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Jtdﬁr politische Historiker wird am liebsten die Ent-
wicklung eines Geschichtsabschnittes von ganz bestimmten
historischen Momenten an verfolgen. Ihe Einteillung nach
Daten des Kalenders kann far ihn nicht die Bedeutung
haben, wie eine historische Darlegung, in der markante
Ereignisse als Basis einer neuen Entwicklung dienen.

Was fur die politische Entwicklung gilt, trifft auch
fir die Behandlung jeder Disziplin der Naturwissen-
schaften und der Medizin zu. Das neue Jahr eines Jahr-
hunderts, welches die Menschen mit frohem Bewusstsein
und neuen Hoffnungen erfiillt, hat daher nicht den gleichen
Reiz fiir den Forscher, und doch ist es erforderlich, um
einen Gesamtiiberblick der Entwicklung der verschie-
denen Disziplinen zu erreichen, der Idee Rechnung zu
tragen, von einem bestimmten Zeitpunkt ab gemeinsam
alle thre Entwicklungsphasen zu betrachten, und so soll
auch das Studium der Geschichte der Therapie sich
dieser Aufgabe unterordnen.

Wurde auch die Entwicklung des 19. Jahrhunderts
oft von schweren politischen Wolken bedroht, so sehen
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wir doch haufig genug die Sonne fortschreitender Ent-
wicklung der Wissenschaften durchleuchten, die gerade
in diesem Jahrhundert bei allen Nationen eine Frucht-
barkeit der Kultur hervorgerufen hat, wie es sich
kaum in einer anderen hundertjihrigen Periode zeigte.
Mehr, wie irgend ein anderes Jahrhundert zeichnet sich
das verflossene durch die Anhdufung neu aufgefundenen
Materials naturwissenschafthicher Erkenntnis aus, sowie
durch den Ausbau der Ideen grosser Forscher der voran-
gegangenen Jahrhunderte.

Es ist das Zeitalter des grossten Fortschrittes in den
Naturwissenschaften. Die sich auftirmenden neuen Er-
fahrungen in der Medizin haben bei manchen Menschen
fast das Gefithl der Bewunderung fir die neuen Ereig-
nisse vermindert oder gar erstickt.

Die von allen Seiten neu entgegentretenden Er-
fahrungen und Erscheinungen ibertreffen auch die
kithnsten Traume, von denen frihere Jahrhunderte als
(uriosa eines phantasiereichen Gehirnes berichten. Iie
Fille des Materials ist es, die zur Bewunderung hin-
reisst und dem staunenden Auge es nicht vergonnt, bei
emem Ereignisse lange zu verweilen, denn neue Ein-
driicke blenden das bereits Geschehene ab.

Das 19. Jahrhundert hat die Menschheit verwohnt,
die Anspriiche fiar Neuzuerreichendes wachsen und mit
ihnen die Ungeduld, Neues zu erfahren. In diesem
Rausche geht die mithsame Arbeit des Einzelnen oft

dabei scheinbar verloren, aber der wahre Gelehrte wird
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von dem befriedigenden Bewusstsein getragen, dass nur
aus der Mosaik der einzelnen Bausteine die gewaltigen
Bauten zutage treten. Freilich richtet sich hiufig die
Menschheit in einem neuen Gebaude ein, ohne die Arbeit
des Baumeisters und sein Material zu bewundern.

Auch ist die Fahigkeit, die Natur und das, was wir
durch miuhsame Experimente zur weiteren Kenntnis der
Schopfung beitragen, zu geniessen, wie es scheint, dem
Menschen nicht natirlich gegeben. Erst Erziehung und
Bildung wverschaffen den Genuss des Bestehenden und
Entstehenden. Grosse Naturereignisse konnen freilich
jeden vorubergehend zur Bewunderung hinreissen, aber
das Harmonische in der Natur zu beachten und in sich
als Bildungsmoment aufzunehmen, wird erst durch Er-
ziehung erworben. So ist es in der Anerkennung der
Kunst und noch viel schwieriger in der Wissenschatft.
Da die grosse Menge ohne Erziehung an den bedeuten-
den Erscheinungen oft gleichgiltig voriiberzugehen geneigt
ist, hat das 19. Jahrhundert es nicht an Bemthung fehlen
lassen, tiber alles Neue die Menschheit zu belehren, sie
zu bilden und so Freunde der fortschreitenden Kultur zu
werben.

Die Therapie, und wir sprechen hier wesentlich von
der pharmakodynamischen Therapie, d. h. von einer
solchen, welche nicht durch mechanische Eingriffe, sondern
durch chemisch-physikalische Vorginge bedingt wird,
konnte sich auf verschiedene Weise entwickeln.

Neue Erkenntnisse von den Lebensbedingungen des
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Organismus rufen recht haufig eigenartige Entdeckungen
in der Therapie hervor.

So 15t auch die Physiologie, besonders die Funktions-
lehre einzelner Organe von dem grossten Nutzen fir die
Entwicklung der Therapie.

Ein schlagendes Beispiel liefert die Digitalis. Ur-
sprianglich war der Gebrauch dieser Pflanze lediglich ein
Volksmittel, welches sich, wie viele aus dem Volks-
gebrauche herstammenden Substanzen, bei manchen Er-
krankungen nitzlich erwies, bel anderen naturlich voll-
kommen versagte. Selbst als William Withering
1785 eine genauere Prifung der Digitalis eintreten liess,
wurde sie zwar gegen Phthisis, Hydrops und Skrofulose
benutzt und die Puls verlangsamende Wirkung aller-
dings auch schon beobachtet, aber therapeutisch nicht
verwertet. Wie wenig diese rein klinischen Unter-
suchungen als beweisend anerkannt wurden, zeigt sich
in dem Wechsel der Aufhahme der Digitalis in die Londoner
Pharmakopoe. Im Jahre 1721 wurde sie aufgenommen,
1746 wieder verworfen und 1878 erst wieder rehabilitiert.

Nun wurde im Jahre 1846 von Weber die tber-
raschende Entdeckung gemacht, dass der Vagus fur die
Herzaktion ein Hemmungsnerv sei, d. h. bei seiner Reizung
die Pulsation sich verlangsamte und bei der Durch-
schneidung die Herzaktion aufs dusserste beschleunigt
wurde. Dieser so massgebende Versuch diente als Grund-
lage fir die klinischen Untersuchungen Traubes und er
konnte nachweisen, dass je nach der Grosse der Dosis die
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Wirkung der Digitalis auf das Herz der Reizung und der
Durchschneidung des N. vagus entspreche. Diese Tatsache
ist klinisch bei Herzkrankheit, Arteriosklerose, Hydrops be-
nutzt worden und zwar nunmehr aul einer sichergestellten
Basis, sodass die Digitalis aus der fruheren Unsicherheit
heraus unter die ganz sicher und bestimmt wirkenden
Heilmittel registriert werden konnte. Und man kann es
mit Bestimmtheit aussprechen, dass sie aus dem Arznei-
schatz, wenigstens der Unsicherheit der Wirkung wegen,
nicht mehr verschwinden dirfte,.1)

Derartige Untersuchungen sind nun mit einer Reihe
von anderen Praparaten und in erweitertem Masse vor-
genommen worden, wie z. B. die klinischen [Unter-
suchungen von Sir lLauder Brunton dber die Casca
(Erythophleum), und wvon Fraser iber Strophantus
hispidus, welche Pflanze der Digitalis ahnlich, aber
durch 1hr abweichendes Verhalten dem vasomotorischen
System gegeniiber, also doch andersartig wirkend, eben-
falls schnellen Eingang in die Therapie fand. In ahn-
licher Weise zeigte sich, dass Atropin, durch die Er-
kennung seiner physiologischen Wirkungen auf die Iris,
auf die glatte Muskulatur und die Drusensekretion uns
eme genaue Anzeige darbietet, in welcher Weise dieses
Mittel bei Krankheiten zu verwerten ist.

Hier bietet sich eine Fundgrube neuer Beobachtungen.
Oft werden Funktionen des Organismus isoliert beein-

1) Liebreich, 0., Encyklopidie der Therapie, 1898, enthilt
die wesentilichen Citate.
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flusst, wie man es kaum fir moglich gehalten hitte,
z. B. durch das Yohimbin Spiegels (1896).

Diese physiologische Methode ist auf alle chemischen
Korper anwendbar, und der Fortschritt in der Erkennung
der Heilwirkung hingt lediglich von dem Fortschntte
der experimentellen Physiologie ab.

Die physiologische Tétigkeit bewegt sich jedoch
nicht immer in normalen Bahnen, denn sie kann patho-
logisch werden. Bereits in der Mitte des 18. Jahr-
hunderts wurde wvon verschiedenen Gelehrten darauf
hingewiesen, und kurz vor Beginn des 19. Jahrhunderts
(1799) betonte dies A. Fr. Hecker in seiner ,Physiolo-
gia Pathologica® d. h. in der Lehre der Mischung und
der Verrichtungen des menschlichen Korpers und seiner
Teile in widernatiirlichem Zustande.

Wie verschiedenartig die physiologisch wirkenden
Korper betrachtet werden konnen, lisst sich am besten
am Blut erkennen. Aber auch hier zeigt sich, dass erst
nach Erkenntnis seiner physiologischen Eigenschaft eine
rationelle Therapie im 19. Jahrhundert moglich wurde.
Berzelius war es, der zuerst das FEisen im Blute
erkannte. Erst viel spiter erfolgte die Entdeckung des
eisenhalticen Blutfarbstoffes, des Himoglobins. 1854 er-
klarte zwar Wohler noch, dass in den Blutkorperchen
Globulin und Hamatin gesondert enthalten sei. Funke
(1852) und Lehmann (1853) hatten aber schon festgestellt,
dass der Blutfarbstoff, das Himoglobin, ein einheitlicher,
kristallisabler Korper sei, welcher den Sauerstoff aul-
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zunehmen und abzugeben imstande ist, eine Eigenschalft,
die bei sonstigen orgamischen Kristallen bisher nicht be-
obachtet worden ist, Das Hamoglobin ist gewisser-
massen die QOuintessenz der respiratorischen Tatigkeit.
Diese Funktion kann durch das Einatmen von Kohlen-
oxyd, das eine feste Bindung mit dem Blutfarbstoff ein-
geht, wvernichtel werden, so dass seine respiratorische
Funktion aufgehoben wird. Es stellt daher ein solches Blut
eine Lebensgefahr dar, die durch Arzneien nicht beseitigt
werden kann, wir sind aber in der Lage, nach dieser Er-
kennung der respiratorischen Funktion des Blutes, durch Ab-
lassen des vergifteten Blutes und durch Transfusion neuen
Blutes die Lebensgefahr in den meisten Fillen zu beseitigen.

Die grosste Hoffnung fur den weiteren Ausbau der
Therapie wird dadurch erweckt, dass manche Substan-
zen im Stande sind, den pathologisch-physiologischen
Vorgang in einen normalen udberzufihren, Hier sind
es die Antipyretica, welche in schlagendster Weise die
Temperaturerhohung des Korpers, also eine Funktion des
Fiebers, auf die Norm zuriickfithren konnen.

Die soeben besprochenen Mittel haben, obgleich nur
symptomatische Mittel, doch eine grosse Bedeutung fir
die Therapie. Allerdings sind sie keineswegs solche, welche
die Krankheitsursache beseitigen, sondern sie konnen nur
schadliche Symptome einer Krankheit mildern oder auf-
heben. Fur den Arzt ist aber gerade diese Eigenschaft
der Heilmittel in einer tberwiegend grossen Zahl von
illen von einschneidender Bedeutung.
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Die Krankheitsursache kann durch die Selbstheilung
der Organismen verschwinden, wenn die Symptome be-
seitigt werden, die, liesse man ihnen freien Lauf, un-
fehlbar den Patienten zum Tode fithren wirden. Ja, man
kann sagen, dass es iiberhaupt eine grosse Aufgabe der
Therapie ist, symptomatisch zu behandeln. denn man
soll auch die Leiden der Menschen mildern, und der
grosse Effekt dieser Behandlungsmethode tritt dann Dbe-
sonders zu Tage, wenn die Krankheitsursache nicht von
selber verschwindet noch durch irgend ein Arzneimittel zu
vernichten 1st. Am besten lasst sich dies bei der Behandlung
der Vergiftungen zeigen. Wenn z. B. durch Zufall oder
sonstwie todliche Dosen von Strychnin in den Organismus
hineingelangen, so gehen die Individuen an den Symptomen
der Erstickung, bewirkt durch die krampfhafte Kontraktion
der Respirationsmuskeln, zu Grunde. Da man in der
Lage ist, diese krampfhafte Kontraktion durch Chloro-
form, Chloralhydrat und auch noch durch andere
Mittel zu beseitigen, so kann man dem Organismus Zeit
lassen, das Strychnin als Krankheitsursache auszuscheiden.
Mit der Ausscheidung verschwinden auch die krank-
haften Erscheinungen- und wird so eine vollstindige Her-
stellung eintreten. Haufig mogen, was bis jetzt nicht
bekannt ist, rein symptomatische Mittel auch die Krank-
heitsursache treffen.

Fiir den pharmakodynamischen Fortschritt war die
Entwicklung der chemischen Erfahrungen schon in
friherer Zeit von grosser Bedeutung gewesen. Para-
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celsus und seine Anhanger machten sich die chemischen
Kenntnisse der damaligen Zeit zunutze. Die sich ent-
wickelnde iatrochemische Schule musste aber an der
Mangelhaftigkeit der chemischen Kenntnisse, abgesehen
von vielfachen Enttiuschungen und Uebertreibungen.
zugrunde gehen, und es blieb nur idbrig, dass man die
grosste  Hofinung auf die weitere Entwicklung der
Chemie setzte. um neue Resultate der Therapie zugang-
lich zu machen.

Im Anfang des 19. Jahrhunderts befindet sich die
Chemie, obgleich in vollkommen wissenschaftlichem
Fahrwasser, doch noch in einem Zustande, der fir die
medizinische Wissenschaft wenig Nutzbares bot. Zwar
war schon die fiir den stofflichen Umsatz im Organis-
mus grosse Entdeckung Lavoisiers bekannt, dass der
Sauerstoff der Luft der Verbrennung diene und durch
Einatmen in dem Organismus einen gleichartigen Zweck
erfulle. Es mussie den Aerzten zwar dies eine ganz
neue Anschauungsweise von den Vorgiangen des Lebens
geben, aber fur eine diese Tatsache benutzende expe-
rimentelle Tatigkeit war die Zeit noch nicht gekommen.

Auch waren schon zahlreiche Elemente bekannt,

und zwar 30, namlich:

1. Wasserstoff 8. Bor 15, Zinn

2. Sauerstoft 9. Antimon 16. Eisen

3. Kohlenstoft 10. Silber 17. Mangan

4. Schwefel 11. Arsen 18. Chuecksilber
5. Phosphor 12. Wismuth 19. Molybdin
6. Chlor 13. Kobalt 20. Nickel

7. Fluor 14. Kupfer 21. Gold
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22 Platin 25, Link 28. Chrom
23. Blei 26. Uran 29, Tellur
24, Wolfram 27, Titan 20, Sticksloff,

wahrend am Ende des Jahrhunderts 76 Elemente mit
Sicherheit konstatiert werden konnten. Eine Reihe dieser
Elemente wurde im reinen Zustande oder in ihren Ver-
bindungen fir die Therapie benutzt, ohne dass man ihrer
Anwendung eine rationelle theoretische Voraussetzung
zugrunde legen konnte, wle z. B. beim Eisen und seinen
Praparaten, dessen Anwendung sich bis ins Sagenhafte
erstreckt, Andererseits waren darunter allerdings Ele-
mente, wie das Antimon, welches erst im Mittelalter zur
Anwendung gelangte und weniger als Beweis fiir die
therapeutische Kraft dieses Metalloides angefiithrt werden
kann, als fiir die Zopfigkeit der damaligen franzosischen
Fakultat, die jede ,Droge* gegeniitber dem Aderlass
perhorrescierte. Die Wut doktrinarer Aerzte lasst sich
an den Worten des Bannstrahles gegen Turpeth er-
kennen.1)

Andererseits setzte die Therapie grosse Hoffnung
auf die Isolierung von Substanzen aus wirksamen Arz-
neipflanzen, deren Auffindung den Beginn des Jahr-
hunderts auszeichnen.

Es begann diese Aera mit der Erkennung der Be-
deutung des Morphiums durch Sertirner im Jahre 1804.
Es folgte dann Nikotin von Vauquelin 1809, das Chinin

1) Siehe O. Liebreich, Die historische Entwicklung der Heil-
mittellehre, Rede, Berlin 1887.
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1811 und das Cinchonin 1820. Dann die Entdeckung
des Strychnins 1518, Jedenfalls war hierdurch die Methode
oegeben, aus den hiufig mit nutzlosem Material beladenen
Extrakten die hauptwirkende Substanz der Therapie zu-
ganglich zu machen. Von dieser Zeit an ist der Nutzen
der praparativen Chemie allgemein anerkannt worden,
obgleich man dabei ibersah wund heute auch noch
abersieht, dass mit der Auffindung emer oder mehrerer
wirksamen Substanzen der Pflanze die Kenntnis ihrer
vollen Wirksamkeit haufig nicht erschopft ist,

Das Problem, die Wirkungsart eines Heilmittels in
erschopfender Weise zu erkliren, ist ein ungemein schwie-
riges und bis jetzt, vollstindig noch garmicht, mn den
seltensten Fillen nur anniahernd gelost.

Es gentigt nicht, die chemische Darstellung oder
die chemische Konstitution der angewandten Substanz
#zu kennen, sondern es muss der Chemismus des Or-
ganismus in  seinen feinsten \-'::J'Einclc_rungmtt erkannt
werden.

Nach aussen hin ist es nur die tote Substanz, die
wir zu beriicksichtigen haben, 1im Organismus dagegen
ist es nicht nur die Substanz. deren Eigenschaften wir
zu erforschen haben, sondern es gesellt sich hierzu die
Eigenart ihrer Umsetzung und die Art des chemischen
oder physikalischen Eingriffes auf die Elementarbestand-
teile, die zur Erkennung gebracht werden muss. Die
Lehre von der Umsetzung des Stoffes kann nur dann

fiur die Therapie von entscheidendem Einflusse sein, wenn
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nicht bloss die Eigenschaften des angewandten Mittels,
sondern die chemischen Eigenschaften des Organismus
in so weit bekannt sind, dass man die gegenseitige Wir-
kung beurteilen kann. Aus diesem Grunde ist natiirlich
die chemische Erkennung des menschlichen Organismus
von der grossten Bedeutung. (Gerade ein Jahr vor
Beginn des 19. Jahrhunderts wurde in dem mensch-
lichen Organismus der in schonen Kristallen auftretende
Harnstoff von Fourquoy und Vauquelin entdeckt.
Allerdings erschien diese Tatsache nicht so wunderbar,
da man auch aus der Pflanze kristallisierende Korper
gewonnen hatte; aber die Idee war noch im Anfange des
Jahrhunderts fest in der Seele der Forscher eingewurzelt,
dass diese Korper nur als Produkte der Lebenskraft auf-
treten konnten. Sie stellte sich den Geistern der da-
maligen Zeit als eine ganz besondere Kraft dar, welche
unabhingig von den Gesetzen der Physik und Chemie
ihre eigene Produktionsbasis im Organismus habe. Es
oibt keine Entdeckung, welche so hiufig far die Medizin
und die anderen biologischen Wissenschaften zitiert
worden ist, als die Beobachtung des Chemikers Waohler,
welcher 1828 aus einem ausserhalb des Organismus ge-
wonnenen Material, namlich dem Ammoniumcyanat,
durch Umlagerung den Harnstoff entstehen sah. Wenn
man aber diese schone Entdeckung, welche die An-
hianger der Lebenskraft vollstandig an die Wand drickte,
richtig betrachtet, so konnte man heute noch vielleicht

aus dieser Entdeckung allein eine Verteidigung der
L]




[.cbenskraft als etwas ausserhalb der naturwissenschaft-
lichen Gesetze stehenden unternehmen, denn sowohl die
Wohlersche Synthese, als die Entstehungsweise des
Harnstofls aus Chorkohlenoxyd und Ammoniak oder
Kohlendather und Ammoniak, aus Cyanamid durch
Hyvdration., ferner aus Ammoniumkarbonat, sowie aus
Leucin und anderen Stoffen des Organismus geben tber
die Bildung des Harnstoffs im Organismus keinen direk-
ten Aufschluss. Das synthetische Produkt ist identisch
mit dem Produkt des Organismus, aber die Synthese oder
vielmehr die Bildung des Harnstoffs folgt Gesetzen,
welche in aller Schiarfe in ihrer Eigenartigkeit auch
heutzutage noch nicht erkannt sind. 5o geht es auch
mit einer Reihe von anderen Stoffen, welche den Tieren
und den Pflanzen entstammen.

Die chemische Konstitution wird freilich immer
genauer bestimmt, die Bildungsweise der Substanzen im
Organismus bleibt uns bis jetzt jedoch verborgen. In
popularer Weise findet sich hiufig der Ausdruck fur
diese Tatsache darin, dass man schlechtweg die Vor-
oiange des Organismus nicht mit einem Reagensglas-
Versuche des Chemikers vergleichen soll, und es unter-
liegt, wie erwihnt, gar keinem Zweifel, dass innerhalb
des Organismus sich Umsetzungen vollziehen, fiir welche
die ausserhalb des Organismus bewirkte Synthese keine
Erklarung gab. Man konnte einen Augenblick denken,
dass bei dieser etwas ablehnenden Haltung gegentber
den Schlussfolgerungen aus dem Wohlerschen Versuche,
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der Vortragende sich der Anschauung der ausserhalb
des Gesetzes der naturwissenschaftlichen Disziplin stehen-
den Titigkeit des Organismus in Form der Lebenskraft
zuneige, aber dem ist nicht so. Wenn bei synthetischen
Versuchen andere Mittel zur Anwendung gelangen, als
in dem Organismus zur Verfiigung stehen, so 1st man
doch durch die Moglichkeit der Synthese zu der An-
nahme berechtigt, dass auch die Vorginge des Organis-
mus rein physikalischen und chemischen Gesetzen folgen,
dass hier nun noch andere bei den Reagenzglas-Ver-
suchen leider nicht beobachiete Faktoren eine Rolle
spielen.

Hier greift nun fir eine neue Anschauung iiber die
Beschaffenheit des tierischen Organismus die grossartige
Entdeckung der tierischen Zelle durch Schwann ein.
Durch sie wurde die anatomische Auffassung des Orga-
nismus aul eine ganz andere Basis gestellt. Da die
menschlichen Gewebe aus Zellen bestehen, und die Ent-
wicklung und Existenz des Individuums durch Zellentatig-
keit bedingt wird, so muss auch der eigentlich chemische
Teil der menschlichen Existenz sich gerade in so vielen
Zellen abspielen, wie sie das Individuum besitzt. Das,
was wir im chemischen Sinne als Reaktion bezeichnen,
muss, sofern wir von dem Chemismus des Digestions-
traktus absehen, in kleinen fiir sich gesonderten Raumen
verlaufen, also in Formen, wie sie der Chemiker niemals
zu seinen Versuchen benutzt. Dem Chemiker liegt es
fern, fiir die so sehr kleinen Raume der Reaktion elwas

m—T



anderes anzunehmen, als fiir die Gefasse, in denen er
seine Operationen vornimmt. Fir den Biologen wird es
die Aufgabe sein, zu betrachten, ob diese chemische
Alktion in den Zellen durch die Begrenztheit des Raumes
eine Modifikation erleidet.

Der Vortragende konnte durch seine Untersuchungen
iiber den ,toten Raum bei chemischen Reaktionen ausser-
halb des Organismus® nachweisen, dass hier machtige
Reibungserscheinungen eintreten. Nicht bei allen Re-
aktionen ldsst sich dies in voller Scharfe experimentell
priiffen, aber bei einigen konnte nachgewiesen werden,
dass, wenn man den Flissigkeitsraum vermindert, die
Reaktionen gegenaber dem FEintritt in grosseren Raumen
behindert, wenn nicht ganz aufgehoben werden. Man
kkonnte hiergegen einwenden, dass es sich bei diesen
Versuchen meistens um starre Wande gehandelt habe,
aber es hat sich gezeigt, dass da, wo die Fliissigkeits-
begrenzung nur durch eine gespannte Oberfliche gegeben
wird, dieselbe Erscheinung zu bemerken ist. denn die
gespannte Oberflache verhalt sich der Flussigkeit gegen-
uber wie eine feste elastische Membran, also ahnlich,
wie es bel manchen Zellen der Fall ist. Es ergab sich,
dass uberall da, wo die Fliissigkeitsreibung eine grossere
wird, auch die chemische Reaktion eine Behinderung
zeigt. Diese Bewegungsbehinderung der Reaktionen in
kleinen Raumen, und zwar fur verschiedene Reaktionen
verschiedenartig, lisst natirlich die Schlussfolgerung zu,
dass gegeniiber grossen Raumen, in kleinen tberhaupt
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vollkommen andere Reaktionen resultieren werden.
Naturlich kann diese naturwissenschaftliche Beobachtung
nur als ein Anfang fiir die Beweise dienen, dass der
Chemismus in den Zellen andersartig verlauft, als in
einem Reagenzglas-Versuche. Wir sehen, dass auch hier
der Annahme der Lebenskraft der Einwand entzogen ist,
welchen ich ihnen selber als moglich angedeutet habe.

Fuar die Medikamente und die Aufnahme der Stoffe,
welche zur Therapie dienen, spielen diese chemischen
Vorginge wahrscheinlich eine grosse Rolle, denn wir
beobachten, dass Reaktionen, die ausserhalb des Orga-
nismus eintreten, sich nicht innerhalb des Korpers wvoll-
ziehen und andersartige Verbindungen entstehen, welche
ausserhalb schwierig zu erreichen sind. Vielleicht gehort
hierher als Beispiel die Leichtigkeit der Zerlegung des
Kochsalzes in Salzsdure und Alkali. Ferner machte ich
Sie daran erinnern, dass z. B. bei toxikologischen Vor-
gingen, bei der Vergiftung mit Karbolsiure. man gar-
nicht in der Lage war vorauszusehen, dass die Schwelel-
saure des Organismus mit der Karbolsiure eine Aether-
schwefelsdure bildet, die als nicht giftig die Wirkung der
Karbolsaure aufhebt.

Von dieser Betrachtung aus ist es auch nicht mehr
wunderbar, dass eine Reihe von Stoffen, welche selbst
in grosster Verdinnung bakterientotend wirken, im Or-
ganismus aufgenommen, keine Spur von desinfizierender
Kraft entfalten, wie z. B. die Phenole selber und Sublimat
beim Milzbrand.




Das einfachste Beispiel, dass die Auffindung der
Kranlkheitsursache fir die Therapie durchaus noch nicht
ausschlaggebend ist, zeigt uns die Entwicklung der
Trichine. KEs ist beschamend zugestehen zu mussen,
dass wir diesem Feinde gegeniber vollkommen machtlos
sind, Schon die Muttertrichine, welche sich beim Ge-
nusse trichinosen Fleisches im Darm entwickelt, kann
nicht durch irgend eins der bekannten Wurmmittel un-
wirksam gemacht werden, und wir sind nicht einmal im
Stande durch Purgantien diese Muttertrichine zu ent-
fernen. Unwiderruflich wandert die junge Brul in die
Muskulatur ein, um den Organismus zu vernichten oder
durch Einkapselung als Dauergast im Menschen oder
Tiere zu verbleiben. Selbst bei diesem Prozess der Ver-
kalkung der Trichine sind wir ohne jeden Einfluss. Das
19, Jahrhundert zeichnete sich durch Auffindung der Schéd-
lichkeiten, welche eine Krankheit hervorrufen, aus. Es
wird aber hierdurch nicht das Mittel an die Hand ge-
geben zu L heilen®. Da nun jedoch e Geschichte der
Therapie zeigt, dass bei schwerwiegenden Erkrankungen,
wie Lues, Malaria, die Heilmittel viel frither gefunden
wurden, als man die Krankheitsursache erkannt hatte,
so wird man ganz unabhangig von den Krankheits-
ursachen nach Heilmitteln forschen missen, Bis jetzt
1st die Erkennung der Schidlichkeiten wichtiger fir die
Verhiitung, als fiir die Heilung gewesen.

Andrerseits sind Mittel, wie das Jodoform, voll-
standig wirkungslos auf Bakterien ausserhalb des Orga-
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nismus, wahrend nach Aufnahme dieser Substanz in die
Zellen ene energische Kraft auf fremde Eindringlinge
ausgeiibt wird. Wie bei allen Beobachtungen muss man
sich hiten, die Konsequenz zu weit zu ziehen, denn eine
ausserhalb des Organismus sich vollziehende chemische
Reaktion kann auch gelegentlich innerhalb eintreten, wie
dies bei der Behandlung der Bleivergiftung der Fall ist.
Diie Therapie hat hier durch Melsens einen grossen
Triumph gefeiert, denn das bei dieser Krankheit verab-
reichte Jod des Jodkaliums verbindet sich mit dem Blei,
welches an den Eiweissmolekiilen gebunden war, zu Jod-
blet und kann nunmehr durch die alkalischen Safte des
Organismus gelost, den Korper verlassen und so eine
Heilung hervorrufen.

Man konnte ibrigens sagen, dass bei vielen wirk-
samen Substanzen ganz eigenartige chemische Vorgiange
stattfinden, wie es z. B. auch die Phosphorvergiftung
zeigt. Dieses zur Resorption gelangte, so leicht oxydable
Element wird von dem Sauerstoff der Zellen nicht schnell
oenug oxydiert, bei Gegenwart von Terpentinol findet
aber eine Uebertragung des Sauerstoffes statt, der
Phosphor oxydiert sich schneller, verbindet sich mit
dem Terpentinol, und wie angenommen werden muss,
zu der dem Organismus unschiddlichen terpentin-phos-
phorigen Saure, und so kann der Organismus durch
Einnehmen von Terpentinol die Krankheitsursache iiber-
winden.

Leider besitzen wir [Gr manche andere in die Zellen




aufgenommenen toxischen Krankheitsursachen kein ahn-
liches Hilfsmittel.

Da es erforderlich ist, fiir den Fortschritt der The-
rapie die chemische und physikalische Eigenschaft des
Korpers in Betracht zu ziehen, so ist hierbei die Therapie
natirlich von den Fortschntten der Chemie abhingig.
Wenn die praparative Chemie. wie bereits gezeigt ist,
zum Nutzen der Medizin verwertet werden konnte, so
sind die Resultate der theoretischen Chemie zunachst
nicht von so emschneidender Bedeutung fur die Therapie
geworden. Ilie erste Halfte des 19. Jahrhunders be-
schiftigt die hervorragenden Chemiker mit den Gesetzen
der Materie, unabhiangig von biologischen Vorgangen.
I)e verschiedenen chemischen und physikalischen Theorien
folgen aufeinander. Wenn man geneigt ist, einen Ab-
schluss solcher Anschauungen anzunehmen, so liesse es
sich prazisieren, dass mit Dumas, Gerhards, William-
sons und Kekulés Theorien, die sich bis zu van t'Hoffs
Stereochemie entwickelt haben, und mit physikalisch-
chemischen Forschungen ein solcher gegeben war. Diese
ausserhalb des biologischen Rahmens gewonnenen Erfah-
rungen wurden aber fur die Medizin erst dann von grossem
Einfluss. als sich die medizinische Chemie, von Che-
mikern und Aerzlen beginstigt, zu entwickeln begann.

Im Anfange des Jahrhunderts waren die theoretischen
Anschauungen iber die Heilmittel zum Teil durch natur-
philosophische Anschauungen zuriickgedringt, anderer-
seits durch die Misserfolge. welche frither die iatro-
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chemische und physikalisch-chemische Schule der Aerzte
erfahren hatte. Man verliess sich fir den Fortschritt der
Anwendung der therapeutischen Mittel auf den reinen
Empirismus und gab sich der Anschauung hin, es dirfte
in der Medizin so gehen, wie es bei den Nahrungsmitteln
der Fall war, denn Kaffee, Tee, Chokolade, Kartoffeln
usw. waren der Menschheit nicht durch die theoretische
Begrindung, sondern einfach durch Empirie dargeboten
worden. Um so mehr konnte man sich hierauf stitzen,
als auch grosse Heilmittel, wie Chinin, Arsenik und
Balsamum peruvianum, welch letzterer eine dem Aussatze
ahnliche Infektionskrankheit in ihren schrecklichen Formen
fast zum Verschwinden gebracht hat, rein durch Empirie
und mcht als Folge naturwissenschaftlicher I?ntersuchurigEn
der Menschheit zuginglich wurden. Die schopferischen
Ideen eines Paracelsus waren vergessen. Auch die
Baderbehandlung war urspriinglich nur auf die Empirie
gestiitzt, aber auch sie wird neuerdings durch die phy-
sikalischen Forschungen von Winternitz u. A. und
durch die Heranziehung der physikalischen Chemie aut
die Hohe einer wissenschaftlichen Disziplin gebracht.

Die Fortschritte in der Erkennung organischer Sub-
stanzen boten Gelegenheit, chemische und medizinische
Forschungen, besonders auf dem Gebiete der Therapie,
Zu vereinigen.

Seinerseits konnte der Vortragende die Freude er-
leben, dass mit dem Hineingreifen in das Gebiet der
organischen Chemie vom medizinischen Gesichtspunkte




aus eine Anregung gegeben ist, welche trotz mancher
entgegentretender Anschauungen nicht wieder aus dem
Kreise der Forschungen verschwinden dirfte, um so
mehr, als auch von chemischer Seite durch A.W. von Hof-
mann die Richtigkeit dieser Anschauung anerkannt wurde.

Das Chloral, obgleich frither nur zu den chemischen
Seltenheiten gehorig, weil die Liebigsche Darstellung
keine Mittel in die Hand gab, ausreichende Ouantitaten
hir die experimentelle medizinische Untersuchung zu ge-
winnen, konnte als gutes Beispiel dienen. Bekannt war
der Korper in seiner chemischen OQualitit schon im
Jahre 1832. Die ihm innewohnende Eigenschaft fiur die
Therapie wurde zuerst im Jahre 1808 aufgedeckt, und
gerade in Amerika haben ja meme Untersuchungen mehr
als in irgend einem anderen [Lande die vollste Anerkennung
gefunden. KEs lag der Anwendung des Chloralhydrats
die Idee zugrunde, dass bei seiner Aufnahme in das
Blut emne Abspaltung von Chloroform stattfindet, wie
cies ausserhalb des Organismus durch alle Alkalien ge-
schieht. Ueber diesen Punkt ist viel gestritten worden.
Es unterliegt allerdings keinem Zweifel, dass da, wo
das Chloral nicht schlafbringend gewirkt hat, im Harn
eine von dem Chloral abzuleitende Urochloralsidure sich
reichlich findet. Es ist auch kein Zweifel, dass kleine
QOuantititen Urochloralsaure sich stets im Urin nach
Chloralanwendung vorfinden. Aber ebenso sicher ist
es, dass die Hauptwirkung der Entwicklung des Chloro-
forms zukommt. Nur wer diese Grundsitze benutzt,
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wird, wie es die klimische Erfahrung zeigt, das Chloral in
seiner vollen Entfaltung der Wirkung beobachten kénnen.
So wies bald nach dem Bekanntwerden der Wirkung

der Glasgower Kliniker Russel nach, dass bei den

Erregungszustinden des Typhus infolge der starken Ver-
mehrung der Alkaleszenz der Gewebe kleine Dosen
Chloralhydrats durch Zerlegung denselben Effekt hervor-
rufen, wie es bei dhnlichen Zustinden anderer Erkran-
kungen nur grosse Dosen tun. DBei der Gicht dagegen
tritt der entgegengesetzte Fall ein. Grossere Dosen
selbst zeigen nicht die gewilnschte Wirkung, da es fir
die Zerlegung an Alkali mangelt.

Aber wir konnen nicht alle organischen Korper
von dem Gesichtspunkte der Zerlegung aus beurteilen,
Viele Korper nehmen noch Substanzen aus dem Orga-
nismus auf und seit der Entdeckung, dass die Benzog-
saure in Hippursaure, die Salicylsiure in Salicylursaure
ubergeht, ist andererseits festgestellt worden, dass bei
einer Reihe von Heilmitleln das Entgegengesetzte der
Abspaltung stattfindet. Uebrigens erscheint es nicht
ausgeschlossen, dass manche Korper sich mit den im
Organismus gebildeten Krankheitsprodukten paaren.
Diese Hypothese kann dadurch gestiitzt werden, dass
der Organismus selber eine Siure wie die Glykuron-
sdure, bildet, welche dem Organismus fremde Substan-
zen, wie Kampher, Phenol etc. als gepaarte Verbindungen

ausfihrt.
Die Fortschritte der Chemie haben es der Medizin
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ermoglicht, einige neue Korper auf Grund ihrer Kon-
stitution mit bestehenden Heilmitteln, deren Konstitution
ebenfalls bekannt ist, in Beziehung zu bringen, wie es
Gaetano Vinci bei dem nach Analogie der Cocain-
Konstitution hergestellten Eucain gezeigt hat, einem
Mittel, das in der Tat wegen seiner geringen Giftigkeit
das Cocain zu ersetzen berufen ist. namentlich in Form
des milchsaueren Salzes.

Von der Chloralperiode an wandte man sich ganz
besonders der Untersuchung der Wirkung organischer
Korper zu. Bei der dberwiltigenden Menge des Mate-
rials suchte man sich Anhaltspunkte fiur die Auswahl
zu schaffen, und nahm an, dass die chemische Konstitution
im Zusammenhang mit der Wirkung der Substanzen
stehe, und zahlreiche Versuche sind in dieser Beziehung
angestellt worden. Es soll durchaus nicht abgeleugnet
werden, dass vereinzelt ein solcher Einfluss vorhanden
sein mag, jedenfalls zeigt es sich, dass, wenn eine Sub-
stanz in ihrer Wirkung erkannt ist, Verinderungen in
dem Molekil das Wesen der Wirkung der urspriing-
lichen Substanz variieren und dass durch Einfithrung
von bestimmten Gruppen auch bestimmte Verinderungen
in der Wirkung zu erwarten sind.

Zu dieser Kategorie von Korpern gehort auch das
Antipyrin, beir welchem Verianderungen der Seitenketten
das Wesen der Wirkung ziemlich unverdndert lassen,
wenn auch neue therapeutische Vorteile herbeigefihrt

werden, wie dies am besten an dem Pyramidon ersicht-
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lich ist. Ein ahnliches Beispiel lasst sich durch das
kiirzlich von E, Fischer als Schlafimittel angefiihrte Ve-
ronal erweisen, Aber es ist bis jetzt unmoglich, aus
der Konstitution eines chemischen Korpers heraus die
Wirkung zu prophezeien, falls nicht ein Spaltungsprodukt
von bekannter Wirkung sich darbietet, wie beim
Chloralhydrat, oder falls nicht ein wirksamer bekannter
Kern der Substanz zu Grunde liegt. Es gibt allerdings
Beispiele, welche uns auf den Zusammenhang der Kon-
stitution mit der Wirkung hinweisen. So ist dies z. B.
der Unterschied der zweifach und dreifach gechlorten ali-
phatischen Verbindungen. Die dreifach gechlorten Korper
wirken letal auf das Herz, die zweifach gechlorten Korper
wie Aethylidenchlorid nur auf die Medulla oblongata. Wird
emnem Tiere dreifach gechlortes Butylaldehyd (Butyl-
chloral) verabreicht, so tritt doch nur trotz der drei-
fachen Chlorirung eine Wirkung auf die Medulla oblon-
ogata ein. Es rithrt dies daher, dass sich im Organismus
Allylchloroform bildet, welches sich als nicht bestandig
in Dichlorallylen, also in einen zweifach gechlorten Kor-
per zerlegen muss. Vielfach hat man auch angenommen,
dass gewisse Atomgruppen im Molekil Triger einer
besonderen Wirkung sind und dass demnach die Korper
einer chemischen Reihe eine &dhnliche Wirkung zeigen
miissten. Dies ist aber durchaus nicht der Fall, denn
wie verschiedenartig verhalt sich biologisch schon die
Ameisensiure und Essigsaure! Bei den Alkoholen hat
man sich auf eine bestimmte Gruppe gestiitzt, welche




£
=]

man als die alkoholische zu bezeichnen pflegt. Aber
wir sehen diese Gruppe in dem Glycerin dreifach auf-
treten und ein physiologischer Zusammenhang zwischen
der Wirkung des gewohnlichen Alkohols und des
Glveerins lisst sich nicht konstruieren.

Im allgemeinen missen wir bekennen, dass man
einen Zusammenhang der Konstitution mit der Wirkung
auch deshalb noch nicht sicher beurteilen kann, weil das,
was wir Wirkung nennen, als Resultante der Beeinflussung
verschiedener Funktionen aufgefasst werden muss. Selbst,
wenn wir den scheinbar so einfachen Wirkungsmodus
des Schlafes betrachten, so kann er durch Beeinflussen
des Gehirns, aber ebenso durch Wirkung auf die
Peripherie hervorgerufen werden. Es soll hier nicht auf
physiologische Analyse der im Organismus sich abspie-
lenden Vorgdnge eingegangen werden, aber wie das
obige Beispiel schon zeigt, konnen die verschieden-
artigsten anatomischen Teile des Organismus beein-
flusst werden, um einen ahnlichen Effekt hervor-
zurufen. Dies zeigen ganz besonders die neueren Schlaf-
mittel; wenn ihnen auch eine gemeinsame Wirkung zu-
kommt, so haben sie doch unter sich keine Beziehung
durch ihre chemische Konstitution.

Untersuchungen, welche das Ziel im Auge haben,
chemische Konstitution und Wirkung in Einklang zu
bringen, wird man trotz der grossen Schwierigkeiten fort-
setzen miissen, und zwar um so mehr, als im Laule

solcher Untersuchungen neue und interessante Resultate
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gewonnen wurden, wie es sich bei dem Sulfonal Bau-
;- manns gezeigt hat. Dieser Forscher machte bei Gelegen-
b heit der physiologischen Untersuchung schwefelhaltiger
Korper die zufillige Beobachtung der Schlafwirkung seiner
Schwefelverbindung. Dass uberhaupt Zufilligkeiten eine
: ausserordentliche Rolle spielen, zeigt uns auch am

} besten die Einfihrung der Salicylsiure in die Therapie.
;E' Nachdem es Kolbe gelungen war, die in der Weiden-
: rinde enthaltende Siure synthetisch darzustellen, glaubte
!} er, dass durch die Spaltung der Salicylsiure eine des-

infizierende Wirkung innerhalb des Organismus aus-
gelibt werden konne. Aber diese Spaltung tritt nicht
ein. Die Ideen Kolbes haben aber doch zu der
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klinischen Verwertung des Materials gefihrt und die
wertvollen Resultate, welche Stricker ber der Be-
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nutzung der Salicylsdure far den akuten Gelenkrheuma-
tismus erzielte, ohne dass man es als spezifisches Mittel
anzuerkennen braucht, haben eine Fortsetzung und
zu grossen therapeutischen Erfolgen fithrende Durch-
forschung der verschiedenen Salicylpraparate zur Folge
',. gehabt.
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_ Es ist garnicht abzusehen, ob nicht durch Benutzung
I dieses kleinen Angriffspunktes fir die Therapie noch

i eine grosse Erweiterung des Wirkungsgebietes der
|:-’ir Salicylpriaparate erfolgen wird.

ol Wenn nun auch die Konstitution des chemischen
'Té Korpers uns keine sicheren Anhaltspunkte fir die pharma-
kodynamische Untersuchung gibt, so kann man doch
i




— 29

an sie die verschiedenartigsten Hypothesen kniipfen, und
man gelangt bei der pharmakodynamischen Untersuchung
zur Aufrechterhaltung desselben Prinzips, welches Claude
Bernard aufstellt. dass man namlich durch Aufwerfung
einer Hypothese zur experimentellen Untersuchung ge-
leitet wird, deren Beantwortung von der grossten Be-
deutung sein kann, und in dhnlicher Weise spricht sich
G. Gore aus:

A discoverer is a tester of scientific ideas; he
must not only be able to imagine likely hypotheses,
and to select suitable ones for investigation, but, as
hypotheses may be true or untrue, he must also be
competent to invent appropriate experiments for testing
them, and to devise the requsite apparatus and ar-
rangements.*
~ Mit Recht verfolgt die Therapie nicht einen ein-

seitigen Weg. Sie sucht Hiilfe nach allen Richtungen
hin und wenn die Resultate der exakten Naturwissen-
schaften noch nicht reif sind, einen klaren Weg zu
wandeln, so beracksichtigt man das, was durch praktische
Erfahrung gegeben ist, und es wiirde ein falsches Prinzip
sein, Volksmedizinen ohne Prifung zu verwerfen. Schon
bei Beginn des Vortrages konnte auf die erfolgreiche
Verwertung der Digitalis hingewiesen werden.

Hierbei ist die historische Seite der empirischen
Beobachtung nicht ganz ausser Acht zu lassen. Oft liegt
der widersinnigsten Anwendung sogar eine Theone zu-

grunde. Wenn man sich mit Abscheu von den schmutzigen
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Exkretionsprodukten der Tiere abwendet, die im Alter-
tum und bei asiatischen Volkern in Gebrauch kamen,
und als reine Ausgeburt des Unverstandes betrachtet
werden, so kann man nicht verkennen, dass selbst hier
eine theoretische, wenn auch falsche Anschauung zur
Benutzung fihrte.  Die Grundidee schien ritselhalft,
bis eine Stelle im Plinius mir Aufklirung verschafite,
er erzihlt, dass die Tiere die Pflanzen fressen und ver-
dauen, aber das gerade, was heilkriftig sei, wirde nicht
von dem Organismus benutzt, sondern ausgeschieden,
und aus diesem Grunde enthielten die Exkremente fir
den Menschen heilkriftige Dinge. Solche Vorurteile
hielten durch Jahrhunderte fest, wie es das im Jahre
1697 erschienene Buch Paulinis beweist, das man nur
mit Widerwillen in die Hand nimmt. :

Uebrigens rethen sich hier die Sekrete an, wie Moschus
und Castoreum, die als wirksame Substanzen durchaus
nicht zu verwerfen sind; zwar gelang es nicht, die wirk-
samen Stoffe zu isolieren, aber wie bei vielen anderen
Heilmitteln war dies kein Grund zum Awusschluss der
Substanzen aus dem Heilschatze.

Manche therapeutische Bestrebungen sind im 19. Jahr-
hundert begonnen, aber auch zu Grabe getragen. Die
Ideen fiir dieselben entsprangen keiner wissenschaftlichen
und praktischen Grundlage und so trugen sie schon im
Beginn den Keim des Zugrundegehens in sich. So ge-
schah es mit der Rademacherschen Theorie von der
Einwirkung der Heilmittel als Spezificum gegen die Er-
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krankung einzelner Organe, es gelang ithm auch nicht,
seine Idee durch eine schlagend beweisende Kasuistik zu
stitzen. Ganz anders liegt die Frage lur die Benutzung
der eigenartigen Substanzen, aus welchen die ver-
schiedenen Organe des Organismus bestehen. ob nicht
etwa die Produkte der Organe selbst oder einzelne
Substanzen der Organe als Heilmittel Verwertung finden
konnen, Dheser Untersuchung hatte sich jedoch das
19. Jahrhundert zugewandt. Hier konnte man schon
von vornherein voraussetzen, dass die Eigenartigkeit der
verschiedenenSubstanzen auch eine eigenartige Wirkung
hervorrufen mussten. Die Frage aber, ob die einzelnen
Bestandteile eine therapeutische Wirkung Dbesitzen,
wurde am Ende des 1Y. Jahrhunderts zuerst in Angrift
genommen und zum Teil schon erwiesen.

Es war keine leichte Aufgabe fir Brown-Séquard
nachzuweisen, dass die Produkte des tierischen Hodens
einen stimulierenden und erregenden Einfluss auf den Or-
ganismus ausiiben. Die Entdeckung der Sperminkristalle
durch Schreiner, ihr Vorkommen auch in verschie-
denen Organen und die ganz entschieden erregende Ein-
wirkung, welche diese Substanzen besitzen, brachte auch
in Erinnerung, dass das aus dem Fleischextrakt bereits
fraiher gewonnene Kreatin eine erregende Wirkung.
auf den Tierkorper ausibe. Dieser, man kann sagen,
wohl nur schwache Ankniipfungspunkt hat doch dazu
gefihrt, ein therapeutisches Prinzip weiter zu verfolgen.
Der medizinischen Chemie ist es schon gelungen. aus
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dem Organismus Substanzen zu gewinnen, welche fiir
therapeutische Massnahmen von der grossten Bedeutung
sein konnen. Sie kennen alle den Einfluss, welchen
das Thyreoidin auf den Organismus ausubt. Augen-
scheinlich sind das Wirksame hier Eiweisskorper, deren
Eigenartigkeit von Baumann zum Teil schon dadurch
aufgeklart wurde, dass er das Jod als einen ihrer
Bestandteile nachwies. Wohl niemand hétte sich traumen
lassen, dass man dieses Element als konstituierenden
Bestandteil des menschlichen Organismus aufzufassen
habe.

Die so energisch in Angriff genommene Konstitutions-
frage tiber das Eiweiss wird naturgemdss auch zur ge-
naueren Erkenntnis der verschiedenen therapeutisch
wirksamen Eiweissarten fihren und der Pharmakologie
eine neue Quelle von Erfahrungen eroffnen,

Das Ueberraschendste in der Wirkung von Organ-
substanzen bietet die Substanz der Nebennieren, das
Adrenalin, freilich kein Eiweisskorper.

Um die prinzipielle Wichtigkeit dieser neuen Fund-
grube wirksamer zu beleuchten, sei folgender pharma-
kodynamischer Versuch angefiihrt: Dosen wvon Cocain,
welche bei Tieren absolut tédlich sind, werden bei Gegen-
wart von Adrenalin spielend vertragen, ohne dass irgend-
welche nachteilige Wirkungen zur Geltung kommen.
Sicher sind diese im Tierkorper vorhandenen Substanzen
lir die Lebensbedingungen selber von Bedeutung und

konnen, von Tierkorpern iibernommen, da sie hier die
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gleiche Wirkung wie die menschlichen Produkte haben,
als Heilmittel auf Menschen abertragen werden.

Die medizinische Chemie hat aber schon friher
Untersuchungen geliefert, welche zwar nicht sofort in
therapeutische Massnahmen umgesetzt werden konnten,
welche aber von bedeutender Einwirkung auf die Therapie
wurden. Zuelzer und Sonnenschein wiesen 156Y
nach, dass durch Zersetzung der organischen Substanz
des Organismus alkaloide Korper entstehen konnen und
hieran kntpfte sich spiter die Lehre von den Toxinen.
Und an diese wieder die uberraschende und zu den
weitesten therapeutischen Konsequenzen fuhrende Lehre
Behrings von den durch den Organismus erzeugten
Antikorpern.

Wie man die aus den Tierkorpern gewonnenen
Substanzen fir die Therapie nutzbar machen kann,
hingt von dem Stande der physiologisch-chemischen
Kenntnisse ab und besonders von dem Ideengange,
welchen man an diese Dinge knupft. Dies liasst sich

z. B. bei den synthetisch gewonnenen Cholesterinestern

zeigen, deren Zusammensetzung von Berthelot, aber

nicht im Zusammenhang mit biologischen Untersuchungen,
erkannt wurde. Andererseits wurde von Hartmann
auf A. v. Baeyers Anregung das Fett der Wolle unter-
sucht und die Anwesenheit von Cholesterinestern fest-
gestellt. Das unreine Produkt wurde auch schon im
Altertum unter dem Namen Oesypus seiner heilkraftigen
Wirkungen wegen medizinisch und kosmetisch benutzt,
g
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i Es konnte nachgewiesen werden, dass diesen Cholesterin-
K estern eine funktionelle Bedeutung fiir den tierischen Orga-

R

nismus zukommt, denn bei Sdugetieren, bei Vogeln, uber-
haupt bei allen Geschopfen, deren Oberfliche keratinoser

g

Natur ist, sind diese Cholesterinester vorhanden. Sie ver-
leihen der Haut den Glanz, aber dies ist nicht das Wesent-
i liche, sie dienen gewissermassen als schiitzender Firnis.

R
s

L Sehr passend ist deshalb auch die weisse Substanz der
ik Neugebornen mit dem Namen kasiger Firnis (Vernix
caseosa) bezeichnet worden, in dem man damals nur
I Glycerinfette annahm, wéahrend sie tatsachlich aus
Cholesterinestern besteht. Diese sind dadurch charakte-
risiert, dass die hoheren Cholesterinester die physiologische
b Beschaffenheit einer Wachsart besitzen. Von Gottstein
i wurde nachgewiesen, dass diese Substanz fir die
._ Mikroben keine Nahrung darbietet, tberhaupt ist sie
4 sehr bestindig, lasst sich nur schwierig verseifen und
i wird durch den Sauerstoff der Luft nicht, wie andere
Fette, zersetzt. Sie ist hierdurch eine Schutzsubstanz,
besonders wirksam durch den wachsartigen Charakter,
und dies hat dazu gefithrt, den Cholesterinestern dhn-
liche, seine Wirkung erginzende, therapeutische Sub-
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stanzen herzustellen, wie z. B. das Fetron.

Lediglich dem 19. Jahrhundert gehort der Einfluss
der pathologischen Anatomie auf die Therapie an. In
England war es John Hunter und Bichat, welche die
pathologische Anatomie von den geistlosen Deskriptiven
in dieser Wissenschaft befreiten und sie zu einer not-
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wendigen Basis fur jeden Fortschritt in der Therapie
schufen. Von hier bis zu Virchows Wirken, dessen
ausschlaggebende Bedeutung von allen Nationen neidlos
anerkannt wird, zeigt die pathologische Anatomie sich
von grossem Einfluss aufl die arztiiche Tatigkeit. Be-
sonders war es die Zellularpathologie. welche trotz aller
fritheren Kédmpfe und noch heutiger Befehdungen eine
Grundlage auch fir jede experimentelle und therapeu-
tische Beobachtung sein wird, wenn auch einzelne ihrer
Anschauungen durch den Fortschritt der Wissenschaft
eine Modifikation erleiden werden, und selbst An-
schauungen, welche Virchow nicht anzuerkennen ver-
mochte, doch wvon neuem wieder hervorgeholt werden
missen. Die wissenschaftliche Frage, welche im Ge-
folge der Zellularpathologie auftrat, ist die Frage der
Krankheitsursache und des ILeidens. Um auf diese
Frage emnzugehen, kann nichts geeigneter sein, als
Virchow sprechen zu lassen:

LB pathologischer Elementarprozess im Sinne
der Zellularpathologie stellt sich demnach so dar: Ein
ausseres Ding wirkt auf eine lebende Zelle ein und
verandert dieselbe in mechanischer oder chemischer
Weise. Das aussere Ding ist die Causa externa, oder,
wie man kurzweg sagt, die Krankheitsursache;:
der verdnderte Zustand heisst Passio, Leiden. Tritt
in der lebenden Zelle in Folge der Veridnderung,
welche sie erfahren hat, eine Tatigkeit (actio s. reactio)
ein, so heisst die Verinderung Reizzustand (irrita-
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dagegen keine Tatigkeit ein, beschriankt sich der Zu-

mentum) und die Krankheitsursache Irritans.

-stand auf die Verdnderung, welche die Zelle ,erlitten®
hat, so haben wir es mit einer blossen Storung
(laesio) oder mit einer Lahmung (paralysis) zu tun.
Da nun aber dieselbe Ursache auf die eine Zelle reizend,
auf die andere bloss storend, auf eine dritte selbst
lahmend einwirken kann, so nimmt man eine gewisse
Verschiedenheit der inneren Zustinde als Grund dieses
verschiedenen Verhaltens an. So kommt man zu der
inneren Ursache oder der Praedispositio.*

Diese im Jahre 1880 ausgesprochenen Worte missen
aber den heutigen Erfahrungen nach modifiziert werden.
Nach Virchow ist die Causa externa die Krankheits-
ursache. Der in den Organismus eindringende Reiz ist
nach dieser Auffassung unter allen Umstanden die
Krankheitsursache. Wir wollen kein Spiel der Worte.
Wenn dieses eindringende fremde Ding in der Tat eine
Vernichtung der Zellkraft oder eine krankhafte Modi-
fikation derselben hervorbringt. so kann man es als ein-
leuchtend betrachten, dass die eindringende Schadlich-
keit als Krankheitsursache aufzufassen sei. Wenn wir
aber in einem Falle sehen, dass der eindringende Korper
nur ganz lokal einen Reiz hervorruft, und obgleich er,
wie es bei Bakterien der Fall ist, vermehrungsfahig ist,
sich nicht vermehrt, so wird es schwieriger, dasselbe
Ding in allen Fallen als Krankheitsursache zu betrachten,
Virchow nennt diese Erscheinung der Indolenz der
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Zelle, gegeniiber dem Eindringling, die mangelnde Pra-
disposition, die bakterielle Schule sprichl es aus, dass
die Zelle in dem gegebenen Falle kein Nidhrboden sei.
Man sieht aus dieser Erklarung heraus, dass auch
Virchow die Zellkraft als variabel annimmt, und man
kann mit vollig logischer Richtigkeit die Sache so aus-
sprechen, dass als Krankheit, d. h. als Nosos, der-
jenige Zustand bezeichnet wird, bei welchem der
dussere Reiz ein Unterliegen der Zelle zustande bringen
kann.

Von v. Hansemann ist vom pathologisch-anatomi-
schen Standpunkte aus gezeigt worden, dass ber Diabetes
mellitus und anderen Erkrankungen der Tuberkelbazillus
sich sekundar in der Lunge ansiedelt. Hansemann
nennt dies Disposition, aber sicher muss man hier doch
zunachst von Nosos sprechen, wo es sich um eine kon-
statierte Abweichung vom Normalen handelt. Man kann
dies auch an experimentellen Beispielen erliutern. In
einem Frosch wuchern die Milzbrandbakterien nicht. So-
bald wir aber das Tier in einen Warmeschrank bringen,
d. h. die Zellkralt durch die Warme schwichen, sind
wir 1im Stande, das Tier fur die Milzbrandimpfung emp-
finglich zu machen. In diesem Falle ist der Parasit nur
ein Parasit der erkrankten Zelle und der Vortragende
hat diese Art der Infektion als Nosoparasitismus be-
zeichnet. Wir miissen also als Nosos schon die mole-
kularen Verinderungen annehmen, die wir durch das
Mikroskop ebensowenig beobachten konnen, wie den
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Verlauf einer chemischen Reaktion, die wir auch nur aus
den Ergebnissen beurteilen konnen.

Die Zelle unterliegt denselben Lebensschwankungen,
wie dies Brown fir den Organismus angenommen hatte.
Zwar hat die Brownsche Theorie fur die Praxis keinen
besonderen Wert gehabt, weil damals auf diese Erkennt-
nisse allein eine Therapie in zweckentsprechender Weise
nicht begriindet werden konnte. Aber man muss aner-
kennen. dass seine theoretischen Betrachtungen sich auf
die Lebenskraft der Zelle ubertragen lassen. Diese
theoretische Auseinandersetzung hat aber fiir die Therapie
unter allen Umstdnden eine ausschlaggebende Bedeutung.
und es beginnen schon Aerzte bei dem Studium der
Therapie, diese Anschauung in Betracht zu ziehen. So
sagt A. Menzer:

.Die Losung, welche ich der Frage nach der
Aetiologie des akuten Gelenkrheumatismus zu geben
versucht habe, geht von der Lehre eines richtig ver-
standenen Nosoparasitismus aus.”

Besonders ist diese Frage fir die Lungenschwind-
sucht von Bedeutung geworden. Es soll hier nicht auf
die Frage der Infektion mit dem Tuberkelbazillus ein-
gegangen werden, nur eins ist sicher, dieser geht zugrunde,
wenn die Zellen gesunden und greift nur an, wenn
die Zellen erkrankt sind. Schon vor der Entdeckung
des Tuberkelbazillus ist diese Tatsache durch Luft- und
Diatkuren erwiesen, wie dies in dem vortrefflichen Werk
der beiden Doktoren Williams beschrieben ist, und
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andrerseits ist in neuerer Zeit durch die Arbeiten Freunds
erwiesen, dass bei krankhafter Immobilisierung der ersten
Rippe die Funktionen des Lungengewebes geschadigt
werden und dann erst der Tuberkelbazillus seine Arbeit
beginnen kann.

Die heutige Pharmakodynamik lehrt, dasses in der Tat
Mittel gibt, welche nicht bloss spezifisch auf ein Gewebe ein-
wirken, wie der Phosphor auf die Knochenbildung, sondern
dass auch Zellenexzitantien, wie dasCantharidin, existieren,
welches, ohne selber irgend einen Einfluss aul die Bakterien
auszuiitben, krankhafte Gewebe zur Gesundung bringen
kann, sodass die nosoparasitiren Bazillen zugrunde gehen.

Doch hier fingt ein Gebiet an, welches, wie die
Immunititslehre, die Serumtherapie, das Ende des 19. Jahr-
hunderts beschiftigt, und die Wogen der Diskussion dar-
iiber gehen noch so hoch, dass es bei einer historischen
Betrachtung nicht angebracht ist, iiber diese Dinge zu
berichten. Nur soviel sei erwahnt. dass bei Fortsetzung
dieser Untersuchungen und bei Bertcksichtigung der Er-
fahrungen des vorigen Jahrhunderts eine Garantie geboten
wird, dass wir uns in fortschreitender Richtung bewegen.

Es liegen in ideeller Beziehung fir die pharmako-
dynamische Therapie ,unbegrenzte Moglichkeiten vor,
um ein Wort zu gebrauchen, welches Ihnen fir die Ent-
wickelung [hrer Staaten I.. M. Goldberger in seinem
»Das Land der unbegrenzten Moglichkeiten« unter all-
gemeinem Beifall zugerufen hat.
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