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Pharmazeutische Chemie+ ++++++++++++++++++++++++++++++
Neues Zytostatikum erhélt FDA-Zulassung

In rekordverdédchtigen 2 1/2 Monaten erhielt das Zytostatikum STl571 am 10. Mai diesen Jahres die Zulassung der
amerikanischen Gesundheitsbehorde (FDA). Das unter dem Handelsnamen Gleevec™ vertriebene Praparat wird zur
Behandlung der chronisch-myeloischen Leukdmie (CML) eingesetzt, die zu einer starken Vermehrung aller granu-
lopoetischen Zellen im Knochenmark und zur Leukozytose fiihrt. Die stark erhhte Proliferationsrate der entarte-
ten Zellen wird durch eine kaskadenartige Signaltransduktion gesteuert. Daran beteiligt ist eine einzigartige Tyro-
sinkinase, die nur von den Krebszellen produziert wird. Durch Hemmung dieser ,,unnormalen“ Tyrosinkinase
durch sogenannte Signal-Transduktions-Inhibitoren (STI571) wird die Kaskade unterbrochen und das Wachstum
der Krebszellen spezifisch gehemmt. In einer Studie mit 54 an CML erkrankten Patienten, konnte die Leukozyten-
zahl nach einer Behandlungsdauer von nur vier Wochen in 53 Féllen auf ein normales Niveau reduziert werden
(Druker, B.). et al., N. Engl. J. Med. 2001, 344, 1084). Noch erstaunlicher wird dieser Befund durch die Tatsache,
dass keiner der Patienten mehr auf die Standardtherapie mit Interferon-a ansprach. Da Gleevec™ zudem als
Tablette nur einmal taglich eingenommen werden muss und fast keine Nebenwirkungen zeigt, erhofft man sich
auch fir andere Krebsarten ahnliche Erfolge. Klaus-Jiirgen Schleifer

Pharmazeutische Technologie+ + ++++++++++++++++++++++++++ +
Cerasome: Liposomenformulierung aus Hornschichtlipiden

Die interzelluldren Lipiddoppelschichten der Hornschicht, welche die eigentliche Permeabilitatsbarriere der Haut
darstellen, setzen sich iiberwiegend aus gesdttigten Lipiden wie Ceramiden, Cholesterol, Cholesterolsulfat und
freien Fettsauren zusammen. Sie stellen ein effektives Hindernis fiir den Stoffaustausch dar und verhindern das
Austrocknen der Haut. Schadigungen oder krankhafte Veranderungen der Permeabilitatsbarriere fiihren meist zu
einem erhdhten transepidermalen Wasserverlust und somit zu rauher, schuppiger Haut. Das Ziel kosmetischer
Hautpflege ist stets die Verbesserung des duBeren Erscheinungsbildes der Haut. In diesem Zusammenhang spielt
die Starkung des Hautschutzes eine grof3e Rolle. Die Idee dabei ist, der strapazierten Haut hornschichteigene
Substanzen zuzufiihren. Cerasome (Ceramid Liposome) sind Liposome, deren Membranen aus Ceramiden, Cho-
EIN BERICHT lesterol, Palmitinsdure, Olsdure und hydriertem Lecithin bestehen. Cholesterolsulfat ist nicht enthalten, da diese
AUS DER Substanz zu einer Verdickung der Hornschicht, verstarkter Schuppung und zu einer Erhohung des transepiderma-
PHARMAZEUTISCHEN len Wasserverlustes fiithren kann. Als Ersatz fiir Cholesterolsulfat eignet sich hydriertes Lecithin, eine natdirlich
WISSENSCHAFT vorkommende Substanz. Cerasome sind als liposomale Vorformulierung anzusehen, welche die wichtigsten Horn-
schichtlipide in konzentrierter Form enthalten. In produktrelevanten Konzentrationen (5%) tragen sie zur raschen
Regeneration einer geschadigten Barriereschicht und zu einer Reduktion von Hautirritationen bei. Die Einarbei-
tung von Cerasome in Kosmetika ist durch ihre Stabilitdat gegentiber Tensiden problemlos méglich.
Quelle: Euro Cosmetics 9, 27-28 (2001) Claudia Leopold

Pharmazeutische Biologie+ + +++++++++++++++++++++++++++++
Isoflavonoide kdnnen gegen Gastritis eingesetzt werden

Entziindungen der Magenschleimhaut und daraus folgende Geschwiire des Magens und des Zwélffingerdarms
sind in vielen Industrienationen verbreitete Erkrankungen. Ausléser dafiir sind haufig Stress, ungesunde Lebens-
weise mit starkem Alkohol- und Tabakkonsum und falsche Erndghrung. Vor ein paar Jahren wurde jedoch mit Heli-
cobacter pylori eine Bakterienspezies gefunden, die im sauren Milieu des Magens optimale Lebensbedingungen
vorfindet und mindestens fiir einen Teil der Gastritiden verantwortlich gemacht werden kann. Wird
H. pylori nachgewiesen, versucht man durch eine antibiotische Therapie den Keim zu entfernen,
W was dann zum Abklingen der entziindlichen Reaktionen fiihrt.

= Eine koreanische Arbeitsgruppe um Kim hat kiirzlich gezeigt, dass Isoflavonoide von Typ des Iri-
CH;0 H | solidons (1) ebenfalls das Wachstum von H. pylori hemmen kénnen [1]. Diese Verbindungen sind
OH O N in Pueraria thunbergiana (Fabaceae) enthalten, deren Bliten und Rhizome in der Volksmedizin
OCH;, Koreas bei Erkrankungen des Magen-Darm Traktes eingesetzt werden. Insgesamt wurden acht iso-
lierte Reinsubstanzen getestet, von denen das abgebildete Irisolidon die starkste Wachstums-
hemmung zeigte. Die minimale Hemmkonzentration (MHK) betrug je nach dem gewdhlten H. pylo-
ri Stamm 12,5 - 25 pg/ml. Ein Vergleich mit Ampicillin (MHK 1 - 20,5 pg/ml) machte deutlich, dass die Isoflavono-
ide gerade bei resistenten Stammen dem Ampicillin fast ebenbiirtig sind. Dariiber hinaus ist anzunehmen, dass
diese Pflanzeninhaltsstoffe ebenso wie viele andere Flavonoide auch entziindungshemmend wirken kdnnen. Lei-
der wurde die Hemmwirkung des als Phytopharmakon eingesetzten Gesamtextraktes nicht tiberpriift, bei dem es
neben der inhibitorischen Wirkung der Isoflavonoide gegeniiber H. pylori auch noch zu synergistischen, durch

andere Verbindungen bedingte, z.B. antiinflammatorische, Effekte kommen kann.
6 1 Bae, E.-A. et al.. (2001) Planta Med.. 67, 161-163. Claus M. PaBreiter
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