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Pharmazeutische Chemie+ ++++++++++++++++++++++++++++++
Neue Waffe gegen Krebs - Thioplatin

Wissenschaftler des Chemischen Instituts der Universitdt Heidelberg und des Deutschen Krebsforschungszentrums
(DKFZ) entwickelten die neue, antitumoral wirksame Verbindung Thioplatin. Im Gegensatz zu dem klassischen
Cisplatin wird die bioaktive Komponente aus Thioplatin erst in saurem Milieu freigesetzt. Da nur im Tumorgewe-
be ein schwach saurer pH-Wert (pH 6,8) gemessen wird, tétet die Verbindung ausschlieBlich die entarteten Zellen
ab. Im gesunden Gewebe (pH 7,4) ist keine Hemmung des Zellwachstums zu erkennen. Dieser Effekt wurde
sowohl in Zellkulturen als auch an menschlichen Tumoren, die auf Mduse transplantiert worden sind, nachgewie-
sen. Durch die sdurekatalysierte Aktivierung (Giftung) von Thioplatin resultieren weniger Nebenwirkungen. Dies
erlaubt einen intensiveren bzw. hoherdosierten Einsatz dieser Platinverbindungen, wodurch die Heilungschancen
von Krebspatienten signifikant vergrofiert werden konnten. Klaus-Jiirgen Schleifer

Pharmazeutische Technologie + + + + ++++++++++++++++++++++ ++ +
Inhalatives Insulin: Wahrer technologischer Fortschritt?

Der Versuch, Insulin tiber die Atemluft zu verabreichen, ist bereits kurz nach der Entdeckung des Hormons unter-
nommen worden, jedoch wegen schlechter Resorption wieder aufgegeben worden. Obwohl mit der Entwicklung
von nahezu schmerzfreien Injektionsmethoden das Problem der ,,Angst vor der Nadel“ kaum noch besteht, gab
es auch in den letzen Jahren Phase-1-Studien zu inhalativem Insulin mit und ohne Hilfsstoffe, wobei letztere
resorptionsverbessernd wirken sollen. Inhalatives Insulin senkt danach den Blutzucker deutlich weniger effektiv
als subktan verabreichtes. Dartiber hinaus fehlen Sicherheitsnachweise fiir das eingeatmete Insulin: Seine Lang-
zeitwirkung in der Lunge ist unbekannt, ebenso wie die der mitinhalierten Hilfsstoffe wie z.B. Mannit, Glycin und
Natriumzitrat. Wie haufig Lungenfibrosen oder maligne Verdnderungen bei langjdhriger Anwendung zu erwarten
sind, ist unklar.

Die Markteinfiihrung des inhalativen Insulins ist in zwei bis drei Jahren vorgesehen. Derzeit kostet eine Einheit
Humaninsulin etwa 7 Pfennig. Bei einem durchschnittlichen Tagesbedarf von 18 Einheiten fiir einen Patienten mit
Typ-2-Diabetes kostet subkutan gespritztes humanes Altinsulin monatlich etwa 38 DM. Fiir die vergleichbare Wir-
kung des inhalativen Insulins werden etwa 350 Einheiten pro Tag benétigt, was einem Monatspreis von 735 DM
entsprechen wiirde. Sollte das schlecht bioverfiigbare inhalative Insulin pro Einheit also so viel kosten wie inji-
ziertes, wiirde die Therapie unbezahlbar. Quelle: Arzneitelegramm 32, 29 (2001) Claudia Leopold

Pharmazeutische Biologie+ + +++++++++++++++++++++++++++++
Auch Polysacharide der Kamille wirken antiphlogistisch!

Entziindliche Erkrankungen spielen eine grofle Rolle in der westlichen Wohlstandsgesellschaft. Die Suche nach
Arzneimitteln, insbesondere pflanzlicher Natur, zur Linderung der daraus folgenden Beschwerden ist dementspre-
chend groB. Immer mehr Stoffe biogenen Ursprungs werden daher in vitro oder in vivo auf ihre antiphlogistische
Wirkung getestet.

Kamillenbliten und daraus hergestellte Praparate werden seit langer Zeit zur Therapie entziindlicher Erkrankun-
gen sowohl innerlich als auch dufierlich verwendet. Als Hauptwirkstoffe hat man die Terpene Bisabolol und Matri-
zin, das daraus bei der Wasserdampfdestillation entstehende Chamazulen, sowie die Kamillenflavonoide identifi-
ziert. Wassrige Prdaparationen enthalten tiberwiegend Flavonoide, wahrend die alkoholischen Extrakte und natir-
lich die Destillate mit terpenoiden Bestandteilen angereichert sind.

In einer kiirzlich veroffentlichten Studie zur Anti-inflammatorischen Aktivitat der Kamillenbliiten wurden einige aus
den Bliiten isolierte Polysacharide hinsichtlich ihrer Wirkung gegen eine kiinstlich erzeugte Dermatitis bei der
Maus Uberpriift [1]. Zwei Polysacharide mit Molekulargewichten von 3600 bzw. 340000 d zeigten eine signifikan-
te Reduktion des durch die Entziindung verursachten Odems in Konzentrationen zwischen 75 und 600 pg/cm2.
Die gemessene Wirkung war damit in etwa mit dem mitgetesteten Flavon Apigenin (60 pg/cm2) vergleichbar.
Neben der kurativen Wirkung zeigten die beiden aktiven Polysacharide auch protektive Eigenschaften. Bei gleich-
zeitiger Applikation der Kamilleninhaltsstoffe mit dem die Entziindung auslosenden Agens, wurde ein deutlich
liberproportionaler Effekt beobachtet.

Die Kamillenpolysacharide sind daher bei topischer Applikation nicht nur am Zustandekommen der antiphlogisti-
schen Gesamtwirkung wassriger Praparationen beteiligt, sondern sie schiitzen die Haut gleichzeitig vor weiteren
irritativen Einflissen. Dies kann ein weiterer, interessanter Grund fiir die Verwendung solcher Prdparate sein.

1 Fiiller E. et al.. (2000) Pharm. Pharmacol. Lett. 2, 86-87. Claus M. PaBreiter



