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Einfiihrung in die Pharmakologie und Arzneiverordnungslehre



VORWORT

Dieses Buch versucht, den Studierenden der Medizin und Zahnmedizin sowie
auch denen der Pharmazie die Grundlagen der Pharmakologie und Arzneiverord-
nung zu vermitteln. Es schien uns vertretbar, die wesentlichen Fakten aus beiden
Gebieten in einem Buch zu bringen, zumal die Verordnung von Arzneifertigwaren
einen immer gréfleren Raum einnimmt und das individuell zusammengestellte
Rezept weiter an Bedeutung verliert. Immerhin werden 73 Rezepturen, jeweils
am Schluf} der einzelnen Kapitel, angefiihrt. Selbstverstindlich mulite in diesem
engen Rahmen auf eine liickenlose Abhandlung aller zur Zeit verwendeten Phar-
maka verzichtet werden. Hinsichtlich eingehenderer Besprechung der Materie
mit Literaturhinweisen sei auf das Buch von HauscuiLp ,,Pharmakologie und
Grundlagen der Toxikologie*“ aus dem gleichen Verlag verwiesen; in Aufbau und
Darstellung wurde ihm weitgehend gefolgt.

Es war die Absicht der Verfasser, in der vorliegenden Einfithrung eine Aus-
wahl des wichtigsten Stoffes unter vorrangiger Beriicksichtigung der Arznei-
mittelproduktion aus der DDR zu bringen, ohne den Umfang zu grofl werdeh
zu lassen. Hierbei ist es ein besonderes Anliegen, den Studierenden, aber aucn
den Arzt auf die Fiille der Problematik hinzuweisen und erkennen zu lassen, daf}
die materia medica heutzutage eine sehr differenzierte Angelegenheit ist. Moge
das Buch auch fiir den praktisch tédtigen Arzt und den Kliniker ein Hinweis sein
fiir eine wissenschaftlich begriindete Verordnungsweise und dazu beitragen,
Therapiefehler in der Praxis zu vermeiden.

Besonderer Dank gebiihrt dem Verlag, der sich bemiihte, das Buch druck-
technisch und beziiglich der Abbildungen und Formeln ansprechend zu gestalten.
Friulein Barbara Rettig sei fiir ihre unermiidliche Geduld bei der Reinschrift
des Manuskriptes besonders gedankt.

Leipzig, am 30. 3. 1963 Fritz Hauschild/Volker Gérisch

VORWORT ZUM NEUDRUCK

Da die erste Auflage schon wenige Tage nach Erscheinen vergriffen war, mufte
in grofler Eile ein Neudruck vorbereitet werden. Deshalb wurden nur die wichtig-
sten Korrekturen und Anderungen vorgenommen. Einige in den letzten Monaten
neu zugelassene Priparate sind zwar erwihnt, aber nur kurz, da der Umbruch
erhalten bleiben mufite. Wir hoffen, da durch diesen Kompromifl das Buch
schnell wieder verfiigbar ist, ohne an Aktualitit zu verlieren.

Leipzig, am 4. 1. 1964 Fritz Hauschild/Volker Gorisch
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Im Text wurde weitgehend die deutsche Schreibweise (k, z statt ¢; 4 und & statt ae und oe)
angewandt. In einigen Fillen ist bewuft davon abgewichen worden.

Die Wiedergabe von Gebrauchsnamen, Handelsnamen, Warenbezeichnungen usw. in diesem
Buch berechtigt auch ohne besondere Kennzeichnung nicht zu der Annahme, dafl solche
Namen im Sinne der Warenzeichen- und Markenschutzgesetzgebung als frei zu betrachten
wiren und daher von jedermann benutzt werden diirfen.
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EINLEITUNG

Pharmaka oder Arzneimittel sind Stoffe, welche zur Verhiitung, Linderung oder
Beseitigung von Krankheiten, Beschwerden und Korperschiden dienen.

Pharmakologie ist die Wissenschaft bzw. Lehre von den Wirkungen der Arznei-
mittel am gesunden oder kranken Organismus, an den Geweben und Organen. Sie
erforscht die Ursachen und GesetzméfBigkeiten dieser Wirkungen zunichst meist
im Tierversuch, weil er einfacher und exakter durchfithrbar ist als der Versuch am
Menschen.

Der Begriff Pharmakodynamie beinhaltet zunachst lediglich die Registrierung
der durch ein Pharmakon ausgelosten Vorginge und Reaktionen. Hierbei kommen
verschiedenste pharmakologische, physiologische, biochemische und sonstige
spezielle Methoden zur Anwendung. In grolem Umfang dienen pharmakologische
Untersuchungen und Forschungen auch dazu, die Wirksamkeit, Reinheit und
Identitit eines Stoffes im Tierexperiment festzulegen und neue und bessere
Heilmittel zu entwickeln. Die biologische Standardisierung von Drogen und be-
stimmten Wirkstoffen gehort ebenso zum Aufgabengebiet der Pharmakologie wie
die Erforschung der Zusammenhinge zwischen der pharmakologischen Wirkung
und den chemischen und physikalischen Eigenschaften der Pharmaka.

Die Toxikologie ist die Wissenschaft und Lehre von den akuten und chronischen
toxischen Wirkungen der Gifte. Sie ist zwangsldufig ein Teilgebiet der Pharma-
kologie, denn alle Pharmaka konnen toxisch wirken. Dariiber hinaus beschaftigen
sich sowohl die Pharmakologie als auch die Toxikologie mit den Wirkungen von
Stoffen, die therapeutisch nicht verwendet werden, aber schéidlich sein konnen.
Ein wichtiges Teilgebiet ist die Gewerbetoxikologie.

Als Pharmakotherapie bezeichnet man die medikamentose Therapie, d.h. die
Anwendung der Pharmaka an Menschen und Tieren.

Die Pharmazie ist die Wissenschaft und Lehre von den chemischen und physika-
lischen Eigenschaften, sowie der Zusammensetzung der Arzneimittel und Drogen,
von deren Herstellung, Beschaffenheit, Reinheitspriifung und den Arten der Zu-
bereitung. Der Pharmazeut (Apotheker), die pharmazeutische Industrie und der
Arzt arbeiten Hand in Hand, um eine optimale medikamentose Therapie zu er-
moglichen. Das drztliche Rezept ist die hiufigste Form des Schriftverkehrs
zwischen Arzt und Apotheker.

Die Arzneiverordnungslehre (Rezeptierkunde) vermittelt dem angehenden Arzt
die Grundlagen und Kenntnisse, welche fiir die Anfertigung eines Rezeptes und im
Verkehr mit Apotheken erforderlich sind.



2 Einleitung

Die modernen Arzneimittel bzw. deren Grundstoffe werden jetzt meist von der
chemischen und der pharmazeutischen Industrie hergestellt. Sie werden dort
— frither war dies allein Aufgabe der Apotheken — meist auch in die erforderliche
auBere Form gebracht (Tabletten, Ampullen usw.) und verpackt (konfektioniert).
Derartige Arzneifertigwaren, die meist noch gesetzlich geschiitzte Namen (Waren-
zeichen) haben, werden Spezialititen genannt. Im Gegensatz hierzu, aber nicht
ganz exakt, nennt man Arzneizubereitungen, welche vom Apotheker selbst nach
einem érztlichen Rezept oder nach anderen Vorschriften angefertigt werden,
Galenika.

Geschichtliches

Im Verlauf der Menschheitsgeschichte wurden fast alle auf der Erde vorkom-
menden Stoffe (pflanzliche, mineralische, tierische Produkte usw.) am kranken
aber auch am gesunden Menschen mehr oder weniger kritisch zur Anwendung ge-
bracht. So gelangten viele Stoffe verschiedenster Herkunft bereits vor Jahrtausen-
den zur arzneilichen Verwendung. Es wurde immer versucht, Klarheit iiber die
Wirkungsweise und den therapeutischen Nutzen solcher Heilmittel zu erlangen
(HirroxrATES, 460-370 v.u.Z.; GALEN, 131-201; PArRACELSUS, 1493-1541), wobei
die jeweiligen historischen und gesellschaftlichen Gegebenheiten von enormem
Einfluf} waren (Aberglaube, Kirche, Alchimie).

So glaubte man, viele Stoffe und Pflanzen seien bereits von einem hoheren
Wesen (Gott) fiir die Verwendung bei Erkrankungen des Menschen gekennzeichnet.
Es entwickelte sich die sogenannte Signaturenlehre:

Man benutzte z. B. gelbblithende Pflanzen oder die gelben Fiifle einer Henne zur Behandlung
der Gelbsucht, sich kriimmende Pflanzen oder Lebewesen (Regenwurm) zur Behandlung der
Krimpfe und Arthrosen usw.

Aus der Signaturenlehre entwickelte sich letztlich auch das Simile-Prinzip der
Homéopathie: man gibt bei Krankheiten solche Stoffe in grofiten Verdiinnungen
(Dilutionen), die in hohen Dosen diesen Krankheiten dhnelnde (toxische) Sym-
ptome auslosen (Hamxzmany). All diese, teils auf mystischen Vorstellungen be-
ruhenden Heilverfahren fanden weite Verbreitung, weil eine exakte und natur-
wissenschaftliche Betrachtungsweise noch wenig entwickelt war.

Erst das Fortschreiten der Naturwissenschaften schuf allméihlich die Voraus-
setzungen fiir eine experimentell fundierte Wissenschaft iiber die Wirkungen und
die Wirkungsweise von Arzneimitteln. Die Begriinder dieser experimentellen phar-
makologischen Wissenschaft waren R. Bucangiy (1820-1879) und O. SCHMIEDEBER ¢
(1838-1921). 1873 erschien als erste pharmakologische Fachzeitschrift, ,,Naunyn-
Schmiedebergs Archiv fiir experimentelle Pathologie und Pharmakologie. Die
Pharmakologie wurde ein eigenes Fach im Rahmen des Medizinstudiums und nach
der Jahrhundertwende nahmen Umfang und Bedeutung der Pharmakologie von
Jahrzehnt zu Jahrzehnt sprunghaft zu.

Die Entwicklung zahlreicher neuer und hochwirksamer Heilmittel war nur mog-
lich durch die Zusammenarbeit zwischen Pharmakologen, Chemikern und Pharma-
zeuten (s. Abb. 1). Heute spielt die pharmazeutische Industrie mit ihren pharmako-
logischen Forschungszentren eine nicht minder grofle Rolle als die entsprechenden
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Abb.1 Entwicklungsweg neuer Arzneimittel (schematisch)



4 Einleitung

Akademie- und Hochschulinstitute. Pharmakologen haben heute ein weites Be-
tatigungsfeld in der Industrie, an den Hochschulen und anderen medizinischen
Forschungsstellen, sowie im Gesundheitswesen und an den grofien Kliniken.

Die Tatsache, dali im Durchschnitt mindestens 609, alles therapeutischen Han-
delns der Arzte in der Verordnung von Medikamenten besteht, und viele andere zu
diagnostischen und sonstigen Zwecken (Narkotika, Rontgenkontrastmittel) Verwen-
dung finden, zeigt die Wichtigkeit des Faches Pharmakologie und die Bedeutung
einer wissenschaftlich begriindeten Arzneimitteltherapie.



I. ALLGEMEINER TEIL

A. Resorption und Elimination

Unter Resorption versteht man die Summe aller Leistungen des Organismus zur
Aufnahme eines Stoffes in die Blut- oder Lymphbahnen. Resorbierte Arzneimittel
werden durch den Siftestrom im Korper verteilt und gelangen so auch an die
Erfolgsorgane. Erreichen sie dort eine bestimmte Mindestkonzentration, dann
konnen Wirkungen auftreten.

Die Konzentration am Wirkungsort wird von zwei gegensinnigen Vorgingen
gleichzeitig und/oder nacheinander beeinflufit: der Anflutung und der Abflutung.
Wihrend die Anflutung hauptsichlich von der Resorption und dem Antransport
(z.B. Kreislaufverhiltnissen) abhdngt (Anstiegsgradient), ist die Abflutung vor-
nehmlich eine Funktion des Abtransportes, der (z.B. fermentativen) Entgiftung
und der Ausscheidung. Die Summe aller Vorgiinge, die einen Stoff vom Wirkungs-
ort und aus dem Siiftestrom entfernen, nennt man Elimination.
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Abb. 3 Blutspiegelwerte in Abhéngigkeit von

der Zeit (n. LAGRESE, 1953); 1 bei subkutaner

Injektion, II bei subkutaner Injektion mit

Hyaluronidasezugabe, ITT bei intramuskuldrer
Injektion

Resorption, Verweildauer und Eli-
mination hingen von den chemisch-
physikalischen Eigenschaften des
Pharmakons und dem jeweiligen
Zustand des Organismus bzw. des
Erfolgsorganes ab.  Arzneimittel
konnen von zahlreichen Stellen des
Organismus aus zur Resorption ge-
langen. Einige haben sich fiir prak-
tische Zwecke besonders bewihrt.
Bevorzugt werden solche, von wel-
chen aus eine moglichst verliflliche
und konstante Resorption gewihr-
leistet ist.

Man unterscheidet zwischen ente-
raler und parenteraler Zufuhr der
Medikamente. Unter parenteraler
Applikation versteht man jedwede
Zufuhr der Priparate, bei welcher
die Resorption nicht vom Magen-

Darmkanal aus erfolgt (s. Abb.2). Mit Ausnahme der intravasalen Injektio}l kann
in den anderen Fillen die Resorption durch bestimmte Mallnahmen, z. B. durch
Zugabe bestimmter Hilfsstoffe, gefordert oder gehemmt werden (s. Abb.3 u. S.7f.).

Die schnellsten und verliaBlichsten Wirkungen erhélt man stets durch die intra-
venose Injektion oder noch besser durch die intravendse Dauerinfusion, deren
Geschwindigkeit sich nach Bedarf regeln 1a3t. Eine weitere zweckméiBige Applika-
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Abb. 4 Verhalten eines intramuskulir in-

jizierten Priparates, das vom Gewebe fixiert
wird (n. THEORELL, 1937)

/
Ausscheidung

Entgiffung

Gewebsspiegel

Zeit —»

Abb. 5 Verhalten eines intravenos inji-
zierten Priparates, das vom Gewebe fixiert

wird (n. THEORELL, 1937)
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tionsart ist die intramuskuldre Injektion (s. Abb. 4 u. 5). Es konnen grofiere Volu-
mina als bei der subkutanen Injektion appliziert werden. Auch wasserunlosliche
oder in nicht wiBrigen Losungsmitteln geldste Stoffe einschlielich vieler Depot-
Priparate werden intramuskularinjiziert. Substanzen mit groBem Molekular-
gewicht (> 20000) werden hauptsichlich auf dem Lymphweg resorbiert.

Viele Pharmaka werden bei enteraler Applikation bereits im Magen-Darmkanal
oder in der Leber entgiftet bzw. zerstort. Die in den oberen Darmabschnitten re-
sorbierten Mittel gelangen iiber die Pfortader in die Leber und erst von der Leber
aus in den groBen Kreislauf. Dies kann Wirkungsminderung oder Wirkungsein-
buBe zur Folge haben. Will man die Leber primér iibergehen, um damit eine zu
schnelle Entgiftung vieler Arzneimittel zu vermeiden, appliziert man sie besser
parenteral. Die perkutane, sublinguale oder bukkale Applikation ist deshalb stets
eine parenterale. Niiheres iiber die einzelnen Arzneiformen findet sich im Abschnitt
,»Arzneiverordnung (S. 21 bis 25).

Beeinflussung der Resorption

Verzégerung: Man kann das Resorptionstempo bei der subkutanen oder intra-
muskuldren Injektion auf verschiedene Weise verzogern (s. Tabelle 1). Das ist oft
niitzlich, um wiederholte Injektionen zu vermeiden und um einen protrahierten
Effekt iiber Tage, Wochen oder linger zu erzielen.

Tabelle 1

Wichtigste Prinzipien der Verlingerung von Arzneimittelwirkungen
(bei einmaligers. c. oderi. m. Injektion)

/\

'S ~>

Verzogerung der Resorption Verziogerung der Elimination

Zusatz von gefiliverengernden Stoffen ~ Hemmung des Abbaues
(z. B. Adrenalin, Noradrenalin) (z. B. Fermentblockade)

Applikation in Form schwerloslicher ~Hemmung der Ausscheidung
Salze sowie von Emulsionen mit Olen,  (renale Blockade)
Wachsen und Schutzkolloiden

Applikation von Kristallen (Implan-  Langsame Wirkstoffabgabe
taten) oder Kristallsuspensionen aus groBeren Molekiilen
(Transportform — Wirkform)

Beispiele: Der Zusatz von Adrenalin zu den Lokalanisthetika stellt bereits ein praktisch
bedeutsames Depot-Prinzip dar; durch die GefiBkonstriktion bleibt das Lokalanisthetikum
linger am Ort der Wirkung, denn es wird langsamer abtransportiert.

Die Uberfiihrung des sehr schnell resorbierbaren und leicht léslichen Penizillin- Natrium
in schwerer losliche Salze, z.B. das Procainsalz, fiihrt zu langsamerer Resorption, ebenso die
Suspension von Penizillin in Ol.

Die Resorption vieler Wirkstoffe (z.B. Hormone) aus definierten Kiristall-Suspensionen
erstreckt sich, je nach KristallgréBe, iiber Wochen und Monate. Auch die Implantation eines
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