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Schwangerschaftstest mit

Ist Duogynon verantwortlich fiir MiBbildungen an
Tausenden von Kindern? / von Jutta Kamke

tolgen
[Seit mehr als zehn Jahren |
steht das Hormonpréiparat
Duogynon unter Verdacht,
MiBbildungen an Embryonen
auszilosen. = |
Im ,,Deutschen Arzteblatt*
vom 27, Juli ,erinnert“ die
Arzneimittelkommission
der Deutschen Arzteschaft
ihre Leser daran, daf3 sie
~ schon, ,,Mitte 1975... vor-
sorglich dringend nahe-
gelegt” hatte, Schwanger-
schaftsdiagnosen mit Ostro-
gen-Gestagen-Kombinations-
priparaten ,,zu streichen®.
- Welche Tragédien sich hin-
ter dieser lavwarmen Ver-
- lautbarung verbergen,
beschreibt der

~orgeht,

Datum

hausinternes Material zugeliefert, avs dem lier-
dal die Westberliner Konzernleitung
von dem Verdacht gegen Duogynon seit ¢lf Jah-
ren informicrt war. Mittlegweile hat sich eine In-
teressengemeinschaft  der™ Eltern  geschidiger
Kinder gebildet und iiber die Gesundheitsimter
Grofibritanpicns die Bevslkerung auf den Zu-
sammenhang von Mifibildungen und Hormon-
pillen hingewiesen. ~ « .

Auch im britischen Unterhaus wurde der Ruf
nach ciner nationalen Befragung eu diesem The-
ma Jaut, Neil Pearlman, Loiter der Gesundheits-
behdrde in Manchester, gibt an, dafd sich bereits
avf minimale Offentlichkeitsarbeit hin etwa 550
mifigebildete Kinder gemeldet wurden. Pearl-
mans Ansicht, es handele sich hicr nur um dic
Spitzo eines Bisbergs, wird vom ACDHT-Ge-
schitftsfiihrer Robin Hayes bestatigt: ,Dic Zahl
dor Kinder, die durch hormonale Schwanger-
schaftstest geschiddigt worden sind, scheint sehy
hoch #u sein, Wir wissen bereits, da sie hoher
liegt als dic Zahl der Contergan-Kinder.* .

Duogynon ist cin hochdosiertes Hormon-Kom-
binationspriparat, das sowoh! in Dragee-Form
als auch als Injektionslosung zur Verfiigung steh.
Das Mittel galt ursprlinglich fiir zwei Indikatio-
nen: zum einen als hormonaler Schwangerschafts-
test, zum endern als Rogulativ beim Ausbloiben
der Monatsblutung, ohne dafl eine Schwanger-
schaft vorliegt (,kurzfristige sekunddre Amenor-
rhog“), War die normale Monatsblutung ausge-
blicben, verschrieb der Arzt seiner Patientin zwei
Duogynon-Dragees. Einige Tago nach deren Ein-
nahnic sctzte dann bei Nichtschwangeren die
Entzugsblutung ein. Blieb die Blutung aus, war
mit cincr Schwangerschaft zu technen. -

Unter der Hand lief Duogynon jedoch noch als

Abortivum, wenn man es nur in gentigend hoher
Dosjerung _ciunahm, Schering  bestreiter diese
Wirkung. Schon scit 1960761 warén Untersu-
chungen bekannt, die zeigien, daf Frauen npicht
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!tnachstehende Bericht. { nut ~ wic bis dahin angenommen worden war

—'dann nach Gabe des Hormonpriparates Blu-
tungen hatten, wenn sie nicht schwanger waren,
Line Minderheic der untersuchien Praven hatte
auch Blutungen awihrend der frithen Schwanger-
schaft. ,,Das allein sollte immer ein Warnzeichen
sein, sagt Dr. Graham Dukes von der holtindi-
schen ,Kommission' fir Bewertung von Arzneis
mirteln.* Dukes, weltweit anerkannter Experte
fiir uncrwiinschic Nebenwirkungen von Arznci-
Wassorkipte, Wolfsrachen und anderc schwere Praparaten, schlicft daraus: ,Es kénnte cine Ab-
Deformititen in Verbindung gebracht. brachblutung folgen oder aber auch cine Storung
Als‘ die '.britisohe Tochtergesellschafy Schering . in der Embryonalentwicklung,
Chemicals 1m Februar dicses Jahres Primodos (so In der Regel erfolgte dic Anwendung von
heifte Duog{non in England) endlich vom eng-  Duogynon/Primodos etwa 30 bis 60 Tage nach
llschcp Marke zog, wurde dic Offentlichkeit dore  der letzten Menstruatlon. Ist die jeweilige Paticn-
crst richtig aufmerksam: lcitende Angestellte der . tin zu diesem Zeitpunke schwangor, erhiile sie den
britischen Schering-Tochter in 'Bu:}css Hill/Sus-. Test-HormonstoR demnach genau zu der Zeit, in

’ as_Schering-Hormonpraparat Duogynon,
seit 1950 auf dem deutschen Marke, wird
von namhaften internationalen Wisson-

schaftlern dring rddghuiet, fiir Tavsende

von angeborene Kindesth ldungen  verant-
wortlich zu sein, iest ittel werden Hetz-
miftbildungen,” d¥formiefe Arme und Beine,

sex hatten der Wochenzeitung Sunday Times und * der eii Embryo im Mutterleib am empfindlich-
. ocene yo im At eI

der kommerziellen britischen Ferasehgesellschaft sten_gegen Fremdeinwirkungen ist: gegen Bnde.

GomaR § 1 Abschn. 3 des Bundesdatenschutzgesetzos vom 27, 1. 1977 werden porsonenbezogene Daton ausschlieBlich fir publizistische Zwecke gospeichert und herausgegeben,
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des ersten Entwicklungsmonats erfolgt der Schluf
~des Neuralrohres, aus dem spiter Riickenmark
und Gehirn entstehen. Wihrend der fiinften big
achten Schwangerschaftswoche wird mafigeblich
die duflere Gestalt der Frucht durch die Ausbil-
dung von Gliedmaflen, Gesicht, Ohren, Nase und
* Augen bestimmt, cbenso die Differenzicrung der
- noren Organe. Zudem ist zwar das Geschlocht
des Embryos bereits zum Zeitpunke der Befruch-
tung festgelegt, die eigentlichen morphologischen
Merkmale, Hoden und . Eierstocke, entwickeln

sich jedoch nicht vor der 7. Woche.

Brsto konkrptc.Hin\ycisc, daft Soxuathormone
angeborene Miftbildungen hervorrufen kénnten,
wurden im Oktober 1967 im British Medical

Journal verdffentlicht. Doktor Isabel Gal, da-
mals Mitarbeiterin dos Queen Mary’s Hospital
for Children in Carshalton/Surrey hatte, anfangs

. weher zufdllig®, festgestellt, dafl sich Miiteer von
- Kindern mit gespaliener Witbelsaule (Spina bi-
* fida) und Wasserkopfen zuvor zu einem orheblich
hiheren Prozentsatz einem hormonalen Schwan-
gerschaftstest unterzogen hatten als die gleich-
grofle Kontrollgruppe von Miittern mit gesunden
Kindern. Dr. Gals Zahlen bezogen sich nur auf
die Londoner Umgebung, . o
Nach dieser Verdffentlichung verglich 'Sche-
rings englischer Mackeforschey  Dr. - Michael

_ziffern fiir Primodos mit der amtlichen Geswnd-
~heitsstatistik iiber miflgebildete Neugeborene, Zur
. Datenprizigicrung iibernahm or auch gleich noch

Produkts , Amenoronce Forte® vom franz8sischen
- Roussel-Konzern (heute ist die Hoechst AG
Mehtheitsakeiondr), - Die gesammelten Daton
- schickre Briggs dem Mathematik-Dozenten Cooke

“vom 2. November. 19673 zwischen den Verkaufs-
ziffern und den Zahlen tiber die Hiufigkeit von
MiRbildungen bestehe ein cnger Zusammenhang

(»strong correlation®).

Briggs leitete diese. Analyse mit ecinem Kom-
“mentar ans Berliner Stammhaus weiter, Deren

statistisch nacliweisbaren Bezichungen zwischen
' Duogynon-Verkdufen und abnormen Gebusten,
-Als der Mathématiker Cooke an der. Sussex-
Universitdt auch diese Unterlagen auswertete, be-
fand ¢r, dafl die bundesdeutschen mit den eng-

“weil die deutschen Statistiken nicht alle Geburis-

‘Nach Ajngdb'er,zﬁ der Gesung-
“heitsbehdrde von Manchester
sind bereits mehrals
500 geschiidigte Kinder

- gemeldet worden

" apomalien enthalten, sondern nur Todesfalle auf
. Grund von Mifbildungen, :
Durch das Scliweigen der Berliner Konzern-
i spitze unruhig geworden, tejlten die beiden medi-
i zinischen Direktoren der britischen Schering Che-

- Briges die regional -aufgeschliisselien Verkaufs-

_an der Universitdt von Sussex. Dessen Antwort .

Antwori: in der Bundesrepublik gibe es keine

“lischen Daten iiberhaupt nicht vergleichbar seien, «
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micals, Pitchford’ und Bye, dem Weddinger
Stammbhaus im Juni 1968 mit, man habe als vor-
laufige Mafinahme jode Werbung fiir das ver-
diichtige Praparat Primodos vingestellt. Begriln-
dung: ,Als Verkiufer ist es unserc moralische
Pflicht, alles mégliche zu wun, um uns der Sicher-
- heit der Préparate, die-wir auf den Marke brin-
gen, zu vergewissern, Wo durch cinen Markt-

forscher, dessen Fahigkeit und Invegritdt hicht.
leichtfertig bestritten werden' kani, ein derartiger’

Verdacht aufgekommen ist, muff die Beweislast

* bei uns liegen. Bs ist unsere Sache nachuweisen,

cll{gﬁ das Priparat gefahrlos benutzt werden
ann“ . v

Aus Berlin kam die Antwort, man untersuche

gerade, welchen Einflufl das Medikament auf dic

Nachkommenschaft von Xaninchen und Mausen

- habe. Dr. Briggs und seine Kollegen fanden: je-

doch spéiter heravs, daf nicht Duogynon/Primo-

dos getestet worden war, sondern andere Hor-

" monpriiparate. - e _
1969 mcinte Dr. Norman Deanivom Royal
- College of General Practitioners (Fdchschule }
. prakuscho Arxte) in oiner Studie herausgefunden
xu haben, daff Duogynon/P.rimodosQSchwangcr-
- schaften nicht nur testet, sondern auch abbricht,
Er empfahl Schering, das Priiparat vom Markt
zu nchmen; die Firma sah auch jerzt keinen
Anlaf, ' " '
‘Scherings Hauptkonkurrent in Xngland, Rous-
~sol, dnderte 1969 seine Gebrauchsanweisung fiir
s»Amenorone Forte“, das fortan nur noch bei

die Verkaufsziffern des grofiten Konkurrenz-.- Amenorrhoe, nicht mehr als Test verschrieben

werden sollte. Schering-Direktor Pitchford er-
kldrte _seiner  Westberliner Zentrale damals:
Rousse] habe die Wirkung des Mittels untersucht

und cine Langzeitstudic am Menschen in Arbeit.
Lin bereits vorlicgendes Zwischenergebnis reige,
dafl statistisch signifikante Miflbildungen in Pa-
tienten entstanden waren, nachdem sie hormonale
Schwangerschaftstests bokommen hateen.

Auch dics focht Schering keineswegs an. Der

cigene Dircktor in Burgess Hill/Sussex bemiihie

. sich vergeblich, dem deutsclien Stammbaus ver-
standlich zuv machen, da8f Risiko und Nutzen von
Primodos sorglalig gegencinander abgewogen

i werden. miiflten —— um so mehr als s Jingst die

" Schwangerschaftsiests Pregnosticon und Gravin-

- dex gab, mit denen — viilfig gefahrlos fiir Mutter
und Kind, zudem schncller — von dem 42, Tag

-nach der letzten Periode an cine Schwangerschaft

~ festgestellt werden konnte —, im Morgenurin,
Zye selben Zeit gab Schering dagegen noch ein
Heft fiir englische Arzte heraus, in dem s hicf:
»Eine existicrende Schwangerschaft wird durch
Primodos nicht becinflufit.*

1970 endlich sorgte die englische Arzneimittel-
Kennzeichnung-Kommisélon daftir, daf Primo-
dos nicht mehr als-Schwangerschaftstest empfoh-

len wurde. Das- Weglassen schloft - natiirlich. die

Verwendung als Test nitht aus, so daft Schering
'sich erst nach ciner Presse-Kampagne 1975 ent-
schlof}, Primodos-Packungen mit ecinem auffalli-
-gen Warnetikett zu versthen — in Grofibritan-
-pien. Erst jetzt zeigte sich die britische Behorde

lir. Arzncimittelsicherheit bereir, elne Warnung
an alle Arzte zu senden, daR dieses Mitte] zu
‘Schiden oder Miftbildungen am Pétus {lihren
konune. Mittlerweile raumt auch der jetzige Ge-
.sundhcicsminister Moyle ein, dafl damals viel-
*leicht ,cin wenig langsam® reagiert worden sci.

Y huo 1978 4y
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Trotz aller Warnungen verschrichen britische

© Arzte Primodos 1975 nogh 40 000mal, 1976 noch
25 000mal, als Schwangerschaftstests, -Auch nach
“einer zweiten. Rundbriof-Warnung -der Behtrde
lieRen sich bis Mitte 1977 noch immer 8000 Ver-
schreibungen als Tests nachwejsen. Rini Schering-

- Sprecher zecigte sich ;entsctet®,  Dabei haten
Scherings eigene englische Marktuntersuchungen
" bereits 1968 crgeben, daB rund dreiviergel aller

. Primodos-Packungen fti Schwangerschaftstests -

verschrieben worden.:

Andere Linder hatten frihizeitiger die crfor-

derlichen Konsequenzen aus den Mifbildungs-
' Diskussionen gezogen: in Schweden, Finnland,
- Belgien, Australien und den Niederlanden ist
Duogynon bereigs seit Jahren aus dem Handol
. oder verboten. Die abgelaufene Lizenz fiir Irland
hat Schering nicht mehr neu beantragt, Und in

- England ist es seit Pebruar 1978 vom Marke ge- .

- zogen. Begtiindung: Der Umsatz war um 80 Pro-
zeént gesunken, '

quenzen dieser-Art gezogen, Von September 1973
.. au befindet sich allerdings die Schering AG in
Sachen Duogynon auf einem Riickzug in Mini-
Schritten. Seither erklirt sie, fiir die orale Pillen-
Form des Priparats sci eineé Schwangerschaft
" »aug Vorsichitsgitinden kontraindiziert und nor
noch zur Amenorrhoc-Behandlung zu benitzen,
Der Grund: 4, Eine mogliche Virilisierung (Ver-
- minnlichung) weiblichet Foten“ durch das in
den ‘Tabletten enthaltene, kiinstlich hergestellte
Norethisteronacetat  whbrend ,der kritischen
Phase der Organentwicklung®, e
' Die Duogynon-Injcktionsform wurde bis 1978
‘ohne jodo Einschrinkung weitérhin'als Schwan-
gerschaftstest empfohlen, da sie natitrliche Hor-

mone enthalte, Erst im. Mirz 1978 verschickte

- die-Schering :AG ein Rundschreiben, in dem es
schlicht ohne Begriindung hicR: ,Nunmehr sind
-alle Duogynon-Formen zur Diagnose ciner
Schwangerschaft nicht indiziert.“ e

Dic schlechten englischen Lrfahrungen ‘mit
mehreren Warn-Rundschreiben und ‘cinem Pak-
kungsaufdruck lassen es fiir Deutschland (hier ist
_der Packungsaufdruck nie in der Diskussion ge-
wesen) noch unwahrscheinlicher erscheinen, daf
“ alle Arzte damit creicht worden sind, auch nicht
mit ciner Notiz im Deutschen Arzteblatt.
An cine auffillige Warnung, etwa mit dem

unter Medizinern bekannten Alarmsignal ., Rote

Hand“ verschen, dachte Schering, Berlin, noch
im Dezomber 1977 keineswegs: ,, Allerdings wird
©es nicht mdglich sein, unseren Dirugkbrief zum
Duogynon mit dem Symbol ,Rote Hand" zu ver-
schen, denn es handelt. sich hier keineswegs um
“cine. Mafinahme, die sich auf cine konkrete ak-
tuclle Erkenntnis bezieht Fiir die betroffenen
. Frauen kann das tefgreifende Folgen -haben;
meine cigenen Nachfragen bei vier Arzten, ganz
. willkiirlich letzte Woche aus dem Telephonbuch
;;eéucht,’e'r aben: drei Arzte waren ohne Vorbe-
h
|3
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alte oder Fragen bereit, die orale:Fotm des Duo-
_ gynon zn rezeptieren; eing Arztin wollie die In-
~jektionsform verabreichen — wohlgemoerkt je-

- weils 'als Schwangerschafestest,

Der zustindige Arzneimittcl-Experte beim Ber-

Tidet Bundesgesundheijtsaiiit zeigte sich elekri-
! siert“von dieser Recherche. Beweist si¢ doch, daft
in det leidigen Duogynop-Erage entgegen aller
. Atinakime dic Information nicht ausrejchend war.

Gom&R § 1 Abschn. 3 dos Bundesdatenschulzgosetzes vom 27. 1. 1977 werdon porsonenbiezogone Daton aussehlioRlich for publizistischo Zwecke gespeichart und herausgageban.

- Gliedmaflenverkiircungen auf das 4,7fache” zu

“hingewiesen, - Frauen einen Schwangerschaftsab-
_ bruch anzuraten, wenu sio in der Frihphase mit

* schaft fiir Endokrinologie im Februar 1968: , Ein
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“In Schweden, Fiiinland,

Belgien, Australienund den 9951908

Niederlanden ist Duogynon

seit Jalren nichi mehrim
Handel oder verboten

Hicrzu - der. Berliner Avencimittelkritiker D,
med. Ulrich-Moebius: ,,Aus industrleinternen Sta-
tistiken der IMS-GmbH in Frankfurt muflte
Scheting wissen, daft Duogynon von Krzten wei-
terhin als Schwangcrsciaflslcst. vegschrieben

o _ - wurde.”
Fiir Deutschlanid hat man noch keine Konse-

. Juyistisch ist dic Hersteller-Firma abgesichert.

- Bei ciner ersten Klage auf Schadenersatz, die die

Britin' Valerie Williams flic ihren mifRgebildeten
Sohn einreichte, konnte Schering die Verantwort-
lichkeit an die Ayzte weitergeben: Wer Schwan-
geren ,Duogynon® oder , Primodos® verabreiche,

‘ bc{i:c}w cinen drztlichen ,Kunstfehler®., Wie aber
wi

I man ihn ausschlicBen, wenn schon die Her-
steller dieses Priparats dio Erkenntnis ignorieren,
dic selbst dic sonst cher zgernde ambrikanische
Lebens- und Arzneimivelbehtrde (FDA) zu star-
ken Worten' bewegte? Die niimlich hate im
Herbst 1967 festgestelly, daf ,in der’ Frith-
schwangerschaft  verabreichie  Gestagene und

. Ustrogene die Nachkommenschaft schwerstens
~schiidigen® kénnen, Duogynon ist ein Uslrolg,cn-

Gestagen-Gemisch, genau wic die herkommliche
+Pille*, Und es sei neing Risikoerhthung fiir

etwarten. Gleichzeitiy wurde dringend darauf

solchen Hormonpriparaten behandelt worden
waren. Demgegenliber, meine die Deutsche Gesell-

Schwangerschaftsabbruch  (evgenische  Indika-
tlon)r.'.. sei auf Grund-der vorliegeriden Daten
zur Teratogenitdt nicht zu rechtfertigen.” :

Im EBinstellungsbeschluff zum .Contergan-Pro-
zefl argumentierte die Strafkammer des Landge-
richts Aachen: ,Ein ausrcichender Schutz des Ver-
brauchers ist nicht gewhhrleistet, wenp der Arz-
neimittelhersteller erst beim Nachweis derschid-
lichen Nebenwirkungen seines Préparats Schutz-
mafinahmen eegreift. — Dr, Werner Baudh, zu-
stiindig {iir Scherings Offentlichkeitsarbeit, kiin-
digt fiir September eine Umbenennung des Duo-
gynons an, » e -
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Arzneimittel
in der
Dritten Welt

Pillen

ohne

ewahr

Medikamente mit bedenk-
lichen Nebenwirkungen
gehen in Entwicklungs-
lindern oft ohne aus-
reichende Information
iiber den Ladentisch

YVon Jutta Kamke

er Vorwurf wurde bereits im Mai 1978
D jert: ,Manchmal werden Mit-
- wgelindern nicht

oder wepen fch-
nget Sicharheit vom
Markt genomnifi Entwicklungslin-
dern vetkauft, tel wird gewor-
ben oder sic worden in EntwicRlungsliadern fisr
Indikationen angeboten, flir dio sle in den Ut-
sprungsiandern nicht zugelassen sind. Auspe-
sprochen hatte diesen Vorwutf Dr. Halfdan
Mahler, Generaldirektor der Weltgesuidtheitsor-
ganisation (WHO) in Genf. S

Bestitigt und im Detail belogt wetden diése
Aussagen nun von vwei Studiens von den bris
tischen Forschern der Haslemiere Group (die bes
reits 1976 mit iheer Swudie ,Nestle totet Babys®
weltweites Aufsehen erregten) fn ihrem Bericht

tel, dic
meht verkauft
lender Wirksat

GerndR § 1 Abschn. 8 des Bundesdalenschinlzgesetzes vorn 27, 1, 1977 werden personenbezogenc Daten ausschiieRlich {Gr publizistische Zwooke gespeichert und herausgogoben.
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»Wem nlitze die pharmazeutischo Industric?”
sowie von dem Endoktinologen Dr. John S.

Yudkin am Hospital Medioal College in Lon-

don, der seine Brgebnisse in det an cschenen me-
dizinisthen  Pachzeitschrift The Lancet bercits
im April dieses Jahres versffentlicht hatte.

In der Haslemere Group-Studic wird unter
anderem belegt, drf schidlicho oder wirkungs-
Jose Medikamente in den Handel der Drltten
Welt gelangen konnen, weil die Kontrolle dort
Jangst nicht g0 stteng ist wic in den Indugtrie-
Panddrn. So hat otwa die ametikanische Lebens-
mittel und Arzntikommission FDA das Ver-
lilitungsmiteel Medroxyprogesteronarzetat  (ver-
fauft unter dem Markennanien Oracon) in den
USA vom Matkt gezogen, weil dort nach mchs-
jahriger Tinnahme in etlichen Tallen Gebir-
mutterkrebs aufgetreten wat. Trotz dicses crnst-
haften Verdachts expottierte der US-Hersteller
Upjohn das Mittel laut Aussage der britischen
Forscher in mehr als 70 Envwickiungsdinder, 1n
Deutsehland gibt es tibrigens kein direkies Ges
genstiick zu dieser Pllle,

Dic Untersuchung des englischen Arztes John
Yudkin, der Iingere Zelt in Tansania gearbeitet
und an der Universitit von Daressalam unter-
fichtet hat, beschreibt noch detaiflierter die Ver-
hilnisse in Afrika. Dic Hauptprobleme der Ent-
svicklungsltinder avf dem Gesutidheitssekior sind
Untererndhrung, Infckdionskranklseitei und vor
allem auch Parasitenbefall, der durch nyangel-
hafte hygienische Vordussetzungen und soziale
Mitstande pefbrdert wied, wle sie in den Indue
strielindern kaum noch vorstellbar sind.

Zwischen 80 bis 90 Prozent der Bevolkerung
feben in-oft schiwer zuginglichen lindlichen Ge-
genden. Nach Schitzungen der WHO haben
weltweit 600 Millionen Monschen itherhaupt kei-
fen Zugahg #u medizinischer Versorgung. Als
tvichtigste ‘Todesursachen fungieren in den Ent-
wicklungslindern deshalb noch immer Krank-

citen, dic in Industrickindern kawm mehr in
tatistiken auftauchen: von den j4hifich rund
88 Millionen Neugeborenen in den Landern der
Dritten Wele werden nur vier Millionen Kinder
%;impfl, sterben fiinf Millionen an Diphtheric,
undstarrkrampf, Kinderlihmung oder Masern,

Der Aufbau einet eigenen Pharmaladustrie
steckt in den meisten Entwicklungslindern noch
in den Kinderschuhen, es fehlt an techniscdiom
Wissen, an cigenen Yachleuten, an Kapital, Dic
westlichen Pharmakonzerne sind nicht {ibermd-
Rig interessiert, diesen Zustand zu #ndern: Dic
Enuwicklungslander wiinschen cine Beteiligung
an Forschung, Herstellung und Handel — und
langfristig cine volle Ubernahme des Geschifs.
Das kollidiert mit den Interessen des Tuterna:
tionalen Verbands der Pharmaindustrie, wo-
fach — wic scin Prasident Max Tiefenbacher
vom Frankfurter Arzneimittel-Giganten Hocchst
¢rkidree — nur ,nach den Prinzipien der freien
Markewirtschaft arbeitende Unternehmen .., die
Versorgung auch der Entwicklungslinder mit
wichtigen Mcdikamenten sicherstellen® kdnnten,

Fine UN-Studic iiber den , Technologiettansfer
n der pharmazeutischen Industric bemerke da-
tu, ,dicHauptverantwortung fiic die Ausbildung
{iber dic Benutzung newer Mittel — sefbst in ent-
tvickelten Vandern — fiel an die pharmazeu-

w 12Y 20% w& 7§
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" tische Industrie, da keine anderen .K|an';ilc vor-
handen waren, die schnell und cffizient Infor-
mationen weiterverteilen konnten®. Das gar nicht
verwanderliche  Frgebnis: ,Natiirlich war die
Austrengung jeder Firma darauf gerichtet, die
cigenen Mittc{in der Verschreibung zu foérdern...
Dic meisten Entwicklungstdnder hatten nur schr
wenige medizinisch-wissenschaftlich  crfahrenc

Leute und Wonif;‘ Mbglichkeiten, Informationen

diber wissenschaftliche Kanélle zu verbroiten.®
Wegen des JInformations-Monopols® (Yud-

kin) der westlichen Pharmahersteller hatten und
habien dic Lander der Dritten Welt auch hiufig
wenig Moglichkeiten, die jewciligen Tirmenan-
gaben selbst vu iiberpriifen. FHans- Joachim Cra-
mer, det Pressesprecher des deutschen Bundes-
verbands der pharntazeutischen Industrie, gibt
an, dafl ,slch vicle Kontrollbehrden in Ent-
wicklungslindern mangels cigener Tachleute an
den holien MaRstiben der US-Kontrollbehirde
FDA orientieren®. Die aber schreibt scit 1966
sawvingend vor, nur beweisbare Arzncimittehwir-
kungen anzugeben und genfigend auf deren Ge-
fahren hinzuweisen, Doch wird dies schon von
einem der gr8ften Arzncihérsteller  Amcerikas,
Parke-Davis, auflerhalb der USA hiufig nicht
eingehalten — it dem Hinwels, daf solehe

- Warnungen in anderen Lindern nicht gesetz-
lich gefordert wiirden, . :

Keiner erwartet von Industricunternchinien,
dafl sic profitlos arbeiten, Dafl sic dabei teil-
weise ,Wutherpréise® (so dic Haslemere Group)
voir Fntwlcklungslindern verlangen, ist nach-

- ?)f' b,
Jp_v.mgrn_m'g
Vi

weisbar. Beispielsweise wurden in Pakistan und
Kolumbiéti Antibiotika (Tetracyelinie) zu Preis
sen bis zu 540 Mark pro Kilo verkauft (Preis in
Edropat bis zu 60 Mark). Dgr Tranguilizer Va-
lium von Roche kostete fiir Kolumbien finfvig-
mal mehy ale dasselbe Mittel unter detn pharnsa-
kologischen Liinheitsnamen (ein Kilo Valium war
4900 Mark 1eurer?), das Divretikum Lasix voii
Hocchst kostete pro Kilo 2140 Matk- mehr und
war somit elfmal tevrer, Die Umsatzzablen fiiy
cxporticrte  Arzneimittel  durch  westdeutsche

- Pharmakonzerne lagen mit 3,8 Milliarden Mark

Gemif § 1 Abschn. 3 des ilun(lcsdatcnschulzgésmms vom 27.1.1977 wetden personenbezogene Daten ausschlicRlich fiir publizistische Zwecke gespeichort und herausgegeben.
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im Jahr 1976 noch tiber denen der USA (3,3 Mil-
liarden Mark) und der Schweiz (2,3 Milliarden
Mark). Phartashrecher I'{ans-_'loac{lhh Cramer:
#Die Bundesrepublik Ist der Welt gréflter Arzacic
mitteléxportédr,”

Dic damit vetbiundene motalische Verantwot<
tung zusastmen mit der den Pharmakonzernen
oblicgenden Informationspolitik 18t dic Yud-
kin-These um so schwerwiegender ersclieinen,
dafl internationale Pharmafirmen ,die Risiken
der Nebenwirkungen herunterspiclen oder ab-
“ M.ILM.S. Africa, cinc zwcimonatliche

lcufzncn.‘
Publikation, dic — dhalich der ,Roten Viste® in

Deutschland — an alle afrikanischen Krze ko-

stenlos versande wird, ist meist das cinzige
Nachschlagewerk iiber Arzncimitte), ihre Anwen
dungsgebicte und die Nebenwirkungen. Alle dar-
in ausgedruckten Informationen stammen von
den cmzelnen  Arzneimittel-Herstellern  sclbst,
Nur: Im Gegensatz zu der britischen Ausgabe
des MJIM.S. (dic cinen anderen Tlerausgeber
hat) sind im M.2L.M.S. Africa zahlrcichere Indi-
kationen und weniger Xontraindikationen oder
Gefahrenhinweise vermerkt, Preisangaben fehlen,
die etwaige Vergleiche méglich machen wiirden
— in Deutschland und England sind ausge-
druckte Preise cin Mufl, '

Das blutdrucksenkende Mittel Clonidin (unter
dem Namen Catapresan von Bochringer Ingel-
heim vertrichen) kann lclmnsgcﬁihrlicﬁ werden,
wenn cin Patient die Binnahmefristen auch nur
um zwdl Stunden tiberschreitet. Eine afrikani-
sche Studic gab vor kurzem an, daf nur 20 Pro-
zent der Patienten jhre Medizin regelmifig cin-
nchmen, Bs ist an sich schon probfcmalisc{'l, ein
solches Mittel, das langfristig cingenommen \\'(‘lj

den muf, 2 verschretben, wenn = wie etwa in
Tansania — hereits die tegelmiRige Versorgung
durch ‘I'ransport- oder administrative Probieme
kaum gesichert ist. Schlimmste  Auswirkungen
aber kénnen sich crgebeny, wenn die afrikani-
schen Arzae nicht diber das Risiko cines plotz-
lichen Absctzens des Mittels informiort werdent
Dann kann es zu cinem Sogenannten rebotsd
effect kommien, wobci det ohnchin schon zu hohe
Blutdruck sich auf-febensgefShirdende Werle stei-
gert. Bei einer 32jdheigen Hodhdruck-Patientin,
im April 1977 zu Dr, Yudkin in dic Universi-
tdtsklmik von Daressalam cingewicsen, wurde
cin Blutdruck von 250 gemessen, X stellte sich
heraus, dafl ein Arztkollege dic Cawapresan-
‘Iherapie nach zwei Tagen abgesetzt hate. Im
MAIMS. Africa haué keine Notiv. {iber diese
gefahrliche Nebenwirkung gestanden, dic spite-
stéhs seit Januar 1977 belannt war,

Auf mein. Befragen gab Dr. May. von Boch-
singer: Ingelheim an, dicse Nebenwirkung st
Hhicht neu, éudl.gcbc es scit 1977 (das Prdpa-
rat ist seit 1975 auf dem afrikanischen Marke)
¢inen neven Packungsprospekt, der weltweit das-
auf hinweise, da dic ‘Uherapic ynicht plotzlich
und ersatzlos abgebrochen® werden dlirfe. Im
afrikanischen Beipackzettel waren bis vor kur-
zemi nur zwel Nebenwirkungen vermerkt, niclit
aber der rebound effect. Dicse Beipackzettel
sefeit von cinem 1ldndler, ,der nidit zu un-
serem '\jcram\\'orml\p,sbcr('ich gehiiree®, ausgelie-
fert: worden, Wie dic veralteten Beipackzeutel

. denn in fremde Hindlerhinde gelangen konnten,

war bet Bochringer Ingelhcim nidit zu erfahren.

Zeily

6. Okt, 1979
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“Und obwol! diese schwerwicgende Nebenwir-
kung seit gut zwanzig Monaten békannt Isi, hat
sic offenbar nodt keinen REingang in  den
M.I.M.S. Africa gefunden — oiln\'(;hl sie im
British M.LM.S. siehiv

Minnliche Hormone bieten in Afrika verschic-
dene Firmen gleich fiir cine ganve Skala vager
Anwendungsmbglichkeiten feil, Der Schweizer
Pharmakonzera Ciba-Geigy verkauft, wie die
Londonet Wochenzeitting Sunday fines kiirez-
lich meldete, das auch in l)culscm’and crhililiche
Hortonpriparat Dianaliol {iir Anwendungshe-
reiche, die in England als z4t vage oder zu goring-

fligig im Vergleich zu den moglichen Auswir« -

kungen solcher Vriaparate betrachier wilrden,
Dianabol wird in Afvikn wie in Deutschland
unter anderem fiir , Altersheschwerden® empfoh-
len. Dasselbe Mittel, mit Vitaminen kombiniert,
wird unter dem Namen Dianavit (in Deutsch-
land nicht aufl dem Markt) von Ciba auch ge-
ien , Appetitlosipkeit und tibermifige Miidig-
ieft bei Schulkindern® entpfohlen,

Abgeschen von méglichen Nebenwirkunpen
wie vorzeitigem Wachstuiiisabsclifuf bei Kindérn
sicht Sunday Times-Autot Oliver Gillie in sci-
nem Artikel vor allem dic Gefahr, daf hier nur
Symptome behandelt wiirden, wobei dic eigent-
lich vugrundeliegende Frkrankung kaschiert wer-
den kbnnter ,Das wiirde in Grofbritannien als
schlechte  Medizin - angésclien  werden®, T
Deutschfand auch. Dic Bascler Ciba gab auf Bies
fragen au, dicse Passage im Juli gedindert zu ha-
ben ~ - it MLM.S. Aftica stieht sie momentan
noch in alter Vielfalt. -

Auch die Berliner Schetitg AG  verkatf(
minnliche Ilormone in. Afrika, Sic empfichle
Mesterolon unter dem Markennamen Proviren
als Mittel gegen das méannliche Klimakterium —
bei o Leistungsminderung, leichver Erntidbarkelt,
Konzemrations- und Gedidchtnitschwiche, bei

-~

Potenz+  und  Yibidostbrungen;  Reizbarkeit,
Schlafstérungen, depressiven Summungen m‘]d
allgemeinen vegetativen Beschwerden®, Das Mit-
tel soll sogar bei Potenzstérungen hilfreich scin,
wo Mangel an ménnlichem Flormon ,nicht dic
Ursache® ist, In England ist das Schering-1ot-
mon 1wt fiir die “(ﬁlﬂﬂdh‘llg von angchorenem

~uhid erworbenem Hypogonadismus (Unterfunk-

tion der mannlichen Keimdriisen) oder bei An-
drogenmangel ﬁmaugcﬂmf(c Bildung der Stoffe,
die di¢ minnfichen Geschlechtsmerkmale préigen)
zugelassen,

Schering gibt 4n, daft dieses }']ormom)rﬁ{)aral
auf dér ganzen Welt verkauft witrde und dafl

" dessen Nitzlichkelt bel  der Behandlung  des

, ; et ,
minnlichen Klimakteriums in wissenschaftlichen
Studien bewiesen wurde, Nach Untersuchungen

englischier  Endokrinologen ist  Proviton aber -

auch tin yenttduschend scliwaches Androgen®,

" das eigentlich erst in:der ‘dreis-bis zehnfachen

'

Dogicrung witkeany sei, .~ R

Wic die Sunday Tites herausfand, stehen 1m
MUMS. Africa vier Hormonmittel, die dort
noth immer als Schwangerschaftstest ¢mpfohlen

werden, obwohl 4der Einsatz von Arzficiéii 2u

Gemif § 1 Abschn. % des Bundesdatenschutzgosetzes vorn 27, 1, 1977 werden personenbezogene Daten ausschlieBlich fir publizistische Zwecke gespeichert und hersusgegebon.
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“dicseny Zaweck in Bugland 1978 swegen des Ri-
sikos flir den Fdwus verboten warde®. Drei der
Hersteller gaben an, ihe Mittel schon vor Jahren
vom Markt gezogen zu haben, cine Pharmafirma

“hatte finf weitere ibrer ausgelaufenicn Produkte
in det glilligen Ausgabe des aftikanischen
M.LM.S. wiedergefunden, Trotz  gegenteiliger
Angaben der Hersieller Bochringer Manniheim
(Gynikosid) und der hollé{ndisc%mn Organon-
Yirma (deren Mittel Menstrogen in Deutschiand
nicht aufl dem Marke ist) hatten Sundey Times-
Mitarbeiter noch im Sommer Packungsbeilagen
bei beiden, in Nairobi, Kenia, gekauften Pripa-
raten gefunden, it denen sic als Sthwanger-
schaftstest empfohlon wurden, Bochringer Mdnn-
weim hatte in Deutschiand diese Indiéadon im-
merhiti sthon 1975 vurilekgezogen, Scither wur-
den jihirdch sund 50 000 Packungen Gynikosid

‘nach Aftika verkauft. ,Gynikosid-Packungen

mit I‘ackunﬁ{shcﬂagm, ie als Indikation den
erkliirte die

'l Schwangerschaftstest  enthalten®

"Mannhelmor Pharmafirma det ZEIT,  kénnen
nut aus Lieferungen stammen, die vor dicsem
-Zoitpunke lagen.” .

Auch das in Jetztes Zeit in Dewtschland in
Miftbildungsverdacht  geratene Xonkurrenzpyo-
duke Duogynon von Schering wurde noch 1977
nach Auskunft von Branchenkennern mit der
Schwangerschaftstest-Empfchlung  nach . Afrika
verkauft, Beide Priparate sollen in Zukunft un-
ter neuem Namen  verkauflt werden, mit da
Indikation ysckundiire kurzftistige Amenorrhac®
(Ausbletben der Menstruation) und dem Hin- -
weis, cific Schwangerschaft sel vor der Anwen.
dufg auszutchlieRen. .
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Kine weitere Gefahr licgt in dem Mitel Clio-
quinol, das vor allem ]g'cgcn Dtlrchfalll (Dirg-
rhoe) eingesetzt wird, Clioguinol, seit vier Jalir-
gohnten benutzt, galt als sicher, bis In den 50er
Tahren in Japan dic ritselhafte SMON-Erkran-
kung auftrat, die zu Blindheit, LEhmungen oder
sogar zum ‘fode fihrie (SMON ist cine Abkiir-
wang fir 4Subakute Myelo-Optico-Neuropa-
thic®). In Japan crkrankeen nach’ offlziellen
Selstetingen molie als 11000 Menschen darat,
Nachidem Clioquinol dott 1970 vom Markt ge-
vogen wurde, traten mur noch vereinzelt Er-
krankungsfllc auf. Am 29. Oktober 1977 cinig-
1en sich die Opfer vor Gericht mit den beklagten
Firmen Ciba-Geigy Japan und Takeda Chemical
Industrics sowie der cbenfalls beklagten japa-
nischen Regierung auf einenn Vergleich, der die
Beklagien rund 300 Millionen Mark Schaden-
otsarz, kosten dilfte,

Aufterhalb Japans meldeten Arzte weniger als
150 Idlle, dic dicsem Krankheiusbild entspra-
chen. Obwoh! SMON offenbar nicht einfach von
Japan auf andere Linder {iberttagen werden
connte, wurde Clioquinol in mechreren Lindern
vorsorglich vom Marke genommeén.

Det Schweizer Pharmakonzern Ciba-Geigy,
gleich mit mehreren Clioguinol-Préparaten (un-
tor anderem Entero-Vieform und Mexaform)
auf dem internationalen Markt, gab an, (lias
Risiko sei dosisabhidngig; em )fohfcn sel cine
ochstdosis von nicht mehr a[ls sichen Gramm,
In England wurde diese Dosierung schon 1973
als Maxinium von der Behbrde flir Arzncimit
telsicherheit oingosctzt, Seit 1977 stcht das Pria-
parat in Yngland wio in Deutschland unter Re-
veppflicht; 1n den USA ging der Clioguinol-
Absatz nach der Einfuhrung strengerer Abga-
bebestimmungen $0 weit zutlick, daff Ciba-Geigy
den Verkauf cinstellte. X

Auch bei Clioguinot fand Oliver Gillie noch
in diesem August, daf im M.LM.S. Africa wei-
terhin héhere Dosicrungen fiir sicben Produkee
von finf Y{rmen angegeben werden: Griinen-
thal, Ciba-Geigy, Wyeth, Bayet und Smith, Kline
and Trench, Tn cinigen Fillen surde sogar iiber-
haupt keine Begronzung angegehen,

Past alle Firmen gaben auf Befragen an, dic
MIM.S. Africa-Information sci {iberholt, in-
zwischen werde cine niedrigere Dosicrung emp-
fohlen. Nach Auskunfe von Ba}rcr, Leverkusen,
ist s méglich, dafl in ciner Reihe von Lindern
noch alte Belpackzettel existicren, dereh Dosie-
sungsempfchlutig bei 13 Gramm liege. Das
Bayer-Prparat_ Oletron sei jedoch ohnehin in
allen afrikanischen Landern auwslanfend, ,da cs
dort nicht mdhir in unsere Sortimentstruktor
paft”

Min  weiteres  unbewdlltigtes  Kapite! sind
Schmerzbckdmpfungsmittel, dic aus ‘der Pyrac
zolsTamilic stammen wid nach der Angaben des
britischen Standardwerkes iiber  Arzncimiteel,
Martindale’s: Pharniacopeia, nur  angewendet
~yovrden sollten i crnsten oder lebensbedfoh-
~fichian Sithationien, In denen keine andere Mbg-
lichkeit vorhanden ist*: Trotz vetheeronder Ne-
benwirkungen ~— es kann unter anderem zu ci-

« ner tddlichen Bluterkrankung, der Agranulozy-

33186

Quclle

Datum
10s¢; kommen — nehmen Patienten Pyrazofonce
teilivelse bei banalen Anliissen wic Kopfschies-
zen, Brkdltangen, Menstruationsbeschwerden und
Zalinschmerzen ein, dic in keinem Verhiltnis zu
den méglichen Nebenwirkungen stehen. Pyra-
zol-Priparate verkaufen in Afrika wnter ande-
rem dic Tirmen E. Marck, Ciba-Geigy, Sandor,
Hocchst, Asto-Werke, Boohringer Ingellicim und
Boehiringer Mansheim,

Die Firmen verwelsen gern aufl Isracl, wo
trotz boher Verbrauchszahlen nur wenige Ne-
benwirkungen auftreten. Nach neten Informa-
tionen scheint man auch dort nichit mehr sichet
74 seins Das israchische Gesundheitsministerium
gab elne Studic in Auftrag, die hicrausfinden soli,
ob Aminophenazone (wic etwa Pyramidon, das
in Deutschland twegen Krebsverdacht in dieserm
Jabr vom Markt gezogen wurde} und Norami-
dopyrin-Ptparate (wie Novalgin, in Deutsch-

cland frei verkiuflich) nicit mehr -verkaufy
werden sofften. Selbst die WHO ist sich ,sthr

. woll {iber diese Gefahr bewufit®; sic informierte
die Mltg!icdsua(ioncu méhrmals awsfiihelich iiber
die Aktionen cinzelner Staaten: So nalhmen etwa
die USA dicse Mittel vom Marks.

Sichet ist in diesem weltweited Verwirrspicl
zu YVasten des Verbrauchers iwr, dafl Empich-
lungen von offizicllen Gesundheitsbehdrden ci-
nes Landes flir andere Linder keineswegs ver-
bindiich sitid = und dafl leider noch allzuhzufig
Zweifel an  Arzneien  Ansichtssache  einvelner
bleiben. Ein Ciba-Pressesprecher  redete von
SKartbnligelst, wie wit ihn jeden Tag in der
Schweiz haben®,

“dutdh die Neugtiindung der EEFPIA  (Furo-
piischic Foderation dor %’crb‘dndc der pharma-
zeutischen Industric) &ndern, in der alle EG-
und FRTA-Stadaten vetireten sind, um gemein-

" same Richtlinien unter anderem fiir Qualitéts-
konitrollen und Registrierungen zu erarbeiten,

Wie welt bisher die IFnoranz bei den Angaben
tiber Medikaniente und deren Nebenwirkungen
gehen konnte, zeigt das Beispiel von M.1LM.S.
Africa. Der Hetausgeber Barry THollamby giln
nh, ¢ eel hnmer dic Verantwortlichkeit® der

~ Pharmaherstelfer gewesen, ,uns auf den nevesten
Stand zu bringen.® Ein Sprecher der Firma

" Bocheitiper Ingelheim zelgte sich darliber ver-

“wundest, well es 14 seirier Firma tiblich sci, dafl

. Druckvorlagen vor der Publikation durch den
jeweiligen Listen-Herausgeber zur Korrcktor cin-
gereitht wiirden, Die Politik des Hauses Sthe-
ring entspricht demgegentiber genau Hollambys
Porderung: Anderungen gehen ungefragt an
beide M.1.M.S,-Horausgeber, Und Ciba gab gar

Informationen an den Britith MIMS., in der
l\iﬁoihnung. dio Herstoller belder Listen seien iden

Es kann nicht darum gehen, witksame Arznei-
mittel vom Marke £u verbannen, Arzneinileeel-
hersteller  sollten vidlmehr ihre Aufklfrungs-
pflicht so ernst nchmen, daf allein dadatch mehr
zar Sicherheit des Patienten beigetragen wird.
Was abos, wenn twic im Fall MLM.S, Afvica
viclloicht nur durch ein simples Miltversigndnis
wichtige Watnhinweisc jahrelang unterschlagen
werden? Dann vetschreiben mbglicherweise dic
, 8000 Krzt6 In 13 afrikanischen Landern, die das
. Nachschlagework beziehen, Arzncimittel nach

arike.

Zeit

6. Okt, 1978

Sglicherweise wird sich das’

itberholten Richelinien — cin ,beﬂngstigen%rﬁ
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Arzneimittelsicherheit
_ .
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25 Prozent
des Risikos

T as ist Arzneimittelsicherheit? - Wovon
W hinge sie ab? Wic sicher ist sicher? Kon-
nen Tierversuche, zumindest teilwelse,
durch Versuche an schmerzfreior Materie, ctwa
Zellkulturen im Reagenzglas, reduziert oder cr-
setzt werden? Konnen dic unter dem Begriff ,.be-
sondere Toxizitat Jaufenden Tests — Priifungen
zur Mutagenitdt (Brbschddigung), Kanzerogeni-
it {Krebsausldsung) und Teratogenitit (Miftbil-
dungen an Ungeborenen) — wirklich weitere
Contergan-Katastrophen  verhindern?  Welche
Woertigkeit haben tierexperimentelle Versuchser-
gebnisse fiir die Ubcrteagbarkeit auf den, Men-
schen? Gibt es cin festes Priifschema? Oder sind
Rahmenempfchlengen dienlicher?

Antworten auf diese Yragen suchten unlingst
760 Wissenschaftler aus 17 Landern bei einer Ta-
gung in Berlin, 2u der das -, Institut fiir Ayznci-
mittel® des Bundesgesundheitsamtes (BGA) gela-
den hatte. Zicl des Symposiums war, mehr inter-
nationale Arzncimittelsicherheic durch gemeinsa-
me Richelinien bei Neuzulassungen junerhalb der
EG-Staaten zu erreichen. Bislang herrscht nim-
‘lich eine pharmakologische Sprachverwirrung: In
den cinzelnen Lindern gelten zum Teil scht un-
terschiedliche, ja widerspritchliche Zulassungshe-
dingungen fiir neue Substanzen, Wird cin Mitted
in einem Land verbpten, so muf dies noch Tingst
keine Tolgen in den Nachbarstaaten habeii,

Tast zwei Jahrzehnte nach der Contergan-
Katastrophe, cin Vierteljahrhundert, nach den
crsten Schritten auf dem Weg zu einem vereinten
Yuropa, cinigten sich die Fxperten immerhin aufl
cinen BGA-Entwur[ iiber dic ,Minimalanforde-
rungen fiir dic Durchfithrung systematischer Ver-
triglichkeitstests  bei  wiederholter  Verabrei- |
chung® von neucn Substanzen an Tieren. Er soll|
im Brilsscler FG-, Ausschufl fiiv Arzncispeziali-
tdten® dic Basis zu ciner Ruropa-weiten ,Flarmo-

1

verbleiben

Auf der Suche nach einheitlichen euro-
piischen Pharma-Tests / Von Juuta Kemke

msierung” der Priifungsbedingungen bilden.
Bevor cin neues Arzneipriiparat qul den Marka
, kommt und in verschicdenen Varianten klinisch
getester werden kann, singd rund- 3000 sogenannte
Screening-Tosts seiner chomischen Substanzen an-
!iferen vorgeschajter, Dabei Werden den Labor-
tibten bis zutatdendfach  Hgher@“Dosicrungda®™
verabreicht, als spiter cinmal fiir den Yinsatz der
Medikamente am Mepschen vorgesehen sind, Dies:
ist nicht nut, wic cin Toxikologe der Pharma-
industric meinte, ,cine nervtdtende Arbeic®, es ist’
auch ¢in cnormer . Aufwand an Tieren und an
blockicrter Laborkapazitit, o _

Professor.Gerhard Kienle vomy Gemeinschafts
krankenhaus Ferdeglke an der Rubr kritisierte,
daBt dig Yirgebnisse und Nebenwirkungen jener
Substanzen, dic durch” das. Screening-Programm
fallen, nirgendwo versffentlicht oder zentral ge-
speichert werden, sondern ,in den Tresoren der
cinzelnen  Pharmafirmen  verschwinden®. ier
licfe sich Doppelarbeit vermeiden, wobei vicle
fierversuche cingespart wiirden.

Terversuche bleiben freilich unverzichibar,
denn die hiufig als Aliernative vorgeschlagenen
Reagenzglastests (sogenannte in witro-Versuche)
mit Zell-, Gewebe- oder Organkulturen lassen
allenfalls die Abklarang von Einzelfragen zu.

oder ihrer Stirke ist damit nicht mehr erfaftbar
— chensowenig, wie sich Langreiteffekte per
Zeltkulwur herausfinden fassen, In vitre-Versuche
sind nach Meinung von Professor Neubert, Toxi-
kologe und "Embryonal-Pharmakologe an der
Freien Universitit Berlin, Lgecignet, speziclle
Probleme zu crforschen, aber ungeeignet, Tier-
cxperimente weitgehend zu ersetzen. Denu: e
komplexer cin System ist, desto besser ist es®.
Noclll drastischer sicht ¢s cin stiddeutscher Toxi-
kologe: wNach cinem in witro-Versuch ecinem
Langzeitversiach am Menschen zuzustimmen, hic-
e, das Risiko unverantwortlich zn erhdhen.”

Schon die Trage nach der Art der Vergiftung

. 6. Aprll 1979
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Nach allgemeiner Einschdtzung, kénnen immer-

Bin rund 65 bis 75 Prozent aller Arzncimittel-
nebenwirkungen durch die heute {iblichen Tier-
versuche erfaflt werden,

Im Entwurf des Bundesgesundheitsamtes wur-
de nun nach heftigen Diskussionen dic Mindest-
anzahl der Versuchstiere bei der Priifung,. der
chronischen Toxizitit — der Gift-Dauverwirkung
- auf je ftinfzchn Nagetiere (ctwa Ratten oder
Meerschweinchen) und vier Nichtnager (zum Bei-
spiel Tlunde) pro Geschlecht gesenkt, »ohne da-
bei das Risiko fiir den Menschen zu erhhen®,
wie Professor Bernhard Schnieders meint, der das
Institut fiir Arzncimiteel leitet. Bei diesen einge-

~schrinkten iertests sollen die Substanzen in

verschicden starken Dosen so wic spiter anch
beim Menschen angewendet werden — also oral,
rektal, unter der Haut oder in der Blutbahn, Vv
die Ubcrpiifung der akuten Toxizitat ~— der
Gift-Sofortwitkung — -fordert. das BGA-Papier
je zehn ‘Tiere pro Tiergrappe, pro Geschlecht und
pro Dosis. Mit diesen Tests, dic zumeist am Be-
cinn cines Screeping-Programms sichen, soll dic
1odliche Dosis bei cin- oder mehrmaliger Gabe
kurz hintereinander herausgefunden werden,
Sowohl bei ‘der Pritfung der akuten wie auch
der langfristigen Giftigkeit :sollten die: mcisten
"iere tberleben: An thnen kann die Wirkung des
gepritften Arzncimittels auf so.wichtige Junktio-

nen wie, Atmupigy Tortbowegung :und Nethalten,.
aber apch dic Entstehung anderer Symptome wie
Hrampfe oder Yrbrechen beobachter werden. So -

licRe sich auch abschitzen, ob und innerhalb wel-
cher Zeitrdume sich die beebachteten' Schiden
vuriickbilden — oder ob sie nicht mehr riickgén-
gig zu machen sind,

Mogelei mit falschen Tieren

Wenn der- zu priifende Stoff spiiter cihmal tig-
lich verabreicht werden soll, dann mufl er auch
im Lest tiglich gegeben werden, denn schon cin
oder zwei tibersprungene Tage konnen beim Lier-
versuch, vollig andere Testwerte ergeben. Dic
Dauer der Verabreichung schwanke: Je nach dor
spater beim Menschen vorgeschenen Medikations-
zoit erhoht sich die Daver der Verabicichung
beim ‘Tier auf die zwei- bis scchsfache Zeit, Bei

Langzeit-Tierversuchen geniige jedoch cin halbes

Jahr, wic der Wuppertaler Professor 1. Lorke
betont: Langere Versuche, nach amerikanischen
Vorstellungen bis zu 18 Monaten, hidteen ,,duflerst

sclten etwas anderes ergeben® als die Halbjahes-
studhien,

Der Entwurf des Bundesgesundheitsamites ver-
langt iberdies eine ganze Reihe allgemeiner Un-
tersuchungen wihrend der Testzelt, ctwa regel-
miflige Blut- und Harnkontrollen, die das Tier
aber nicht zusitzlich schwichen sollen, Nach Ab-
schluf der Studien ist cine komplette Scktion der
liere vorgeschen, Finden sich dabei roxische
Schiden, so soll dic nichstnicdrigere Dosisgruppe
in gleicher Weisc untersucht werden., Alle Ar-
beitsgange sollten ,nach dem jeweiligen Stand
wissenschaftlicher  Erkenntnisse  durchgefliher
werden®. :

Dicses Netz. an Vorschriften klingt dicht ge-
nug, und doch sind viele Stolperfallen im Detail
versteckt. Berelts dic Auswaht.(lcr.'I‘icra;-lcxx hat
ihee icken. Schon innerhalb ciner Spezies kann

Zeld

Datum

gen auslbsen, Dic cinzelnen Tierarten haben un-
terschicdliche Stoffwechselwege, manche scheiden
mehr tiber die Galie aus, andere (ctwa dic Prima-
ten) diber die Niere. Ménuliche Ticve setzen man-
che Stoffe schnefler um als weibliche; auch das
Alter beeinflufit den Stoffwechsel. Die Testleiter
miissen zadem hedenken, dafl sie nur ausgesucht
gesunde Tiere verwenden, wihrend dlc gepriifie
Subsjanz spiter kranken Menschen verabreicht
wird, dic méglicherweise auch noch’ andere Me-
dikamente erhatten, so-daft ganz andere Wirkun-
gen und Nebenwirkungen als am Versuchstier
auftreten kdnnen, P

Abhingig von Dosis, Rinnahmedauver und Stér-
ke des Medikaments haben alle Sitbsganzen Ne-
benwirkungen, Daher kann nug ¢in Tier gete-
stet werden, das cinie ricu za pritffende Substane
im Organismus anmihiernd Zhinlich verwertet wie
der Mensch, Vicle Faktoren, ttwa Sehwitzen,
Kopfschmerzen oder Depressionen, lassen sich an
‘T'ieren ohnchin picht -¢rfassen. Manche Pharma-
unternchmen wihlten sogar Versuchstjere, die {iir
den Zweek der Untersachungen ungecignet scin
muflten -— und kamen so. faitunter 24, guten”
JTtrgcbnissen. .. LA
- In_solchén. Fallen hilft ar. poch Frfahrung,
1oTiine DehBide st immer so gut wie ihre Mit-
arbeiter®, meint Prof¢ssor Peter Grosdanoff vom
Institut fiir Arznelinitee], dei nach eigenen Anga-
ben ,,von 1laus aus Veterindrmediziner mit cinem
Lirfahrungsschatz von sund 1500 Guiachten wiih-
yend der letzten ftnf Jahre* ist, Grosdanoff
schiitzt, daf ,rund 80 Prozent der Anmeldungen
aufl Newzulassung mit Mangeln behafret® sind.

'Trotz. der verbleibenden 25 Provent Restrisiko
bei der Ubertragung von Tierversuchsergebnissen
auf Mchschen gind solche Testresultate nach Mei-
mung der ¥eidélberger Profestorin Xillen Weber
immer noch sichér genug, um damit an gesunde
Probanten -in Minimaldoslerungen heranzuge-
hen®. SchlieBlich kann -jede -Newrulassang. nur
cine ‘vorldufige Zilassing dein, Sic. mufl durch
Klinische Beobachtung am Menschen auf wejtere
Ncbenwitkungen diber -etliche Jahre hinweg cr-

" ginzt werden., YTier aber -Jiegt das cigentliche

Problem: In der Praxis mclden némlich kaum
zehn Prozent der Arzie bisher unbekannte Ne-

benwirkungen an ihre Standesorganc weitcr.

{ Noch weniger Meldungen wiirden freilich an cine

unabhiingige Behorde wic ctwa das BGA g¢--
i wacht. Als Ursache vermutet

Yillen Weber bei

" den Arzten Angste vor ,Disziplinarmaftnabmen®,

Seltene Nebenwirkungen kdnnen naturgemif
nur durch eine grofe Zahl beobachteter Patien-
ten erfafit werden, Bis heute gibt es kein wirklich
brauchbaves Riickkopplungssystem und  kaum
Versuche, Fine Ausnalunc ist das bis 1980 an fiinf
woften Berliner Klintken laufende ,Madell zur
Eil'fassung und Auswertung pranataler Schiden®,
mit dem jahelich ctwa 12 000 Fatbindungen cr-
falt swerden. Kiiniker wollen nach Abschluf det
Studie zusammen mit Geneiikern und Experten
vom BGA dic Daten nach mdglichen Schadens-
ursachen an Nepgeborenen auswerten und dabei
Vergleiche zu anderen Jidndern zichen. Doch
anch dann gibt es ,keine absolute Sicherheit®,
wie Peter Grosdanoff bedauernd feststedl; ,Fin
Tiall Contergan kann sich jeden Tag auch bei op-
timaler Pritfung und Uberwachung wieder er-
geben. . L :
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Der ¥all Gontergan als voter Faden

Tmmerhin hat sich der Wissensstand in den
letzten Jahren enorm erweitert. Wihrend sich
Anfang der sechziger Jalwe der Contergan-Mif-
bildungseffekt zundchst Jange Zeit niche im “Tier-
versueh reproduzieren liefk, kennen Pharmakolo-
gen mittlerweile — ohne daf es za @hnlichen Ka-
tastrophen kam - die miflbildende Wirkung von
Avzneistoffen  wie  Antibiotika, Barbituraten,
FHormonen, Zytostatika, ‘Tranqguilizern, Anti-
Epileptika, Schmerzmitteln und sogar Vitaminen:
Sie alle sind im "Ierversuch erprobt worden.

Nun sollte eigentlich das” Contergan-Beispicl,
das sich wic cin roter Taden durch das Rerliner
Symposium zog, alle schwangeren Yirauen nach-
haltig vor sorgloser Rinnahime von Medikamen.
tein mahnen. Das Verantwortangsbewufluscin fiir
mehr Arzagisichecheit pach der Zulassung kann
-sehwerlich von Behbrden gltein-erwarier werden.-
Hicr suggeriert vor allem die Werbung-mit leich-

- iéetIand [ Unbedenklickkelt; idie Yo Tatiéntcn't
in keinem Tall mit ,,Unsehidfichkeit* verweehs
selt werden dayf,

wUnbedenklichkeit mufl immier nur in Rela-
tion ¢ dem erwarteten therapemtischen Jffeke
und der Schwere der Erkrankung geschen wer-
dén. Bei dieser Nutzen-Risiko-Abwigung werden
unt‘so schwerere Nebenwirkungen i Kauf ge-
nommen, je unvorzichtharer ein Medikament fiir
die Therapie schwerster Yrkrankungen ist — wnd
das auch nur bei sorgfiltiger Uberwachung.

CArzie sollien deshalb so wenig wic miglich
verschreiben und ihre Pagienten zu deren Bejtrag.
an Siclicrheit anhaltent nagmlich zur korrokten
Kinmahme der Arznei in der vorgeschrichenen
Dosiervng. J'rots steigender Sicherheitskonyrol-
Ien werden ndmlich in der Bundesrepublik. hente
immer noch rund zweicinhalb Prozent aller avf- |
genommeénen Krankenhauspatienten wegen Arz-
neimittelschiden cingéliefert, Das sind jahrlich’

3

mchrere zehntansend Menschen,  « - (05'
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