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Neue Medikamente zur Behandlung der COPD in Entwicklung

Die bei der chronisch-obstruktiven Lungenerkrankung (COPD) verordneten Medikamente werden bis auf einige wenige Ausnahmen vorzugsweise inhalativ angewendet. Im Notfall
kénnen die meisten Substanzen (Kortikosteroide, 32-Mimetika) auch intravendés verabreicht werden.

Die aktuelle Situation in der COPD-Therapie ist - nachdem viele Jahre keine neuen Entwicklungen auf dem Markt gekommen sind - wieder dul3erst spannend. Neue Substanzen und
M edikamentenkombinationen von diversen Firmen befinden sich in der medizinischen Prifung und werden 2013 oder spéter auf den Markt kommen. Die Entwicklung fir neue Pharmaka
hat im Augenblick folgende Schwerpunkte:

Entwicklung neuer langwirksamer inhalativer Anticholinergika
Entwicklung neuer langwirksamer (32-Mimetika
Fixkombinationen, bestehend aus einem oder zwei Substanzen in einem

Wenn man die Kombinationen einmal auf3er Acht 18sst, steht die Neuentwicklung von Pharmaka zur COPD-Therapie auf zwei Saulen: Erstens der Entwicklung von antientziindlichen und
zweitens von bronchia erweiternden Substanzen.

Beispiele zukiinftiger antientziindlich wirkender Medikamente

Es sind viele Mechanismen bekannt, auf deren Grundlage die bronchiale Entziindung bei der COPD beruht, welche Enzyme eine Rolle spielen, welche Zellen aktiviert sind und welche
Entziindungsmediatoren diese frei setzen. Somit liegt der Gedanke nahe, diese Entziindungswege zielgerichtet zu blockieren. Ein guter Kandidat ist die p38 MAP Kinase (Mitogen
activated protein kinase). Kinasen regulieren Entziindungsablaufe und deren Hemmung koénnte die nachgeschaltete Entziindung reduzieren. Eine andere M églichkeit besteht in der
Hemmung potenter Zytokine, einer weiteren Gruppe von Entziindungsmediatoren. Ein wichtiger Kandidat stellt TNF (tumor necrosis factor) dar, wobei in der Rheumatol ogie mit
TNF-Hemmern schon positive Erfahrungen gesammelt wurden. Oder man kdnnte die genetische Umschreibung einer pro-entziindlichen Antwort Uber die Hemmung von sogenannten
Transkriptionsfaktoren negativ beeinflussen. Etwas mehr an der méglichen praktischen Umsetzung steht die Entwicklung von den Phosphodiesteraseinhibitoren (PDE4-Hemmern), von
denen seit ca. zwel Jahren das Roflumilast fir die COPD-Therapie zugel assen wurde. Neuentwicklungen zielen darauf ab, die Nebenwirkungen eventuell auch mittels einer inhalativen
Anwendungsform zur reduzieren und die Wirksamkeit von Substanzen aus dieser Substanzklasse zu steigern.

Beispiele zukiinftiger bronchialerweiternder Medikamente

Zunéchst ist die Entwicklung neuer bronchial erweiternder Medikamente auf die Optimierung schon bekannter 32-Mimetika und Anticholinergika fokussiert. Zudem wird versucht, auf
chemischem Weg Hybridmol ekiile herzustellen, die sowohl den [32-Rezeptor aktivieren als auch anticholinergisch wirken. Wie auch bei der Entwicklung neuer antientztindlich wirkender
Molekile wird bei den bronchialerweiternden Medikamenten auf die Erkenntnisse der Grundlagenforschung zurtickgegriffen. Mogliche Angriffspunkte wéren der EP4-Rezeptor, Uber den
das Prostaglandin E2 seine bronchial erweiternde Wirkung entfaltet. Eine andere diesbeziiglich interessante Wirkungsstelle fir Medikamente sind die sogenannten bitter taste-Rezeptoren
(TAS2Rs) der Zunge, die sich aber auch im Bronchialepithel nachweisen lassen. Deren Aktivierung fuhrt ebenfalls zu einer Erweiterung der Bronchien.
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Alle diese jetzt vielleicht exotisch klingenden Entwicklungen wurden schon mit Substanzen tierexperimentell evaluiert. Aus Erfahrung wissen Wissenschaftler und die pharmazeutische
Industrie, dass leider die meisten Neuentwicklungen - so logisch und erfolgsversprechend deren zugrunde liegenden Mechanismen und Hypothesen auch sind - nicht die Marktreife
erreichen. Trotzdem bleibt es spannend und wir werden in der Zukunft immer wieder neue Praparate bekommen, die helfen, die COPD noch besser zu therapieren.

Queélle: Vortrag von Prof. Dr. A. Gillissen von der Klinik fur Lungen- und Bronchialmedizin in Kassel, auf dem 6. Symposium Lunge am Samstag, den 12. Oktober 2013 in Hattingen.

Alle Informationen zur Veranstaltung finden Sie hier: http://www.lungenemphysem-copd.de/pages/public/symposium-lunge/symposium... [1]

Anfragen beziiglich des Symposiums richten Sie bitte an:

Kontakt:

Organisationsbiiro Symposium-L unge 2013
Jens Lingemann

Symposium-Lunge 2013

Lindstockstrasse 30,

45527 Hattingen

Telefon 02324 — 999959
http://www.lungenemphysem-copd.de [2]
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