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Gerhard Domagk, Jahrgang 1895, war als junger Assistent der Pathologie mit seinem
Chef, Walter Gross, im Jahr 1925 von Greifswald an die Universitat Munster gekommen.
Er hat sich dort mit einer Schrift Uber ,Die Vernichtung von Infektionskrankheiten durch
das Retikuloendothel und die Entstehung des Amyloids® habilitiert. In Minster wurden
sein altester Sohn Go6tz und seine Tochter Hildegard geboren, zwei weitere Séhne ka-

men spater hinzu.

Der damalige Chef der Firma Bayer-AG, Heinrich Horlein, der frih erkannt hatte, wie
wichtig die Erforschung von Zellvorgangen fir die Entwicklung mdglicher antibakteriell
wirksamer Substanzen ist, wurde auf die Arbeiten von Domagk aufmerksam und machte
ihm das Angebot, in Elberfeld ein Labor aufzubauen, um dort gezielt antibakteriell wirk -
same Substanzen zu entwickeln. In den vorangehenden Jahrzehnten war schon eine
Vielzahl von Versuchen zur Entwicklung solcher Substanzen durchgeflhrt worden, die
sich alle als unwirksam, z. T. sogar ausgesprochen toxisch erwiesen hatten. Viele Wis-
senschaftlicher waren inzwischen zu der Uberzeugung gekommen, dass wirksame anti-

bakterielle Medikamente nie entdeckt werden wiirden.

Zu dieser Zeit starben in Deutschland noch jahrlich 2000 bis 3000 junge Mutter an Kind-
bettfieber, meistens hervorgerufen durch eine Infektion mit Streptokokken. Diese Bakteri-
engruppe, die in den kommenden Jahren Ziel von Domagks Forschung wurde, ist u.a.
fur Scharlach, rheumatisches Fieber, Herzklappenentzindungen und eine Erysipel ge-
nannte Hautinfektion verantwortlich. Streptokokken flihren besonders leicht zu Blutvergif-
tungen und beeintrachtigen die Funktion von Leber, Nieren, Knochenmark und Gehirn.
Mit diesem Bakterium hat Domagk Tausende von Mausen infiziert, um wirksame Sub-
stanzen testen zu kdnnen. Er hat hierfur ein Mausemodell entwickelt. Die Tiere wurden
mit einem Streptokokkenstamm infiziert, der von einem tddlich verlaufenden Fall einer
Streptokokkensepsis eines Menschen stammte. Fast alle so infizierten Tiere sind an ei-

ner generellen Sepsis gestorben.



Seit Robert Kochs Zeiten, dem es gelungen war Tuberkelbazillen mit Methylenblau anzu-
farben, fragten sich viele Forscher, ob man Krankheitserreger mit Farbstoffen nicht nur
gezielt anfarben, sondern auch gezielt abtdten konnte. Auch Paul Ehrlich experimentierte
mit Farbstoffen, z.B. Azofarbstoffen und deren Analoga. Der Austausch der Stickstoff-
Doppelverbindung im Azofarbstoff durch das giftige Arsen flhrte zu Salvarsan, dem ers-
ten wirksamen Mittel gegen Syphilis, das aber wegen seiner Toxizitat bald aufgegeben
wurde. Als Domagk seine Forschung nach antibiotisch wirksamen Verbindungen be-
gann, konzentrierte er sich dementsprechend ebenfalls auf Farbstoffe, insbesondere

Azofarbstoffe.

Ein Mitarbeiter von Domagk war der Chemiker Josef Klarer, der wahrend seiner Tatigkeit
an der Universitat Munchen viele neue Substanzen synthetisiert hatte. Er hat fur Domagk
mehr als 300 Substanzen zur Prafung auf antibakterielle Eigenschaften hergestellt. Ein
roter Farbstoff, der nach seinen Initialen KL 730 benannt war, hatte als Seitenkette ein
Sulfonamid. Trotz negativ verlaufender Vorversuche im Reagenzglas hat Domagk weiter

im Tierversuch mit dieser Substanz gearbeitet.

Finf Tage vor Weihnachten des Jahres 1932 hat Domagk zu seiner eigenen Uberra-
schung beobachtet, dass die infizierten Tiere, die diese Substanz erhalten hatten, Uber-
lebt haben, wahrend alle Kontrolltiere erwartungsgemafl gestorben waren. Er hat die
Versuche sofort mehrfach wiederholt und die Uberlebenden Tiere histologisch unter-
sucht, bis er schlieBlich tatsachlich davon Uberzeugt war, dass es keine andere Erkla-
rung geben konnte, als die, hier eine antibakterielle Substanz entdeckt zu haben. Diese
Substanz wurde wegen ihrer blutroten Farbe Prontosil rubrum genannt. Trotz der Gber-
zeugenden Tierexperimente war man aber noch weit entfernt von der ersten Anwendung
am Menschen. Zunachst musste geprift werden, welche Bakterien auf die Substanz an-
sprachen. Neben den schon genannten Streptokokken war sie auch gegeniber anderen
sog. grampositiven Bakterien wie Pneumokokken und Staphylokokken wirksam. Auf
gramnegative Bakterien, - das sind die meisten Darmkeime -, zeigte die Substanz dage-
gen keine Wirkung. Die oral aufgenommene Substanz ging schnell ins Blut Uber, wie
man am rotgefarbten Harn und einer Rotfarbung der Haut erkennen konnte. Leider war
das ursprungliche Prontosil aber kaum wasserloslich, so dass es nicht intravends injiziert
werden konnte. Ein weiterer Chemiker bei Bayer, Fritz Mietzsch, hat dann ein Derivat
entwickelt, das sich leicht in Wasser I6sen liel} und deshalb fur Experimente am Men-

schen anwendbar war.



Nur zwei km von den damaligen Bayer Forschungslaboren entfernt befand sich die El-
berfelder Klinik, deren internistischer Chefarzt, Philipp Klee, wissenschaftlich sehr inter-
essiert und mit Domagk befreundet war. In dem Buch “Tuberculosis: the greatest story
never told” von Frank Ryan (Swift publishers, Bromsgrove, England, 1992), aus dem
auch weitere Details fur diesen Berichte entnommen sind, findet sich die folgende Cha-
rakterisierung von Klee: ,Ausgepragt intellektuelle Stirn, grol3e stechende blaue Augen
und weiRes Haar, das ihm eine gewissen Ahnlichkeit mit Goethe verlieh. Er hatte das
Temperament eines Patriziers, und sein gesamtes Wesen strahlte Autoritat aus. Trotz
seiner aufrechten Haltung und strengen Selbstkontrolle war er privat ein ausgepragt sen-
sibler Mensch®. Philipp Klee war im Jahr 1927 von Minchen an die grof3e Klinik fir Inne-
re Medizin in Elberfeld berufen worden. Er gehorte zu den angesehensten Internisten
seiner Zeit und war im Jahr 1952 Prasident der Deutschen Gesellschaft fur Innere Medi-

zin.

Beim Streptokokkus handelt es sich um ein hoch aggressives Bakterium, das eine ganze
Reihe von Giften bildet, die in das umgebende Gewebe oder ins Blut abgegeben werden
und damit viele Abwehrmechanismen zerstéren. Vor der Entdeckung von Prontosil hat-
ten Arzte eine solche Angst vor dem Bakterium, dass ein Chirurg, der sich mit diesem
Bakterium am Finger infiziert und die typischen Zeichen einer beginnenden Blutvergif-

tung beobachtet hat, sich sofort den Finger amputieren lief3.

Im Jahre 1933 wurde ein 18-jahriges Madchen Namens Heidi in der Klinik von Klee in El-
berfeld, dem spateren Ferdinand-Sauerbruch-Klinikum, aufgenommen, die an einer von
den Mandeln ausgehenden septischen Infektion litt. Sehr schnell wurden Streptokokken
als Ausloser nachgewiesen. Innerhalb eines Tages stieg ihre Korpertemperatur auf 40
°C an, und die Leukozyten erreichten Werte von 26.000. Im Gewebe hinter den Tonsillen
machte sich ein groRer Abszess breit, der gedffnet werden musste, wodurch zunachst
eine Besserung eintrat. Zehn Tage spater wurde Heidi wieder schwerkrank, bekam
Schuttelfroste, entwickelte eine Jugularvenenthrombose sowie eine akute Nephritis mit
Anurie. Klee wusste, dass dieses Madchen sterben wirde. In dieser Situation, in der
nichts zu verlieren war, verabreichte er Prontosil intravends. Innerhalb von 24 Stunden
ging die Temperatur zurtck, und die Nieren begannen wieder zu arbeiten. Nach vier Wo-
chen konnte das Madchen geheilt entlassen werden. Fur die Arzte der damaligen Zeit
musste eine solche Heilung wie ein Wunder wirken. Es handelte sich um den weltweit

ersten Fall der Heilung einer systemischen bakteriellen Infektion mit einem Antibiotikum.



Bevor der skeptische und eher zurlckhaltende Klee mit dieser neuen Therapie an die
Offentlichkeit ging, begann er die Substanz an weiteren Patienten mit sehr unterschiedli-
chen Infektionen zu testen. Viele Erkrankungen, fur die bis dahin keine Heilung denkbar
war, lieRen sich mit Prontosil behandeln, u. a. eine akute Tonsillitis, Abszesse oder septi-
sche Aborte. Auch der Hautarzt am Elberfelder Klinikum, Schreus, setzte Prontosil mit
gutem Erfolg beim Erysipel ein. Bald stellte sich heraus, dass mit Prontosil auch erstmals
eine Behandlung des akuten rheumatischen Fiebers mdglich war, und Scharlach-Epide-
mien sollten bald ihren drohenden Charakter verlieren. Besonders wichtig war, dass
auch Herzklappenentzundungen, medizinisch als sog. Endokarditis lenta bezeichnet,

sich mit Prontosil behandeln liel3en.

Vierzehn Monate nach der Entdeckung der Wirksamkeit von Prontosil, am 15. Februar
1935, hat Domagk den ersten Bericht Uber diese Substanz unter dem Titel ,Ein Beitrag
zur Chemotherapie der bakteriellen Infektion“ in der Deutschen Medizinischen Wochen-
schrift publiziert (Band 1935/1, S. 250). Im selben Heft hat Klee zusammen mit einem As-
sistenzarzt eine klinische Erganzungsarbeit mit dem Titel ,Prontosil bei Strepotokokken-
Erkrankungen® publiziert (S.253). Beide Arbeiten wurden in der Festschrift zum 125-jahri-
gen Jubilaum des Ferdinand-Sauerbruch-Klinikums nachgedruckt. Schon in der ersten
nur zwei Seiten umfassenden Arbeit berichtete Klee lGber ein breites Spektrum behandel-
ter Infektionen. Er schrieb: ,Wir verwenden das Prontosil bei schweren Anginen, periton-
sillaren Abszessen, peritonsillarer Thrombophlebitis und Lymphadenitis, Jugularvenen-
thrombose, bei septischem Abort, septischer Perimetritis, bei Erysipel, bei Endocarditis

akuta und ulcerosa, Sepsis lenta, bei akuter und chronischer Polyarthritis.*

Die Methodik der klinischen Arzneimittelforschung, die Klee bei seinen Studien zum
Prontosil und auch spater beim Neoteben zu Grunde gelegt hat, entspricht weitgehend
den heute noch gultigen Standards bei dieser Forschung. Die Prinzipien der klinischen
Forschung im engen Verbund von Grundlagenwissenschaft und Klinik waren und sind

Grundideen der Medizinisch Naturwissenschaftlichen Gesellschaft.

Zu Ehren von Philipp Klee und seinen Pionierleistungen auf dem Gebiet der klinischen
Pharmakologie wurde das Wuppertaler Institut fir klinische Pharmakologie nach ihm be-
nannt, ebenso ein jahrlich zu vergebender Preis der Medizinisch Naturwissenschaftli-

chen Gesellschaft fur eine klinisch-pharmakologische Forschungsarbeit.

Leider haben aber zunéchst nur wenige Arzte die Mitteilungen von Domagk und Klee

ernst genommen. Den damals verbreiteten und haufig mit Zynismus verbundenen Zwei-
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fel hat ein amerikanischer Arzt mit der folgenden Geschichte anschaulich geschildert. Im
Mai 1935, also vier Monate nach Klees Publikation, wurde eine junge Frau mit schwerer
Blutvergiftung durch Streptokokken im New Yorker City Hospital aufgenommen. Sie wur-
de mit den damals Ublichen wirkungslosen Substanzen behandelt, erwartungsgemaf
ohne Effekt. Nachdem sich ihr Zustand immer weiter verschlechterte, und sie offensicht-
lich vom Tod bedroht war, hat ihre Familie darauf bestanden, dass sie mit der neuen
deutschen Substanz behandelt werden solle. Die Arzte, die ganz offen nicht an die Wirk -
samkeit glaubten, gaben ihr Prontosil mit der Bemerkung, dass man ja sonst nichts Bes-
seres tun kénne. Die Patientin wurde gesund, aber die Arzte blieben dabei, dass nicht
die neue Substanz ihr Leben gerettet haben kénne. Natlrlich waren auch sie Uber den
Ausgang erfreut, aber vor allem waren sie glucklich dartber, dass diese, wie sie mein-
ten, zufallige Kombination von Ereignissen an einem Universitatsklinikum mit hohem wis-
senschaftlich Standard stattgefunden hat. Wértlich schrieben sie, ,ist es nicht ein Glick,
dass dies hier im New York City Hospital vorgekommen ist, und nicht irgendwo in einem
kleinen Provinzkrankenhaus, wo man dann vielleicht glauben wirde, dass es der deut-

sche Farbstoff war, der sie geheilt hat.

Im November 1935, wenige Monate nach der Erstpublikation, rutschte die sechsjahrige
Tochter Domagks, Hildegard, im Spiel das hausliche Treppengelander herunter und ver-
letzte sich dabei durch einen Splitter im Muskel zwischen Daumen und Zeigefinger. Die
Wunde infizierte sich mit dem bdsen Streptokokkus, und die Blutvergiftungszeichen zeig-
ten sich bereits am Arm. Es kam zu Drisenschwellungen, und Hildegard wurde notfall-
mafig in der Klinik aufgenommen. Die Ubliche Therapie in der damaligen Zeit bestand in
chirurgischer Wundo6ffnung. Das arme Kind musste 14 solcher Operationen uber sich er-
gehen lassen. Nach einer Woche zeigten sich trotzdem dick vereiterte Drusen, und die
Temperatur stieg weiter deutlich an. Der behandelnde Chirurg empfahl die Amputation
des Armes, um das Leben zu retten. Domagk widersprach, gab stattdessen Prontosil
und innerhalb von zwei Tagen hatte sich die Temperatur normalisiert. Das Kind konnte

ohne Amputation geheilt werden.

Wie schon erwahnt, gehorte auch das Kindbettfieber zu den geflrchteten Streptokokken-
Infektionen. Durch die Mitte des 19. Jahrhunderts von Semmelweis eingeflihrte Desin-
fektion erkrankten zwar weniger Frauen, aber fur eine trotzdem infizierte junge Mutter
waren auch im Jahre 1936 die Heilungschancen nicht besser als Hundert Jahre zuvor.
Der Londoner Gynakologe Leonard Colebrook hatte Versuche mit Salvarsan angestellt,
aber von den 28 so behandelnden Patientinnen sind 17 gestorben. Mit wenig Enthusias-
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mus hat er 1936 die ersten Versuche mit Prontosil unternommen. In seiner ersten Serie
wurden 38 Patientinnen behandelt, von denen nur drei starben, 35 Uberlebten. Er hat die
Substanz dann bei 26 weiteren Frauen in einem fruheren Erkrankungsstadium einge-
setzt, und alle Patientinnen Uberlebten. Langsam haben sich die Erfahrungen von Klee

und Domagk in Europa durchgesetzt.

Schon einige Zeit vor der Entdeckung der Prontosil-Wirkung hatte Alexander Fleming die
antibakterielle Wirkung seiner Schimmelpilze entdeckt. Er hatte aber Schwierigkeiten,
genugend reine Extrakte fur eine Anwendung am Menschen herzustellen. Insgesamt
herrschte eine merkwurdige Zuruckhaltung in der Weiterentwicklung oder Vermarktung.
Im Jahr 1936 erlitt ein Mitarbeiter Flemings, Ronald Hare, eine Blutvergiftung nach einer
Fingerverletzung. Ahnlich wie bei Domagks Tochter entwickelte sich daraus ein schwe-
res Krankheitsbild. Colebrook, der ja beim Kindbettfieber so gute Erfahrungen gemacht
hatte, gab ihm jetzt Prontosil. Als Fleming seinen Mitarbeiter im Krankenhaus besuchte,
war er erschrocken Uber die rote Verfarbung der Haut des, wie er meinte, sterbenden
Patienten, und forderte deshalb Hares Ehefrau zu Gebeten auf. Nachdem der Patient
gesund wurde, war Fleming naturlich sehr beeindruckt, und diese Erlebnisse fuhrten zu
einer Revitalisierung der Bemuhungen um Penicillin. Spater hat sich Fleming einmal so

geaullert: ,Ohne Domagk keine Sulfonamide, ohne Sulfonamide kein Penicillin®.

Domagk selbst hat immer wieder hervorgehoben, dass seine Entdeckung das Ergebnis
einer Teamarbeit war, an der insbesondere die Chemiker Klarer und Mietzsch sowie sei-
ne verschiedenen Medizinerfreunde, vor allem der Kliniker Klee, beteiligt waren. Trotz-
dem wurde allein Domagk von der Presse bald zum grof3en Helden erhoben, und er wur-
de mit Dankesschreiben von Patienten aus der ganzen Welt Uberhauft. Wahrend Do-
magk Tausende von Dankesbriefen erhielt, erhielten Klarer und Mietzsch nicht einen ein-
zigen. Dass dies zu inneren Spannungen flhren musste, liegt auf der Hand. Erst viele

Jahre spater sollten diese aber auch offen ausbrechen.

Auch in Amerika hatte sich ein dramatischer Wandel ereignet. Der Sohn von Franklin D.
Roosevelt hatte im Dezember 1936 eine ernste Streptokokken-Infektion erlitten, aus der
sich eine Blutvergiftung entwickelt hatte. Seine Mutter und seine Verlobte sal3en die gan-
ze Zeit am Bett des Sterbenden, bis schlieB3lich doch die Entscheidung zum Einsatz von
Prontosil fiel. Nach einer schnellen Gesundung des jungen Roosevelt schrieb die New
York Times im Dezember 1936 Uber dieses Ereignis mit folgenden Worten: ,Obwohl die

Arzte selbst nicht gerade enthusiastisch wirkten, hat dies doch dazu gefiihrt, dass die
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neugierigen Arzte zur Bibliothek liefen und sich Uber Domagk und seine Chemikalie in-

formierten®.

Ausgehend von der Beobachtung, dass Prontosil im Reagenzglas keine antibakterielle
Wirkung hat, hatten franzdsische Forscher um Ernest Fourneau Ende 1935 geschlossen,
dass Prontosil im Koérper eine Aktivierung erfahren muss. Sie fanden heraus, dass das
Molekil zwischen zwei Stickstoffatomen aufgebrochen wird. Das dabei entstehende
Stoffwechselprodukt, Sulfanilamid, wirkt genauso aktiv gegen Streptokokken wie das
Prontosil selbst. Bereits im Jahr 1909 hatte ein Wiener Chemiker im Rahmen seiner Dok-
torarbeit das Sulfanilamid beschrieben, und die Firma Bayer hatte schon seit dieser Zeit
ein Patent fiir diese Substanz, die im Rahmen der Farbstoffindustrie bereits tonnenweise
fabriziert worden war. Jetzt kamen Geruchte auf, Bayer habe diese Tatsachen bewusst
verschleiert, da der Patentschutz abgelaufen war, und man deshalb lieber das ,neue” pa-
tentgeschitze Medikament Prontosil, eigentlich nur ein sog. Prodrug, auf den Markt brin-
gen wollte. Der Verdacht wurde erst viel spater ausgeraumt. Ein Wissenschaftler er aus
der franzdsischen Forschergruppe, Daniel Bovet, selbst ein Nobelpreistrager, hat im Jahr
1988 nach sorgfaltiger Analyse der monatlichen Berichte von Mietzsch und Klarer und
des Log Buches von Domagk, in denen nirgends ein Sulfonamid erwahnt wurde, ge-
schrieben, man konne nun sicher sein, dass die Elberfelder Forscher erst durch die fran-

z6sichen Kollegen auf den Zusammenhang aufmerksam gemacht wurden.

Auf der Basis des Sulfanilamids wurden viele weitere Sulfonamide entwickelt. Eine Modi-
fikation fuhrte zu einem noch wirksameren Sulfonamid, dem Sulfamethoxazol, das in ei-
ner Kombination mit einer anderen Substanz bis heute als Antibiotikum im Gebrauch ist.
Die Beobachtung von Unterzuckerungszustanden bei der Einnahme des Antibiotikums
Loranil, einer Weiterentwicklung aus der Gruppe der der Sulfonamide, fuhrte zu der Ent-
deckung der Sulfonylharnstoffe, den ersten oral wirksamen Medikamenten zur Behand-

lung des Diabetes mellitus, die auch bis heute im Gebrauch sind.

Domagk wurde fur die Entdeckung des Prontosils international gefeiert und zu Kongress-
vortragen in der ganzen Welt aufgefordert. Im Oktober 1939 wurde Domagk in der Nacht
von einem Telefonanruf geweckt, und man kindigte ihm ein eiliges Telegramm an. Hier-
in wurde ihm mit knappen Worten mitgeteilt, dass er den Nobelpreis fir Medizin erhalten
solle. Man wirde normalerweise annehmen, dass ganz Deutschland jetzt stolz auf diese
Auszeichnung ist, aber dies passte den Herrschenden nicht ins Konzept. Mdglicherweise

hat die humanitare und pazifistische Grundhaltung von Domagk eine Rolle gespielt hat.
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Die Nazis verbreiteten gezielt Gerilichte, dass die Ergebnisse geschdént seien und auf
Quacksalberei beruhten. Domagk wurde nach Berlin zitiert, und man demonstrierte ihm
den Fall eines Patienten der nach Gabe von Prontosil an Tuberkulose gestorben war.
Domagk, der zwar inzwischen intensive Forschungsarbeiten zur Entwicklung antituber-
kulotisch wirksamer Substanzen aufgenommen hatte, hatte aber nie postuliert, dass

Prontosil zur Behandlung einer Tuberkulose eingesetzt werden konne.

Es gab aber noch einen anderen Grund, weshalb die Nazis alles andere als glucklich
Uber den zugesprochenen Nobelpreis waren. Bekanntlich hatte im Jahr 1935 der Pazifist
Karl von Ossietzky, der zu dieser Zeit im Konzentrationslager bei Papenburg inhaftiert
war, den Nobelpreis fir Frieden erhalten, was Hitler in Rage gebracht hatte. Als Domagk
den Nobelpreis erhielt, war Ossietzky zwar bereits verstorben, aber die Nazis hatten be-
schlossen, dass nie wieder ein deutscher Burger den Nobelpreis entgegennehmen durfe.
Im Wissen um dieses Risiko hat sich das Nobelpreiskomitee trotzdem einstimmig ftr Do-

magk entschieden.

Vorsichtshalber hat Domagk zunachst auf3er dem Direktor von Bayer und dem Kanzler
seiner Universitat in Munster niemandem von dem Nobelpreis berichtet. Der Vizeprasi-
dent des Nobelpreiskomitees hat intensive Versuche unternommen, die deutsche Regie-
rung zu uberreden, von den strengen Regeln abzuweichen, und hat sogar einen person-
lichen Brief an Hermann Goring geschickt. Der deutsche Botschafter in Schweden erhielt
aber die Anweisung, das Nobelpreiskomitee darlber zu informieren, dass die Vergabe

unerwunscht sei.

Lange liel3 sich der Vorgang nicht geheim halten, insbesondere weil Bayer von amerika-
nischen Kooperationspartnern Gratulationen erhielt. Dies fuhrte schlief3lich dazu, dass
am 17. November die Gestapo bei Domagk auftauchte, sein Haus durchsuchte und ihn
selbst durch bewaffnete Soldaten gefangen nahm. Wahrend seines Arrests waren weder
er noch andere Uber den Grund der Verhaftung informiert. Eines Tages fragte ein mit der
Reinigung der Zelle beauftragte Warter ihn, weshalb er denn dort sei. Domagk antworte-
te, dass er dies nicht genau wisse, aber es konnte damit zusammenhangen, dass er den
Nobelpreis erhalten habe. Daraufhin hat sich der Warter an die Stirn gefasst und gesagt
.der Mann ist verruckt“. Bei den spateren Verhoren kam aber tatsachlich heraus, dass
die Verhaftung mit dem Nobelpreis zu tun hatte. Der Hauptvorwurf gegen Domagk laute-

te, dass er zu hoflich gegentber den Schweden gewesen sei.



SchlieBlich wurde Domagk ohne weitere Erklarungen entlassen, aber er fuhlte sich au-
Rerordentlich unwohl und begab sich zu Klee zu einem grindlichen medizinischen
Check up, wobei allerdings keine korperlichen Probleme festgestellt wurden. Einige Tage
spater sollte Domagk in Berlin einen lang geplanten Fortbildungsvortrag halten. Am
Bahnhof Potsdam wurde er Uber Lautsprecher aufgefordert zum Ausgang zu kommen,
wo er von einem Gestapooffizier erwartet wurde, der ihm mitteilte, dass er den Vortrag
nicht halten durfe. Domagk verfiel in Depressionen und konnte sich bei der Arbeit nicht
mehr konzentrieren. Besonders belastete ihn, dass seine wissenschaftlichen Entdeckun-
gen so wenig Eingang in die Praxis gefunden hatten. Er schrieb personlich einen Brief an
den Generalarzt der Armee, um ihm Prontosil und eine Weiterentwicklung der Substanz,
Marfanil, zu empfehlen, das sogar bei Gasbrand wirksam war. Die Armeearzte haben ihn
und seine Entdeckungen aber ignoriert. Erst im Jahre 1942 begann die Armee sich fur
die neuen Substanzen zu interessieren und im groéfleren Umfang in den Lazaretten ein-
zusetzen. Das In Amerika in dieser Zeit schon gebrauchliche Penicillin stand den Deut-

schen nicht zur Verfugung.

Domagk befand sich 1943 zu Vorlesungen in Kdnigsberg, als er erfuhr, dass seine Hei-
matstadt Elberfeld bombardiert worden war, und 100.000 Menschen innerhalb von 50
Minuten ihre Hauser verloren hatten. Auch Freunde und Bekannte von Domagk waren
unter den Opfern, aber seine eigene Familie war verschont geblieben. Spontan hat er
sein in Konigsberg gewahrtes Honorar von 100.000 Reichsmark dem Roten Kreuz zu-
kommen lassen. Glicklicherweise lieRen sich die Schaden in den Fabrikgelanden von

Bayer reparieren, die verbliebenen Blindganger wurden entfernt.

In einem 1945 erschienenen Artikel Uber ,10 Jahre Sulfonamid-Therapie® hat Domagk
den Beitrag der Chemiker Klarer und Mietzsch an dem Projekt nach deren Meinung nicht
ausreichend gewdrdigt, was zu einer schweren Verstimmung fuhrte und schliellich in ei-
ner offenen Auseinandersetzung endete. Diese flhrte sogar dazu, dass der damalige
Chef von Bayer, Horlein, drohte, Domagks Vertrag nicht zu verlangern. Domagk selbst
war drauf und dran zu kindigen, auch weil er sich bei seinen Bemuhungen um die Ent-
wicklung von Antituberkulotika nicht hinreichend unterstitzt flhlte. SchlieRlich hat man
sich aber doch arrangiert, und Domagk blieb bei den Bayerwerken. Inm wurde verspro-
chen, sich gemeinsam intensiv dem grof3en Projekt der Tuberkuloseforschung zuzuwen-

den.



Im Jahr 1947 konnte der schwedische Konig schliellich den acht Jahre zuvor zuerkann-
ten Nobelpreis flr Medizin aushandigen, allerdings ohne die mit dem Preis verbundene
Geldsumme, die auf Grund der Stiftungsbestimmungen verfallen war, weil sie nicht in-

nerhalb eines Jahres entgegengenommen worden war.

Wahrend das ,Prontosil-Wunder®, fir das Gerhard Domagk 1939 den Nobelpreis erhal-
ten hatte, in den Jahren vor dem zweiten Weltkrieg stattfand, ereigneten sich die span-
nenden Entwicklungen im Zusammenhang mit den ersten Antituberkulotika in den ersten
Nachkriegsjahren. Wiederum spielte neben Gerhard Domagk vor allem Philipp Klee eine
wichtige Rolle. Nicht zu vergessen ist aber auch die Rolle von Karl Jahnke, damals jun-

ger Assistent von Klee, spater ebenfalls Chefarzt am Ferdinand Sauerbruch Klinikum.

Domagk hatte in Fortsetzung seiner Arbeiten, die zum Prontosil gefuhrt hatten, bereits
kurz vor dem Krieg damit begonnen, auch Substanzen zur Behandlung der Tuberkulose
zu entwickeln. Die ersten Versuche mussten mit Beginn des Krieges eingestellt werden,
aber schon 1940 hat Domagk in einem Brief an das Bayer-Direktorium vorgeschlagen,
die unterbrochenen Forschungen zur Tuberkulose-Therapie wieder aufzunehmen. Er
hatte zu diesem Zeitpunkt 2000 Stoffe aus der Sulfonamidgruppe auf eine mdgliche anti-
tuberkulotische Aktivitat Gberpruft, worunter sich immerhin zwei Substanzen mit einer ge-
wissen Wirkung gegen dieses Bakterium gezeigt hatten. Am 25. November 1941 Uber-
gab der Chemiker Behnisch Domagk ein Syntheseprodukt mit dem chemischen Namen
Benzaldehyd-Thiosemicarbazon, mit dem tatsachlich im Reagenzglas eine deutliche

Wachstumshemmung bei Tuberkelbazillen erzielt werden konnte.

Fur grofRere Untersuchungsserien, insbesondere klinische Studien, fehlten damals in der
Kriegszeit aber die Voraussetzungen. Nur in bescheidenem Umfang konnte Domagk sei-
ne Forschungen fortsetzen. Auch die klinische Arbeit von Klee war durch Kriegsereignis-
se stark behindert, mehrere Gebaude der Klinik waren zerstort. Personlich war Klee we-
gen seines bis 1944 erfolgreichen Eintretens flr seine judische Ehefrau starken Pressio-
nen ausgesetzt. Sein Gehalt wurde ihm gestrichen, und er konnte nur noch Uber Privat-
patienten Geld verdienen. Assistenzarzte standen kaum zur Verfligung. Insgesamt sta-
gnierte also kriegsbedingt die weitere Entwicklung dieses fir die Menschheit extrem

wichtigen Therapeutikums Uber einen Zeitraum von mehreren Jahren.

In die Zeit nach 1943 fiel die Entwicklung eines anderen fur Tuberkulose wirksamen Pra-
parates in Amerika, namlich Streptomycin. Bei Patienten mit einer Hauttuberkulose fan-

den sich nach Gabe von Streptomycin fast wundersame Heilungen, und sogar Patienten
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mit einer tuberkulésen Sepsis oder einer tuberkulésen Meningitis konnten dramatisch ge-
bessert werden. Die groRen Hoffnungen in dieses Praparat wurden jedoch bald ent-
tauscht, weil sich sehr schnell Resistenzen entwickelten. Patienten mit chronischer Tu-
berkuloseerkrankung, das sind fast alle Patienten mit Lungentuberkulose, lielen sich
wegen dieser Resistenzentwicklung kaum behandeln. Hinzu kommt, dass Streptomycin
mit einer sehr ernsthaften Nebenwirkung behaftet ist, namlich mit einer bleibenden
Schwerhorigkeit, die bei langerer Anwendung fast regelmafig auftritt. AuRerdem war das
Praparat in der Herstellung so teuer, dass es kaum fur die Therapie von Tuberkulose-Pa-

tienten zur Verfigung stand.

Ebenfalls etwa zur selben Zeit, namlich in den letzten Kriegsjahren, wurde in Schweden
ein weiteres Mittel gegen die Tuberkulose entwickelt, Paraaminosalicylsaure, also ein
Abkdmmling von Aspirin. Auch dieses sog. PAS war als Monopraparat wenig zur Thera-
pie geeignet, in der Kombination mit Streptomycin konnten aber relativ gut Heilerfolge er-
zielt werden. Beide Substanzen waren in den Kriegsjahren und auch noch mehrere Jah-

re nach dem Krieg in Deutschland nicht verfugbar.

Im Oktober 1945 haben die britischen Besatzungsmachte den Forschungslaboren in El-
berfeld die Wiederaufnahme ihrer Arbeit gestattet. Man hat sich aber das Recht vorbe-
halten, Gber samtliche Forschungsergebnisse informiert zu werden. Nach Domagks Wor-
ten war Bayer in dieser Zeit eine freie Informationsborse fur fremde Chemiker. Trotzdem
hat sich Domagk unverzuglich an die Wiederaufnahme seiner Arbeiten zu Thiosemicarb-
zon gemacht, nicht zuletzt weil in dieser Zeit die Tuberkulose als gesundheitliche Bedro-

hung an erster Stelle stand.

Die Pravalenz an Tuberkulosekranken hatte sich zwischen 1937 und 1947 verdreifacht.
In Wuppertal war jeder 50. Burger tuberkulosekrank. Allein im Jahr 1946 sind 600 Wup-
pertaler an Tuberkulose erkrankt. Viele von Ihnen starben, und die Toten konnten haufig
zwei Wochen lang nicht beerdigt werden, weil Holz flr die Sarge fehlte. Im Ferdinand
Sauerbruch Klinikum konnte Klee mit der Welle der Tuberkulosepatienten kaum noch
fertig werden. Karl Jahnke hat damals geschrieben ,die Behandlung war so ineffektiv,
dass Tuberkulose die gefurchtetste Krankheit Gberhaupt wurde. Jeder, der davon betrof-
fen war, war zutiefst verangstigt. Fir die Kranken war die Situation so hoffnungslos, wie

in den dunkelsten Zeiten des 19. Jahrhunderts.”

Man erinnerte sich jetzt an die Thiosemicarbazone, unter denen sich immerhin drei wirk-

same Substanzen fanden. Das Praparat mit der Bezeichnung TB1, das spater den Na-
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men Conteben erhielt, erwies sich als am hoffnungsvollsten. Schon 1946 war Domagk
so sehr von der Wirksamkeit von TB1 Uberzeugt, dass mit den ersten klinischen Versu-
chen bei Patienten begonnen werden konnte. Die besten Anfangserfolge wurden bei ei-
ner heute kaum noch bekannten Sonderform der Tuberkulose, dem sog. Lupus vulgaris,

gemacht, bei dem es zu zerstérenden Ulzerationen vorwiegend im Gesicht kommt.

In den Jahren ab 1947 wurden in der von Domagk und Klee gegrundeten und heute
noch existierenden Medizinisch-naturwissenschaftlichen Gesellschaft in Wuppertal meh-
rere Symposien zum Thiosemicarbazon veranstaltet, bei denen sich die Forscher der Fir-
ma Bayer mit den Klinikern um Klee ausgetauscht haben. Klee hatte immer noch Beden-
ken gegenuber einer Anwendung am Menschen, vor allem im Hinblick auf eine mégliche
Knochenmarksschadigung. Er wusste, dass Einzelfallberichte wenig hilfreich sind, dass
vielmehr grof3ere Behandlungsserien durchgefuhrt werden muassten. Zunachst haben
Klee und seine vier Assistenten Jahnke, Melzer, Ruhs und Kote intensiv daran gearbei-

tet, eine optimale Dosierung zur Behandlung der Lungentuberkulose zu finden.

1948 wurden bei einer Tagung der Rheinisch-Westfalischen Gesellschaft fur Innere Me-
dizin in Dusseldorf durch Klee erste Ergebnisse vorgetragen, und es wurde berichtet,
dass die bisherigen Dosierungen noch weiter verringert werden konnten. Klee hat Do-
magk darlUber informiert, dass nach seiner Meinung mehrere tausend Patienten behan-
delt werden mussten, bevor man das wirkliche Potential des Medikamentes beurteilen
kénne, denn bei einer solchen fluktuierenden Erkrankung ist es haufig schwierig, sponta-
ne Besserungen von kausal durch ein Medikament hervorgerufenen Besserungen zu un-
terscheiden. Daher wurden in den Jahren zwischen 1947 und 1949 nicht weniger als
20.000 Patienten mit Conteben behandelt, unter denen ohne Zweifel viele vor einem si-

cheren Tod bewahrt werden konnten.

Jahnke schrieb spater Uber diese Zeit: ,Vor 1948 waren die Tuberkulosestationen auler-
ordentlich depressive Umgebungen. Die Kranken lagen erschopft, mit Fieber, Luftnot
und kaum behandelbarem Husten danieder. Aul3er der sehr umstrittenen Therapie mit-
tels Pneumothorax hatten die Arzte als Therapeutikum lediglich Opiate in der Hand.
Wenn es zu heftigen Lungenblutungen kam, wurden zweifelhafte Versuche mit blutungs-
hemmenden Medikamenten durchgefihrt. Wir wussten genau, dass alles, was wir den
Menschen antun konnten, in einer psychologischen Unterstitzung bestand. In ihrer Ver-
zweiflung waren die Patienten bereit, alles nur Erdenkliche flr obskure Medikamente zu

bezahlen. So erinnere ich mich an ein Hexengetrank, das sich aus Hundefett und Sand
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aus der Saharawiuste zusammensetzte und das von skrupellosen Geschéaftsleuten mit
dem Versprechen nach Wunderheilung verkauft wurde. Nach den ersten Gaben von
Conteben konnten wir die erschreckend hohe Todesrate kontinuierlich fallen sehen. Bei
uns in Wuppertal ist zwischen den Jahren 1945 und 1948 die Mortalitat auf die Halfte zu-

rickgegangen® (geklrzte Ubernahme aus einem englischsprachigen Interview).

Dieser Enthusiasmus der Arzte hatte natlrlich auch seinen Preis. Jahnke z. B. hat sich
selbst mit Tuberkulose angesteckt, die sich bei ihm in einer Lymphknotentuberkulose am
Nacken manifestierte, der sog. Skrofula, einer Manifestation der Tuberkulose, die die
meisten Arzte heute gar nicht mehr kennen. Weil seine Erkrankung wenig Heilungsten-
denz zeigte, wurde er zusammen mit seiner jungen Ehefrau in ein Sanatorium in die Al-
pen geschickt. Von den dortigen Arzten wurde ihm aufgegeben, unbedingt eine direkte
Sonneneinstrahlung zu vermeiden, weil die Krankheit sonst wieder aufblihen kdnnte. Ei-
nes Tages hat er sich bei schattigem Wetter zu Ful® zum Nebelhorn aufgemacht, und
plétzlich kam eine strahlende Sonne hinten den Wolken hervor. Es gab keine Mdglich-
keit, sich in einen Schatten zu begeben, so dass er einen heftigen Sonnenbrand erlitt.
Von diesem Augenblick an hat seine Tuberkulose eine deutliche Heilungstendenz ge-
zeigt, und innerhalb von Wochen ist sie voll ausgeheilt. Der Bericht Uber dieses Ereignis
endet mit den Worten: ,Wenn Du glaubst Du hast die Krankheit verstanden, dann ist sie

immer wieder fir eine Uberraschung gut.*

Im Herbst 1949 wurden zwei amerikanische Bakteriologen nach Deutschland geschickt,
um durchgesickerte Berichte Uber eine Wunderdroge zur Behandlung der Tuberkulose
zu untersuchen. Sie haben als erstes Domagk in Elberfeld besucht und sich schnell
davon Uberzeugt, dass die Belege fur die Wirksamkeit von Conteben, das aul3erhalb von
Deutschland bis zu diesem Zeitpunkt vollig unbekannt war, recht Uberzeugend waren.
Nach ihrer Ruckkehr berichteten sie bei einer Konferenz in Atlanta Uber die neue Sub-
stanzgruppe der Thiosemicarbazone, die im Vergleich zu Streptomycin bei der Lungen-
tuberkulose deutliche Vorteile haben. Die Toxizitat sei allerdings sehr hoch, angeblich
ahnlich wie Arsen bei der Behandlung der Syphilis. Dieser Einschatzung hat Domagk
heftig widersprochen, denn sie basierte nur auf einer kleinen Serie von Patienten, die mit
einer viel zu hohen Dosis behandelt worden waren. Die Toxizitat bezog sich vorwiegend
auf Appetitverlust, allgemeinem Ubelsein und gelegentlich masernartigen Hautverande-
rungen. Diese Nebenwirkungen waren harmlos und bildeten sich, im Gegensatz zur blei-
benden Innenohrschwerhdrigkeit durch Streptomycin, nach Beendigung der Therapie zu-
ruck.
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Die Amerikaner haben damals beschlossen, dass das Praparat in Deutschland nicht pa-
tentierbar sein kénne, weil es ja wahrend des Krieges entwickelt wurde. Sie haben es
deshalb ohne Skrupel selbst hergestellt und angefangen, groRere Patientenserien zu be-
handeln. Im September 1951 hat Domagk einen langeren Besuch in den Vereinigten
Staaten angetreten und dabei festgestellt, dass die Kollegen, die kurz zuvor noch so kri-
tisch Uber Thiosemicarbazon geurteilt hatten, intensive klinische Studien begonnen hat-
ten. Domagk traf in Amerika auch mit den Forschern zusammen, die kurz vorher Elber-
feld besucht hatten und Proben von Thiosemicarbazon mit nach Hause genommen hat-
ten. SchlieRlich musste er zur Kenntnis nehmen, dass die dortigen Kollegen sich bereits
mit einer Weiterentwicklung des Thiosemicarbazon befassten, bei der der Benzolring
durch einen Pyridinring ersetzt wurde. Diese neue Substanz, die sich spater als die wirk-
liche Wunderdroge erwies, wurde offensichtlich in zeitlicher Koinzidenz aber unabhangig
voneinander in zwei amerikanischen Firmen und bei Bayer in Elberfeld synthetisiert und
klinisch gepruft. Es handelte sich um Isoniazid, eine Substanz, die spater in Deutschland
den Namen Neoteben erhielt, um deutlich zu machen, dass es sich um eine Fortentwick-
lung des Conteben handelte. Klee hatte in Elberfeld bereits damit begonnen, diese Sub-

stanz in klinischen Studien zu prifen.

Im Januar 1952 haben sich die Vertreter der beiden amerikanischen Firmen getroffen
und darauf geeinigt, dass die bis dahin geheim gehaltenen Untersuchungen zum Isonia-
cid in der ersten Aprilwoche der Offentlichkeit mitgeteilt werden sollten. Bis dahin wollte
man nichts verlauten lassen, nicht zuletzt um moéglicherweise falsche Hoffnungen bei Pa-
tienten zu vermeiden. Im Februar 1952 fand ein ganz ahnliches Treffen in Elberfeld statt,
bei dem zwischen Domagk und den klinischen Partnern, Klee in Begleitung von Jahnke,
Uber Isoniazid gesprochen wurde. Man war sich einig, dass diese Substanz deutlich bes-
ser wirksam sei, als das Conteben, und dass es langsam Zeit wére, die Offentlichkeit

Uber die ersten Ergebnisse zu unterrichten.

Trotz aller Bemuhungen um Geheimhaltung waren in Amerika Berichte von Patienten
Uber eine bei ihnen zur Anwendung gelangte neue Substanz bei einigen Pressevertre-
tern gelandet. Der Druck der Reporter, mehr hieriber zu erfahren, wuchs von Tag zu
Tag. Am selben Tag, als bei dem Treffen in Elberfeld der Beschluss flir eine Pressemit-
teilung gefallt wurde, sind in Amerika Reporter in ein Tuberkulose-Krankenhaus einge-
drungen und haben sich gewaltsam Informationen beschafft. Alle Plane fur eine kontrol-
lierte Pressemitteilung durch die Firmen Squibb und Roche in New York und Bayer in
Deutschland waren damit hinfallig. Bereits am nachsten Tag erschienen in der New York
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Post Berichte Uber die ,Wunderdroge®, wie sie von nun an in vielen Pressemitteilungen

genannt wurde.

Auch die deutsche Presse hat sich nun dieser Sache angenommen. Im Koélner Stadtan-
zeiger hiel® es am 1. Marz ,Deutschland besiegte Weltangst Nummer 1: Das Ende der
Tuberkulose®. Wie wir wissen, hat sich der zweite Teilsatz bis heute nicht bewahrheitet,

aber der therapeutische Fortschritt war trotzdem immens.

Am 30. April 1952 hat der ,Spiegel“ in einem langen Artikel mit der Uberschrift ,Diskreti-
on Ehrensache® Uber diese Ereignisse gebracht. Der Artikel ist nach Uber 60 Jahren
noch im vollen Wortlaut im Internet zu finden (http://www.spiegel.de/print/d-
21976793.html). Hier heil’t es ,die Bayerforscher fielen aus allen Wolken als sie die Zei-
tung studierten, Rimifon und Nitrazin (die Substanzen der Firmen Hoffmann-La Roche
bzw. Squibb) waren identisch mit ihrem Mittel OS711 das inzwischen den Namen Neo-
teben bekommen hatte. Alle drei Praparate sind chemisch Isonikotinsaurehydrazid. Die
Wissenschaftler geben an, auf verschiedenen Wegen zu dieser Substanz gelangt zu
sein. Domagk beruft sich auf Elberfelder Forschungen Uber andere Abkdémmlinge des
Hydrazins, zu der auch das unter Conteben bekannt gewordene Tuberkulosemittel ge-
hort, das bereits 1948 ausgeliefert wurde. Die Amerikaner, die sich auf eine Entdeckung
des Pasteur-Instituts vom Herbst 1944 beriefen, haben die Versuche Domagks mit kei-
nem Wort erwahnt. Sie haben nur ihr Schweigen fruher gebrochen, als die Deutschen®.
Am Ende des Artikels heifdt es schlieBlich ,in diesem in der Geschichte der Pharmazie
einzigartigen Wettlauf um ein Heilmittel sind die Bayer-Werke also um eine Nasenlange
zuruckgeblieben, obwohl die Chemikalien etwa zur gleichen Zeit entdeckt wurden. Die
wissenschaftliche Veroffentlichung kam in den USA sieben Wochen, die Pressemittei-
lung sieben Tage fruher heraus, ... aber Wettlaufe der Herstellerfirmen um die Prioritat
haben den Patienten noch nie genutzt. Wenn die Mittel in den Handel kommen, ehe ihre

Dosierung genauesten erprobt ist, kdbnnen sie Unheil anrichten.”

Das war genau die Position von Philipp Klee. Im selben Monat, April 1952, hat er auf
dem Internisten-Kongress in Wiesbaden Uber das vielversprechende neue Mittel berich-
tet, aber weiter zur Vorsicht geraten. Wenn namlich zu wenige Tabletten geschluckt wer-
den, konnen sich Resistenzen entwickeln, und die Tuberkulosebakterien wachsen
schneller. Klee hatte zum Zeitpunkt der ungeplanten Veroffentlichungen Patienten maxi-
mal Uber funf Monate mit Neoteben behandelt. Ausfuhrlich beschrieben wurde von ihm

der Krankheitsverlauf einer 36-jahrigen jungen Frau, die seit mehreren Jahren an einer
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offenen Tuberkulose mit gréReren Kavernen in der Lunge litt. Sie war erfolglos in einer
Vielzahl von Kliniken behandelt worden und hatte sogar ohne messbare Wirkung hohere
Dosen von PAS und Streptomycin erhalten. lhre Krankheit verschlechterte sich weiter,
und schlieBlich wurde sie ins Ferdinand Sauerbruch Klinikum eingewiesen, wo sie so
hinfallig war, dass sie als sterbende Patientin betrachtet wurde. Innerhalb weniger Tage
nach Beginn einer Neoteben-Behandlung zeigten sich die ersten Zeichen einer Besse-
rung, die Temperatur normalisierte sich und ihr Appetit kehrte zurick. Nach wenigen Wo-
chen schrumpften die grofen Hohlen in ihrer Lunge und die Patientin konnte entlassen

werden.

Naturlich war Domagk alles andere als glicklich dartber, dass die Substanz zu genau
derselben Zeit auch in den beiden anderen Laboratorien entwickelt worden war. Er
schrieb an die amerikanischen Kollegen und machte sie darauf aufmerksam, dass er
personlich bei seinem Besuch in Amerika auf diese Substanz hingewiesen hatte. Es
drohte ein internationaler Rechtsstreit um die Prioritat und um mégliche Patente. Ahnlich
wie bei Prontosil stellte sich aber zur allgemeinen Uberraschung heraus, dass Isoniazid
bereits im Jahre 1912 durch tschechische Chemiker synthetisiert worden war, die natir-
lich keinerlei Vorstellungen Uber die potentielle antituberkulotische Wirkung hatten. Die

Substanz war daher aus diesem Grunde nicht patentierbar.

Isoniazid, in Deutschland Neoteben, war nicht nur sehr wirksam, es hatte auch ver-
gleichsweise geringe Nebenwirkungen. Spater stellte sich zwar heraus, dass Isoniazid
bei einer Langzeittherapie nicht selten zu Polyneuropathien, also zu Nervenschmerzen
und leichten Lahmungserscheinungen, fihren kann. Diese unangenehme Nebenwirkung
kann aber durch die gleichzeitige Gabe von Vitamin B6 deutlich vermindert werden, was
heute eine Standardanwendung ist. Das neue Medikament hatte noch einen weiteren
Vorteil. Wahrend Streptomycin und PAS auch viele Jahre nach ihrer Entdeckung noch
extrem teuer waren und haufig auch gar nicht zur Verfligung standen, konnte Isoniazid

zu gunstigen Preisen leicht hergestellt werden.

Fur die Entdeckung von Streptomycin hat Selman Waksman im Jahre 1952 den Nobel-
preis fur Medizin erhalten. Fir die Entdeckung von Isoniacid gab es keinen Preis, denn
Domagk konnte ihn natdrlich nicht ein zweites Mal erhalten. Die schwedischen Entwick-
ler von PAS waren sehr enttauscht, dass sie leer ausgingen. Hieriber gab es eine Zeit

lang einen recht unerfreulichen Streit unter den Wissenschaftlern.
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Uber Jahrzehnte blieben Isoniazid, PAS und Streptomycin die wichtigsten Saulen der
Tuberkulose-Therapie, wobei regelmafig mindestens zwei Medikamente zur Anwendung
kamen, um Resistenzentwicklungen vorzubeugen. Heute wird standardmallig sogar eine
Dreifach- oder Vierfachtherapie angestrebt. Als weitere Substanzen wurden Parazina-
mid, Ethambutol und Rifampicin entwickelt, dazu einige Reservemittel, die nur sehr ge-
zielt bei resistenten Keimen zur Anwendung kommen sollen. Isoniacid, das heute nicht
mehr von Bayer hergestellt wird und nur als Generikum am Markt ist, ist dabei Bestand-

teil fast jeder Kombinationstherapie.

Die Tuberkulose ist aber bekanntlich nicht besiegt, wenngleich sie bei uns weitgehend
beherrscht ist. Bis Ende der 90er Jahre ist die Zahl der Neuerkrankungen kontinuierlich
zuruckgegangen, aber seit 2006 haben wir in Deutschland praktisch einen Stillstand mit
knapp 5000 Neuerkrankungen pro Jahr zu verzeichnen. Die Krankheit spielt immer noch
als opportunistische Infektion bei AIDS eine Rolle sowie bei unterernahrten und verwahr-
losten Personen. Weltweit stellt die Tuberkulose vor allem in Entwicklungslandern nach

wie vor eine grofde gesundheitliche Bedrohung dar.

Gerhard Domagk, der im Jahr 1951 zum Ehrenbilrger der Stadt Wuppertal ernannt wur-
de ist 1964 im Alter von 69 Jahren in der Schweiz verstorben. Philipp Klee ist im Jahr

1978 hochbetagt in Wuppertal gestorben und auch hier beerdigt.

Viel zu wenig ist bekannt, welche bahnbrechenden Innovationen von Elberfeld ausge-
gangen sind. Bemerkenswert ist dabei die enge Kooperation zwischen den Grundlagen-
wissenschaftlern der Firma Bayer und den Arzten der benachbarten Elberfelder Klinik.
Dies stellte mit Sicherheit einen der wesentlichen Erfolgsfaktoren dar. Die Stadt Wupper-

tal hat allen Grund, mit Stolz auf diese Entwicklungen hinzuweisen.
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