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Geneesmiddelen en ziekten zijn te beschouwen als danspartners: de ene par-
tij neemt een stap, de andere volgt, zo stelt Vos in zijn proefschrift Drugs
Looking for Diseases. Het geneesmiddel wordt vaak gezien als de leidende
partner, maar het blijkt dat de ziekte net zo vaak leidt. De ontwikkeling van
geneesmiddelen laat zich bestuderen in termen van zich ontwikkelende
kennispatronen, of zoals Vos stelt, in termen van (wederzijdse) toenaderin-
gen (‘rapprochements’) van klinische en farmacologische kennis. Hij zet
zich af tegen de gebruikelijke voorstelling van zaken die farmacologische en
biomedische kennis ziet als de belangrijkste motor van kennisontwikkeling
in de therapeutische praktijk en richt zich op de relatie tussen de geneesmid-
delenindustrie en de therapeutische praktijk. Vos heeft het zich daarmee
niet gemakkelijk gemaakt. Het boek bevat veel details, en bovendien be-
weegt het zich op het snijpunt van technologiestudies, wetenschapsfilosofie
en geschiedenis van de farmacologie. Vos stelt zich ten doel aan te tonen dat
de therapeutische praktijk bij de ontwikkeling van geneesmiddelen een sub-
stantiéle rol speelt. Voorts wil hij een theorie ontwikkelen van geneesmid-
delen en een historische beschrijving geven van de ontwikkeling van beta-
blokkers en calcium antagonisten als geneesmiddelen bij angina pectoris
vanaf de jaren vijftig.

In wetenschapsonderzoek is nog weinig geschreven over de ontwikkeling
van geneesmiddelen hoewel het onderwerp om verschillende redenen van
belang is. Zo is het in historisch constructivistische zin interessant om bij
voorbeeld het ontstaan van een ‘feit’ in multidisciplinair onderzoek te be-
studeren. Vanuit filosofisch evaluatief oogpunt kan bekeken worden of het
op theoretische gronden vast te stellen is of het ene geneesmiddel beter bij
een therapie past dan een ander geneesmiddel. Vos wil in dit geval beide in-
valshoeken tegelijk nemen, wat zijn boek gecompliceerd en omvangrijk
maakt. Het boek bevat twee delen, een historisch deel (hoofdstuk 3 t/m 7) en
een deel waarin hij zijn evaluatieve theorie ontwikkelt. In het historisch
deel maakt hij gebruik van farmacologische literatuur, van laboratoriumar-
chieven en van interviews. Dit deel heeft mij het meest geboeid, zodat ik
daarvan iets zal weergeven voordat ik inga op de verhouding tussen con-
structivistische en evaluerende analyse.
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In veel gevallen is het bekend dat een chemische stof (compound) een be-
wegingsbevorderende of -remmende werking op spieren heeft, maar niet
waarop deze werking berust. Onderzoek naar geneesmiddelen is daarom ge-
richt op twee soorten problemen, namelijk de farmacologische en fysiolo-
gische werking van compounds en de therapeutische toepasbaarheid van het
compound als geneesmiddel. Bij dat laatste probleem is het onder meer van
belang dat een ziekte begrepen kan worden in termen van farmaco-fysiolo-
gische theorie.

In farmacologisch en fysiologisch onderzoek blijken geneesmiddelen tal-
rijke rollen te vervullen. Zij worden niet alleen gezien als objecten die op
hun farmacologische werking onderzocht worden aan de hand van bepaalde
fysiologische theorieén, maar ook — en soms tezelfdertijd - als gereedschap
om deze theorieén te ontwikkelen. De uiteindelijke vestiging van farmaco-
fysiologische theorieén, zoals die over alfa en beta receptoren en het al of
niet voorkomen ervan in het hart, vindt plaats na het succesvolle klinische
gebruik van betablokkers als therapeutische middelen. Ook worden medi-
cijnen gebruikt als ijkmiddel (referentie) bij het testen van andere medicij-
nen, al zijn de fysiologische of biochemische gronden van het functioneren
nog niet geheel duidelijk of algemeen aanvaard.

Farmacologisch onderzoek blijkt vooral een aangelegenheid te zijn van
farmacologische industrieén zoals ICI, CIBA, Hissle, Knoll en Boeringer.
Elk van deze firma’s is daarbij athankelijk van farmacologische en fysiolo-
gische theorievorming maar draagt ook substantieel bij tot die theorievor-
ming.

Ook de therapeutische tradities die kenmerkend zijn voor de landen waar-
in deze firma’s gevestigd zijn, beinvloeden het farmacologisch onderzoek.
De klinische definitie van angina pectoris en de wijze waarop deze wordt ge-
diagnostiseerd en behandeld, is van belang om het medicijn te ontwikkelen
en te ‘profileren’. Vos beschrijft (hoofdstuk 6 en 7) hoe het klinische beeld
van angina pectoris ontwikkeld is tot een klinisch begrip dat gebruik maakt
van pathofysiologische definities. Daarbij zijn er conceptuele en diagnosti-
sche verschillen aan te geven tussen de Angelsaksische en Duitse genees-
kunde.

In de Angelsaksische geneeskunde is na de tweede wereldoorlog de na-
druk komen te liggen op hemodynamische aspecten van het functioneren
van het hart: niet het externe effect van de hartslag was belangrijk, maar de
interne arbeid van het hart. Relevante parameters van arbeid, zoals druk en
volume, konden worden gemeten met (invasieve) catheters. In deze opvat-
ting kan angina pectoris worden gezien als een respons die op zich zelf be-
schouwd fysiologisch normaal is. De mate waarin deze (neurorespons
plaatsvindt is bij angina pectoris echter niet normaal. Het hart kan niet meer
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voldoen aan de vraag van het lichaam als gevolg van een afwijking van het
overdrachtsmechanisme (neurotransmissie) tussen lichaam en hart. Bij de
ontwikkeling van de eerste betablokkers kon deze neurotransmissie worden
begrepen in bestaande hemodynamische concepten en vormde deze ook het
therapeutische doelwit. De ontwikkeling van betablokkers en hun succes-
volle toepassing in de kliniek vormde volgens Vos een sluitstuk in de vesti-
ging van de (Angelsaksische) hemodynamische visie op angina pectoris en
cardiologie in het algemeen.

In de Duitse traditie werd de oorzaak van angina pectoris niet gezocht in
het overdrachtsmechanisme maar in de toestand van het (hart- en
vaat-)spierweefsel, zoals de spierspanning van het hart. Een te hoge
spierspanning zou leiden tot een te geringe arbeid van het hart ten opzichte
van de vraag van het lichaam. Voor de diagnose gebruikte men eenvoudige
oefentests, welke de externe arbeid van het hart aangaven, in plaats van in-
vasieve hemodynamische methoden. Als therapie diende men vasodilata-
tors toe, in plaats van betablokkers. Vasodilatators zijn middelen die de hart-
en vaatspieren ontspannen ofwel verwijden.

Omdat de werking van geaccepteerde vasodilatators, zoals Verapamil,
niet precies bekend was met betrekking tot neurotransmissie, kon de firma
Knoll (B.R.D.) Verapamil na enig onderzoek op dat vlak naar voren schuiven
als betablokker. Deze herprofilering werd echter door ICI-farmacologen be-
streden. Het daaropvolgende onderzoek naar de farmacologische en klini-
sche effecten van Verapamil had belangrijke vernieuwingen in de fysiologie
tot gevolg. Fleckenstein, de Duitse onderzoeksleider bij dat project, ontwik-
kelde verschillende nieuwe begrippen voor het hartfalen en kon daarbij door
middel van farmacologische tests verschillen laten zien tussen stoornissen
van het hartritme en contractiliteitsstoornissen. Stoornissen vanwege de
neurotransmissie dienden onderscheiden te worden van de vasomotorische
processen, zoals bloedvatvernauwing en -verwijding. Verapamil bleek de
overdracht van calciumionen te remmen in de neurotransmissie, het werd
daarom een calciumantagonist genoemd. Dit middel bleek geschikt om het
hartritme te beinvloeden. Dit had een verschuiving tot gevolg in Duitse
maar ook Angelsaksische definities van angina pectoris en andere hartkwa-
len, zoals hartritmestoornissen en hartinfarcten. Fleckenstein maakte ge-
bruik van zowel hemodynamische als vasodilatatie concepten en hij moet
dus geplaatst worden in de biochemische en pathologische traditie van het
Duitse cardiovasculaire onderzoek.

Nu had ik verwacht dat Vos deze historische hoofdstukken zou plaatsen
in een technologiedynamisch en wetenschapsfilosofisch perspectief waarbij
de nadruk zou liggen op het proces waarin verschillende concepten en me-
thoden van fysiologische, farmacologische en klinische aard met elkaar ver-
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weven raken. Ik had verwacht dat zijn analyse zich zou richten op het ont-
staan van ‘feitelijkheid’, namelijk de ontwikkeling tot een eindresultaat
waarbij het medicijn onomstotelijk ‘past’ bij een bepaalde ziekte, maar wat
bij nadere beschouwing een ingewikkeld proces blijkt te zijn van cognitieve,
sociale en culturele verwikkelingen.

Inderdaad zijn er tal van aanknopingspunten in de historiografie van Vos,
die aanleiding geven zo’n soort analyse te verwachten. Er blijkt sprake te zijn
van een voortdurende conceptuele herdefiniéring, zowel van ziektebeelden
als van de farmacologische werkingen van medicijnen en van de fysiolo-
gische of biochemische grondslagen die men er bij veronderstelt. Er blijkt
niet één ontwikkelingsproces te zijn, maar meerdere, die gekenmerkt wor-
den door klinische tradities die in Duitsland en het Angelsaksische taalge-
bied ontwikkeld zijn. Kenmerkende verschillen tussen de cases zijn er ook
voor de wijze waarop onderzoekers met verschillende disciplinaire achter-
grond hebben samengewerkt. Bovendien zijn er industriéle en financiéle be-
langen van de betrokken firma’s, die elk eigen testprocedures en evaluatie-
criteria hanteren. Meest opvallend bij al deze ontwikkelingen is echter, dat
er klaarblijkelijk geen eenduidige route naar succes is geweest.

De beeldspraak van de danspassen die Vos aan het begin van zijn boek in-
troduceert, zou een dergelijke analyse hebben kunnen inleiden: niet een
mars naar succes maar een complexe werveling van elkaar aantrekkende en
afstotende partners. Bij lezing kwam ik echter vooral zélf steeds op het ver-
keerde been terecht. Dat is wellicht voor een deel veroorzaakt door de ver-
warrende opbouw van de historische hoofdstukken. Zo wordt pas in de
hoofdstukken 6 en 7 iets verteld over de klinische begrippen met betrekking
tot angina pectoris en andere cardiologische afwijkingen. Terwijl al in de
hoofdstukken 3, 4 en 5 gebruik wordt gemaakt van cruciale concepten als
‘hemodynamiek’ , ‘vasodilatatie’ en ‘angina als vergrootte sympatische ac-
tie van het hart’ wordt het bijzondere (tijds- en plaatsgebonden) karakter
daarvan pas duidelijk in de hoofdstukken 6 en 7. De verschillen tussen Duit-
se en Angelsaksische cardiologie, nodig voor een goed begrip van de eerste
cases (ICI, CIBA en Hissle) worden pas geintroduceerd bij een laatste (overi-
gens eveneens interessante) case van het betablokkerproject bij de firma
Boeringer (BRD).

Nu zou dit gemakkelijk kunnen worden gezien als een gevolg van een
slordige redactie, en er is inderdaad aanleiding om dat te denken. Ook cru-
ciale begrippen zoals ‘chronotropisch’ en ‘inotropisch’ worden niet of veel te
laat uitgelegd. Bovendien is het vaak niet duidelijk waarom een bepaalde
passage gelezen moet worden, of wat — bij de bibliometrische analyses — de
basis voor vergelijking is. Dit maakt het boek (onnodig) ontoegankelijk voor
een niet in de farmacologie ingevoerde lezer. Maar er is meer aan de hand,
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zoals ik aan de hand van een bij Vos centraal staand begrip zal toelichten.

In de inleidende en concluderende hoofdstukken geeft Vos een analytisch
kader waarin het begrip ‘profiel’ het kernpunt vorm. Profielen zijn lijsten (of
verzamelingen) van eigenschappen die actoren in het veld toekennen aan
ziekten en geneesmiddelen. Deze lijsten worden weergegeven in tabellen
met indicaties als ‘+’ en ‘++’ voor het effect van een bepaald medicijn bij de
behandeling van een ziekte. Het begrip wordt ook als zodanig gebruikt door
de actoren.

Voor een beschrijving van het ontwikkelingsproces in termen van toene-
mende verwevenheid is nodig, dat het begrip ‘profiel’ niet wordt gezien als
een begrip met een realistische status, maar als een geconstrueerd produkt
van de actoren in het veld. Soms lijkt Vos daarop aan te sturen. Hij haalt met
instemming Hacking aan en lijkt daarmee het begrip profiel te begrijpen als
een produkt van de herdefiniéring van een aantal uiteenlopende theorieén
die in een bepaald experiment of interventie met elkaar verweven worden.
Hij stelt zich ook de vraag of het begrip profiel wel dezelfde epistemologi-
sche status heeft op microniveau (celniveau) als op macroniveau (bij de pa-
tiént). Ook merkt hij op dat chemici, biologen en clinici het begrip profiel
gebruiken, maar dat zij er steeds iets anders mee lijken te bedoelen. Jammer
genoeg beperkt hij zich bij deze observatie tot de opmerking dat nader onder-
zoek nodig is (p. 245).

Het begrip profiel krijgt echter in de inleidende en concluderende hoofd-
stukken ook een andere betekenis. Daar verleent Vos dit begrip meestal een
realistische status. De (limitatieve) verzameling van eigenschappen vat hij
hier niet meer op als produkten van attributie door actoren, maar als eigen-
schappen van ziekten en geneesmiddelen. Met behulp van verzamelingen-
leer werkt hij dan zijn theorie uit tot een ‘logic of profiles’. Het profiel van de
gewenste therapie bij een ziekte en de profielen van geneesmiddelen kunnen
met elkaar worden vergeleken met behulp van deze verzamelingenleer.
Naarmate de eigenschappen in het profiel van de gewenste therapie (kwanti-
tatief c.q. kwalitatief) meer overeenkomt met de eigenschappen van het pro-
fiel van het geneesmiddel A dan met het profiel van geneesmiddel B, is het
geneesmiddel A beter dan B. Op basis van zijn casestudies stelt Vos vervol-
gens dat in bepaalde gevallen een geneesmiddel als beter dan een ander ge-
neesmiddel wordt geéevalueerd, of dient te worden geévalueerd.

Het is inderdaad mogelijk om een filosofisch evaluerende analyse te geven
van medicijnen en profielen, en om in een bepaalde context te spreken van
een ‘beter’ medicijn. Een dergelijke benadering verschilt echter van een his-
torisch- constructivistische analyse van geneesmiddelen ontwikkeling.
Terwijl de evaluerende analyse de vergelijking van profielen tot onderwerp
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heeft, richt de historisch- constructivistische analyse zich op de vraag hoe
een dergelijk profiel ontstaat. Vos onderscheidt deze twee benaderingen niet
duidelijk en laat ook niet zien hoe het mogelijk is van de ene analyse over te
stappen op de andere.

Naar mijn indruk gaat in de evaluerende analyse ook veel van de ont-
staansgeschiedenis verloren, juist omdat deze analyse ervan uitgaat dat pro-
fielen re¢le of feitelijke eigenschappen vertegenwoordigen van ziekten en
geneesmiddelen. In de historische hoofdstukken blijkt dat artsen en farma-
cologen uiteenlopende redenen hebben om eigenschappen toe te kennen aan
ziekten of geneesmiddelen. Artsen doen dat op grond van wat zij ‘patholo-
gisch’ of ‘abnormaal’ noemen, farmacologen doen dat vanwege ‘selectivi-
teit’. De redenen die beide groepen hebben om eigenschappen toe te kennen
aan een ziekte of geneesmiddel zijn ten eerste niet ontleend aan één bepaal-
de ziekte of een zeker geneesmiddel en ten tweede zijn er klaarblijkelijk ver-
schillende evaluatieve repertoires die specifiek zijn voor uiteenlopende dis-
ciplinaire of professionele groepen. Het boek van Vos staat vol van voorbeel-
den waaruit blijkt dat de reden waarom een bepaalde eigenschap wordt toe-
gekend aan een geneesmiddel niet in het profiel schuilt: de ‘eigenschap’
wordt een eigenschap van dat profiel vanwege de specifieke wijze waarop
groepen artsen, farmacologen en fysiologen afzonderlijk tot beoordeling ko-
men. Zo is de karakterisering van Propanolol door ICI als een goed genees-
middel niet denkbaar zonder de nadruk die gelegd is op farmacologische
standaarden van ‘selectiviteit’ daarbij te betrekken. Vervolgens bleek dat de
beoordeling om therapeutische en niet om farmacologische redenen minder
gunstig was. Een substantieel deel van het ontwikkelingproces van genees-
middelen blijft dus onderbelicht in deze ‘logic of profiles’.

De definitie van het profiel houdt ook te weinig rekening met de com-
plexiteit van de relatie tussen experimentele en klinische begrippen en
werkwijzen. In het historische deel van het boek wordt vaak beschreven dat
in experimenteel onderzoek tegelijkertijd verschillende vormen van evalua-
tie worden gehanteerd: zo constateren farmacologen allerlei verschijnselen
bij proefdieren die zij benoemen met klinische begrippen zoals bradycardie.
Klaarblijkelijk is het gelegitimeerd dat farmacologen dit begrip z6 (geabstra-
heerd van de therapeutische context van clinici) gebruiken en het lijkt juist
dit gebruik te zijn waardoor termen en begrippen uit de kliniek verbonden
raken met werkwijzen en begrippen in het laboratorium. Vos lijkt zich dat
soms ook te realiseren. Hij levert dan een stukje constructivistische analy-
se: ‘Profiles also play an important role because they enable scientists to in-
terrelate different forms of knowledge; biochemical, physiological and clini-
cal’ (p. 247).

Hoewel Vos opmerkt dat een dergelijke constatering een aanzienlijke be-
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perking oplevert voor zijn ‘logic of profiles’, trekt hij daaruit niet de conclu-
sie dat deze ‘logic of profiles” dan maar moet worden herzien. Daarentegen
gaat hij verder met zijn evaluerende analyse en ontwikkelt hij in zijn slo-
thoofdstuk de stelling dat het noodzakelijk is dat onderzoekers voor de ont-
wikkeling van een nieuw geneesmiddel convergerende theorieén formule-
ren die farmacologische, biochemische en klinische elementen omvatten en
die de werking van geneesmiddelen oorzakelijk verklaren. Deze theorieén
verenigen meer elementen in zich en reiken ‘dieper’ dan concurrerende
theorieén. Gezien het overstelpende materiaal van de historische hoofd-
stukken, waaruit blijkt dat zulke omvattende theorieén op zijn best tegelij-
kertijd ontwikkeld worden mét de medicijnen waarop zij betrekking heb-
ben, is zo’n stellingname teleurstellend. Het lijkt me ook een inadequate
stellingname omdat de theorieén waar Vos het over heeft soms gebaseerd
zijn op zeer verschillende gronden, zoals blijkt uit de voorbeelden van de
Duitse en Angelsaksische traditie. Hoe theorieén gebaseerd op uiteenlopen-
deideeén en evaluatiecriteria vergeleken kunnen worden blijft mij onduide-
lijk: de verzamelingenbenadering van de logic of profiles lost een dergelijk
probleem ook niet op.

Ook om andere redenen zijn de conclusies teleurstellend. Vos beperkt de
therapeutische inbreng in het ontwikkelingsproces van geneesmiddelen tot
de therapeutische ervaring van de arts bij de individuele patiént. Andere in-
vloeden van de klinische praktijk, zoals die van het gebruik van pathologi-
sche concepten in het laboratorium of in klinische trials (het testen van ge-
neesmiddelen op groepen van patiénten) lijkt hij niet van belang te achten.
Dat is misschien begrijpelijk vanuit het idee dat in onderzoek de fundamen-
tele theorie (epistemologisch) elementair is, maar het leidt tot arbitraire
keuzes om de invloed van de behandeling van de individuele patiént een
plaats te geven. Zo zou de behandeling van een individuele patiént telkens
weer ‘from scratch’ beginnen, zonder dat de arts bij voortduring het klini-
sche beeld van die patiént vergelijkt met zijn gegeneraliseerde ideeén van
ziekten. Ook gaat hij er vanuit dat epistemologisch gezien de invloed van de
klinische praktijk gebaseerd is op ‘art’ en ‘serendipity’, in tegenstelling tot
de meer gebruikelijke gedachtengang dat deze invloed schuilt in de onder-
scheiding tussen ‘pathologisch’ en ‘normaal’. Het gevolg is dat de invloed
van de therapeutische praktijk daardoor marginaler en machtelozer wordt
gemaakt dan zij in het historische deel van zijn boek blijkt te zijn.

Niet alleen hinkt Vos dus op de twee benen van constructivistische en
evaluerende analyse; hij maakt van de geschiedenis tevens een muurbloem-
pje op zijn dansfeest. Dat is jammer want de zeer interessante casestudies
van Vos verdienen beter.
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Mededeling

Filosofische Vakvereniging Anna Maria van Schurman
Contactpersonen: Marein Smits (071-217990), Caroline van Eck (020-259045 of 020-
5254515 (werk)), Judith Dijs (071-156366 of 071-272031 (werk]).

In augustus 1988 is door een aantal vrouwelijke (ex-)studenten filosofie te Leiden het
initiatief genomen tot de oprichting van een filosofische vakvereniging voor vrou-
wen. De bedoeling hiervan is het bevorderen van deelname door vrouwen aan profes-
sionele beoefening van filosofie. Door het organiseren van lezingen door vrouwelijke
filosofen hopen wij enerzijds bekendheid te geven aan werk en activiteiten door vrou-
wen op het gebied van de filosofie, anderzijds een ontmoetingsplaats te creéren voor
leden, waar zij informatie kunnen uitwisselen, contacten leggen en elkaar in hun filo-
sofiebeoefening stimuleren.

De lezingen vinden plaats in oktober, november, januari, februari, maart, april en
juni en zijn toegankelijk voor iedereen, met dien verstande dat voor leden de toegang
(doorgaans) gratis is, terwijl niet-leden een gering toegangsbedrag betalen.

Lidmaatschap staat open voor vrouwen die minstens een propaedeuse filosofie heb-
ben behaald, of die zich op andere wijze een aantoonbaar vergelijkbaar niveau hebben
verworven. Men kan lid worden door de jaarlijkse contributie van f 15,— over te ma-
ken op giro 4183620 t.n.v. C.A. van Eck te Amsterdam onder vermelding van naam en
adres. Men kan ook donateur worden (minimumbijdrage f 15,); gelieve in dat geval
contact op te nemen met de penningmeester (C.A. van Eck, 020-259045 of 020-
5254514 (werk)).

Alle leden ontvangen periodiek een nieuwsbrief, die berichten bevat die voor vrou-
welijke filosofen van belang kunnen zijn. Eenmaal per jaar, in mei, wordt een algeme-
ne ledenvergadering belegd. De leden worden vanzelfsprekend op de hoogte gehouden
van de activiteiten van de vereniging, die om praktische redenen in Leiden plaatsvin-
den.

Voor meer informatie kunt u terecht bij een van de bovenvermelde contactper-
sonen.
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Hermeneutiek

Filosofische grondsiagen van
mens- en cultuur nschappen

Hermeneutiek

Filosofische grondslagen van mens-en
cultuurwetenschappen

Wie interesse heeft voor de grondslagen van de mens- en cultuurweten-
schappen stuit onherroepelijk op het begrip interpretatie. Het interprete-
ren van teksten en andere levensuitingen speelt van oudsher een belang-
rijke rol in deze wetenschappen. Vanaf half vorige eeuw houden filosofen
zich bezig met het ontwerpen van een theorie van de interpretatie ofwel
hermeneutiek.

De tanende invioed van het neopositivisme in de afgelopen decennia
gaat gepaard met stijgende belangstelling voor interpreteren en interpre-
tatieleer.

Dit boek beoogt een beeld te geven van de discussies rond hermeneutiek
en interpretatie. Het accent ligt op de opvattingen van de belangrijke ver-
tegenwoordigers van de hermeneutische benadering — Dilthey, Gada-
mer, Ricoeur, Habermas, Collingwood — en op die van de semiotisch en
retorisch georiénteerde critici, met name Lacan en Derrida.
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