3. Verwissenschaftlichung

Zur Verdeutlichung der Situation der Arzneimittellehre in Deutschland von
1790 bis1850 sei abschliessend auf einige ihrer Vertreter eingegangen, die
vor dem Durchbruch zur experimentellen Pharmakologie ihre Vorstel-
lungen zu diesem Thema publiziert haben. Der Medizinhistoriker Kurt
SPRENGEL (1766-1833) verfasste eine kritische Ubersicht des Zustands der
Medizin in den 1790er Jahren'®'. Darin wird Jahr fiir Jahr die Literatur der
Arzneimittellehre und anderer Fiacher kommentiert, auch Lob und Tadel
differenziert ausgeteilt. Zu den von ihm besonders héufig zitierten Autoren
gehoren unter andern Autenrieth, Bichat, Fourcroy, Hufeland, von Hum-
boldt, Hunter, Pinel, Reil, G. A. Richter, Schelling, Soemmering, Vauquelin.
Sprengel beschrinkte also seine Betrachtungen keineswegs auf Deutsch-
land.

F. A. C. GREN (1760-1798) vertrat zwar eine traditionelle und eklektische
Arzneimittellehre, ist aber von Interesse durch seine Darstellung der Ge-
schichte der Pharmakologie und die Erwidhnung von 38 Lehrbiichern der
Arzneimittellehre im 18. Jahrhundert'%,

160 Langjahr 1977.
161 Sprengel 1801.
162 Gren 1798-1800.
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Theoretische Auseinandersetzung

Nicht erwiihnt:
Arnemann, Horn, Hahnemann, Hufeland, Sundelin, Kraus, Grabau, Most,

Schultz, Neumann, Werbers

Nur erwiihnt:
Neurohr, Dierbach

TV anderer referiert:
Ptaff

Niitzlichkeit angezweifelt:
Loos, Schéne, Sprengel, Schwartze, Purkinje

Ausfiihrlicher behandelt: _ _
Frank, Bertele, Voigtel, Vogt, G. A. Richter, Conradi, Sobernheim, Riecke,
Plagge, Phoebus, J. Clarus, Schoemann

Griindliche Auseinandersetzung:

Burdach, Kretschmar (Skepsis, Vitalist), Hecker (TV zur Schonung des Men-
schen), Jorg, Eckel (zur vollstindigen Kenntnis der AM), C. G. Gmelin (nur
fiir Tox.), Hergenrother (Widerlegung der Einwéinde), Herrmann (Regeln),
C. H. E. Bischoff (ergiebige Quelle), Buchner, K. F. H. Marx

Praktische Anwendung

Thilow, Sertiirner (Morphin), C. F. Emmert (Resorption), G. F. Jager (Tox.),
Autenrieth (Quecksilber), A. F. J. C. Mayer (Resorption), C. G. Gmelin
(Metalle), L. Gmelin und Tiedemann (Resorption), Kerner (Tox.), Berres,
Ittner (Blausidure HCN), Soemmering (HCN), Jorg (HCN), Krimer (HCN),
Weinhold (Quecksilber), Woehler (Exkretion, Metabolismus), Dieffenbach,
Pilger (Nerven-Reizbarkeit), Schubarth (Tox.), von Hering (Haemodyna-
mik), Hertwig (Infusion, Tetanus), Wibmer (Bleivergiftung), Runge, Albers,
Oesterlen

*Tox. = Gifte, Toxikologie, TV = Tierversuche

Tab. 2. Arzneimittelversuch am Tier in der ersten Hiilfte des 19. Jahrhunderts
(nach I. Hahn 1969 und H. G. Langjahr 1977).
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Nach dem Handbuch von Ernst HORN (1774-1848) von 1805 beruht Er-
kenntnis in der Arzneimittellehre auf der oft wiederholten Beobachtung am
kranken und gesunden Menschen. Spekulation wird als tiuschender Schein
verworfen, und die Moglichkeit einer kiinftigen wissenschaftlichen Begriin-
dung der Pharmakologie wird eingeriiumt. Die Lehren der medizinischen
«Sekten» werden abgelehnt; der Naturphilosophie steht Horn in kritischer
Sympathie gegeniiber:

Gewiss verdienen die Bemiihungen der Naturphilosophen den wiarmsten Dank der Aerzte.
[hr Wille ist rithmlich, aber der praktischen, d.h. der am Krankenbette wahrhaft fruchtbaren
Arzneimittellehre werden sie schwerlich helfen'®,

K. F. BURDACH (1776-1847) reprisentiert Ubergiinge: Er war im 8. Jahr-
hundert verwurzelt, wurde von der Naturphilosophie geprigt und offnete
sich schliesslich der modern werdenden Wissenschaft. [n seiner Arzneimittel-
lehre von 1817 werden bereits Versuche am Gesunden, am Krankenbett und
an Tieren als Informationsquellen zu den Arzneimittelwirkungen nicht mehr
verworfen'™. Und in seiner Physiologie als Erfahrungswissenschaft von
1826-1840 gehoren zu den haufig zitierten Autoren unter anderen Magen-
die, Johannes Miiller, Purkinje, Orfila'®,

Auch C. H. PFAFF (1773-1852) ist als Bibliograph der damaligen Literatur
zur Arzneimittellehre von Bedeutung. Er kritisierte den Brunonianismus,
versuchte chemische Prinzipien in die Arzneimittellehre einzufithren und
entwickelte ein chemisches System der Arzneimittel'*°,

Dass Johannes Evangelista PURKINIE (1787-1869) auch pharmakologisch
titig war, wird angesichts seiner eminenten Verdienste als Physiologe leicht
iibersehen, obschon mehrere Autoren darauf hingewiesen haben'”. Wiihrend
Johannes Miiller, der Wiedererwecker der deutschen Physiologie im 19. Jahr-
hundert, kaum von Magendie beeinflusst war und den Tierversuch ablehnte,
war Purkinje frithzeitig von Magendies physiologischer und pharmakologi-
scher Methodik beeindruckt und diirfte als erster in seiner Nachfolge in
Deutschland gelten. Als Student in Prag verspiirte Purkinje ein Ungeniigen
am Unterricht der Materia medica und begann schon in diesem Stadium
mit Selbstversuchen, welche sich iiber [0 Jahre hinzogen und die er ab 1820
publizierte'*®. Aufgrund dieser Versuche formulierte er treffliche Wirkungs-

163 Horn 1805, p. 68.

164 Burdach 1817, § 36.

165 Burdach 1826-1840.

166 Pfaft 1808-1824, Bd. I.

167 Starkenstein 1937, p. 54-65: Sajner 1961; Kruta 1962, p. 39-42, und 1969, p. 21-27; Zadina
1971: Stille 1994; Ochme 1995.

168 Purkinje 1820, p. 149-156; 1824, p. 468; 1825, p. 56-57; 1829; Sajner 1961.
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beschreibungen von Emetin, Digitalis, Belladonna (spiter Atropin), Kampfer,
Opium, Alkohol, Ather, Kalomel, Muskatnuss (psychotrope Wirkung) und
anderen Pharmaka. Zu seinem Konzept dusserte er sich 1825 wie folgt:

Jedes Individuum enthilt in sich eine Mannichfaltigkeit von Eigenheiten; keine kann in das-
selbe von Aussen hineinkommen, jedoch kann es durch Dinge, von denen es Einwirkungen
erhilt, gezwungen werden, neue Eigenthiimlichkeiten zu entwickeln. So wie nun jede Krank-
heit physiologisch betrachtet, als cine eigenthiimliche Lebensentwicklung angeschen werden
kann, so kann man auch mit Arzneien zu dem Zwecke Versuche an Gesunden anstellen, um
die Entwicklung neuer physiologischer Qualititen zu beobachten. Wenn daher auch die Be-
hauptung, dass man durch Versuche an Gesunden die Wirksamkeit der Stoffe bei Kranken
ausfindig machen kann, einer grossen Beschriinkung bedarf, so behalten doch jene Versuche,
mit gehoriger Beobachtungsgabe angestellt, einen physiologischen Werth!'",

Purkinjes Interesse war also nicht primir auf therapeutisch verwertbare
Kenntnisse tiber Arzneimittel gerichtet, sondern im Sinne Magendies und
spéter Claude Bernards auf Pharmaka als Instrumente zur Ermittlung phy-
siologischer Phinomene. Dabei riumte er auch Versuchen am Patienten und
am Tier ihr Recht ein. Die Pharmakologie als solche sollte physiologisch be-
tricben und Teil der Physiologie werden. Schon 1829 gab Purkinje der Hoff-
nung auf Lehrstiihle der physiologischen Pharmakologie Ausdruck,und 1866
forderte er solche fiir jede medizinische Fakultit, nachdem Buchheim in
Dorpat einen Anfang gemacht hatte.

Als einer der wenigen — wenn nicht als einziger — der deutschen Schiiler
Magendies hat Jacob Hergenroether eine besondere Bedeutung, obwohl er
im Gegensatz zu seinem Lehrer keine experimentellen Beitriige geliefert hat
und Theoretiker geblieben ist. In seinem Lehrbuch von 1825 bezeichnet er
die Arzneimittellehre als das wichtigste, niitzlichste und interessanteste Stu-
dium des Arztes, den wichtigsten Zweig der Medizin:

Was wiirde uns das gesammte Wissen von allen Lebenserscheinungen und deren Modifica-
tionen im Thierreiche, und im grauenvollen Heere aller Krankheitsformen frommen, was
wiirden uns die herrlichsten und originellsten Classificationen in der Therapie niitzen, wire
nicht ein Zweig der Heilwissenschalt vorhanden, der sich ausschliesslich mit der Betrach-
tung der Wirkungen der Heilmittel, mit der Ausmittelung ihrer Wirkungsweise in dem Inne-
ren der organischen Werkstiitte, mit der Beriicksichtigung der Krankheitsformen, denen die
Wirkungsweise entgegensteht, mit der Bestimmung der Gaben und Formen, unter welchen
sie in die Organisation eingreifen miissen, wenn nicht eine besondere Richtung unserer
Forschbegierde sich mit diesen Momenten vorzugsweise befasste?'”

Hergenréther betont, dass die Arzneimittellehre durch blosse Beobachtung
am Krankenbett nicht fortschreiten wird, sondern ihre Kenntnisse nur dann
vermehren kann, wenn sie sich auf die Experimentalphysiologie stiitzt. Die

169 Purkinje 1825.
[70 Hergenrdther 1825, Einleitung,



Zweifler belehrt er im Sinne Magendies, dass Versuche an lebenden Tieren
keineswegs triigerisch und unzulédnglich sind, da Arzneimittel in identischer
Weise auf tierische und menschliche Gewebe wirken. In dhnlich identischer
Weise wirken sie auch im gesunden und kranken Zustand. Die Wirkung sei
schliesslich das Ergebnis des Kampfes der Krifte des Arzneimittels mit
denen des Organismus. Hergenrother lédsst auch die Geschichte der Arznei-
mittellehre Revue passieren, wobei die neueste Zeit durch die Verdienste um
die physiologische Pharmakologie durch Magendie, B. C. Brodie, A. Philip
Wilson und Coindet charakterisiert wird. In Deutschland existiere zwar noch
viel Hypothetisches, die mystische Sprache der Naturphilosophie sei noch
nicht ganz ausgemerzt, der Tierversuch noch nicht richtig akzeptiert, doch sei
das Chaos der Beobachtungen iiber Arzneimittelwirkungen im Riickgang
begriffen.

Im Gegensatz zu Hergenrother ist Georg August RICHTER (1778-1832)
wieder ein typischer Vertreter der Situation in Deutschland um 1825'". Auch
fiir ihn beruhten Arzneimittelwirkungen auf cinem Konflikt zwischen Phar-
makon und Organismus. Dies konne mit der Chemie des Lebenden zu tun
haben, die jedoch so wenig mit der Chemie des Unbelebten gemein habe,
dass schon der gleiche Name zu Irrtiimern fithren konne.

Richters Arzneimittellehre war noch stark dem Vitalismus verpflichtet.
Tierversuche haben bei ihm natiirlich wenig Aussagekraft. Der Autor macht
ausfiihrliche Literaturangaben, in denen die franzosische Literatur minimal
beriicksichtigt ist.

Ein anderer Autor, Johann Heinrich DIERBACH (1788-1845), basierte sein
rein kompilatorisches Werk auf genauen Quellennachweisen aus der neuen
Literatur, bei welcher auch franzdsische Zeitschriften referiert werden und
Magendies Formulaire einen wichtigen Platz einnimmt'”2,

Auch Philipp Friedrich Wilhelm VoGT (1786-1861) unterzog 1831 die ge-
genwirtige Arzneimittellehre einer heftigen Kritik, aus der heraus er die For-
derung nach ihrer wissenschaftlichen Erneuerung stellte, allerdings ohne
selbst wesentlich dazu beizutragen'”™. So forderte er ein Ende der sinnlosen
Aufblihung des Arzneimittelschatzes, vermochte jedoch methodisch keine
klaren Anweisungen zum besseren Erkennen von Arzneimittelwirkungen zu
geben. Seine Sprache erinnert immer noch an diejenige der Vitalisten und
Naturphilosophen.

Carl August WIBMER (1803-1885) betitelte sein ebenfalls 1831 erschiene-
nes Werk Die Wirkung der Arzneimittel und Gifte im gesunden thierischen

171 Richter, G. A. 1826, 1. Band, Vorrede und Allgemeine Arzneimittellchre.
172 Dierbach 1828; dazu auch Keidel 1983,
173 Vogt 1831, p. 23-60.
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Korper'™. Allerdings stiitzte er sich dabei nicht auf eigene Versuche, sondern
ur auf «aus Quellen geschdpfte Tatsachen»; auch verzichtete er auf eigene
Theorien und Hypothesen zugunsten von «unbestreitbaren Tatsachens».
Interessant ist seine alphabetische Ordnung der Arzneimittel, da es keine be-
 friedigende systematische Einteilung gebe. Unter den hiufig zitierten Auto-
ren befinden sich Magendie und Otfila.

Joseph F. SoBERNHEIM (1803-1846) verdffentlichte sein erfolgreiches
Handbuch der Arzneimittellehre 1841175, das heisst am Beginn des erregen-
den Jahrzehnts, welches der deutschen Medizin neue Impulse verleihen und
auch in den Durchbruch der experimentellen Pharmakologie miinden sollte.
Sobernheim gehort zu den typischen Figuren der Ubergangszeit. Noch
spricht er vom «sicheren Boden der Erfahrung» und prisentiert eine Theo-
rie der Arzneimittelwirkungen in philosophischer Sprache. Aber er bemiiht
sich doch um eine wissenschaftliche Arzneimittellehre auf der Grundlage der
Pathologie und unter Mithilfe der organischen Chemie, auch wenn er auf
cigene experimentelle Forschung verzichtet und bloss die Resultate anderer
berichtet. Arzneimittel erleiden nach Sobernheim Umwandlungen bereits im
Verdauungstrakt und weiterhin im Blut. Das Blut ist der Vermittler der All-
gemeinwirkungen von Arzneimitteln: spezifische «Wahlverwandtschaften»
€Xistieren zwischen Arzneimitteln und Organgeweben, unabhingig vom
Applikationsort. Damit entscheidet er sich bei der langen Kontroverse um
die Vermittlung der Arzneimittelwirkungen zugunsten einer Verteilung
durch das Blut und gegen eine Vermittlung durch das Nervensystem. Sobern-
heims Buch ist dem Physiologen Johannes Miiller gewidmet, und unter den
im Buch zitierten Autoren finden sich Vorkédmpfer fiir eine naturwissen-
Schaftliche Medizin wie Berzelius, Caventou, Henle, Magendie, Mitscherlich,
Orfila, Pelletier, Purkinje, Schwann, Wohler. Von Sobernheim stammt auch
¢in Handbuch der Toxikologie'™. Einzig in dieser Sparte gewiihrte er dem
Tierversuch einen beschrinkten Raum.

Das Handbuch der Arzneimittellehre von Ferdinand Ludwig STRUMPF
von 1848 ist «K. G. Mitscherlich, dem verdienstvollen Pharmakologen» ge-
widmet'”. Im Vorwort fordert der Autor, dass jede neue Bearbeitung der
Arzneimittellehre gemiss dem Stand der medizinischen Wissenschaft zu er-
folgen habe, der Sucht nach Hypothesen entsagen miisse und ihre Theorien
nur auf genau erkannte, sicher feststehende Versuche und Erfahrungen griin-
den diirfen. Ihr Fundament bildeten die physiologischen und chemischen

74 Wibmer 1831, 1. Band, Vorrede.
[75 Sobernheim 1841, Vorwort.

176 1. F. Sobernheim/J. F. Simon 1838.
177 Strumpf 1848, p. V-VIII.
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Kenntnisse. Nach dem Autor enthilt sein Buch die Literatur «umfassender,
genauer und richtiger als an irgend einem anderen Orte».

Hermann Eberhard RICHTER (1808-1876) schrieb 1849 im Gelfingnis ein
Lehrbuch als politischer Hiftling und abgesetzter Professor der Therapie. In
seinem Lehrbuch Organon der physiologischen Therapie fordert er Arznei-
mittelpriifungen an Menschen und Tieren sowie physiologische Analyse der
gewonnenen Erkenntnisse. Seine modern anmutende Ansicht tiber die Ent-
stehung von Arzneimittelwirkungen formulierte er wie folgt:

Die Wirkung der Heil-(und Arznei-)Mittel besteht darin, dass sie in jene Reihenfolge nor-
maler und abnormer organischer Vorginge, welche wir Gesundheit oder Krankheit nennen,
auf die ihrer physikalisch-chemischen Eigenschaften entsprechende Weise eingreiten und,
indem sie durch ihre physikalisch-chemische Qualitét cine (oder mehrere) neue Reihentolge
von Vorgingen einleiten, welche ohne das nicht stattgefunden hitte'™.

H.E. Richter betont auch die chemischen Veréinderungen sowohl von Organ-
gewebe durch das Arzneimittel als auch des letzteren durch das Blut und
andere Bestandteile des Organismus. Schliesslich gehort er zu den ersten Au-
toren, die neben anderen (vor allem deutschen) Autoren auch schon Rudolf
Buchheim erwihnten, dessen erste Schriften bereits erschienen waren.

Zu den charakteristischen Vertretern des Ubergangs von der Materia me-
dica zur experimentellen Pharmakologie gehort zweifellos Johann Friedrich
Hermann ALBERS (1805-1868), der sich wihrend seiner langjihrigen Tiitig-
keit an der Universitdt Bonn mit Anatomie, Pathologie, medizinischer Kli-
nik, Psychiatrie und Pharmakologie befasste. 1832 wurde er Privatdozent und
verharrte in diesem Rang wihrend 30 Jahren unter oder neben C. H. E. Bi-
schoff (s. oben). Erst 1862 trat Albers die Nachfolge Bischoffs als Professor
der Pharmakologie an. Sein Handbuch der allgemeinen Arzneimittellehre
erschien 1853', Albers geht darin auf die Unterschiede der Arzneimittel-
wirkungen bei Mensch und Tier in gesundem und krankem Zustand ein. Arz-
neimittelwirkungen werden von Physiologie und Chemie nicht erklirt, am
chesten konne die Pathologie eine solche Erkldarung liefern. Er Lisst die zahl-
reichen medizinischen Systeme Revue passieren und stellt fest, dass auch im
unhaltbarsten System etwas Gutes und Wahres enthalten sei, das fiir die
Medizin nicht verloren gehen diirfe. Das Werk von Albers ist wortreich und
repetitiv; es enthilt naturphilosophische Uberreste, aber auch deutliche Hin-
weise auf eine kiinftige experimentelle Pharmakologie, So spielen sich nach
Albers zwischen dem Arzneimittel und dem Organismus chemische Reak-
tionen ab, und als Quelle der Arzneimittellehre nennt er Versuche an kranken

178 Richter, H. E. 1850, Einleitung, p. 135.
179 Albers 1853.
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Tieren und Menschen mit reinen Stoffen. Ferner unterscheidet er primiire
Physiologische und sekundiire therapeutische Wirkungen. Albers setzt sich
auch kritisch und mit experimentellen Widerlegungen mit seinem naturphilo-
Sophisch bestimmten Lehrer Bischoff auseinander'®, In Bonn war Albers der
- Crste, der mit Reinsubstanzen Tierversuche durchfiihrte, und dies, bevor dort
ein pharmakologisches Institut existierte''. Sein pharmakologisches Werk
trédgt deutliche Spuren eines Studiums der Werke von Magendie, Liebig und
Mitscherlich!®2. Langjahr zihlt Albers zu den Autoren, welche Tierversuche
unternommen und an der Bildung systematischer Grundlagen fiir die experi-
Mmentelle Pharmakologie beteiligt waren'®. Und Hahn zihlt Albers sogar mit
Buchheim, Mitscherlich, Falck, Binz, Schroff und Claude Bernard (s. Kap.6.2)
20 den Begriindern der experimentellen Pharmakologie'*.

Gerade an der Universitit Bonn zeigt sich in der Sequenz Bischoff — Albers
= Binz der stufenweise Wechsel von der romantisch-naturphilosophischen
urvoll ausgebildeten experimentellen Pharmakologie. Carl Binz (1832-1913)
War 1852 Schiiler von Albers, wurde 1868 dessen Nachfolger, griindete ein
Jahr spiter das Bonner pharmakologische Institut als zweites in Deutschland
und wurde neben und unabhiingig von Buchheim und Schmiedeberg einer
der namhaftesten experimentellen Pharmakologen der zweiten Jahrhundert-
hilfte!ss,

Ahnlich wie Albers und in zeitlicher Parallele mit ihm ist auch Karl Damian
VON SCHROFF (1802-1887) den Weg von der naturphilosophischen zur natur-
Wissenschaftlichen Pharmakologie gegangen'. Er bekleidete in Wien seit
1835 eine Professur fiir theoretische Medizin, ab 1849 eine solche fiir Patho-
logie und Pharmakologie. Schon 1833 verfasste er seine Arzneimittellehre
und Rezeptierkunde und war bis 1849 noch dem Stil der alten Materia medi-
Ca verhaftet. Jedoch weist ihn sein 1856 erschienenes Lehrbuch der Pharma-
kologie' als Vertreter der modernen Schule aus und hat ihm den Ruf eines
Mitbegriinders der experimentellen Pharmakologie eingetragen.

An dieser Stelle ist der sogenannte therapeutische Nihilismus oder Skepti-
zismus kurz zu erwihnen. Bereits zu Beginn des 19. Jahrhunderts hatte sich
unter dem Eindruck einer ineffizienten Arzneimitteltherapie in der Pariser
Schule eine skeptische Haltung gegeniiber allen therapeutischen Versuchen

180 Domenjoz 1992.

I81 Schmiz 1920.

I82 Rath 1953.

183 Langjahr 1977.

184 Hahn 1969.
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[86 Lesky 1965, pp. 106 und 273; Barthel 1982; Wyklicky 1990.
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ausgebildet, die die Haltung prominenter Kliniker, nicht zuletzt auch Magen-
dies, bestimmte'®, Die Effizienz der Arzneimitteltherapie war, wie bereits
geschildert, zur Jahrhundertmitte ja keineswegs besser geworden, was zur
Polarisierung von aggressiver Therapie einerseits und therapeutischem Nihi-
lismus andererseits fiithrte. Als Hauptvertreter des letzteren gilt Josef DIETL
(1804-1878), ein Schiiler der Skeptiker Skoda und Rokitansky'’. Dietl rea-
gierte auf die liberbordende Therapie mit unwirksamen oder schédlichen
Arzneimitteln (Purgantien, Tonica, Reizmittel, Vesicantien etc.) und stellte
fest, dass unsere Kraft im Wissen und nicht im Handeln liecge. Demgemiiss
forderte er eine milde, exspektative Therapie ohne den Einsatz von Arznel-
mitteln und fiir die Zukunft die Erarbeitung wissenschaftlicher Massstéibe
auch fiir die Therapie. Gleichzeitig mit der Bankrotterkldrung der alten Ma-
teria medica bekannte sich Dietl zum Weg einer neuen, rational begriinde-
ten Pharmakologie.

5.2. Frankreich

Medizinisch war die erste Hilfte des 19.Jahrhunderts von der Pariser
Schule beherrscht, und in sein zweites und drittes Jahrzehnt fillt die Haupt-
titigkeit von Frangois MAGENDIE (s. Kap. 4). Mit Magendie war die Phy-
siologie als erste der biomedizinischen Wissenschaften experimentell im
Sinne von Physik und Chemie geworden, und auch die Pharmakologie hatte
damit eine neue und zukunftsweisende Methode erhalten. Einer experi-
mentellen Pharmakologie war damit allerdings erst ein Anfang gegeben,
vorldufig noch ohne therapeutische Folgen, wie es Magendie als skeptischer
Kliniker wohl schmerzlich erfahren hat. Akademische Anerkennung hat-
ten bis dahin weder Physiologie noch Pharmakologie gefunden. Beide
Ficher waren noch vollig von der Bedeutung der Anatomie und Patholo-
gie als Grundlagen der Pariser Krankenhausmedizin iiberschattet. Magen-
die und sein Programm der modernen Medizin wurde meist unterschétzt
oder gar nicht wahrgenommen und geriet nicht zuletzt durch den Ruhm sei-
nes Schiilers Claude BERNARD (1812-1878), der die franzosische Physio-
logie in der zweiten Hiilfte des 19. Jahrhunderts priagen sollte, fast in Ver-
gessenheit'’, Es geniigt deshalb an dieser Stelle, einen kurzen Blick aut die
franzosische Pharmakologie im Bereich zwischen Magendie und Bernard
zu werfen.

188 Ackerknecht 1970.
189 Buess 1957; E. Lesky 1960 und 1965; Temkin 1964; Wiesemann 1991.
190 Lichtenthaeler 1974.
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Die Sekundiirliteratur erwihnt etwa folgende pharmakologische Nach-
folger Magendies: Barbier'!, Edwards'?, Flourens'”, Julia de Fontenelle',
Trousseau!”s, Selbst ein Kliniker wie ANDRAL soll von Magendie bewogen
worden sein, die Chemie neben der Anatomie als Grundlage der Medizin an-
. Zuerkennen!®,

Als experimenteller Physiologe im Sinne Magendies muss Marie Jean
Pierre FLouRENS (1794-1867) genannt werden. Er war vor allem neuro-
physiologisch titig, stand oft experimentell in Wettstreit mit Magendie und
hat als Entdecker des Atemzentrums Bedeutung erlangt. Als pharmakolo-
gisch konnen seine Studien zur Wirkung von Ather und Chloroform aut
einzelne Abschnitte des Zentralnervensystems gelten'’. Infolge seiner vita-
listischen Tendenzen soll jedoch sein Einfluss in der Pharmakologie gering
gewesen sein'®®, Als weitere experimentelle Physiologen gelten Jean Sébastien
Eugéne JuLia bE FONTENELLE (1790-1842) und Frangois Achille LONGET
(1811—187[).

Als Schiiler Magendies hat sich Pierre-Salomon SEGALAS ( 1792-1875) mit
seinem Meister und dem Chemiker Vauquelin bis 1826 an pharmakologi-
schen und toxikologischen Arbeiten beteiligt. Er wandte sich jedoch spiter
der Urologie zu.

Etwas ilter als Magendie ist Jean-Baptiste Gregoire BARBIER (1780-1865),
derschon in den ersten Jahren des 19. Jahrhunderts pharmakologische Werke
publizierte. Bereits 1805 definierte er die Pharmakologie als ein Gebiet, das
die alte Materia medica ersetzen werde. Sie habe die Wirkungen von Arz-
neimitteln auf die Okonomie des Lebendigen insgesamt zu studieren und
diire sich nicht auf Heilwirkungen beschrinken. Dabei solle der Pharma-
kologe in erster Linie Chemiker und in zweiter Linie Physiologe sein'”. Im
Jahr 1819 erschien Barbicrs Traité élémentaire de matiére médicale. In diesem
Werk distanziert er sich von der Pharmakologie Bichats, erwiihnt Magendie
und die neuen Reinalkaloide und fordert eine Verbindung von Pharma-
kologie und Physiologie, welche die Therapie verbessern wiirde. Die Primér-
wirkungen der Arzneimittel auf die Gewebe sollen erkannt, gemessen und
berechnet werden. Diesen modernen Anschauungen stehen jedoch traditio-

191 Ackerknecht 1958b und 1970; Lesch 1984.
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nellere gegeniiber. So soll zwar die Beobachtung am Krankenbett nicht ge-
niigen, doch wird die experimentelle Methode kaum erwiihnt, und fiir die
Kenntnis der Wirkungen sollen die Methoden der Physik und Chemie ver-
sagen. Die Krifte zwischen Arzneimitteln und lebenden Oberflichen seien
keine chemischen Reaktionen, da einer der Reaktionspartner belebt ist™-
Auch hier machen sich also vitalistische Anschauungen bemerkbar, obschon
Barbier sich gegen die Medizin des Vitalismus ausspricht.

Demgegeniiber betonte der geborene Belgier und in Paris titige Physio-
loge Henri Milne EDWARDS (1770?7-1851), dass Arzneimittel auch chemi-
sche Verdnderungen am Korpergewebe hervorrufen®!, Armand TROUSSEAU
(1801-1867), ab 1839 Lehrstuhlinhaber fiir Therapie und Arzneimittellchre
an der Pariser Fakultét, bedauerte in seinem Lehrbuch der Arzneimittellehre
von 1836, dass seine Vorginger sich zu sehr mit Pharmakologie und zu wenig
mit Therapie beschiiftigt hitten. Auf den sekundéren oder therapeutischen
Wirkungen liege das Schwergewicht der Pharmakologie, nicht auf den phy-
siologischen Wirkungen®”. Primire und sekundire Arzneimittelwirkungen
unterschied auch Apollinaire BOUCHARDAT (1806-1886) in seinem Lehrbuch
von 1846, welches auch Magendie und die oben erwihnten «pharmacolo-
gistes» nennt*”,

Die meisten Kliniker und Physiologen, welche sich in den Jahren 1820-1850
neben Magendie oder zwischen ihm und Claude Bernard mit Pharmakolo-
gie befassten, waren von Magendie zwar beeinflusst, aber nicht in dem Masse,
dass sie seine Methode der experimentellen Physiologie in ihrer Anwendung
auf die Pharmakologie iibernommen und konsequent weitergefiihrt hétten.
Sie pflegten manche traditionellen Relikte, und es blieb fraglos Claude Ber-
nard vorbehalten, das physiologische und pharmakologische Werk Magen-
dies voll aufzunehmen und iiberaus kreativ weiterzufithren.

Claude BERNARD (1813-1878) hat seine erste physiologische Arbeit 1843
und seine erste pharmakologische 1847 publiziert. Seine wichtigen Beitriige
entstanden nach 1850, das heisst, nach den ersten programmatischen Schrif-
ten von Rudolf Buchheim. Damit kann Bernard nicht als Vorldufer Buch-
heims oder als «clear beginning of modern pharmacology»*™ bezeichnet
werden. Als Schiiler Magendies und als eminenter Vertreter der experimen-
tellen Physiologie, Pharmakologie und Toxikologie der zweiten Hilfte des
19. Jahrhunderts gebiihrt ihm jedoch an dieser Stelle, gewissermassen als

200 Barbier 1824, avis, préface, und p. 1-149.
201 Edwards 1826, p. 1-77.

202 Trousseau/H. Pidoux 1836, p. XITI-XXXI.
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204 Leake 1975, p. 124.
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Schlussstein der Entwicklung im Frankreich der ersten Jahrhunderthilfte,
eine kurze Darstellung.
Die sekundiren Quellen iiber Claude Bernard sind zahlreich*”. An bio-
graphischen Eckdaten fiir die Zeit bis in die 1850¢r Jahre sind die folgenden
_von Bedeutung, 1838 besuchte der 25jihrige Bernard die Vorlesungen Ma-
gendies am Colldge de France. 18401844 war er Assistent und Praparator
bei Magendic an der Salpétriere, in welcher Zeit er zum Doktor der Medizin
promovierte und seine erste Publikation verfasste. Nach einem Zerwiirfnis
und der nachfolgenden Versshnung der beiden wurde Bernard 1847 Stell-
vertreter Magendies am College de France. 1853 erwarb er noch den Grad
eines Doktors der Naturwissenschaften, wurde 1854 Professor der allgemei-
nen Physiologic an der naturwissenschaftlichen Fakultit der Sorbonne und
1855 nach Magendies Tod dessen Nachfolger am College de France.
Claude Bernard hat die von Magendie begriindete experimentelle Me-
thode der Physiologie, Pharmakologie und Toxikologie in aller Konsequenz
fortgefiihrt und auch giiltig formuliert®, Von 1847 bis 1850 erschienen sechs
Phal‘makologische Arbeiten, welche sich mit Strychnin, Atropin, Curare und
Nikotin befassen®”. Diese Arbeiten stellen aber nur 10% aller seiner pharma-
kologischen Publikationen dar®®. Die Verwendung von Pharmaka und Gif-
ten durch den Physiologen hat Bernard spiiter im Werk Legons sur les effets
des substances toxiques et médicamenteuses ausfiihrlich dargestellt und in
Kiirze folgendermassen formuliert:

Agents toxiques comme des espices d’instruments physiologiques plus délicats que nos
moyens mécaniques et destinés a disséquer, pour ainsi dire une a une, les proprictes des ¢le-
ments anatomiques de I'organisme vivant. Je les ai considérés comme de véritables réactits
de la vie®™.

Pharmaka und Gifte werden als Modifikatoren des miliew intérieur autge-
fasst, welche Einblick in Lebensprozesse vermitteln, also Werkzeuge fir den
Physiologen sind. Gleichzeitig jedoch sind die dabei erkannten physiologi-
schen Wirkungen und Wirkungsmechanismen Material einer experimentel-
len Pharmakologie und Toxikologie2!', Bernard bewies experimentell, dass
Pharmaka an spezifischen, identifizierbaren Strukturen des Organismus wir-
ken und nicht diffus im ganzen Korper. In der Breite und Tiefe seines Werks,
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auch in der Reflektion iiber seine Methodik ist Claude Bernard weit iiber
seinen Lehrer Magendie vorgestossen und ist nur mit dem etwas jiingeren
Carl Ludwig (1816-1895) in Deutschland vergleichbar.

5.3. Grossbritannien

Auch Grossbritannien hat in der ersten Hilfte des 19. Jahrhunderts einige be-
deutende Physiologen hervorgebracht. Beispiele sind Marshall Hall, Charles
Bell, William Prout, William Sharpey. Einige von ihnen haben chemische
Fragestellungen miteinbezogen, andere haben auch auf pharmakologischem
Gebiet beachtenswerte Leistungen erbracht (s. unten). Edinburgh war zu je-
ner Zeit die bedeutendste medizinische Fakultét des Vereinigten Konigreichs
und ein wichtiges Forschungszentrum. Aber auch hier war die Physiologie
noch kein selbstindiges Fach; viele Physiologen waren im Hauptamt Chir-
urgen und einige betrieben ihre physiologische Forschung zu Hause. Die
Gerite waren ja noch billig, und der Staat hatte die Unterstiitzungswiir-
digkeit einer prestigetrichtigen wissenschaftlichen Forschung noch nicht
entdeckt. Die Pioniertaten eines Magendie wurden von der britischen Phy-
siologie dieses Zeitabschnitts zweifellos nicht erreicht. Erst in der zweiten
Jahrhunderthélfte stiessen britische Physiologen zur Spitze der internatio-
nalen Wissenschaft vor?'',

Als wichtigster Vertreter der britischen Pharmakologie am Ende des
18. Jahrhunderts ist wohl William CULLEN (1712-1790) zu betrachten, der als
schottischer Landarzt begann und spiter an den Universititen von Glasgow
und Edinburgh Chemie, Arzneimittellehre und Klinik unterrichtete. 1789 er-
schien sein Treatise of Materia medica, welches Werk schon ein Jahr spiiter,
von Samuel Hahnemann iibersetzt, auf deutsch erschien®?. Cullen befasst
sich in diesem Werk mit den Wirkungskriften und der Wirkungsart von Arz-
neimitteln. In seinen Uberlegungen spielen die auf Albrecht Haller zuriick-
gehenden Begriffe Sensibilitit und Irritabilitéit eine wichtige Rolle, Begriffe,
die dann von seinem Schiiler John Brown in das Zentrum seiner Erregungs-
lehre gestellt wurden. Cullen dagegen interessierte sich stéirker fiir die Frage,
wie man sich iiber Arzneimittelwirkungen vergewissern konne. Eine Antwort
darauf wurde auch mit Hilfe von Versuchen an Tieren zu geben versucht, was
wiederum zum Problem der Unterschiede der Arzneimittelwirkungen bei
Mensch und Tier fithrte. Den bei gewissen Arzneimitteln sehr raschen Wir-

211 Ackerknecht 1970 und 1976; Bynum 1994,
212 Cullen 1790, Bd. I.
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kungseintritt nach oraler Applikation erkldrte Cullen dahingehend, dass
Arzneimittel «sympathisch» wirken, das heisst reflektorisch von den Magen-
Nerven aus, was damals eine durchaus plausible Erkldarung war. Dieser An-
Sicht widersprach dann allerdings Magendie, da seine Experimente darauf
. hinwiesen, dass Arzneimittel nach oraler Gabe erst resorbiert und mit dem
Blutstrom an die Wirkungsorte verteilt werden miissen und dass dies rascher
geschehe, als man vordem angenommen hatte. Diese beiden Wirkungstheo-
rien fithrten zu einer Kontroverse, welche die Arzneimittellehre bis in die
Zweite Halfte des 19. Jahrhunderts begleitete?".

Magendies wissenschaftliche Einsichten beruhten auf der konsequenten
Anwendung des Tierversuchs. Schon zu seiner Zeit gab es Opposition gegen
die damals praktizierte Vivisektion. Auch die britischen Autoren pharmako-
logischer Werke in der ersten Jahrhunderthilfte verwendeten den Tierver-
such als Mittel der Erkenntnis, doch in ihrem Land war die Bewegung der
Antivivisektion noch stiirker als in Frankreich. Dieser Aspekt der medizini-
schen Forschung wird von Weatherall wie folgt charakterisiert:

Anaesthetics had not yet been introduced into medicine or into physiological cxpcr.imen‘ta-
tion, and Magendie acquired an unwelcome reputation for being indifferent to the pain which
was inflicted on animals in some experiments. At a time when surgery on humans was per-
formed with no more relief of pain than could be afforded by alcohol and opium, Magendie’s
experiments did not appear so shocking. The popular and quite incorrect notion thal expe-
riments on animals were necessarily painful, or that experimenters enjoyed inflicting pain,
perhaps had its origins at this time. As will become apparent, these misconceptions have often
delayed the discovery of drugs and their use for human benefit®".

Die im folgenden angefiihrten britischen Mediziner haben zwischen 1790 und
1850 ausser physiologischen auch pharmakologische und toxikologische Bei-
trige geliefert. Die Hilfte von ihnen waren Schotten, so Alexander PHILIP
WILSON (1770-1851?), auch A. Wilson Philip oder A. Philips Wilson Philip
genannt. Er verottentlichte 1795 eine wichtige Untersuchung zur Wirkungs-
Weise von Opium?®. Darin kritisiert er zunéchst die von anderen Autoren ge-
machten Experimente, welche von ihm wiederholt wurden. Die dabei zu Tage
tretenden Widerspriiche fiihrten zu neuen Experimenten, meist an Froschen
und Kaninchen. In bezug auf die oben erwihnte Kontroverse zweifelt er an
der Doktrin einer «sympathischen» Wirkung der Arzneimittel. Im neuen
Jahrhundert publizierte er Schriften iiber den Gebrauch und Missbrauch von
Quecksilber?',
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Benjamin Collins BRODIE (1783-1862) gehort zu den bedeutenden engli-
schen Chirurgen, Physiologen und Toxikologen. Von Laplace und Lavoisier,
vielleicht auch von Magendie beeinflusst, wandte er Methoden der experi-
mentellen Physiologie an, um die Wirkung pflanzlicher und mineralischer
Gifte zu erforschen, so etwa Curare, Arsenik, Sublimat, Brechweinstein und
andere?". Sein Ziel war die Aufklirung der Wirkungsweise, um damit die
therapeutische Wirkung von Substanzen am Krankenbett zu verstehen. Zu
diesem Zweck seien Tierversuche gerechtfertigt, nicht aber zur Befriedigung
blosser Neugier. Im Hinblick auf die Methodik wies Brodie auf Quellen des
[rrtums und der Tduschungen hin und warnte vor Schlussfolgerungen aus
einer beschrinkten Zahl von Beobachtungen. Nach 1812 verlegte er sich im-
mer mehr auf die Chirurgie, beschrieb jedoch 1821, ein Vierteljahrhundert
vor Einfihrung der Narkose, Ather als ein narkotisches Gift.

Der bedeutendste britische Toxikologe der Zeit war Robert CHRISTISON
(1797-1882),ab 1822 in Edinburgh Professor der Gerichtsmedizin, spéter der
Materia medica. Zur Ausbildung war er in London und Paris tétig, unter an-
deren beim Toxikologen Orfila. Er war auch mit der franzosischen medizi-
nischen Literatur vertraut und selbst experimentell titig. Sein Hauptwerk,
Treatise on Poisons von 1829, ist e¢in systematisches Lehrbuch der Toxikolo-
gie’'s. Mit der Betonung von Gift bei Mord, Suizid und Ungliicksfillen ist die
Ausrichtung dieses Werks gerichtsmedizinisch. Der Autor behandelt die Ver-
giftung, die physiologische Wirkung und die Wirkungsweise von Giften, den
Nachweis von Vergiftung und von Gift sowie die Gegengifte. Die Toxikolo-
gie sei ein wertvolles Instrument nicht nur fiir die gerichtliche Medizin, son-
dern auch fiir die Physiologie und andere medizinische Wissenschaften. Der
‘Nachweis von Giften im Blut, aber auch ihre hdufige Abwesenheit in dicsem
Korpersaft fithren Christison zur Annahme sowohl der Wirkungstheorie der
Absorption als auch der «sympathischen» Theorie.

Auch Thomas ADDISON (1793-1860),der Entdecker des nach ihm benann-
ten Morbus Addison, hat zusammen mit dem Chirurgen John Morgan 1829
eine Schrift iiber die Wirkung von Giften auf den Organismus verfasst?". In
ihr wenden sich die Autoren zuerst gegen die Polemik der Antivivisektioni-
sten. Sodann werden 15 eigene Experimente zur Geschwindigkeit des Wir-
kungseintritts von Arzneimitteln beschrieben und entsprechende Versuche
von Brodie und Magendie diskutiert. Die Autoren kommen zum Schluss, dass
alle auf das Gehirn wirkenden Gifte thre Wirkung nur auf dem Wege tiber

217 Brodie 1812. Zu Brodie s. auch Earles 1961a und 1961b; Mann 1984: Thomas 1964.
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(Magen-)Ncrvcn und nicht tiber eine Absorption und direkte Wirkung auf
das Organ entfalten.

John Ayrton Paris (1785-1856) galt als populirer Lehrer der Materia
Medica in London und befasste sich auch mit medizinischer Chemie und Ge-
Tichtsmedizin. Schon 1812 erschien seine Pharmacologia, welche zahlreiche
Auflagen erlebte®, Der wilden und ungeordneten Empirie solle die Phar-
Makologie wissenschaftliche Methoden entgegensetzen, mit deren Hilfe die
Wirkung von Arzneimitteln erklirt werden konne. Da Wirkungen oft auf den
Krankhaften Zustand gerichtet seien, konnten sie hiufig beim gesunden
Menschen nicht festgestellt werden. In der Erklirung von Arzneimittelwir-
Kungen bleibt Paris vage und verweist aufl die Spekulationen und Kontro-
versen, etwa auf ein «mysterious medium of sympathetic communication».
Durch Analysen in Urin und Blut versucht der Autor Aufschluss iber dic
chemischen Veriinderungen von Arzneimitteln auf ihrem Weg durch den
Organismus zu gewinnen. Schliesslich lehnt er in sciner Pharmacologia alle
Klassifikationen von Arzneimitteln als sachlich unbegriindet und thera-
Peutisch heimtiickisch ab und verwendet folgerichtig im speziellen Teil eine
alphabetische Einteilung der einzelnen Arzneimittel.

Besondere Erwiihnung hinsichtlich des Fortschritts der Pharmakologie
verdient der Engliinder James BLAKE (1814-1893)*'. Nach Studien in London
Wurde er 1838 Schiiler von Magendic in Paris und nahm teil an den Unter-
suchungen zur Wirkung von Giften auf den Organismus und zur Absorption
und Verteilung von Pharmaka nach oraler und nach intravendser Applika-
tion. Spiite Anerkennung brachten ihm seine Versuche zur Erkennung von
Bezichungen zwischen der chemischen Struktur und den physiologischen
Wirkungen von Substanzen. Diese Experimente, damals durchgefiihrt mit
anorganischen Salzen, gelten als erste systematische Versuche dieser Art. Die
Zukunft lag allerdings bei organischen Verbindungen, und erst ein Viertel-
Jahrhundert spiter erlangten andere Autoren damit entscheidende Erkennt-
nisse. Der junge Blake berichtete iiber seine bei Magendie erarbeiteten Resul-
tate vor der Académie de Médecine und nach seiner Riickkehr vor der Royal
Society of London. In London praktizierte er ab 1840, befasste sich aber wei-
terhin mit pharmakologischen Studien, so mit dem Konzept des Zielorgans
von Arzneimittelwirkungen und mit der Interaktion zwischen Arzneimittel-
molekiilen und Molekiilen der lebenden Substanz. Von 1847 an begann er
cine vielseitige klinische Laufbahn in den Vereinigten Staaten, wo er sich zu-
sitzlich mit cinem weiten Spektrum von Sachgebieten beschiiftigte.

220 Paris, J. A, 1831, Preface und p. 67-75. Zu Paris s, auch Paton 1963, p. 73-77.
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und 1950; Parascandola 1888.
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Schliesslich war Jonathan PEREIRA (1804-1853) in mehrfacher Hinsicht von
Bedeutung, als Arzt am London Hospital wie auch als Professor der Mate-
ria medica an der Aldergate School der Pharmaceutical Society. Er erlangte
Beriithmtheit als Lehrer und Forscher und wurde Mitglied der Royal Society-
Seine Vorlesungen wurden in den 1830er Jahren unter dem Titel Elements of
Materia medica publiziert??2, Die Bibliographie von Garrison/Morton gibt
dazu den Kommentar «The first great English work on the subject», und
es wurde von F. J. Behrend ins Deutsche lbersetzt. Eine zweite, erweiterte
Auflage erschien 1842 unter dem Titel Elements of Materia medica and Thera-
peutics®®. Eine Ubersetzung und Erweiterung dieser Auflage erfolgte durch
Rudolf Buchheim und markierte den Beginn von dessen pharmakologischer
Laufbahn (s. Kap. 7).

Die Elements von 1842 bilden ein bemerkenswertes Werk von fast 2000
Seiten, von denen 107 Seiten dem einfithrenden Kapitel, 127 Seiten der all-
gemeinen Pharmakologie und 1707 Seiten den einzelnen Arzneimitteln und
ihrer Einteilung (spezielle Pharmakologie) gewidmet sind. Die unter dem
Ubertitel Pharmacodynamics aufgefithrten Kapitel der allgemeinen Pharma-
kologie sind von besonderer Bedeutung. Pereira geht dabei von der Fest-
stellung aus, dass Arzneimittelwirkungen durch Versuche an lebenden Tieren,
gesunden und kranken Menschen ermittelt werden. Dabei liege der Unter-
schied in der Wirkung mehr im quantitativen als im qualitativen Bereich.
Eher traditionell spricht er von mechanischen, chemischen und dynamischen
Kriften der Arzneimittel, aber auch von priméren physiologischen und se-
kundiren therapeutischen Wirkungen. In der Frage, ob Wirkungen durch
Anwesenheit des Pharmakons am Wirkort oder durch «sympathische» Net-
venleitung zustande kommen, bleibt der Autor ambivalent. Unter den am

héufigsten zitierten Autoren befindet sich Magendie; er und seine «striking
experiments» werden respektvoll als vorbildhaft anerkannt. Pereira gehort
sicher nicht zu den grossen Neuerern der Pharmakologie und schuldet einen
Teil seines Ruhms seinem Ubersetzer Buchheim. Immerhin legte er aber ein
ausserordentlich informatives, systematisches und umfassendes Werk vor,
welches sich durch klaren Aufbau und klare Definitionen auszeichnet. Zahl-
reiche Fakten werden historisch erklirt, vollstindige Zitate aus der Litera-
tur sind hiufig, und Fachausdriicke werden nicht nur auf englisch, sondern
auch lateinisch und deutsch angegeben. Letzteres vielleicht ein Zeichen

222 Pereira 1839-40.

223 Garrison/Morton 1943, p. L13.

224 Pereira 1842. Joseph Carson besorgte 1843 und 1852 in Philadelphia weitere Autlagen.
Zu Pereira s. auch Earles 1961a und 1961b; Lain Entralgo 1973; Mann 1984, p. 473-475;
Weatherall 1990, p. 46-50.
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dafiir, dass in den 1840er Jahren die deutsche Medizin und Pharmakologie
die franzosische bereits cingeholt hatte. Schliesslich enthilt Pereiras Buch
lange Listen historischer und zeitgenossischer Autoren (s. Anhang).

34, Italien

Dic franzosischen, deutschen und britischen Beitriige in Richtung einer expe-
rimentellen Pharmakologic im Zeitraum 1790-1850 sind unbestritten und
finden sich in jedem grosseren medizinhistorischen Werk. Wendet man den
Blick nach Italien, wo wissenschaftshistorisch bedeutende Leistungen er-
bracht worden sind, so ist die Situation auf dem Gebiet der Pharmakologie
weniger eindeutig. Die Medizingeschichten von Castiglioni und Pazzini fiih-
ren mehrere italicnische Autoren an, welche als wichtige Vertreter der experi-
mentellen Pharmakologie bezeichnet werden (s. unten)*?. Einige sind auch in
der Medizingeschichte des Spaniers Lain Entralgo erwidhnt**. In acht mass-
gebenden Darstellungen der Medizingeschichte angelsichsischer, franzosi-
scher und deutscher Provenienz fehlen diese italienischen Autoren jedoch?”.
Sie fehlen ebenfalls in den Darstellungen der Pharmakologiegeschichte von
Leake und von Stille,

Als italienischer Schiiler Magendies nicht zu iibersehen ist Giovanni
SEMMOLA (1793-1865). Er stammt aus Neapel, promovierte dort 1828 und
wurde nach einem Aufenthalt in Paris in seiner Heimatstadt klinischer Pro-
fessor. Als solcher erwarb er sich cinen guten Ruf als Lehrer und wurde ein
Wichtiger Vertreter der neapolitanischen klinischen Schule, ehe er 1848 aus
politischen Griinden seines Amtes enthoben wurde. Semmola verfasste zahl-
reiche klinische und zwischen 1832 und 1854 drei grossere pharmakologische
Werke?, Er gilt als wichtiger Experimentator im Sinne Magendies und als
Vertreter der experimentellen Pharmakologie in Italien.

Vergleichbare Bedeutung als experimenteller Pharmakologe wird Giaco-
mo Andrea Giacomini (1797-1849) zugeschrieben. Erstudierte in Paduaund
Wien Medizin und wirkte seit 1824 als Professor der theoretischen Medizin
in Padua. Wenige Jahre spiiter erschien sein Trattato filosofico-sperimentale
dei soccorsi terapeutici™, Darin nennt er die Pharmakologie eine experimen-

225 Castiglioni 1936 und 1947; Pazzini 1947.

226 Lain Entralgo 1973.
227 Garrison/Morton 1943: Bynum/Porter 1993; Garrison 1914; Neuburger/Pagel 1902; Laignel-

Lavastine 1936: Lichtenthaeler 1974; Ralph H. Major 1954; Mettler 1947.
228 Leake 1975: Stille 1994,
229 Semmola 1832, 1837 und 1854,
230 Giacomini 1833/39, p. 3-28.
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telle Wissenschaft auf der Grundlage der Physiologie. Die ganze Medizin
miisse auf wissenschaftliche Prinzipien gestellt werden, was nunmehr dank
den Fortschritten insbesondere in der pathologischen Anatomie, Physik,
Chemie und in der Experimentierkunst moglich sei. Die neue Pharmakolo-
gie miisse reine Arzneimittel verwenden und diirfe nicht bei der klinischen
Beobachtung stehen bleiben, sondern miisse den Versuch am gesunden und
kranken Menschen und den Tierversuch miteinbeziehen. Unterschiede in der
Reaktion einzelner Spezies seien kein Grund gegen den Tierversuch. Auch
die Toxikologie will Giacomini reformieren; er berichtet tiber eigene Unter-
suchungen und tritt in Kontroversen mit Orfila und Christison ein. Diesen
«progressiven» Ansichten stehen jedoch auch unbelegte vitalistische Er-
klirungen von Arzneimittelwirkungen gegeniiber. Sie gipfeln etwa in der
Aussage, dass Arzneimittel unter dem Einfluss der Lebenskraft die meisten
ihrer physikalischen und chemischen Eigenschaften verlieren und neue er-
halten.

Neben Semmola und Giacomini sind weitere Pharmakologen bei den ita-
lienischen Medizinhistorikern aufgefiihrt. Vincenzo StELLATI (1780-1830),
Professor der Botanik und Arzneimittellehre in Neapel, veroffentlichte
1826 seine Llementi di materia medica. Der Professor fiir Pharmakologie in
Florenz, Gioacchino TADDEI (1792-1860), ist Autor der vierbiandigen Ele-
menti di Farmacologia von 1840. Von Luigi SCARENZIO (1797-1869), Profes-
sor in Pavia, sind zwar keine Publikationen bekannt, doch war er Griinder
eines bescheidenen pharmakologischen Laboratoriums. Weitere italienische
Autoren pharmakologischer Werke finden sich in den Listen von J. Pereira?!!
(s. Anhang).

231 J. Pereira, 1842,
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