GD Gesellschaft fur Dermopharmazie e.V.

Gustav-Heinemann-Ufer 92
D-50968 Kdln
Tel.: ++49(0) 2162-67454 Fax: ++49(0) 2162-80589
Email: webmaster@gd-online.de
Internet: www.gd-online.de

PRESSEMITTEILUNG

Entwicklung innovativer Hautarzneimittel im deutschsprachigen Raum
Sphingosin-1-phosphat gegen Akne als Paradigma

(Berlin, 31. 3. 2008) Viele Patienten winschen sich neue und bessere Arznei-
mittel, um von moderner Forschung zu profitieren. Doch es missen viele giins-
tige Bedingungen zusammen treffen, um innovative Arzneimittel bis zur An-
wendungsreife zu bringen. Warum dies ganz besonders fur Arzneimittel gegen
Hautkrankheiten (Dermatika) gilt und wie diese schwierige Aufgabe gelingen
kann, wurde bei einem Symposium im Rahmen der 12. Jahrestagung der GD
Gesellschaft fur Dermopharmazie e.V. vom 31. Mérz bis zum 2. April 2008 in
Berlin dargestellt.

Der stellvertretende Vorsitzende der Gesellschaft, Professor Dr. Hans Christian Kor-
ting von der Klinik und Poliklinik far Dermatologie und Allergologie der Ludwig-
Maximilians-Universitat Munchen, erlauterte, wie Netzwerke mittelstandischer Unter-
nehmen im deutschsprachigen Raum innovative Hautarzneimittel entwickeln. Be-
dauerlicherweise wirden die groRen weltweit tatigen Pharmakonzerne mittlerweile
kaum noch neue Arzneimittel gegen Hautkrankheiten entwickeln, weil diese nur in
den seltensten Fallen die zum Ausgleich der Entwicklungskosten erwarteten weltwei-
ten Jahresumsatze von mehr als einer Milliarde US-Dollar versprechen.

Bei der systematischen Suche nach innovativen Hautarzneimitteln sei deswegen ein
neues Denken gefragt, das unter mittelstandischen Pharmaunternehmen in Deutsch-
land bereits zu einigen erfolgversprechenden Projekten geflihrt hat. Ein Patentrezept
gibt es daflr nicht, wie die teilweise sehr unterschiedlichen Beispiele zeigen. Doch
die beste Aussicht auf Erfolg fur die Entwicklung marktfahiger Arzneimittel aufR3erhalb
groBer Pharmakonzerne bieten offenbar Netzwerke, an denen mehrere hochspezia-
lisierte Unternehmen und oft auch Universitaten beteiligt sind.

Erfolg durch Zusammenarbeit

So entwickelt die Firma Riemser gemeinsam mit der Arbeitsgruppe von Professor Dr.
Monika Schafer-Korting, Institut fur Pharmazie an der Freien Universitat Berlin, ein
Arzneimittel gegen hellen Hautkrebs, das von dem bereits lange bekannten Arznei-
stoff 5-Fluorouracil abgeleitet ist, der sowohl gegen Virus- als auch gegen Tumorer-
krankungen eingesetzt wird. Im Unterschied zu vielen anderen Projekten wird hier
parallel an einem neuen Arzneistoff und an einem geeigneten Tragersystem gearbei-
tet, das den Stoff in die Krebszellen eindringen lasst.



Fur die Vielfalt der Forschungskonzepte spricht das Beispiel des deutsch-
amerikanischen Biotechnologieunternehmens MediGene. Das Unternehmen, das
sonst an Gentherapien arbeitet, hat Wirkstoffe aus griinem chinesischen Tee in einer
Salbe verarbeitet, die ebenfalls gegen hellen Hautkrebs eingesetzt werden soll.

In einem Projekt eines anderen biotechnologischen Start-up-Unternehmens, der Fir-
ma Heidelberg Pharma, wurde mit Fosfluridin eine Substanz zur innerlichen Anwen-
dung entwickelt, wobei der eigentliche Wirkstoff erst im Magen gebildet wird. Mit ei-
ner solchen Therapie kdnnte heller Hautkrebs behandelt werden, der nicht auf ein-
zelne kleine Hautbereiche begrenzt ist, sondern sich Uber eine grof3e Hautflache
ausgebreitet hat.

Vereinzelt stehen auch noch grof3e Pharmakonzerne hinter neuen Entwicklungen
gegen Hautkrankheiten. Dies zeigt das Beispiel der schweizerischen Firma Basilea,
an der der Roche-Konzern beteiligt ist. Das seit Oktober 2007 auch in Minchen mit
einer deutschen Tochtergesellschaft anséassige Unternehmen arbeitet an einem ein-
zunehmenden Praparat mit dem Wirkstoff Alitretinoin zur Behandlung des chroni-
schen Handekzems — eine Erkrankung, die fur die Betroffenen oft einen schweren
Einschnitt im Leben bedeut, weil sie bis zur Arbeitsunfahigkeit fihren kann.

Doch auch auf andere Weise kdnnen mittelstandische Unternehmen indirekt von der
Arbeit der Konzerne profitieren. So entwickelte die Berliner Firma Jerini mit Icatibant
einen Arzneistoff weiter, der urspringlich von der ehemaligen deutschen Hoechst AG
stammte. Ziel ist eine orale, also beispielsweise in Form von Tabletten einsetzbare
Therapie gegen das hereditare Angioddem, eine Haut- und Schleimhautschwellung,
die bis zu Erstickungsanfallen fihren kann. Die bisherigen Therapien kdnnen nur als
Injektion verabreicht werden und sind daher bei einem Anfall fir den Patienten
schwierig anzuwenden.

Multitalent Sphingosin-1-phosphat

Wie viele Partner fur eine erfolgreiche Entwicklung aul3erhalb groRer Pharmakonzer-
ne notwendig sein kdnnen, machte Professor Korting am Beispiel der Substanz
Sphingosin-1-phosphat deutlich. Dieser im menschlichen Kérper vorkommende Bo-
tenstoff hat vielfaltige Funktionen bei der Ubertragung biologischer Signale. Die Ar-
beitsgruppe um die Berliner Forscher Professor Dr. Burkhard Kleuser und Professor
Dr. Monika Schéafer-Korting beschrieb jedoch auch Wirkungen der Substanz als Arz-
neimittel.

.Das Besondere an Sphingosin-1-phosphat ist, dass es anscheinend ohne wesentli-
che unerwinschte Wirkungen gestorte Reifungsprozesse in kranker Haut normali-
siert. Dies gilt speziell fur die gestérte Verhornung, die das Hauptproblem bei ganz
unterschiedlichen Hautkrankheiten darstellt,* erklarte Professor Korting. So zeigt die
Substanz Wirkung bei Schuppenflechte, Akne und lichtgeschadigter Altershaut. Die-
sen Erkrankungen gemeinsam ist die gestorte Verhornung und unzureichende Rei-
fung der Haut, so dass ein einzelner Arzneistoff durchaus gegen so verschiedene
Hautkrankheiten wirksam sein kann.

Mittlerweile hat die britische Firma York Pharma die Substanz zu einem Arzneimittel
gegen Akne weiterentwickelt. Um die teure und daher nur in geringen Mengen einzu-
setzende Substanz gezielt durch die Aknehaut transportieren zu kénnen, wird ein
nanostrukturierter Lipidtrager genutzt. Die in die Haut eindringenden Wirkstofftrager



haben demnach eine Gréf3enordnung im Bereich von Millionstel Millimetern. Diese
werden wiederum in ein Gel eingebracht, damit die Zubereitung lange genug auf der
Haut verbleiben kann.

Da das Unternehmen sowohl in Grof3britannien als auch in Deutschland forscht,
konnte die Zusammenarbeit hier weiter ausgebaut werden. So liefern zwei deutsche
Unternehmen den Lipidtrager und den kompliziert strukturierten Arzneistoff, der eine
aufwandige Herstellung erfordert. Die Arbeit wird im Zusammenhang mit dem Einsatz
der allgemein als zukunftstrachtig eingestuften Nanotechnologie sogar vom Bundes-
forschungsministerium im Rahmen des Projektes ,Nano for life unterstutzt.

.Ganz aulRergewohnlich bezilglich der Férderung ist, dass nicht nur die Praklinik,
sondern auch der Einsatz am Menschen geférdert wird. Offenbar halt man das Pro-
jekt fur besonders tragfahig”, so Professor Korting. Aul3erdem werde wohl im Bun-
desforschungsministerium erkannt, dass die Arzneimittelforschung am Patienten ein
Hauptproblem fur Start-up-Unternehmen in Deutschland darstellt.
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