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Vorwort

Jedes Buch hat eine Geschichte. Dieses Buch ist entstanden aus einer langen
Faszination, die ich fiir Gift- und Arzneipflanzen entwickelt habe. Das Thema
verfolgt mich seit einem spontanen Entschluss am Ende meiner Schulzeit (es
miisste im Sommer 1993 gewesen sein), mit dem Geld, das ich mit Nachhilfeun-
terricht in Englisch und Chemie verdient hatte, in einem erstaunlich gut sortier-
ten Buchladen in Wasserburg am Inn das inhaltlich inspirierende und traumhaft
bebilderte Handbuch von Dietrich Frohne und Hans Jiirgen Pfinder (,,Gift-
pflanzen®, damals in dritter Auflage, Stuttgart 1987) anzuschaffen. Inzwischen
ist die flinfte Auflage des Buches (Stuttgart 2004) 20 Jahre alt, aber die Faszina-
tion, die von Gift- und Arzneipflanzen sowie den Produkten ihres Sekundérstoff-
wechsels ausgeht, ist ungebrochen.

Die konkrete Idee zu diesem Buch ist im Zuge der Arbeiten an der eben-
falls in der vorliegenden Reihe verdffentlichten Untersuchung ,,Dirty Drugs*
(2022) entstanden. Das damalige Projekt befasste sich mit Psychopharmaka und
kurze Passagen sind kursorisch psychoaktiven Pflanzen gewidmet (S. 96 f., 102—
111, 208-211). Das markierte im dortigen Kontext jedoch ein Randproblem,
das ich nicht weiter vertiefen konnte, auch weil das heterogene Anwendungs-
feld der Arzneipflanzen und pflanzlichen Arzneistoffe viel breiter ist und eine
griindlichere Befassung verdient hitte. Ich hitte damals gerne auf weiterfiihren-
de Untersuchungen verwiesen, musste aber feststellen, dass es kaum origindr
rechtswissenschaftliches Material zum Thema der Phytopharmazie und Phyto-
pharmakologie gibt. Also behielt ich einen virtuellen Notizzettel im Hinterkopf,
mich irgendwann einmal noch gesondert dem Thema zu widmen.

Das vorliegende Buch ist dann — wie die meisten meiner Veroffentlichun-
gen — ziemlich planlos entstanden. Ich hatte nach einem sonnigen Forschungs-
semester 2022, in dem das erwdhnte Buch ,,Dirty Drugs* entstanden ist, zu-
nichst weder die Zeit, mich wieder mit einem groeren Projekt zu befassen,
noch konkrete Vorstellungen, ob nicht auch ein Aufsatz ausreichend wére, den
Arzneipflanzen im Recht zu einer gebiihrlichen Wiirdigung zu verhelfen. Ein
diffuser Plan, sich bei einem Herzensthema auf einen lingeren Aufsatz zu be-
schranken, ist bei meinen Projekten am Ende freilich noch nie aufgegangen. Am
Ende wird es im Zweifel deutlich langer, wenn ein Thema ziindet, sonst kann
man es auch gleich beerdigen. So ist erneut ein Buch entstanden. Das Leben ist
bekanntlich kein Ponyhof.



VI Vorwort

Bei der Darstellung der Arzneipflanzen im Recht wurde versucht, dem Gegen-
stand mit moglichst vielen Beispielen zu mehr Farbtiefe und Anschaulichkeit zu
verhelfen. Im Laufe des Buches werden daher — in der Regel im Kleindruck op-
tisch abgesetzt — zahlreiche und inhaltlich heterogene Anwendungsfille der Phy-
topharmazie und Phytopharmakologie dargestellt. Zur Anreicherung der Plas-
tizitdt der Darstellung finden sich im Anhang (S.387) die Strukturformeln der
Wirkstoffe, die ich im Buch exemplarisch fiir ein sehr weites Feld behandele. Dass
ich mich in der Darstellung der Naturstoffe und ihrer Quellen auf Arzneipflanzen
beschrinke, aber das eukaryotische Reich der Fungi ausspare, darf nicht als Dis-
kriminierung der Mykologie gegeniiber der Botanik missverstanden werden, son-
dern ist allein der Begrenzung des Stoffes geschuldet. Die Fiille und Bedeutung
der arzneilich nutzbaren Sekundirmetaboliten der Pilze wiirde eine eigensténdige
und grundlegende Wiirdigung verdienen, der eine beildufige Darstellung aus dem
staubigen Keller der Verwaltungsrechtswissenschaft nicht gerecht wiirde.

Aus dem Buch ist ein Seitenprojekt hervorgegangen, das ich hier erwdhnen
mochte. Im Rahmen der Arbeiten waren mir Ungereimtheiten mit Blick auf das
aus Eibenarten gewonnene Zytostatikum Paclitaxel (Taxol) aufgefallen, auf die
ich meine Kollegin Dr. Hjordis Czesnick (Leiterin der Geschéftsstelle des Gre-
miums ,,Ombudsman fiir die Wissenschaft™) ansprach. Wir sind gemeinsam
in miithevoller Kleinarbeit der Spur nachgegangen und haben unsere Kritik an
einem Paradefall von bad science zunéchst in einem Kurzbeitrag in meiner per-
sonlichen Lieblingszeitschrift zusammengefasst (Gdrditz/Czesnick, Taxol aus
Pilzen — pharmazeutische Goldmine oder wissenschaftliche Ente? Laborjournal
12/2023, 12—15.) sowie auf Einladung im Mérz 2024 auf der Jahrestagung der
Deutschen Gesellschaft fiir Pharmakologie und Toxikologie in Miinchen vor-
gestellt. Entstanden daraus ist insbesondere reger Austausch mit den Kollegen
Professor Dr. Roland Seifert (Medizinische Hochschule Hannover) und Profes-
sor Dr. Marc Stadler (Helmholtz-Zentrum fiir Infektionsforschung) — erfreuli-
che Begegnungen als Friichte iiberraschender gemeinsamer Interessen, wie sie
die Wissenschaft immer wieder bereichern, wenn man die Denkblase des ei-
genen Faches verlasst. Ein aufgrund des breiten Zuspruchs verfasster ausfiihr-
licher Fachaufsatz ist inzwischen ebenfalls erschienen (Gdrditz/Czesnick, Pacli-
taxel —a Product of Fungal SecondaryMetabolism or an Artefact? Planta Medica
90 [2024], 726—735). Die konkrete Causa Taxol taucht in meinem Buch zwar
nur als eines von vielen Beispielen am Rande auf (S. 112 1), aber die gemein-
same Arbeit an einem Thema der Pharmazeutischen Biologie hat ganz maBgeb-
lich dazu beigetragen, den Spirit, die Begeisterung und die krautige Atmospha-
re aufrecht zu erhalten, die mich zur — immer wieder stockenden — Weiterarbeit
am Buch motiviert hat. Hjordis Czesnick mochte ich hierfiir sehr, sehr herzlich
danken.

Herzlich danken mochte ich auch den Herausgebern der Schriftenreihe ,,Stu-
dien zum Medizin- und Gesundheitsrecht* — meinen Kollegen Steffen Augsberg,



Vorwort VII

Karsten Gaede und Jens Priitting — sowie Frau Dr. Julia Caroline Scherpe-
Blessing vom Verlag Mohr Siebeck fiir die atemberaubend zligige Annahme des
Buches zur Veréffentlichung. Mein Lehrstuhlteam hat mich bei der Durchsicht
des Manuskripts auf Tippfehler unterstiitzt. Dank gebiihrt insoweit: Oussama
Azarzar, Cigdem Bektas, Berit Bocker, Marchris Castilho Kissimba, Hannah
Frings, Maryam Kamil Abdulsalam und Soo Min Kim.

Das Buch ist eine Liebeserkldrung an die Pharmazeutische Biologie. Wenn
es liber das rechtswissenschaftliche Publikum hinaus in diesem Fach die eine
Leserin oder den anderen Leser fiande, wiirde ich mich hiertiber au3erordentlich
freuen.

Bonn, Juni 2024 Klaus Ferdinand Gdrditz
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Abkiirzungen

Approbationsordnung fiir Apotheker v. 19.7.1989 (BGBI. I 1489),
die zuletzt durch Art. 1 der Verordnung v. 7.6.2023 (BGBI. 2023

I Nr. 148) gedndert worden ist.

Arzneimittelgesetz in der Fassung der Bekanntmachung

v. 12.12.2005 (BGBI. I 3394), das zuletzt durch Art. 1 des Gesetzes
v. 19.7.2023 (BGBI. 2023 I Nr. 197) geéndert worden ist.
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Einleitung

Pflanzen und pflanzliche Arzneistofte als regulative Objekte

Am Anfang war die Pflanze.! Die Welt der modernen Pharmazie ist hervorgegan-
gen aus der Botanik.? Der heutige Arzneimittelmarkt ist geprigt von syntheti-
schen Wirkstoffen, die sich in industriellen Mengen herstellen und als Bestand-
teil handelsiiblicher Fertigarzneimittel in den Verkehr bringen lassen. Pflanzliche
Arzneidrogen konnen zwar weiterhin Ausgangsstoff zur Herstellung von Arz-
neimitteln sein.? Regale mit einem Sortiment pflanzlicher Drogen* erscheinen
aber heute eher als Apothekennostalgie.® Pflanzliche Fertigarzneimittel betref-
fen ein weiterhin wichtiges, aber hierzulande quantitativ in den Hintergrund ge-
tretenes Marktsegment. Gleichwohl ist die Bedeutung der Arzneipflanzen fiir
das verfiigbare pharmakologische Wissen sowie das Portfolio der therapeutisch
eingesetzten Arzneimittel kaum zu iiberschitzen. Viele moderne Arzneistoffe
haben Vorldufer in Naturprodukten.® Manche aus Pflanzen gewonnene Wirk-
stoffe sind bis heute unverzichtbar.” Das Arzneimittelrecht kennt nicht nur Son-
derregelungen fiir Phytopharmaka, sondern muss deren Besonderheiten ggf.
auch in reguldren Zulassungsverfahren verarbeiten, die hierauf nicht spezifisch
ausgerichtet sind. Die strukturellen Eigenheiten von Pflanzen und pflanzlichen
Arzneistoffen im Pharmarecht sind hierbei bislang kaum systematisch vermes-

' Zum taxonomischen Begriff genauer Ingrouille/Eddie, Plants, 2006, 48 ff.

2 S.20f%.

3 Vgl. §§ 1a Abs. 6, 11 ApBetrO.

4 Der hier verwendete Drogenbegriff der Pharmakognosie weicht vom umgangssprach-
lichen Gebrauch (im Sinne eines Rauschmittels) ab. Im pharmazeutischen Sinne ist Droge
durch Behandlung haltbar gemachtes Material aus Pflanzen, Pilzen oder Tieren zur Nutzung als
Arzneistoff. Siehe etwa Ammon/Schubert-Zsilavecz, Hunnius Pharmazeutisches Worterbuch,
11. Aufl. (2014), 545; Holm/Herbst/Eigner, Botanik und Drogenkunde, 11. Aufl. (2019), 80;
Lube-Diedrich, Arzneipflanzen — Arzneidrogen, 2. Aufl. (2019), 99; Liillmann/Mohr/Wehling/
Hein, Pharmakologie und Toxikologie, 18. Aufl. (2016), 23.

5 Vgl. historisch Cowen/Helfand, Die Geschichte der Pharmazie in Kunst und Kultur,
1990, 821F., 96, 120f1.

6 Cooper/Deakin, Botanical Miracles, 2018, 2; Li/Vederas, Science 325 (2009), 161 fF.;
ferner Kusumawati, in: Chauhan/Shah (Hrsg.), Phytopharmaceuticals, 2021, 1 (1); LaFrance/
Lauterbach/Lovell et al., Journal of Neuropsychiatry and Clinical Neurosciences 12 (2000),
177 (178); Ravifia, The Evolution of Drug Discovery, 2011, 107-305; Schaefer, Natural Pro-
ducts in the Chemical Industry, 2014, 209 ff.; Snape, in: Rostron/Barber (Hrsg.), Pharmaceuti-
cal Chemistry, 2. Aufl. (2021), 357 (360f.).

7' Fiirst/Ziindorf, Planta Medica 81 (2015), 962 (962).
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sen worden.? Die regulatorische Rolle der Pharmazeutischen Biologie ist iiber-
dies ein wissenschaftliches Mauerbliimchen des Arzneimittelrechts im Schatten
der libergroBBen medizinrechtlichen Themen pharmakologischer Bewertung und
klinischer Priifung. Ein Rundgang durch den Kréutergarten der Arzneipflanzen,
ihre Wirkstoffe? und ihre vielfiltigen Verwendungen soll etwas Licht auf diese
immer noch bedeutende Quelle fiir Therapien werfen.

I. Pflanzliche Arzneistoffe zwischen Mystik, Erfahrung,
Wissenschaft und pharmazeutischem Reservoir

Einerseits hat die Phytotherapie eine Jahrtausende alte Geschichte,'? anderer-
seits hat der historische Ballast der Praktiken einer vorrationalen Medizin den
Umgang mit Arzneipflanzen in einer sich seit dem 19. Jahrhundert rasant ver-
wissenschaftlichenden Medizin immer wieder belastet. Eine Grundskepsis ge-
geniiber der Phytomedizin blieb lange erhalten. So duferte sich der Arzt und
Schriftsteller Oliver Wendell Holmes (* 1809 11894)!! in einer Ansprache vor
der Massachusetts Medical Society im Mai 1860 abfillig iiber die etablierten
und damals noch weitgehend alternativlosen pflanzlichen Therapien: ,,I firmly
believe that if the whole materia medica, as now used, could be sunk to the bot-
tom of the sea, it would be all the better for mankind, — and all the worse for the
fishes*.!1?

Nicht wenige Pflanzen enthalten Sekunddrmetaboliten, die extrem starke
Wirkungen entfalten, die Synthetika in nichts nachstehen.!? Es gibt zudem man-
che Arzneistoffe, die aus Pflanzen gewonnen werden und weder praktisch in
ausreichenden Mengen synthetisch hergestellt noch durch analoge Synthetika
ersetzt werden konnen. Ein Beispiel wire das zur Behandlung von verschie-
denen Krebserkrankungen unverzichtbare Zytostatikum Taxol'4.!> Immer noch
nehmen Naturstoffe oder aus Naturstoffen abgeleitete halbsynthetische Arznei-

8 Positive monografische Ausnahmen Holtz, Die Arzneipflanze im Recht, 2023 mit einem
Schwerpunkt auf die Gewinnung der Arzneipflanzen, einschlieBlich Fragen des Agrar- und
Biodiversitétsrechts); Stachels, Marktzugangsregelungen fiir pflanzliche Arzneimittel, 2011.

9 Wirkstoffe sind chemische Verbindungen, die niitzliche (Arzneistoff) oder schidliche
(Gift) Wirkungen am oder im Kdorper des Menschen (oder des Tieres) hervorrufen. Arznei-
mittel sind pharmazeutische Zubereitungen von Arzneistoffen zur Anwendung beim Menschen
(od% beim Tier). Siehe Seifert, Basiswissen Pharmakologie, 2. Aufl. (2021), 5, 7.

S.211F.

11 Holmes war der Vater von Oliver Wendell Holmes Jr. (* 1841 11935), dem legendiren
Rechtstheoretiker und langjahrigen Richter des U.S. Supreme Court. Vgl. biografisch Wells,
Oliver Wendell Holmes, 2020, 16ff.

12 Holmes, Medical Essays 1842-1882, 1891, 203.

13°8.95, 101 f.

14 STRUKTURFORMEL 140.

15 Eingehend S. 108 fT.
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stoffe einen relevanten Teil der pharmakologisch relevanten Wirkstoffe neu zu-
gelassener Arzneimittel ein. Obgleich zugelassene Phytopharmaka (also Viel-
stoffgemische, die aus einer Pflanze gewonnen werden!®) heute in Deutschland
gemessen am Gesamtumsatz verkaufter Arzneimittel eher eine Randerschei-
nung sind,'” haben sie aus globaler Perspektive ungebrochen eine gewaltige Be-
deutung.'® Geschiitzt 80 Prozent der Weltbevdlkerung nutzen priméir pflanzli-
che Arzneimittel als Therapeutika.'® Neben der im Vergleich zu industriellen
Fertigarzneimitteln kostengiinstigen Herstellung aus ortsnahem Anbau ist es
oft Jahrhunderte altes Erfahrungswissen traditioneller Phytotherapie, auf das
mehr vertraut wird als auf klinische Priifungen und industrielle Herstellungs-
verfahren. Freilich konvergieren schon lange phytotherapeutische Traditionen
und wissenschaftlich-evidenzbasierte Arzneimitteltherapie. Etwa Indien gehdort
aus globaler Sicht zu den bedeutenden Standorten der Pharmaindustrie?® und ist
eine grofle Forschungsnation im Bereich der Arzneistoffe, hat aber auch ein tie-
fes Reservoir uralter traditioneller Therapien auf pflanzlicher Basis,?! die einen
lokalen Interessenfokus der akademisch-wissenschaftlichen Pharmakologie bil-
den.

Die Zahl der weltweit zur Heilbehandlung genutzten Pflanzen ist — gerade
im Vergleich zu Nutzpflanzen der Nahrungsmittelproduktion?? — iiberwiltigend.
Jiingst hat ein internationales Forschungsteam in einer bei Kew Gardens ange-
siedelten Studie etwa 35.600 Pflanzenarten kartiert, deren menschliche Nutzung
bekannt ist, und die Nutzungsvielfalt biogeografisch in Relation zur Artenviel-
falt gesetzt. Davon waren etwa 23.800 Pflanzenarten genutzte Arzneipflanzen.
Insgesamt korrelierte die Vielfalt der genutzten Pflanzen mit der lokalen Bio-
diversitdt.?> Gemessen an der geschiétzten Zahl der Pflanzenspezies von 250.000
bis 450.000,%* deren Sekundirstoffe iiberwiegend unerforscht geblieben sind,

165 86fF.

17" Newman/Cragg, Journal of Natural Products 27 (2020), 770 (773 ff.).

18 Vgl. Sener, Biomedical Journal of Scientific & Technical Research 12 (2018), 9006
(9006); analog dazu die riesige Bedeutung der Pilze in der globalen Wirtschaft, die eine grobe
Schitzung auf knapp 55 Billionen US-Doller beziffert: Niego/Lambert/Stadler et al., Fungal
Diversity 121 (2023), 95 ff. Die Mehrheit der verschriebenen Arzneimittel soll immer noch auf
pflanzlichen Wirkstoffen basieren, so jedenfalls (ohne nahere Nachweise) Roberson, Nature’s
Pharmacy, Our Treasure Chest, 2018, 1.

19 Miraldi, Journal of the Siena Academy of Science 10 (2018), 7 (8); Tyler, Public Health
Nutrition 3 (2000), 447 (450); vgl. auch Calixto, Brazilian Journal of Medical & Biological Re-
search 33 (2000), 179 (180): 60-80 %; Li, Chinese and Related North American Herbs, 2. Aufl.
(2009), 1.

20 vgl. Kamble/Ghorpade/Kshirsagar/Kuchekar, Journal of Intellectual Property Law &
Practice 7 (2012), 48 ff.; Mitsumori, The Indian Pharmaceutical Industry, 2018, 10ff.

21 vgl. stellvertretend die Beitriige in Sen/Chakraborty (Hrsg.), Herbal Medicine in India,
2020.

n Vgl. auch Lieberei/Franke, Nutzpflanzen, 8. Aufl. (2012), 4.

23 Pironon/Ondo/Willis et al., Science 383 (2024), 293 ff.

24 Vagl. Lieberei/Franke, Nutzpflanzen, 8. Aufl. (2012), 4f.; Munk, Okologie, Evolution,
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ergibt sich ein gewaltiges Reservoir an Naturstoffen mit pharmazeutischem Po-
tential.?> Gefihrdungen von Arten sowie der Biodiversitit?¢ sind dann zugleich
Risiken fiir das global aggregierbare Gesundheitswissen.?’

II. Zwischen Phyto-Holismus und pharmakologischer Prizision

Hierbei muss man zwischen aus Pflanzen gewonnenen Reinstoffen und pflanz-
lichen Arzneimitteln unterscheiden. Pflanzliche Arzneimittel einerseits und Arz-
neistoffe aus Pflanzen andererseits verfolgen in der pharmakologischen Anwen-
dung zwei grundlegend unterschiedliche therapeutische Wirkungsstrategien.
Diese beruhen aber nicht auf der Quelle der Arzneistoffe, sondern auf der stoff-
lichen Gesamtzusammensetzung der angewandten Arzneimittel.

Die pharmakologische Wirkung eines Fremdstoffes héngt von seinen phy-
sikalischen und chemischen Eigenschaften ab,?® nicht von seinem Ursprung.?’
Ob ein Molekiil im Biosyntheseweg in Pflanzen entstanden ist oder in einem
industriellen Verfahren synthetisiert wurde, ist fiir die pharmakologischen Ei-
genschaften des Reinstoffs (insbesondere seine Wirksamkeit) unerheblich. Es
gibt keine pflanzlichen Molekiile als solche, sondern nur Molekiile, die in Pflan-
zen (und damit durchweg in enzymatischen Reaktionsketten eines Biosynthe-
sewegs) erzeugt wurden. Bisweilen gibt es bei niedermolekularen Substanzen
sogar alternative Herstellungswege, die Gewinnung aus pflanzlichen Drogen
durch industrielle Synthese zu ersetzen. Fiir sterisch komplexere organisch-che-
mische Verbindungen gibt es jedoch meist keine oder jedenfalls keine praktisch
nutzbaren Moglichkeiten der Totalsynthese im Labor, sodass die Gewinnung
aus Pflanzen weiterhin alternativlos ist, aber mit einem geeigneten Verfahren
aus therapeutischer Sicht umstandslos durch den gleichen Wirkstoff aus indus-
trieller Synthese ersetzt werden konnte. Die Biosynthesewege iiber Enzyme
als Katalysatoren sind in ihrer Leistungsstirke und hohen Spezifitit den realen
Maglichkeiten der Organischen Chemie in der Regel meilenweit iiberlegen. Das
ist dann lediglich ein praktisches, als solches freilich durchaus eine Disziplin
priformierendes®® Problem der Pharmazeutik bzw. der Pharmazeutischen Che-

2009, 315; Pimm/Joppa, Annals of the Missouri Botanical Garden 100 (2015), 170ft.; Vellend/
Baeten/Sax et al., Annual Review of Plant Biology 68 (2017), 563 (567).

25 Zum Potential fiir die Herstellung von Medizinprodukten Bilia/Corazziari/Racchi
et al., Planta Medica 87 (2021), 1110fF.

26 Joppa/Roberts/Pimm, Proceedings of the Royal Society B: Biological Sciences 278
(2011), 554 (559), die 27-33 Prozent der Pflanzearten als gefdhrdet einstufen.

27 Vgl. Applequist/Brinckmann/van Andel et al., Planta Medica 86 (2020), 101F.; Schwd-
gerl, Frankfurter Allgemeine Sonntagszeitung v. 21.1.2024, 54 (54).

28 Tm Uberblick zu den Parametern Balle/Liljefors, in: Strogaard/Krogsgaard-Larsen/
Ma(zlgen (Hrsg.), Drug Design and Discovery, 5. Aufl. (2022), 15 (16ff.).

S.93f.
30 Vgl. Mittelstraf, Die Hauser des Wissens, 2. Aufl. (2016), 48.
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mie3!. Der schlichte Herstellungsprozess verleiht dem einzelnen Molekiil jeden-
falls keine bestimmten Eigenschaften, die es von identischen Molekiilen anderer
Quelle unterscheidbar machen. Es gibt keine pflanzliche und keine kiinstliche
Salicylsdure, es gibt nur pflanzliche und vollsynthetische Formen der Gewin-
nung.3? Daher kénnen Arzneimittel, die einen aus Pflanzen gewonnenen Arznei-
stoff enthalten, regulére Zulassungsverfahren wie andere Arzneimittel durchlau-
fen, die auf einem spezifischen Wirkstoff beruhen.

Ein vollig anderes Wirkungsprofil gewinnt man jedoch, wenn man ganze
Pflanzen, Pflanzenteile oder pflanzliche Extrakte als Arzneistoff verwendet, aus
denen ein Arzneimittel hergestellt wird. Phytopharmaka unterscheiden sich sig-
nifikant von Reinstoffen (auch solchen, die aus Pflanzen gewonnen werden, etwa
Morphin3?) dadurch, dass sie Vielfachstoffgemische sind,>* ein phytochemischer
Cocktail, der zahlreiche potentiell biologisch wirksame Substanzen enthilt, die
man oft noch nicht alle identifiziert hat und von denen nur bei wenigen — wenn
iiberhaupt — Wirkungen oder gar biochemische Wirkungsmechanismen bekannt
sowie belegt sind. Historisch ist die Phytotherapie die Mutter der Pharmazie.3’
Die systematische Nutzung von Reinstoffen als Pharmaka begann — von Aus-
nahmen abgesehen — im Wesentlichen erst gegen Ende des 19. Jahrhunderts. In-
zwischen kommt es indes zu einer weltweiten Renaissance der Phytopharmazie,
die oftmals von einer Nutzung tiberlieferter Heilungsansitze und traditionellen
Arzneipflanzen ausgeht,3® die nunmehr mit naturwissenschaftlichen Methoden
analysiert und evidenzbasiert iiberpriift werden. Die Forschungslandschaft ist
hierbei immer noch fragmentiert, dafiir aber pulsierend und innovativ, auch weil
immer mehr Projekte entstehen, bei denen Teams aus ganz verschiedenen Lén-
dern heterogene Erfahrungen biindeln.

Die Zahl der pflanzlichen Naturstoffe, die eine Verwendung als Arzneimittel
finden oder deren pharmakologisches Potential erforscht wird, ist uniibersicht-
lich grofB. Selbst umfangreiche Handbiicher der Pharmakognosie verschaffen
nur einen Uberblick, der im Zweifelsfall — jedenfalls bei nicht marktgingig eta-
blierten Arzneistoffen — durch spezifische Fachaufsétze ergéinzt werden muss.
Zudem gibt es eine Fiille an pflanzlichen Sekunddrmetaboliten, die auBerhalb
der ,westlichen® Medizin verwendet und systematisch anders erfasst werden.
Notwendig ist daher im vorliegenden Kontext ein exemplarisches Vorgehen, das
von vornherein nur einzelne Bliiten aus dem bunten Straufl der Arzneipflanzen
und ihrer Wirkstoffe herauspfliicken kann. Solcher Beispiele bedarf es aber, um
zu veranschaulichen, welche Themen, Kontexte und Gegensténde regulativ er-

31" Zu deren Rolle nur Lombardino/Lowe III, Nature Reviews Drug Discovery 3 (2004),
853 ff.

32.8.92.

33 STRUKTURFORMEL 104.

34 Eingehend und mit Nachweisen S. 84 ff.

35°S.20fT.

36 Islam/Mishra/Ahsan/Fareha, Drug Research 73 (2023), 388 (388, 391).
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fasst werden. Obgleich sich das Buch bemiiht, moglichst viele Phytopharmaka
einzubeziehen, die hierzulande marktgingig und arzneimittelrechtlich struktu-
riert sind, wird kein Wert auf Vollstdndigkeit gelegt. Vielmehr soll die Breite der
unterschiedlichen Forschungs- und Verwendungskontexte pflanzlicher Arznei-
stoffe exemplarisch dargestellt sowie immer wieder auch auf Grenzfille, Sack-
gassen, die das wissenschaftliche Leben mindestens ebenso wie die Theoriebil-
dung priigenden Zufille’” und periphere Fragen eingegangen werden, um dem
Gegenstand mehr Farbtiefe zu verleihen.

III. Die Arzneipflanze als allgemeines Regelungsproblem

Was aber macht die Besonderheiten von Arzneipflanzen und ihrer Wirkstof-
fe als regulierte Arzneimittel aus? Wenn man Phytopharmaka als Element im
System der Arzneimittelversorgung ernst nimmt, zieht das unvermeidbar zu-
gleich Regulierungsbedarf nach sich, und zwar solchen, der die Besonderhei-
ten von Phytopharmaka als Vielstoffgemische angemessen adressiert. Seit den
1990er Jahren wurden die traditionell unreguliert verwendeten Phytopharma-
ka zunehmend als ein Problem der Verwendungssicherheit gesehen und Regu-
lierungsbedarf artikuliert.3® Es werden einige Charakteristika genannt, die aus
einer regulatorischen Sicht der Arzneimittelsicherheit herausfordernd sind: bio-
chemische Wirkmechanismen (bzw. die Pharmakodynamik) sind oft unbekannt;
Standardisierung, Stabilitdt und Qualititskontrolle sind zwar moglich, aber an-
spruchsvoll; das pflanzliche Rohmaterial (die Droge) ist oftmals von sehr un-
terschiedlicher Qualitit; die meisten Phytopharmaka wurden nicht durch dop-
pelt verblindete, placebokontrollierte und randomisierte klinische Studien auf
die Wirksamkeit gepriift; oftmals ist wenig liber die mitunter komplexen Neben-
und Wechselwirkungen bekannt.3?

Die stoffliche Komplexitdt von Phytopharmaka ist auch ein Regelungspro-
blem. Typische Arzneimittelzulassungsverfahren sind ausgerichtet auf Reinstof-
fe, deren Wirksamkeit und Unbedenklichkeit sich — jeweils bei allen praktischen
Herausforderungen — vergleichsweise klar kontrolliert untersuchen und belegen
lasst. Das gilt gleichermafBen fiir pflanzliche wie fiir synthetische Wirkstoffe. In
einem Phytopharmakon bindet aber typischerweise ein Biindel an Wirkstoffen
an einer Fiille an Targets (z. B. Enzyme, Rezeptoren*, Transporter*!, Ionenka-

37 Mittelstraf3, Die Hauser des Wissens, 2. Aufl. (2016), 47.

38 Urquiza-Haas/Cloatre, Journal of Law and Society 49 (2022), 317 (318f.); analog fiir
China Chan/Tomlinson/Critchley et al., Veterinary & Human Toxicology 36 (1994), 4521t.;
Tai/But/Young/Lau, The Lancet 340 (1992), 1254 (1256). Die Wirksamkeit und Unbedenk-
lichkeit der meisten in den Vereinigten Staaten vermarkteten Phytopharmaka ist durch kli-
nische Studien nachgewiesen. Vgl. Tyler, Public Health Nutrition 3 (2000), 447 (450).

39 Calixto, Brazilian Journal of Medical & Biological Research 33 (2000), 179 (181).

40 Zur rezeptorvermittelten Wirkung Geisslinger/Menzel/Gundermann et al., Mutschler
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nile*?), was zu Synergien, Antagonismen oder einer breiten Streuung des Wir-
kungsprofils fiihren kann.* Rechtlich gibt es fiir Phytopharmaka einen Rahmen,
der von dem der Reinstoffe in Fertigarzneimitteln abweicht. Breitere Beachtung
hat das Segment rationaler Phytotherapie bislang nicht gefunden. Ungeachtet
dessen existieren fiir Phytopharmaka teils besondere Verfahren mit abweichen-
den Priifungsanforderungen.** Tangiert werden Fragen der globalen Vertei-
lungsgerechtigkeit.*> Manche Arzneipflanzen unterfallen dem — regelungstech-
nisch als Nebenstrafrecht ausgestalteten*® — Betiubungsmittelrecht als einem
besonderen Teilgebiet des Arzneimittelrechts*’, was zuletzt noch einmal durch
die Cannabisgesetzgebung in Bewegung geraten ist.*8

IV. Arzneimittel als transdisziplindres Regelungsproblem

Eine sorgfiltige Analyse von Regelungsstrukturen*® l4sst sich nicht rein bin-
nenjuristisch vornehmen, ohne die umgriffenen Regelungsgegenstinde zu ver-
stehen. Sie erfordert ein gesundes MafB an Interdisziplinaritit.’® Das gilt erst
recht dann, wenn man die Aufgabenteilung zwischen Gesetzgebung und Ver-
waltung weniger stark an formalen Kategorien und fokussierter auf die Qualitit
von Verwaltungsentscheidungen ausrichten méchte,’! weil sich administrative
Qualitdtserwartungen notwendig nach der Topografie des Regelungsgegenstan-
des und damit (zumindest auch) nach Kriterien richten, die andere Disziplinen
sowie deren Rationalisierungsbedarf formulieren. Schon die Rechtswissen-

Arzneimittelwirkungen, 11. Aufl. (2020), 85ff.; Hernandez/Rathinavelu, Basic Pharmacology,
2017, 1891F.; Jenkinson, in: Gibb/Foreman/Johansen (Hrsg.), Receptor Pharmacology, 3. Aufl.
(2011), 3ff.; Tallarida/Raffa/McGonigle, Principles in General Pharmacology, 1988, 1151f.

41 Zur Beeinflussung von Transportern Geisslinger/Menzel/Gundermann et al., Mutschler
Arzneimittelwirkungen, 11. Aufl. (2020), 102 ff.

42 Ein Zusammenstellung klassischer Targets findet sich etwa bei Bohm /Herdegen, in Her-
degen (Hrsg.), Pharmakologie und Toxikologie, 4. Aufl. (2020), 69 (101ff.); Campos Rosa,
Pharmaceutical Chemistry, 2. Aufl. (2024).

43 8. 86f.

44 S 29011

48,1521, 352.

46 Oglakcioglu, ZIS 2011, 743 (744).

47 Systematisch Girditz, Dirty Drugs, 2022, 155; Patzak, in: Patzak/Fabricius/Huth
(Hrsg.), BtIMG, 11. Aufl. (2024), § 1 Rn. 12.

48 S 3181

49 Dazu Franzius, VerwArch 2006, 186ff.; Hoffmann-Riem, Die Verwaltung 49 (2016), 1
(191t.); Pilniok, Governance im europiischen Forschungsforderverbund, 2011, 6ff.; Reiling,
Der Hybride, 2016, 308; Seckelmann, VerwArch 98 (2007), 30 (33 ff.); Trute/Denkhaus/Kiih-
lers, Die Verwaltung 37 (2004), 451 (457 1%.).

30 Fiir das Medizinrecht Gutmann, in: Rieble (Hrsg.) Staudinger: §§ 630a—630h (Behand-
lungsvertrag), 2022 Einl. §§ 630a—h Rn. 29.

S Klement, VVDSIRL 83 (2024), 193 (2361F.).
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schaften treten freilich in Fachern, Theorieangeboten und Forschungsansitzen
als stark intradisziplinir ausdifferenziert auf.2

In der vorliegenden Studie geht es um die spezifische Perspektive des Ver-
waltungsrechts, das einen Beitrag zu einem Offentlichen Recht der Gesundheit®3
bzw. der Medizin leisten, aber nicht alle fachlichen Querschnittsbereiche des
Pharma- oder des Medizinrechts mit seinen straf- und zivilrechtlichen Einschla-
gen abdecken kann. Die reformorientierten Methodendebatten im Verwaltungs-
recht wurden jedenfalls zwar von Anfang an von einer — meist offensiv vorgetra-
genen, aber selten praktisch umgesetzten — Forderung nach interdisziplinirer
Offenheit begleitet.>* Eine Erstreckung auf naturwissenschaftliches Wissen und
seine Verarbeitung in regulatorischen bzw. administrativen Prozessen war hier-
mit bislang aber bekanntlich nicht verbunden,’ obgleich wechselseitiges Ver-
standnis gerade dort in besonderem Malle notwendig gewesen wire, wo es um
technisch-naturwissenschaftlich gepriigte Regelungsfelder geht.>¢ Das gilt nicht
zuletzt fiir den Umgang mit Nichtwissen3” und mit epistemischer Kontingenz8,
die allgemein unterschitzt wird, weil die Rechtswissenschaften einen denkbar
naiven Blick auf Tatsachen im Allgemeinen>® und auf naturwissenschaftliche
Wissensgenerierung im Besonderen werfen. Der kulturprdgende Einfluss der
Naturwissenschaften auf die Gesellschaft® ist an den Rechtswissenschaften

32 Hilgendorf, JZ 2010, 913 (916 fF.).

53 Strukturierend Kiefiling, Das Recht der 6ffentlichen Gesundheit, 2023, 31 ff.; ferner Gdr-
ditz, DVBI1 2023, 1332 ff.

54 Statt vieler Bumke, in: Schmidt-ABmann/Hoffmann-Riem (Hrsg.), Methoden der Ver-
waltungsrechtswissenschaft, 2004, 73 (128f.); Eifert, in: Eifert/Hoffmann-Riem (Hrsg.), In-
novation und rechtliche Regulierung, 2002, 88 (102 ft.); Hoffimann-Riem, Die Verwaltung 38
(2005), 145 (1581t.); Hoffmann-Riem/Fritzsche, in: Eifert/Hoffmann-Riem (Hrsg.), Innova-
tionsverantwortung, 2009, 11 (39f.); Trute, Die Verwaltung, Beiheft 2 (1999), 9 (13f.); Vofs-
kuhle, in: VoBBkuhle/Eifert/Mollers (Hrsg.), Grundlagen des Verwaltungsrechts, Bd. I, 3. Aufl.
(2022), § 1 Rn. 11.

35 Girditz, Pladoyer fiir ein Naturwissenschaftsrecht, 2022, 8; Mdllers, in: VoBkuhle/Ei-
fert/Mollers (Hrsg.), Grundlagen des Verwaltungsrechts, Bd. I, 3. Aufl. (2022), § 2 Rn. 52. Zum
reziproken Desinteresse in den Naturwissenschaften Mittelstrafs, Die Hauser des Wissens,
2.Aufl. (2016), 291.

56 Girditz, EurUP 2022, 267ff.; Hendler, Umweltwissenschaften und Schadstoff-For-
schung 22 (2010), 85 ff.

57 Vgl. Hoffinann-Riem, Die Verwaltung 49 (2016), 1 (10f.).

38 Gdrditz, Pladoyer fiir ein Naturwissenschaftsrecht, 2022, 15.

39 Namentlich der 6ffentlich-rechtliche Verfahren dominierende Untersuchungsgrundsatz,
der eine Verkopplung zu Tatsachen herstellen wiirde, fand nur gelegentlich tiefergehende Auf-
merksamkeit. Siehe dazu vor allem Geismann, Sachverhaltsaufklarung im Verwaltungsprozess,
2021; Kaufmann, Untersuchungsgrundsatz und Verwaltungsgerichtsbarkeit, 2002. Die Verhalt-
nisméBigkeit, die tiber die Eignung und Erforderlichkeit einen Bezug zu Tatsachen ertffnet,
ist gerade in dieser Briickenfunktion in der deutschen Dogmatik unterbelichtet geblieben. Zu-
treffende Diagnose bei Lepsius, in: Schulze-Fielitz (Hrsg.), Staatsrechtslehre als Wissenschaft,
2007, 31911

0" Mohr, Uber die Bedeutung der Naturwissenschaften fiir die Kultur unserer Zeit, 3. Aufl.
(1973), 14. Siehe fiir ein berithmtes Beispiel den Einfluss der Naturdarstellungen des heraus-
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ebenfalls weitgehend vorbeigegangen. Das allgemeine Problem hoher Barrie-
ren divergenter Fachkulturen®! macht sich hier sicherlich ebenso besonders be-
merkbar wie der groBe Abstand des ,,theoretischen Integrationsniveaus*¢2, soll-
te aber — schon im Interesse der Qualititsanspriiche an das eigene Fach®® — eher
ermutigen, Neues zu erproben, als abschrecken.®* Inter- und Transdisziplinari-
tét erfordern weniger Metatheorien des Disziplindren als ein pragmatisches und
kontextbezogenes Weiterentwickeln der eigenen Mdoglichkeiten fachlicher Dis-
kursfahigkeit,®> gerade um eine mit Recht beklagte Unschirfe holistischer Deu-
tungsmodelle®® zu vermeiden. Kleinteiligkeit ist bisweilen gerade Ausweis von
guter Wissenschaftlichkeit; von den Naturwissenschaften konnten die Rechts-
wissenschaften hier viel lernen. Komplexitit sollte kein Hindernis sein. Denn
Komplexitit als Zunahme von zugeschriebenen Eigenschaften ist ubiquitér, Per-
spektivenfrage,®’ systemische Makrobeschreibung®® und in den verschiedenen
Wissenschaften selbst angelegt, die ihrer jeweiligen Wirklichkeit gerecht wer-
den wollen.®®

Die Rechtsordnung ist ein ,.historisch gewachsenes Politik- und Kulturpro-
dukt“ und als solches sichtbar zu machen.”® Ein regulativer Rahmen und seine
Herausforderungen lassen sich nicht angemessen verstehen, ohne sich ein (mog-
lichst breites’!) Bild vom Regelungsgegenstand in seinen Kontexten und in sei-

ragenden Zeichners Ernst Haeckel (* 1834 11919) auf die Kunstepoche des Jugendstils Joss,
in: Willmann/Voss (Hrsg.), Kunst und Wissenschaft, 2023, 44 ff.; Willmann, Ermst Haeckel,
2023, 243 ff. Entsprechend fiir die (ihrerseits wissensbasierte) Technik und ihre soziale Struk-
turierungskraft Augsberg, VVDStRL 78 (2019), 7 (38 ff.).

61 Wissenschaftsrat (Hrsg.), Wissenschaft im Spannungsfeld von Disziplinaritit und Inter-
disziplinaritit, 2020, 64.

2 Jungert, in: Jungert/Romfeld/Sukopp/Voigt (Hrsg.), Interdisziplinaritit, 2.Aufl.
(2013), 1 (81)).

63 Grundmann, JZ 2013, 693 fT.

4 Vgl. allgemein Hofinann, JZ 2018, 746 (754); Vollmer, in: Jungert/Romfeld/Sukopp/
Voigt (Hrsg.), Interdisziplinaritét, 2. Aufl. (2013), 47 (72). Dass dies den Rechtswissenschaf-
ten nicht gelingt, mag auch daran liegen, dass man mitunter in einem eigentiimlichen Rigoris-
mus meint, echte Disziplinaritdt erfordere es, gemeinsame Methoden zu wéhlen. So Martinek,
jM 2018, 447 (450). Das schliefit dann aber die Rechtswissenschaft von allen Diskursen aus,
die sich in Labors abspielen oder Gegenstinde jenseits der Gesellschaft beobachten. Gegen
eine einseitige Fixierung auf Methoden mit Recht Jungert, in: Jungert/Romfeld/Sukopp/Voigt
(Hrsg.), Interdisziplinaritét, 2. Aufl. (2013), 1 (8).

6 In diesem Sinne Kersten, in: Kahl/Ludwigs (Hrsg.), Handbuch des Verwaltungsrechts,
Bd.1, 2021, § 25 Rn 25ff.

66 Rixen, JZ 2013, 708 (709); dhnlich (wenn auch iibermiBig skeptisch gegeniiber der Leis-
tungsstérke der Interdisziplinaritit) Hillgruber, JZ 2013, 701 (703 f.).

67 Lepsius, Besitz und Sachherrschaft im 6ffentlichen Recht, 2002, 434.

%8 Mainzer, Komplexitit, 2008, 90 ff.

% Yollmer, in: Jungert/Romfeld/Sukopp/Voigt (Hrsg.), Interdisziplinaritit, 2.Aufl.
(2013), 471t.

70 Stolleis, JZ 2013, 712 (713).

"V Grundmann, JZ 2024, 469 (476).
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nen Besonderheiten zu machen,”? auch weil diese Riickkopplungseffekte auf
die Regelungsstrukturen und deren Wirkungen haben kénnen’3. Recht ist nicht
einfach ein Derivat der jeweiligen Gesellschaft, es ist auch ein wirkméchtiger
Motor, der gesellschaftliche Entwicklungen antreibt und priformiert.”* Was
etwa im Wirtschaftsrecht nie in Frage stand, sollte auch fiir naturwissenschaft-
lich praformierte Regelungsbereiche wie das Arzneimittel- oder Umweltrecht
gelten. Will man Recht in wissenschaftlichen Wissenskontexten positionieren,
die stdndig im Fluss sind, muss man auch die unterschiedliche soziale Funktio-
nalisierung von Wissen in den Blick nehmen.”> Die vorliegende Studie mdchte
daher einen Beitrag dazu leisten, Formate der interdisziplindren Verstindigung
zu erproben, die vielleicht sogar einmal transdisziplindren Charakter annehmen
konnten, also eigenstindige Forschungsfelder konstituieren, die sich verselbst-
standigen und aus dem epistemischen Klammergriff ihrer Mutterdisziplinen 16-
sen.”® Disziplinen entstehen und verindern sich kontingent,”” ihre Demarkatio-
nen sind weniger eine epistemologische denn eine wissenschaftssoziologische
Herausforderung. Transdisziplinaritit kann eben auch an gemeinsamen Proble-
men orientiert entstehen,’® vor allem ,,wenn uns die Probleme nicht den Gefal-
len tun, sich selbst disziplinir oder gar fachlich zu definieren‘.”® Beispielsweise
Wissenschaftstheorie wire kaum méglich ohne Referenzwissenschaften,’0 die

72 Girditz, Dirty Drugs, 2022, 121,

7 Vgl. nur Froese, Der Mensch in der Wirklichkeit des Rechts, 2022, 170; Gdrditz, in:
Kindhéuser/Kref/Pawlik/Stuckenberg (Hrsg.), Strafrecht und Gesellschaft, 2019, 709
(720f1.); Gdrditz, in: Herdegen/Masing/Poscher/Girditz (Hrsg.), Handbuch des Verfassungs-
rechts, 2021, §4 Rn. 86; Halter, in: Dreier/Hilgendorf (Hrsg.), Kulturelle Identitét als Grund
und Grenze des Rechts, 2008, 193 (207{.); Ladeur, Recht — Wissen — Kultur, 2016, 48 ff.; Mél-
lers, in: Rustemeyer (Hrsg.), Symbolische Welten, 2002, 109 (129). Schréter, Pfadabhingig-
keit und Recht, 2024, 280, 283 f.

74 Vgl. Eichenberg/Lahusen/Payk/Priemel, Zeithistorische Forschungen 16 (2019), 215
(21711.); Gdrditz, in: Kindhduser/Kref3/Pawlik/Stuckenberg (Hrsg.), Strafrecht und Gesell-
schaft, 2019, 709 (720f.); Grimm, Die Historiker und die Verfassung, 2022; Mdllers, FAZ v.
11.10.2016, S. 10.

75 Vgl. nur Hoffinann-Riem, Die Verwaltung 49 (2016), 1 (6ff.); Hoffimann-Riem/B-
cker, in: Vol3kuhle/Eifert/Mollers (Hrsg.), Grundlagen des Verwaltungsrechts, Bd.II, 3. Aufl.
(2022), §32 Rn. 143; Méllers, VerwArch 93 (2002), 22 (47f.). Konkret fiir die Speicherfunk-
tion historischen Wissens in rechtlichen Regeln, Symbolen und Institutionen Mollers, in:
Schmidt-ABmann/Hoffmann-Riem (Hrsg.), Methoden der Verwaltungsrechtswissenschaft,
2004, 131 (132).

76 Vgl. Mittelstraf3, Wissen und Grenzen, 2001, 92 f.; Mittelstraf3, Die Hauser des Wissens,
2.Aufl. (2016), 44. Exemplarisch fiir ein besonders wirkméchtiges Fach aus historischer wie
epistemischer Sicht Gavroglu/Simées, Neither Physics nor Chemistry, 2012.

7T Hilgendorf, 1Z 2010, 913 (914).

78 Jungert, in: Jungert/Romfeld/Sukopp/Voigt (Hrsg.), Interdisziplinaritit, 2.Aufl.
(2013), 1 (8). Zur Geschichtlichkeit von geteilten Begriffen als epistemischer Zugang zu einer
interdisziplindren Problemwahrnehmung Veit-Brause, in: Scholtz (Hrsg.), Die Interdisziplina-
ritdt der Begriffsgeschichte, 2000, 31 ff.

7 Mittelstraf3, Wissen und Grenzen, 2001, 92.
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