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folgen: »Fure englischen Kritiker mégen
spotten, soviel sie wollen«, sagt er im »Hye
perion« bei der Schilderung des Goethehauses
in Frankfurt; trotz allem war Goethe »a mag-
nificent old fellow«. An Ort und Stelle iiber=
dachte er das Leben des Faufidichters, »his
youth of passion, his romantic manhood«, und
begriff den Allseitigen, »the representative
of poetry upon earth, the maftermind of Gers
many«. Jetzt gab es erft ein tieferes Schépfen
aus dem Brunnen deutscher Poesie. Wie von
einem der Unseren in englischen Versen ver:
fat muten uns gerade von Longfellow meh-
rere Werke an, zumal »Die Goldene Legende«,
Dafiir wird er auch in unseren Schulen mit
Vorliebe gelesen und auswendig gelernt.

So entdeckten, als Frucht persénlichen An-
blicks und unmittelbarer Beriihrung, amerika-
nische Geifter gegen die Mitte des 19. Jahrs
hunderts im alten Deutschland eine Fiille
dichterischer Anregungen, die aufzuzihlen
sehr weit fithren wiirde. Mit wohltuender
Unbefangenheit suchten sie uns gerecht zu
werden, haben ‘uns sogar oft in verklirtem
Lichte gesehen. Wie ernfthaft ift Emerson in
die Art Goethes eingedrungen, den er als den
Philosophen der modernen Breitkultur hinz
ftellt, den Seher innerer Zusammenhinge
zwischen Millionen von Einzelheiten, den
Mann des Mutes zur Jugend inmitten einer
erdriickenden Menge fritherer Meifter und
Meifterwerke, den Versinnlicher des Wunder-
baren, das den modernen Menschen im Sinne
bewegt] - Mit Recht haben Wilhelm Scherer
und Herman . Grimm seine Essays hochge=
halten. Kein auswirtiges Volk hat unserer
Literatur so viel Ehre angetan wie das meift
ftammverwandte, vielfach ftammesgleiche in
den Vereinigten Staaten von der Zeit an, wo
es sich mit uns direkt in Verftindigung setzte.
Und gegen Ende des letzten Jahrhunderts ift
die Bewegung noch iiber die Grenzen des
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poetischen Gebietes weit hinausgegangen, so
dafl Professor Learned, der sie wohl am ges
naueften ftudiert und ihre Geschichtschreibung
organisiert hat, 1898 in Milwaukee einen
Vortrag halten konnte fiber: »German as a
culture element in American education«,

Erwichft uns daraus nicht eine Gegens
pflicht?  Jetzt wire es Zeit, dall unsere
Dichter mit dhnlicher Hiufigkeit sich Amerika
betrachteten. Als Longfellow und die Minner
seiner Generation heriiberfuhren, war es noch
ein langsames Segeln auf unbequemen Schiffen
unter Gefahren; heutzutage ift es in der guten
Jahreszeit eine Luftfahrt von zehn Tagen und
faft ohne Risiko. Jene fanden bei uns schwers
fillige Kutschen und manches zweifelbafte
Wirtshaus; den deutschen Dichter, der jetzt
hiniiberfihrt, erwarten der Pulman und eine
ebenso weitgehende wie herzliche Gaftlichkeit
— Ludwig Fulda hat dies eben aus jiingfter
Erfahrung dankbarlich geschildert. Jene sahen
bei uns Vergangenheit, unsere Dichter kénnen
driiben einen Blick in die Zukunft tun. Italien
oder Griechenland darf man am Hudson
und in den Rocky Mountains nicht erwarten;
dagegen betreibt der Amerikaner selbft pro-
saische Dinge mit einer Grofziigigkeit, die
ihnen einen Phantasiereiz verleiht, im »cos=
lonial style«, und neben den Werkftitten des
Erwerbs blithen. Girten der Wissenschaft,
Wohltitigkeit und Schénheitsliebe, die einen
reichen Herbft versprechen. Selbft die Auf:
gaben der Heimat werden dem Poeten klarer
erscheinen, .der sie vom jenseitigen Ufer des
Weltmeers betrachtet. Bjornson und Fulda
sind von ihren Amerikafahrten iiber Erz
warten befriedigt zuriickgekehrt. Die Welt
der Bildung ift in den letzten Jahrzehnten
wunderbar weit geworden; der Dichter, der
dies durch einen Abftecher bis an ihre Pes
ripherie realisiert, mag uns viel Beherzigens=
wertes kiinden.

| Biologische Therapie.
Von Geh. Medizinalrat Professor Dr. Paul Ehrlich, Direktor des Inftituts
fiir experimentelle Therapie in Frankfurt a. M.

Zu den bedeuteridften Errungenschaften der | Bakteriologie und der auf jhrem Boden ers

medizinischen Forschung des 19. Jahrhunderts
werden ftets die Begriindung und der Aus-
bau der Zell-Theorie sowie der Siegeslauf der

blithenden Immunitits:Lehre gerechnet werden.
Hat die Zellular=Physiologie und zPatho=
logie unserem ganzen medizinischen Denken
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die entscheidende Richtung gegeben, so ist
mit den beispiellosen Erfolgen der bakterios
logischen Forschung dem tiefen Bedtirinis
nach Aufdeckung der Krankheitsursachen ent-
sprochen worden, einem Bediirfnis, das sich
mit elementarer Gewalt besonders auf dem
Gebiete der Infektionskrankheiten geltend
gemacht hat.

So befruchtend die neuen Ideen auf die
verschiedenen iibrigen SpezialsDisziplinen aber
gewirkt haben, so gering ist auffallenderweise
ihr mnachweisbarer EinflufB gerade auf dies
jenige Wissenschaft, die nach ihrer Natur und
ihren Zielen mit am meisten berufen war,
ihre Forschungsrichtung und Methodik den
modernen Errungenschaften anzupassen, nime
lich auf die Pharmakologie. Noch bis vor
kurzem glaubte die Mehtzahl der Vertreter
der Arzneimittellehre es als ihre wesentlichste
Aufgabe betrachten zu miissen, mit den in
der speziellen Physiologie ausgearbeiteten
Methoden die Wirkung der zahllosen in der
Natur vorkommenden oder synthetisch dars
geftellten Arzneiftoffe auf die einzelnen Organe
_eingehend zu ftudieren und nach Moglichkeit
kurvenmiflig darzuftellen sowie die Grenzen
ihrer Giftigkeit zu bestimmen. Sicherlich hat
diese Arbeitsmethode ihre Berechtigung, und
niemand kann ihre Erfolge fiir die symptos
matische Behandlung in Frage ftellen. Ift aber
das der Weg, um das letzte und héchite Ziel
nicht allein der pharmakologischen, sondern
unserer gesamten medizinischen Beftrebungen
iiberhaupt, die spezifische Therapie der Krank=
heiten, zu erreichen? Es ift gewifl kein Zufall,
sondern tief in der bisherigen *Forschungss
richtung begrimndet, dafl wir die wenigen
Specifica unseres Arzneischatzes der rohesten
Empirie verdanken, und dafl beispielsweise
die Art der Wirkung des Quecksilbers gegen -
den syphilitischen Prozeff und die des Chinins
gegen die Malatia noch heute in dasselbe
Dunkel gehiillt ist wie vor Jahrzehnten und
Jahrhunderten.

Man wird keiner Wissenschaft einen Vorz |
wurf daraus machen kénnen, wenn sie sich
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so lange in ciner eng begrenzten Marschroute E
bewegt, als die Bedingungen fiir eine breitere .
Entfaltung der ibr immanenten Krifte nicht-
gegeben sind.  Ich behaupte jedoch nachs
driicklichst, daf} die moderne Entwicklung der
Medizin der Pharmakologie die Mittel in die .
Hand gegeben hat, die einseitige Fragestellung .
nach dem Wie der Wirkung durch die uni |

‘mogen.
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versellere nach dem Warum zu ersetzen.
Damit erft erhebt sich die Therapia sympto=
matica zu einer Therapia specifica seu aetio=
tropica, d. h. einer solchen, die sich gegen die
Utrsache der Erkrankung richtet.

Da diese neuen therapeutischen Bes
firebungen sich vorziiglich auf die Infektions=
krankheiten erftrecken, bei denen das aetio#
logische Moment in pflanzlichen oder tierischen
Organismen befteht, so konnen sie einfach
dahin formuliert werden: Mittel zu finden,
die den Parasiten im Korper téten, ohne auf
den Korper selbft schidigend einzuwirken.
Es handelt sich mithin um elektive Wirkungen,
fir die zunichft dasjenige Moment als auss
schlaggebend angesehen werden muf}, auf
dessen fundamentale Bedeutung ‘ich bereits
seit Jahrzehnten die Aufmerksamkeit der
Pharmakologen zu richten bemiiht bin, ndmlich
die Verteilung der Stoffe im Organismus. Es
muf} als sicher angenommen werden, daf3 schon
unter normalen Verhiltnissen im Organismus
sich die Verteilung der dem Stoffwechsel
dienenden Nihrsubftanzen nach beftimmten
Gesetzen, vollzieht, durch die allein der
vegulire Ablauf der organischen Funktionen
gewihileiftet wird. Aber das gleiche gilt
auch fiir jeden fremden, dem Korper ein=
verleibten Stoff: auch fiir ihn bestehen der=
artige fefte Verteilungsgesetze, die besonders
bei der Bleivergiftung zuerft erkannt worden
sind. Meine eigenen, jahrelang im dieser
Richtung fortgesetzten Untersuchungen fithrten
erft dann zu einem positiven Resultat, als ich
mit Farbfioffen operierte, die, wie das Methylens
blau, beftimmte nervdse Organe vital firben
und so ibre Verteilung zur sinnfilligften An-
schauung bringen. Ein Pigment=Verteilungs:"
gesetz war schon den alten Arzten bekannt,
daB nimlich das Gehirn selbst in Fillen
ftirkfter Gelbsucht ftets - weifs bleibt. Eine
genauere Untersuchung dieses Problems hat
crgeben, daf3 alle ftark sauren Farbstoffe,
d. h alle, die mit Alkalien Salze bilden,
die Gehirnsubstanz nicht firben, wihrend
gewisse alkalische Farbstoffe das zu tun vers
Fin Teil derselben hat die gleiche
Verwandtschaft zu den Fetten, die ja wesent»
lichen Beftandteilen des Zentralnervensyftems,
wie dem Lecithin und Myelin, chemisch nahe
fichen. Der Grund, weshalb basische Farbs
ftoffe die Fihigkeit der Gehirnfirbung bes
sitzen, liegt darin, dafl das alkalisch reagie-
rende Blut die Farbbasen gleichsam in Freie
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heit setzt, so daB sie nunmehr von den Fett
subftanzen leicht aufgenommen werdenkénnen.
Die Farbsdure wird dagegen von den Alkalien
des Blutes feft gebunden und ift daher nicht
mehr disponibel.

Die Verteilung im Organismus bildet also
ein wichtiges Zwischenglied zwischen der
chemischen Konstitution und der pharma-
kologischen Wirkung. Man ift daher be-
rechtigt, eine therapeutische Richtung, die,
von chemischen Gesichtspunkten ausgehend,
Arzneiftotfe von zweckmiBiger Lokalisationss
kraft aufsucht, als »Therapia distributivac zu
bezeichnen. Bei den Infektionskrankheiten
sind die Parasiten das Treffziel — man spricht
also hier von einer Therapia bacterios oder
allgemeiner aetiotropica. :

Zurzeit bieten sich zwei Méglichkeiten
der aetiotropischen Therapie. Die eine be-
ruht auf der wunderbaren Eigenschaft des
Organismus, gegen eine Fille von Subftanzen,
die ihm einverleibt werden, spezifische Antis
ftoffe zu bilden, die andere befteht darin, daf}
in der Retorte erzeugte Kérper von begrenz:
ter Wirksamkeit durch geeignete Subftitutios
nen chemischer Gruppen allmihlich zu optis
maler Wirkung modifiziert werden. Beide
Wege sind prinzipiell voneinander verschies
den, ftimmen jedoch nach meiner Auffassung
darin iiberein, dafl die direkte Verankerung
der betr. Subftanzen an beftimmte passende
Zellrezeptoren die Vorbedingung fiir die
pharmakologische Wirkung ift. Dieses Vers
ankerungsaxiom, das die Grundlage meiner
SeitenkettensTheorie bildet, hat bereits fir
das Verftindnis aller immunisatorischen Vors
ginge die grofte Bedeutung gewonnen, und
ich glaube es mit Beftimmtheit aussprechen
zu kénnen, dafl es den gleichen Wert auch
heuriftisch fiir die Lisung pharmakologischer
Fragen besitzt, dafl es das fefte Fundament
bildet, auf dem allein ein Fortschritt in der
aetiotropischen Therapie zu erzielen ift.

Bei der Wirkung der im Organismus ges
bildeten Antiksrper ift das diftributive Prinzip
in idealer Weise verkorpert, da die Antitoxine
und antibakteriellen Stoffe gewissermafien ihr
Ziel wie die Freikugeln des Freischiitz treffen,
ohne dafl es einer besonderen Ziclung bedarf.
Wesentlich schwieriger liegen die Verhiltnisse
bei der Verwendung kinftlich erzeugter
chemischer Priparate. Es ift a priori nicht
wahrscheinlich, daB man bei dem Beftreben,
gegen einen beftimmten Parasiten therapeutisch
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vo}zugehen, sofort auf ein spezifisches optimal
wirkendes Mitte] ftofen wird. Es geniigt
zunichft, daf} tiberhaupt ein Effekt bemerkbar
ift. Sache der Forschung ift es dann, durch
chemische Subfiitutionen den betreffenden
schwach wirksamen Kérper so lange zu modi-
fizieren, bis die optimale Wirkung erreicht
ift. Hier heifit es also, zielen lernen, um ein
beftimmtes Objekt unter mdglichfter Schonung
der lebenswichtigen Beftandteile des Organis-
mus vorwiegend zu treffen.

In wirklich nutzbringender Weise kann
dieser Forschungsweg aber nur dann verfolgt
werden, wenn man die aus der Konftitution
der Farbftoffe étbernommene, auf die Toxine -
und Fermente tibertragene Vorftellung, daf}
die Wirkung auf der Titigkeit zweier moles
kular getrennter Gruppen, ciner haptophoren
und einer toxophoren bezw. zymophoren
Gruppe befteht, auch fiir die Pharmakologie
gelten liBt. Dient die haptophore Gruppe
lediglich dazu, den betreffenden Stoff an den
Zellrezeptor zu verankern, so gelangt die toxos
phore Gruppe in spezifischer Weise zur
Aktion, sobald die Bindung tatsichlich statts
gefunden hat. Auf Grund dieser Vors
stellungen ift es mir bei meinen Trypanosomens
ftudien gelungen, aus einem zunichf nur
wenig wirksamen, der Benzopurpurin:Reihe
angehdrenden roten Farbftoff durch Eliminjes
rung eciner Reibhe von Gruppen und Eine
fiihrung einer anderen einen von mir als
Trypanrot bezeichneten Kérper darzuftellen,
dem in der Heilung gewisser Trypanosomens
erkrankungen eine hervorragende Stellung zu-
kommt. Durch weitere chemische Modifi=
kationen haben dann Nicolle und Mesnil
aus dem Trypanrot einen teilweise viels
leicht noch wirksameren blauen Farbftoff ers
zeugt, ;

Diese Studien haben jedoch noch zur Frs
mittlung weiterer bedeutungsvoller Tatsachen
gefithrt, die uns einen tiefen Einblick in das
Wesen der Chemotherapie gefiatten und auch
praktisch eine grofle Wichtigkeit zu erlangen
versprechen. Wenn man nimlich mit einem
trypanoziden Mittel, wie z. B, Atoxyl, die
Trypanosomen faft zum Verschwinden bringt,
beim Eintreten des Rezidivs dann wiederum
Atoxyl gibt und diesen Turnus regelmifig
wiederholt, so zeigt sich' nach einiger Zeit,
daBl die parasitenfreien Intervalle immer
kitrzer werden, bis schlieBlich das Atoxyl gar
keine Wirkung mehr ausiibt. Es 1af}t sich



exakt beweisen, dafl die Trypanosomen atoxyl=
fest geworden sind, und dafl sie diese neu
erworbene Eigenschaft viele Generationen hin=
durch vererben kénnen. FEine derartige Feftig-
keit ift nun bis zu einem gewissen Grade
spezifisch, denn atoxylfefte Trypanosomen
konnen beispielsweise von Trypanrot abgetotet
werden, wihrend andererseits trypanrotfefte
Parasiten nicht die geringfte Resiftenz gegen
Atoxyl besitzen. Aus dieser Tatsache folgt
ohne weiteres, daf}3 die beiden Stoffe Trypan=
rot und Atoxyl trotz der gleichen Richtung
ihrer Wirksamkeit doch im Sinne meiner
Theorie an ganz verschiedenen Zellrezeptoren
angreifen miissen. Andererseits zeigte sich,
dafl Stimme, die gegen Trypanrot fest sind,
die gleiche Resiftenz auch gegen das vorhin
erwihnte Trypanblau besitzen. Diese TFarbe
ftoffe greifen mithin trotz weitgehender ches
mischer Differenzen an den gleichen Stellen
des Zellprotoplasmas an.

Die tiberaus interessante Tatsache, dafl man
“Trypanosomen=Stimme in spezifischer Weise
giftfelt machen kann, geftattet uns, im einzelnen
Fall zu entscheiden, in welche pharmakolo=
gische Gruppe ein neu zu priifender Kérper
eingereiht werden mufl. Es ift nur nétig, die
betr. Subftanz in den mit den schon bekannten
Stoffen giftfeft gemachten Stimmen zu er=
‘proben. Ist sie allen Stimmen gegeniiber
wirksam, so gehdrt sie einer ecigenen neuen
Gruppe an. Versagt ihre Wirksamkeit da-
gegen bei einem beftimmten Stamm, so mufd
sie derjenigen Gift-Gruppe zugezihlt werden,
gegen die dieser Stamm resiftent ift. Wir
besitzen daher in diesem Verfahren gleichsam
ein therapeutisches Sieb, das eine scharfe, auf
intimen biologischen Vorgingen beruhende
Klassifikation erméglicht.

Diese Betrachtungen sind deswegen von
so grofler praktischer Bedeutung, weil die Er=
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-reicher Pharmakologen gefunden hat.
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fahrungen, welche man bisher in der Therapie
der Trypanosomen=Erkrankungen gemacht hat,

- auf eine kombinatorische Behandlung hindrin-

gen und man selbftverfiindlich eine Koms=
bination solcher Stoffe wihlen wird, fiir die
der experimentelle Nachweis erbracht werden
kann, daf sie getrennte Angriffspunkte haben.

Ich darf meine Versuche vielleicht in
Analogie setzen zu den berithmten Experi=
menten Jacques Ldbs iiber FParthenogenese.
Wihrend dieser Forscher in der quantitativen
und qualitativen Aenderung anorganischer
Salze ein Mittel fand, um auf die Entwick=
lung der Zellen férdernd oder hemmend ein=
zuwirken, suche ich durch geeignete Modifiz
kationen organischer Verbindungen eine
maximale Affinitit zu dem Angriffsobjekt zu
erzielen. ‘ :

Bei oberflichlicher Betrachtung konnte
man der Meinung sein, als ob diese Forschungs=
wege nichts miteinander gemein haben, tat-
sichlich aber fireben sie von entgegenge=
setzten Polen auf dasselbe Ziel, nimlich auf
eine in  bestimmter Richtung liegende Be=
einflussung des Zelllebens, das eine Mal mit
anorganischen, das andere Mal mit organischen
Subftanzen. '

Es kann keinem vorurteilsfreien Beobachter
entgehen, daf3 diese Richtung des pharma-
kologischen Denkens und Arbeitens Probleme
aufzuftellen und ihrer Lésung niher zu bringen
geltattet, welche die bisherige Forschung so
gut wie gar nicht beriicksichtigt hat. Gewif3
handelt es sich vorliufig noch um eine Pionier=
arbeit. Sie hat jedoch bereits vielversprechende
Resultate gezeitigt, die die Anerkennung zahle
Und
es ift zu hoffen, dafl die eingeschlagene Fors
schungsrichtung sich allmihlich zu der in der
Arzneimittellehre herrschenden emporringen
wird.
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London, April 1907, _
Royal Academie-Ausstellung — National Gallery — Kunstmarkt.

Von Anfang Januar bis Mitte Mirz stand die
Winterausstellung der Royal Academy offen.
Wie in jedem Jahr, Es war die 38. Veranstaltung
dieser Art. Einige Male hat man die Ausstellung
diesem oder jenem Meister gewidmet (Rembrandt,
van Dyck), zumeist aber, wie auch diesmal,

eine kleine Bildergaleric aus Privatbesitz zu-
sammengestellt mit Beriicksichtigung aller Schulen
und aller Perioden. Der unvergleichliche Reichtum
des englischen Privatbesitzes macht die regelmiBige
Wiederkehr solcher Ausstellungen miglich, und der
konservative britische Geist betitigt sich in der



