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Artesunat

Das naturlich im Einjahrigen Beiful Artemisia annua vor-
kommende Artemisinin wurde Uberlieferungen nach schon
vor tausenden Jahren in der traditionellen chinesischen
Medizin zur Fiebersenkung, spater klinisch identifiziert als
Malaria, eingesetzt. Diese, von Plasmodium Parasiten aus-
geloste Malaria tropica, wurde 1972 erfolgreich in klinischen
Studien durch den Einsatz von Artemisinin behandelt [1,2].

Wenig spater zeigte das halbsynthetische Derivat Artesunat
einen besseren Effekt bei minimalen Nebenwirkungen [3].
2015 wurde die Entdeckerin Dr. Youyou Tu mit dem Medizin-
nobelpreis ausgezeichnet [4].

In unseren Rezepturen verwenden wir ausschlief3lich
reines Artesunat, gewonnen aus einer nattrlichen
Artemisininquelle.

Wirkungsweise

Einsatzgebiete

Neben der prophylaktischen und kurativen Therapie [5,6]
gegen multiresistente Stamme von Plasmodium falciparum
rickt Artemisinin und seine Derivate immer weiter in
den Fokus der komplementdren Therapie bei Krebser-
krankungen.

Im Zentrum seiner anti-tumoralen Wirkung steht die
Fahigkeit, selektiv das Tumorzellwachstum und den
Tumorzellzyklus zu hemmen. Zusammen mit anderen
Polyphenolen wie Curcumin und Resveratrol gelten
Artemisininderivate als vielversprechende Ansatze,
das Spektrum an Therapiemdglichkeiten bei Krebserkran-
kungen zu erweitern.

Dariiber hinaus zeigte Artemisinin und seine Derivate in einer
Uberblickstudie erweiterte anti-parasitire (z.B. gegeniiber
Toxoplasma gondii) und anti-virale (z.B. Ebstein-Barr- und
Herpes-Viren) Eigenschaften [7].

Der anti-kanzerogene Effekt von Artemisinin und seinen Derivaten ist auf die Fahigkeit zurlickzufiihren, das Tumorwachstum,
dessen Zellzyklus und Proliferationswege selektiv zu storen [8]. Dieser Mechanismus lasst sich auf die speziellen Eigen-
schaften der Tumorzellen, wie einen gesteigerten Metabolismus, eine erhéhte Durchblutung und somit erhéhte Eisen- und
Transferrin-Werte, zurtickfihren. Artemisininderivate kdnnen zusatzlich zu ihrer guten Vertrdglichkeit auch anti-neoplastisch

wirken.

Die anti-kanzerogene Wirkung griindet auf der struktur-
eigenen Endoperoxid-Briicke, welche mit Ham-Gruppen
oder intrazelluldrem Eisen zytotoxische Radikale bilden
kann. Diese Radikale fiihren in ersten Linie zu einem
Zellzyklusarrest und storen Proliferationswege [9-11].

Die spezifische Wirkung gegen Krebszellen ist auf deren
verstarkten Bedarf an Eisen, deren erh6htem Metabolismus
und deren gesteigerte Anzahl an Transferrin-Rezeptoren
im Vergleich zu normalen Zellen zuriickzufiihren [12, 13-16].

Des Weiteren war Artemisinin und dessen Derivate in der
Lage, verschiedene zelluldre Signalwege zu induzieren,
die zur Apoptose bzw. Nekrose in gastritischen und
[18,18-20, 21].
Weiterhin zeigten Artemisininderivate eine Senkung der
Metastasierungsgefahr durch die Erhéhung der Zelladhasion [22].

o0sophagealen Tumorzelllinien fiihrten



Artesunat in der Krebstherapie

Die anti-neoplastischen Eigenschaften von Artemisinin
und seinen Derivaten machen diese zu einem wertvollen
Bestandteil der komplementaren Krebstherapie. Das National
Cancer Institute in den USA testete Artesunat hinsichtlich
seiner anti-kanzerogenen Aktivitat an 55 der bekanntesten
Krebszelllinien. In dieser Studie [23] zeigten Brust-, Prostata-,
Ovar-, Kolon-, Niere-, ZNS- und Melanomzellen eine erh6hte

Sensitivitdt gegeniiber Artesunat. Weitere Studien beschrieben
eine spezifische Sensitivitat gegenlber diffusen grof3-
zelligen B-Zell-Lymphomzellen [24,25]. In klinischen Studien
am Patienten mit Krebserkrankungen im Brust-, Gebarmutterhals-,
Leber- und Lungenbereich zeigten sich Tumorreduktionen
bis zu 70%, eine kurzzeitige Lebenszeitverlangerungen bis
hin zur Remission [26-28].

Artesunat als synergistische und sensitivierende

Therapiekomponente

Artemisininderivate zeigten auch synergistische Effekte
mit Chemotherapeutika. In einer Kombinationstherapie
mit Gemcitabin bei Pankreaskarzinom kam es in vitro und
in vivo zu einer 4-fach erhéhten Wachstumshemmung,
wobei auch die Apoptoserate gegentiber der Monotherapie
mit Gemcitabin verdoppelt war [29]. In einer weiteren Studie
wurde eine erhohte Inhibition der Metastasierung und dem
Krebszellwachstum in murinen Lewis-Lungenkarzinom-Zelllinien
in Kombination mit Cyclophosphamid gegeniiber der
Monotherapie beschrieben [30].
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Charakteristisch fur Krebszellen sind oft entwickelte
Resistenzen gegeniiber Chemotherapeutika. Eine Kombination
aus Artesunat mit Doxorubicin und Pirarubicin zeigte eine
verstarkte Zytotoxiztitat in K562/ADR Leukamie und GLC4/
ADR Lungenkarzinomzellen [31]. Auch in der Kombination
mit Cisplatin bei Ovarkarzinom wurde eine Sensitivierung
beobachtet [32]. Selbst unabhdangig vom p53-Status war
Artemisinin in der Lage, in Leberzellkarzinomzellen eine
starke Sensitivierung gegentiber Gemcitabin hervorzurufen
[33].
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